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Дорогие коллеги! 
Мы рады приветствовать Вас — участников первой международной  на-

учной конференции «Новые направления в химии гетероциклических соедине-
ний». 

Прошло уже 3 года с момента проведения последней крупной конферен-
ции, посвященной этой тематике. Несомненно, за минувшее время у наших уче-
ных появились новые научные материалы, которыми они хотели бы поделиться 
со своими коллегами. Мне приятно, что в непростое для нашей страны время 
удалось собрать 
столь представительный форум ученых-химиков из России, стран СНГ и дальне-
го зарубежья, который позволит встретиться и обменяться своими научными 
идеями и достижениями. Я верю, что эта конференция станет хорошей мораль-
ной поддержкой для многих российских ученых-химиков и даст ощутимый им-
пульс для дальнейшего развития отечественной науки. 

Химия гетероциклических соединений – достаточно молодое направление 
в нашем университете. Оно существует всего 15 лет. За этот короткий срок поя-
вились научные подразделения, работающие в этом направлении, две кафедры: 
кафедра органической и физической химии и химии гетероциклических соеди-
нений и лаборатория химии гетероциклических соединений. Эти подразделения 
значительно укрепилось кадрами, оборудованием, что позволило нашим ученым 
занять достойное место среди ученых России.  

По моему мнению, научная конференция, собравшая весь цвет современ-
ной отечественной школы химии гетероциклов, послужит толчком к дальней-
шему развитию химии на Северном Кавказе. Желаю всем участникам конферен-
ции активного творческого общения и новых достижений во всех сферах вашей 
деятельности.  
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Transition Metal Catalyzed Synthesis of Azoles 
Fokin V.V. 

Department of Chemistry, The Scripps Research Institute  
10550 North Torrey Pines Road, La Jolla, California 92037 U.S. A. e-mail fokin@scripps.edu 

1,3-Dipolar cycloaddition reactions are 
among the most general ways to assemble 
five-membered heterocycles. This chemi-
stry has been a subject of intensive research 
since the general concept of 1,3-dipolar 
cycloadditions was formulated by Rolf 
Huisgen in 1958. Dipolar cycloadditions 
are extensively used in the synthesis of 
complex natural products, small bioactive 
molecules, and materials. However, only a 
handful of examples of metal-catalyzed di-
polar cycloaddition reactions have been re-
ported, and those were generally focused on 
the asymmetric cycloadditions of dipoles 
with olefins. With the exception of the Ki-
nugasa discovery of the copper-catalyzed 
reaction of nitrones with terminal alkynes,1 
transition metal-catalyzed cycloadditions of 
alkynes have remained largely unexplored 
until the very recent years. 

This is somewhat surprising, as transi-
tion metal-mediated chemistry of acetylenes 
is rich and extensive, and a range of metals 
are known to activate acetylenes via both σ- 

and π-interactions. Among those, copper(I) 
acetylides could easily be the most known 
yet least studied species. They are proposed 
intermediates in a number of widely used 
organic transformations, from the venerable 
oxidative coupling of terminal acetylenes, 
discovered by Glaser in 1869, to the hetero-
coupling reactions that do not involve oxy-
gen (such as Sonogashira coupling). Never-
theless, the nature of the reactive acetylide 
intermediates is often not well understood.2 
Copper acetylides engage in a multitude of 
σ−, μ−, η− and π−interactions,3 resulting in 
the formation of polynuclear clusters which 
are quite stable and generally not very reac-
tive. Unless the polymeric structure of the 
acetylide is first disrupted, either by strong-
ly coordinating ligands or by organoli-
thium/organomagnesium reagents, it re-
mains synthetically useless. Although sev-
eral mononuclear acetylides with bulky 
chelating ligands on copper are known, they 
are merely structural curiosities.  

 
 
We learned that copper(I) acetylides 

generated in situ by the reduction of cop-
per(II) with, for example, ascorbate in 
aqueous solutions, exhibited enhanced reac-
tivity towards 1,3-dipoles.4 Their reaction 

with organic azides (copper-catalyzed 
azide-alkyne cycloaddition, CuAAC) has 
become the most widely utilized catalytic 
cycloaddition reaction,5 often referred to as 
the click reaction.6 

Catalytic synthesis of nitrogen heterocycles from alkynes. 
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Copper catalysis dramatically accelerates 
the reaction of terminal alkynes with organ-
ic azides, reducing its activation barrier 
from 24-26 to 11-13 kcal/mol. Furthermore, 
this general reactivity pathway is not li-
mited to organic azides, and nitrile oxides 
and nitrile imines are also readily react with 
the in situ-generated copper(I) acetylides 
forming 3,5-disubstituted isoxazoles7 and 
1,3,5-trisubstituted pyrazoles, respectively.  

Similarly to the copper catalysts, 
[Cp*RuCl] complexes activate azides when 
they coordinate to the metal center via their 
N1 nitrogen. However, the coordination 
chemistry of the alkynes with these ruthe-
nium complexes is drastically different: 
their side-on interaction with the metal cen-
ter via the π-system of the triple bond is 
well established in the catalytic alkyne tri-
merization reactions, and we believe it is al-
so involved in the formation of the ruthena-
cycle intermediates in the cycloaddition 
reactions catalyzed by [Cp*RuCl]. Thus, 
the ruthenium-catalyzed reaction of azides 
with terminal alkynes results in the selec-
tive formation of 1,5-disubstituted 1,2,3-
triazole isomers. Furthermore, since ruthe-
nium acetylides are not required interme-
diates, internal alkynes also participate in 
the ruthenium-catalyzed azide-alkyne cyc-
loaddition (RuAAC) reaction, providing 
access to fully substituted 1,2,3-triazoles.8 

Nitrile oxides (whcih can be generated in 
situ from hydroximoyl chlorides by treat-
ment with Et3N) also readily participate in 
the reaction, furnishing 3,5-di- and 3,4,5-
tri-substituted isoxazoles with excellent re-
gioselectivity at room temperature from 
terminal or internal alkynes, respectively.9 
The ruthenium-catalyzed process is the first 
practical regioselective synthesis of these 
isomers of isoxazoles, as the uncatalzyed, 
thermal cycloaddition of alkynes and nitrile 
oxides is rarely useful: it is neither chemo- 
nor regio-selective and, as a consequence, is 
plagued by low yields and the formation of 
multiple products. 

1,2,3-Triazoles are exceptionally stable 
nitrogen heterocycles: they are exceedingly 
resistant to thermal degradation and are not 
affected by severe hydrolytic, reductive, 
and oxidative conditions. Therefore, it is 
not surprising that they are usually used as 
permanent inert connectors that unite mole-
cular fragments with a desired function. 
One notable exception are those which bear 
a strong electron-withdrawing group, such 
as cyano-, nitro-, or sulfonyl at N1. These 
triazoles undergo facile ring opening to di-
azoimine tautomers, which can be con-
verted to metal-stabilized azavinyl car-
benes, which readily react with nitriles and 
olefins to produce imidazoles and cyclo-
propanes, respectively.10  

(1) Kinugasa, M.; Shizunobu, H. J. Chem. 
Soc., Chem. Comm. 1972, 466. 
(2) Siemsen, P.; Livingston, R. C.; Diederich, 
F. Angew. Chem. Int. Ed. 2000, 39, 2632. 
(3) Mykhalichko, B. M.; Temkin, O. N.; 
Mys'kiv, M. G. Russ. Chem. Rev. 2001, 69, 
957. 
(4) Rostovtsev, V. V.; Green, L. G.; Fokin, V. 
V.; Sharpless, K. B. Angew. Chem. Int. Ed. 
2002, 41, 2596. 
(5) Wu, P.; Fokin, V. V. Aldrichimica Acta 
2007, 40, 7; Moses, J. E.; Moorhouse, A. D. 
Chem. Soc. Rev. 2007, 36, 1249. 
(6) Kolb, H. C.; Finn, M. G.; Sharpless, K. B. 
Angew. Chem. Int. Ed. 2001, 40, 2004. 
(7) Himo, F.; Lovell, T.; Hilgraf, R.; Rostovt-

sev, V. V.; Noodleman, L.; Sharpless, K. B.; 
Fokin, V. V. J. Am. Chem. Soc. 2005, 127, 
210; Hansen, T. V.; Wu, P.; Fokin, V. V. J. 
Org. Chem. 2005, 70, 7761. 
(8) Boren, B. C.; Narayan, S.; Rasmussen, L. 
K.; Zhang, L.; Zhao, H.; Lin, Z.; Jia, G.; Fo-
kin, V. V. J. Am. Chem. Soc. 2008, 130, 
8923. 
(9) Grecian, S.; Fokin, V. V. Angew. Chem. 
Int. Ed. 2008, 47, 8285. 
(10) Horneff, T.; Chuprakov, S.; Chernyak, 
N.; Gevorgyan, V.; Fokin, V. V. J. Am. 
Chem. Soc. 2008, 130, 14972. 
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Development of novel transition metal-catalyzed methodologies 
for synthesis of heterocycles 

Gevorgyan V. 
Department of Chemistry, University of Illinois at Chicago 

845 West Taylor Street, Chicago, Illinois 60607, USA, e-mail vlad@uic.edu 

 We have developed a set of methodolo-
gies [1] for the synthesis of furans, [2] pyr-
roles, [3] and fused pyrroloheterocycles 
through the transition metal-catalyzed cyc-
loisomerizations of conjugated alkynyl ke-
tones and imines.  

N
NR1

R2
Rn

R3

OR1

R2

O

Rn[Cu] [Cu]

 
 Recently, we have developed a transi-

tion metal-catalyzed cycloisomerization of 
skipped propargyl imines. This exceptional-
ly mild, practical, and efficient method al-
lows for easy assembly of C-1 – C-3 dis-
ubstituted N-fused heterocycles, including 
indolizines, pyrroloquinoxalines, and pyrro-
lothiazoles. [4] This approach is compli-
mentary to our previously developed me-
thods as it allows for the synthesis of hete-
rocycles with different substitution patterns. 

A
N

(B)
R1

R2
A

N

(B)
Cu, Ag, or Au-cat.

room temperature,
base- and ligand-free

conditions

R1

R2

52-100%

 
 We have also discovered a series of unusual 

1,2-migrations of thio-, [5] acyloxy-, phospha-
tyloxy-, and sulfonyloxy groups, [6,7] as well 
aryl- [8] and halo-groups, [9-11] in allenyl and 
propargyl systems. These novel migrations, 
incorporated into the cycloisomerization cas-
cade, allowed for efficient construction of tri- 
and tetrasubstituted furans and pyrroles, hete-
rocyclic units unavailable via traditional cyc-
loisomerization techniques. Remarkably, it 
was demonstrated that the cycloisomerization 
of an ambident allenyl ketone in the presence 
of different gold catalysts proceeded via the 
selective migration of either hydrogen or halo-
gen atom leading to 5-halo- or 4-
halosubstituted furans exclusively. [9] 
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 Recently, we have also developed a 
novel Au-catalyzed cycloisomerization pro-
tocol for the synthesis of N-fused heteroa-
romatic compounds. [12] This cascade 
transformation proceeds via alkyne-
vinylidene isomerization with concomitant 
1,2-shift of hydrogen, silyl and stannyl 
groups. Remarkably, it was also shown that 
previously unknown 1,2-migration of a 
germyl group upon alkyne-vinylidene rear-
rangement occurs under these reaction con-
ditions. This method allows for mild and ef-
ficient synthesis of diverse C-2 substituted 
N-containing heterocycles. 

C
B
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N

(D) G

[Au]  56-94%

C
B

A
N

(D)

R

G

C
B

A
N

(D)

G
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Au - cat.

r.t. - 60oC

   
 H, Si, Ge, Sn

G

 
 It was found that organocopper reagents 

smoothly react with heterocyclic propargyl 
mesylates at low temperature to produce N-
fused heterocycles. The copper reagent 
plays a “double duty” in this novel cascade 
transformation, which proceeds via an SN2’ 
substitution followed by a subsequent cyc-
loisomerization step. [13] 

N

R1

N

R2

R1

OMs

17 examples

     51-90%- 78 oC
R2Cu

 
We have developed an efficient Rh-

catalyzed transannulation reaction of pyri-
dotriazoles with alkynes and nitriles into 
pyrrolo- and imidazopyridines, important 
fused heterocyclic scaffolds. We have also 
demonstrated that certain pyridotriazoles 
can serve as stable and convenient precur-
sors for Rh-carbenes. [14] 

N N
N

R1

R2

NR3

Rh(II)
N

N

R1

R2

R3

R3

Rh(II)N

R1

R2

R3  
 We have demonstrated that differently-
substituted indolizines can be directly ary-
lated and heteroarylated at the C-3 position 
of heterocycle with aryl- and hetaryl bro-
mides in the presence of Pd-catalyst. [15] 
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This method allows for expeditious synthe-
sis of libraries of multisubstituted indoli-
zines, invaluable building blocks for medi-
cinal chemistry. 

N
R2

R1
ArBr

N
R2

R1

Ar

+
[Pd]-cat

(Het)
(Het)

51-96%3

12 examples
base

 
 Likewise, we have shown that a variety of 
unsymmetrically substituted 1,2,3-triazoles 
can be easily synthesized via a direct Pd-
catalyzed arylation of 1,4-disubstituted tri-
azoles, compounds readily accessible via 
“click” chemistry. Experimental and com-
putational studies strongly support electro-
philic nature for this transformation. [16] 

N
N

NR1

R2

N
N

NR1

R2Ar

+ ArBr
Pd-cat 19 examples

61 - 99%  
 We have also demostrated the first exam-
ple of a direct Pd-catalyzed C-H alkynyla-
tion of electron-rich heteroaromatics. This 
mild, simple, and general method allows for 
the efficient synthesis of diverse alkynyl 
heterocycles. [17] 

r.t. - 80οC

X R[Pd], 17 examples

56-98%
N H N R

 
 We have also found that a number of fused 
N-containing heteroaromatic compounds, 
easily available via our aforementioned 
cycloisomerization protocols, can be effi-
ciently transformed into their partially or 
completely reduced analogs (e.g. alkaloids) 
via the acidic heterogeneous hydrogenation, 
[3] combination of hydrogenation-hydride 
reduction, [18,19] or through the Birch re-
duction protocol. [20] 
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Peculiarities of chemical properties nonaromatic heterocyclic N-oxides 
Grigor’ev I.A. 

N.N.Vorozhtsov Institute of Organic Chemistry Siberian Branch of the Russian Academy of Sciences, 
630090, Novosibirsk, Russia, E-mail: grig@nioch.nsc.ru 

In the chemistry of heterocyclic com-
pounds there is a well-known N-oxide 
group effect which leads to a substantial 
change in reactivity of heteroaromatic N-
oxides, as compared to their unoxidized 
analogues, activating them to electrophilic, 
nucleophilic and radical agents [1]. 

 For the last 50 years many scientists 
have drawn special attention to nitrones due 
to their successful application as building 
blocks in the synthesis of various natural 
and biologically active compounds, of sta-
ble nitroxyl radicals and of other important 
products for special purposes [2-4] as well 
as spin traps for the study of radical 
processes including those which take place 
in biological systems [5], and they also 
found use as regulators of molecular weight 
in radical polymerization [6]. In this con-
nection, the width of their application range 
makes the search for novel synthetic ap-
proaches to nitrones and their chemical 
transformation an urgent task.  

 Nitrone reactivity and, as a conse-
quence, the possibility of their chemical 
modification largely depends on the confi-
guration of nitrone group – E or Z. 

 To illustrate, cyclic aldonitrones (the ni-
trones with a proton at α-carbon atom) (I) 
always have fixed E-configuration, whereas 
it is typical of acyclic aldonitrones (II) to 
have Z-configuration of the nitrone group 
(Scheme 1). 
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I II
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N
H O

N

N
H O
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N
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N
H

R O

O

N

H
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 Scheme 1 
 Cyclic nitrones with E-configuration are 

more likely to be chemically modified ra-

ther than their acyclic analogues, which al-
lows us to apply new approaches to func-
tional heterocyclic compounds due to the 
reaction capacity of the nitrone group in-
cluded into their structure. First of all it 
concerns the reactions with electrophilic 
and nucleophilic reagents. There have been 
found new methods of nitrone group activa-
tion both with nucleophilic reagents by rad-
ical cation formation and with electrophilic 
reagents by generating dipolar-stabilized 
anions. Besides, cyclic nitrones are of sig-
nificantly higher stability to both acids and 
bases, which allows us to use rigit reaction 
conditions for their chemical transforma-
tions, which in case of acyclic nitrones 
could cause their destruction. Due to such 
structural distinctions, cyclic nitrones with 
almost all possible chemical modifications 
typical of acyclic nitrones have a whole 
range of specific chemical properties which 
seem to increase the possibilities for their 
chemical modification in comparison with 
their acyclic analogues. 

 Scheme 2 shows transformations specif-
ic for cyclic nitrones.  
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 Scheme 2 
 Electronic structure of active interme-

diate particles has been studied and a possi-
ble explanation for the differences in reac-
tivity of cyclic and acyclic nitrones has 
been given (Scheme 3). The work [7] gives 
experimental data which show that the rea-
diness of aldo nitrones toward metalation 
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and H-D-exchange is determined by the 
configuration of the nitrone group. This 
spatial requirement is connected with the 
fact that deprotonation is carried out in the 
complex formed by the organolithium com-
pound or alcoholate and the oxygen of the 
nitrone group at a stage immediately pre-
ceding the proton removal. The formation 
of this complex kinetically facilitates proton 
removal from the syn-position to the N-
oxide group. Participation of such a com-
plex in deprotonation proves that metalation 
of aldo nitrones is a CIPE controlled 
process (Complex Induced Proximity Ef-
fect)[8]. 
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O
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N

H
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Z

 
 Scheme 3 
 Similar explanation of the difference of 

chemical behavior of cyclic and acyclic ni-
trones has been made for the oxidative elec-
trophilic reactions [2,3].  

 The study of specific features of the 
chemistry of cyclic nitrones has made it 
 

possible not only to find new methods to 
activate the nitrone group of cyclic nitrones 
both in nucleophilic and electrophilic reac-
tions and to synthesize earlier unknown and 
inaccessible α-substituted cyclic nitrones 
and stable nitroxyl radicals, but also to get 
spectral and electrochemical evidence of 
the formation of intermediate particles on 
the basis of nitrones – radical cationes and 
dipole-stabilized carbanion. 
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The multifaceted reactivity of superelectrophilic 
heteroaromatics in snaR and diels-alder reactions. 

François Terrier 
Institut Lavoisier, UMR 8180, University of Versailles,45,Avenue des Etats-Unis, 

78035-Versailles,France 

Nucleophilic Aromatic Substitutions and 
related σ-complexation processes are key 
reactions in synthetic organic chemistry. 
Going to extremely electron-deficient aro-
matic or heteroaromatic structures results in 
a large broadening of the scope of these 
electrophile-nucleophile combinations.This 
will be first emphasized through a discus-
sion of the thermodynamic and kinetic ease 
of covalent hydration of a large variety of 
activated aromatic and heteroaromatic sub-
strates to afford the related σ-adducts. Be-
sides a jump of more than 13 pKa units in 
electrophilic character from that of 1,3,5-
trinitrobenzene (TNB), the common refer-
ence substrate in the field, the data obtained 
show that a pKa H2O value of 7-8 is a suit-
able index to demarcate the boundary be-
tween the super- and normal-electrophilic 
dimension in σ-complexation processes. As 
a second illustration of this dimension, the 
ease of coupling of prototype electron-
deficient structures (nitrobenzofuroxans, ni-
trobenzofurazans, nitrobenzotriazoles, ni-
trotetrazolopyridines) with very weak car-
bon nucleophiles,e.g. indoles,pyrroles, in-
dolizines,thiophenes, polyalkoxyben-
zenes…., will be discussed, focusing both 
on σ-complexation and SNAr reactions. It 
will be emphasized that some neutral het-
eroaromatics-4,6-dinitrobenzofuroxan being 
a representative compound-are as  
 

electrophilic as cations such as the 4-
nitrobenzenediazonium cation. This makes 
it reasonable to accord superelectrophilic 
properties to these compounds. 

Of equal interest is the finding that su-
perelectrophilicity goes with a poor aro-
maticity of the heteroaromatic structures at 
hand.As a result these heteroaromatics ex-
hibit a high propensity to contribute to a va-
riety of Diels-Alder reactions.Selected ex-
amples will be discussed with a particular 
focus on the evidence obtained that most of 
the cycloadditions proceed through a two-
step addition-cyclization pathway. 

 
References: 
(1) Terier,F.;Lakhdar,S.;Boubaker,T.;G

oumont,R. J.Org.Chem. 2005, 70, 6242. 
(2) Kurba-

tov,S.;Tatarov,A.;Minkin,V.;Goumont,R.; 
Terrier,F. Chem.Commun.2006,4279 

(3) Kurbatov,S. ; Goumont,R ; Lakh-
dar,S. ; Marrot,J. ; Terrier,F. Tetrahedron, 
2005,61,8167 

(4)  Steglenko,D.; Kletsky,M.E.; Kur-
batov,S.V.; Tatarov,A.V.; Minkin,V.I.; 
Goumont,R.; Terrier,F. J. Phys. Org. Chem. 
2009, in press (DOI 10.1002/poc 1469) 

(5) Rodriguez-Dafonte,P.; Terrier,F.; 
Lakhdar,S.; Kurbatov,S.V.; Goumont,R. 
J.Org.Chem. just submitted. 
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Новые методологии пери – аннелирования карбо - и  
гетероциклических колец к нафталинам 

Аксенов А.В. 

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1, 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Одной из фундаментальных задач, 
стоящих перед химиками-органиками, 
является создание новых эффективных 
синтетических методов. Это связано с 
тем, что открываются дополнительные 
синтетические возможности использова-
ния известных реагентов, особенно в их 
новых, порой неожиданных комбинаци-
ях. Эти дополнительные возможности 
открывают пути синтеза ранее неизвест-
ных веществ, обладающих полезными 
свойствами. 

К таким веществам относятся поли-
ядерные ароматические и гетероарома-
тические соединения, в том числе, про-
изводные пирена и их гетероцикличе-
ские аналоги. На их основе созданы мно-
гие органические люминофоры, краси-
тели, найдены эффективные лекарствен-
ные препараты. В последнее время воз-
рос интерес к подобным структурам, в 
первую очередь как люминесцентным 
интеркаляторам, а также в связи с разви-
тием нанотехнологий, как к потенциаль-
ным «строительным блокам» для конст-
руирования различных наноструктур. 
Несмотря на многообразие возможных 
структур азапиренов (около 300) в на-
стоящее время синтезированы лишь не-
которые представители, как правило, не 
содержащие функциональных групп. 
Это связано, в первую очередь, с отсут-
ствием удобных методов пере-
аннелирования карбоциклических и ге-
тероциклических ядер к феналенам, аза-
феналенам и другим производным наф-
талина.  

В докладе приведены различные под-
ходы к синтезу азапиренов, содержащих 
атомы азота в пери-кольце и других пе-
ри-аннелированных гетероциклов, осно-
ванные на пери- аннелировании одного 
или двух циклов к замещенным нафта-
линам, включая феналены и азафенале-
ны.  

Выбор создаваемой связи, природы 
реагента определяется наличием в ис-
ходной молекуле заместителей, положе-
нием атомов азота.  

Большинство азафеналенов содержат 
донорный заместитель в пери- положе-
нии. Поэтому задача сводилась к поиску 
подходящего 1,3-биэлектрофила, если 
пери-положения свободны или электро-
фильного реагента, содержащего реак-
ционный центр, способный реагировать 
с заместителем. Для аннелирования цик-
лов связанных с ароматическим кольцом 
атомами углерода использовали реаген-
ты на основе 1,3,5-триазинов или нитри-
лов. 
Аннелирование карбоцикла: осуществ-

лено взаимодействием азафеналенов с 
1,3- дикарбонильными соединениями, 
карбонильных соединений производных 
азафеналена с кетонами, трехкомпо-
нентной реакцией азафеналенов с1,3,5-
триазинами в присутствии карбониль-
ных соединений:  

X
Y

W H

W
Y

X

R

R'

R''

X
Y

W H

R' O

W
YX

RR'
R''

R

O
R''W

YX

OH

N

N

N

X
Y

W H W
YX

OAr

H

N

N

N

O O

N N

N R

R

R

R'

O
R''

Cl

N
+

i

PPA

W,Y,Z=CR,N

PPA

W,Y,Z=CR,N

PPA
R'=H

PPA

W,Y,Z=CR,N

+
ArCHO

i: /H2SO4; +
/PPA; 

;

 
Аннелирование [c,d]пиринового цикла 

взаимодействием азафеналенов с 1,3,5- 
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триазинами, ароматическими нитрила-
ми, 1,3,5-триазинами в присутствие аро-
матических альдегидов или бензонитри-
ла, карбонильными соединениями про-
изводными азафеналенов с 1,3,5-
триазинами: 

X
Y

W H

N
W

Y
X

R

R

X
Y

W H

R' O

N N

N R

R

R

X
Y

W H

N
W

Y
X

R

Ar

N N

N R

R

R

N
W

Y
X

R

R'

N N

N R

R

R

X
Y

W H

N
W

Y
X

Ar

Ar

PPA

W,Y,Z=CR,N

PPA

W,Y,Z=CR,N

+

PPA

W,Y,Z=CR,N

+

+

+ ArCHO
(ArCN)

PPA

W,Y,Z=CR,N

ArCN

 
Для пери-аннелирования циклов свя-

занных с исходным ароматической сис-
темой атомом азота необходимо или на-
личие аотсодержащих заместителей в 
исходной молекуле, или создание мето-
дов, используя реагенты с электрофиль-
нам центром на атоме азота.  

Первый вариант был реализован ис-
ходя из азосоединений или нитрозо: 

NHN

R

N
N
Ar

N

N

N

R' R'

R'
NN

R

N
NR'

WH
Y

X
N

N

N

W
Y

X

N
N

PPA
+

Ar=4-NO2C6H4

PPA
+

NaNO2

W,Y,Z=CR,N  
В качестве 1,3-биэлектрофила с од-

ним из центров на атоме азота применя-
лись непредельные нитросоединения: 

WH
Y

X

Ar
NO2

Ar
N

+
O P

O P

OH
O

O

OH O

Ar

N
+
O P

O P

OH
O

O

OH O

WH
Y

X

Ar
N

+

O P

OH
P

OH
O

O

OH
O

WH
Y

X

Ar N
O P

OH
P

OH
O
O

OH
O

WH
Y

X

Ar NH

Y
X W

PPA

-PPA

+
A

A

-H+

 
Исходя из этой идеи, мы разработали 

метод синтеза хинолинов: 

NO2 N
+
O P

O P

OH
O

O

OH O

X

N
X

N
O P

O P

OH
O

O

OH O
X

N
O P

OH P

OH
O

O

OH O
X

PPA

-PPA

A

A

 
Для реализации другого подхода мы 

разработали новый метод электрофиль-
ного аминирования азидом натрия в 
ПФК: 

PPA

NaN3
ArH ArNH2

 
Это позволило разработать методы 

аннелирования различных содержащих 
азот ядер замещенным нафталинам и 
бензолам. В случае бензолов in one pot 
удалось получить хинолины и хиназоли-
ны: 

X
N R

R'

X

R

O O

R'

1) NaN3/PPA

2) 

 

X
N

N

R

R

X

N

N

N

R

RR

1) NaN3/PPA

2) 
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С замещенными нафталинами, подби-
рая подходящие реагенты, этим спосо-
бом удалось аннелировать различные 
шести- и семичленные циклы: 
[a,b]пиридиновый:  

O

R
Br

WH
Y

X W
Y

X

N
R

1) NaN3/PPA

2) 

W,Y,Z=CR,N
 

Используя в качестве второго реаген-
та гидразиды кислот, пиридазинового: 

WH
Y

X W
Y

X

N
N

R
N
H

NH2R

O

NH2

NH2

N
H

NH2R

O
NH

NR

NH2

N
H

NH2R

O
N

NR

N
N R

1) NaN3/PPA

2) 

W,Y,Z=CR,N

PPA PPA

 
1,3,5-Триазины, диазепинового: 

WH
Y

X W
Y

X
H

N
N

R

R

N

N

N

RR

R

1) NaN3/PPA

2) 

W,Y,Z=CR,N  
Последние в ходе гидролиза, который 

можно совместить с обработкой реакци-
онной смеси могут быть превращены в 
индолы:  

W
Y

X
H

N
N

R

R

W
Y

X

N
H R

H2O

H3PO4

W,Y,Z=CR,N
 

Ранее, пери-аннелирование пиридино-
вого ядра к замещенным нафталинам 
осуществляли, используя пери-диамины. 

Мы нашли другой способ решения 
этой задачи, используя монозамещенные 
азафеналены. Суть метода заключается в 
совместном использовании реакции 
Шмидта и открытого нами аминирова-
ния. 

WH
Y

X

O R

WH
Y

X

NH R

O

WH
Y

X

N NH

R

W
Y

X

N N

R

NaN3

W,Y,Z=CR,N

PPA

NaN3

PPA

[O]

 
Поэтому принципу мы синтезирова-

ли нафтаимидазолы: 

O

R

NH
N

R

NaN3

PPA  
Индолы: 

W
Y

X
H

O R

W
Y

X

N
H R

W
Y

X
H

O R

W
Y

X

N
H RN

N

N

R'

R'R'

NaN3

PPA, > 1200C

W,Y,Z=CR,N

NaN3/PPA

 
Так же были разработаны методы 

синтеза некоторых производных азади-
бензапериленов, например: 

NN

R

R

R

R
N N

N R

R

R
+

PPA
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О природе мезоионности 
Бабаев Е.В. 

Московский государственный университет имени М.В. Ломоносова, г. Москва 

Мезоионными гетероциклами обычно 
называют пятичленные гетероаромати-
ческие катионы с экзоциклической 
анионоидной группой Х, например, азо-
лий-олаты и их аналоги (наиболее из-
вестные представители – сидноны и 
мюнхноны). При рассмотрении анало-
гичных 6- или 7-членных гетероциклов 
термин "мезоионный" заменяют на соче-
тание "мезомерный бетаин" (иногда ис-
пользуется термин "пара-ионный"). 
Строение и химия мезоионных и бетаи-
новых систем издавна привлекают вни-
мание синтетиков: они считаются 1,N-
диполями (обычно менее устойчивыми, 
чем нейтральные аналоги) и перспектив-
ными синтонами. Единая классификация 
таких систем до конца не разработана, а 

имеющиеся подходы неудобны и зачас-
тую малопонятны, что затрудняет на-
правленный дизайн их неизвестных ана-
логов. 

В докладе рассматривается возмож-
ные подходы к единой классификации 
сопряженных циклических бетаинов не-
зависимо от размера их цикла. Слож-
ность проблемы (и богатство возможно-
стей) можно проследить на простом 
примере изомерных хинолиний-олатов, 
где анионый фрагмент О- мысленно пе-
ремещается по периметру катионоидно-
го бицикла, порождая чередование бе-
таинов и нейтральных систем. Первона-
чально кажется, что за диполярность от-
вечает четность цепи между гетероато-
мами (у бетаинов такая цепь четна): 

N

O

N

O

N
+

NO

O

N O N
+

O

N
+

O

N
+

O

Это, однако, иллюзия: нетрудно пред-
ставить себе мезомерные бетаины (на-
пример, азины и даже бензолы), имею-

щие исключительно нечетные цепи ме-
жду гетероатомами: 

N
+

N

O O

N
+

O O

N NN
+

OO

N N
+

O O

 
В докладе дается общий обзор из-

вестных и неизвестных семейств подоб-
ного типа. Кроме того, анализируется и 
второй миф – представление о кажущей- 
 

 
ся нестабильности класса диполярных 
сопряженных соединений в сравнении с 
теми их аналогами, в которых разделе-
ние зарядов отсутствует. 
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Аллилбораны в синтезе азотсодержащих би-, три-  
и полициклических систем 

Бубнов Ю.Н. 

Институт элементоорганических соединений им. А.Н. Несмеянова РАН, 
ул. Вавилова, д. 28, Москва, ГСП-119991, В-334, Россия. E-mail: bubnov@ineos.ac.ru 

В докладе будут рассмотрены мето-
ды конструирования гетероциклических 
соединений, содержащих атомы N, O, S 
и B, на основе трех фундаментальных 
реакций производных бора аллильного 
типа: 

1) восстановительного моно- и транс-
α,α’-диалилирования ароматических 
азотных гетероциклов, 

2) аллилбор-ацетиленовой конденса-
ции и 

3) аллилборирования лактамов.  
1) В начале 90-х годов мы нашли, что 

реакции пиррола, пиридинов и изохино-
линов с аллилборанами в присутствии 
спиртов (воды, R2NH и др.) протекают с 
разрушением ароматической системы и 
приводят к соответствующим частично 
или полностью восстановленным транс-
α,α’-диаллилированным гетероциклам 
[1]. 

N

H

)3B
1.

R

R

, 20 °C

2. MeOH, 20 °C
3. H2O, OH

_

R = H, Me

N
H

1a, 60% 1b, 20%

+N
H

R

R

R

R

R

R

 

N

R )3B
1.

2. i-PrOH
3. OH

_ N
H

R

70-97%

N

R

)3B

1. ROH(D), 20-05 °C

2. H2O, OH
_

или (
OH)3

N

H(D)

H

 

N

1. )3B

2. i-PrOH
3. OH

_
N

2, 62%
диастереомеры (80:19:1)

 
Образование соединений 1a-b и 2 ука-

зывает на то, что перенос аллильных 
групп от бора к гетероциклу реализуется 
с аллильной перегруппировкой. 

Несимметричные моноаллилирован-
ные 3-пиперидеины (3) получаются при 
последовательной обработке пиридинов 
(и изохинолинов) посредством RLi, ал-

лилбораном и спиртом. 

N

1. RLi (  60   0 °C, 1 h)_ _

)3B2.

3. MeOH
4. H2O, OH

_

N R

H

R = Alk, Ar, Vin
90-96%

  
Было также установлено, что транс-

изомеры практически количественно 
превращаются в соответствующие цис-
изомеры 4-6 при нагревании с триаллил- 
или триметаллилбораном. 

NHN

H N

R R
R'

H
4 5 6  

Важно, что N-ацильные и N-Boc-
производные цис-изомеров существуют 
в основном в конформациях с аксиаль-
ным расположением аллильных (метал-
лильных) групп (A1,3-strain effect), благо-
даря чему они легко циклизуются под 
действием рутениевых катализаторов 
Граббса (ring-closing metathesis). 
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N
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Boc2O
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1. All3B

2. i-PrOH
3. All3B, 130 °C

Boc
1. [Ru-1]

Cl
_

2. HCl

R1 = R2 = H,         95%
R1 = H, R2 = Br,    96%
R1 = Br, R2 = H,    97%
R1 = H, R2 = CH3, 97%  
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2. All3B
3. 170 °C
4. Boc2O
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2) Конечными продуктами аллилбор-
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ацетиленовой конденсации, протекаю-
щей в три последовательные стадии, яв-
ляются 3-борабицикло[3.3.1]нон-6-ены 7 
[1,2]. 

)3B

CH C H

+
 135 °C

70-97%

B

R'

R

R' R

R

R

MeOH
B

R'R

R

OMe

R = H, Me; R' = H, D, Alk, Ar, CH2X, vinyl, RO и др.

7 8

 
Бициклические соединения 7 и 8 ис-

пользованы нами как ключевые вещест-
ва в стерео- и энантиоселективном син-
тезе разнообразных производных цикло-
гексана, бицикло[3.3.1]нонана, 1-бора-, 
1-аза- и 2-оксаадамантанов, ремантадина 
и многих других веществ.  

B

R'

X

R'

Z

Ph

(1S,5R) и 1R, 5S
Z = NR, S, Se

R' = Ph

B R
CO, [O]

R = Me

chiral

Me
OH

(S)
_

N R''

R'''
O

R'

 
3) Лактамы, содержащие связь N-H, 

при действии триаллил- или триметал-
лилборана подвергаются диаллилирова-
нию с образованием гетероциклов 9, ко-
торые трансформируются в соответст-
вующие азаспиро[4.n]алкены 10 под 
действием рутениевых катализаторов 
метатезиса. 

B
31.

N
Boc

N
H

O 2. NaOH N
H

1. Boc2O

2. [Ru-I]

n n n

n = 0,1,2,99 10

 
 Полученный таким путем β-

аминоспирт 11 применен нами в синтезе 
предшественника алкалоида цефалотак-
сина, эфиры которого обладают анти-
лейкемийной и антималя

рийной активностью. 
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Циклизация по Хеку спирановых 

амидов типа 12 приводит к структурным 
изомерам цефалотаксина типа 13. 
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13  
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Президента РФ (НШ-3834.2008.3), РФФИ (№ 
08-03-00790), Президиума РАН (коорд. В.А. 
Тартаковский), ОХНМ-1, ОХНМ-4 и ОХНМ-10. 
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Кислотнокатализируемые внутримолекулярные рециклизации  
фуранов в синтезе гетероциклов 

Бутин А.В. 
НИИ ХГС Кубанского государственного технологического университета, ул. Московская, д.2, 

Краснодар, 350072, Россия; e-mail: alexander_butin@mail.ru 

Способность фурана легко вступать в 
реакции циклоприсоеденения, подвер-
гаться раскрытию кольца и давать при 
этом 1,4-дикетоны, разнообразие про-
дуктов его окисления ставят его на одну 
из лидирующих позиций среди всех пя-
тичленных ароматических гетероциклов. 
Действительно синтетический потенциал 
фурановых соединений велик и разнооб-
разен. Так, на пример, 1,4-
дикарбонильные соединения, получен-
ные на основе фурановых производных, 
широко используются в синтезе цикло-
пентенонов – основных структурных 
фрагментов простогландинов. Легкость 
раскрытия фуранового цикла делает 
возможным синтез на его основе других 
гетероциклических соединений – пирро-
лов, тиофенов и селенофенов. Окисли-
тельная рециклизация производных 
фурфурилового спирта и фурфурилами-
на имеет неоценимое значение для син-
теза сахаров и их аза-аналогов. Внутри-
молекулярные реакции циклоприсоеди-
нения в ряду фурановых веществ плодо-
творно используются в синтезе природ-
ных алкалоидов и их аналогов.  

В этом смысле фуран можно рассмат-
ривать как некую «функциональную 
группу», а способность фурана легко 
вступать в реакции электрофильного за-
мещения облегчает во многих случаях 
введение его в тот или иной субстрат. 

Не смотря на такое разнообразие ре-
акционной способности фурановых со-
единений, в литературе практически от-
сутствуют сведения об их внутримоле-
кулярных рециклизациях в присутствии 
кислых катализаторов. Исследование 
этих реакций, вероятно, сдерживалось 
всем известным мифом о высокой аци-
дофобности фурана. 

На протяжении нескольких лет в на-
шей группе проводятся систематические 
исследования подобного типа реакций, в 

большинстве из которых фурановый 
цикл на первой стадии превращения 
можно рассматривать в качестве эквива-
лента карбонильной функции. 

Изучаемые нами реакции можно раз-
делить на два основных типа: 

а) формально гидролитическая рецик-
лизация, протекающая через протониро-
вание фурана и последующую внутри-
молекулярную атаку нуклеофилом; 

O R
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ONu R

H

 
- H +
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б) окислительная рециклизация, яв-
ляющаяся результатом внутримолеку-
лярной электрофильной атаки по фура-
новому циклу. 
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E OE R

 

E
R

O

Het

+

+

 
В докладе будет уделено внимание 

влиянию условий проведения реакций и 
структуры исходных соединений на про-
текание тех или иных превращений. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (грант № 07-03-00352), министерства 
образования и науки РФ (проект № 2.1.1/4628) 
и фирмы Bayer HealthCare AG (Гермния). 
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Алифатические нитросоединения. Новые возможности  
использования в синтезе гетероциклических систем. 

Иоффе С.Л. 
Институт органической химии им. Н.Д.Зелинского РАН, г. Ленинский пр., 47, Москва, 119991, Рос-

сия, e-mail iof@ioc.ac.ru 

Недавно нами предложен общий под-
ход к активации углеродного скелета 
алифатических нитросоединений (АН) с 
помощью их силилирования (Схема 1) 
[1].  

Силилирование АН – это своеобраз-

ный редокс-процесс, в котором посте-
пенное восстановление нитрогруппы со-
провождается одновременным окисле-
нием углеродного скелета АН, а силили-
рующий агент EX/B является медиато-
ром.  

Scheme 1. General approach for carbon skeletons activation of aliphatic nitro compounds.  
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В ходе силилирования происходит ряд 
реакций присоединения, элиминирова-
ния, перегруппировок и таутомерных 
превращений интермедиатов.  
Промежуточными продуктами про-

цесса в зависимости от его условий и от 

природы АН являются производные, 
представленные на Схемах 1 и 2. Эти со-
единения, а также иминиевые катионы 
(Схема 1) могут быть перехвачены раз-
личными агентами.  

Рассматриваемый процесс по своей 
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сложности и многообразию превраще-
ний не имеет аналогий в органической 
химии и существенно расширяет воз-
можности использования АН в направ-
ленном органическом синтезе (Схема 2). 
Синтез гетероциклов не является кон-
кретной задачей разработанного процес-
са. Однако предлагаемая стратегия мо-
жет быть успешно использована для 

синтезов целого ряда гетероциклических 
систем, некоторые из которых ранее во-
обще не были известны, а другие обла-
дают заведомой биологической активно-
стью (Схема 3).  

Основные предложенные схемы син-
теза гетероциклических производных 
будут подробно проиллюстрированы в 
докладе.  

Scheme 2. New aspects of reactivity of aliphatic nitro compounds.  
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Scheme 3. Heterocyclic systems derived from convenient nitro compounds via silylation.  
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Методы синтеза спиросочлененных азолов и азинов  

 Курбатов С.В. 

Южный федеральный университет, ул. Зорге, 7, 
Ростов-на-Дону, 344090, Россия e-mail: kurbatov@rsu.ru 

Развитие методов синтеза спиросочле-
ненных гетероциклических соединений мо-
тивируется достижением двух основных це-
лей. Первая. Создание бистабильных моле-
кулярных систем, способных существовать в 
двух термодинамически устойчивых изо-
мерных формах, существенно различаю-
щихся своими физико-химическими харак-
теристиками. Обратимые перегруппировки 
между открытоцепной и спироциклической 
формами индуцируемые внешним воздейст-
вием (фото-, термо-, сольвато-, электрохро-
мизм) могут найти применение в молеку-
лярной электронике и фотонике [1]. 

 Вторая. Спирогетероциклические струк-
турные фрагменты широко распространены 
в природных соединениях, проявляющих 
выраженную биологическую активность 
(алкалоиды, гинколиды, marine compounds). 
Жесткая пространственная организация ске-
лета синтетических спирогетероциклов по-
вышает их потенциальную комплементар-
ность трехмерным сайтам связывания био-
мишеней (рецепторы, ферменты, ионные ка-
налы) [2, 3].  

Основными методами, применявшимися 
нами для синтеза спирогетероциклических 
структур, являются внутримолекулярное 
нуклеофильное замещение 1→2 и присоеди-
нение 3→4, [3+2] диполярное циклоприсое-
динение 5+6→7, а также различные вариан-
ты перегруппировок типа 8→9. 
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Использование в качестве электроноак-

цепторных фрагментов суперэлектрофиль-
ных нитроарилов существенно расширило 
круг препаративно выделяемых биполярных 
спироциклических σ-комплексов, являю-
щихся интермедиатами внутримолекулярно-
го нуклеофильного ароматического замеще-
ния, например 10, 11, 12. 
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Введение диастереотопной метиленовой 

группы в ближайшее окружение стереоген-
ного спироуглеродного центра позволило с 
помощью метода динамического ЯМР опре-
делить кинетические и активационные па-
раметры R S энантиомеризации без 
предварительного разделения энантиомеров. 
На основе полученных данных установлены 
факторы, управляющие кинетической ста-
бильностью спироциклических форм и 
сформулированы рациональные подходы к 
дизайну новых биполярных спироцикличе-
ских σ-комплексов Мейзенгеймеровского 
типа. 

Известные методы получения окса-, тиа- 
и диазинов сводятся к образованию на за-
ключительной стадии связи углерод-
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гетероатом. Разработанный нами новый ме-
тод синтеза спироциклов типа 3→4 состоит 
в формировании новой углерод-углеродной 
связи. Таким образом синтезированы произ-
водные оксиндола и фуротропона 13, 14. 
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Используя в качестве диполярофилов ра-
нее не описанные бензилиденовые, либо 
изатилиденовые производные роданинов, а в 
качестве 1,3-диполей – азометин-илиды, ге-
нерируемые in situ из саркозина и карбо-
нильного соединения, синтезированы ряды 
бис-спироциклических производных типа 
15, 16. 
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Механизм реакции установлен методами 

квантовой химии, а пространственное 
строение доказано методом РСА. Соедине-
ния 16 содержат оксиндолопирролидиновый 
фрагмент, входящий в состав природных ал-
калоидов horsfiline 17, spirotryprostatin A 18 
и группы алкалоидов лианы Uncaria tomen-
tosa 19. 
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Взаимодействие индолизинов различного 
строения с хлординитробензофуроксаном 
приводит путем SNAr-SEAr к диарилам типа 
8, быстро рециклизующимся в бетаины хи-
нолизиния типа 9. Это первый пример спи-
ро-σ-комплекса, содержащего три атома уг-
лерода в спироузле [4]. 
 
Работа выполнена при финансовой поддерж-
ке российско-французского проекта PICS - 
РФФИ № 07-03-92173-НЦНИ_а и проекта 
РНП 2.2.1.1./2348. 
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Гетероциклические мотивы в химии "протонных губок" 
Пожарский А.Ф., Озерянский В.А. 

Южный федеральный университет, химический факультет,  
ул. Зорге, 7, г. Ростов-на-Дону, 344090, Россия; e-mail: apozharskii@rsu.ru 

"Протонными губками" называют 
нейтральные органические основания, 
обладающие высокой термодинамиче-
ской и одновременно низкой кинетиче-
ской основностью, то есть медленно 
присоединяющие и отщепляющие про-
тон. Протонные губки малонуклеофиль-
ны и, кроме протона, они редко реаги-
руют по основным центрам (как прави-
ло, это атомы азота) с другими кислота-
ми Льюиса. Родоначальником протон-
ных губок является 1,8-
бис(диметиламино)нафталин (1). Причи-
на его необычно высокой для арилами-
нов основности – сильная дестабилиза-
ция основания за счет отталкивания не-
поделенных электронных пар атомов 
азота, а также образование прочной и 
низкобарьерной внутримолекулярной 
водородной связи (ВВС) в катионе 1·Н+. 

N N
Me Me

Me Me.. ..

H+

–H+

N N
Me Me

Me Me
H

1 1·H+

pKa = 12.1 (H2O, 25 oC)

pKa = 18.5 (MeCN, 25 oC)

 
История протонных губок, насчиты-

вающая уже около 40 лет, – это в значи-
тельной мере не прекращающиеся по-
пытки создания все более сильных осно-
ваний, действующих в соответствии с 
рядом общих структурных принципов. 
Одна из первых идей в этом направле-
нии заключалась во введении в орто-
положения к группам NMe2 электроно-
донорных и, по возможности, объемных 
заместителей. Предполагалось, что за 
счет пространственного эффекта «под-
держки» и большего электростатическо-
го отталкивания это усилит дестабили-
зацию основания и приведет к увеличе-
нию pKa. Эта идея была реализована в 
2,7-диметокси-1,8-

бис(диметиламино)нафталине (2), вели-
чина pKa которого оказалась на 4 поряд-
ка выше, чем у соединения 1. Позже, од-
нако, выяснилось, что не существует 
прямой связи между основностью про-
тонных губок и объемом орто-
заместителей. Так, 1,8-бис(диметиламино)-
2,7-бис(триметилсилил)нафталин, несмот-
ря на рекордное сближение атомов азота 
и увеличение прочности ВВС в его ка-
тионе, – более слабое основание, чем ро-
доначальник ряда 1. Долгое время со-
единение 2 оставалось рекордсменом по 
основности среди протонных губок. Од-
нако недавно мы нашли, что 2,7-
нафтдиолят 3 обладает настолько высо-
кой основностью, что его N,N-
водородный хелат 3·Н+ не депротониру-
ется даже гидридами щелочных метал-
лов. Таким образом, известные в на-
стоящее время протонные губки покры-
вают область основности в интервале 
12–30 единиц pKa. 

N N
Me Me

Me Me

MeO OMe H+

–H+

2·H+

N N
Me Me

Me Me
H

OMeMeO

.. ..

2
pKa = 16.1 (H2O, 25 oC)

 

N N
Me Me

Me Me

O O H+

–H+

3·H+

N N
Me Me

Me Me
H

OO

.. ..

3 pKa >> 27

 
Предлагаемое сообщение посвящено 

семейству гетероциклических протон-
ных губок. Их представителями в нафта-
линовом ряду являются, в частности, со-
единения 4–10. При создании таких сис-
тем исходили из того, что вовлечение 
аминных атомов азота в гетерокольцо 
увеличит стереонаправленность неподе-



    
 

 

П- | 23 

ленных электронных пар и вызовет, с 
одной стороны, дестабилизацию основа-
ния, а с другой, повысит прочность ВВС 
в катионе. 

NN
Me Me

N
Me

Me2N

4 5 (X = CH2, O) 6 7

N N NN

XX

N NMe Me N NMe Me
O

N N

(CH2)n

8 (n = 1–5) 9 10
 

Наряду с протонными губками суще-
ствует еще два структурно близких к 
ним класса гетероциклических основа-
ний, не являющихся, строго говоря, про-
тонными губками. В первый входят по-
лиядерные гетероциклы типа хино[7,8-
h]хинолина 11, основания Швезингера 
12 или макроциклического трипиридина 
13. Несмотря на высокую основность, 
все они кинетически активны и прояв-
ляют достаточно высокую нуклеофиль-
ность. 

NN

N

N

N

N

N N

N NN

N N

N

Tol-p

Tol-pp-Tol

11 12

13

pKa = 12.8 (H2O) pKa = 30.0 (MeCN)

pKa = 23.1 (MeCN)  

Во вторую группу входят каркасные 
полиамины типа диазабициклоалканов 
14, криптандов 15 или адаманзанов 16. 
Они настолько прочно удерживают про-
тон в своей полости, что являются, ско-
рее, протонными ловушками, чем губка-
ми. 

NN N
O

O

NO: :
N

N
N

N
.. ..

..
 

            14              15          16 
В докладе обсуждаются основность, 

структурные и спектральные характери-
стики гетероциклических протонных гу-
бок. Будут также затронуты вопросы, 
связанные с их методами получения, ре-
акционной способностью и практиче-
ским использованием. 
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Прямое этинилирование пирролов и индолов галогенацетиленами 
на активных поверхностях  
Трофимов Б.А., Собенина Л.Н. 

Иркутский институт химии им. А.Е.Фаворского Сибирского отделения Российской Академии наук, 
664033 Иркутск, ул. Фаворского, 1; e-mail: boris_trofimov@irioch.irk.ru 

 

Региоселективная функционализация 
пирролов и индолов остается актуаль-
ной задачей в химии гетероциклических 
соединений, поскольку эти соединения 
являются структурными фрагментами 
многочисленных биологически актив-
ных природных веществ и фармацевти-
ческих препаратов. Особое внимание 
среди соединений пиррольного и ин-
дольного рядов привлекают их этиниль-
ные производные, благодаря богатой 
химии ацетиленовой функции. Значи-
тельные усилия направляются на разра-
ботку новых эффективных методов син-
теза этинилпирролов и этинилиндолов. 
Однако большинство известных методов 
С-этинилирования пирролов и индолов 
требуют либо галоген-, либо металл-
замещенных пирролов или индолов.  

Нами открыт принципиально новый 
метод прямого региоселективного вве-
дения ацетиленового заместителя в по-
ложение 2 пиррольного кольца или по-
ложение 3 индольного кольца, бази-
рующийся на реакции пирролов или ин-
долов с электронодефицитными гало-
генацетиленами на активных поверхно-
стях, в качестве которых использованы 
MgO, CaO, ZnO, BaO, Al2O3, K2CO3.  

Кросс-сочетание осуществляется в 
мягких условиях (комнатная температу-
ра, без растворителя и основания, в от-
сутствие медно-палладиевых каталити-
ческих систем) и, в отличие от извест-
ных методов С-этинилирования пир-
рольного или индольного колец, не тре-
бует их предварительной функционали-
зации. 
Мы продолжаем развивать и усовер-

шенствовать реакцию. При этом откры-
ваются ее новые возможности, что под-
тверждается синтезом большой серии 
ранее неизвестных этинилпирролов и 

этинилиндолов – перспективных базо-
вых соединений для направленного ди-
зайна биоактивных молекул и лекарст-
венных препаратов.  

NR1

R2

H

Hal
R3

O

AS
20-25oC, 30-60 мин

NR1

R2

H
O

R3

42-94%  
AS = MgO, CaO, ZnO, BaO, Al2O3, K2CO3

R1 = H, Alk, Ar;  R2 = H, Alk; R1 - R2 = (CH2)4;
R3 = OEt, Ph, 2-тиенил; Hal = Br, I  

N

H

R1

Hal
R2

O

A2O3
20-25oC, 30-60 мин

R1 = H, Me; R2 = OEt, Ph; Hal = Br, I 

N

H

R1

R2

O

 
В докладе обобщаются следующие 

наиболее значимые результаты, полу-
ченные при исследовании кросс-
сочетания пирролов и индолов с гало-
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генацетиленами: 
1. Реакция пирролов с галогенацилаце-

тиленами на оксиде алюминия: 
• выделение и идентификация ин-

термедиатов и продуктов парал-
лельных реакций; 

• выяснение закономерностей влияния 
природы заместителей в пирроль-
ном кольце, а также в ацетилено-
вой компоненте на соотношение и 
выход продуктов реакции; 

• этинилирование производных 
4,5,6,7-тетрагидроиндола гало-
пропиноатами;  

• этинилирование 1-винилпирролов;  
• этинилирование индолов. 

2. Скрининг низкоосновных оксидов и 
солей металлов в качестве активных 
поверхностей для реализации реак-
ции этинилирования пирролов. 

3. Хемо- и региоселективное этинили-
рование производных 4,5,6,7-
тетрагидроиндола на карбонате ка-
лия. 

4. Исследование синтетического по-
тенциала С-этинилпирролов и С-
этинилиндолов 

• реакции нуклеофильного присоеди-
нения; 

• трициановинилирование этинильно-
го фрагмента; 

• [2+2]-циклоприсоединение дихлор-
дицианобензохинона. Перегруп-
пировки циклоаддуктов. 
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Высокоэлектрофильные полифторалкены как предшественники  
гетероциклических соединений 

Чкаников Н.Д. 
Институт элементоорганических соединений им. А.Н.Несмеянова РАН,  

119991, Москва, ул. Вавилова, 28, Россия, nchkan@ineos.ac.ru 
Интенсивное развитие методов введе-

ния одного или нескольких атомов фтора 
в относительно сложные органические 
молекулы привело к созданию разнооб-
разных биологически активных соеди-
нений, многие из которых широко ис-
пользуются в медицине и сельском хо-
зяйстве, В настоящее время около 20% 
фармацевтических препаратов и более 
30% средств защиты растений содержат 
атомы фтора. Для сравнения: число 
фторсодержащих лекарств в 1970 г. со-
ставляло лишь 2% от общего количества 
препаратов [1]. Основную часть фторсо-
держащих биологически активных со-
единений представляют гетероциклы, 
модифицированные атомом фтора или 
фторалкильными группами. 

Разработке новых методов синтеза 
CF2Х-замещенных гетероциклов посвя-
щены наши исследования. Результаты 
наших многолетних систематических 
исследований фторсодержащих циано-
этиленов, а также некоторые литератур-
ные данные показывали, что, используя 
структуру 4,4-дифторбутенонитрила, 
можно синтезировать разнообразные 
CF2X-замещенные гетероциклы [2-9].  

C C

Z

XCF2

Y

CN

X = F, Cl, Br, H, P(O)(OEt)2, ArO, ArS,  
(А) 

При взаимодействии алкенов - произ-
водных 4,4-дифторбутенонитрила (А) с 
бифункциональными нуклеофильными 
реагентами происходит присоединение к 
двойной связи по Михаэлю с последую-
щей гетероциклизацией с участием нит-
рильной группы. При этом возможно два 
альтернативных процесса, реализую-
щихся при взаимодействии цианоэтиле-
нов с бифункциональными нуклеофила-
ми. Если молекула алкена содержит ухо-
дящую группу в β–положении к циано-

группе, например, галоген, происходит 
β-элиминирование. В результате таких 
реакций образуются, как правило, гете-
роароматические соединения. Если ухо-
дящая группа отсутствует, например, в 
случае 1,1-дициано-2,2-бис(трифтор-
метил)этилена, то образуются производ-
ные дигидрогетероциклов. Циклизации, 
приводящие к ароматическим продук-
там, хорошо известны. Примером пре-
вращений такого рода служит, например, 
химия тетрацианоэтилена. Что же каса-
ется синтеза подобных дигидрогетеро-
циклов, то эти превращения разработаны 
нами и прямых аналогий в литературе не 
имеют. Этим методом получены новые 
фторсодержащие производные 1,3-
дигидропиразола, 1,4-дигидропири-
мидина, 4,5-дигидропиразоло[1,5-a]пи-
ридина, 4,7-дигидропиразоло[3,4-b]-
пиридина, 1,4-дигидропирано[2,3-c]пи-
разола, 2H-пиридо[1,2-a]пиридина и не-
которых других гетероциклов. Наиболее 
интересным примером циклизации 
фторсодержащих цианоэтиленов являет-
ся обнаруженная нами трехкомпонент-
ная реакция ариламинов, кетонов и циа-
ноэтиленов, приводящая к производным 
1-арил-1,4-дигидропиридина (Схема 1): 

ArNH2
(A)

R1C(O)CH2R2 N

CN

NH2

Ar

R1

R2

Z CF2X

N
H

CN

NHArR1

R2

Z CF2X

 
Схема 1 

В этом случае алкилированию с по-
следующей циклизацией подвергается 
енамин, находящийся в равновесии с ге-
нерируемым in situ основанием Шиффа. 
Недавно нами показано, что в присутст-
вии кислот производные 1-арил-2-
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амино-1,4-дигидропиридина способны 
изомеризоваться в 2-ариламино-1,4-
дигидропиридины. Таким образом уда-
ется получить две большие группы гете-
роциклов различной природы, модифи-
цированных заместителями СF2Х, где 
X=F, Cl, Br, H, P(O)(OEt)2, ArO, ArS, ко-
торые содержат функциональные груп-
пы в различных положениях цикла. Учи-
тывая то обстоятельство, что наличие 
вицинальных амино- и цианогрупп по-
зволяет достраивать гетероциклы, коли-
чество новых соединений, которые мо-
гут быть получены с использованием 
разработанных подходов, практически 
бесконечно. 

Цианоэтилены - не единственный изу-
ченный нами класс высокоэлектрофиль-
ных алкенов. Например, 3,3,3-
трифторнитропропан был использован в 
синтезе фторсодержащих β-карболинов. 
Было известно, что индол в мягких усло-
виях алкилируется 3,3,3-трифтор-
нитропропеном (Б) по положению 3. Про-
дукт этой реакции использован в качестве 
исходного материала в синтезах фторсо-
держащих карболинов [10]. Восстановле-
ние исходного нитросоединения привело 
к 2-(трифторметил)триптамину, который 
интересен как новый аналог одного из 
ключевых метаболитов и, кроме того, яв-
ляется удобным исходным соединением в 
синтезах новых биологически активных 
соединений, например, производных β- 
карболина (Схема 2): 

CH CHNO2CF3
(Á) N

H

CH CH2NH2

F3C

N
H

N

CF3

Ar  
Схема 2 

Получение карболинов осуществлено 
по стандартной схеме через амиды, их 
циклизацию и дегидрирование.  

Изучение биологической активности 
синтезированных соединений показало, 
что некоторые из них обладают высокой 
цитостатической активностью на опухо-
левых клетках. В ряде случаев актив-
ность связана с ингибированием проте-
инкиназ, регулирующих пролиферацию 
клеток. 
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Пирролы из кетонов и ацетилена: новые возможности  
реакции Трофимова 

Шмидт Е.Ю. 

Иркутский институт химии им. А.Е. Фаворского СО РАН, ул. Фаворского, 1, 
Иркутск, 664033, Россия e-mail: LSCHMIDT@irioch.irk.ru 

Синтез пирролов из кетонов и ацети-
ленов (через кетоксимы) в присутствии 
суперосновных систем типа МОН (М = 
Li, Na, K, Cs) – диметилсульфоксид в 
последние годы получает все более ши-
рокое распространение, так как реализу-
ется с использованием доступных ис-
ходных веществ и катализаторов в срав-
нительно мягких условиях (80-120 оС) и 
позволяет вводить в пиррольное ядро 
различные алкильные, циклопропиль-
ные, арильные и алкенильные замести-
тели. В большинстве случаев ацетилен 
может быть заменен на его еще более 
доступные синтетические эквиваленты – 
винилхлорид и дихлорэтан, что еще 

больше расширяет препаративный по-
тенциал синтеза [1]. Эта реакция (кото-
рая сейчас цитируется в энциклопедиях 
[2], монографиях [3] и учебниках [4] как 
реакция Трофимова) открыла путь к ра-
нее недоступным пирролам, конденси-
рованным с макро- и гетероциклами, а 
также связанным с другими гетероцик-
лическими системами, например, фурил-, 
тиенил-, пиридил-, индолил-, карбазо-
лил- и бензимидазолилпирролам. Реак-
ция дает возможность получать (при из-
бытке ацетилена) из тех же реагентов 
сразу N-винилпирролы, ранее практиче-
ски неизвестные. 
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H2NOH R1
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N
OH
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R3
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+

R1, R2 = алкил, циклопропил, алкенил, арил, гетарил и др.; R3 = Н, Ме, Ph

 
Реакция продолжает развиваться, от-

крываются ее новые возможности. В 
докладе обсуждаются следующие наи-
более значимые результаты развития ре-
акции, полученные за последние десять 
лет: 

1. Однореакторный синтез пирролов и 
N-винилпирролов непосредственно из 
кетонов и ацетилена.  

2. Метилацетилен и фенилацетилен в 
синтезе пирролов.  

3. Пирролы из стерически затруднен-
ных алкиларилкетонов.  

4. Адамантилпирролы из ациладаман-
танов.  

5. Циклофанилпирролы из ацилцик-
лофанов.  

6. Индолилпирролы и δ-карболины из 
ацилиндолов. 

7. Бензофуранил- и бензотиенилирро-
лы из ацилбензофуранов и ацилбензо-

тиофенов.  
8. Пирроло-стероидные ансамбли и 

пирролы, конденсированные со стероид-
ными системами, из кетостероидов. 

9. Дипирролы из ациклических и цик-
лических дикетонов. 

10. Дипирролы, разделенные ариле-
новыми и гетероариленовыми система-
ми, из диациларенов и диацилгетаренов. 
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3. Bean G.P. In: The Synthesis of 1H-
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4. Пожарский А.Ф., Анисимова В.А., 
Цупак Е.Б. Практические работы по 
химии гетероциклов. Ростов, 1988. C 9. 



    
 

 

У-20- | 29 

Heterocycles as biologically potent agents 
А. Geronikakia, I.Argyropouloua, A. Hazima, Ph. Eleftherioub, N. Bennamanec, B. Nedjar-Kollic 

aSchool of Pharmacy, Aristotle University of Thessaloniki, Thessaloniki 54124, Greece 
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Introduction: Heterocycles have been 

broadly used in drug design as potent rea-
gents for the treatment of many disorders. Ex-
istence of heteroatoms in the relatively rigid 
cyclic structures of the molecules enables ap-
propriate interaction with enzymes and pro-
teins which constitute the drug targets.  

Our team has been working for some 
years on the design, synthesis and biologi-
cal evaluation of various heterocycles, 
mainly thiazolyl and pyrazolyl derivatives, 
as potent anti-inflammatory, antimicrobial, 
antitumor or antidiabetic agents. 

Various thiazole and thiazolidinone deriv-
atives, synthesised by our team have been 
found to have LOX inhibitory action. Recent-
ly, a number of 2-thiazolylimino-5-arylidene-
4-thiazolidinones were evaluated for dual 
COX/LOX inhibitory action [1]. In an efford 
to produce compounds with improved prop-
erties, a number of benzothiazolimino – 5 – 
aryliden – 4 – thiazolidinone derivatives were 
synthesized and evaluated for their action.  

N S

HN
O

CH
Het =

N

S
N

S

Het

R

R = H, OH, OCH3, NO2, Cl

All compounds had improved action com-
pared to the 2- thiazolylimino-5-arylidene-
4-thiazolidinone analogues. 

Moreover a number of novel 
pyrazole derivatives were re-
cently evaluated by our team 
for dual COX/LOX inhibitory 
action with good results. 

For the determination of LOX inhibitory 
activity, different concentrations of the tested 
compounds, dissolved in DMSO, were incu-
bated at 28oC with 0.1 mM sodium linoleate 
and 1000 U of soybean lipoxygenase in a to-
tal volume of 1 ml. The conversion of sodium 
linoleate to 13-hydroperoxylinoleic acid at 
234 nm was recorded and compared with 
nordihydroguaretic acid an appropriate stan-
dard inhibitor. Docking studies were per-
formed in order to analyse the mode of bind-

ing of different derivatives. 
On the other hand, during the last dec-

ade, protein kinases and phosphatases have 
been extensively studied and members of 
both enzyme families have been proved to 
be related with various diseases.  

Interaction of insulin with its receptor 
results in the phosphorylation of three tyro-
sine residues of the receptor. This is the 
first step of a cascade of sequential events 
causing glucose uptake. PTP1B is a protein 
tyrosine phosphatase that terminates this 
cascade by dephosphorylating insulin re-
ceptor. Thus, PTP1B inhibition, resulting in 
prolonged maintenance of the phosphory-
lated state, enhances insulin effect. Conse-
quently, effective and selective PTP1B in-
hibitors can be potent drugs for the treat-
ment of type 2 diabetes and obesity.  

SHP-2 is one of the classical non-
transmembrane PTPs. A mutation in the 
gene, making HSP-2 continuously active 
results in Noonan syndrome, a developmen-
tal disorder that may lead to a higher risk 
for certain cancers, such as juvenile mye-
lomonocytic leukaemia. SHP-2 selective 
inhibitors may be potent drugs for the 
treatment of Noonan Syndrom patients.  

Two novel series of thiazolidinone de-
rivatives, synthesised by our team, have 
been found to exhibit PTP1B or SHP-2 in-
hibitory action  

All inhibitory actions were tested using hu-
man recombinant phosphatases. In all cases p-
nitro-phenyl-phosphate was used as substrate. 
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T-reactions in modification of alkaloids 
Kartsev V.G.  

InterBioScreen Ltd., PO Box 218, Moscow, 119019 Russia, screen@ibsceen.chg.ru 

 
In this lecture the recent results of InterBi-

oScreen’ project on modification of natural 
products via T-reactions [1,2] are reported. 
High regio- and stereoselectivity of T-reactions 
[3] allowed us to perform stereo-controlled 
transformation of a number of alkaloids con-
taining a secondary amino-group. The scheme 
below shows T-transformation we recently de-
scribed for alkaloid Cytisine [4]: 
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Under the same conditions the chiral alkalo-

ids of cateholamine group such as R-
Synephrine, R-Adrenaline and ψ-Ephedrine 
were transformed into T-aldehydes (like 3) 
which formed T-adducts of the type 8 with 
N,N-dimethylbarbituric acid and dimethyl-
Meldrum’s acid1:  

HO
HO

NH

OH

N
H

HO

HO
OH

R1
R2

R3

(R)-Synephrine 8

 
Isoquinoline alkaloids S-Salsolinol, Helia-

mine, Salsoline, Salsolidine [5], Emetine Nor-
laudanosoline and Stephaglabrine also formed 
the adducts with regio/stereoselective hetero-
cyclization into systems of type 9, 10 and 11 re-
spectively:  

                                                           
1 Hereinafter R1=H, NO2 ; R2+R3 = fragments of N,N-
dimethylbarbituric and dimethyl-Meldrum’s acids. 
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In the case of aporphine alkaloids Thalbaica-

line and O-Methylcassyfiline, some amount of 
“atypical” spirocyclic products 13 were isolated 
along with predominant T-adducts 12 : 
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T-spirocyclizations of carboline alkaloid de-

rivatives led to quino[2,1-a]β-carbolines 14: 

NHNH

O

NNH

O

R1R2

R3

Pinoline 14  
The final products of alkaloid Brevicarine T-

transformation were tetrahydro-quinoline deriv-
atives 15 which is common for linear secondary 
amines [3]: 
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N
NH

NH

N

N

NH

R1

R3

R2

Brevicarine 15
 

The same type of regioselective heterocycli-
zation was found for alkaloid JPR07-H (1,2,3,4-
Tetrahydro-beta-carboline-3-carbonic acid) and 
for imidazo[4,5-c]pyridine alkaloid group Spi-
nacine, Spinaceamine. However alkaloids Ni-
trarine and Aloperine with steric hinderances at 
sec. amino groups were found to produce two 
T-adducts with predominant amount of policyc-
lic system of the type 16 : 
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Antineoplastic alkaloid Colcemid was trans-

formed into T-aldehyde by interaction with 2-
fluoro-5-nitrobenzaldehyde and studied in T-
reaction with the mentioned CH-acids. The ex-
pected regio/sterically pure T-adducts were iso-
lated in 20-25% yields:  
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Aldehyde 19 obtained from racemic alkaloid 

Anabasine, regioselectively formed T-products 
20 in low yields: 
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Only traces (~5-8%) of spirocyclic T-

adducts (21) were obtained when alkaloid Cap-
simine was used for the transformation: 

H
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Capsimine 21  
Almost all T-adducts discussed represent the 

new classes of heterocyclic systems. The results 
of virtual screening of the described alkaloid-
based T-products against several key targets are 
discussed in the lecture.  
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gen-Containing Heterocycles, Ed. Kartsev 
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345. 
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Efficient Assembly of Medium and Large Heterocycles via a Highly Dias-
tereoselective Formal Nucleophilic Substitution of Bromocyclopropanes 

Michael Rubin, Marina Rubina, Bassam K. Alnasleh, William M. Sherrill 

Department of Chemistry, University of Kansas, and Center for Environmentally Beneficial Catalysis 
1255 Wescoe Hall Drive, Lawrence, KS 66049, USA; e-mail: mrubin@ku.edu 

Due to the unusual bond geometry and 
rigid framework, three-membered carbo-
cycles represents a very attractive scaffold 
for drug design.1 Thus, not surprisingly, the 
development of synthetic methodologies 
employing small cycles has been receiving 
significant attention over the past decade.2 

We have recently discovered a highly ef-
ficient formal substitution of the halogen 
atom in bromocyclopropanes 1 with various 
oxygen-, nitrogen-, and carbon-based nuc-
leophiles. This reaction proceeds via a base-
assisted E1cb elimination of HBr to pro-
duce a highly reactive cyclopropene inter-
mediate 2, which undergoes nucleophilic 
addition across the strained double bond 
(Scheme 1, eq 1).3 The selectivity of this 
diastereoconvergent transformation can be 
efficiently controlled by either steric (eq 2) 
or directing effects (eq 3), providing trans- 
(5) or cis-products (7), respectively. 

Scheme 1. 
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Using this methodology, a highly diastereo-
selective synthesis of optically active cyclo-
propane-fused oxazepinone derivatives 13 
and 14 has been achieved via an intramo-
lecular addition of tethered chiral alcohols 
(Scheme 2). 

Scheme 2. 
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A highly efficient three-step protocol in-
volves acylation of amino alcohols with a 
racemic acyl chloride 8; followed by a se-
quential dehydrobromination of the ob-
tained diastereomeric mixtures of amides 9 
and 10, and the intramolecular nucleophilic 
attack of the alkoxides in the cyclopropene 
intermediates 11 and 12.  Remarkably, the 
reaction exhibited perfect site selectivity: 
addition of the alkoxide occurred at only 
one of the diastereotopic sp2-carbon atoms 
(a), efficiently producing the corresponding 
oxazepinones 13 and 14 as sole products.  
The relative and absolute configuration of 
compound 13 was unambiguously con-
firmed by X-ray crystallography (Figure 1). 

 
Figure 1. ORTEP drawing of 13, showing 50% 
probability amplitude displacement ellipsoids. The 
asymmetric unit contains one C13H15NO2 molecule. 
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Scheme 3. 
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Next, the synthetic approaches to macrohe-
terocyclic systems via intramolecular cycli-
zation have been explored (Scheme 3).  
Acylation of 1,3-propylenediamine with 
two equivalents of a diastereomeric mixture 
of acyl chloride 8 afforded a mixture of four 
diastereomeric tethered diamides 15.  Sub-
sequent stereodegenerative base-assisted 
dehydrohalogenation provided a single 
strained intermediate 16, which upon a 
highly site-selective two-fold nucleophilic 
attack by 1,2-ethandiol produced a C2-
symmetric macrocycle 17 as a single prod-
uct (Scheme 3).   

In conclusion, a novel, stereoconver-
gent, formal nucleophilic substitution of 
bromocyclopropanes has been developed.  
The diastereoselectivity of this reaction can 
be efficiently controlled by either a steric or 
a directing effect.  Employment of amino 
acid-derived chiral pronucleophiles allowed 
for the expeditious preparation of non-
racemic cyclopropane-fused oxazepinones.  
A highly diastereoselective assembly of 
macroheterocyclic compounds has been 
demonstrated.     
 
References: 
(1) See, for example: (a) Salaun, J.; Baird, 
M. S. Curr. Med. Chem. 1995, 2, 511-542. 
(b) Singh, A. K.; Prasad, J. S.; Delaney, E. 
J. Asymm. Catal. Ind. Scale 2004, 335-348. 
(2) (a) Rubin, M.; Rubina, M.; Gevorgyan, 
V. Synthesis 2006, 1221-1245. (b) Rubin, 
M.; Rubina, M.; Gevorgyan, V. Chem. Rev. 
2007, 107, 3117-3179. (c) Marek, I.; Si-
maan, S.; Marsawa, A. Angew. Chem. Int. 
Ed. 2007, 46, 7361-7376.  
(3) Alnasleh, B. K.; Sherrill, W. M.; Rubi-
na, M.; Rubin M. Unpublished results.  



  

 

У-20- | 34

Реакции фурана с изотиоцианатной группой – новый путь к  
S,N-гетероциклам 
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Владикавказ, 362025, Россия; e-mail: hampazero@mail.ru 
бНИИ ХГС Кубанского государственного технологического университета, ул. Московская, д.2, 

Краснодар, 350072, Россия 
Хорошо известно, что изотиоцианаты в 

присутствии кислотных катализаторов 
вступают во взаимодействие с ароматиче-
скими и гетероциклическими соедине-
ниями по типу реакции Фриделя-Крафтса, 
давая тиоамиды [1]. При этом атом угле-
рода изотиоцианатной группы выступает в 
роли электрофила по отношению к арома-
тическому циклу. Известны и внутримо-
лекулярные реакции подобного типа для 
соединений, в которых изотиоцианатная 
группа связана с ароматическим или гете-
роцеклическим кольцом углеродной це-
пью. В этом случае реакции протекают по 
пути внутримолекулярной циклизации [2]. 
Взаимодействия фуранового цикла с изо-
тиоцианатной группой в условиях реакции 
Фриделя-Крафтса до наших работ описа-
ны не были. 

Продолжая изучение внутримолеку-
лярных реакций фурановых соединений в 
присутствии кислотных катализаторов, 
нами были синтезированы производные 
фурана, в которых фурановый цикл отде-
лён одним, двумя атомами углерода или 
связан непосредственно с 2-
изотиоцианоарилом. 

Еще в 1997 г. нами было показано, что 
при обработке 2-(ди-фурил-
2)метиларилизотиоцианатов 1 хлорной 
кислотой происходит образование произ-
водных 2,4-дифурил-4H-3,1-бензотиазина 
2 (Схема 1) [3]. Позднее мы нашли, что 
катализатором этого превращения может 
служить безводный AlCl3, а реакция мо-
жет быть применена для тиофеновых 
аналогов [4]. Как нам представляется, ак-
тивация изотиоциано-группы инициирует 
электрофильную атаку атомом углерода 
этой группы в α-положение фуранового 
цикла. Это, в свою очередь, приводит к 
разрыву углерод-углеродной связи, со-
провождающегося миграцией одного из 

фурановых циклов и образованию кар-
бокатиона А. Последующая нуклео-
фильная атака атомом серы тиоамидной 
группы по карбокатионному центру 
приводит к замыканию тиазинового 
кольца. 

Схема 1 
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Совершенно иначе ведут себя 2-

алкил-5-(изотиоцианоарил)фураны 3 при 
обработке безводным AlCl3. Реакция на-
чинается с атаки по α-положению фура-
нового цикла электрофильным атомом 
углерода изотиоцианатной группы, ак-
тивированной безводным AlCl3. После 
чего, вероятно, происходит электро-
фильное раскрытие фуранового цикла и 
последующая внутримолекулярная цик-
лизация с участием атома серы, что при-
водит к мало описанным тиено[2,3-
b]индолам 4 (схема 2) [5]. 

Схема 2 
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К совершенно неожиданному резуль-
тату привела обработка безводным AlCl3 
(0.5-0.7 моль) этанов 5. В результате этой 
реакции получены соединения 7 (схема 3) 
[6]. Позднее было установлено, что ис-
пользование 2-х мольного количества 
AlCl3 позволяет выделить продукты 6. 
Механизм этой реакции до конца не ясен, 
однако мы полагаем, что и в этом случае 
реакция начинается с электрофильной 
атаки активированной изотиоцианатной 
группы по фурановому циклу. 

Схема 3 
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Б
езусловно, представлялось интересным 
провести сравнительный анализ реакци-
онной способности выше перечисленных 
фурановых субстратов и их ароматиче-
ских аналогов. Мы нашли, что 2-
изотиоцианотриарилметаны 8, так же 
как и соединения 1, при взаимодействии 
с AlCl3 превращаются в соответствую-
щие бензотиазины 9 (схема 4) [7]. Одна-
ко в этом случае реакция сопровождает-
ся побочным процессом циклизации, 
приводящим к продуктам 10. 

Схема 4 
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Обработка как 2-изотиоцианоби-

фенила 11, так и диарилэтана 13 хлори-

стым алюминием приводила исключи-
тельно к продуктам циклизации 12 и 14 
(схема 5). 

Схема 5 
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Таким образом, нами показано, что 

поведение фурановых соединений во 
внутримолекулярных реакциях с изо-
тиоцианатной группой в условиях Фри-
деля-Крафтса существенным образом 
отличается от поведения их ароматиче-
ских аналогов. Эта реакция открывает 
новые возможности построения S,N-
гетероциклов из производных фурана. 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (грант № 07-03-00352) и фирмы Bayer 
HealthCare AG (Гермния). 
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1,3,5-Триазины в синтезе азотсодержащих гетероциклических  
соединений 

Аксенова И.В., Аксенов А.В.  

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1, 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Данная работа посвящена решению 
проблемы региоселективного введения в 
производные нафталина одной, двух и 
трех карбонильных групп и пери-
аннелированию к ним различных ядер 
как карбоциклических, так и гетероцик-
лических [1]. Работа демонстрирует 
единство методов ацилирования (фор-
милирования) и гетероциклизации. 
Обобщен материал по механизмам реак-
ций, включающих рециклизацию 1,3,5-
триазинов.  

1,3,5-Триазины, по сути, являются 
производными карбоновых кислот (цик-
лический амидин, нитрил). Модифика-
ция таких производных (или переход от 
одного к другому) происходит либо в ре-
зультате атаки нуклеофила по карбо-
нильному атому углерода, либо в ре-
зультате перициклической реакции, за-
трагивающий этот атом, что мы видим 
на примере реакций, представленных в 
диссертации. Поэтому механизмов пер-
вой стадии рециклизации (или просто 
раскрытия цикла) два. Это нуклеофиль-
ная атака (стадия может протекать как в 
условиях кислотного катализа (актива-
ция триазина), так и в условиях основно-
го катализа (генерация нуклеофила из С-
Н кислоты)) и реакция циклоприсоеди-
нения (Дильса-Альдера, 1,3-диполярного 
циклоприсоединения) (здесь тоже воз-
можен катализ кислотами Льюиса и 
Бренстеда): 
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Дальнейшее направление реакций за-

висит от первой стадии (что будет реа-

гировать 2, 3, 4 или 5), строения суб-
страта (наличия дополнительного внут-
реннего электрофильного или нуклео-
фильного центра), дополнительного реа-
гента и условий реакции (позволяют ли 
они осуществить дальнейшие превраще-
ния промежуточных 2, 3, 4 или 5). Если 
образуется 2 или 3, триазин выступает 
источником фрагмента С=N-C=N- в лю-
бом случае: 
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В результате циклоэлиминирования, 3 

в любом случае (речь идет исключи-
тельно о рециклизациях) дает пятичлен-
ный цикл. Триазин выступает источни-
ком фрагмента С=N-: 
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В случае промежуточного 4 возмож-

ны следующие варианты дальнейшего 
развития. 

1. Его реакция с тем же нуклеофилом 
и последующим раскрытием цикла: 
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В этом случае 1,3,5-триазины высту-

пают источником фрагмента CR. 
2. Реакция с внешним нуклеофилом 

(например, гидролиз): 
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Триазин также источник CR. 
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3. Реакция с внутренним электрофи-
лом с образованием шестичленного или 
пятичленного циклов: 
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   Завершающей стадией является арома-
тизация, протекающая посредством эли-
минирования простых молекул (HCN, 
амидина, цианамида). В принципе, мо-
жет образовываться промежуточное 6, а 
затем атака электрофила. Раскрытие 7 
может протекать под действием внешне-
го нуклеофила. Триазин источник CR=N. 
Электрофильный центр можно создавать 
в ходе реакции, например, вводя в реак-
ционную смесь дополнительный элек-
трофил. 
4. Электроциклическое раскрытие цикла 

в дигидротриазине 5: 
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5 8  
Дальнейшая судьба 8 зависит от на-

личия в молекуле нуклеофильного или 
электрофильного центра, их положения. 
Реакция протекает в сторону замыкания 
(если это возможно) пяти или шести-
членного цикла: 
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Триазин источник CR=N-CR=N (n=0) 
или СR=N (n=1,2). 
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Триазин источник CR=N-CR (n=0,1) или 
CR (n=2-4). 

Последний вариант превращения 
интермедиата 8 возникает при наличии в 

молекуле исходного триазина нуклео-
фильного центра (реакция Коста-
Сагитулина): 
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Триазин источник CR=N-CR=N-CR. 
В приведенных выше примерах речь 

шла о реакциях, в которых 1,3,5-триазин 
использовался в качестве единственного 
реагента. Мы, так же разработали прин-
ципиально новый подход, который за-
ключается в наращивании цепи в ходе 
реакции:  
1. Преобразование 1,3-бинуклеофила в 

1,5-, например [2]:  
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2.  Замена нуклеофильных центров элек-
трофильным, например:  
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Модификации исходного реагента: 
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Изложенные в работе принципы по-

зволили создать подходы к региоселек-
тивному моно- и диацилированию заме-
щенных нафталинов, аннелированию 
карбоциклических, пиридиновых и пи-
ридазиновых ядер к феналенам, азафе-
наленам, непредельным пиридинам и 
хинолинам, надстраиванию двух циклов 
к замещенным нафталинам. 

Литература 
1.  Аксенов А.В., Аксенова И.В., ХГС. 

167 (2009). (обзор)  
2. Aksenov A.V., Lyakhovnenko A.S., 

Aksenova I.V., Nadein O.N., Tetrahedron 
Lett. 49. 1808 (2008). 



  

 

У-20- | 38

Позиционная селективность при электрофильном замещении 
в π-избыточных гетероароматических соединениях 

Беленький Л.И. 

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского Российской академии наук,  
Ленинский просп., д.47, 

Москва, 119991, Россия e-mail libel@ioc.ac.ru 

Электрофильное замещение является 
важнейшим типом реакций пятичленных 
гетероциклов с одним гетероатомом и 
позволяет получать соединения с разно-
образными заместителями. Эффект гете-
роатома проявляется прежде всего в по-
вышенной реакционной способности α-
положений, которая обычно интерпре-
тируется как результат более высокой 
стабильности соответствующего σ-
комплекса (А) благодаря лучшим усло-
виям делокализации заряда по сравне-
нию с его изомером (В), образующимся 
при атаке β-положения. 

Реакционная способность (субстрат-
ная селективность) и позиционная селек-
тивность (α:β-соотношение) для пирро-
ла, фурана и тиофена, а также реакцион-
ная способность селенофена в реакциях 
электрофильного замещения количест-
венно изучены около 30 лет назад [1, 2]. 
Наблюдаемые различия в реакционной 
способности, которая в ряду пиррол >> 
фуран > тиофен падает примерно на 10 
порядков, можно объяснить разными ус-
ловиями делокализации электронной 
плот-ности по атомам цикла, в ходе ко-
торой имеет место перекрывание π-
орбиталей атомов углерода с n-
орбиталями гетероатомов, при-
надлежащих к разным группам и перио-
дам Периодической системы элементов.  
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Различия в позиционной селективно-

сти не столь велики. Например, при аце-
тилировании разница в α:β-соотношении 

(соотношение продуктов α- и β-
замещения) между наиболее селектив-
ным фураном и наименее селективным 
пирролом составляют «только» 3 поряд-
ка. Подчеркнем, что это соотношение 
изменяется в последовательности фуран 
> тиофен > пиррол, которая не коррели-
рует с приведенным выше рядом реак-
ционной способности (субстратной се-
лективности) в реакциях электрофильно-
го замещения [1, 2].  

Многие особенности реакций элек-
трофи-лов с тиофеном, фураном, пирро-
лом, а также их производными, несущи-
ми электронодонорные заместители, оп-
ределяются легкостью образования и 
достаточно высокой стабильностью со-
ответствующих гетарениевых ионов, 
прежде всего, продуктов α-С-
протонирования типа А (Е = Н). Обра-
тимое образование таких σ-комплексов 
конкурирует с практически необратимой 
олигомеризацией, катализируемой ки-
слотами, которая начинается с атаки ге-
тарениевого иона как электрофила на 
нейтральную молекулу пятичленного ге-
тероцикла, что аналогично первой ста-
дии электрофильного замещения.  

С учетом относительной силы трех 
родоначальных гетероциклов как осно-
ваний [3], понижающейся в зависимости 
от природы гетероатома в ряду KNH : KO 
:KS = 109 : 1 :1, нетрудно предсказать, 
что легче всего должны протонироваться 
соединения ряда пиррола. Однако, ста-
бильность σ-комплексов зависит не 
только от величин pKa гетероциклов, но 
и от скоростей их олиго-меризации, ко-
торую можно оценить, исполь-зуя дан-
ные [1], как kNH : kO : kS = 108 : 102 :1. В 
результате тиофениевые ионы отлича-
ются особой стабильностью и могут 
быть использованы как реагенты в раз-
личных препаративных реакциях элек-
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трофильного замещения и присоедине-
ния [4, 5].  

Поскольку субстратная селектив-
ность (реакционная способность) 
уменьшается в ряду пиррол >> фуран > 
тиофен, можно было бы ожидать, что 
позиционная селектив-ность должна в 
той же последовательности увеличи-
ваться от наиболее активного пиррола к 
наименее активному тиофену. Однако в 
действительности, наибольшую позици-
он-ную селективность (соотношение 
продуктов α- и β-замещения) проявляет 
фуран, и α:β-соотношение изменяется в 
последовательности фуран > тиофен > 
пиррол [1,2]. Автором настоящего док-
лада была выдвинута гипотеза, объяс-
няющая причину несоответствия рядов 
субстратной и позиционной селективно-
сти реакций электрофильного за-
мещения пятичленных гетероциклов с 
одним гетероатомом [6, 7]. Суть ее сво-
дилась к тому, что образование β-
замещенных соеди-нений, протекающее 
через σ-комплексы типа В, в которых в 
делокализации заряда участвуют только 
гетероатом и один из α-углеродных ато-
мов, должно больше зависеть от способ-
ности элементов Х к существованию в 
ониевом состоянии, чем образование α-
замещенных, поскольку в последнем 
случае в делокализации заряда катиона 
А участвуют все атомы цикла кроме ге-
минального атома С. Действительно, по-
нижение стабильности ониевых состоя-
ний в ряду N+ > Se+ ≥ S+ > O+ хорошо 
коррелирует с экспериментальными 
данными о способности пиррола, тиофе-
на, селенофена и фурана к образованию 
β-замещенных продуктов, а также с ре-
зультатами квантово-химических расче-
тов позиционной селективности в реак-
циях указанных гетеро-циклов с элек-
трофилами [7-13]. В работах [14, 15] на 
основе квантово-химических расчетов 
дана количественная оценка стабиль-
ности ониевых состояний атома азота и 
элементов-халькогенов.  
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Новые реакции 1,2-диаза-1,3-бутадиенов с S,N-ацетальным фраг-
ментом  

Бельская Н.П., Бакулев В.А., Кокшаров А.В. 

Уральский государственный технический университет - УПИ, ул. Мира, д.19, 
Екатеринбург, 620002, Россия e-mail: bakulev@r66.ru 

Структура 3-алкилсульфанил-2-
арилазо-3-циклоалкиламиноакрилонит-
рилов представляет собой комбинацию 
двух функциональных фрагментов: тио-
аминальной группы и сопряженной с ней 
1,2-диаза-1,3-бутадиеновой системы. 
Химические свойства соединений со-
держащих эти функциональные фраг-
менты по-отдельности широко изучены. 
 Мы впервые синтезировали соедине-
ния, содержащие одновременно гетера-
диеновую систему и сопряженную с ней 
S,N-ацетальную группу и показали, что 
объединение их в одной молекуле при-
водит к появлению новых, ранее неиз-
вестных аспектов реакционной способ-

ности [1-2].  
Так взаимодействие S,N-ацеталей 1 с 

различными диполярофилами (димети-
ловый эфир ацетилендикарбоновой ки-
слоты, диметилмалеат, N-метил-, N-
фенил- и незамещенный малеимиды) 
привело к образованию би- и трицикли-
ческих азотсодержащих гетероцикличе-
ских производных 3,4, а не к характер-
ным для реакции диазабутадиенов с ал-
кенами и алкинами пиридазинам 2. 
Строение продуктов взаимодействия 
свидетельствует об образовании в реак-
ционной смеси in situ 1,3-диполей азоме-
тинилидного типа.  
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Для того чтобы определить наиболее 
вероятный механизм генерации активных 
интермедиатов мы провели квантово-
химические расчеты процессов образова-
ния альтернативных 1,3-диполярных со-
единений из 3-алкилсульфанил-2-арилазо-
3-циклоалкиламиноакрилонит-рилов 1 и 
последующей их реакции цикло-
рисоединения методом DFT (B3LYP/6-
31G*). Полученные расчетные данные по-
казали, что предпочтительным является 
механизм генерирования диполя А, кото-
рый включает 1,6-перенос α-протона пир-
ролидинового цикла к атому азота азо-

группы с образованием азометинилидов, 
которые в мягких условиях вступают в ре-
акцию 1,3-диполярного циклоприсоеди-
нения. Рассматриваемая реакция является 
первым примером нового метода генери-
рования азометинилидов. 

Анализ влияния структурных фраг-
ментов на выходы исследуемой реакции 
свидетельствует о том, что важным мо-
ментом для генерации промежуточного 
азометинилида А является природа за-
местителей в ароматическом цикле, а 
также тип и строение заместителей у 
атома серы и атома азота S,N-ацетального 
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фрагмента акрилонитрилов 1 . 

Мы обнаружили, что 3-аллил- и 3-
пропаргилсульфанил-2-арилазо-3-
(пирролидин-1-ил)-акрилонитрилы 1 
(R=Allyl, Propargyl) в хлороформе, бен-
золе, ацетоне и ацетонитриле способны 
подвергаться внутримолекулярной цик-
лизации приводящей к аннелированию 
1,2,4-триазинового цикла к трет-
циклоалкиламинам. 

Обнаруженная реакция представляет 
собой новый метод получения бицикли-
ческих тетрагидро-1,2,4-триазинов. 

Таким образом, одновременное при-
сутствие в молекуле 3-алкилсульфанил-
2-арилазо-3-(пирролидин-1-ил)-
акрилонит-рилов аллил- (пропаргил)-
тиогруппы, азогруппы и циклоалкила-
миногруппы делают соединения 1 удоб-
ными для реализации перициклических 
превращений. Эти реакции представля-
ют несомненный интерес для синтетиче-
ской органической химии, поскольку ре-
зультатом их являются конденсирован-
ные неароматические гетероцикличе-
ские системы типа 3-5, являющиеся 
 

структурными аналогами 
пирролизидиновых, индолизидиновых и 
хинолизидиновых алкалоидов. Они вхо-
дят в качестве ключевой структуры в со-
став многих природных и синтетических 
соединений, которые обладают широким 
спектром биологической активности [3].  
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ, грант № 08-03-00376_a и грант 08-03-
92208 ГФЕН_а. 
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Новый подход к синтезу, функционализации и полимеризации  
тиофена  
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В последнее время новым методам 

синтеза соединений, имеющих в струк-
туре пятичленного гетероциклического 
скелета атом серы, уделяется большое 
внимание в связи с их биологической ак-
тивностью и широким разнообразием 
других аспектов практического приме-
нения. Среди химиков-органиков наме-
тилась тенденция использования на-
правленной модификации S-
гетероциклов для получения более ак-
тивных производных, а также создания 
полимерных композитов на их основе. 

Известные методы синтеза соедине-
ний тиофенового ряда можно разделить 
на циклизацию алкенов (алкинов) в при-
сутствии сернистых агентов [1] и рецик-
лизацию О-, N- гетероциклов в S-
cодержащий аналог [2]. Указанные спо-
собы осложняются необходимостью 
поддержания высоких температур (400-
600ºС) или использования кислотного 
катализа оксидами металлов либо мине-
ральными кислотами. 

В работе изучена возможность замены 
гетероатома на серу в фуране и пирроле в 
мягких условиях, которые обеспечивают-
ся окислительной активацией H2S до ка-
тион-радикала в органических средах. Ра-
нее установлено [3], что окисление серо-
водорода на аноде, пространственно-
затрудненными о-бензохинонами и ком-
плексами переходных металлов с редокс-
активными лигандами позволяет генери-
ровать два типа интермедиатов: H2S - ē → 
[H2S].+ → H+ + HS..  

Образование тиофена в кислой среде 
протекает по классической схеме с рас-
крытием фуранового (пиррольного) цик-
ла через стадию протонирования с по-
следующей сероциклизацией.  

В условиях окислительного иниции-
рования данная реакция приводит к гам-
ме сернистых гетероциклических соеди-
нений. Получены продукты радикально-

го моно- и димеркаптозамещения в тио-
фене (рис.1). 

  
Рис.1 - ЦВА окисления продуктов электроли-

за смеси (Н2S+фуран) (τ=2ч, CH3CN, Pt-анод, 
Ag/AgCl, 0,1М NBu4ClO4, С(фурана)=15·10-3 

моль/л). 
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меркаптотиофен превращается в тауто-
мер, способный к димеризации в резуль-
тате автотиилирования. 
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Параллельно протекает окисление 2-
меркаптотиофена до катион-радикала, 
фрагментация которого с отщеплением 
протона приводит к генерированию тие-
нильных радикалов. Димеризация по-
следних способствует образованию бис(2-
тиенил)дисульфида (28%). 
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 Следует отметить также присутствие в 
незначительных количествах присутст-
вие 2-меркаптофурана (2-3%). 

Рециклизация фурана в условиях элек-
тролиза приводит к получению тиофена с 
выходом по току 34%. Пиррол подверга-
ется рециклизации легче фурана – выход 
тиофена составил 60%, при этом резко 
возрастает селективность реакции по це-
левому направлению. 

Избыточная концентрация Н2S в ходе 
электролиза создает неблагоприятные ус-
ловия для синтеза сернистого гетероцик-
ла в связи со значительным образованием 
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низших сульфанов и элементарной серы. 

2HS HSSH HSSHe
.

+. H+
HSS

.
HS4H

. HSS+
 

Для препаративного получения тио-
фена и его производных (рис.2) прово-
дили рециклизацию фурана (пиррола) 
при замене функции анода введением в 
реакционную смесь специфических ак-
тиваторов Н2S – одноэлектронных окис-
лителей (I-IX).  
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Рис.2 – ЦВА окисления продуктов реакции H2S 

с фураном, в присутствии (I) (Pt-анод, 
Ag/AgCl, СН3СN, 0,1М NBu4ClO4 τ=3 ч). 
Фрагментация катион-радикала H2S 

приводит к протонированию дианиона о-
бензохинона с образованием пирокате-
хина. 
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Восстановленные формы активаторов 
(V-IX) за счет редокс-активных лигандов 
легко регенерируются воздухом анало-
гично пирокатехинам, что позволяет 
проведение циклического процесса. Ис-
пользование в синтезе тиофена комплек-
сов (VII, IX) осложняется их неустойчи-
востью к 2-х и более кратному избытку 
сероводорода.  

Введение инициаторов (I-V) способ-
ствует протеканию ряда последователь-
ных стадий. К продуктам, полученным 
по стадиям (1-4), добавляется возмож-
ность образования бис(2-тиенил)-
сульфида.  

 
Структура синтезированных продук-

тов доказана с помощью электрохимии, 
ИК- спектроскопии, хроматографии и 
хромато-масспектрометрии. 

Результат реакции гетероциклизации 
фурана (пиррола) существенным образом 
зависит от активности о-бензохинонов (I-
IX) и металлокомплексов.  

Переход от гомо- к гетерогенным ус-
ловиям обусловлен повышением выхода 
сернистых гетероциклов и простотой их 
выделения. γ-Al2O3 модифицировали (1, 
5% масс.) наиболее эффективными акти-
ваторами (I, IV, V). Взаимодействие фу-
рана с H2S проводили при 25, 50 и 75ºС, 
выход продуктов при этом изменялся в 
соотношении 1:2,8:3,7. 

Следует отметить, что при электро-
химическом и химическом инициирова-
нии рассмотренных реакций получены 
низкоплавкие (55ºС) аморфные полиме-
ры, увеличение выхода которых до 24% 
масс. наблюдается в присутствии эле-
ментарной серы.  

Таким образом, в рамках работы 
предложен новый подход к синтезу, 
функционализации и полимеризации 
тиофена и его производных. Учитывая 
простоту генерации катион-радикала 
H2S, использование данных способов 
получения соединений тиофенового ряда 
представляется достаточно перспектив-
ным. 
 
Работа выполнена при поддержке РФФИ 
(грант № 09-03-00677-а)  
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Богатые синтетические возможности 
сопряженных нитроалкенов, связанные с 
их высокой активностью в реакциях с 
нуклеофилами и легкой модифицируе-
мостью нитрогруппы, делают соедине-
ния этого класса удобными реагентами в 
органическом синтезе для конструиро-
вания на их основе веществ с практиче-
ски полезными свойствами [1]. Цен-
тральное место в ряду получаемых на 
базе нитроалкенов соединений занимают 
функционализированные гетероциклы - 
перспективные интермедиаты при соз-
дании лекарственных средств и других 
биологически активных структур. 

На основе конденсации гетерилсо-
держащих нитроалкенов с малоновым 
эфиром и последующего восстановления 
михаэлевских аддуктов электролитиче-
ским водородом разработан препаратив-
но удобный способ синтеза гетерилза-
мещённых α-пирролидонов (I), из кото-
рых получена большая серия аналогов 
ноотропного препарата пирацетама [2-4]. 

N O

CO2RHt

H
I

Ht = индолил-3, 2-метил-
индолил-3, пиридил-3,
2-метилбензимидазолил-3

 
Реакция 2-гетерил-1-нитроэтенов с 

1,3-циклогександионами явилась про-
стым методом синтеза оригинальных ок-
симов гексагидробензофуранонов (II).  

O NOH

Ht
O

R

R

II

R = H, CH3; 
Ht = пиридил-3, 
2-метилиндолил-3, 
1,2-диметилиндолил-3, 
1-бензил-2-метил-
индолил-3

 

Взаимодействие 2-арил-1-
бром(ацил)-1-нитроэтенов с димедоном 
и дигидрорезорцином привело к 2-
нитро(ацил)-2,3,4,5,6,7-
гексагидробензофуранам (III).  

O NO2(COMe, COPh)

Ar
O

R

R

III

R = H, CH3; Ar = C6H5, n-ClC6H4, n-CH3C6H4  
Функционализированные нитроалке-

ны легко, в отсутствии катализатора, 
реагируют с π-электроноизбыточными 
гетероциклами (пирролом, индолом) с 
образованием продуктов заместительно-
го присоединения (IV), причём индолсо-
держащие структуры можно рассматри-
вать как своеобразные нитропредшест-
венники производных триптамина [5]. 

IV
N
H

NO2 (Br, COMe, COPh)

NO2Ar(Ht)

 
Являясь бис-электрофилами, 3-нитро 

и 3-бром-3-нитроакрилаты активно 
взаимодействуют с типичными бинукле-
офилами – этилендиамином, о-
тиофенолом, о-фенилендиамином, о-
аминофенолом по двум реакционным 
центрам (двойная связь, алкоксикарбо-
нильная группа) и образуют нитрометил- 
и нитрометилензамещённые пиперази-
ноны (V), бензтиазиноны (VI) и бензок-
сазиноны (VII). 
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Y
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H

O

CH2NO2

VI

Y

X O

CHNO2

VII

V

N
H

N
H

O

CHNO2

Y = NH, S

Y = NH, X = NH, O
Y = S, X = NH

 
Взаимодействие β,β-динитро-, β-

бром-β-нитро- и β-ацил-β-
нитростиролов с азидом калия открывает 
путь синтеза нитро-, ацил- и бензоил-
триазолов (VIII). 

Ar = C6H5,

n-ClC6H4,

N
N

NH

Ar NO2(COCH3, COC6H5)

n-CH3C6H4,
VIII  

Присоединение ариламинов к 1-
бром-1-нитро-3,3,3-трихлорпропену и 
последующее дегидрогалогенирование 
продуктов аминирования в присутствии 
ацетата калия привели к синтезу ранее 
неизвестных нитроазиридинов с три-
хлорметильной группой (IX).  

N

NO2Cl3C

Ar
IX

Ar = C6H5, n-CH3C6H4,
n-ClC6H4, n-BrC6H4,
м-NO2C6H4

 
Легко протекающее (кратковремен-

ная выдержка при комнатной температу-
ре) взаимодействие β-ацетил-β-
нитростиролов с гидразином явилось 
доступным способом получения заме-
щённых пиразола (X). 

NH
N

Ar

CH3

Ar = C6H5,

X

n-CH3OC6H4

 
 

 

Строение всех синтезированных 
групп соединений изучено методами ИК, 
УФ, ЯМР1Н, 13С спектроскопии; тонкая 
структура представителей каждого ряда 
гетероциклических систем исследована 
методом рентгеноструктурного анализа. 

Моно- и биядерные гетероциклы (α-
пирролидон, азиридин, пиразол, бензо-
тиазинон и др.) синтезированных ве-
ществ являются ключевыми фармако-
форными структурами многих извест-
ных лекарственных средств (ноотропов, 
нейролептиков, сердечно-сосудистых 
средств, антиаритмических, противора-
ковых препаратов и др. [6,7]) и могут 
рассматриваться как потенциально био-
логически активные соединения. 
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Необычные аспекты реакции окислительного гидроксилирования  
в ряду 1,3,7-триазапиренов и их солей 

Боровлев И.В., Демидов О.П., Писаренко С.В., Немыкина О.А. 

Ставропольский государственный университет 
Ставрополь, 355000, Россия e-mail: k-biochem-gcs@stavsu.ru 

Ранее мы разработали и реализовали 
ряд общих методов синтеза неизвестных 
ранее 1,3,7-триазапиренов (2) путем ан-
нелирования пери-азакольца к молеку-
лам перимидинов (1) [1-4].  

Основными из них являются взаимо-
действие перимидинов (1) с 1,3,5-
триазинами или ароматическими нитри-
лами в полифосфорной кислоте:  

NN

R
H N N

N

R(Ar)

R R  (Ar)

N

N

N

R

R R

NN

R
H

(Ar)

PPA

1

2
1 1

1 1

1

PPA

Ar-CN

1

 
R, R1, R2 = H, Me, Ph 

Симметричные 2,6,8-тризамещенные 
1,3,7-триазапирены можно получать из 
предшественника перимидинов – 1,8-
нафтилендиамина: 

NH2NH2

N N

N

R(Ar)

R R  (Ar)

N

N

N

R

R R

NH2NH2

(Ar)

PPA

2
1 1

1 1

1

PPA

Ar-CN

 
Ряд несимметрично замещенных 

триазапиренов (3) получен, исходя из 
6(7)-ацилперимидинов. 

NN

R
H

OR
N

N

R

N

R

N

N

N

PPA

2
2

3  
Изучение региоселективности реак-

ции кватернизации 1,3,7-триазапиренов 
показало, что наличие двух заместителей 
в положениях 6 и 8 блокирует SN2-
реакцию по N7-атому, а заместители в 
положении 2 – препятствуют N1- и N3-

кватернизации. Так, 1,3,7-триазапирен, 
его 2-моно- и 2,6-дизамещенные обра-
зуют только соли 7-алкил-1,3,7-
триазапирения (4). 6-R-триазапирен реа-
гирует неселективно с образованием 
смеси всех трех возможных солей, а 6,8-
дизамещенные приводят к солям 1-
алкил-1,3,7-триазапирения (5). Другой 
метод синтеза солей 5 - взаимодействие 
1-R-перимидинов с симм.-триазинами в 
среде полифосфорной кислоты. Особо 
отметим, что 2,6,8-тризамещенные 1,3,7-
триазапирены не удалось ввести в реак-
цию кватернизации даже при длитель-
ном кипячении в ацетонитриле с боль-
шим избытком метилйодида или диме-
тилсульфата.  

NN

NR

R

R

NN

N

R

R

R

+
X-

5
1

2

1
+ X-

4

1

2

3

 
Окислительное гидроксилирование 

солей 1-алкил-1,3,7-триазапирения 5 
приводит к ожидаемым 2-
оксопроизводным 6, в отсутствие же 
окислителя образуются аминоимины 7.  

Установлено, что соли 7-алкил-1,3,7-
триазапирения (2) весьма чувствительны 
к условиям проведения реакции. Они 
легко гидроксилируются не только в ще-
лочной, но и в нейтральной, а также в 
кислой среде. Варьируя условия реакции 
(pH среды, тип окислителя, температу-
ра), мы получили продукты моногидро-
ксилирования (8), двойного окислитель-
ного гидросилирования (9), а также циа-
ноамиды (10): 
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В докладе обсуждаются также осо-

бенности поведения самих 1,3,7-
триазапиренов в реакциях окислительно-
го гидроксилирования и других родст-
венных превращениях.  
Литература 

1. A. V. Aksenov, I. V. Borovlev, I. V. 
Aksenova, S. V. Pisarenko, D. A. Kovalev, 
Tetrahedron Lett., 49, 707 (2008). 

 
2. А. В. Аксенов, И. В. Боровлев, С. В. 

Писаренко, И. В. Аксенова, ХГС,1080 
(2008). 

3. И. В. Боровлев, А. В. Аксенов, И. В. 
Аксенова, С. В. Писаренко, Изв. АН. 
Сер. хим., 2275 (2007). 

4. И. В. Аксенова, И. В. Боровлев, А. 
С. Ляховненко, С. В. Писаренко, А. В. 
Аксенов, ХГС, 788 (2007). 



  

 

У-20- | 48

Циклоконденсации 1-алкил-5-бензоил-6-метилтио-3-
этоксикарбонил-1,2-дигидропиридин-2-онов 

с азотсодержащими 1,2-, 1,3-, 1,4- и 1,5-динуклеофилами  
Брицун В.Н., Есипенко А.Н., Гутов А.В., Чернега А.Н., Лозинский М.О. 

Институт органической химии НАН Украины 
02660 Украина, г. Киев-94, ул. Мурманская, 5; e-mail: bvn1967@rambler.ru 

Разработан препаративный метод 
синтеза 1-алкил-5-бензоил-6-метилтио-
3-этоксикарбонил-1,2-дигидропиридин-
2-онов 1a,b и показано, что эти соеди-
нения региоспецифически конденсиру-
ются с азотсодержащими 1,2- и 1,3-
динуклеофилами, в результате чего по-
лучен ряд би-, три- и тетрациклических 
гетеросистем, в том числе неописанные 
ранее производные 1,2-дигидропиридо-

[2,3-d]пиридо[2′,3′:3,4]пиразоло[1,5-
a]пиримидин-2-она 2а,b, 8,9-
дигидропиридо[2,3-d][1,2,4]триазоло-
[1,5-a]пиримидин-8-она 3а,b, 5,6-
дигидропиразоло[1,5-a]пиридо[2,3-d]пи-
римидин-6-она 4а-с и 8,9-дигидро-5Н-
пиридо[2,3-d]тиазоло[3,2-a]пиримидин-
8-она 5а,b [1, 2]. 
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R1 = Me, Et; R2 = H, SMe; R3 = H, CN; R4 = H, Me; R5 = H, Me; n = 2,3 

 
Установлено, что 1-алкил-5-бензоил-

6-метилтио-3-этоксикарбонил-1,2-
дигидропиридин-2-оны 1a,b при дейст-
вии азотсодержащих 1,4- и 1,5-динук-
леофилов рециклизуются в 1,6-
аннелированные бициклические произ-
водные 3-алкилкарбамоил-5-
бензоилпиридин-2-она 6a-d.  

Структура продуктов реакций дока-
зана методами cпектроскопии ЯМР 1Н, 
13С и РСА. 
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Новый подход к синтезу конденсированных азоцинов и азонинов 
Варламов А. В. 

Российский университет дружбы народов, ул. Миклухо-Маклая, д. 6 
Москва, 117198, Россия e-mail: avarlamov@sci.pfu.edu.ru 

Нами впервые была описана реакция 
тетрагидропиридинов и азепинов 
[c]конденсированных с гетероцикличе-
скими или ароматическим фрагментами 
с алкинами, активированными электро-
ноакцепторными заместителями, на-
званная реакцией тандемных превраще-
ний [1-5].Реакция протекает при 20-40 ºС 
через образование в результате Михаэлев-
ского присоединения аммонийного цвит-
тер-иона А.  
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2 3
n = 1,2; R = Me, Et, i-Pr, Bn; X = CO2Me, H; 
Y = CO2Me, Ts, COMe  

Дальнейшие превращения А опреде-
ляются природой растворителя, исполь-
зуемого для проведения реакции, элек-
тронными эффектами конденсированно-
го ароматического фрагмента, замести-
телями R1 в гидрированном азафрагмен-
те, порядком его сочленения с гетероа-
роматическим кольцом. Наиболее инте-
ресная трансформация иона А – это рас-
ширение пиперидинового и азепинового 
колец до азоцинового и азонинового 2 
(путь а). Второе направление трансфор-
мации, которое имеет место в протонных 
растворителях (спирт, водный ТГФ и 
ацетонитрил), связано с расщеплением 
гидрированного азакольца с участием 
молекулы растворителя и образованием 
алкоксиалкилзамещенных гетероциклов 
и бензолов 3 (путь б). 

На основе реакции тандемных пре-
вращений были разработаны препарат-
ные методы синтеза конденсированных 
азоцинов 4-10 и азонинов 11, 12 с ена-
минным фрагментом в гидрированном 
азакольце. Эти соединения являются но-

вым классом ингибиторов ацетил- и бу-
тирилхолинэстераз и перспективны для 
разработки антинейродегенеративных 
препаратов.  
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Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (гранты 02-03-32941, 05-03-32211, 08-03-
0026 и 08-03-90451-Укр). 
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Ацетали амидов и лактамов в синтезе производных индола 
Граник В.Г. 

Индольные соединения играют 
важнейшую роль во многих отношениях, 
определяющих не только теоретиче-
скую, но и практическую их значимость 
в химии гетероциклических соединений 
(и это, в первую очередь относится к 
синтезу лекарственных средств). Снача-
ла имеет смысл остановиться на приме-
нении стратегии Леймгрубера-Бачо, за-
ключающейся во взаимодействии соеди-
нений, имеющих в своей структуре о-
нитротолуолъный фрагмент, с амид-
ацеталями и циклизацией полученных 
енаминов при восстановлении нитро-
группы, сопровождающией внутримоле-
кулярным переаминированием. Понятно, 
что применение в качестве исходных со-
единений аннелированных нитротолуо-
лов приводит к синтезу различных кон-
денсированных индолов.  
Поскольку данный метод оказался весь-
ма эффективным с препаративной точки 
зрения, в литературе опубликовано мно-
жество работ [см. 1].  
Некоторые из этих работ, в которых со-
держатся необычные данные, следует 
отдельно обсудить в данном докладе.  
Так, в [2] описана реакция 2-метокси-6-
нитро-м-ксилола (1) с диметилацеталем 

ДМФА, причем для эффективного про-
ведения процесса потребовался катализ 
– участие в реакции пирролидина (об ус-
корении образования енаминов под дей-
ствием пирролидина или триэтиламина 
см. также [3]), который способствует 
трансформации ацеталя в более реакци-
онноспособный аминаль-эфир.  
Необходимость этого диктуется, по-
видимому, значительными стерическими 
трудностями, связанными с тем, что ата-
ка орто-метильной (по отношению к 
NO2-группе) группы осложнена наличи-
ем в другом орто-положении метокси-
группы. Дальнейшее восстановление 
нитрогруппы сопровождается переами-
нированием с выходом к замещенному 
индолу (3).  
Интересно, что для того, чтобы провести 
индольный синтез исходя из 2-нитро-6-
диметиламинотолуола пришлось заме-
нить неэффективный в этом процессе 
ацеталь 2 на трис-диметиламинометан 
(4) и использовать и другую модифика-
цию обычного метода – ввести в интер-
медиат перед восстановлением в качест-
ве переаминируемой группировки семи-
карбазидный фрагмент: 
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Недавно установлено, что производ-

ные 4-(п-аминосульфонил)-аминоиндо-
лов проявляют антагонизм к HT6-
рецепторам (серотониновые рецепторы) 
и, исходя из этого, осуществлен новый 
синтез соединений подобного типа [4], 
включающий использование реакции 
Леймгрубера-Бачо. Для этой цели ис-

ходным соединением избрана 3,5-
динитро-п-толуиловая кислота (5).  

Дальнейший синтез, требующий уча-
стия диметилацеталя диметилформамида 
(2), основан на одновременном восста-
новлении двух нитрогрупп до аминог-
рупп, одна из которых вступает в про-
цесс переаминирования и замыкания ин-
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дольного цикла, а другая становится 
объектом тансформации в целевые 

сульфониламидные соединения (напри-
мер, в 6): 

2, ДМФА,
1530С, 16 час.
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Проницаемость полученных соедине-
ний в мозг определяется их гидрофобно-
стью. По тесту «условный рефлекс пас-
сивного избегания» (УРПИ) соединение 
6 показало значимый эффект в дозе per 
os 10мг/кг (крысы). Для сравнения ука-
жем, что такие ингибиторы ацетилхоли-
нэстеразы как донепезил или ривастиг-
мин проявляют эффект в дозах 3мг/кг и 
0,3 мг/кг, соответственно. 

4-Хлориндолил-3-уксусная кислота, 
являющаяся природным гормоном рас-
тений возможно, по мнению авторов ра-
боты [5], является биосинтетическим 
предшественником 4-хлортриптофана 
(7).  

Для изучения правильности этого 
предположения последний синтезирован 
по схеме: 
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2, ДМФА,
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36 час.

Несмотря на очевидную эффектив-
ность применения метода Леймгрубера-
Бачо, он, конечно, не является единст-
венным синтетическим подходом к ин-
дольным производным, в ходе которых 
используются амид- и лактам-ацетали.  

В работе [6] изучена реакция ацеталя 
N-метилпирролидона-2 с с енаминокето-
нами (8), в результате чего разработан 
новый метод синтеза 4-арил-
аминозамещенных индолинов (9): 
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Другой индольный синтез реализован 
[7] исходя из енаминодикетона (10), по-
лученного конденсацией диэтилацеталя 
диметилформамида по активному мети-
леновому звену димедона. Соединение 
(10) последовательно превращено в 2-
цианодимедон, 3-этокси-2-циано-5,5-

диметил-циклогексен-2-он и 3-
этоксикарбонилметиламино-2-циано-5,5-
диметил-циклогексен-2-он (11). Цикли-
зацией последнего в условиях реакции 
Торпа-Циглера синтезирован 2-
этоксикарбонил-3-амино-5,5-диметил-
4,5,6,7-тетрагидроиндолон-4 (12): 
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И еще один альтернативный подход к 
синтезу индольных производных, в ко-
тором промежуточно используются 
амид- и лактам-ацетали, базируется на 
широком и подробном исследовании ре-
акции Неницеску – процессе, который 
является важнейшим в синтезе 5-гид-
роксииндолов и 5-
гидроксибензофуранов. Детальное рас-
смотрение этих процессов, включая и 
механизмы, определяющие пути, по ко-
торым протекают конденсации енаминов 
и хинонов, освещены в монографии [8], 
специально посвященной реакции Нени-
цеску.  
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гетероароматических субстратов и сопутствующие гетероциклизации 

Гулевская А.В. 

Южный федеральный университет, химический факультет,  
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Алкиламинопроизводные аренов и ге-

таренов широко используются в качест-
ве лекарственных препаратов, гербици-
дов и инсектицидов, активаторов и вул-
канизирующих агентов в производстве 
резин, антистатиков в производстве пла-
стмасс и т.д. Некоторые арилалкилами-
ны обладают нелинейными оптическими 
свойствами, входят в состав флуорес-
центных сенсорных систем. 

Классическая стратегия синтеза этих 
соединений основана на нуклеофильном 
замещении хорошо уходящих групп в 
ароматических субстратах, как правило, 
активированных электроноакцепторны-
ми заместителями [1] (схема 1). Более 
универсальный подход, получивший 
распространение в последние годы, - ка-
тализируемое комплексами палладия со-
четание арилгалогенидов (или трифла-
тов) с аминами по Бухвальду-Хартвигу 
[2]. Однако в случае таких π-
дефицитных субстратов, как азины, нит-
роарены и нитрогетарены, хорошей аль-
тернативой этим методам может быть 
нуклеофильное замещение водорода 
(S H

N ) [3], в частности, реакция окисли-
тельного алкиламинирования. Данная 
методология достаточно эффективна, не 
требует предварительного введения в 
ароматический субстрат хорошей ухо-
дящей группы и свободна от использо-
вания дорогостоящих катализаторов и 
лигандов.  

Схема 1 

 
В докладе представлены сведения об 

истории и современном состоянии ис-
следований реакции окислительного ал-
киламинирования широкого круга аро-
матических и гетероароматических суб-
стратов. 

Первые сообщения об окислительном 
аминировании появились в 30-40-ых го-
дах прошлого века и связаны с именем 
Ф. Бергстрома, который предложил за-
менить неполярный растворитель в клас-
сической реакции Чичибабина жидким 
аммиаком и установил, что добавки 
окислителя (KNO3) способствуют проте-
канию данной реакции. Жесткие условия 
реакции существенно ограничивали об-
ласть ее применения [4]. 

Революцию в этой области произвели 
работы профессора Х. ван дер Пласа, 
осуществившего окислительное амини-
рование серии моно и бициклических 
азинов в системе KNH2/NH3/KMnO4 или 
NH3/KMnO4 (схема 2) [4]. 

Схема 2 

Окислительному алкиламинированию 
уделялось мало внимания. Большая 
часть опубликованных примеров связана 
с метиламинированием в системе 
МеNH2/KMnO4 [5]. Данные об использо-
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вании других алкиламинов немногочис-
ленны [6]. Подобное ограничение объяс-
няется двумя обстоятельствами: во-
первых, KMnO4 менее растворим или во-
все нерастворим в алкиламинах и, во-
вторых, алкиламины, особенно вторич-
ные, более чувствительны к окислению, 
чем аммиак. Таким образом, существует 
проблема селективного окислителя для 
реакций окислительного алкиламиниро-
вания. Сравнительные исследования 
различных окислителей (KMnO4, CAN, 
AgMnO4 и AgPy2MnO4) в реакциях алки-
ламинирования азинов и нитроаренов 
показали, что только комплекс 
AgPy2MnO4 способен эффективно окис-
лять соответствующие алкиламино-σН-
аддукты независимо от природы исполь-
зуемого алкиламина и субстрата [7]. 
Сказанное иллюстрируют примеры на 
схеме 3. 

Схема 3 

 
Помимо простых азинов и бензазинов 

в реакцию окислительного алкиламини-
рования введены азин-N-оксиды, азино-
ны, хлоразины, нитро- и нитрозобензо-
лы, нитронафталины, орто- и пара-
хиноны [6].  

Применение AgPy2MnO4 позволило 
осуществить более сложные превраще-

ния тандемного и каскадного характера, 
в которых окислительное алкиламини-
рование является одной из стадий [8]. 
Так, выполнено тандемное S H

N - алкила-
минирование с использованием алифа-
тических α,ω-диаминов, позволяющее 
синтезировать полиядерные гетероси-
стемы (схема 4) [9].  

Схема 4 

При аминировании азинов, содержащих 
ацетиленовые группы, были получены 
конденсированные пирролы (схема 5) 
[10]. 

Схема 5 

 

В ходе S H
N - реакций окислитель мо-

жет участвовать не только в ароматиза-
ции σН-аддуктов, но и в модифицикации 
нуклеофила, субстрата и даже промежу-
точных продуктов. Это создает пока ма-
лоисследованные возможности для по-
лучения соединений, которые вряд ли 
легко синтезировать каким-либо другим 
путем. Например, ациклические диалки-
ламины малоактивны как нуклеофилы, 
но легко окисляются, поэтому реакция 
окислительного алкиламинирования с их 
использованием часто развивается по 
неожиданному сценарию. Начальной 
стадией превращения является окисле-
ние диалкиламина до имина, находяще-
гося в равновесии с енамином (схема 6). 
Енамин как бифункциональный С,N-
нуклеофил атакует азиновое ядро, что 
ведет к замыканию пиррольного кольца 
[11]. 
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Схема 6 

RCH2CH2-NHR1 [O]

RCH=CH-NHR1

RCH2-CH=NR1

N
N

N
NAgPy2MnO4

N R1

R

RCH2CH2-NHR1

- H2O

 

Окисление амина или алкиламино-
группы субстрата может приводить к 
аннелированию имидазолинового или 
имидазольного ядра. В отдельных случа-
ях продуктами гетероциклизаций, со-
провождающих окислительное алкила-
минирование, служат конденсированные 
семиядерные молекулы, представленные 
на схеме 7 [12].  

Схема 7 
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В последние 2-3 десятилетия особый 

интерес исследователей во всем мире 
привлекают превращения, сопровож-
дающиеся рециклизациями гетероцик-
лических систем. Большинство извест-
ных в настоящее время нуклеофильных 
рециклизаций пиримидинов протекает 
двумя путями:  

1) с включением фрагмента реагента 
во вновь образуемое кольцо; 

2) c изомеризацией пиримидинового 
кольца под действием нуклеофильных 
реагентов.  
Рециклизации, идущие с включением 
фрагмента реагента во вновь образуемое 
кольцо многочисленны и достаточно 
подробно изучены многими исследова-
телями [1, 2]. Второй тип, то есть ряд 
изомеризационных перегруппировок, до 
70-х годов прошлого века в основном 
ограничивался перегруппировкой Дим-
рота, при которой после раскрытия пи-
римидинового кольца под действием 
щелочи эндоциклический атом азота 
замещается расположенным в  
α–положении экзоциклическим атомом 
азота (то есть происходит так называе-
мая N-N-рециклизация) и реакция завер-
шается замыканием нового пиримидино-
вого кольца [3]. 
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Результатом наших исследований по-

следних лет явились два других типа 
изомеризационных перегруппировок пи-
римидинов – модификация перегруппи-
ровки Коста-Сагитуллина (енаминовая 
или N-C-рециклизация) - превращения, 
сопровождающиеся включением фраг-
мента аминного реагента в продукт ре-
циклизации, с получением производных  
2-алкиламиноникотиновых кислот (за-

мещение атома азота кольца атомом 
углерода) [4] и С-С-рециклизация пири-
мидина, сопровождающаяся замещением 
атома углерода цикла внециклическим 
атомом углерода [5]. 
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На большом числе примеров были 
изучены синтетические возможности 
отмеченных перегруппировок. В частно-
сти, изучено и осуществлено превраще-
ние пиримидиниевых солей, синтезиро-
ванных на основе эфиров, амидов и нит-
рилов замещенных пиримидинилуксус-
ных кислот, под действием различных 
моноалкилзамещенных аминов, а также 
аминоспиртов, аминоэфиров, аминокис-
лот и их производных, диаминов, амино-
алкилпроизводных гетероциклов [6]. 
Следует отметить, что, как правило, пе-
регруппировка сопровождается получе-
нием также минорных продуктов деал-
килирования и классической перегруп-
пировки Коста-Сагитуллина.  
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Попытка проведения подобного пре-

вращения под действием монозамещен-
ных гидразинов привела к получению 
эфира и амида (1-замещенных-5-метил-
1,2,4-триазол-3-ил)уксусной кислоты (3), 
а также частично, продукта классиче-
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ской перегруппировки Коста-
Сагитуллина [7].  
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Таким образом, наличие второго атома 
азота в молекуле нуклеофильного реа-
гента привело к изменению направления 
циклизации и, после раскрытия пирими-
динового кольца на первой стадии пре-
вращения, к повторной атаке и замыка-
нию азолового, а не пиридинового коль-
ца.  
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Попытка понижения нуклеофильно-

сти второго атома азота гидразина, пу-
тем введения ацетильной группы, приве-
ла, однако, к кардинальному изменению 
направления рециклизации и обнаруже-
нию новой, неописанной ранее пере-
группировки, протекающей по типу кас-
кадных превращений. Так, в результате 
взаимодействия пиримидиниевой соли 
1а с гидразидами различных карбоновых 
кислот, были выделены производные 
пиразоло[1,5-a]пиримидина 5, образо-
ванные за счет сочетания фрагментов 
молекул исходных веществ [8]. Схема 
превращения приведена ниже: 
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5  
Фактически, наличие карбонильной 
группы в молекуле гидразида приводит к 
повторной циклизации и образованию 
пиразольного кольца в продукте рецик-
лизации.  
Отмеченные превращения – перегруппи-

ровки пиримидиниевых солей под дей-
ствием замещенных аминов, моногидра-
зинпроизводных и гидразидов карбоно-
вых кислот демонстрируют зависимость 
направления рециклизации от природы 
нуклеофильного реагента и являются 
конкурентными классической изомери-
зационной перегруппировке Коста-
Сагитуллина.  

Изомеризационной перегруппировкой 
пиримидинов, дополняющей ряд родст-
венных перегруппировок Димрота и 
Коста-Сагитуллина, является С-С-
рециклизация, названная нами так из-за 
протекающего в ходе этого превращения 
замещения атома углерода пиримидино-
вого кольца внециклическим атомом уг-
лерода. Эта перегруппировка нами была 
отмечена в ряду замещенных этоксикар-
бонилзамещенных пиримидинов и кон-
денсированных пиримидиновых систем, 
превращающихся в соответствующие 
ацетильные и амидные производные [9]. 
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Необычным примером С-С-
рециклизации явилось также превраще-
ние 2-замещенных-6-ацетил-7-
гидроксипиразоло[1,5-a]пиримидинов в 
2-замещенные-7-метилпиразоло[1,5-
a]пиримидины. 
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Современная медицина предостав-
ляет широкий спектр лекарственных 
препаратов направленных как на лече-
ние, так и на реабилитацию пациентов. 
Однако, в большинстве случаев их тера-
певтическое действие снижается из-за 
неэффективного способа введения ак-
тивного действующего начала (лекарст-
венного вещества – ЛВ). Например, пе-
роральные и инъекционные пути дос-
тавки ЛВ крайне неэкономичны и не 
обеспечивают целевую доставку в ло-
кальную область. Появление на рынке 
пролонгирован-ных препаратов и микро/ 
наночастиц для адресной доставки ЛВ 
увеличивает не только их биодоступ-
ность, но и экономическую эф-
фективность терапевтиче-
ских/хирургических мероприятий. Более 
того, терапевтическое сопровождение 
функционирования стентов или сердеч-
ных ритмоводителей, а также пост-
хирургическое использование искусст-
венных перикардов выдвигает жесткие 
требования к длительной локальной 
доставке ЛВ в проблемную зону орга-
низма.  

Для предотвращения осложнений: 
1) при использовании сосудистых стен-
тов (drug eluting stent [1]); 2) как следст-
вие воспали-тельных процессов в зоне 
контакта электрода ритмоводителя с 
миокардом (пейсмейкер [2]); 3) в ре-
зультате гнойно-грибковой инфекции в 
области перикарда [3] мы предлагаем 
ряд новых композиционных материалов 
на основе биоразлагаемого и биосовмес-
тимого полиме-ра – бактериального по-
ли(3-оксибутирата) [БПОБ] и гетеро-
циклических лекарственных соедине-
ний. Данные композиции, с одной сто-

роны, обладают повышенной сорбцион-
ной емкостью по отношению к антисеп-
тикам и антибиотикам, а, с другой сто-
роны, обеспечивает их длительную (в 
течение десятка недель) и регулируемую 
(по концентрации и времени) доставку 
ЛВ вещества в локальную проблемную 
область организма.  
 Для систем с контролируемым высво-
бож-дением ЛВ на основе имплантируе-
мых пластиков достаточно распростра-
нены гетероциклические соединения. 
Для нас наибольший интерес представ-
ляли дипирида-мол (ДП), широко рас-
пространенный анти-тромбогенный пре-
парат, являющийся ингибитором фосфо-
диэстераз и способствующий накопле-
нию в клетках цГМФ и цАМФ, что при-
водит к ингибированию агрегации тром-
боцитов и клеточной пролиферации[4]. 

 
Индометацин (ИМ), нестероидное про-
тивовоспалительное ЛВ, является инги-
битором циклооксигеназы и препятству-
ет синтезу простогландинов, основных 
медиаторов воспаления, и также ингиби-
рует клеточную пролиферацию. Кроме 
того, известные ингибиторы NO-синтазы 
– 2-амино-5,6-дигидро-4Н-1,3-тиазин (1) 
и 2-амино-2-тиазолин (2) – проявляют 
заметный радиозащитный эффект [5]. 
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В настоящей работе осуществлен 

направленный синтез фокусированной 
библиотеки веществ, состоящей из че-
тырех типов аналогов соединений 1 и 2. 
(см. доклад [6]). Строение всех получен-
ных в работе веществ, было доказано на 
основании данных элементного анализа, 
ЯМР спектроскопии, а для некоторых 
соединений и методом рентгенострук-
турного анализа. Изучение степени 
влияния этих соединений на выработку 
оксида азота (NO.) ex vivo (в печени мы-
шей), показало, что она варьируется в 
широких пределах.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Рис.1. Диффузионный транспорт ДП в пленках 
композиции БПОБ. 
 На рис.1. представлено трехмерное ото-
бражение диффузии ЛВ (на примере ди-
пиридамола) в полимерной биоэроди-
руемой композиции на основе БПОБ. 
Нами разработан подход, регулирующий 
срок пролонгирования ЛВ из пленок и 
микрочастиц, способных к биодеграда-
ции. Модель предполагает комбинацию 
диффузионного процесса и деградации 
макромолекул БПОБ.  
 На рис.2. представлена микрофотогра-
фия сферических частиц БПОБ в суб-
микронном диапазоне, претерпевшая 
разрушительное воздействие окружаю-
щей среды.  

 

Рис.2. Микрофотография разрушенной сфериче-
ской частицы БПОБ. Метод растровой электрон-
ной микроскопии (Получена А.П.Бонарцевым, 
2008).  
Проблема контролируемой и адресной 
доставки требует дальнейшего разреше-
ния путем комбинации транспортных и 
морфологических характеристик поли-
мерных систем, где действующим ак-
тивным началом являются гетероцикли-
ческие биологически активные соедине-
ния.  
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (грант № 08-03-00929). 
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Молекулярный дизайн супрамолекулярных наноразмерных  
систем на основе тетрапиррольных макрогетероциклических  
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Природные порфирины хлорофилл, 
гем, цитохромы функционируют в био-
системах только в составе супер- и суп-
раорганизованных систем. Поэтому в 
химии порфиринов и родственных со-
единений существует проблема направ-
ленного синтеза структурных образова-
ний, моделирующих подобные системы, 
и позволяющих адаптировать синтетиче-
ские порфирины, порфиразины, фтало-
цианины к условиям среды. Известные 
сегодня макрогетероциклические соеди-
нения обладают широким спектром 
функциональных свойств. Однако ис-
пользование их возможностей часто ог-
раничено низкой растворимостью, не-
достаточной фото- и термостабильно-
стью.  

В докладе обсуждаются методы на-
правленного синтеза функциональных 
производных порфиринов и порфирази-
нов, а также методология конструирова-
ния на их основе наноразмерных супра-
молекулярных систем, функционирую-
щих в определенных условиях. Страте-
гия синтеза основывается на полученных 
закономерностях взаимного влияния 
структуры исходных соединений, при-
роды центрального атома металла, усло-
вий синтеза и способности к самоорга-
низации тетрапиррольных макрогетеро-
циклических соединений. В результате 
наноразмерные системы на их основе 
могут быть получены в виде димерных, 
олигомерных и полимерных структур. В 
докладе приводится классификация на-
норазмерных супрамолекулярных сис-
тем, основанная на принципах связыва-
ния тетрапиррольных макрогетероцик-
лических соединений в наноразмерные 
структуры. 

Особое внимание уделено в докладе 
дизайну порфиринполимеров, представ-
ляющих собой большую группу высоко-

молекулярных соединений, в которых 
тетрапиррольный макрогетероцикл или 
его металлокомплекс включен в поли-
мерную цепь за счет ковалентного, ко-
ординационного связывания, или при-
соединен в качестве боковой группы к 
макромолекуле полимера. Включение 
макрогетероциклических соединений в 
полимерную матрицу дает ряд преиму-
ществ, которые отсутствуют при приме-
нении несвязанных порфиринов. В пер-
вую очередь закрепление порфирина 
приводит к разделению тетрапирроль-
ных макроциклов и, как следствие, к по-
вышению его активности, стабильности 
и снижению токсичности по отношению 
к биологическим средам. 

Объединение в единую систему пор-
фирина и полимера дает возможность по-
лучить наноразмерные комплексы, обла-
дающие широким спектром полезных 
свойств. Полимер определяет, главным 
образом, физико-механические характери-
стики полученной новой системы, а пор-
фирин или его металлокомплекс придает 
новому полимеру специальные свойства: 
каталитическую, биологическую актив-
ность, фотофизические, фармакологиче-
ские свойства и др. Поэтому путем варьи-
рования полимерной составляющей систе-
мы можно направленно конструировать 
как водо- так и органорастворимые мате-
риалы, а также регулировать их термиче-
скую устойчивость. 

В докладе обсуждается использова-
ние методологии синтеза порфиразинов 
методом темплатной сборки в контроли-
руемых условиях применительно к по-
лучению наноразмерных олигомерных 
гетероаренопорфиразиновых структур. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
гранта РФФИ (№ 07-03-00818). 
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Синтез и превращения стабильных карбенов 
Коротких Н.И.а, Киселев А.В.а, Книшевицкий А.В.а, 

Глиняная Н.В.а, Маричев К.О.а, Раенко Г.Ф.а, Швайка О.П.б 
аИнститут физико-органической химии и углехимии им. Л.М. Литвиненко  

НАН Украины; ул. Люксембург, 70, Донецк, 83114, Украина; 
e-mail: korotkikh@infou.donetsk.ua бДонецкий национальный университет, 

 ул. Университетская, 24, Донецк, 83055, Украина 

В докладе обобщаются результаты 
работ авторов в области синтеза индиви-
дуальных гетероароматических карбенов 
1 и гетероциклических соединений на их 
основе. 1) Обсуждаются реакции внед-
рения карбенов в С-Н связи с образова-
нием азолинов 2,4,7 и родственных тет-
рагидро- (8b) и пергидропиримидинов 
(8a) [1]. Реакция С-Н внедрения исполь-
зована для получения первого стабиль-

ного карбена ряда бензимидазола 3 [2]. 
Адамантилзамещенные триазолины 7 
получаются в более жестких условиях, а 
при комнатной температуре в условиях 
депротонирования солей 5 выделены 
стабильные карбены 6 [3]. Аналогичным 
путем синтезированы первые стабиль-
ные конъюгированные бискарбены триа-
зольного ряда, характеризующиеся по-
вышенной устойчивостью [4].  
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5,6 R = 1-Ad, R1 = R2 = Ph (a); R = 1-Ad, R1 = Ph, R2 = p-BrC6H4 (b); R = 1-Ad, R1 = R2 = p-BrC6H4 (c); R = 

1-Ad, 
R1 = Ph, R2 = C10H7 (d); R = t-Bu, R1 = R2 = Ph (e); R = t-Bu, R1 = Ph R2 = p-BrC6H4 (f); R = t-Bu, R1 = Ph, 

R2 = p-FC6H4 (g); R = t-Bu, R1 = o-ClC6H4 R2 = p-FC6H4 (h); 7a,b R1 = R2 = Ph, R = 1-Ad (a); R = t-Bu (b); 
8 R = 1-Ad, X = Y = CH2 (a); X = Y = CH-(b).  

2) Обнаружена карбеновая версия ре-
акции Кляйзена с малоновым эфиром, 
приводящая к цвиттерионным соедине-
ниям 4 [5]. 3) Автотрансформации ста-
бильных карбенов – 1,2,4-триазол-5-
илиденов 1 протекают как тандемные 
превращения с расщеплением карбе-
нового цикла и образованием карбодии-
мидов 5, далее реагирующих с исход-
ными карбенами 1, давая 5-амидино-
1,2,4-триазолы 6 [6]. 4) Обнаружен пер-
вый случай проявления электрофильных 
свойств диаминокарбенов – нуклеофиль-
ное замещение аминогруппы в 1,3-ди-

метил-1,3-ди(1-адамантил)диаминокар-
бене на цианметильный фрагмент али-
фатических нитрилов с образованием 
стереоизомерных N-замещенных β-
аминоакрилонитрилов 13а,b. 5) Реакции 
карбенов с активированными кратными 
связями олефинов протекают также с 
образованием азолинов (14). 6) Ряд орга-
нических С-Н кислот (ацетоуксусный 
эфир, малононитрил, циануксусный 
эфир, барбитуровые кислоты), а также 
Х-Н кислоты подвергаются реакциям 
депротонирования с образованием со-
лей, но в некоторых случаях проявляют-
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ся водородные связи между карбеном и слабой кислотой (дифениламин). 
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1,11a-m: R = R1 = R2 = R3 = R4 =H (a); R = R1 = R3 = R4 =H, R2 = Br (b); R = R3 = R4 =H, R1 = R2 = Br (c) R1 = 
R3 =R4 = H, R = Cl, R2 = Br (d); R = R1 = R3 = R4 =H, R2 = F (e); R1 = R3 = R4 = H, R = Cl, R2 = F (f); R = R1 = 
R2 = R4 =H, R3 = Br (g); R1 = R2 = R4 = H, R = Cl, R3 = F (h); R = R1 = R4 = H, R2 = R3 = F (i); R = R1 = H, R2 = 
R3 = R4 = F (j); R = R1 = R2 = R4 =H, R3 = CF3 (k); R1 = R3 = R4 = H, R = R2 = Cl (l); R = R1 = R3 = R4 = H, R2 = 
CH3 (m); 10 R = R1 = R3 = R4 =H, R2 = Br.  
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13b  
Особое внимание уделено реакциям 

карбенов и криптокарбенов с соедине-
ниями щелочных и переходных метал-
лов, которые ведут к соответствующим 
карбеновым комплексам металлов 
LnMXm, в т.ч. хелатным (15-17), рассмат-
ривается их строение согласно данным 
РСА [4,7]. Необычно высокая термиче-
ская и химическая стабильность отмеча-
ется для хелата 16. Хелат 17 имеет кла-
стерное строение. Показана возможность 

получения 16- и 22-членных краун-
карбеноидных систем на основе имида-
золов и бензимидазолов 18-20, включая 
карбеновые комплексы металлов, биса-
золхалькогеноны 21-28.  

Приведены выборочные данные по 
каталитической активности карбенов и 
карбеновых комплексов, биологической 
активности карбеноидных соединений, 
их предшественников и продуктов пре-
вращений.  
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18a,19a X = Cl; 18b, 19b 20 X = ClO4. 21-23 Z = S; 24-26 Z = Se; 27,28 Z = O; 29 Z = H,H.  

Новые сведения, полученные автора-
ми, сопоставляются с данными других 
исследователей по синтезу и реакциям 
стабильных карбенов (хлорирование 
карбенов галогеналканами по Ардуэнго, 
превращения фосфанилсилилкарбенов 
по Бертрану и др.). Рассматриваются 
данные теоретической оценки энергий 
стабилизации карбенов по тепловым эф-
фектам изодесмических реакций, выпол-
ненные методом DFT (B3LYP5, 6-
311G**).  
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Новые аспекты химии гликольурилов и их гетероаналогов  
Кравченко А.Н., Баранов В.В., Газиева Г.А., Василевский С.В. 

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН, Ленинский просп., д.47, 
Москва, 119991, Россия e-mail kani@server.ioc.ac.ru 

Известно, что гликольурилы (2,4,6,8-
тетраазабицикло[3.3.0]октан-3,7-дионы) 
– это новый класс психотропно актив-
ных соединений. В медицинской прак-
тике уже используется дневной транкви-
лизатор – МЕБИКАР (2,4,6,8-
тетраметилгликольурил) [1], на более 
ранней стадии внедрения находится 
АЛЬБИКАР (2,6-диметил-4,8-
диэтилгликольурил). В последние годы 
усилиями химиков нашей лаборатории и 
биологов ИТХ УрО РАН круг фармако-
логически активных гликольурилов 
расширился [2]. Синтез и свойства ана-
логов гликольурилов изучены только на 
отдельных примерах, хотя как с научной, 
так и с прикладной точек зрения эти со-
единения не менее интересны. Поэтому 
продолжение исследований в области 
синтеза новых производных гликольу-
рилов и их аналогов и развитие новых 
аспектов химии этих соединений имеет 
очень важное значение.  

С целью разработки методов получе-
ния гликольурилов нового поколения 1a-
s и их гетероаналогов 2a-e осуществляли 
ранее не изученные реакции α-уреидо- и 
α-тиоуреидоалкилирования различных 
мочевин, содержащих функциональные 
группы, с использованием ДГИ и 4,5-
дигидроксиимидазолидин-2-тионов 
(ДГИТ) в качестве уреидо- и тиоуреидо-
алкилирующих реагентов (схема 1). 
Циклоконденсации проводили в услови-
ях кислотного катализа при кипячении (в 
большинстве случаев) в Н2О или смеси 
Н2О/i-PrOH в различном соотношении. В 
каждом отдельном случае методики син-
теза бициклов оптимизировались, что 
позволило разработать направленный 
метод синтеза широкого круга гликольу-
рилов и их тиоаналогов. 

В связи с тем, что большинство гли-
кольурилов и их аналогов представляют 
собой рацематы, ранее нами выявлена 
способность некоторых из них образо-

вывать конгломераты (смесь энантио-
мерных кристаллов) [2]. Для выяснения 
способности полученных гликольурилов 
1 и их монотиоаналогов 2 кристаллизо-
ваться как конгломераты изучены про-
цессы их кристаллизации из H2O и 30% 
раствора CH3OH в H2O. Установлено, 
что гликольурилы 1d и 1i явялются 
конгломератами.  

Для расширения границ применимости 
диастереоселективных и диастереоспеци-
фичных синтезов гликольурилов проводи-
ли разработку новых аналогичных реакций 
на основе (S)-N-карбамоил-α-аминокислот 
при использовании ДГИ с метильными за-
местителями при атомах азота, а также и с 
фенильными заместителями при цикличе-
ских атомах углерода (схема 1). Установ-
лено, что большинство этих взаимодейст-
вий протекает диастереоселективно и при-
водит к диастреомерным гликольурилам. 
Две реакции происходят диастереоспеци-
фично с образованием стереоизомеров 3с и 
4b. Соотношение диастереомеров 3a и 3`a 
остается постоянным и составляет 1:1. 
Cинтезы гликольурилов 4а-е и 4`a,c-e про-
водили в метаноле, что привело к получе-
нию метиловых эфиров гликольурилов за 
счет этерификации карбоксильных групп.  

Строение полученных энантиомерно 
чистых гликольурилов было доказано на 
их отдельных представителях методом 
РСА. В стереоизомере 3с эти атомы угле-
рода имеют 1(R),5(R)-конфигурацию. На 
основании данных РСА мы смогли объяс-
нить необычный диастереомерный состав 
соединения 3а+3`a. Оказалось, что это со-
единение кристаллизуется в виде сокри-
сталлизата диастереомеров в соотношении 
1:1. Это первый пример сокристаллизации 
диастереомеров в ряду гликольурилов. 
Кроме того, метод РСА позволил объяс-
нить строение гликольурилов 4’d + 4’d’, 
которые являются сокристаллизатом гли-
кольурилов с карбоксильной и метокси-
группой с конфигурацией атомов углерода 
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(1R, 5R). 
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Схема 1 

Для разработки новой методологии 
получения энантиомерно чистых гли-
кольурилов были получены рацемиче-
ские N-α-карбамоилгликольурилы 
5a+5`a, 5b+5`b, 5с+5`c путем конденса-
ции (R,S)-N-α-карбамоиламинокислот с 
ДГИ в условиях диастереоспецифично-
сти (схема 2). 
Для всех полученных гликольурилов 
были выращены кристаллы. Данные 
РСА которых показывают, что рацематы 
5a+5`a и 5с+5`c кристаллизуются в виде 
конгломератов, а рацемат 5b+5`b конг-
ломерата не образует. На примере полу-
ченного нами конгломерата 5a+5`a нами 
изучено разделение энантиомеров двумя 
методами – через диастреомерные соли 
и внесение в качестве затравки одного из 

энантиомеров. Диастереомерные соли 
синтезировали с использованием (S)-
фенитиламина, после гидролиза которых 
будут получены энантиомерно чистые 
гликольурилы 5a и 5`a. С использовани-
ем затравки гликольурила 5a, добавлен-
ного к конгломерату, был выделен из 
смеси энантиомер 5a. 

Новым направлением в развитие хи-
мии аналогов гликольурилов является 
поиск принципиально новых подходов к 
синтезу тио- и гетероаналогов гликольу-
рилов.  
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Схема 2 

Для расширения круга имидазотриа-
зинов в реакции с ДГИ, имеющих фе-
нильные заместители при С(4) и С(5), 
введены семикарбазид и аминогуанидин 
и впервые получены новые производные 
имидазотриазина 6a,b.  

С целью поиска методов синтеза тио- 
и гетероаналогов гликольурилов нами 
впервые изучены реакции ДГИ и ДГИТ с 
НSCN. Установлено, что изученные 
взаимодействия протекают неоднознач-
но и приводят к монотиоксо- и дитиок-
сопроизводным имидазоимидазолидинов 
7 и 8 и имидазооксазолидинов 9 и 10. 
Образование соединений 7 и 8 с высо-
кими выходами происходит при исполь-
зовании ДГИ и ДГИТ без фенильных за-
местителей при атомах углерода. Кон-
денсации ДГИ и ДГИТ с Ph-группами 
при С(4) и С(5) с HNCS протекают спе-
цифично с образованием только продук-
тов 9 и 10 (схема 3).  

Таким образом, в результате прове-
денных исследований разработаны на-
правленные методы синтеза гликольури-
лов и их аналогов новой генерации, в 
том числе имидазотриазинового ряда; 
осуществлены  
 

новые диастереоселективные и диастре-
оспецифичные реакции и получены 
энантиомерно чистые гликольурилы; 
выявлены новые конгломераты гликоль-
урилов; показана принципиальная воз-
можность разделения на энантиомеры 
рацемических и конгломератообразую-
щих гликольурилов; обнаружено явле-
ние сокристаллизации гликольурилов и 
открыты новые реакции ДГИ и ДГИТ с 
HNCS. 
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Схема 3 

Работа выполнена при поддержке Программы 
РАН ОХ-9 и гранта РФФИ 08-03-01070а. 
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Синтез и превращения производных N-аминоазиридина 
Кузнецов М.А. 
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Санкт-Петербург, 198504, Россия e-mail mak@mail.wplus.net 

Окисление N-аминогетероциклов в 
присутствии разнообразных соединений 
со связями С=С является общим мето-
дом синтеза производных N-амино-
азиридина (окислительное аминоазири-
динирование). Однако набор вводив-
шихся в эту реакцию 
N-аминосоединений реально ограничи-
вался N-аминофталимидом и рядом 3-
аминохиназолинонов. Мы показали, что 
хорошие результаты дает окислительное 
аминоазиридинирование легко доступ-
ными непредельными каркасными 
N-аминоимидами, имеющими как эндо- 
[1], так и экзо- конфигурацию. 

N

O

O
NH2

X

N

O

O
N

X

R1

R2
R1

R2

[O]

endo-  X = CH2;   exo-  X = O 20-70%  
Любопытно, что ни в одном случае 

нам не удалось выделить продуктов "са-
моазиридинирования" исходных непре-
дельных аминоимидов. 

Идущее в тех же условиях окисли-
тельное присоединение N-
аминофталимида к различным азо- и 
нитрозосоединениям гладко приводит к 
аддуктам по неподеленной паре элек-
тронов атомов азота – фталимидоазими-
нам и фталимидодиазеноксидам, соот-
ветственно. Продуктами окислительного 
присоединения N-аминофталимида и 
2-этил-3-аминохиназолинона к сопря-
женным и несопряженным азоалкенам, 
содержащим как олефиновый фрагмент, 
так и азогруппу, оказываются соответ-
ствующие алкенилазимины, С-азоази-
ридины и даже 1,2,3-триазолы, которые 
образуются, по-видимому, в результате 
вторичных превращений часто неста-
бильных С-азоазиридинов [2]. 

Несмотря на то, что в группе >С=N-
имеется как π-связь, так и НЭП атома 
азота, сведений об окислительном при-

соединении N-аминосоединений к ими-
нам в литературе нет. Более того, в со-
единениях с фрагментом С=С-С=N в ре-
акцию не вступает не только связь С=N, 
но и обычно высокоактивная сопря-
женная связь С=С. Единственным ис-
ключением служит проведенное нами 
недавно окислительное присоединение 
N-аминофталимида к фталоилгидразону 
коричного альдегида: 

Ph N
NPi

Ph N
NPi

N

PiN
N

O

O

46%

PiNNH2

Pb(OAc)4

PiN-  =

 
Вместе с тем, если связь С=N входит 

в состав ароматического гетероцикла 
(алкенилпиридин, алкенилпиразолы, 
1,3,4- и 1,2,4-оксадиазолы), то в резуль-
тате присоединения по сопряженному с 
ним алкенильному заместителю гладко 
получаются соответствующие (2-
азиридинил)гетероциклы [3]. 

Известно, что азиридины со стабили-
зирующими заместителями при атомах 
углерода способны термически (конро-
таторно) или фотохимически (дисрота-
торно) раскрываться по связи С-С в со-
ответствующие 1,3-диполи, азометини-
лиды. В согласии с этим, термолиз ряда 
2,3-дизамещенных N-фталимидоазири-
динов с электроноакцепторными замес-
тителями в присутствии 1,3-диполя-
рофилов приводит к соответствующим 
N-фталимидоазолам или продуктам их 
дальнейших превращений [4]. 
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Δ

con

 
Примечательно, что, несмотря на же-

сткие условия (нагревание до 150-
220ºС), образование аддуктов идет пол-
ностью стереоспецифично и в высокой 
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степени стереоселективно. По нашему 
мнению, это является следствием согла-
сованного механизма обеих стадий. 

Внутримолекулярный вариант этого 
превращения, также стереоспецифично, 
дает конденсированные производные N-
фталимидоазолов или продукты их 
дальнейших трансформаций. 

O

N

PiN

R

O

N
PiN R

H
Δ

R = CN, COOMe, NEt2  
Принципиальная возможность терми-

ческого раскрытия N-
фталимидоазиридинов в соответствую-
щие N-фталимидоазометинилиды была 
показана группой французских авторов 
еще в начале 80-х годов на примере ре-
акции ДМАД с N-фталимидоази-
ридинами, содержащими три или четыре 
акцепторных заместителя. В этом случае 
образование аддуктов происходило уже 
при 80ºС и даже при комнатной (!) тем-
пературе, однако их пространственное 
строение установлено не было. Повторе-
ние этих опытов привело к неожиданно-
му результату: оказалось, что в реакции 
ДМАД с тризамещенным азиридином 
получается 3-пирролин с сохранением 
относительного пространственного рас-
положения заместителей, а не с их об-
ращением! 

NNC

HE

Ph
EE N

H

E E

NC

E

Ph
PiN

PiN

C6H6, RT

41%E = CO2Me  
Так же протекает взаимодействие это-

го фталимидоазиридина с тиокетонами. 
А реакция тиокетонов с тетразамещен-
ным фталимидоазиридином приводит к 
смесям пространственных изомеров. 
Объяснением этому может служить как 
несогласованный механизм присоедине-
ния, так и цис-транс-изомеризация пер-
воначально образующегося диполя (что, 

впрочем, менее вероятно). 
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В ходе этих исследований мы обна-

ружили, что циклоприсоединение 
N-фталимидоазиридинов с карбониль-
ной группой при атоме углерода трех-
членного цикла часто сопровождается 
побочным образованием оксазолов, при-
чем иногда этот процесс становится ос-
новным. Мы показали, что это превра-
щение носит общий характер и, в соче-
тании с окислительным аминоазириди-
нированием, может служить удобным 
методом синтеза оксазолов из доступных 
непредельных карбонильных соедине-
ний. 

O R2
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O R2

R1 N
X
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-HX

X = PiN-, PhSO2

Δ

 
Еще один вариант перехода от непре-

дельных карбонильных соединений к 
оксазолам дает использование в качестве 
уходящей группы арилсульфинильного 
остатка. 
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Новые подходы к синтезу азотсодержащих гетероциклов с хираль-
ным заместителем при атоме азота 

Куркин А.В., Берновская А.А., Белов Д.С., Бухряков К.А., Уткина А.А.,  
Юровская М.А. 

Химический факультет Московского государственного университета им. М.В.Ломоносова 
Ленинские горы, Москва, 119991, Россия, e-mail: indole@mail.ru 

Азотистые гетероциклические соеди-
нения по праву занимают одно из веду-
щих мест среди природных и синтетиче-
ских лекарственных препаратов. Наме-
тившаяся в последние го-ды тенденция 
использования в качест-ве лекарств не-
рацемических соедине-ний требует раз-
работки новых уни-версальных методов 
синтеза таких структур, содержащих хи-
ральный заместитель при атоме азота. 
Ранее в нашей группе были разработаны 
различные подходы к синтезу индолов с 
хиральным заместителем при атоме азо-
та [1-2]. Одна из этих методологий мо-
жет быть с успехом распространена и на 
другие гетероциклические системы. Та-
кой системой, например, является иза-
тин, биологическая активность произ-
водных которого широко известна. Од-
нако до наших работ сведений о его хи-
ральных производных в литературе не 
было. Использование в качестве исход-
ных соединений хиральных N-алкилани-
линов, разработанный нами метод син-
теза которых основан на реакции Мицу-
нобу [3], позволило получить их (по ме-
тоду Зандмейера) с высокой энантио-
мер-ной чистотой по следующей схеме: 
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Синтезированные производные иза-

тина привлекают внимание не только как 
потенциальные биологически активные 
соединения, но и в качестве исходных 

соединений для трансформации в другие 
гетероциклы. Так, нам удалось осущест-
вить окислительную трансформацию по-
лученных изатинов в изатовые ангидри-
ды с хиральным заместителем при атоме 
азота: 
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Универсальность предлагаемого под-

хода можно продемонстрировать на 
примере синтез новых конденсиро-
ванных гетероциклических систем на 
основе пиридина. Нам удалось анне-
лировать к пиридиновому ядру фраг-
менты пиразина и имидазола с хираль-
ными заместителями при атоме азота по 
следующей схеме [4]: 
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Совершенно иной подход был раз-

работан нами для синтеза производных 
пиразола с хиральным заместителем при 
атоме азота. Следует отметить, что из-
вестны производные пиразола проявля-
ющие анорексигенную активность. В ме-
дицинской практике нашел применение 
препарат Римонабант, используемый для 
лечения ожирения. Наш синтетический 
подход основан на ином варианте сте-
реоселективного создания связи C-N. 
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Мы впервые применили для синтеза пи-
разолов, содержащих хиральный замес-
титель при атоме азота, недавно опубли-
кованную реакцию направленного сте-
реоселективного, катализируемого L-
пролином, α-аминирования альдегидов с 
использованием азадикарбоксилатов в 
качестве источника азота [5]. Эта реак-
ция приводит к образованию производ-
ных оптически активных α-
гидразинальдегидов, которые служат 
удобными хиральными синтонами, в том 
числе и для построения пиразольного 
цикла. Метод состоит в после-
довательном проведении реакции α-
аминирования и восстановления in situ 
карбонильной группы, защиты гидрок-
сильной группы, удалеения карбоматной 
защиты и, наконец, циклизации в пира-
золы с использованием различных 1,3-
дикарбонильных соединений. Эта реак-
ция приводит к образованию произ-
водных оптически активных α-гидразин-
альдегидов, которые служат удобными 
хиральными синтонами, в том числе и 
для построения пиразольного цикла. Ме-
тод состоит в последовательном прове-
дении реакции α-аминирования и вос-
становления in situ карбонильной груп-
пы, защиты гидроксильной групппы, 
удалеения карбоматной защиты и, нако-
нец, циклизации в пиразолы с использо-
ванием различных 1,3-дикарбонильных 
соединений. 
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Наблюдаемая стереохимия может 
быть объяснена предварительным обра-
зованием енамина из пролина и альдеги-
да с последующей координацией его с 
азадикарбоксилатом за счет водородных 
связей (интермедиат А) 
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Стереоселективному образованию 

связи C-N способствует анти-положение 
заместителя R по отношению к карбок-
сильной группе пролина и образование 
энергетически выгодного шестичленного 
переходного состояния.  

Эта методология привела к полу-
чению пиразола с хиральным замес-
тителем при атоме азота с очень высокой 
энантиомерной чистотой: 
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Синтез некоторых хиральных терпеноидных гетероциклических  
соединений 

Кучин А.В., Фролова Л.Л., Кадуцкий А.П., Козлов Н.Г.  

Институт химии Коми НЦ УрО РАН, Сыктывкар, ул. Первомайская 48, 167982, Россия  
e-mail: kutchin-av@chemi.komisc.ru 

Институт физико-органической химии Национальной академии наук Беларуси 220072,  
Минск, ул. Сурганова, 13, e-mail: loc@ifoch.bas-net.by 

Гетероциклические соединения с хи-
ральными заместителями широко ис-
пользуются в качестве лекарственных 
препаратов, красителей, полупродуктов 
и катализаторов асимметрического син-
теза. В настоящее время известны мно-
гочисленные синтетические стратегии, 
обеспечивающие получение азотсодер-
жащих гетероциклов на основе различ-
ных ариламинов.  
Целью работы является структурная мо-
дификация природных монотерпенов, 
направленная на получение потенциаль-
но практически ценных соединений, в 
том числе технологических добавок и 
биологически активных веществ. Ис-
пользование природных терпеновых 
производных в качестве синтонов в ре-
акциях конденсации позволит при кон-
струировании синтетических аналогов 
природных биомолекул получить новые 
хиральные и оптически активные поли-
ядерные полифункциональные гетеро-
циклические структуры с комплексом 
полезных свойств. Разрабатываются ре-
гио- и стереоселективные методы синте-
за новой группы полиядерных гетеро-
циклических структур на основе при-
родных терпеноидов, представляющих 
интерес как биологически активные ве-
щества, лиганды для комплексов пере-
ходных металлов, полупродукты и реа-
генты для органического, в том числе 
асимметрического синтеза. 

Синтез оптически активных поли-
функциональных терпенов базируется на 
широко распространенном и доступном 
природном монотерпене – альфа-пинене 
с использованием реакций окисления, 
восстановления, гидроборирования-
окисления, конденсации и др. Получены 
оптически активные диолы, кетолы, ди-
кетоны, имины и амины пинановой и 

борнановой структуры. 
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производные тетрагидрохинолина
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производные бензо[f]хинолина  
Предполагается провести функциона-

лизацию полученных ранее терпенофе-
нолов (получение аминопроизводных, 
введение гидроксильной группы) и изу-
чение их биологической активности. 
Методика исследования включает также, 
получение терпенсодержащих аминов; 
синтез производных 1,2,3,4-
тетрагидрохинолинов мультикомпо-
нентной конденсацией терпенсодержа-
щих аминов, формальдегида и СН-
кислот; синтез производных бензакри-
дина конденсацией терпенофенолов и 
ариламина и СН-кислот. 

Реакция каскадной гетероциклизации 
(циклоконденсации) с участием арома-
тических альдегидов, аминов и цикличе-
ских β-дикетонов наиболее эффектив-
ный метод синтеза производных бен-
зо[a]акридина, 4,7-фенантролина и дру-
гих конденсированных азагетероциклов.  

Камфорохинон, благодаря ряду функ-
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циональных и структурных особенно-
стей, а так же доступности в виде обеих 
энантиомерных форм, является удобным 
исходным соединением для асимметри-
ческого синтеза. Нами осуществлено 
восстановительное аминирование энан-
тиомерно чистого (–)-камфорохинона (I) 
рядом ароматических аминов. 

Реакция протекает регио- и стереосе-
лективно и приводит к образованию 3-
ариламинопроизводных камфоры (II) с 
выходами 75-90 %. Аминированию под-
вергается исключительно стерически бо-
лее доступная карбонильная группа в 
положении 3 бициклического ядра, а 
карбонильная группа в положении 2 не 
затрагивается. Аминогруппа в продуктах 
имеет экзо-ориентацию, что соответст-
вует избирательной атаке объемного 
триацетоксиборгидридного аниона на 
промежуточную молекулу кетимина со 
стерически наименее затрудненной сто-
роны. Последующее восстановление 
аминокетонов (II) боргидридом натрия 
протекает также стереоселективно, давая 
3-экзо-ариламиноизоборнеолы (III). 

Продолжая реализовывать концепцию 
синтеза азотсодержащих гетероциклов с 
природными заместителями, мы разра-
ботали метод получения производных 
1,2,3,4-тетрагидрохинолина, содержа-
щих в структуре хиральные фрагменты 
камфары или изоборнеола. При  
 

обработке димедоном в присутствии 
формальдегида полученные ариламины 
(II, III) циклизуются в спироциклические 
производные 1,2,3,4-тетрагидрохино-
линового ряда (IV, V). 
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где R=CH3 (II-Va), OCH3 ((II-Vб), OC2H5 
(II-Vв), C6H5 (II-Vг), OC6H4 (II-Vд). 
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Новая перегруппировка  
в ряду 3-замещенных хиноксалин-2(1н)онов –  

простой и эффективный метод синтеза бензимидазолов 
Мамедов В.А., Сайфина Д.Ф., Калинин А.А., Муртазина А.М., Жукова Н.А., 

Хафизова Е.А., Губайдуллин А.Т., Литвинов И.А. 
Учреждение Российской академии наук  

 Институт органической и физической химии имени А.Е. Арбузов КазНЦ РАН 
420088, Казань, ул. Арбузова, 8; e-mail: mamedov@iopc.knc.ru 

Бензимидазольная система входит в 
состав многих физиологически активных 
веществ, в том числе витамина В12, со-
единений, обладающих противовирус-
ной и противоопухолевой активностью, 
средств, используемых в ветеринарии, 
фунгицидов. Наиболее часто применяе-
мые методы синтеза бензимидазольной 
системы включают в себя взаимодейст-
вие 1,2-фенилендиаминов и их произ-
водных с различными производными 
карбоновых кислот. Практически все эти 
методы являются модификациями клас-
сических реакций Филлипса-Ладенбурга 
и Вайденхайгена, включающих в себя 
конденсацию орто-фенилендиамина с 
кислотами (или их производными) и 
альдегидами соответственно. Невысокие 
выхода целевых продуктов, либо невоз-
можность использования этих методов 
для введения бензимидазольной системы 
в состав различных гетероциклических 
соединений, ограничивают диапазон их 
применения. Если методы синтеза гете-
роциклической системы, в которую пла-
нируется ввести бензимидазольный 
фрагмент, также ограничены и не позво-
ляют ввести необходимые функциональ-
ные группировки, то задачи синтетиков 
усложняются.  

Ранее нами была обнаружена новая 
перегруппировка в системе 3-
бензоилхиноксалин-2(1Н)он 1 и 1,2-
фенилендиамин 2, протекающая в кипя-
щей уксусной кислоте с образованием 3-
фенил-2-(бензимидазолил-
2)хиноксалина 3. 
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В докладе рассматриваются возможно-

сти использования этой перегруппиров-
ки для синтеза различных 2-замещенных 
бензимидазолов и их азааналогов типа 4, 
5, 6, 7 и др. 

4
R

N

N
H

N

Ar
5

N

N
HR

N N

Ar

R2

R

N

N
H
6

N

7

N

N
Ph

R N

N

N
H

 
Также обсуждаются механистические 

аспекты рассматриваемой перегруппи-
ровки и спектральные особенности про-
изводных бензимидазолов.  
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (проекты № 07-03-00613-а и 07-03-00391) 
и Государственного контракта № 
02.512.11.2237 федеральной целевой программы 
“Исследования и разработки по приоритет-
ным направлениям развития научно-
технического комплекса России на 2007-2012 
годы”. 
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Синтез новых гетеросистем на основе диоксогетероциклов 
Масливец А.Н., Алиев З.Г., Денисламова Е.С., Силайчев П.С., Дмитриев М.В., 

Масливец В.А., Тутынина Н.М., Мокрушин И.Г., Степанова Е.Е. 

Пермский государственный университет, ул. Букирева, д.15, 
Пермь, 614990, Россия e-mail: koh2@psu.ru 

Пятичленные диоксогетероциклы 
(фуран-2,3-дионы, 1Н-пиррол-2,3-дионы, 
в том числе аннелированные по стороне 
[а] азагетероциклами) в течение послед-
них 30 лет привлекают внимание хими-
ков-синтетиков. Нуклеофильные рецик-
лизации и гетероциклизации диоксоге-
тероциклов и термические превращения 
гетерокумуленов, генерируемых на их 
основе, представляют собой удобные 
методы построения зачастую ранее не-
доступных конденсированных, мостико-
вых и спиро-бис-гетеросистем. 

Нуклеофильные рециклизации и ге-
тероциклизации 1-арил-4-ароил-5-
метоксикарбонил-1Н-пиррол-2,3-дионов 
под действием СН,NH и NH,NH 1,3-
бинуклеофилов приводят к построению 
гетеросистем 8,11-
диазатрицикло[7.2.1.02,7]-додекана, спи-
ро[фуран-2,3′-индола], спиро[индол-3,2′-
пиррола], 4,6,8,11-
тетраазатрицикло[7.2.1.02,7]додекана, 
пирроло[2,3-d]пиримидин-5-спиро-2'-
пиррола, пиразоло[1,5-а]пиримидина. 
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На основе реакций 1-арил-4-ароил-5-
метоксикарбонил-1Н-пиррол-2,3-дионов 
с енаминами ряда изохинолина разрабо-
тан новый способ синтеза спиро-бис-
гетероциклов и в том числе 16-
спирозамещенных 13-азагонанов – вы-
соко биологически активных аналогов 
стероидов. 
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Взаимодействие 1,5-диарил-4-

алкоксалил-1Н-пиррол-2,3-дионов с 1,2- 
и 1,3-бинуклеофилами приводит к обра-
зованию гетеросистем пирроло[3,4-
с]пиразола и спиро[фуран-2,3′-индола]. 

N
N

N

CSNH2Ar

OHH
HO

AlkOCO O

Ar

O

Me

Me

N

R
O

O

O

O

Ar

NHAr

 
4-Алкоксикарбонил-5-фенил-1Н-

пиррол-2,3-дионы реагируют с N-
арилиминами димедона как с 1,5-
бинуклеофилами с образованием гетеро-
системы спиро[акридин-9,3'-пиррола]. 
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Рециклизации 3-ацилпирроло[1,2-

с][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионов под 
действием 1,3-CН,NH, CH,OH, NH,NH 
бинуклеофилов – путь построения спи-
ро-бис-гетероциклов и мостиковых аза-
гетеросистем. 
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Реакции 3-ацилпирроло[1,2-

а]хиноксалин-1,2,4-трионов с бинуклео-
филами обычно протекают с сохранени-
ем исходной гетеросистемы, что позво-
ляет проводить нуклеофильную «над-
стройку» мостиковых или конденсиро-
ванных азагетероциклов. 
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Термолиз 1-метиленамино-1Н-

пиррол-2,3-дионов приводит к генериро-
ванию первых представителей класса 
гидразоноилкетенов, циклизующихся в 
азометинимины, подвергающиеся диме-
ризации «голова к хвосту» в 

дипиразоло[a,d][1,2,4,5]тетразины. 
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Термолиз 3-ацилпирроло[1,2-

с][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионов приво-
дит к генерированию аро-
ил(бензоксазинил)кетенов, участвующих 
в реакциях [4+2]присоединения с актив-
ными диенофилами с образованием кон-
денсированных гетеросистем и ансамб-
лей гетероциклов. 
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Термолиз 3-ацилпирроло[1,2-

а]хиноксалин-1,2,4-трионов приводит к 
генерированию 
ацил(хиноксалинил)кетенов, стабилизи-
рующихся внутри- либо межмолекуляр-
но. 
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3-Ацилпирроло[1,2-а]хиноксалин-

1,2,4-трионы способны к участию в ка-
честве гетеродиенов фрагментом С3а=С3-
С=О в термически инициируемых реак-
циях [4+2]циклоприсоединения, а фраг-
ментом С3а=С3 в фотохимически ини-
циируемых реакциях 
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[2+2]циклоприсоединения, с полярными 
диенофилами с образованием соответст-
вующих гетеросистем. 
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Термолиз 4-хиноксалинилфуран-2,3-

дионов приводит к генерированию аро-
ил(хиноксалинил)кетенов, участвующих 
в реакциях [4+2]присоединения с дие-
нофилами с образованием ансамблей ге-
тероциклов и конденсированных гетеро-
систем. 
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На основе взаимодействия 5-

арилфуран-2,3-дионов и их производных 
с бинуклеофилами ряда изохинолина по-
лучены малодоступные ансамбли гете-
роциклов.  
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Структуры ключевых продуктов син-

теза подтверждены РСА. 
Возможность практического исполь-

зования полученных результатов заклю-
чается в том, что производные диоксоге-
тероциклов являются аналогами естест-
венных метаболитов живого организма и 
при весьма низкой токсичности прояв-
ляют разнообразную фармакологиче-
скую активность: противовоспалитель-
ную, анальгетическую, противомикроб-
ную, антигипоксическую, противосудо-
рожную, противоопухолевую активно-
сти, что является важным прикладным 
аспектом в исследовании их превраще-
ний. 

Отдельные фрагменты работы опуб-
ликованы в журналах Tetrahedron 5319 
(2004), Mendeleev Comm. 75 (2004), 158, 
163 (2005), ЖОрХ 1094, 1405, 1840 
(2004), 1101 (2005), 463, 475, 787 (2006), 
103, 111, 148, 152, 634, 1335, 1339, 1343, 
1579 (2007), 587, 612, 706, 710, 777, 848, 
943, 1103, 1197, 1202, 1418, (2008), ХГС 
124, 288, 629, 1501 (2004), 3 (2006), ЖСХ 
187 (2004), получены Патенты РФ 
2238272, 2233843, 2240320, 2240323, 
2257386, 2281286, 2294330, 2304581, 
2320660, 2316557, (2004-2008) на спосо-
бы синтеза и биологическую активность 
продуктов синтеза.  
Работа выполнена при поддержке РФФИ 
(гранты 07-03-96036, 08-03-01032). 
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Синтез и трансформация азотсодержащих гетероциклов в ионных 
жидкостях 

Махова Н.Н., Сыроешкина Ю.С., Кузнецов В.В., Петухова В.Ю. 

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН 
Ленинский пр-т, 47, Москва, 199991, Россия e-mail: mnn@ioc.ac.ru 

Одним из направлений исследований 
лаборатории азотсодержащих соедине-
ний ИОХ РАН является использование 
ионных жидкостей (IL) в качестве реак-
ционной среды для синтеза и трансфор-
мации азотсодержащих гетероциклов 
(фуразанов, фуроксанов, диазиридинов) 
– потенциальных биологически актив-
ных и высокоэнергетических соедине-
ний. Из IL были выбраны наиболее дос-
тупные диалкилимидазолиевые IL 
[bmim]([emim])[Х] (Х= BF4, PF6, HSO4), 
которые сохраняют жидкое состояние 
при комнатной температуре (RTIL). IL в 
последние годы широко используются 
как потенциальные заменители обычных 
органических растворителей для различ-
ных химических процессов [1,2]. IL 
имеют существенные преимущества пе-
ред обычными органическими раствори-
телями - они не горючи, не летучи, могут 
быть регенерированы и использованы 
повторно. Кроме того, в IL ускоряются 
многие химические процессы [3]. В ходе 
проведенных исследований было уста-
новлено: 

1. ИЖ существенно ускоряют реак-
ции 1,3-диполярного циклоприсоедине-
ния: 

1) арил- и фуразанилазидов к 
ацетиленам и енаминам, причем для 
несимметрично производных ацетилена 
возрастает региоселективность [4]; 
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2) нитрилоксидов к активированным 

нитрилам в процессе трансформации 
диацилфуроксанов в 
ациламинофуразаны [5]. 
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2. ИЖ оказались очень эффективной 

реакционной средой для получения 
высокоэнергетических соединений, в 
частности тринитроэтиловых эфиров 
карбоновых кислот путем конденсации 
соответствующих хлорангидридов и 
тринитроэтанола, причем в отличие от 
известных методик, реакции проводятся 
без нагревания при комнатной 
температуре, что значительно 
увеличивает безопасность процесса [6]. 
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3. В ИЖ удается провести реакции, 

которые в обычных растворителях 
осуществить не удается: 

1) впервые удалось получить 
фторфуразаны [7]; 
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2) cемичленные тетразепантионы 

были получены при взаимодействии 
легко доступных 1,2-
диалкилдиазиридинов с 
бензоилизотиоцианатом [8]; 
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3) впервые удалось встроить 

молекулы сероуглерода и активирован-
ных нитрилов в диазиридиновый цикл 
[9,10]; 
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4) при взаимодействии диэтилацети-

лендикарбоксилата с 1,2-ди и 1,2,3-
триалкилдиазиридинами неожиданно 
получены производные тетрагидропи-
римидина. 
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Пери-замещенные карбонильные и пери-аннелированные  
гетероциклические соединения – новые объекты органической химии 

Межерицкий В.В. 

НИИ физической и органической химии Южного Федерального Университета (НИИ ФОХ ЮФУ), 
344090 г. Ростов-на-Дону, пр. Стачки, 194/2, e-mail: mezher@ipoc.rsu.ru 

Также как орто-замещенные карбо-
нильные производные бензольного (1) 
ряда играют важную роль в синтезе ор-
то-аннелированных гетероциклов (3), 
так и ароматические пери-замещенные 
альдегиды, кетоны и карбоновые кисло-
ты (5) выступают в качестве универ-
сальных предшественников пери-
аннелированных гетероциклических 
систем (7). Простейшими «пери-
представителями» указанного типа, по-
строенными на ароматическом ядре яв-
ляются производные нафталина (5, 7). В 
пери-положении к карбо-нильной группе 
могут находится различные заместители, 
однако мы ограничимся рассмот-рением 
лишь пери-гидрокси- и пери-амино-
нафтоильных соединений (5, X= O, NR) 
и получаемых из них пери-
аннелированных гетероциклических 
систем (7). 
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Рис. 1. 

Чем орто-замещение отличается 
от пери-замещения? Дело в том, что гид-

рокси или аминогруппа, соседствующие 
с карбонильной группой в пери-
положениях, отличаются от таких же 
функциональных заместителей, распо-
ложенных в орто-положениях аромати-
ческого ядра, разнонаправ-ленным дей-
ствием друг на друга через ароматиче-
скую π-систему. Иными словами замес-
тители в орто-положениях имеют сов-
падающую ориентацию (1), а в пери-
положениях прямо противоположную 
(5). По направлению взаимных элек-
тронных влияний друг на друга пери-
замещенные производные схожи с мета-
замещенными карбонильными соедине-
ниями. Эта особенность строения пери-
замещенных соединений лишает их воз-
можности участия в таких фундамен-
тальных для ароматических систем пре-
вращениях, как бензоидно-хиноидная 
таутомерия (1→2), электроциклические 
реакциии циклоприсоединения, процес-
сы хелатирования металлов и др. Вместо 
бензоидной-хиноидной таутомерии у пе-
ри-замещенных возможна кольчато-
цепная таутомерия (5→6).  

Чем орто-аннелирование отлича-
ется от пери-аннелирования? Особен-
ность орто-аннелирования состоит в 
том, что родоначальный моногетероцикл 
(4) в качестве структур-ного элемента 
включен в конденсированную систему 
(3) с сохранением своей электронной 
структуры и, формально, может быть 
вычле-нен из нее без изменения про-
странственного и электронного строе-
ния. Более того, орто-аннелированные 
гетероциклические соеди-нения в значи-
тельной мере сохраняют такие фунда-
ментальные характеристики моногете-
роциклических предшественников, как 
π-избыточность и π-дефицитность, опре-
деляемые характером гибридизации ге-
тероатома.  

Специфика пери-аннелирования 
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заключается в отсутствии такого струк-
турного элемента, который можно было 
бы определить как родоначальный моно-
гетероцикл. Поэтому минимальной 
структурной единицей является трицик-
лическое ядро с общим для трех колец 
углеродным атомом (7). Под моногете-
роциклами подразумеваются гетероцик-
лические соединения с замкнутой π-
системой. В этой связи формально выде-
ленный структурный фрагмент (8) не 
может считаться таковым. 

Производные нафталина, несущие 
в соседних пери-положениях нуклео-
фильную (X=O, NR, рис.2) и карбониль-
ную группы играют важную роль не 
только в качестве потенциальных пред-
шественников пери-аннелированных ге-
тероциклических систем, но и являются 
уникальными моделями для изучения 
так называемых «пери-эффектов» (водо-
родные связи, электрофил-
нуклеофильные взаимодействия, кольча-
то-цепная таутомерия и др., существую-
щие между пери-расположенными за-
местителями). Знание особенностей 
конформационного строения пери-
гидроксикарбонильной групппировки и 
сущности «пери-эффектов» важны при 
изучении реакционной способности и 
прогнозировании свойств и химических 
превращений этих соединений. 
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Рис 2.  
В результате наших исследований 

предложена единая концепция возмож-
ных типов внутримолекулярных пери-
взаимо-действий этого класса соедине-
ний, графическая модель которой пред-
ставлена на рисунке 2.  

Первый тип (A) – это классическая 

внутримолекулярная водородная связь 
(ВВС), соединяющая два электроотрица-
тельных атома с образованием плоского 
семизвенного Н-цикла, компланарного с 
ароматическим ядром. При разрыве этой 
ВВС под действием полярных раствори-
телей (S) создается возможность для 
реализации другого эффекта (B), кото-
рый можно рассматривать как внутри-
молекулярное аттрактивное электрофил-
нуклеофильное взаимодействие пери-
расположенных заместителей, при кото-
ром свободная электронная пара кисло-
родного или азотного атома гидрокси- 
или аминогруппы электростатически 
«притягива-ется» к электронодефицит-
ному атому углерода карбонильной 
группы. Этот эффект, в качестве единст-
венно возможного, реализуется также в 
пери-метокси- или пери-диметиамино 
закрепленной модели (E) и может рас-
сматриваться как начальная фаза при-
соединения О- или N-нуклеофила к кар-
бонильной группе. Оба типа взаимодей-
ствий, как (A) так и (B) могут быть дви-
жущей силой реакции, приводящей к за-
мыканию пятизвенного гетероцикла (D), 
моделируя собой кислотный или основ-
ный катализ при взаимодействии карбо-
нильной группы с нуклеофилами. Если в 
качестве карбонильной функции высту-
пает альдегидная группа, возможен еще 
один из «пери-эффектов», когда водо-
родный атом СН-кислотной формильной 
группы электростатически взаимодейст-
вует со свободной электронной парой 
пери-расположенного кислородно-
го(азотного) атома гидрокси (амино) - 
(C) или метокси (диметиламино) группы 
(F). Этот тип взаимодействия можно 
рассматривать как разновидность слабой 
ВВС.  

В докладе будут рассмотрены разра-
ботанные под руководством автора ме-
тоды синтеза пери-гидрокси- и пери-
аминозамещенных альдегидов и кетонов 
нафталинового, аценафтенового и аце-
нафтиленового ряда, представлены ре-
зультаты изучения тонкого строения 
этих соединений по данным спектраль-
ных, ренгеноструктурных исследований 
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и квантово-химического расчета. Особое 
внимание будет уделено реакциям гете-
роциклизаци приводящим к пери-
аннелированным гетероциклическим 
системам. 

Разработанные нашей исследователь-
ской группой методы синтеза пери-
замещенных карбонильных соединений 
представлены на схемах 1-4. 
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Осуществленные нами реакции 
гетероциклизации пери-гидрокси- и пе-
ри-амино-замещенных карбонильных 
соединений представлены на схемах 5, 6. 
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В многочисленных монографиях 
по органической химии или химии гете-
роциклических соединений не существу-
ет раздела, посвященного пери-
соединениям как таковым, что дает пол-
ное основания считать их, как это и от-
мечено в названии, новыми объектами, 
заслуживающими систематического изу-
чения и предметного освещения в хими-
ческой учебной и научной литературе.  
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Перегруппировки 1,2,3-тиадиазолов в синтезе гетероциклов 
Моржерин Ю.Ю., Кропотина П.Е., Глухарева Т.В. 

Уральский государственный технический университет - УПИ, ул. Мира, д.19, 
Екатеринбург, 620002, Россия e-mail: morzherin@mail.ustu.ru 

Ароматические азолы 1-5 можно рас-
сматривать в качестве "скрытых" сопря-
женных 1,3-диполей 6—10 [1]. Равнове-
сие практически нацело сдвинуто в сто-
рону ароматических соединений, исклю-
чая диазокетоны (или эфиры) 8 (Х=О) и 
ацилазиды 9 (Х=О), для которых соот-
ветствующие гетероциклы неизвестны. 
α-Диазокетоны 8 (Х=S) и тиоацилазиды 
9 (Х=S), напротив, существуют только в 
качестве интермедиатов, которые цикли-
зуются в 1,2,3-тиадиазолы 3 (Х=S) и 
1,2,3,4-тиатетразолы 4 (Х=S), соответст-
венно. Иминодиазосоединения 8 
(Х=NR), и иминоазиды 9 (Х=NR) чаще 
существуют в циклической форме 1,2,3-
триазола 3 (Х=NR) и 1,2,3,4-тетразола 9 
(Х=NR), а открытые формы 8, 9 стабили-
зируются введением электроноакцеп-
торного заместителя к атому азота ими-
нофункции.  
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При наличие подходящих заместите-

лей в исходном гетероцикле данные со-
пряженные 1,3-диполи могут вступать в 
различные внутримолекулярные пере-
группировки с образованием новых ге-
тероциклов. Исходя из возможности 
равновесия между гетероциклами и рас-
крытыми структурами, последние можно 
использовать в качестве реагентов для 
различных реакций циклоприсоедине-
ния. 

В данной работе обобщены данные о 
перегруппировках и трансформациях 
1,2,3-тиадиазолов. 
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Нами показано, что 1,2,3-тиадазолы 

легко вступают в перегруппировки: 
• перегруппировки с участием одного 

атома боковой цепи (перегруппировки 
Димрота); 

• перегруппировки с участием двух 
атомов боковой цепи (перегруппиров-
ки Корнфорта); 

• перегруппировки с участием трех 
атомов боковой цепи (перегруппиров-
ки Болтона-Катрицкого); 

• перегруппировки с участием черырех 
атомов боковой цепи. 
В результате работы нами был обна-

ружен ряд новых перегруппировок в ря-
ду 1,2,3-тиадиазолов и разработаны це-
ленаправленные методы синтеза гетеро-
циклических соединений, в котором 
ключевой стадией является трансформа-
ция 1,2,3-тиадиазола. 

Литература 
1.  L'abbé G., Bull. Soc. Chim. Belg., 99, 
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Координационный эффект в реакциях формирования азолохинок-
салинов 

Орлов В.Д., Сидоренко Д.Ю., Колосов М.А. 
Харьковский национальный университет им. В.Н.Каразина, 
пл. Свободы, 4, Харьков, 61077; orlov@univer.kharkov.ua 

Химия α,β-непредельных карбониль-
ных соединений и, в частности, халконов 
является объектом исследований нашей 
кафедры органической химии уже в те-
чение нескольких десятков лет, что за-
свидетельствовано в монографии [1]. В 
последние десятилетия мы основное 
внимание уделяем разработке методов 
синтеза на их основе азотсодержащих 
гетероциклов, близких по строению к 
природным биологически активным со-
единениям. Нами впервые были получе-
ны и исследованы свойства ароматиче-
ских производных 2,4-дигидро-1Н-1,5-
бензодиазепина, разнообразных дигид-
ропроизводных азоло-пиридинов и –
пиримидинов [2,3].  

А сейчас наше внимание [4-6] при-
влекли нестандартные реакции цикло-
конденсации, в которых на базе дигид-
роазолопиримидинов 1 образуются тет-
рагидроазолохиназолины 2 и 3 (схема 1, 
пути б и в). Нетривиальность этих про-
цессов, на наш взгляд, заключается в 
том, что в реакции циклоконденсации с 
халконами вступают азолопиримидины с 
частично гидрированным 6-ти членным 
гетероциклом и метильной группой в 
нем. Халкон в этом процессе выступает 
в роли биэлектрофила. 

Классическим примером участия ме-
тильной группы гетероцикла в процессах 
конденсации с карбонильными соедине-
ниями являются реакции α- либо γ-
метильных групп π-дефицитных гете-
роароматизованных циклов (пиридина, 
пиримидина и других), характеризую-
щиеся высокой кислотностью, с альде-
гидами. 

В изучаемых нами процессах пири-
мидиновый цикл неароматизирован, а 
следовательно ожидать высокой кислот-
ности у метильной группы не приходит-
ся. И в то же время ее участие доказано 
однозначно, прежде всего ЯМР, масс-

спектрами, рентгеноструктурным анали-
зом образующихся азолохиназолинов. 
Реакции 1б и 1в можно катализировать 
кислотами Льюиса (AlCl3, ZnCl2, 
BF3

.Et2O), но выходы достигаются невы-
сокие (до 30 %). Процесс лучше всего 
катализируется алкоголятами.  

На первой стадии происходит отрыв 
протона из дигидропиримидинового 
фрагмента молекул 1 с активацией С6-
центра и его присоединением в β-
положение молекулы халкона. Если в 
дигидроазолопиримидине отсутствует 
метильная группа (либо вместо нее со-
держится арильный заместитель), то ре-
акция на этом и завершается (схема 1, 
путь а); соответствующие β-аддукты бы-
ли выделены и охарактеризованы [4]. 
Сам по себе процесс образования β-
аддуктов в реакциях халконов с С-
нуклеофилами относится к тривиальным 
реакциям [1]; достаточно вспомнить об-
разование аддуктов Михаэля в реакциях 
кротоновой конденсации.  

А вот вторая стадия, когда в присут-
ствии метильной группы в соседнем С5- 
либо С7-центре происходит быстрый 
процесс ее циклоконденсации с карбо-
нильной группой  

 
Схема 1 

дигидрохалконового фрагмента с обра-
зованием соответствующих азолохина-
золинов (см. схему 1), является неожи-
данной. 
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При этом следует отметить, что все 
наши попытки ввести исходный дигид-
роазолопиримидин в реакцию конденса-
ции с ароматическими альдегидами, да-
же таким активными как п-
нитробензальдегид, фенилглиоксаль и 
некоторые другие, в тех же условиях, 
что были выдержаны в целевом процессе 
(алкоголят натрия в метаноле, кипячение 
либо комнатная температура, протяжен-
ность эксперимента во времени) не дали 
эффекта, возвращались исходные соеди-
нения. 

Для 4,7-дигидроазолопиримидинов 
весьма характерна енамино-иминная 
таутомерия [2,3], которая свидетельству-
ет о высокой подвижности не только N-
H протона, но и протона при С6. Поэто-
му для реакций их 5-метильных произ-
водных с халконами нами был предло-
жен механизм, представленный на схеме 
2: 
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Схема 2 

Как хорошо из этой схемы видно, 
электроноакцепторное влияние азомети-
новой группы, усиленное влиянием 
электронодефицитного пятичленного 
азола, с одной стороны, и депротониро-
ванием под влиянием щелочного катали-
за, с другой стороны, определяет спо-
собность 5-метильной группы к конден-
сации. 

Но это не объясняет трех фактов. По-
чему метильная группа в этих же усло-
виях не реагирует с активными альдеги-
дами? Второе, дигидроазоло-
пиримидины, в молекулах которых ме-
тильная группа находится в положении 
7, а следовательно не испытывает пря-
мого влияния енаминного фрагмента, 
вступает в реакцию циклоконденсации с 
халконами даже эффективнее, c большей 

скоростью и выходом, нежели 5-метил-
замещенные. С ароматическими альде-
гидами реакция конденсации этих азо-
лопиримидинов, по-прежнему, не про-
ходит.  

И, наконец, третье, и, пожалуй, самое 
важное. Примеров участия карбониль-
ной группы халконов в реакциях кон-
денсации с активированной метильной 
группой в научной литературе ничтожно 
мало. Наиболее известный пример – ре-
акция Кневенагеля – взаимодействие 
халконов с ацетоуксусным эфиром [7,8], 
которая, кстати сказать, проходит в ус-
ловиях, подобных нашим: абсолютный 
спирт, алкоголят натрия, нагревание (в 
кислой среде образуются соли пирилия). 
В этой реакции первой стадией также 
является присоединение активированной 
метиленовой группы по β-положению 
халкона с последующей цикло-
конденсацией, приводящей к образова-
нию 1,5-диарил-4-карбоэтокси-
циклогексенона-3 (схема 3): 

 
Схема 3 

Следует заметить, что метильная 
группа ацетоуксусного эфира напрямую 
также не взаимодействует с альгидами; 
соответствующие илиденпроизводные 
получают обходным путем: бромирова-
нием метильной группы, ее активацией 
путем фосфонилирования и последущей 
реакцией с альдегидами [9,10]. 

Общим для реакций, представленных 
на схемах 1 и 3, является то, что на вто-
рой стадии имеет место сближение кето-
группы дигидрохалконового фрагмента 
и СН3 (а точнее говоря, СН2

-) второго 
фрагмента той же самой молекулы. По-
скольку такая координация отвечает 
формированию ненапряженного шести-
членного цикла и сопровождается значи-
тельным донорно-акцепторным взаимо-
действием, то, вероятно, по этой причи-
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не и происходит процесс формирования 
ковалентной С-С связи (замыкание цик-
ла) с последующим отщеплением моле-
кулы воды. Аналогичная координация 
имеет место и в реакциях 7-
метилзамещенных азолопиримидинов 
(схема 1в), но что стимулирует актива-
цию этой метильной группы остается за-
гадкой. 

В заключение следует отметить, что 
представленные на схеме 1 тетрагидро-
азолохиназолины, как правило, доста-
точно легко дегидрируются и аромати-
зуются. Это может происходить непо-
средственно в ходе реакции (даже если 
она производится в инертной атмосфере 
аргона), при кристаллизации и даже при 
хранении в твердой фазе. Вероятность и 
степень протекания процесса дегидриро-
вания зависит от электронного влияния 
азола, заместителей в ароматических яд-
рах [5,6], выбора окислителей (если про-
цесс становится целью исследования 
[11]). Образующиеся в ходе этих процес-
сов дигидро- или ароматизированные 
азолохиназолины либо загрязняют целе-
вые тетрагидро-производные (особенно 
когда трудно от них очищаются), либо 
становятся основными продуктами реак-
ций. Но это тема другой дискуссии. 
 
Литература 

1. Dhar D.N. The chemistry of chal-
cones and related compounds, J.Wiley & 
sons, 1981, 285 p.  

2. Десенко С.М., Орлов В.Д. Азагете-
роциклы на основе ароматических не-
предельных кетонов, Харьков, «Фолио», 
1998, 146 с. 

3. Chebanov V.A., Desenko S.M., Gurley 
T.W. Azaheterocycles based on α,β-
unsaturated carbonyls, Springeer, 2008, 210 p. 

4. Lipson V. V., Ignatenko I. V., Desenko 
S.M., Shishkin S.V., Komykhov S.A., Logvi-
nenko N.V., Orlov V.D., Meier H. Journal of 
Heterocyclic Chemistry, 2003, vol. 40,  
p, 1081-1086  

5. Сидоренко Д.Ю., Орлов В.Д., 
Шишкина С.В. Техническая химия. От 
теории к практике. ИТХ УрО РАН, 
Пермь, 2008, т. 1, с. 303-307. 

6. Сидоренко Д.Ю., Орлов В.Д. Изв. 
РАН, Сер. хим., 2008, №9, с. 

7. Knoevenagel E. Lieb. Ann., 1894, 
Vol. 281, p. 25. 

8. Орлов В.Д., Тищенко В.Н., Иванова 
Е.Т., Лаврушин В.Ф. Журнал органической  
химии, 1977, т. 13, № 10, с. 2142-2145. 

9. Pietrusiewicz K.M., Monkiewicz J.,  
Koszuk J., Tetrahedron Letters, 1980, Vol. 21,  
p. 2287-2290 

10. Goorbergh J.A.M., Gen A., Tetrahedron  
Letters, 1980, Vol. 21, pp 3621-3624. 

11. Липсон В.В., Десенко С.М., Игна-
тенко И.В., Шишкин О.В., Шишкина 
С.В. Изв. РАН, Сер. хим., 2006, №2, с. 
335-340. 



    
 

 

У-20- | 87 

Медицинская химия тетразолов 
Островский В.А. 

Санкт-Петербургский государственный технологический институт  
(технический университет), Московский просп., 26, Санкт-Петербург, 190013, Россия, 

e-mail va_ostrovskii@mail.ru 

Производные тетразола заняли веду-
щие позиции в ряду брендов фармацев-
тического рынка. Наряду с давно извест-
ными препаратами, такими как антибио-
тики ряда цефалоспорина (Cefazolin, 
Ceftezol), нашли применение тетразол-
содержащие лекарственные средства но-
вого поколения, обладающие высокой 
эффективностью и селективностью дей-
ствия. Среди них гипотензивные препа-
раты (Losartan, Valsartan, Candesartan, 
Irbesartan), препараты с антиаллерген-
ным действием (Pranlucast, Tazanoplast, 
Pemiroplast), диуретики (Azosemid), ин-
гибиторы тромбообразования 
(Cilostazol). 

Успешно завершены предклиниче-
ские и клинические испытания новых 
препаратов, содержащих в структуре ак-
тивных фармацевтических ингредиентов 
тетразольное кольцо.  
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Это ингибиторы вирусных ферментов, 
антибиотики и анальгетики, ноотропные 
и противогрибковые средства, а также 
компоненты материалов медицинского 
назначения [1]. Ведется дискуссия о 
природе биологической активности со-
единений содержащих в структуре моле-
кулы тетразольный фрагмент. 

Конструктивно представление об N1-

тетразолильном фармакофорном фраг-
менте как изостерическом аналоге цис-
амидной группы [2].  

Именно это свойство, по-видимому, 
обуславливает метаболическую активность 
тетразолсодержащих субстратов.  

Важным фактором также является 
способность эндоциклических атомов 
азота тетразолов образовывать водород-
ные связи, способствующие образова-
нию устойчивых фермент-субстратных 
комплексов [3]. Наконец, следует при-
нять во внимание относительно низкую 
токсичность тетразолов, по сравнению с 
линейными высокоазотистыми аналога-
ми – азидами. В связи с вышесказанным, 
актуальной задачей является совершен-
ствование методов синтеза и функциоли-
зации тетразолов. В этом направлении за 
последние 10 лет достигнуты большие ус-
пехи. В докладе обсуждаются достоинства 
и ограничения традиционных и новых ме-
тодов синтеза тетразолов. 
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Синтез конденсированных тиено[3,2-D]пиримидинов на основе цик-
лических кетонов 

Пароникян Е.Г., Сираканян С.Н., Акопян Ш.Ф., Норавян А.С. 
Институт тонкой органической химии им.А.Л.Мнджояна НТЦОФХ НАН РА 
пр.Азатутян 26, Ереван, 375014, Армения , e-mail paronikyan@mail.ru 

Важное место среди биологически 
активных гетероциклов природного и 
синтетического происхождения занима-
ют конденсированные пиримидины. Из-
вестно, что производные тиенопирими-
динов обладают широким спектром био-
логической активности [1-3]. 
С целью синтеза производных нового 

класса тетрациклических гетероциклов 
нами разработаны методы получения 
конденсированных тиено[3,2-d] пирими-
динов, имеющих различные заместители 
в пиримидиновом кольце. 

Синтез осуществлен многостадийно 
на основе тетрагидропиран-4-она и цик-
логексанона. Сначала были получены 
производные 3-тио-4-цианпирано[3,4-c] 
пиридины и соответствующие 5,6,7,8-
тетрагидроизохинолины, которые далее 
превращены в производные конденсиро-
ванных тиено[2,3-b]пиридинов [4,5]. 

Наличие удобных функциональных 

групп в тиофеновом кольце последних, 
позволило осуществить построение пи-
римидинового кольца. 
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X = O, CH2; R = H, CH3; R1 = H, CH3, i-C3H7; 

R2 = морфолил, пирролидил, Alk,Ar; R3 = COOC2H5, CONH2, CN; 
R4 = C6H5, NH2; R5 = Alk, Ar 
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Нековалентные взаимодействия производных кондесированных ге-
тероаренов 
Травень В.Ф. 

Российский химико-технологический университет им. Д. И. Менделеева 
125047, Moсква, Mиусская пл. 9; e-mail: traven@muctr.edu.ru 

 Нековалентные взаимодействия с 
участием гетероароматических со-
единений в последние годы привле-
кают внимание химиков, поскольку 
лежат в основе многих процессов и 
явлений: 

 - эффекты молекулярного распозна-
вания, в том числе при взаимодейст-
вии биологических мишеней с моле-
кулами лекарств и других биологи-
чески-активных веществ; 

 - формирование супрамолекулярных 
структур; 

 - изомеризационные превращения 
гетероароматических соединений. 

   
 

В докладе рассмотрены примеры не-
ковалентных взаимодействий произ-
водных кумарина, 2-хинолона и 2-
пирона с органическими раствори-
телями и биоорганическими суб-
стратами (углеводами, белками, 
ДНК). Указанные взаимодействия 
сопровождаются гиперинтенсивны-
ми изменениями спектральных 
свойств, в том числе флуоресценции 
и могут найти применение в созда-
нии средств записи информации и 
сенсорных устройств. 
Работа выполнена при финансовой под-
держке грантов РФФИ №№ 07-03-00936, 
08-03-90016_Бел-а, 08-03-12124. 
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Ангулярные и линеарные полигетероатомные системы на основе 
оксосоединений (бензо)пиран-2-онового рядов 

Федотова О.В. 
Саратовский государственный университет, ул. Астраханская д.83, 

Саратов, 410012, Россия e-mail: fedotova_ov@rambler.ru 

α-Пирон и его бензаннелированные 
аналоги широко распространены в при-
роде и представляют собой обширный 
класс достаточно хорошо изученных ге-
тероциклических соединений.  

Большой интерес, проявляемый к 
этим весьма перспективным в теорети-
ческом и прикладном отношении веще-
ствам, связан с возможностью синтеза 
сложнопостроенных соединений, вклю-
чающих структурные фрагменты пиро-
нов или кумаринов, отличающихся вы-
сокой фармакологической активностью 
и низкой токсичностью. 
1,3-Расположение карбонильных групп, 
их различный характер (кетонная и лак-
тонная), природа заместителей (электро-
нодонорная, электроноакцепторная) вно-
сят свои особенности в их поведение.  

Ещё в большей степени кумарины 
привлекают внимание в том случае, ко-
гда они выступают в качестве замести-
телей в конденсированных системах, оп-
ределяя многовариантность их превра-
щений. 

Нами получены новые данные о син-
тетических возможностях полиоксосое-
динений, содержащих фрагменты 4-
оксикумарина, дегидроацетовой кислоты 
в электрофильных (кислоты и бром) и 
нуклеофильных (уксуснокислый аммо-
ний, формамид, гидразин, гидроксила-
мин) реакциях.  

Показан их переход в зависимости от 
характера реагента к нового типа функ-
ционализированным хроменоксантенам 
с участием 1,3- , 1,5- оксогрупп; солям 
хроменоксантилия (борфторатам, пер-
хлоратам), N-R-(хромено)акридинонам – 
за счет гидроксантенового фрагмента, 
претерпевающего ароматизацию или  
 

дециклизацию, с последующей N-
гетероциклизацией возникающей дике-
тонной системы.  

Выявлена способность сохранения 
лактонного кольца для оксосистем ряда 
4-оксикумарина и вовлечения в азацик-
лизацию карбонила при С4 гетероцикли-
ческого заместителя и оксогруппы бен-
заннелированного дигидроксантенона 
подобно 1,5-дикетонам с образованием 
сложнопостроенных ангулярных гетеро-
циклических систем. Найдены условия 
построения гетеросистем кумаринового 
ряда, линейно связанных с пиразольным 
и изоксазольным циклами.  

Предложены и обоснованы, в том 
числе путем квантовохимических расче-
тов (профилей реакции), механизмы их 
образования.  

Строение впервые полученных со-
единений подтверждено данными ИК, 
ЯМР1Н, 13С-спектроскопии, масс-
спектрометирии. 

Создан широкий ассортимент не 
имеющих аналогов азот-, кислородсо-
держащих гетероциклических соедине-
ний - перспективных объектов биоскри-
нинговых исследований, стартовых ве-
ществ для тонкого органического синте-
за и полупродуктов для создания новых 
лекарственных форм. 

Данные биологического тестирова-
ния полиоксосоединений исследуемых 
рядов, изоксазол-, пиразолзамещенных 
2Н-бензопиран-2-онов, свидетельствуют 
об их высокой антифаговой активности в 
отношении бактериофага Т4-штамма Es. 
coli B (выживаемость фага 81-93%), что 
позволяет рассматривать их в качестве 
сред для хранения биологических препа-
ратов. 
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Поли(алкилтетратиофен-alt-1,3,4-оксадиазол) – новый  
представитель сопряженных полимеров. 

A. Фисюк*a, Р.Демадрилb, A.Проньb, M.Леви c 
a.Химический факультет, Омский государственный университет им. Ф. М. Достоевского., пр. Мира 

55A, 644077, Россия ; b.CEA Grenoble, DRFMC, UMR 5819-SprAM (CEA-CNRS-Univ. J. Fourier-Grenoble 
I), Laboratoire d'Electronique Moleculaire Organique et Hybride, 17 Rue des Martyrs, 38054 Grenoble Cedex 

9, France c.Department of Chemistry, Bar-Ilan University, 52900 Romat-Gan, Israel 

Последние два десятилетия полисопря-
женные системы (ПСС) являются объектами 
пристального изучения по причине их уни-
кальных электрических, оптических и элек-
трохимических свойств. При химическом 
или электрохимическом окислении (р-
допирование) или восстановлении (n-
допирование) макромолекулы этих соедине-
ний могут приобретать положительные или 
отрицательные заряды, способные свободно 
перемещаться по сопряженной цепи. Вслед-
ствие этого, в заряженном (допированном) 
состоянии ПСС обладают электрической 
проводимостью. 

В нейтральном (недопированном) со-
стоянии такие соединения являются полу-
проводниками, характеризуются низким по-
тенциалом ионизации, высоким сродством к 
электрону и узкой энергетической щелью в 
спектре электронных возбуждений. Поэто-
му, при сообщении энергии электрон может 
быть легко перенесен с ВЗМО на НСМО ли-
бо инжектирован с электрода. Ширина за-
прещенной зоны в сопряженных полимерах 
между валентной зоной (ВЗМО) и зоной 
проводимости (НСМО) составляет несколь-
ко электрон-вольт, что сравнимо с шириной 
зоны в кремнии или германии. Все это по-
зволяет использовать их как компоненты в 
светоизлучающих диодах, фотоячейках, по-
левых транзисторах, электрохимических 

сенсорах, электрохромных устройствах и 
т.д. Такие материалы объединяют свойства 
классических полупроводников с возможно-
стью их нанесения на поверхность в раство-
ренном состоянии, что важно с технологи-
ческой точки зрения. Кроме этого, сущест-
венным преимуществом органических мате-
риалов, является возможность настройки их 
электронных уровней посредством построе-
ния необходимой полимерной цепи.  

Электрохимические и спектроэлектро-
химические свойства могут быть настроены 
введением в боковые цепи электронодонор-
ных или акцепторных заместителей, либо в 
основную полимерную цепь π-избыточных 
или π-дефицитных гетероциклов. Типичным 
представителем таких систем является со-
полимер, содержащий тиофеновый и 1,3,4-
оксадиазольный циклы. Анализ литератур-
ных данных показал, что полимер, содер-
жащий в основной цепи лишь эти два гете-
роцикла, не был известен. С целью получе-
ния такого полимера нами был осуществлен 
синтез 2,5-бис(3-метилтиен-2-ил)-1,3,4-
оксадиазола 3. Соединение 3 было получено 
взаимодействием хлорангидрида 3-
метилтиофенкарбоновой кислоты 1 с гидра-
зином с последующей циклизацией обра-
зующегося диацилгидразида 2 хлорокисью 
фосфора (Схема 1).  
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(i)SOCl2, 2ч, кипячение, 88%; (ii) Py, H2NNH2, 20 мин., кипячение, 67%; (iii) POCl3, 1 ч, ки-
пячение, 81%; (iv) NBS, CF3CO2H, 18 ч, 20◦С, 39%; (v) 5,5-диметил-2-(3-октил-2-тиенил) 
[1,3,2]диоксаборинан, Pd(PPh)4 (cat), K3PO4, DMF, 14 ч, 90◦С, 10%. 

Схема 1 
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Получить полимер из соединения 3 нам 
не удалось ни в условиях химической 
(FeCl3), ни в условиях электрохимической 
окислительной полимеризации. В последнем 
случае на аноде происходило образования 
катион-радикала, при высоком потенциале, 
что вело к необратимой окислительной де-
струкции соединения 3. По-видимому, элек-
троноакцепторные свойства 1,3,4-
оксадиазола препятствовали протеканию 
полимеризации. Влияние 1,3,4-оксадиазола 
на терминальные тиофеновые циклы воз-
можно было ослабить введением в молекулу 
мономера дополнительных тиофеновых 
ядер. Синтез такого мономера — 2,5-бис[(5-
октилтиен-2-ил)-3-метилтиен-2-ил]-1,3,4-
оксадиазола 5 — нами был осуществлен ре-
акцией Сузуки из 5,5-диметил-2-(3-октил-2-
тиенил)[1,3,2]диоксаборинана и 2,5-бис(5-
бром-3-метилтиен-2-ил)-1,3,4-оксадиазола 4, 
полученного бромированием соединения 3 
N-бромсукцимидом в трифторуксусной ки-
слоте (Схема 1). Строение соединений 2-5 
подтверждено данными элементного анали-
за, спектроскопии ЯМР 1Н и 13С.  

Electropolymerization
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Схема 2 

Было установлено, что мономер 5 легко 
полимеризуется электрохимическим мето-
дом (Схема 2). Как мономер 5, так и поли-
мер 6 обладают существенной люминесцен-
цией с максимумами полос при 467 nm 
(квантовый выход 46 %) и 528 nm (кванто-
вый выход 33 %) соответственно [1]. Пока-
зано, что введение электроноакцепторного 
звена (1,3,4-оксадиазола) в цепь сопряжения 
ведет к существенному улучшению ста-
бильности образующегося полимера [2]. По-
лученный полимер оказался одним из самых 
стабильных при окислительно-
восстановительном n-допировании-
дедопировании среди известных сопряжен-
ных полимеров. 
Было уставлено, что стабильность р-
допированной-дедопированной пары может 
быть существенно улучшена выбором под-
ходящего электролита, в нашем случае, ион-
ной жидкости [3]. Путем цикловольтампе-
рометрии и спектроэлектрохимических ис-
следований была показана необычно высо-
кая стабильность полимерного пленочного 
электрода. Потенциал между p- и n-
допированном состоянием составил 4.0 V 
(т.е. сопоставим с типичной литий-ионной 
батареей) [3].  
 
Литература 
1. Alexander S. Fisyuk, Renaud Demadrille, 
Claudia Querner, Malgorzata Zagorska Malgor-
zata Zagorska, Joël Bleuse and Adam Pron. 
New Journal of Chemistry. 2005, 25, 707-713. 
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Трехкомпонентный синтез частично гидрированных  
азотсодержащих гетероциклов 

Шкляев Ю.В., Рожкова Ю.С., Вшивкова Т.С., Стряпунина О.Г., Глушков В.А.  
Институт технической химии Уральского отделения РАН, 614900, Пермь, академика Королева 3, E-

mail: yushka@newmail.ru 

В докладе обобщены результаты 
трехкомпонентного взаимодействия α-
разветвленных альдегидов, нитрилов и 
активированных аренов, приводящие к 

получению 3,4-дигидроизохинолинов, 
спиропирролинов, полигидроиндолов, 
неоспиранов. 
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α-Тозилзамещенные амиды 
в синтезе азотсодержащих гетероциклических соединений 

Шуталев А.Д. 
Московская государственная академия тонкой химической технологии им. М.В.Ломоносова, 

 пр. Вернадского, д.86, Москва, 119571, Россия, e-mail shutalev@orc.ru 

Реакция α-амидоалкилирования ши-
роко используется в химии гетероцикли-
ческих соединений как один из важней-
ших методов конструирования и моди-
фикации разнообразных гетероцикличе-
ских систем. Как правило, электрофиль-
ные амидоалкилирующие реагенты 
строятся на основе карбоксамидов. Ис-
пользование же в синтезе амидов уголь-
ной кислоты изучено в значительно 
меньшей степени. В то же время, приме-
нение амидо-алкилирующих реагентов 
(например, 1 и 2), полученных из этих 
амидов, в реакциях с полифункционали-
зированными С-нуклео-филами откры-
вает путь к большому разно-образию ге-
тероциклических соединений, что пред-
ставлено на ретросинтетической схеме: 

N

Y X

Z

N

W X

Z

Nu

El

Nu

Y

N

Y X

X = S, O, N
Y = N, S, O, C и т.д.
Z, W - хорошо уходящие группы
Nu - C-нуклеофильный центр
El - C-электрофильный центр

(a)

(b)
1

2

 
Принципиальное значение для ус-

пешного протекания α-
амидоалкилирования имеет выбор ами-
доалкилирующего реагента, реак-
ционная способность и стабильность ко-
то-рого зависят от природы уходящей 
группы Z. Нами показано, что α-
тозилзамещенные (тио)амиды и родст-
венные соединения (1, 2  Z = Ts) являют-
ся эффективными многоцеле-выми ами-
доалкилирующими реагентами. Они по-
лучаются с высокими выходами при 
взаимодействии соответствующих ами-
дов (мочевин, тиомочевин, карбаматов, 

тио- и дитиокарбаматов, гуанидинов и 
т.д.) с альде-гидами и п-
толуолсульфиновой кислотой (3) или 
при реакции α-гидрокси(алкокси)амидов 
с кислотой 3. 

Нами показано, что соединения 1 и 2 
в мягких условиях реагируют с различ-
ными C-нуклеофилами, в частности с 
нуклеофилами, содержащими также (в 
явном или замаскированном виде) элек-
трофильный центр или второй нуклео-
фильный центр. При этом с высокими 
выходами, региоселективно и, как прави-
ло, стереоселективно образуются про-
дукты замещения тозильной группы в 1 и 
2. Полученные соединения самопроиз-
вольно или после несложных синтетиче-
ских трансформаций превращаются в раз-
нообразные функционально замещенные 
азотсодержащие гетероциклы: гидриро-
ванные и ароматические, с одним, двумя 
или более гетероатомами, с различным 
размером цикла (вплоть до макроцикличе-
ских), моноциклические, кон-
денсированные и спироциклические, не-
которые из которых представленны ниже: 
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Методология получения оптически активных производных индола  
М.А.Юровская, Н.Е.Голанцов, А.В.Карчава, А.В.Куркин 

Химический факультет Московского государственного университета им. М.В.Ломоносова 
Ленинские горы, Москва, 119991, Россия, e-mail: yumar@org.chem.msu.ru 

Производные индола занимают одно 
из ведущих мест среди биологически ак-
тивных веществ природного и синте-
тического происхождения. На их основе 
выпускается известные лекарственные 
препараты: диазолин, димебон, дора-
стин, гевотролин и другие [1]. Важной и 
актуальной задачей является создание на 
основе производных индола нейро-
протекторов широкого спектра действия, 
способных препятствовать реализации 
нейротоксического действия возбуж-
дающих амиинокислот (глутамата и ас-
партата), в том числе препаратов, пре-
пятствующих развитию болезни Альц-
геймера [2]. 

N
Me

O

N
O

OMe

N
Me

O Cl

O

OH

MeO

Me
N

O

O

N
O

Праводалин (1) Кломeтацин (2) 

WIN-55212 (3)  
 Было показано, что, например, из-

вестные медицинские препараты право-
далин (1) и клометацин (2) уступают по 
своему терапевтическому действию пре-
парату WIN-55212 (3), содержащему в 
своей структуре оптический активный 
центр, что позволяет успешно использо-
вать последний для лечения расстройств 
центральной нервной системы, не вызы-
вая у пациентов опасной наркотической 
зависимости [3]. В связи с этим, синтез 
производных индола, содержащих хи-
ральный заместитель при атоме азота 
является как никогда важной и акту-
альной задачей. 

 Существует два подхода к синтезу 
оптически активных производных индо-

ла – конструирование индольного ядра 
из предшественников, имеющих хираль-
ный заместитель при атоме азота, и вве-
дение хирального заместителя к атому 
азота готовых индольных структур. В 
нашей научной группе были развиты оба 
указанных синтетических маршрута.  

 В начале 90-х годов прошлого века 
мы обнаружили принципиально новый 
подход к синтезу индольного ядра, осно-
ванный на трансформации солей 3-
нитропиридиния под действием N-
алкилкетиминов: 

N
Me

NO2

N R
N

R

+
2

3

4

5

6
+ 2

4

5

6

ДМФА
  20оС

- MeNH2
- HNO2  

Поскольку источником атома азота в 
молекуле индола служит кетимин, ис-
пользование иминов с хиральным замес-
тителем при атоме азота, который не за-
трагивается в процессе трансформации, 
позволяет получать хиральные индоль-
ные структуры [3]: 
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 Полученные индолы могут быть с ус-

пехом использованы в синтезе оптиче-
ски активных 2-замещенных индолинов: 
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 Известно, что в качестве исходных 
соединений для получения N-
алкилиндолов широко используются N-
алкиланилины, превращение которых в 
соответствующие производные индола 
может быть осуществлено различными 
способами. Поэтому хиральные N-ал-
киланилины могут служить универ-
сальными синтетическими предшествен-
никами производных индола с хи-
ральным заместителем при атоме азота. 
Наиболее эффективный путь к анилинам 
с хиральным заместителем при атоме 
азота обеспечивает реакция Мицунобу. 
Тогда последовательность стадий полу-
чения целевых индолов будет выглядеть 
следующим образом: 
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H
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o-NsCl

Et3N, 
ТГФ, 25oC DIAD, Ph3P, ТГФ

MeCN/ДМФА

Реакция   Мицунобу

R1CH2COR2

Amberlist-15

58-78%, R=Me, Br 99% ee

R=H, R1+R2=(CH2)4, 65%, 98% ee

Выбор наиболее удачных группировок, 
активирующих анилины в реакции Ми-
цунобу, разработка методов их удаления 
после алкилирования и, наконец, усло-
вий индолизации привел к получению 
индолов с хиральным заместителем при 
атоме азота с высокой энантиомерной 
чистотой [4-6]. 

 Предложенный нами недавно новый 
метод построения индольного ядра – 
внутримолекулярная реакция Ульмана, 
также дает возможность получения ин-
долов с хиральным заместителем при 
атоме азота [7]: 
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76%                                 71%                                     68%  
 Второй подход к синтезу производ-

ных индола с хиральным заместителем 
при атоме азота основан на прямом N-
алкилировании индола различными хи-
ральными алкилирующими агентами.  

 Стандартный метод N-алкилирования 
индольных структур связан с предвари-
тельным генерированием N-аниона в ос-
новных условиях и его взаимодействием 
с активированными алкилирующими 
агентами. Однако алкилирование индола 
трифлатом, мезилатом, тозилатом или 
ацетатом коммерчески доступного эти-
лового эфира (S)-молочной кислоты в 
присутствии гидрида натрия в ДМФА 
сопровождается полной рацемизацией, 
обусловленной процессами енолизации в 
присутствии сильных оснований. Однако 
оказалось, что использование в качестве 
алкилирующего агента трифлата трет-
бутилового эфира (S)-молочной кислоты 
позволяет нам провести процесс без ра-
цемизации и получить индол с хираль-
ным заместителем при атоме азота с вы-
сокой энантиомерной чистотой (95% ее) 
[8]. 
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 Метод удалось распространить и на 

трициклические структуры индольного 
ряда, в том числе на известные своей 
разнообразной физиологической актив-
ностью 1,2,3,4-тетрагидро-γ-карболины, 
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что создает перспективы поиска среди 
таких структур новых биологически ак-
тивных соединений 

N
H

XR1 R2

N

X

O

O

R1 R2

O

O
OTs

NaH, ДМФА

X=CH, N; R1=H, Me, Br; R2=Me, Boc  
 Использованию метода алкилирова-

ния индолов по реакции Мицунобу пре-
пятствует их недостаточная NH-
кислотность. Мы показали, что эту труд-
ность можно преодолеть повышением 
NH-кислотности за счет введения в по-
ложение 2 индолов активирующих элек-
троноакцепторных группировок. В ка-
честве таких заместителей мы использо-
вали фенилсульфонильную и циано-
группы. 
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R=H  (pKa ~ 11.55)
R=NO2 (pKa ~ 9.95)

pKa ~ 11.80

 
 Такая методология полностью себя 

оправдала. Так, алкилирование сульфо-
нов различными хиральными спиртами 
идет с высокими выходами. 
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Удаление активирующей сульфо-
нильной групппировки приводит к целе-
вым индолам с хиральным заместителем 
при атоме азота. 
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S O
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R1 R2

Ph

N

R1 R2

Ni-Ra

88-97%  
 Столь же успешно протекает алки-

лирование 2-цианоиндола в условиях ре-
акции Мицунобу [9]: 

N
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N

OH

R1 R2

N
N

R1 R2

DEAD, PPh3, ТГФ

R1=Me, Ph, i-Bu,  R2= CO2Et, CH2OC(O)Ph, CH2OMe

 ~ 60-90%

 
  
Образующиеся нитрилы индольного 

ряда с хиральным заместителем при 
атоме азота оказались очень перспектив-
ными синтонами для получения новых 
хиральных гетероциклических систем. 
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Синтез гетероциклических соединений на основе  
монотиооксамидов и тиогидразидов оксаминовых кислот 

Яровенко В.Н., Заварзин И.В., Заякин Е.С., Никитина А.С., Шимкина Н.Г., По-
лушина А.В., Краюшкин M.M. 

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН,  
119991, Москва, Россия e-mail: yarov@ioc.ac.ru 

Показана возможность широкого ис-
пользования в синтезе разнообразных 
гетероциклических соединений моно-
тиооксамидов и тиогидразидов оксами-
новых кислот. Несмотря на высокий 
синтетический потенциал, химия этих 
соединений до начало наших работ была 
изучена недостаточно, в основном, из-за 
отсутствия удобных методов их получе-
ния.  

 Разработан удобный способ синтеза 
монотиооксамидов и тиогидразидов ок-
саминовых кислот, заключающийся во 
взаимодействии α-хлорацетамидов с 
предварительно приготовленным рас-
твором элементной серы в аминах или 
гидразинах. Метод имеет общий харак-
тер и позволяет синтезировать с хоро-
шими выходами продукты разнообраз-
ного строения I. 
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 Мягкие условия проведения реакции 

позволяют получать оптически активные 
монотиооксамиды из оптически актив-
ных аминов или хлорацетамидов. При 
использовании аминов, содержащих 
меркапто- или гидроксигруппу,  

получаются дигидроимидазолы, тет-
рагидропиримидины и дигидротиазолы.  

 На основе монотиооксамидов и тио-
гидразидов оксаминовых кислот синте-
зирован широкий ряд различных гетеро-
циклических структур:1,2,4-и 1,3,4-
оксадиазолы, фуроксаны, дигидроизок-
сазолы, изоксазолы, тетразолы, триазо-
лы, дитиадиазины, дитиазолы, имидазо-
лы, тиазолы, диазепины, тиадиазолы. 
Получены конденсированные гетеро-
циклы- хиназолины, тиенопиримидины, 
тиено-, пирроло- или бензотиазолы. Раз-
личие в реакционной способности амид-
ной и тиоамидной групп делает моно-
тиооксамиды ценными исходными со-
единениями в синтезе смешанных диге-

тероциклов. Некоторые из полученных 
гетероциклов представлены ниже. 
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SR N
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При взаимодействии монотиооксами-

дов, содержащих пропаргиламинный 
фрагмент с галогенами в ионных жидко-
стях в мягких условия образуются тиа-
золы II. 

N
H

O
N
H

S

XR

Br2 N
H
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N

S

CHBr2

XR
N N

PF6
-

+

IIX = H, NO2

 
С участием монотиооксамида III раз-

работан удобный метод получения при-
родного соединения Люциферина IV. 
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N COOH

OHIII IV  
Монотиооксамиды использовались в 

синтезе роданинов V, из которых полу-
чен широкий ряд различных гетероцик-
лических структур. 
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 Впервые получены и исследованы 

свойства гидразонов тиогидразидов ок-
саминовых кислот VI. Показано, что они 
находятся в растворе в виде двух тауто-
мерных форм линейной и циклической, с 
преобладанием последней в полярных 
растворителях. 
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 Получены аналоги лекарственных 

препа-ратов Тиоацетазона VII и Мети-
сазона VIII реакцией N-(4-

формилфенил)ацетамида или изатинов с 
тиогидразидами оксаминовых кислот. 
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 Синтезированы серусодержащие 

тридентатные лиганды из гидразонов 
тиогидразидов оксаминовых кислот и 
показана возможность создания на их 
основе различных комплексных соеди-
нений типа IX и X. 
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N-Замещенные тиогидразиды окса-
миновых кислот XI являются удобными 
исходными соединениями в синтезе 
азотсодержащих гетероциклов.  
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Гетероциклизация электрофильных алкенов под действием  
тетранитрометана. Синтез нитрозамещенных изоксазолов. 

Аверина Е.Б., Волкова Ю.А., Кузнецова Т.С. 

Московский государственный университет им. М. В. Ломоносова, Химический факультет, 
119991 Москва, Ленинские горы, д.1  e-mail elaver@org.chem.msu.ru 

Ранее на примере некоторых 
винилкетонов нами впервые была 
показана принципиальная возможность 
взаимодействия электроноакцепторных 
алкенов с тетранитрометаном [1]. Мы 
нашли, что непредельные кетоны 
вступают в необычную реакцию 
гетероциклизации под действием ТНМ в 
присутствии основания с образованием 
5-ацил-3-нитроизоксазолов в качестве 
единственных продуктов (Схема 1). В 
продолжение этих исследований нам 
удалось значительно расширить круг 
субстратов, образующих 
нитроизоксазолы под действием 
тетранитрометана.  

Мы обнаружили, что 1,3-
непредельные альдегиды, сложные эфи-
ры и амиды вступают в реакцию с ТНМ 
в 1,4-диоксане при 70оС в присутствии 
триэтиламина, образуя с высокими вы-
ходами 3-нитроизоксазолы (Схема 1). 

Схема 1 

N
O

O2N

CORCOR
+   C(NO2)4 1,4-диоксан

R = H, Alk, Ar, OAlk, NR2 50-90%

Et3N

 
В этих же условиях происходит гете-

роциклизация винилфосфоната, который 
является гетероаналогом этилакрилата: 

Схема 2 

N
O

O2N

P(O)(OEt)2
P(O)(OEt)2

+   C(NO2)4
1,4-диоксан

76%

Et3N

 
Дикарбонилзамещенные алкены так-

же реагируют с тетранитрометаном с об-
разованием 3-нитроизоксазолов. Гетеро-
циклизация малеинового ангидрида и 
бензилмалеинимида под действием тет-
ранитрометана приводит к образованию 
соответствующих 4,5-диацил-3-

нитроизоксазолов с хорошими выходами 
(Схема 3). 

Схема 3 

X

O

O

N
O

O2N

+   C(NO2)4 1,4-диоксан
X

O

O
X = O, 65%; NCH2Ph, 70%

Et3N

 
Оказалось, что транс-дизамещенные ал-
кены, такие как 1,3-дифенилпроп-2-ен-1-
он и 4-фенилбут-3-ен-2-он взаимодейст-
вуют с тетранитрометаном с образовани-
ем 4-нитрозамещенных изоксазолов. По-
видимому, в данном случае происходит 
гетероциклизация алкена при участии 
карбонильной группы. 

Схема 4 

N
O

Ph

R1

+   C(NO2)4

1,4-диоксан

R = C(O)Ph, C(O)Me

Et3NPh
R

NO2

R1 = Ph, Me  
Таким образом, нам удалось разрабо-

тать простой и эффективный метод син-
теза функционализированных нитроза-
мещенных изоксазолов, которые пред-
ставляют интерес как соединения с раз-
нообразной фармакологической актив-
ностью и перспективны для создания 
новых лекарственных препаратов. В на-
стоящее время изучение данной реакции 
продолжается. 

 
Работа выполнена при поддержке проектами 
07-03-00685-а РФФИ и № 1.5 РАН (отделение 
химии и наук о материалах). 
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Методы иммобилизации порфиринов на синтетические  
полимеры-носители  
Агеева Т.А., Койфман О.И. 

Ивановский государственный химико-технологический университет, пр. Энгельса, д.7, 
Иваново, 153000, Россия e-mail: tageeva@isuct.ru 

Иммобилизованные порфирины и их 
аналоги фталоцианины и порфиразины 
являются наиболее распространенной 
группой порфиринполимеров [1, 2] и 
представляют собой макромолекулярные 
системы, в которых порфирин-лиганд 
связан с макромолекулой полимера 
посредством ионной или ковалентной 
связи и разделен с основной 
макромолекулярной цепью 
определенным спейсером. 

Модель иммобилизованного 
порфирина в общем виде может быть 
представлена следующим образом: 

HN
N

N
NH

A 1

32

2

 
1 – полимер-носитель, 2 – функциональные 

группы, обеспечивающие растворимость 
полимера, 3 – группы, придающие специальные 
свойства соединению, A – спейсер, 
осуществляющий связь полимера и порфирина 

В докладе приводятся основные 
принципы ковалентной иммобилизации 
порфиринов и родственных соединений 
на синтетические полимеры-носители. 
Закрепление порфирина в этом случае 
может быть осуществлено с 
использованием двух типов реакций, 
характерных для синтеза 
высокомолекулярных соединений: 
сополимеризацией 

порфиринсодержащих мономеров с 
мономерами непорфириновой природы и 
реакциями полимераналогичных 
превращений. Первый способ 
заключается в сополимеризации 
виниловых мономеров с порфирином, 
содержащим активную винильную 
группу, находящуюся на периферии 
макроцикла, второй основан на 
химической модификации готового 
полимера-носителя с известными 
свойствами и строением. И тот и другой 
способ получения в конечном итоге дает 
иммобилизованный порфирин, 
отвечающий приведенной схеме.  

В докладе рассматриваются вопросы 
выбора и активации полимера-носителя, 
подготовки тетрапиррольного 
макрогетероцикла, выделения и 
идентификации полученных 
иммобилизатов.  

Обсуждаются области практического 
использования иммобилизованных 
порфиринов. В связи с этим проблема 
разработки новых методов синтеза 
порфирин-полимерных иммобилизатов 
остается актуальной, и ее решение 
открывает перспективы для создания 
новых функциональных материалов, в 
том числе наноматериалов, для 
различных областей науки, технологии, 
медицины. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
гранта РФФИ (№ 07-03-00818).  
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Цвиттер-ионные аддукты имидазолов с электронодефицитными 
ацетиленами как ключевые интермедиаты в новых реакциях  

функционализации имидазольного ядра 
Андриянкова Л.В., Малькина А.Г., Беляева К.В., Никитина Л.П., Трофимов Б.А. 
Иркутский институт химии имени А. Е. Фаворского Сибирского отделения Российской академии на-

ук 664033, Иркутск, ул. Фаворского, 1; Россия, E-mail: andr@irioch.irk.ru  

Развивается новое оригинальное на-
правление на границе химии ацетилена и 
имидазола: химия цвиттер-ионных ад-
дуктов имидазолов и электронодефи-
цитных ацетиленов. Это – супероснова-
ния нового типа, содержащие карбани-
онный центр; чрезвычайно реакционно-
способные интермедиаты с огромным 
синтетическим потенциалом, т. к. карба-
нионы могут быть перехвачены разнооб-
разными электрофилами.  

В ходе исследования изучено взаимо-
действие 1-замещённых бензимидазолов 
1 с α,β-ацетиленовыми γ-
гидроксинитрилами 2 и показано, что 
первоначальнообразующийся цвиттер-
ион прототропно перегруппировывается 
в цвиттер-ион А, который далее замыка-
ется в 1,3-оксазолидинодигидробензи-
мидазол 3.  

N

N
R1

1

R2
R3

OH
CN

2 N

N
R1

A

CN

O

R3 R2

H_

+

N

N
R1

CN

R3

O R2_
+

N

N
R1

O

R3

R2

CN

3  
Трициклическая система 3 устойчива 

при 20-25оС, однако при контакте с 
Al2O3 претерпевает многопозиционную 
перегруппировку, включающую раскры-
тие оксазолидинового и имидазолиново-
го циклов. В итоге неожиданно форми-
руется полифункционализированный ан-
самбль иминодигидрофурана с форма-
нилидом – N-замещённые аминофенил-
формамиды 4. 

N

N
R1 O

O

NH2

R3

R2

3
Al2O3(H2O)n

4  
Направление реакции не меняется при 

использовании 1-замещённых бензими-
дазолов, содержащих функциональные 
группы в бензольном кольце. Показано 
также, что по аналогичной схеме проис-
ходит аннелирование и другого класса 
соединений – имидазопиридинов, с по-
следующим раскрытием трициклических 
аддуктов, приводя к N-формамидам – 
2,3-дизамещённым пиридинам.  

Таким образом, аннелирование заме-
щённых бензимидазолов и гидролитиче-
ская перегруппировка циклоаддуктов на 
Al2O3 носит общий характер.  

В случае 1-замещённых имидазолов 5 
и другого представителя цианацетиленов 
–фенилцианацетилена 6, образующийся 
на первой стадии цвиттер-ион В не со-
держит легко отдаваемого протона. По-
этому протон отщепляется из положения 
2 имидазольного кольца. В результате 
образуется карбеновый интермедиат С, в 
котором 3,2-миграция винильного замес-
тителя завершает С-винилирование с об-
разованием функционализированных 
С(2)-винилимидазолов 7. 
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Цвиттер-ионы В способны превра-
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щаться не только в 1:1 аддукты 7, но и 
далее в 1:2 аддукты, когда вторая моле-
кула ацетилена 6, выступая в роли 
третьего компонента, перехватывает 
карбанионный интермедиат и, через 
цвиттер-ион D и карбен E, приводит к 
образованию 2-бутадиенилимидазолов 8.  

Ph CN
6

B

N

N
R1

+ CN
H

Ph

_

N

N
R1

CN

Ph N

N
R1:

E

NC

Ph

8

Ph

NC

CN

Ph

D
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N
R1

+ CN
H

Ph

_

Ph

CN

 

Таким образом, представлены результа-
ты систематического исследования по 
генерированию гетероциклических 
цвиттер-ионов и нуклеофильных карбе-
нов. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Совета по грантам при Президенте РФ 
(программа государственной поддержки 
ведущих научных школ, Грант НШ-
263.2008.3), РФФИ (Грант 08-03-00156), по 
Интеграционному проекту Отделения химии 
и наук о материалах РАН (Программа  5.1).   
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Синтез конденсированных гетероциклов на основе  
о-галогензамещенных 4-арил-1,2,3-тиадиазолов и их производных  

Андросов Д.А., Петров М.Л. , Соколова Е.А., Тепляков Ф.С.  

Санкт-Петербургский государственный технологический институт, Московский пр., 26, 
Санкт-Петербург, 190013, Россия e-mail: mlpetrov@lti-gti.ru 

Ранее нами был разработан новый ме-
тод синтеза конденсированных гетеро-
циклов на основе превращений под дей-
ствием оснований 4-арил-1,2,3-тиа- и се-
ленадиазолов, содержащих орто-
гидрокси- или амино заместитель. Метод 
основан на реакции внутримолекулярно-
го циклоприсоединения протон содер-
жащей функциональной группы к этин-
тиолатам - продуктам распада под дей-
ствием оснований 1,2,3-тиа- и селена-
диазолам – и является эффективным 
способом получения 2-халькоген заме-
щенных бензофуранов и индолов [1,2]. 

X

X = S, Se

X
C

Z

Z=O, NH

ZH

X

X
N

N

ZH

-N2 Z-
RO-

  
Расширяя возможности в синтезе 

конденсированных гетероциклов 4-арил-
1,2,3-тиадиазолов, в данной работе мы 
предлагаем новый способ получения 2 
замещенных бензотиофенов и индолов 
на основе превращений о-
галогензамещенных 4-арил-1,2,3-
тиадиазолов. Метод основан на реакции 
внутримолекулярного нуклеофильного 
ароматического замещения галогена 2-
арилэтентиолатом, который образуется 
взаимодействием протон содержащих 
нуклеофилов с этинтиолатами.  В свою 
очередь 2-арилэтинтиолаты - продукты 
разложения под действием оснований 4-
(2-галогенарил)-1,2,3-тиадиазолов. Все 
превращения происходят без выделения 
промежуточных продуктов. 

Cl

S

HB

Cl

B

S
Cl
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S
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B= NR2, OR, SRS
N

N

Cl

-N2

RO-

  
Однако для 4-(2-фторфенил)-1,2,3-

тиадиазола 1 подобная реакция с нук-
леофилом метиловым спиртом в присут-
ствие диметилформамида привела к ди-
метилтиоамиду 2-(2-

фторфенил)уксусной кислоты 2. 
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MeOH
DMF

F
S

NMe2

DMF

Выход 78 %

1

2  
Введение в арильный заместитель 

тиадиазола в п-положение к галогену 
нитро группы позволило успешно про-
вести подобные реакции. Так, из впер-
вые нами полученного 4-(2-хлор-4-
нитрофенил)-1,2,3-тиадиазола 3, дейст-
вием основания и метилового спирта 
был получен 2-метокси-5-
нитробензо[b]тиофен 4. 

Cl
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N
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Выход 23 %

MeOH

Cl

NO2

S

B

-N2

Cl

NO2

S OMe

-

3

4

 
Применение в данной реакции в каче-

стве нуклеофилов аминов меняет на-
правление реакции. Так для 4-(2-хлор-4-
нитрофенил)-1,2,3-тиадиазола 3 взаимо-
действие с основанием и первичными 
алифатическими аминами приводит к 1-
алкил-5-нитро-1H-индол-2-тиолам  5. 
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 12 примеров (выход 6-61 %)

RNH2
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Та же самая реакция, но в присутст-

вии вторичных аминов, приводит к 1,1-
диалкил-5-нитро-1H-индолий-2-
тиолатам 6.  
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 12 примеров (выход 7-75 %)
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Так как во всех данных реакциях с 
нуклеофилами - аминами главным про-
межуточными продуктами могут быть 1-
алкиламиноэтен-1-тиолаты, генетически 
связанные с тиоамидами арилуксусных 
кислот, то возможно использовать для 
синтеза данных тиофенов условия реак-
ции Вильгеродта-Киндлера. Действи-
тельно, взаимодействие 2-хлор-5-
нитроацетофенона 7 с избытком серы, 
вторичного амина  в диметилформамиде 
приводит к 5-нитро-2-
диалкиламинобензо[b]тиофенам 8. 

Cl

O
O2N

+ S NH
R1

R2
+

O2N

S
N

R2

R1

35 -100 0C
6-20 min

DMF

AcONa

11 примеров
выход 4-47 %7

8

 
В результате выполнения этой рабо-

ты удалось разработать новые методы 
синтеза ранее неизвестных  2-
замещенных бензо[b]тиофенов и индо-
лов. 

Работа выполнена при поддержке Российского 
фонда фундаментальных исследований (грант 
№08-03-00383-а) 
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Функционализация и перециклизация фуранового цикла на основе 
направленных реакций в системах  

«фурановое соединение – пероксид водорода – катализатор» 
Бадовская Л.А., Посконин В.В., Поварова Л.В. 

Кубанский государственный технологический университет, ул. Московская, 2, 
Краснодар, 350072, Россия e-mail vposkonin@mail.ru 

 
Реакции в системе «фурановое соеди-

нение – Н2О2 – вода» многонаправлен-
ны. Это, с одной стороны, создает слож-
ности, но  с другой открывает широкие 
перспективы для их использования в ор-
ганическом синтезе. Нами впервые вы-
явлены закономерности влияния на на-
правленность реакций в этой системе 
значений рН и температуры реакцион-
ной среды, природы катализатора и ор-
ганического сорастворителя. Это позво-
лило создать новую методологию синте-
зов с использованием реакций окисления 
фурана и его производных пероксидом 
водорода в водной или водно-
органической среде. На основе одного 
только процесса окисления фурфурола 
созданы методы получения соединений 
1-10 и их производных.  

Направленность окисления фурфуро-
ла пероксидом водорода коренным обра-
зом изменяется в зависимости от рН сре-
ды и катализатора. Фурфурол реагирует 
с Н2О2 при любых значениях рН. В ин-
тервале рН 1-5 преобладают реакции с 
раскрытием цикла, его гидроксилирова-
ния или перециклизации. В условиях ки-
слотного автокатализа образующимися в 
реакции кислотами основными продук-
тами окисления являются фуранон 1 и 
янтарная кислота 5. В присутствии со-
единений молибдена(VI) образуется 
также яблочная кислота 6. 

В этом же интервале рН, но в присут-
ствии либо соединений ванадия(IV,V), 
либо SeO2 преобладающими являются β-
формилакри-ловая кислота 2 и ее цикли-
ческая форма 2а. Примечательно, что 
только в присутствии SeO2 наряду с ки-
слотой 2 образуется β-фор-
милпропионовая кислота 4. 

В реакционных средах, близких к 

нейтральным (рН~6,6-7,5), как в автока-
талитических реакциях, так и в присут-
ствии соединений ванадия преимущест-
венным продуктом является фуран-2-
карбоновая кислота 8. 

Специфическим признаком окисления 
в присутствии соединений молибдена 
при рН~7 является накопление винной 
кислоты, которая в других случаях не 
образуется. 
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В сильноосновных средах (рН>9) в 

присутствии соединений ванадия обра-
зуются ранее не описанные карбокси-
лактоны 10, а в отсутствие этих катали-
заторов преимущественно образуется 
малеиновая кислота 3. 

Использование органического сорас-
творителя (спиртов, аминов) при окис-
лении фурфурола водным пероксидом 
водорода не только влияет на скорость и 
выход продуктов окисления, но и позво-
ляет получить непосредственно в реак-
ционной системе алкилпроизводные со-
единений 2-8 и 10, а также амиды фуран-
2-карбоновой кислоты 9. 

В отличие от фурфурола, окисление 
фурана пероксидом водорода проходит 
иначе. При рН<5  в воде без катализато-
ра процесс идет очень медленно, а при 
рН≥7 ничего, кроме осмоления не про-
исходит. В водно-спиртовых средах в 
присутствии ванадиевых катализаторов 
окисление фурана продуктивно прохо-
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дит даже при 20 0С с образованием про-
дуктов алкилирования полуацеталя 2 и 
не образующихся при окислении фурфу-
рола 2,5-диалкокси-2,5-дигидрофуранов. 
Методом хроматомасс-спектрометрии в 
реакционной смеси обнаружены 2-
гидроксифуран и 2,5-дигидроксиди-
гидрофуран. 

При окислении фурана в условиях 
межфазного катализа преимущественно 
образуются кислота 2а и малеиновый 
диальдегид. 

Реакция 2-фурфурилового спирта с 
Н2О2 при рН<2 в присутствии соедине-
ний ванадия приводит к образованию 
тех же основных продуктов, что и при 
окислении фурфурола (соединений 1-3 и 
5). Однако при рН>4 окисление гидро-
ксиметилфурана проходит с иной на-
правленностью: в зависимости от других 
факторов преимущественно образуются 
гидроксизамещенные дигидрофуранкар-
боновые кислоты или 2-оксобутандиовая 
кислота. 

Представленные результаты исследо-
вания  реакций с пероксидом водорода 
фурана, фурфурола и 2-фурфурилового 
спирта были использованы нами в про-
цессах окисления гомологов и большой 
группы других функционально заме-
щенных фуранов, что позволило полу-
чить на их основе важные во многих от-
ношениях органические соединения. 

Таким образом, сформированные на-
ми новые представления о реакциях 
окисления фурановых соединений пе-
роксидом водорода и закономерности 
влияния на их направленность различ-
ных факторов обеспечили доступность 
широкого ряда полифункциональных со-
единений, являющихся биологически ак-
тивными веществами и реагентами в 
синтезах новых гетероциклических со-
единений.  
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3-Аза- и 3,7-диазабицикло[3.3.1]нонаны. Синтез и применение. 
Байбулатова Н.З., Докичев В.А. 

Институт органической химии УНЦ РАН 
Пр. Октября, 71, Уфа, 450054, Россия  e-mail: dokichev@anrb.ru 

Бициклическая структура, содержа-
щая пиперидиновый фрагмент – обыч-
ный элемент тропановых (атропин, ско-
поламин, тропафен) и хинолизидиновых 
(цитизин, спартеин, ормозанин) алка-
лоидов. Природные и синтетические 
представители данного класса гетеро-
циклических соединений обладают вы-
сокой физиологической активностью 
широкого спектра действия и использу-
ются в медицинской практике в качестве 
спазмолитических, анестезирующих, ан-
тиаритмических и других медицинских 
препаратов.  

В настоящей работе представлен цикл 
исследований по разработке методов по-
лучения 3-аза- и 3,7-диазабицикло-
[3.3.1]нонанов в условиях реакции Ман-
ниха с использованием 1,3-динитро-
замещенных ароматических соединений, 
1,3-динитропропанов, нитрокетонов, ме-
тиловых эфиров нитрокарбоновых ки-
слот,бис(метоксикарбонилметил)сульфо
на и диэтилового эфира ацетондикарбо-
новой кислоты. 

Взаимодействием 1,3-динитропропа-
нов с избытком формалина и первичных 
аминов в условиях реакции Манниха с 
выходами до 83% синтезированы произ-
водные 1,5-динитро-3,7-диазабицикло-
[3.3.1]нонана. При этом в ряде случаев, 
например, при использовании 2,2-
диметил-1,3-динитропропана в качестве 
СН-кислоты и бензиламина или моно-
этаноламина в качестве аминов, реакция 
протекает с низкими выходами или ос-
танавливается на стадии образования 
3,5-динитропиперидинов. Изучено влия-
ние структуры исходных реагентов и ус-
ловий реакции на степень образования 
1,5-динитро-3,7-
диазабицикло[3.3.1]нонанов и 3,5-дини-
тропиперидинов.  

 Показано, что конденсация стериче-
ски незатрудненного 5-нитропентан-2-
она с формальдегидом и метиламином 

позволяет в одну стадию в результате 
семикратной конденсации синтезировать 
5-(гексагидропиримидинил-5-карбонил)-
1-нитро-3,7-диазабицикло[3.3.1]нонан. В 
этом случае в один прием происходит 
конденсация с участием трех реакцион-
ных центров — метильной и двух акти-
вированных метиленовых групп нитро-
кетона 1. При этом протекает не только 
формирование 3,7-диазабицикло-
[3.3.1]нонановой структуры, подобно 
1,3-динитропропанам, но и образование 
гексагидропиримидинового цикла. Сле-
дует отметить, что, несмотря на относи-
тельно низкий выход соединения, ни в 
одном из опытов не наблюдалось обра-
зования 1-ацетил-3,7-диметил-5-нитро-
3,7-диазабицикло[3.3.1]нонана и/или 5-
(4-нитробутаноил)-1,3-диметилгекса- 
гидропиримидина - возможных проме-
жуточных продуктов, предшествующих 
образованию соединения 2. Этот факт, 
по-видимому, свидетельствует о срав-
нимой и достаточно высокой реакцион-
ной способности активированных мети-
леновых и метильной групп как в исход-
ном нитрокетоне 1, так и всех последо-
вательно образующихся продуктах.  

O2N

O
Me

CH2OMeNH2+
N

N

Me

Me

O2N

O

N

N

Me

Me

1 2, 21%  
 Создан удобный метод синтеза новых 

азот- и серасодержащих гетероцикличе-
ских соединений - 9-тиа-3,7-
диазабицикло[3.3.1]нонан-9,9-диоксидов 
на основе взаимодействия бис(метокси-
карбонилметил)сульфона 3 или 2,6-
ди(метоксикарбонил)тетрагидро-1,4-тиа-
зин-1,1-диоксида с фомальдегидом и 
первичными аминами. Установлено, что 
формирование 3,7-диазабицикло-
[3.3.1]нонанового скелета молекулы 4 
протекает через стадию образования 2,6-
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ди(метоксикарбонил)тетрагидро-1,4-тиа-
зин-1,1-диоксида, дальнейшего гидроли-
за и декарбоксилирования метоксикар-
бонильных групп в молекуле 1,5-
ди(метоксикарбонил)-9-тиа-3,7-диазаби-
цикло[3.3.1]нонан-9,9-диоксида. 

S

NN
RR

O2

CH2O
RNH2

R = Me (a), Pri (b)

   C

SO2

CO2MeMeO2

3 4a,b  
Показано, что взаимодействие диэти-

лового эфира ацетондикарбоновой ки-
слоты 5 с формальдегидом и гидрохло-
ридами метиловых эфиров L-аланина 6a, 
L-лейцина 6b и L-тирозина 6c приводит 
к образованию оптически активных про-
изводных 1,5-ди(этоксикарбонил)-3,7-
диазабицикло[3.3.1]нонан-9-она L,L-7a-c 
с двумя асимметрическими центрами с 
выходами 75-85%. 
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Разработан метод синтеза N-(2-

гидроксиалкил)цитизинов на основе ре-
акции цитизина с α-галоидкетонами и 
последующего восстановления обра-
зующихся кетонов гидридами металлов. 
Установлена абсолютная конфигурация 
диастереомеров N-[2-(1-адамантил)-2-
гидроксиэтил]- и  N-(2-гидрокси-2-
фенилэтил)цитизина. Показано, что на 
диастереоселективность реакции восста-
новления кетогруппы определяющее 
 

влияние оказывает природа восстанав-
ливающего реагента. На примере N-(2-
оксо-2-фенилэтил)цитизина установле-
но, что применение NaBH4 или LiAlH4 
приводит к преимущественному образо-
ванию диастереомера с R-кофигурацией, 
а при использовании (i-Bu)2AlH или 
AlH3•NMe3 - с  S-конфигурацией хи-
рального центра С(15). 

Среди группы синтезированных N-(2-
гидроксиэтил)цитизинов, 1,5-динитро-3-
азабицикло[3.3.1]нон-6-енов и 3,7-
диазобицикло[3.3.1]нонанов выявлены 
соединения с высокой ноотропной, анти-
аритмической и антивирусную активно-
стью, на основе которых могут быть раз-
работаны доступные, высокоэффектив-
ные и малотоксичные лекарственные 
средства. 

Впервые показано, что введение 2-
гидроксиэтильного заместителя в N-
положение цитизина и 3-
азабицикло[3.3.1]нонана приводит к по-
явлению у них антиаритмической актив-
ности. 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке Программ фундаментальных исследо-
ваний Президиума РАН «Фундаментальные 
науки - медицине» и «Направленный синтез 
органических веществ с заданными свойства-
ми и создание функциональных материалов на 
их основе». 
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Синтез полисопряженных производных на основе N-арилкарбазола 

Баран А.Г., Ольховик В.К. 

ГНУ «Институт химии новых материалов НАН Беларуси», 
220141, Беларусь, г. Минск, ул. Ф. Скорины, 36. E-mail slavol@basnet.by 

Разнообразные Ппроизводные триариламинов 
находят применение в представляют интересвка-
честве материалов, обладающих прояв-
ляющихвысокойую дырочнойую проводимостью 
при создании органических элек-
тролюминесцентных устройств [1]. N-Ари-
лированные производные карбазола, являясь 
структурными аналогами трифениламинов, об-
ладают жёсткой планарной структурой и харак-
теризуются более высокой химической и терми-
ческой стабильностью. Кроме того, полисопря-
жённые карбазолсодержащие соединения интен-
сивно люминесцируют в сине-фиолетовой облас-
ти спектра и могут использоваться в качестве 
светоиспускающих материалов [2]. 

Ранее в нашей лаборатории был разработан 
эффективный метод синтеза диметилового эфира 
карбазол-2,7-дикарбоновой кислоты 1 [3]. Нали-
чие карбоксильных групп в положениях 2,7 по-
зволяет легко осуществлять наращивание боко-
вых цепей молекулы, что делает это соединение 
удобным исходным материалом для синтеза ли-
нейных поли-π-сопряженных систем – потенци-
альных электролюминесцентных материалов. 
Арилирование по атому азота должно су-
щественно улучшить электропроводность таких 
соединений. 

Хотя N-арилированию азотсодержащих гете-
роароматических соединений посвящёно доста-
точно большое количество публикаций, как пра-
вило, приведенные методики не являются общи-
ми, сильно зависят от структуры субстрата, часто 
требуют жёстких условий проведения реакции 
или использования дорогостоящих катализато-
ров. Наиболее часто для N-арилирования произ-
водных карбазола используется реакция Ульмана 
[4]. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 

Арилирование электронодифицитного, вслед-
ствие согласованного влияния двух карбоксиль-
ных групп, атома азота соединения 1 проводили 
по модифицированной реакции Ульмана, кипя-
чением в бромбензоле в присутствии K2CO3, ио-
дида меди и дибензо-18-краун-6. Использование 
краун-эфира в данной реакции позволило суще-
ственно сократить время реакции и повысить 
выход целевого продукта. 

С целью поиска эффективных электролю-
минофоров предполагалось осуществить синтез 
различных полисопряженных систем, в том чис-
ле, имеющих в цепи сопряжения чередующиеся 
электронодонорные и электроноакцепторные 
группировки. 

Соответствующая трансформация слож-
ноэфирных групп карбазола 2 позволила по-
лучить ключевые промежуточные соединения 4-
7. Так, синтез хлорангидрида 4 осуществляли 
омылением сложноэфирных групп производного 
2 с последующим кипячением полученной ки-
слоты в избытке тионил хлорида. Гидразид 5 по-
лучали с количественным выходом при действии 
избытка гидразингидрата на диметиловый эфир 
карбазол-2,7-дикарбоновой кислоты 2. Синтез 
диальдегида 6 осуществляли по двухстадийной 
схеме, включающей исчерпывающее восста-
новление и окисление, поскольку промежу-
точный диол использовался при получении ди-
фосфониевой соли 7. Так, восстановление эфира 
2 проводили с помощью LiAlH4 в ТГФ, после че-
го окисление полученного диола осуществляли 
при комнатной температуре пиридиний хлор-
хроматом. 2,7-Бис-(трифенилфосфонийметил)-
карбазол дихлорид 7 был синтезирован исходя из 
хлорметильного производного, полученного, в 
свою очередь, с выходом 87% из 2,7-бис(гидрок-
симетил)карбазола действием тионил хлорида. 
Образование четвертичной соли легко проходило 
в присутствии трифенилфосфина при кипячении 
в N,N-диметилацетамиде. 

 
Серия полисопряжённых люминесцентных 

соединений 3 a-d была получена, как показано на 
приведённой ниже схеме. 
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Синтез бис-бензоксазольного производного 
3b проводили в две стадии реакцией хлорангид-
рида 4 с 2-амино-пара-крезолом в присутствии 
триэтиламина и последующей циклизацией по-
лученных бис[(2-гидрокси-5-метилфенил)амидов 
в POCl3. Конденсация гидразида 5 с 4’-
бромбензоил хлоридом и дальнейшая циклоде-
гидратация несимметрично замещённого гидра-
зида приводила к образованию производного 3a, 
содержащего электронодонорные карбазольные 
и фенильные фрагменты, сопряжённые через ак-
цепторные 1,3,4-оксадиазольные группы. 

Следует отметить, что описанные выше поли-
ароматические карбазолсодержащие производ-
ные представляют собой довольно жёсткие ли-
нейные молекулы, умеренно растворимые в 
большинстве органических растворителях. Уд-
линение цепи сопряжения за счет введения эте-
нильных групп приводит к батохромным сдви-
гам длин волн поглощения и люминесценции со-
единений, и, кроме того, вызывает существенное 
увеличение их растворимости [5]. 

Синтез 2,7-бис(2-фенилэтенил)-карбазола 3c 
проводили по реакции Виттига альдегида 6 и 
трифенилфосфонийбензил хлорида 7. Необходи-
мо отметить, что данное сочетание протекает с 
высокой стереоселективностью, давая единст-
венный транс, транс изомер. 

Альтернативным способом получения фе-
нилвиниленового соединения 3c является кон-
денсация бензальдегида с трифенилфосфониевой 
солью 7, в результате которой также наблюда-
лось образование исключительно (E)-продукта. 

Синтез полисопряжённого производного 3d, 
содержащего карбазольные фрагменты, заме-
щённые в положения 2 и 7 бензоксазол-2-ил-(E)-
этенильными группами, осуществляли конденса-
цией по Кнёвенагелю альдеги-да 4 и 2-
метилбензоксазола в ДМСО. 

Люминесценция производных 3 a-d на-
блюдается в сине-фиолетовой области спектра. 
Численные данные по УФ поглощению и флуо-

ресценции целевых соединений представлены в 
таблице. 
Соедине-

ние 
λмакс,A, нм, (ε, 
л*моль-1*см-1) λмакс,F, нм 

3a 337,5 (41400) 428,5 
3b 337,0 (106100) 431,5 
3c 367,5 (104000) 430,0 
3d 385,5 (194200) 457,0 

 
Как можно видеть при сравнении произ-

водных 3b и 3c, а также 3a и 3d, максимумы ис-
пускания люминесцентных карбазолсодержащих 
производных в равной степени подвержены 
влиянию как электроноакцепторных заместите-
лей, так и удлинения цепи сопряжения. 
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Новые подходы к синтезу фосфорорганических изоксазолов 

Брель В.К. 

Институт физиологически активных веществ Российской академии наук, Северный проезд, д.1, Черно-
головка, Московской области, 142432, Россия  e-mail: brel@ipac.ac.ru 

 
3,4-Дизамещённые изоксазолы широ-

ко используются для конструирования 
фармацевтических препаратов с широ-
ким спектром биологической активности 
[1]. Это, в первую очередь, не стероид-
ные препараты (NSAIDs) [2], гипертен-
зивые лекарственные средства [3], веще-
ства с высокой ингибирующей активно-
стью по отношению к различным видам 
протеаз [4], эффективные антидепрес-
санты [5].  

Введение различных, функциональ-
ных групп в 3 и 4 положения изокса-
зольного кольца, позволяет существенно 
расширить синтетические возможности 
при направленном синтезе физиологиче-
ски активных веществ.  

Данная работа посвящена разработке 
удобных методов синтеза ранее неиз-
вестных фосфорорганических изоксазо-
лов, имеющие своём составе алкениль-
ные или изоксолидиновые фрагменты. 

Предлагаемая нами методология син-
теза фосфорорганических изоксазолов, 
базируется на достаточно простой, легко 
реализуемой, трёх-стадийной процедуре. 
1) Взаимодействие ацетиленовых спир-
тов с диэтилхлорфосфитом и получение 
фосфорилированных алленов, 2) получе-
ние 3-азидо-1,3-алкадиенфосфонатов и 
3) превращение азидо-1,3-
алкадиенилфосфонатов в 4-
(диэтилфосфоно)-3-замещённых изокса-
золы.  

 
 

OH

ClZO

(EtO)2(O)P R

N3HO

O
N

(EtO)2(O)P RR = -CH=CH-Alk;
N

O
Ar

 
Исходные ацетиленовые спирты 1-4 

были получены с использованием стан-

дартной процедуры, [6] исходя из О-
защищённого пропаргилового спирта.   
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(a) ClP(OEt)2, Et3N, Et2O, -250C; (b) 24 h, r.t.; (c) H+, MeOH; (d) 
NaN3, DMF, 40-500, 2 h.; (e) ArCCl=NOH, TEA, -20o, (f) MnO2, 72 
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Фосфорилированные аллены 5-8 син-
тезированы на основе Horner-Mark [2.3]-
сигматропной перегруппировки ацети-
леновых фосфитов [7], полученных in si-
tu реакцией ацетиленовых спиртов 1-4 с 
диэтилхлорфосфитом. Снятие защиты с 
гидроксильной группы в соединениях 5-
8, осуществлялось без выделения 5-8, 
путём обработки реакционной массы со-
единений 5-8 метанольным раствором 
пара-толуолсульфокислоты, с после-
дующим выделением алленов 9-12 коло-
ночной хроматографией.  

Взаимодействие фосфорилированных 
алленов 9-12 с азидом натрия  в течение 
2 часов при 40-50 0С, в среде диметил-
формамида, приводит к образованию 
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1,3-алкадиенов 13-16, исключительно с 
Е-конфигурацией. Соединения 13-16, 
были выделены колоночной хромато-
графией, с выходом 58-73%. Строение 
соединений 13-16 было доказано с по-
мощью ЯМР спектроскопии. Последняя 
стадия синтеза 4-(диэтилфосфоно)-3-
замещённых изоксазолов, связанная с 
формирование изоксазольного цикла, 
реализована путём окисления соедине-
ний 13-21 диоксидом марганца.   Реак-
ция протекает при комнатной темпера-
туре в течение 48 часов с высоким выхо-
дом (около 70%). Целевые 4-
(диэтилфосфоно)-3-замещённые изокса-
золы 22-30, выделены колоночной хро-
матографией и охарактеризованы с по-
мощью ЯМР спектроскопии. 
 
Данная работа выполнена ни финансовой под-
держке Российского фонда фундаментальных 
исследований, проект 09-03-00099.  
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Формазаны в синтезе гетероциклов 
Бузыкин Б.И. 

Институт органической и физической химии им. А.Е.Арбузова Казанского 
научного центра РАН, Казань 420088, Арбузова 8, E-mail: buz@iopc.knc.ru. 

Формазаны доступный класс органи-
ческих соединений. Они получаются 
легко реакцией арил- и гетерилдиазо-
ниевых солей, с арил- и гетерилгидразо-
нами, озазонами, гуанилгидразонами, а 
также с соединениями, содержащими ак-
тивированные метильные, метиленовые 
или метиновые группы. Препаративные 
методы синтеза формазанов разработаны 
и на основе реакций окисления многих 
типов гидразидинов и реакций гидразо-
ноилгалогенидов, иминоэфиров, амиди-
нов, амидоксимов, амидразонов или ор-
тоэфиров с арил- и гетарилгидразинами 
или с гидразидами, а также реакций не-
которых гетероциклов с арилгидразина-
ми [1]. Возрастающая потребность фор-
мазанов в химии и биологии обусловила 
лабораторное и промышленное произ-
водство многих представителей арил- и 
гетарилформазанов различными фирма-
ми. 

Естественно, что синтетическая и 
коммерческая доступность формазанов и 
большое разнообразие их типов привле-
кают внимание химиков к ним как к пре-
курсорам в синтезе различных гетеро-
циклических систем, в том числе и мак-
роциклов. Тем не менее, потенциал фор-
мазанов как прекурсоров в синтезе гете-
роциклов ещё не оценён в достаточной 
мере. Так, в отличие от других типов 
арилгидразонов, нет примеров использо-
вания формазанов в синтезе индолов по 
Фишеру и во многих других реакциях. 3-
Галоген-1,5-диарилформазаны практиче-
ски не использованы как источники 1,3-
диполярных реагентов, и т.д. 
 Наиболее успешно формазаны ис-
пользуются в синтезе пяти –, шести-
членных азациклов, их аннелированных 
аналогов и в синтезе полиазамакроцик-
лов. Например, в синтез тетразолиевых 
солей, тетразолов, 1,2,3-триазолов, 1,2,4-
триазолов, 1,3,4-тиадизолов, 1,3,4-
оксадизолов, пиразолов, тиазолов, инда-

золов, вердазилов, 1,2,4,5-тетразинов, 
пиридазинов, 1,3,4-тиадиазинов, 1,2,4-
триазинов, бора-2,3,5,6-тетразинов, бен-
зо-1,3,4-триазинов, бензо-1,3,4-тиазинов, 
1,2,4-триазоло[3,4-a]-фталазинов, 1,2,4-
триазоло-[4,3-a]-пиримидинов, 1,2,4-
триазоло[4,3-a]хиназолинов, 1,2,4-
триазоло[4,3-a]-хиноксалинов, пирими-
дино[1,2-b]-1,2,4,5-тетразинов, 1,2,4-
триазино[4,3-b]1,2,4,5-тетразинов и мно-
гих других. 
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 Широко востребованные соли тетра-
золия легко получаются при окислении 
3-R-1,5-диарил-, 3-R-1(5)-арил-5(1)-
гетарил- и 3-R-1,5-дигетарилформазанов, 
а также бис-формазанов, полученных на 
основе бис-арилгидразонов диальдеги-
дов или диазотированных бензидинов и 
других диарилдиаминов. Наиболее 
удобный способ получения 2,5-
дизамещенных тетразолов основан на 
использовании 1-арил-3-R-5-
тозилформазанов, и т.д. 
 1,5-Диарил- и1-арил-5-гетерил-
формазаны как прекурсоры занимают 
очень важное место в синтезе хорошо 
изученных и изучаемых вердазильных 
свободных радикалов и вердазильных 
катионов, а так же генетически связан-
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ных с ними 1-H- (лейковердазилов) и 1-
R-1,2,3,4-тетрагидро-1,2,4,5-тетразинов.  

Если в положении 3 формазанной 
группы находится заместитель типа НХ 
(X = S, O, NR, CRR`, ) или солевого типа 
(N+=C, например в α-азацикле, P+R3), то 
направление реакции дегидрирования 
формазанов может меняться по сравне-
нию с обычным. При этом дегидриро-
ванные продукты, в зависимости от при-
роды атома Х, могут иметь или открыто-
цепную структуру (X =P), или цикличе-
скую структуру (X = O), которые в рас-
творах могут находится в равновесном 
состоянии (X = S). Не совсем ясна си-
туация со структурой продуктов дегид-
рирования 3-замещенных аминоформа-
занов (X = NR). 

R1

R
5

N N

N N
HX

H

[O]

R1

R
5

N N

N N
X

R1

R
5

N N

N N
+X -

R

R
N N

N N
X

+
H

5

1

B

 
X = S, O, NR, CRR`, PR3 

 Примеров дегидрирования форма-
занов, у которых группы НХ удалена от 
атома 3-С какой-либо кратной системой 
HX-(A=B)n, например, A=B = C=C, N=C, 
ОС6Н4, SС6Н4, N(R)С6Н4 и др., известно 
пока немного. 

Обе формы дегидроформазанов спо-
собны ко многим реакциям, в том числе 
и к внутримолекулярным и межмолеку-
лярным электроциклическим реакциям, 
которые открывают путь к синтезу мно-
гих гетероциклических систем. Напри-
мер: 
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A=B = R1

2C=CHNR2, PhCCNEt2; R, X = 

Ph, Ar, Me, H; R+X = O,           или 
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Литература 
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Синтез гетероциклических соединений, содержащих каркасные  
заместители на основе реакций с участием напряженных мостиковых 

[3.3.1]пропелланов 
1Бутов Г.М., 2Мохов В.М., 1Саад К.Р. 

1Волжский политехнический институт (филиал) ВолгГТУ, ул. Энгельса, 42а, 
404121, Волжский (Волгоградская область), Россия, e-mail: butov@volpi.ru 

2Волгоградский государственный технический университет, Россия 

Класс напряжённых мостиковых 
[3.3.1]пропелланов, к которым относится 
1,3-дегидроадамантан и его гомологи, 
является чрезвычайно интересным 
объектом исследования с точки зрения 
их химических свойств и реакционной 
способности. Возможность раскрытия 
циклопропанового цикла при 
инвертированных атомах углерода 
раскрывает широкие синтетические 
возможности для получения ряда 
труднодоступных производных 
адамантана. 

В работе рассматриваются 
химические реакции различных 
гетероциклических соединений с 1,3-
дегидроадамантаном или его 
гомологами: 

- пиридином , алкилпиридинами и 
пиридинкарбоновыми кислотами; 

- хинолином, алкилхинолинами, 8-
гидрокси и 8-меркаптохинолинами; 

- фураном, пирролом, тиофеном  и их 
производными; 

- диазолами, триазолами, тетразолами 
и их бензоаналогами; 

- индолом и родственными 
системами: карбазолом, индольными 
алкалоидами; 

- пуринами и их аналогами; 
- лактамами и лактонами, а также с 

природными гетероциклическими 
соединениями. 

Методом хромато-масс-
спектрометрии установлены некоторые 
закономерности реакций, их 
направленность в зависимости от 
условий и природы гетероциклического 
соединения. Изучены вопросы хемио- и 
региоселективности реакций, 
образование продуктов 
диадамантилирования, влияния природы 
растворителя, а также вероятные 
механизмы соответствующих реакций. 

По результатам исследований 
разработана методология построения 
различных связей: С-СAd , N-СAd , О-СAd , 
S-СAd между гетероциклическим 
соединением и узловым углеродным 
атомом адамантана (Ad). Исследования 
показали свою перспективность с точки 
зрения как синтетической, так и 
теоретической химии. 

Получены новые гетероциклические 
соединения, содержащие 
пространственно затрудненный адамант-
1-ильный радикал, представляющие 
самостоятельный практический интерес, 
а также как синтоны для 
целенаправленного синтеза широкого 
спектра других гетероцикличсеких 
соединений. 
 
Работы выполнялись при финансовой 
поддержке Министерства образования РФ  
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2-Фурфурилтиено(фуро)[2,3-b]пиридины: 
синтез и реакции раскрытия фуранового кольца 

Василин В.К., Строганова Т.А., Косулина Д.Ю., Крапивин Г.Д. 

Кубанский государственный технологический университет, ул. Московская, 2, 
Краснодар, 350072, Россия e-mail vasilin@mail.ru  

Аминокетоны ряда тиено[2,3-
b]пиридина широко используются в син-
тезе аннелированных и сопряженных ге-
тероциклических систем. Ранее [1-3] на-
ми сообщалось о получении новых три- 
и пентациклических гетероциклов на ос-
нове производных этого ряда соедине-
ний. 

В настоящем докладе представлены 
результаты исследований по синтезу 
фурфурилтиенопиридинов и их кисло-
родсодержащих аналогов - фурфурилфу-
ропиридинов. Отмечаются существен-
ные отличия химического поведения 
представителей указанных систем в ки-
слой и щелочной средах. 

Метановые структуры 1 получены в 
три стадии из соответствующих амино-
кетонов 2 (Схема 1). 

Схема 1 

N X

R''
Y

R'

NH2

O

Ph

N X

R''
Y
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NH
Ph

O

R'''

O

R

2 1

 
Для серусодержащих амидов 1 уста-

новлено влияние природы ацильной 
группы на результат электрофильного 
раскрытия фуранового кольца.  

Амиды 1 ароматических и гетероарома-
тических кислот в кислой среде дают дике-
тоны 3 (Схема 2). Ацетамиды в тех же ус-
ловиях теряют защитную группу и пре-
вращаются в пирролотиенопиридины 4.  
 

В случае фуропиридинов (независимо 
от строения ацильного радикала) из ре-
акционной смеси были выделены только 
соответствующие дикетоны. 

Нагреванием соединений 1 в щелоч-
ных растворах нам не удалось снять за-
щитную группу. 

Схема 2 
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При использовании в данной реакции 

тиенопиридина нами из реакционной сме-
си неизменно выделялись исходные со-
единения. Фуропиридины в условиях ще-
лочного гидролиза гладко превращаются в 
производные оксазолилпиридона 5. 

Литература 
1. Василин В.К., Кайгородова Е.А., 

Крапивин Г.Д.,  ХГС, 4, 565 (2000) 
2. Василин В.К., Кайгородова Е.А., 

Фирганг С.И., Крапивин Г.Д., ХГС, 3, 
462 (2004). 

3. Василин В.К., Липунов М.М, Ко-
нюшкин Л.Д., Кайгородова Е.А., Крапи-
вин Г.Д., ХГС, 1582 (2006). 
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Гидроксифенилзамещенные 1,2,4-триазолы. Синтез и реакции 
Викрищук Н.И1., Шашева Е.Ю.1, Викрищук Н.И.2, Попов Л.Д.1, Михайлов И.Е.2 

1Южный федеральный университет, ул. Зорге, д. 7, 
Ростов-на-Дону, 344090, Россия, e-mail natvi2004@mail.ru 

2Южный научный центр Российской академии наук, Ростов-на-Дону 

    Среди производных 1,2,4-триазолов 
найдены противоопухолевые [1,2], про-
тивогрибковые [3,4] и седативные пре-
параты [5], кроме того, соединения дан-
ного ряда известны как транквилизаторы 
[6], вещества с анальгетическим и анти-
гипоксическим действием [6]. Гидро-
ксифенилзамещенные 1,2,4-триазолы, 
легко образующиеся из перхлоратов 4-
оксо-1,3-бензоксазиния [7] под действи-
ем гидразин-гидрата [8], содержат в сво-
ей структуре несколько реакционных 
центров, что расширяет их синтетиче-
ские возможности и делает интересными 
объектами для дальнейших химических 
превращений.  

       С целью расширения ряда потен-
циально биологически активных соеди-
нений нами были синтезированы ранее 
неизвестные арилвинил- и гетарилви-
нилзамещенные 1,2,4-триазолы (2) (схе-
ма 1) и изучены их реакции с электро-
фильными реагентами. 

O

NH

O

R

ClO4

N2H4 H2O

OH

N N

N

H

R

+
-

I a-j II a-j

R = 4-MeOC6H4(a), 3,4-(MeO)2C6H3(b), 4-MeSC6H4(c), 
 4-ClC6H4(d), 4-BrC6H4(e), 2-тиенил(f), 1-метилиндол-3-ил(g), 
3-метилтиенил (h), R = 2-пиридинил(i),  5-метилфурил(j).

.

Схема 1

 
 Вследствие того, что в растворах 

1,2,4-триазолов (IIa-j) возможны тауто-
мерные превращения (схема 2), необхо-
димо было также выяснить, в какой тау-
томерной форме и, следовательно, с об-
разованием какого изомера (N-
производного 5-(2-гидроксифенил)-4Н- 
(D),  5-(2-гидроксифенил)-1Н- (E) или 3-
(2-гидроксифенил)-1Н-1,2,4-триазола) 
(F) проходят реакции 1,2,4-триазолов с 
различными электрофильными реаген-
тами. 

Схема 2 
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 В результате реакции триазолов (IIa-
c,k,l) c диалкиламиноэтилхлоридами [(2-
хлорэтил)диэтиламином, 4-(2-
хлорэтил)морфолином и 1-(2-
хлорэтил)пиперидином)] при кипячении 
в ацетоне в присутствии NaOH были 
синтезированы  триазолы (IIIa-i) (схема 
3), выделенные из реакции в виде гидро-
хлоридов. 

Схема 3 

N

O

N

H
N

R

N

N O

X

II: R = 4-MeOC6H4CH=CH (a), 3,4-(MeO)2C6H3CH=CH (b),
4-MeSC6H4CH=CH (c), Me (k), Ph-CH=CH (l)

IIa-c,k,l
Cl(CH2)2X

. .. HCl.

III: R = PhCH=CH (a), 4-MeOC6H4CH=CH (b), 
4-MeSC6H4CH=CH (c), Me (d), 3,4-(MeO)2C6H3
(e),PhCH=CH (f), 4-MeOC6H4CH=CH (g), 
3,4-(MeO)2C6H3CH=CH (h)

III: X = NEt2 (a-c),  

IIIa-h

(d,e), (f,h)
 

Образование в данной реакции именно 
N-производных 3-(2-гидроксифенил)-
1Н-1,2,4-триазола (IIIa-h), было доказано 
данными ЯМР 1Н (COSY) и 13С спектро-
скопии. 

При кипячении 1,2,4-триазолов (IIb,f) 
с 2-хлор-10-(хлорацетил)-10Н-феноти-
азином в ацетоне в присутствии поташа 
с высокими выходами получены новые 
гетероциклические соединения (IVa,b) 
(схема 4), строение которых доказано 
данными элементного анализа, ИК и 
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ЯМР 1Н спектроскопии. 
Схема 4 
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N

S Cl

Cl

N S

Cl

OH

N

N

R

N

O

IVa,b

IIb,f

IV: R = 3,4-(MeO)2C6H3CH=CH- (a),
 2-тиенилвинил (b)

II: R =  3,4-(MeO)2C6H3CH=CH- (b),
 2-тиенилвинил (f)

    
Аминометилирование по Манниху 1,2,4-
триазолов (IIa,b) приводит к морфоли-
нометилзамещённым 1,2,4-триазолам 
(Va,b) (схема 5). 
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R = 4-MeOC6H4CH=CH (a), 3,4-(MeO)2C6H3CH=CH (b)

Схема 5

 
Направление аминометилирования триа-
золов (IIа,b) было выяснено с привлече-
нием данных ЯМР 13С для соединения 
(V a).  

N-Тозил- и N-сульфамоилзамещённые 
1,2,4-триазолы (VIa-d), (VIIa-d) синтези-
рованы при нагревании 1,2,4-триазолов 
(II b,c,e,k,l) в пиридине с тозил- или 
сульфамоилхлоридом (схема 6).  
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VI: R = Me (a), PhCH=CH (b), 3,4-(MeO)2C6H3CH=CH (c), 
4-BrC6H4CH=CH (d)

VII: R = Me (a), PhCH=CH (b), 3,4-(MeO)2C6H3CH=CH (c),
 4-MeSC6H4CH=CH(d)

II: R = 3,4-(MeO)2C6H3CH=CH (b), 4-MeSC6H4CH=CH (c), 
4-BrC6H4CH=CH (e),  Me(k), PhCH=CH (l)

 

Схема 6

 

Для окончательного доказательства 
строения соединений  (VI, VII) был про-
веден рентгеноструктурный анализ со-
единения (VIId), что позволило устано-
вить, что  из данной реакции, как и в 
случае реакций алкилирования и амино-
метилирования, были выделены N-
замещённые 3-(2-гидроксифенил)-1Н-
1,2,4-триазолы.  

Из проведенного исследования можно 
сделать вывод, что  реакции гидрокси-
фенилзамещенных 1,2,4-триазолов (II) с 
электрофильными реагентами протекают 
региоселективно, с образованием N-
производных 3-(2-гидроксифенил)-1Н-
1,2,4-триазолов.  
 
Работа выполнена при поддержке гранта 
РНП 2.1.1.2371. 
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Региоселективность нуклеофильных реакций  
кросс-сопряженных диенонов несимметричного строения 

Голиков А.Г., Григорьева Э.А. 

Саратовский государственный университет им. Н.Г. Чернышевского, ул. Астраханска, д.81, 
Саратов, 410012, Россия e-mail margarita80599@rambler.ru 

Ранее нами было показано, что не-
симметрично построенные кросс-
сопряженные диеноновые производные 
циклогексана, содержащие илиденовые 
ароматические и гетероароматические 
заместители в различных сочетаниях 
реагируют с N- и С-нуклеофильными 
реагентами по сопряженной системы 
связей С=С-С=О региоселективно в за-
висимости от природы заместителей. 
Определено соотношение региоизомеров 
и предложены спектральные критерии 
их отнесения [1 - 3]: 
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Установлено (РСтА [4]), что в диено-

нах (гет)ароматические циклы илидено-
вых заместителей не всегда копланарны 
системе связей С=С-С=О (Рис. 1 – 3, где 
ϕ-двугранный угол между плоскостями 
ароматического цикла и С=С связи). 
Наибольшая копланарность отмечена 
для π-избыточных ароматических цик-
лов; наименьшая для π-эквивалентных и 
дефицитных. 

На основании данных рентгенострук-
турного исследования можно сделать 
вывод о значительном вкладе в распре-
деление электронной плотности диено-
нов резонансных структур А и B и пред-
положить предпочтительность нуклео-
фильных атак по фенилметиленовому 
фрагменту – атому углерода (β) для ке-
тона 1 и практически равную вероят-
ность по обоим этиленовым атомам уг-
лерода (β и β’) для кетонов 2 и 3. 

 

 
         ϕ = 2,8о                     ϕ = 36,3о 

Рис. 1. Общий вид молекулы 6-
фенилметилен-2-фурилметиленцикло- 

гексанона  (1) 

 
      ϕ = 21,2о                       ϕ = 28,9о 

Рис. 2. Общий вид молекулы 2-(2-
пиридилметилен)-6-фенилмети-

ленциклогексанона (2) 

 

     ϕ = 2,1о                              ϕ = 2,6о  

Рис. 3. Общий вид молекулы 2-(2-
тиенилметилен)-6-(2-

фурилметилен)циклогексанона (3) 

 
 Такой вывод обусловлен возможно-
стью или невозможностью вовлечения в 
сопряжение (гет)ароматического цикла 
заместителя. Для диенона 1 резонансная 
структура А предпочтительна для нук-
леофильных атак, чем структура В. Для 
диенона 2 обе структуры предпочти-
тельны. В случае  диенона 3 нуклео-
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фильная атака по β атому углерода с 
участием структур А и В невозможна. 
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В результате можно сделать вывод о 
низкой активности диенона 3, а илиде-
новые заместители расположить в ряд по 
убыванию реакционной способности с 
участием β атома углерода: 

SN O
>> >

N
≅

 
что согласуется с экспериментальными 
данными о выходах продуктов.  

Используя полученные данные, мож-
но прогнозировать направление нуклео-
фильных атак для родственно построен-
ных несимметричных кросс-
сопряженных диенонов.  

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
президента РФ (Грант МК-5718.2008.3). 
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Конденсированные эпоксиизоиндолы и -изохинолины. 
Присоединение ангидридов α,β-непредельных кислот к фурфуриламинам 
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В докладе обобщаются исследования 
кафедры органической химии РУДН, 
проводившиеся в течение последних пя-
ти лет. Основным направлением работ 
является изыскание новых путей синтеза 
замещённых, конденсированных и спи-
роаннелированных изохинолинов и изо-
индолов на основе внутримолекулярного 
[4+2] циклоприсоединения в алкенилза-
мещённых фурфуриламинах [1]. 

Первый подход состоит в термиче-
ской внутримолекулярной реакции 
Дильса-Альдера гомоаллилфурфурила-
минов 1. 
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Исходные бутениламины 1 (5) с вы-

соким выходом образуются в результате 
one-pot реакции из коммерчески доступ-
ных фурфуриламинов и карбонильных 
соединений. При ацилировании аминов 1 
происходит спонтанное [4+2] циклопри-
соединение, приводящее к гидрирован-
ным 6,8а-эпоксиизохинолинам 2 [2,3]. 
На базе последних синтезирован ряд за-
мещённых изохинолинов типа 3,4, близ-
ких по структуре к алкалоидам. 

Вторая группа превращений связана с 
циклоприсоединением ангидридов α,β-
непредельных кислот к азагетероциклам 
или ациклическим соединениям, в состав 
которых входит фурфуриламинный 
фрагмент. 

Взаимодействие N-арил- и N-
бензилфурфуриламинов (5) с малеино-
вым ангидридом с высокой стереоселек-
тивностью даёт экзо-аддукты Дильса-
Альдера (6), которые в кислой среде 

превращаются в изоиндоло[2,1-
a]хинолины (7) [4,5] или изоиндоло[2,1-
b][2]бензазепины (8) [6]. 
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Вместо малеинового ангидрида на 
предыдущей схеме с успехом использо-
ваны хлорангидриды непредельных ки-
слот: акриловой, кротоновой, коричной 
и др. 

Аналогичная методология использо-
вана для синтеза изоиндоло[1,2-
a]изохинолинов (11) – структурных ана-
логов алкалоида Nuevamine [7].  
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Исходные 1-фурилизохинолины (9) 

получены по реакции Бишлера-
Напиральского из соответствующих фу-
роиламидов фенэтиламина. 

Последняя часть доклада посвящена  
разработке четырёхкомпонентного ме-
тода синтеза гидрированных замещён-
ных и фуро[3,2-c]конденсированных 
изоиндоло[2,1-a]хинолинов (12), осно-
ванного на реакции Поварова [8]. 
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     Выходы конденсированных изоиндо-
лохинолинов (12) в многокомпонентной 
реакции [9] оказываются ниже, чем при 
проведении реакции “обычным” спосо-
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бом [10, 11]. 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
гранта РФФИ № 07-03-00083 
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в синтезе кислород- и азотсодержащих гетероциклов  

Козьминых В.О.1,2, Кириллова Е.А.1, Муковоз П.П.1, Виноградов А.Н.1, Мозгунова Е.М.1,  
Карманова О.Г.1, Соловьёва Е.А.1, Литвинова Е.С.1, Козьминых Е.Н.2,3, Ноздрина В.И.3 

1 Оренбургский государственный университет, пр. Победы, д. 13, Оренбург, 460018,  
Россия, e-mail: kvoncstu@yahoo.com  

2 Пермский государственный педагогический университет, ул. Сибирская, д. 24, Пермь, 614990, 
Россия, e-mail: kozminykh@pspu.ru  

3 Московский государственный университет технологий и управления, Пермский филиал,  
ул. 2-я Казанцевская, д.7, Пермь, 614065, Россия  

Известно, что реакции оксоенолов и 
енаминокарбонильных соединений с ок-
салилхлоридом успешно используются 
для препаративного получения различ-
ных гетероциклических систем [1 – 4]. 
Одним из ограничений для осуществле-
ния гетероциклизаций на основе окса-
лилхлорида является невозможность 
проведения многокомпонентных синте-
зов с дополнительным участием BH-
нуклеофилов, что заметно сужает об-
ласть практического применения таких 
реакций.  
 Нами найден простой альтернатив-
ный подход к синтезу разнообразных ок-
са- и аза-гетероциклов с использованием 
доступного и более удобного реагента 
для проведения оксалильных конденса-
ций – диалкилоксалатов. Вполне допус-
тимым оказалось вовлечение метилен-
карбонильных соединений в мультиком-
понентные реакции и тандемные процес-
сы с диалкилоксалатами и основаниями 
в условиях катализируемой конденсации 
Клайзена, а также с аминопроизводными 
(ариламинами, амидами, бифункцио-
нальными аминами).  

В результате удаётся выделить различ-
ные карбонильные системы, в том числе 
гетероциклические, синтез которых не-
возможен или затруднителен при ис-
пользовании оксалилхлорида. Так, раз-
работаны методы получения различных 
перспективных для дальнейших иссле-
дований оксопроизводных фурана 1, 2 и 
4-пиранонов 3, 4 трёхкомпонентной 
конденсацией метиленкарбонильных 
систем с диалкилоксалатами (см., на-
пример, работы [5 – 7]). Найдены опти-
мальные условия стабилизации, уста-
новлено реальное и обсуждается воз-
можное разнообразие представителей 
кольчатых O,O-ацеталей 1 и 3. В резуль-
тате тетракомпонентных постадийных и 
тандемных оксалильных конденсаций с 
аминами и амидами выделены, охарак-
теризованы и структурно обоснованы 
ил(иден)производные имидазолов 5, 1,4-
бензоксазинов и хиноксалинов 6, 7 и 8, а 
также 1,4,5,6-тетрагидро-2H-индол-2-
онов 9 и хинолинов 10, 11 [8 – 10].  
 
Работа выполнена в рамках проекта № 1.3.09 
Федерального агентства по образованию РФ 
на 2009-2010 гг.  



 

 

У-10- | 125 

 

O

R1
R2

O

AlkO

O

OAlk+

1  Na (NaH, AlkONa)

+

- AlkOH

O

R2

R1

O

H

O

O

X

R3

X

O
R3

O

OH

O
R3

O

X

O X

O

O

R1(X)

O

R3

OH

O

X

R2

O

O

R1 (X)

O

R3

O

X

R2

R1 = Me, CH2Alk, CH2COMe, Ar, Het; R2 = H, Alk, 

COPh, R3 = H, Alk; X = Me, Ar, OAlk; Y = Ar, 

-C6H4OH(NH2)-2, -CONH2  ; R1(X)+R2(R3) = (CH2)4 

NH2 Y+

1  Na (NaH)

2  H+

2  H+

- AlkOH

N

N

H

H

O

X
O

XO

Y = -CONH2  Y = -C6H4OH-2

N

O

H
R1(X)O

XO

(NH)

N

O

H
R1(X)O

H
O

O

X

Y = -C6H4OH(NH2)-2, -C6H4NH2-2

N

R1

O

OH (OAlk)
R'

R' = Me, Ar; R1 = OH, NH2 

N+

R1

R' N

R1

R'

O-
R1(X)+R2(R3) = (CH2)4; Y = Ar

N

NHAr (OH)

Ar

O

O

21
3

4

5
6

7

8

9 10

11



  

 

У-10- | 126

Литература  
 1. Kollenz G., Kappe C.O., Nabey H.A. 
Reactions with cyclic oxalyl compounds. 
33. On the reaction of 2,2,6,6-tetramethyl-
3,5-heptanedione ("dipivaloylmethane") 
with oxalyl chloride // Heterocycles. 1991. 
Vol. 32. № 4. P. 669-673.  
 2. Андрейчиков Ю.С., Гейн В.Л., За-
лесов В.В., Козлов А.П., Колленц Г., 
Масливец А.Н., Пименова Е.В., Шуров 
С.Н. Химия пятичленных 2,3-
диоксогетероциклов. Под ред. проф. 
Ю.С. Андрейчикова. Пермь: изд-во 
Пермского гос. ун-та, 1994. 211 с.  
 3. Козьминых Е.Н., Трапезникова 
Н.Н., Чупилова Е.А., Игидов Н.М., 
Козьминых В.О. Химия 2-метилен-2,3-
дигидро-3-фуранонов. XVIII. Взаимо-
действие оксалилхлорида с ацетофено-
ном и дибензоилметаном // Журн. орган. 
химии. 2001. Т. 37. Вып. 1. С. 126-128.  
 4. Машевская И.В., Масливец А.Н. 
Синтез и химические превращения 2,3-
дигидропиррол-2,3-дионов, аннелиро-
ванных по стороне [a] азагетероциклами 
(обзор) // Химия гетероцикл. соедин. 
2006. Вып. 1 (463). С. 3-25.  
 5. Козьминых Е.Н., Гончаров В.И., 
Оборин Д.Б., Козьминых В.О. Простой 
метод синтеза эфиров 2-гидрокси-3-
оксо-2,3-дигидрофуран-2-илуксусной 
кислоты // Химия гетероцикл. соедин. 
2007. Вып. 5 (479). С. 782-784.  
 6. Козьминых В.О., Аксёнов А.В., 
Гончаров В.И., Козьминых Е.Н., Муко-
воз П.П., Кириллова Е.А., Щербаков 
Ю.В., Литвинова Е.С. Топология, неко-
торые принципы организации и молеку-
лярное конструирование функционали-
зованных 
 

 гетеро-1,3-диеновых систем // X Моло-
дёжная конф. по органич. химии. Тез. 
докл. Уфа, ИОХ УНЦ РАН, 26-30 ноября 
2007 г. Уфа: изд-во "Реактив", 2007. С. 
23-24.  
 7. Кириллова Е.А., Козьминых В.О. 
Тандемная трёхкомпонентная реакция 
ацетофенона, ацетона и диэтилоксалата в 
синтезе 1,3,4,6-тетраоксопроизводных 
гексана – перспективных полифункцио-
нальных наноматериалов // Полифунк-
циональные наноматериалы и нанотех-
нологии. Материалы Всероссийской с 
международным участием конф., посвя-
щённой 130-летию Томского гос. уни-
верситета. Томск, 19-22 сентября 2008 г. 
Томск: изд-во Томского гос. ун-та, 2008. 
Т. 1. С. 244-247.  
 8. Козьминых В.О., Гончаров В.И., 
Аксёнов А.В., Козьминых Е.Н., Фирганг 
С.И. Простой метод получения 3-(2,3-
дигидрокси-4-метил-5-оксо-1,3-цикло-
пентадиенил)-2(1H)-хиноксалинона // 
Химия гетероцикл. соедин. 2006. Вып. 2 
(464). С. 312-313.  
 9. Козьминых В.О., Гончаров В.И., 
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Микроволновая активация в химии тетразолов 
Колдобский Г.И., Зевацкий Ю.Э.  

Санкт-Петербургский государственный технологический институт, пр. Московский, д.26 
Санкт-Петербург, 190013, Россия e-mail: koldobsk@tu.spb.ru 

Значительный интерес к химии тетразо-
лов в последнее десятилетие связан с широ-
ким применением этих соединений в синтезе 
лекарственных препаратов, включающих в 
качестве структурного фрагмента тетразоль-
ный цикл. Результатом этих исследований 
явилось создание и применение в лечебной 
практике новых высокоэффективных анти-
гипертензивных  препаратов – лозартана 
(Losartan) и его аналогов, а также соедине-
ний, обладающих противовоспалительным, 
обезболивающим, противогрибковым, про-
тивотуберкулезным действием, способно-
стью тормозить развитие вируса папилломы 
и ряда других [1]. 

Совершенно очевидно, что применение 
тетразолов в фармацевтической химии стало 
возможным благодаря разработке новых и 
существенному усовершенствованию из-
вестных методов получения функционально 
замещенных тетразолов. 

Из новых методов построения тетразол-
содержащих субстратов различного строе-
ния, используемых в последние несколько 
лет, а также при изучении химических 
свойств этих соединений, в первую очередь 
необходимо обратить внимание на метод 
микроволновой активации (МВА) органиче-
ских реакций. 

В то же время, несмотря на значительные 
практические достижения в области микро-
волновой активации органических реакций, 
теоретические представления о природе на-
блюдаемых эффектов по-прежнему изучены 
недостаточно. 

Первое упоминание о реакциях 5-
замещенных тетразолов в условиях микро-
волновой активации относится к 1997 г. [2]. 
С этого времени накоплен достаточно боль-
шой экспериментальный материал по полу-
чению функционально замещенных тетразо-
лов и изучению химических свойств этих 
соединений в условиях микроволновой ак-
тивации. 

Получение тетразолов 
Из многочисленных моно- и дизамещен-

ных тетразолов в условиях микроволновой 
активации описано получение только 5-
замещенных производных. Показано, что 
при взаимодействии арил(гетарил)нитрилов 
с азидом натрия в воде в присутствии ZnCl2 

или  ZnBr2 в условиях микроволновой акти-
вации соответствующие 5-замещенные тет-
разолы образуются с хорошим выходом [3].  

Химические свойства тетразолов 
Очень интересные результаты по приме-

нению МВА в химии тетразолов получены 
при изучении окисления 1-алкилсульфанил-
5-арилтетразолов, а также некоторых других 
превращений 5-замещенных и 1,5-
дизамещенных тетразолов. 

Найдено, что при взаимодействии 5-
замещенных тетразолов с ангидридами кар-
боновых кислот, фенилизоцианатом и фени-
лизотиоцианатом с высоким выходом обра-
зуются 2,5-дизамещенные 1,3,4-окса-
диазолы, 2-фениламино-1,3,4-оксадиазолы и 
2-фениламино-1,3,4-тиадиазолы соответст-
венно [4]. 

Наконец, необходимо отметить интерес-
ный пример интермолекулярного N-
алкилирования, которое наблюдается при 
взаимодействии 2-винилникотинонитрилов с 
TMSN3 в условиях микроволновой активации 
[5]. 

Таким образом, на основании имеющихся 
экспериментальных данных, а также деталь-
ного анализа обширного материала по мик-
роволновой активации органических реак-
ций [6] можно сделать вывод о том, что в 
ближайшем будущем дальнейшее развитие 
химии тетразолов в значительной степени 
будет связано с методом микроволновой ак-
тивации. 
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R.E.,   Comprehensive Heterocyclic Chemistry III, 
Katrytzky, A.R., Ramsden, C.A., Seriven, E.F.V., 
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Фенилзамещенные порфирины. Реакции электрофильного замещения 
Колодина Е.А., Семейкин А.С., Сырбу С.А. 

Ивановский государственный химико-технологический университет, пр. Ф. Энгельса, д.7. 
Иваново, 153000, Россия e-mail: syrbu@isyuct.ru 

Порфирины широко распростра-
нены в природе и имеют большое биоло-
гическое и практическое значение. Осо-
бый интерес представляют наиболее 
доступные синтетические мезо-
фенилзамещенные порфирины, боль-
шинство из которых, достаточно легко 
получаются в  реакции конденсации 
пиррола или его линейных производных 
с ароматическими альдегидами. Однако, 
для некоторых замещенных мезо-
фенилпорфиринов выход в этих реакци-
ях очень низкий или они вообще не об-
разуются. Поэтому, большой интерес 
представляет изучение и разработка ме-
тодов введения заместителей в готовые 
мезо-фенил-порфирины.  

Данная работа посвящена изуче-
нию сравнительной активности различ-
ных положений мезо-
фенилпорфириновой молекулы (фениль-
ные кольца, β-положения и мезо-
положения) в реакциях электрофильного 
замещения. Для этого выбрана реакция 
нитрования, которая является классиче-
ской реакцией электрофильного замеще-
ния в большинстве ароматических со-
единений. В качестве объектов исследо-
вания были выбраны 5-фенил-β-
октаалкилпорфин (1), 5,15-дифенил-β-
октаалкилпорфин (2), мезо-
тетраэтилпорфин (3), и мезо-
тетрафенилпорфин (4). 

Нами установлено, что наиболее 
эффективными нитрующими агентами 
для электрофильного нитрования мезо-
фенилпорфиринов является нитрит на-
трия в трифторуксусной кислоте. Нитро-
вание (1) приводит к мезо-
динитропроизводным (5) и (6) (смесь 
изомеров). Попытки получить мононит-
ропорфирин не привели к положитель-
ным результатам даже при недостатке 
нитрующего агента и при использовании 
более мягких нитрующих агентов. Даль-
нейшее нитрование (5) и (6) приводит к 

мезо-тринитропорфирину (7), который 
далее (в фенильный фрагмент) не нитру-
ется даже при значительном увеличении 
времени нитрования. 
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Аналогичным образом, нитрование 
(2) сразу приводит к мезо-
динитропорфирину (8). Его дальнейшее 
нитрование идет в одно из фенильных 
колец. Нитрование второго фенильного 
кольца не происходит даже в более же-
стких условиях. 
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Нитрование порфирина (3) не имею-

щего фенильных колец и свободных ме-
зо-положений идет с трудом в свободное 
β-положение. 
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Нитрование (4) приводит к 5-(4’-
нитро-фенил)-10,15,20-
трифенилпорфину (11). Увеличение 
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концентрации нитрующего реагента и 
времени реакции приводит к 5,10-бис-
(4’-нитрофенил)-15,20-дифенилпорфину 
(12). 
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Исходя из вышесказанного, мы при-
шли к выводу, что существующее в ли-
тературе 
утверждение о влиянии протонирования 
по внутрициклическим атомам азота на  
 

реакционную способность различных 
положений порфиринового цикла в ре-
акции электрофильного замещения [1] 
является не совсем правомочным. В лю-
бом случае, наиболее легко подвергают-
ся электрофильной атаке мезо-
положения, далее идет замещение в фе-
нильных кольцах. Реакция в β-
положения идет с большим трудом толь-
ко при отсутствии свободных мезо-
положений и фенильных колец. 

Все полученные соединения охарак-
теризованы спектральными методами 
(ЭСП, ИК-, Н1ЯМР, масс-), чистота и 
индивидуальность доказаны данными 
ТСХ и элементного анализа. 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (грант 07-03-00818а) и гранта 
Президента РФ для поддержки ведущих 
научных школ (грант НШ-2642.2008.3). 
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Нуклеофильное присоединение трифенилфосфина к перхлоратам 
катионов  ксантилия и флавилия 

Костогрыз М.А.а, Профатилова И.А.а,  Лукова Г.В.б, Ткачев В.В.б, Бумбер А.А.а 
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б Институт проблем химической физики РАН, 142432 п.Черноголовка, пр. Институтский 14 

е-mail: boom@ipoc.rsu.ru 

Хорошо известно, что пространствен-
но затрудненные гетероциклы находят 
широкое применение при изготовлении 
различных технических устройств. В си-
лу этого изучение реакций нуклеофиль-
ного присоединения к гетероцикличе-
ским карбокатионам [1]  продолжает ос-
таваться актуальным и востребованным. 
В зависимости от структуры катионов  и 
состава среды, степень обратимости по-
добных реакций может меняться.   Так 
присоединение трифенилфосфина к ка-
тиону ксантилия  1 носит необратимый 
характер, в то время как для катионов 
флавилия 2 наблюдается равновесие. 

O O

H PPh3

ClO4- ClO4-

+ + Ph3P

1 1a  

O Ph O

H PPh3

Ph
ClO4- ClO4-

+ + Ph3P

2 2a  
Это подтверждается методами УФ-

спектроскопии и вольтамперометрии. 
Интенсивность полос поглощения (λmax 
380 нм) соединений 1 линейно убывает с 
ростом концентрации трифенилфосфина 
(r=0.99): 

D=0.91-3.1·10-4[PPh3]   

В случае катиона флавилия наблюда-
ется нелинейная зависимость, что указы-
вает на обратимое равновесие, характе-
ризующееся константой 1.4·106. 
Полученные результаты подтвержде-

ны данными ЯМР 1Н–спектроскопии. 

 
Рис. 1. Структура соединения 2а соглас-
но данным РСА 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Проекта Минобрнауки РНП.2.1.1.2371. 
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Синтез производных пиридотиенодиазепина 
Косулина Д.Ю., Василин В.К., Строганова Т.А., Крапивин Г.Д. 

Кубанский государственный технологический университет 
350072 г. Краснодар, ул. Московская, 2; E-mail: Dashakosylina@rambler.ru 

Благодаря уникальным психотропным 
свойствам 1,4-бенздиазепинов исследо-
вания в области химии производных это-
го класса получили широкое развитие. 
Особенно интенсивно изучаются 1,2-
дигидро-3Н-1,4-бенздиазепин-2-оны, 
среди которых обнаружены препараты с 
высокими психофармакологическими 
показателями (транквилизирующее, се-
дативное, миорелаксантное действие) 
[1]. 

Целью нашей работы стал синтез 
производных диазепина, аннелирован-
ных с тиено[2,3-b]пиридиновым фраг-
ментом. В качестве исходных соедине-
ний использованы аминокетоны 1а-с и 
замещенные тиенопиридинкарбоксами-
ды 4а-е. 

Ацилированием соединений 1а-с хло-
рангидридом хлоруксусной кислоты в 
диоксане получают хлорацетамиды 2а-с. 

втором – к спироциклизации по кар-
бонильной группе алицикла.  
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Замыкание диазепинового кольца и 

образование пиридо[3',2':4,5]тиено[3,2-
e][1,4]диазепин-2-онов 3a-c с выходами 
60-80 % происходит при пропускании 
газообразного аммиака через раствор 
амидокетонов 2а-с в ДМФА.  

Для синтеза 1,4-диазепинов на основе 
аминоамидов тиено[2,3-b]пиридинового 
ряда получают соответствующие хлор-
ацетамиды 5а-е ацилированием аминоа-
мидов 4а-е хлорацетилхлоридом в CHCl3 
или CH2Cl2.  
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Нами установлено, что наиболее 

гладко внутримолекулярная циклизация 
соединений 5а-е протекает при кипяче-
нии последних в диоксане в присутствии 
трет-бутилата натрия. Выходы пиридо-
тиено[1,4]диазепин-2,5-дионов 6a-e в 
этом случае достигают 80-90 %.  

Литература 
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Рециклизация 4-гидроксиметилизоиндолинов под действием  
алкинов – новый подход к синтезу замещенных изобензофуранов 

Куликова Л.Н., Клейменов А. В., Воскресенский Л.Г. 

Российский университет дружбы народов, 6, ул. Миклухо-Маклая, 
Москва, 117198, Россия e-mail: lvoskressensky@sci.pfu.edu.ru 

Данная работа посвящена разработке 
нового подхода к синтезу  гетероцикли-
ческой системы изобензофурана (фтала-
на), основанной на рециклизации  изо-
индолинов 1 под действием активиро-
ванных алкинов. 

Исходные изоиндолины были синте-
зированы по описанной ранее [1] мето-
дике. (Схема 1) 

Схема 1. 
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   По аналогии с ранее опубликованными 
[2] данными по реакционной способно-
сти  тетрагидроизохинолинов можно бы-
ло предположить, что при реакции с 
электронодефицитными алкинами (аце-
тилендикарбоновым эфиром, метилпро-
пиолатом и ацетилацетиленом) пирро-
линовое кольцо в 1 будет либо расши-
ряться, давая бензазепины 2, либо пре-
терпевать расщепление с участием моле-
кулы метанола, превращаясь в замещен-
ные бензиламины 3. (Схема 2) 

Схема 2 

N R
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COOMe
COOMe

1

2 3
CH3OH

 

  Однако оказалось, что при взаимодей-
ствии изоиндолинов 1 с активированны-
ми алкинами при комнатной температу-
ре происходит неописанная ранее рецик-
лизация дигидропиррольного фрагмента 
с образованием изобензофуранов 4, при 
этом ни один из ожидаемых нами про-
дуктов (2 и 3) выделен не был. (Схема 3) 
Схема 3 

N

OH

R

X
O

N
R

X

1 4

MeOH

Y

R= Pr-i, Bu-i, (CH2)3OCH3, CH2Ph,
X = CO2CH3, COCH3,
Y= H,CO2CH3

Y

 
  Будут рассмотрены особенности проте-
кания этой реакции, а также ее возмож-
ный синтетический потенциал. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (грант № 08-03-90451 Укр-а) 
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Халькогенсодержащие насыщенные гетероциклы:  
проблемы синтеза, устойчивости и реакционной способности 

Леванова Е.П., Грабельных В.А., Руссавская Н.В., Корчевин Н.А. 
Иркутский институт химии имени А.Е. Фаворского СО РАН, 

ул. Фаворского, д. 1, Иркутск, 664033, Россия  е-mail: venk@irioch.irk.ru 

 
Насыщенные гетероциклические со-

единения  общей формулы 1 в большин-
стве случаев представляют собой высо-
конапряженные системы [1], которые 
обладают высоким синтетическим по-
тенциалом  [2] и представляют интерес в 
качестве биологически активных препа-
ратов [3].  

Систематические исследования син-
теза соединений 1 из элементных халь-
когенов и дигалогеналканов в основно-
восстановительных системах на базе 
гидразина (успешно используемых для 
получения ациклических халькогенорга-
нических соединений [4]) позволяют 
оценить влияние природы атома халько-
гена, величины халькогенового фраг-
мента и длины углеводородной цепочки, 
а также условий синтеза на формирова-
ние гетероциклических структур типа  1.  
В случае возможности образования наи-
более напряженных циклов протекают 
альтернативные процессы получения 
продуктов алкилирования гидразина  2 
или более крупных гетероциклов 3. 

X(CH2)n X
Y/ N2H4 H2O/KOH

Y

(CH2)n

Y
(CH2)n

(CH2)n

Yn

+

+

(CH2)n

N

NH2

1

2 3

Y= Se, Te

  

  
Даются спектральные и другие физи-

ко-химические характеристики соедине-
ний 1 - 3. 
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Нуклеофильное присоединение аминокислот и нуклеиновых  
оснований к α,β-ацетиленовым γ-гидроксинитрилам:  

синтез функционализированных иминодигидрофуранов  
Малькина А.Г.,а Шемякина О.А.,а Носырева В.В.,а Борисова А.П.,а Кажева О.Н.,б  

Дьяченко О.А.,б Трофимов Б.А.а 
аИркутский институт химии им. А.Е. Фаворского СО РАН, 

664033, Иркутск, ул. Фаворского, 1,  Россия, e-mail: nastya@irioch.irk.ru 
бИнститут проблем химической физики РАН 

142432, Черноголовка, просп. ак. Н.Н.Семенова, 1, Россия 
Методы синтеза соединений с дигид-

рофурановым фрагментом на основе 
α,β-ацетиленовых γ-гидроксинитрилов 1 
и нуклеофилов интенсивно развиваются 
[1, 2]. В настоящем докладе приведены 
данные о регио- и стереоспецифическом 
присоединении биологически важных 
алифатических (глицин 2, β-аланин 3, γ-
аминомасляная 4 и ε-аминокапроновая 5 
кислоты, d,l-валин 6, d,l-лейцин 7), в том 
числе оптически активных (метионин 8), 
ароматических  (фенилаланин 9, антра-
ниловая кислота 10) и  гетероароматиче-
ских (триптофан 11) аминокислот к аце-
тиленовым гидроксинитрилам 1, приво-
дящее с практически количественным 
выходом к новому классу аминокислот 

12-16, не встречающихся в природе и 
содержащих в молекуле высокофарма-
кофорную иминодигидрофурановую 
систему.  
Таким образом, на основе алифатиче-

ских, ароматических и гетероароматиче-
ских аминокислот и ацетиленовых гид-
роксинитрилов разработана общая мето-
дология синтеза новых семейств  полу-
синтетических аминокислот, в том числе 
оптически активных, содержащих струк-
туры иминодигидрофуранов, способных 
к дальнейшей модификации - потенци-
альных лекарственных средств новых 
поколений и строительных блоков для их 
дизайна.  
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В случае изоникотиновой кислоты 17 

реакция с ацетиленовыми гидроксинит-
рилами 1 протекает также регио- и сте-
реоспецифично и останавливается на 
стадии  образования цвиттер-ионов 18 – 
промежуточных продуктов для получе-
ния иминодигидрофуранов.  
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Модификация индивидуальных нук-
леиновых оснований - важное направле-
ние для дизайна новых лекарственных 
средств. Нами получены первые экспе-
риментальные данные о реакции аденина 
19 и азааденина 20 с ацетиленовыми 
гидроксинитрилами 1. Реакция протека-
ет хемо-, регио- и стереоспецифично при 
комнатной температуре и приводит к 
образованию пуренилалкенонитрилов 21 
(выход количественный).  

R1

R2

OH

CN

R1, R2 - алкил, циклоалкил;
X = CH, N

N

N
X

H

+

1

19, 20
 

N

N
X

R1

R2

OH
CN

21  
Структура аддуктов 21 подтверждена 

данными рентгеноструктурного анализа 
монокристалла Z-3-(6-амино-9H-
пуринил)-4-гидрокси-4-метил-2-
пентенонитрила.  

 

Таким образом, разработанный под-
ход может быть использован для на-
правленного синтеза пуриновых основа-
ний с высоко реакционноспособной 
двойной связью и различными функцио-
нальными группами. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Совета по грантам при Президенте РФ 
(программа государственной поддержки 
ведущих научных школ, Грант НШ-
263.2008.3), РФФИ (Грант 08-03-00156), по 
Интеграционным проектам Президиума РАН 
(Программа 15), Отделения химии и наук о 
материалах РАН (Программа  5.1) и 
Междисциплинарному интеграционному 
проекту СО РАН № 93.  
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Новые гетероциклические соединения на основе триптаминов 
Медведева С.М., Столповская Н.В., Шестаков А.С., Полухин Е.В., Зорина А.В., 

Шихалиев Х.С. 
Воронежский государственный университет, 

Россия, 394006, Воронеж, Университетская пл. 1;  e-mail:  chocd261@chem.vsu.ru 

Повышенный интерес к аминоалкил-
производным гетероциклов объясняется 
их широким распространением, как в 
природе, так и среди синтетических про-
дуктов. Особое место в этом ряду зани-
мают аминоалкилиндолы, в частности 
триптамины, проявляющие широкий 
спектр биологической активности. Вы-
сокая реакционная способность и поли-
функциональность соединений 1 (R = H, 

Me, MeO, Cl, F) позволила успешно ис-
пользовать их в синтезе ряда новых ге-
тероциклических соединений. 

Проведена функционализация трип-
таминов 1 взаимодействием с 4,6-
диметилпиримидин-2-илцианамидом с 
образованием пиримидинилиндолилэ-
тилгуанидинов 2, для которых получены 
ацильные и карбамидные производные 3, 
а также дигидроимидазолон 4.  
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Установлено, что синтезированный 
нами бигуанид 5 легко реагирует с аце-
тоуксусным эфиром с образованием ин-
долилэтилдигидропиримидинилгуани-
динов 6. Конденсация его с ароматиче-

скими альдегидами проходит исключи-
тельно по гуанидиновому фрагменту и 
приводит к дигидропиримидотриазинам 
7. 
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 Были оптимизированы условия ре-
акции Пикте-Шпенглера триптаминов 1 
с изатинами (R’=H, Br; R”=H, Alk), при 
этом получен широкий ряд потенциаль-

но биологически активных тетрагидрос-
пиро[β-карболин-1,3'-индолов] 8. Кроме 
того, эта реакция нами распространена 
на замещенные пиррологидрохинолин-
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дионы (R’”=H, Alk, AlkO), в структуре 
которых можно выделить изатиновый 
фрагмент. Циклоконденсация с трипта-
минами 1 пиррологидрохинолиндионов 
протекает по реакционоспособной β-
карбонильной (по отношению к атому 
азота) группе в мягких условиях и при-
водит к тетрагидроспиро[β-карболин-

1,1'-пирроло[3,2,1-ij]хинолинам] 9. 
Обнаружено, что единственными 

продуктами взаимодействия триптами-
нов 1 с диметилцианодитиоимидокарбо-
натом при кипячении в этаноле являются 
[1-(метилтио)-2,3,4,9-тетрагидро-1H-β-
карболин-1-ил]цианамиды 10. 
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Нами установлено, что взаимодейст-
вие триптаминов 1 с арилмалеимидами в 
зависимости от условий протекает по-
разному. При многочасовом кипячении в 
метаноле происходит раскрытие малеи-
мидного цикла, что приводит к образо-
ванию смеси циклических продуктов 11 
с линейными продуктами 12. В более 
мягких условиях при перемешивании 

реагентов при комнатной температуре 
были получены продукты присоедине-
ния 13. Последние были введены в реак-
цию Пикте-Шпенглера с формальдеги-
дом и ароматическими альдегидами, что 
позволили, синтезировать тетрагидро-β-
карболины 14. 
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Нековалентные взаимодействия «кислород – гетероатом» 
Михайлов В.А. 

Институт физико-органической химии и углехимии им. Л.М. Литвиненко НАН Украины, ул. 
Р.Люксембург, 70,  

Донецк, 83114, Украина e-mail: mikhailov@infou.donetsk.ua 

На примере молекулярных комплек-
сов третичных амидов (а также пиридин-
N-оксидов) с галогенами и галогенугле-
родными соединениями показано, что 
нековалентные взаимодействия «кисло-
род – галоген» характеризуются сравни-
тельно узким диапазоном изменения 
межатомных расстояний r и углов между 
связями α – γ. 

N

O

H

Hal X
α

β

γr1

r2

 
α  ≈  124…127о 

β  ≈  120…150о 
γ ≈  176…178о 

В растворах в полярных растворите-
лях молекулярные комплексы галогенов 
способны частично превращаться в ион-
ные: 

O Hal1 Hal2

O Hal1 O
 

Hal2 Hal1 Hal2
 

_+

 
Взаимодействие кислорода  с халько-

генами чаще реализуется на внутримо-
лекулярном уровне. На рисунке пред-
ставлен пример взаимодействия двухко-
ординационной серы в составе пя-
ти(шести-)членного цикла с атомом 
 

 кислорода, удаленным на четыре связи:  

S

Q

O

α β

r1  
α + β  ≈  165…180о 

r  ≈  2.2…2.9Å 
Структурно нековалентное взаимо-

действие проявляется в укороченном 
контакте «кислород – гетероатом», в уд-
линении ковалентных связей «кислород-
углерод» и галоген-галоген (или галоген-
углерод); полосы валентных колебаний 
карбонила в ИК-спектрах смещаются в 
сторону меньших волновых чисел. Су-
щественнейшим проявлением некова-
лентного взаимодействия кислорода с 
гетероатомом является увеличение элек-
трофильности углерода карбонильной 
группы и возрастание активности по от-
ношению к динуклеофилам: 
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Новые подходы к синтезу S,Se,O,N-содержащих бигетероциклов на 
основе тиофен- и пиразолкарбальдегидов 

Паперная Л.К., Левковская Г.Г., Леванова Е.П., Рудякова Е.В. 
Иркутский институт химии им. А.Е. Фаворского СО РАН, ул. Фаворского, д.1, 

Иркутск, 664033, Россия, е-mail: papern@irioch.irk.ru 

Актуальность исследования химии 
гетероциклических тиоацеталей обу-
словлена их практической значимостью. 
Защита карбонильных групп часто явля-
ется необходимой в процессе синтеза и 
трансформации полифункциональных 
молекул и природных продуктов. Среди 
различных защитных групп дитиоацета-
ли и оксатиоацетали являются предпоч-
тительными благодаря свойственной им 
устойчивости, как в кислых, так и в ос-
новных средах [1]. 

Циклические дитиоацетали исполь-
зуются в качестве исходных веществ в 
создании жидкокристаллических мате-
риалов, обладают радиопротекторными 
и полупроводниковыми свойствами. 
Производные 1,3-дитиолана и 1,3-
дитиана являются эффективными био-
стимуляторами, фунгицидами, ценными 
строительными блоками в синтезе при-
родных веществ и в конструировании 
фрагментов биологически активных ве-
ществ, например, иммунодепрессанта (-) 
– FK-506. Тиолановые кольца входят в 
состав липоевой кислоты, по характеру 
фармакологического действия близкой к 
витаминам группы В. 

Для тиоацеталей тиофенового и пи-
разольного рядов следует ожидать про-
явления высокой фармакологической ак-
тивности, поскольку многие современ-
ные лекарственные средства противовос-
палительного, антидиабетического, аналь-
гетического и др. действия включают пи-
разольное или тиофеновое кольцо в 
свою структуру.  

Настоящая работа открывает новые 
подходы к синтезу бигетероциклов, со-
держащих тиолановое, дитиановое, ди-
селенановое и оксадитиокановое кольца.  

Конденсация тиофен-2-
карбальдегида и его аналогов с 1,2-
этандитиолом, 1,3-пропандитиолом и 
1,3-пропандиселенолом в среде Me3SiCl 
при температуре (5 ÷ -5оС) приводит к 
новым гетероциклическим системам [2-
4].  

HS(CH2)2SH

Me3SiCl
SR

CH

O

SR S

S

HS(CH2)3SH

Me3SiCl

SR

S

S Me3SiCl HSe(CH2)3SeH

SR Se

SeR = H, Cl, CH3, 
S S

 

S S
CH

O

S

S

HS(CH2)2SH

HX(CH2)3XH

Me3SiCl S S

S S X

X

X = S, Se  

В отличие от реакций альдегидов 
тиофенового ряда с дихалькогенолами, 
протекающих при низких температурах, 
взаимодействие пиразолкарбальдегидов, 
в том числе линейносвязанных, с 2-
меркаптоэтанолом осуществляется толь-
ко при нагревании реагентов при 50-
70оС. При этом процесс протекает с се-
лективным образованием неизвестных 
ранее гетероциклических систем, вклю-
чающих дитиокановое кольцо.  
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Отмеченный нами факт отличается ли-
тературных данных. Известно, что реак-
ция 2-меркаптоэтанола или 3-
меркаптопропан-1-ола с альдегидами 
алифатического и ароматического рядов 
в присутствии трифлата скандия, триф-
торида бора или p-толуолсульфокислоты 
приводит к 1,3-оксатиоланам и 1,3-
оксатианам [5-7].  

По-видимому, в данной реакции 
первой стадией является тиоацетализа-
ция пиразолкарбальдегидов с после-
дующей внутримолекулярной этерифи-
кацией под действием триметилхлорси- 
 

лана с образованием пиразолил-1,4,6-
оксадитиоканов. Вероятно, введение 
триметилхлорсилана в реакцию тиоаце-
тализации облегчает протонирование 
карбонильной группы альдегида, что 
способствует протеканию процесса. 
Кроме того, Me3SiCl является водоотни-
мающим агентом, эффективно связы-
вающим выделяющуюся в ходе реакции 
воду.  

Продолжается исследование законо-
мерностей и особенностей данной реак-
ции для различных карбальдегидов. 
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Поиск новых подходов к синтезу циклопента[b]- и пирроло[1,2-a]-
индолов 

Патрикеева Л.Н., Гатауллин Р.Р. 

Институт органической химии УНЦ РАН, просп. Октября, д. 71, 
 Уфа, 450054, Россия e-mail: gataullin@anrb.ru 

Некоторые представители ряда цик-
лопента[b]индола способны алкилиро-
вать ДНК и поэтому обладают цитоток-
сической активностью [1,2], входят в со-
став не содержащих атом металла орга-
нических красителей в солнечных эле-
ментах [3]. О высокой биологической 
активности региоизомерных этим гете-
роциклам пирроло[1,2-a]индолов также 
известно. Этот факт послужил одним из 
критериев для выбора их в качестве це-
левых гетероциклических соединений в 
наших синтезах. При изучении реакции 
циклообразования под действием I2 со-
единений общей формулы 1 нами была 
обнаружена зависимость устойчивости к 
дальнейшей изомеризации образующих-
ся 3-йодпроизводных индолинов 2 от 
природы заместителя в орто-положении 
исходного циклопентениланилида. 
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Установлено, что метильный или ме-

токсильный заместители способствуют 
дальнейшей достаточно быстрой даже 

при комнатной температуре изомериза-
ции в четвертичную соль оксазолия 3. 
Соединения 3 получены по схеме 7 → 8 
→ 9 → 3, поскольку в ходе реакции йод-
циклизации анилида 1 их выделить не 
удается вследствие раскрытия цикла с 
образованием эфира 4, которые получе-
ны также перемешиванием тетрациклов 
3 с NaHCO3. 
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Анилины 1, не имеющие заместителя 

в о-положении, образуют исключитель-
но индолины 2. Даже длительное кипя-
чение в бензоле не дает продукт тетра-
циклической структуры. Дегидрогалоге-
нирование индолинов 2 при кипячении в 
пиперидине приводит к тетрагидроцик-
лопента[b]индолам 5 с высокими выхо-
дами. Окислением олефиновой связи со-
единений 5 перманганатом калия полу-
чены диолы 6 с выходами около 44%. 
Низкие выходы, по нашему мнению обу-
словлены плохой растворимостью этих 
диолов в органических растворителях, 
что ведет потерям при экстракции. 

Другим направлением наших иссле-
дований является поиск способов полу-
чения производных 2-винилиндолинов с 
целью использования их для построения 
пирроло[1,2-a]индольного остова из N-
аллил- или N-пропаргил-2-винилиндолов 
или индолинов. Применение производ-
ных 2-винил- или 2-пропаргилиндолов 
для получения таких систем в последние 
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годы было опубликовано в нескольких 
зарубежных химических журналах. Ра-
нее нами был исследован подход к полу-
чению 2-винилиндолину через N-тозил- 
или N-мезил-2-пентениланилины 10 [4]. 

13
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СН3

СН3
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Хотя схема оказалась достаточно 

удачной при использовании в качестве 
аминного основания N-
пропилпиперидина, однако, как извест-
но, последующее удаление тозильной 
группы представляет значительную 
трудность. Поэтому далее мы получили 
аналог тозилата с более легко удаляемой 
(2-нитрофе-нил)сульфонильной группой 
у атома азота. Синтезированный нами 
сульфониланилид 14 при взаимодейст-
вии с I2 дает смесь индолинов 15 и 16 в 
соотношении 1:19. Причем, содержание 
цис-изомера 15 оказалось значительно 
меньше, чем в случаях тозилата 11 или 
мезилата [4]. 
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После нагревания соединения 16 при ки-
пении в пиперидине и перегонки смеси 
веществ в вакууме был выделен нитро-
фенилсульфонат 18 - продукт пересуль-
фонилирования, а также примесь индола 
20. Содержание целевого соединения 17 
в вакуумном предгоне оказалось незна-
чительным (не более 15%). Первую 
фракцию вакуумной перегонки, содер-
жащую значительные количества амида 
 

 18, подвергли хроматографической очист-
ке на колонке с силикагелем, элюент бен-
зол. Вначале выделили соединение 18, по-
сле чего - более полярный индолин 17. 

Кубовый остаток содержит производ-
ное пиперидина 19 - основной продукт 
реакции. Применение N-
пропилпиперидина для дегидрогалоге-
нирования в двух опытах оказалась не-
удачной.  
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Индол 20 образуется, по-видимому, 

изомеризацией первоначального продук-
та дегидрогалогенирования 21. После 
обработки щелочью фракции соединения 
18 с примесью индола 20, последующим 
подкислением водного слоя выделили 
индол 20. Реакция индолина 17 с броми-
стым аллилом в присутствии поташа да-
ет N-аллилиндолин 22 практически с ко-
личественным выходом. 

K2CO3,
ацетон

Br Me Me

N

Me Me

N

22

Me

N

Me

H

17

Поиски более легко удаляемой защитной 
группы и аминного основания для де-
гидрогалогенирования продолжаются.  
 
Литература 

1. Xingo C., Wu P., Skibo E.B. J. Med. 
Chem. 2000, 43, 457. 

2. Xingo C., Wu P., Skibo E.B. J. Med. 
Chem. 2001, 44, 3545. 

3. Horiuchi T., Miura H., Uchida S. 
Chem. Commun., 2003, 3036. 

4. Абсалямова А.М., Гатауллин Р.Р. 
Материалы международной конферен-
ции «Химия соединений с кратными уг-
лерод-углеродными связями». С. Петер-
бург. 2008. С. 117. 



 

 

У-10- | 143 

Азолы с фторсодержащими полностью галогенированными  
заместителями у атома азота 

Петко К.И., Соколенко Т.М., Кот С.Ю., Ягупольский Л.М. 
Институт органической химии НАН Украины, ул Мурманская, 5. Киев, Украина 02094  

e-mail kirpet@ukr.net 

Исследованы реакции азолов с 
различными пергалогенэтанами 
(фреонами-112, 113 [1], 114 Б2 [2],  1-
хлор-2-йодтетрафторэтаном, 1,2-дихлор-
2-йодтрифторэтаном, и 1,2-дибром-2-
хлортрифторэтаном [3]), идущие по 
галофильному механизму. Разработан 
препаративный метод получения 
производных азолов с 
фторсодержащими полностью 
галогенированными заместителями у 
атома азота (1 а-е). Исследованы 
химические свойства синтезированных 
соединений. Проведены реакции ион-
радикального замещения терминального 
атома галогена серосодержащими 
нуклеофилами, введения 
триметилсилильной функции во 
фторированный заместитель [4],  а также 
получения азолов с ненасыщенной 
фторированной группировкой. 
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Мультикомпонентный синтез новых производных подофиллоток-
сина с антиканцерогенными свойствами 

Пржевальский Н.М., Рожкова Е.Н., Углинский П.Ю., Токмаков Г.П., Магедов И.В. 
Российский государственный аграрный университет - МСХА имени К.А. Тимирязева, 

Тимирязевская ул., 49, Москва, 127550, Россия, e-mail: prjevalski@mail.ru 

Эффективная сборка молекулярно 
сложных соединений является важной 
целью синтетической органической 
химии и одной из современных 
ключевых парадигм поиска 
лекарственных препаратов. Одним из 
путей решения этой проблемы является 
развитие одностадийных 
мультикомпонентных реакций (МКР), в 
особенности для создания 
гетероциклических “drug-like” 
библиотек [1]. Значение МКР особенно 
возрастает, если они обеспечивают 
доступ к «привилегированным 
медицинским скэффолдам». Этим 
термином называют соединения, 
обладающие широким спектром 
биологического действия и сходные по 
ряду структурных признаков с 
природными биологически активными 
соединениями. 

Подофиллотоксин 1 -  важный 
природный продукт, обладающий 
выраженной цитотоксичностью. 
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Учитывая литературные данные по 
биологической активности 
подофиллотоксина 1, мы предложили  
биоизостерическую замену циклов A и B 
в молекуле подофиллотоксина на 
пиразольный цикл, чтобы выйти  к 
новым гетероциклическим аналогам -   
дигидропиридопиразолам 2. 

Для такой замены  был разработан 
мультикомпонентный метод синтеза, 

включающий взаимодействие 
аминопиразолов, альдегидов и 
тетроновой кислоты [2]. Варьируя 
заместители в молекулах аминопиразола 
и альдегида,   была получена библиотека 
дигидропиридопиразолов 2 – 
гетероциклических аналогов 
подофиллотоксина 1. 
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Полученные соединения 2 были 

исcледованы на цитотоксическую 
активность против трех раковых линий 
HeLa (рак груди), MCF-7/AZ (рак груди) 
и Jurkat (лейкемия). Соответствующие 
клетки были обработаны тестируемыми 
соединениями в финальных 
концентрациях 5 и 50 μмоль. Наиболее 
активным аналогом подофиллотоксина 
явилось соединение, содержащее 3-
метил-1Н-пиразольный фрагмент, 
введение объемных заместителей в 
положения 1 и 3 пиразольного 
фрагмента уменьшает активность [3]. 

Для синтеза аналогов соединений 2 с 
вариацией цикла Е использовали 
конденсацию 5-амино-3-метилпиразола, 
тетроновой кислоты и разнообразных 
ароматических, гетероциклических и 
алифатических альдегидов. Показано, 
что наиболее активные аналоги имеют 
атом брома в мета-положении 
ароматического цикла Е.  

Другим направлением работы явился 
мультикомпонентный синтез пирано[3,2-
c]пиридонов и пирано[3,2-c]хинолонов 
из 1,6-диметил-4-гидроксипиридона-2 
(4-гидроксихинолона-2), малононитрила 
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и различных ароматических и 
гетероциклических альдегидов [4]. 
Пирано[3,2-c]пиридоны 3 и пирано[3,2-
c]хинолоны 4 являются структурным 
фрагментом, широко распространенным 
в природных алкалоидах, проявляющих 
различные биологические, в т. ч. 
цитотоксичные, свойства  (скэффолд 
типа Q).  
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Биологическое тестирование (HeLa, 

МТТ метод) показало, что наиболее 
активными являются соединения 3, 
имеющие мета-бром заместитель в 
ароматическом цикле. Оказалось, что 
пирано[3,2-c]хинолоны  4 более активны 
чем пирано[3,2-c]пиридоны 3.  

Среди пирано[3,2-c]хинолонов  мета-
бром производные также наиболее 
активны, они показывают 
низконаномолярную цитотоксичность, 
являются сильными апоптоз-
индуцентами.  
  
Авторы выражают благодарность Россий-
скому фонду фундаментальных исследований 
(РФФИ) за  финансирование этого проекта 
(грант № 07-03-0057). 
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Дизайн N,S-гетероциклических соединений на основе  
полихлорэтилиден- и полихлорэтиламидов сульфокислот 

Розенцвейг И.Б., Попов А.В., Розенцвейг Г.Н., Серых В.Ю., Левковская Г.Г. 

Иркутский институт химии им. А.Е. Фаворского СО РАН, ул. Фаворского, 1, 
Иркутск, 664033, Россия, e-mail: i_roz@irioch.irk.ru  

Ранее нами было исследовано поведе-
ние N-сульфонилиминов полихлорук-
сусных альдегидов 1, 2 в реакциях с N,S-
нуклеофилами и в процессах С-
амидоалкилирования ароматических со-
единений [1-5]. Это позволило сформи-
ровать удобные синтетические подходы 
к функционализированным галогенсо-
держащим алкиламидам общей формулы 
RSO2NHCH(R1)CR2Cl2, которые из-за 
наличия в структуре амидных N-H групп 
и полигалогенметильных фрагментов 
перспективны для получения гетероцик-
лических соединений. При выполнении 
настоящей работы изучены возможности 
синтеза различных N-, S-, O-
гетероциклических соединений на базе 
полихлорэтиламидов 3-5. 

Осуществлена внутримолекулярная 
гетероциклизация аддуктов 3, 4, доступ-
ных в результате взаимодействия ими-
нов 1, 2 с хлорацетамидом и тиоамида-
ми, и открыты подходы к ранее неиз-
вестным производным имидазолидин-4-
она 6 и амидотиазола 7, 8. 
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R= Ar, CF3, Ar= Ph, 4-ClC6H4, 4-MeC6H4,  
X= H, Cl, R’= Me, NH2. 
Реакции гетероциклизации эффектив-

но реализуются в водных или водно-
органических средах в присутствии не-
органических оснований. Подобраны ус-
ловия для селективного осуществления 
процессов.  

Открыты каскадные многопозицион-
ные превращения N-(1-арил-2-
полихлорэтил)амидов 5, которые проте-
кают в высокополярных органических 
средах в присутствии нуклеофилов и не-
органических оснований и в зависимо-
сти от условий и строения реагентов 
приводят к хлоразиридинам 9, аминотиа-
золам 10, 11, аминозамещенным 1,4-
оксатианам 12. 

Образование гетероциклических со-
единений 11, 12, по-видимому, включает 
стадию циклизации в хлоразиридиновые 
интермедиаты, которые в условиях реак-
ции подвергаются рециклизации, пре-
терпевают миграцию атомов хлора и по-
следующее взаимодействие с бинуклео-
филами. 
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Ar= Ph, 4-ClC6H4, 4-MeC6H4, 
Ar’ = Ph, 4-HlgC6H4, 4-MeC6H4, 4-MeOC6H4. 

Гетероциклические соединения 6-12 
представляют интерес в качестве потен-
циальных биологически активных ве-
ществ, реагентов для последующих пре-
вращений, объектов для стереохимиче-
ских исследований. 

Строение соединений 6-12 доказано 
методами ИК и ЯМР спектроскопии. 
Структура хлоразиридинов 9 исследова-
на с помощью рентгеноструктурного 
анализа. 

Таким образом, при выполнении на-
стоящей работы продемонстрированы 
возможности получения глубоко функ-
ционализированных гетероциклических 
соединений ряда имидазола, тиазола, 
азиридина, 1,4-оксатиана. В настоящее 
время продолжается исследование син-
тетического потенциала сульфонилими-
нов полигалогенальдегидов и функцио-
нализированных галогенсодержащих ал-
киламидов сульфоновых кислот в реак-
циях с полинуклеофилами. 
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Неэмпирические расчеты констант спин-спинового взаимодействия 
в стереохимических исследованиях производных пиррола  

и родственных гетероциклов 
Русаков Ю.Ю., Истомина Н.В., Шмидт Е.Ю., Михалева А.И., Кривдин Л.Б. 

Иркутский институт химии им. А.Е. Фаворского СО РАН, ул Фаворского, д. 1 
Иркутск, 664033, Россия e-mail: krivdin-office@irioch.irk.ru 

Постоянный интерес к пиррольным 
соединениям обусловлен их уникальны-
ми биологическими и физическими 
свойствами, что в свою очередь стиму-
лирует поиск новых методов конструи-
рования пиррольного кольца. Благодаря 
открытию и разработке в Иркутском ин-
ституте химии метода синтеза пирролов 
реакцией кетоксимов с ацетиленом в 
сверхосновных системах (реакция Тро-
фимова), стал доступным практически 
неограниченный ряд пирролов и N-
винилпирролов – ценных строительных 
блоков и мономеров с огромными синте-
тическими возможностями [1]. 

Исключительно важным является и 
вопрос стереохимического строения этих 
соединений, которое во многом опреде-
ляет их реакционную способность и 
практически важные свойства. В частно-
сти, особый интерес представляет сте-
реохимический аспект строения произ-
водных пиррола, связанный с внутрен-
ним вращением заместителей относи-
тельно плоскости пиррольного цикла. 
Для решения этих вопросов весьма пер-
спективным представляется использова-
ние констант спин-спинового взаимо-
действия (КССВ) с участием ядер угле-
рода, проявляющих ярко выраженную 
стереоспецифичность к взаимной ориен-
тации химических связей, неподеленных 
электронных пар гетероатомов, внутрен-
нему вращению заместителей и других 
структурных факторов, позволяющих 
использовать эти параметры для реше-
ния целого ряда стереохимических за-
дач. Особое внимание в данной работе 
уделено развитию высокоточных неэм-
пирических методик современной кван-
товой химии для расчета КССВ в соче-
тании с их экспериментальным измере-
нием для использования в стереохими-
ческих исследованиях производных пир-

рола. 
Впервые проведены неэмпирические 

квантовохимические расчеты высокого 
уровня прямых, геминальных и вици-
нальных КССВ с участием ядер углерода 
в N-винил- и 1-Н-пирролах и установле-
на их ярко выраженная стереоспецифич-
ность, связанная с внутренним вращени-
ем заместителей в пиррольном цикле, 
что позволяет их использовать в стерео-
химическом анализе широкого ряда про-
изводных пиррола. 

 
Рис. 1. Потенциальная кривая внутреннего вра-
щения вокруг связи N–Cα (а) и угловое распреде-
ление плотности вероятности заселенности вра-
щательных конформаций (б) 2-метил-N-
винилпиррола, рассчитанные методом MP2/6-
311G*. 

При использовании современных ме-
тодик спектроскопии ЯМР, а также по 
результатам теоретического конформа-
ционного анализа на уровне MP2/6-
311G** и высокоточного неэмпириче-
ского расчета КССВ 13С–1Н и 13С–13С 
методом SOPPA в сравнении с экспери-
ментом сделаны выводы о стереохими-
ческом строении широкого ряда произ-
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водных пиррола, включая 2-алкил-, 2-
арил- и 2-гетарил-N-винилпирролы, 2-
арилазо-N-винилпирролы, пирролилпи-
ридины, 2-(1-гидрокси-2,2-
дицианоэтенил)-1H- и N-метилпирролы 
и 2-карбамоил-3-иминопирролизины. 

Проведено систематическое изучение 
стереохимического поведения КССВ 
13С-13С N-винилпиррольного фрагмента 
с целью их использования в конформа-
ционном анализе производных пиррола 
на примере наиболее известных предста-
вителей этого ряда, включая, в частно-
сти, 2-карбамоил-3-иминопирролизины. 

Для изучения конформационного 
строения 2-замещенных N-
винилпирролов  были проведены под-
робные теоретические исследования их 
конформационных состояний, обуслов-
ленных внутренним вращением N-
винильной группы. Методом MP2/6-
311G* были построены теоретические 
зависимости полной относительной 
энергии и рассчитанное на ее основе уг-
ловое распределение плотности вероят-
ности вращательных конформаций изу-
ченных соединений, что проиллюстри-
ровано на примере 2-метил-N-
винилпиррола, см. рис. 1.  

Для оценки распределения состояний 
2-замещенных N-винилпирролов по 
вращательным конформациям был ис-
пользован подход, основанный на чис-
ленном решении одномерного стацио-
нарного уравнения Шредингера в случае 
вращения для частицы, находящейся в 
периодическом потенциальном поле. 
Этот подход позволяет определить при-
близительное положение энергетических 
уровней и вид соответствующих им вол-
новых функций на основе потенциаль-
ной кривой внутреннего вращения.  

Для изученных соединений был про-
веден расчет и построены зависимости 
наиболее информативных КССВ 13С–13С 
и 13С–1H от угла поворота N-винильной 
 

группы относительно плоскости пир-
рольного цикла. Все расчеты КССВ бы-
ли проведены на уровне поляризацион-
ного пропагатора второго порядка 
(SOPPA) с применением специальных 
корреляционно-согласованных базисных 
наборов, расширенных плотными функ-
циями учета внутренней корреляции. 
Усредненные таким образом теоретиче-
ские значения КССВ 13С–13С с очень хо-
рошей точностью согласуются со своими 
экспериментальными значениями, изме-
реннымииз спектров 2D INADEQUATE, 
как проиллюстрировано на рис. 2. 

 
Рис. 2. Спектр 2D INADEQUTE 13C 2-метил-N-
винилпиррола в CDCl3. 

На основании проведенных расче-
тов в сопоставлении с экспериментом 
было установлено, что все 2-замещенные 
N-винилпирролы существуют в равно-
весной смеси двух дважды энергетиче-
ски вырожденных конформеров, s-транс 
и s-цис, с преобладанием первого, при-
чем оба конформера характеризуются 
выходом N-винильной группы из плос-
кости пиррольного цикла до 45-50º. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
гранта РФФИ № 08-03-00021. 
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Метод порошковой дифракции: рентгеноструктурный анализ  
органических соединений в отсутствие монокристаллов. 

Рыбаков В.Б., Чернышев В.В. 
Московский государственный университет, Воробьевы Горы, д.1, стр. 3, 

 Москва, 119992, Россия, e-mail: Rybakov@struct.chem.msu.ru  

     Рентгеноструктурный анализ моно-
кристаллов (РСА) является одним из 
ключевых методов анализа новых орга-
нических соединений, поскольку до-
вольно часто только с его помощью 
можно однозначно подтвердить молеку-
лярную структуру полученного продук-
та. К сожалению, при синтезе новых со-
единений очень много времени уходит 
на поиск условий кристаллизации для 
получения монокристаллов, подходящих 
по своим размерам для классического 
РСА. Гораздо чаще процесс кристалли-
зации останавливается на стадии полу-
чения мелкодисперсного порошка. Раз-
витые в последние 15 лет методы опре-
деления кристаллических структур из 
порошкограмм (пРСА) позволили суще-
ственно расширить область применения 
методов порошковой дифракции. К важ-
ным достижениям пРСА необходимо от-
нести постоянно совершенствующееся 
программное обеспечение, которое по-
зволяет «новичкам» быстро осваивать 
методы решения структур из порошко-
вых дифракционных данных, измерен-
ных на различных дифрактометрах с 
применением разнообразных излучений 
– рентгеновского, синхротронного и 
нейтронов. 

С практической точки зрения, при 
массовом синтезе новых соединений 
наиболее важным является быстрый и 
легкий доступ к порошковому дифрак-
тометру, который может обеспечить 
только рентгеновский дифрактометр, 
расположенный в лаборатории, так на-
зываемый «лабораторный» дифракто-
метр. 
     В докладе будут проведен краткий 
обзор наиболее популярных современ-
ных методов пРСА и соответствующего 
программного обеспечения. Возможно-
сти пРСА с использованием «лаборатор-
ных» дифрактометров будут продемон-
стрированы на многочисленных приме-
рах определения кристаллических струк-
тур новых соединений, в числе которых 
производные [1,4]диазепино[6,5-
b]индола и индолинона-3, циклические 
пероксиды, гибридные лиганды содер-
жащие бензо-15-краун-5 эфир и их ком-
плексы с металлами. 

Литература 
1. Чернышев В.В. Изв. Акад. Наук. 
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Современные возможности и особенности представления  
структурной информации в  журналах Международного  

Союза Кристаллографов  
Acta Crystallographica  

Рыбаков В.Б.  

Московский государственный университет, Воробьевы Горы, д.1, стр. 1, 
Москва, 119992, Россия, e-mail: Rybakov@struct.chem.msu.ru 

      В докладе будут освещены совре-
менные требования и особенности пред-
ставления структурной информации в 
виде так называемого Crystal Information 
File (CIF), а именно собственно структу-
ра файла, его он-лайн тестирование, по-
следующая отправка в виде готовой ста-
тьи в редакцию - все операции через 
сайт Международного Союза Кристал-
лографов IUCr – http://www.iucr.org. 
Предоставленный сервис позволяет даже 
обычному химику, не «структурщику» 
при минимальном навыке легко опери-
ровать с исходным материалом статьи. В 
сообщении будут продемонстрированы 
возможности и преимущества публика-
ций в указанных журналах, в частности, 
выход статьи в кратчайшие сроки (до 
одного месяца), высокое качество поли-
графии (кроме он-лайн журнала Acta 
Crystallographica, ser. E).   
      Также будет проведено сравнение  
представления структурной информации 
в аналогичных публикациях отечествен-
ной научной периодике.  
       

В докладе будут даны рекомендации 
по использованию сервисных программ 
Международного Союза Кристаллогра-
фов IUCr, позволяющих визуализировать 
как молекулярную, так и кристалличе-
скую структуру вещества с одновремен-
ным расчетом практически любых гео-
метрических параметров молекулы, под-
готовку графического материала под 
требования различных научных журна-
лов.  
      Будет проведен анализ наиболее час-
то встречающихся ошибок авторов, 
представляющих структурную информа-
цию в научных журналах как отечест-
венных, так и зарубежных (из опыта ра-
боты редактора журналов 
КРИСТАЛЛОГРАФИЯ и Acta Crystallo-
graphia, section E, что позволит ускорить 
техническое прохождение статьи в ре-
дакциях журналов. 
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Синтез и строение новых гетероциклических систем на основе  
реакций конденсации 1,2-бензохинонов с метиленактивными  

гетероциклическими соединениями и аминами 
Саяпин Ю.А.а, Зыонг Нгиа Банга, Колодина А.А.а, Комиссаров В.Н.а, Ткачев В.В.в,  

Алдошин С.М.в, Минкин В.И.а,б 

аНИИ физической и органической химии Южного федерального университета, 
344090 Ростов-на-Дону, пр. Стачки 194/2, Россия e-mail: boom@ipoc.rsu.ru 

бЮжный научный центр Российской академии наук 
344006, Ростов-на-Дону, ул. Чехова 41, Россия e-mail: bell@ipoc.rsu.ru 

вИнститут проблем химической физики РАН, 142432, 
Московская область, Черноголовка, пр. акад. Н.Н.Семенова 1, Россия e-mail: sma@icp.ac.ru 

Реакции карбонильных соединений с 
метиленактивными субстратами - один 
из основных  способов образования уг-
лерод-углеродных связей, однако воз-
можности  о-хинонов в этих превраще-
ниях изучены недостаточно. Высокая ре-
акционная способность делает их осо-
бенно привлекательными для получения 
новых типов соединений, которые могут 
обладать практически полезными свой-
ствами, в том числе и специфической 
биологической активностью.  

X = N, CH
R1=R2=H, CH3

O

O

t-Bu

t-Bu

R

X

N CH3

R1

R2

X

N

O

O t-Bu

t-Bu
R

H

R1

R2

AcOH 

32 a) R1=H
b) R=NO2

1  
Так, недавно нами была открыта но-

вая реакция расширения шестичленного 
ароматического цикла при взаимодейст-
вие 3,5-ди-(трет-бутил)-1,2-
бензохинона 2a и 3-нитро-4,6-ди-(трет-
бутил)-1,2-бензохинона 2b с замещен-
ными 2-метилхинолинами(2-
метилхиноксалинами) 1, которая приво-
дит к неизвестным ранее производным 
2-(хинолин-2-ил)(хиноксалин-2-ил)-1,3-
трополона 3. Мы нашли, что в зависимо-
сти от условий взаимодействия о-
хлоранила 2c с замещенными 2-
метилхинолина формирование трополо-
новой системы по методу А (диоксан, 
100ºС) сопровождается  
дегидрохлорированием с образованием 
2-(хинолин-2-ил)-5,6,7-трихлоро-1,3-
трополонов 4a (R=H).  

R1

1 2c 4
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N
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O Cl

Cl
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H
Cl
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X

N CH3

O

O

Cl
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Cl
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X = N, CH
R1=R2=H, CH3

[H]

a) R=H,
b) R=Cl  

При проведении реакции по методу Б 
(AcOH, 50-60ºС) необходимо использо-
вать двукратный избыток хинона 2c. 
Окисление дигидротрополонов избыт-
ком хинона 2c ведет к образованию 2-
(хинолин-2-ил)-4,5,6,7-тетрахлоро-1,3-
трополонов 4b (R=Cl) как конечных 
продуктов.  
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R2

52b1  

Напротив, реакция 3-нитро-4,6-ди-
(трет-бутил)-1,2-бензохинона 2б с 4-
морфолино(пиперидино)замещенными 
2-метилхинолина приводит к хиноли-
нилпроизводным N-оксида 2-
азабицикло[3.3.0]окт-2,7-диен-4,6-диона 
5, 1,3-дионовая структура которых пред-
ставляла интерес в реакциях с о-
фенилендиаминами.  

5
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Мы нашли, что при взаимодействии 
соединений 5 с о-фенилендиаминами  6 
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образуются неизвестные ранее гетарил-
замещенные хиноксалина 7.  

N CH3

ClNH2
O

O

t-Bu

t-Bu N CH3

N OH

t-Bu

t-Bu

R1

R2

[H]

R1=R2=H, CH3

R1

R2

2a1 8  

Исследуя взаимодействие 3,5-
ди(трет-бутил)-1,2-бензохинона 2а с 5-
амино-4-хлорозамещенными хинолина, 
нами установлено, что реакция приводит 
не к ожидаемым производным 1,3-
трополона, а к новой коденсированной 
гетероциклической системе – хинолино-
бензоксазепинов (12-оксо-3,7-
диазаплиаден) 8.  

O

O

t-Bu

t-Bu

[H]
H2NPh(Ar)
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OH

N
Ph(Ar)

H

t-Bu

t-Bu

O

N

H

X
R

X=N, CH
R=H, CH3, Cl, NO2

2a 9
10 11  

С целью подтверждения механизма 
образования хинолинобензоксазепинов 8 
мы изучили взаимодействие хинона 2a с 
разными ароматическими и гетероцик-
лическими аминами 9 и в результате бы-
ли получены производные аминофено-
лов 10 и в ряде случаев феноксазинов 11.  

O

O

t-Bu

t-Bu

2a

NO2

O

H3C

t-Bu

t-Bu

O
NO2

12 13  

При распространении реакции о-
хинонов на производные ацетофенона 
мы обнаружили, что взаимодействие 1,2-
бензохинона 2a с 4-нитроацетофеноном 
12 приводит к образованию 5,7-диметил-
4-нитрофенилбензофурана 13. Строение 
полученных соединений подтверждено 
данными ЯМР 1Н, 13С, 15N, ИК-
спектроскопии и масс-спектрометрии. 
Строение ключевых соединений уста-
новлено методом рентгеноструктурного 
анализа. Хинолин-2-илпроизводные тро-
полонов 3 и хинолинилпроизводные N-
оксида 2-азабицикло[3.3.0]окт-2,7-диен-
4,6-диона 5 показали противомикробный 
эффект в отношении грамположитель-
ных бактерий культуры St. Aureus.  
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Новые функциональные производные 5,6-дигидро-4Н-1,2,5-
оксадиазинов и 1- гидроксиимидазолов  

Селиванов Б.А., Николаенкова Е.Б., Амитина С.А., Григорьев И.А., Тихонов А.Я. 

Новосибирский институт органической химии им. Н.Н.Ворожцова СО РАН,  
проспект акад. Лаврентьева, д. 9, Новосибирск, 630090, Россия e-mail: alyatikh@nioch.nsc.ru 

1,2-Гидроксиламинооксимы исполь-
зуются для синтеза разных типов гете-
роциклических соединений [1]. В на-
стоящем сообщении обсуждается синтез 
новых функциональных производных 
гетероциклов на основе 1,2-
гидроксиламинооксимов. 

Конденсация алкилароматических 
1,2-гидроксиламинооксимов с Z-
конфигурацией оксимной группы 1 с 
глиоксалями (метилглиоксаль, арилгли-
оксали) приводит к 6-ацил-5,6-дигидро-
4Н-1,2,5-оксадиазинам 2. Показано, что 
N-замещенный-α-ароилнитрон 3 
(Ar=R1=Ph, R=H) превращается в соот-
ветствующий оксадиазин 2 [2]. 
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3R = H, Me; R1 = Me, Ar

В отличие от Z-изомеров, Е-изомер 
1,2- гидроксиламинооксима 4 реагирует 
с арилглиоксалями с образованием 2-
ароил-1-гидрокси-4-метил-5-фенилими-
дазолов 5. Изомерные соединения (4-
фенил-2-ароил-1-гидроксиимидазолы) не 
образуются.  
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Ar = C6H5, 4-MeC6H4, 4-MeOC6H4, 3-BrC6H4, 4-NO2C6H4

    

 При взаимодействии алифатического 
1,2-гидроксиламинооксима 6 c арилгли-
оксалями также образуются соответст-
вующие 1-гидроксиимидазолы 7, при 
этом в минорных количествах были вы-
делены шестичленные гетероциклы – 
пиразин-1,4-диоксиды 8.  
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 Эта реакция была проведена с 
выделением нескольких промежуточных 
α-ароилнитронов 9, которые в кислотно-
катализируемых условиях циклизуются 
преимущественно в 2-ароил-1-гидрокси-
4,5-диметилимидазолы.  

Показано, что взаимодействие 
эквимольных количеств алифатического 
1,2-гидроксиламинооксима 6 и 
ароматического или гетероаромати-
ческого альдегида в уксусной кислоте  
приводит к образованию соответст-
вующих 2-арил-1-гидрокси-имидазолов. 
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Полифторированные ариламины в синтезе производных хинолина  
Селиванова Г.А.,а Сафина Л.Ю.,а Решетов А.В.,а,б Колтунов К.Ю.,б,в  

Штейнгарц В.Д.а,б 

а Институт органической химии им. Н.Н. Ворожцова Сибирского отделения Российской академии наук, 
пр. ак. Лаврентьева, д. 9, Новосибирск, 630090, Россия; e-mail galseliv@nioch.nsc.ru. 

б Новосибирский государственный университет; ул. Пирогова, д. 2, Новосибирск, 630090, Россия. 
в Институт катализа им. Г.К. Борескова Сибирского отделения Российской академии наук пр. ак. Лав-

рентьева, д. 5, Новосибирск, 630090, Россия. 

Бензоазагетероциклы, в том числе 
производные хинолина, содержащие 
атомы фтора в бензольном кольце, такие 
как хинолин-2-оны и бензохинолины, 
представляют интерес как биологически 
активные соединения [1, 2]. Однако ранее 
в основном были изучены их представи-
тели, содержащие не более двух атомов 
фтора в молекуле. Недавние успехи в раз-
работке селективного дегалогенирования 
базовых перфтор- и перфторхлораренов 
[3] значительно сократили путь к частич-
но фторированным ариламинам – «строи-
тельным блокам» для синтеза ранее 
труднодоступных и потому практически 
не изученных соединений ряда хиноли-
на, содержащих 3–4 атома фтора. Опи-
раясь на эти достижения, мы разработа-
ли синтезы  полифторированных по бен-
зольному кольцу потенциально биоак-
тивных (ср. [1]) хинолин-2-онов. Послед-
ние превращены в соответствующие 2-
хлорхинолины –  базовые соединения для 
синтеза 2-замещенных полифторирован-
ных хинолинов: 
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Основываясь на аналогии с получе-

нием полифторированных хинолинов по 
Скраупу [4], мы полагали, что исходны-
ми для синтеза полифторбензохинолинов 
этим методом будут орто-незамещённые 
по отношению к аминогруппе полиф-
торнафтиламины. Это, наряду с их ожи-

даемой биоактивностью (ср. [5]), ини-
циировало изучение дефторирования 
доступных перфторнафтиламинов как 
общего подхода к получению их частич-
но фторированных аналогов, труднодос-
тупных иными путями. Найдено, что как 
N-ацетилгептафторнафтиламины, так и (в 
отличие от фторированных анилинов) 
сами гептафторнафтиламины при дейст-
вии цинка или цинк-медной пары в вод-
ном аммиаке в отсутствие или с уско-
ряющими реакцию добавками хлоридов 
цинка и аммония при комнатной темпе-
ратуре  восстанавливаются, образуя соот-
ветствующие менее фторированные ана-
логи, среди которых в случае гептафтор-
2-нафтиламина или его N-ацетильного 
производного есть и не содержащие 
атома фтора в положении 3. 

X

X = NH2, NHAc

Zn

NH3
_H2O

X
F F F F

Hn  
На примере 2-нафтиламинов, содер-

жащих 5–7 атомов фтора, в условиях ре-
акции Скраупа впервые реализована цик-
лизация по занятому атомом фтора по-
ложению 1 (в том числе и при незаме-
щенном положении 3), приводящая к по-
лифторированным бензо[f]хинолинам. 
Реакция может сопровождаться замеще-
нием атома фтора в положении 6 на гид-
роксигруппу. 
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С целью разработки общего подхода 

к функционализации хинолинов по по-
лифторированному бензольному кольцу 
изучено их взаимодействие с N-
нуклеофилами и выявлены закономерно-
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сти ориентации реализующегося при 
этом аминодефторирования:  

N

X
YH

n=2-3, X = H, F, CF3, Cl Y = NH2, N2H3, C5H10N

Fn
N

X

Fn-1
Y
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Перегруппировки пиримидинового цикла в ряду некоторых  
производных урацила 

Семенов В.Э., Гиниятуллин Р.Х., Николаев А.Е., Резник В.С. 

Учреждение Российской академии наук ИОФХ им. А.Е. Арбузова КазНЦ РАН,  
Казань, 420088, Россия e-mail: sve@iopc.knc.ru 

Замещенные акцепторными группи-
ровками урацилы представляются пер-
спективными фрагментами для введения 
их в состав  различных ациклических и 
макроциклических производных урацила 
[1] ввиду возможности их дальнейшей 
функционализации. Данная работа по-
священа некоторым нюансам  взаимо-
действия  1, 3-бис(алкилзамещенных)-5-
бром- и 5-нитроурацилов, а также 1,3-
бис(алкилзамещенных)аллоксазинов с 
нуклеофилами и в частности с аминами.  

Взаимодействие 1, 3-
бис(бромалкил)ураци-лов 1 с аминами 
практически однозначно приводит к 
продуктам замещения терминальных 
атомов Br на амино-группы [1,2]. На 
схеме 1 представлен синтез изомерных 
пиримидинофанов 2a,b с цис- и транс-
расположением карбонильных групп при 
различных пиримидиновых циклах с ис-
пользованием реакций аминирования со-
единений 1. Введение  в состав урацило-
вого фрагмента акцепторной группиров-
ки обуславливает иное протекание по-
добных реакций. 

Схема 1 
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20-33%  
Так, взаимодействие 1,3-

бис(бромпентил)-5-нитроурацила 3 с из-
бытком NH2Et не приводит к ожидаемо-
му 1,3-бис(этиламинопентил)-5-
нитроурацилу. Кроме  того,  в  результа-
те реакции дибромида 3 с диамином 4 
образуется смесь изомерных макроцик-
лов 6a,b (Схема 2), в  которых вместо 5-

нитроура цилового  фрагмента  присут-
ствует  гидантоиновый  фрагмент. 

Схема 2 
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Очевидно,  что   взаимодействие 3 с 4 
приводит к перегруппировке 5-
нитроурацила в гидантоин, и образовав-
шийся дибромид 5 далее реагирует с 3, 
давая 6a,b. 

В случае  производных  5-
бромурацила реализуется сходная си-
туация. Так,  в результате реакции 1,3-
бис(3-бромметилбензил)-5-бромурацила 
7 с п-метоксибензиламином в BuOH в 
присутствии  K2CO3  и  каталитических  
количеств [NBu4]HSO4  помимо ожидае-
мого  пиримидинофана 8 выделен мак-
роцикл 9, содержащий в своем составе 
гидроксигидантоиновый фрагмент (схе-
ма 3) [3].  

Схема 3 

N

N

O

O

N

O
OH

N

N

O

O

Br Br

Br

O
NH2

N

N

O

OOH

Br

Br

N

N

O

O

Br

N

O

(8%)9

7 10

8

+

(4%)  
Установлено,  что  под действием   

амина   5-бромурациловый   фрагмент в 
составе дибромида  3 перегруппировы-
вается в гидроксигидантоиновый фраг-
мент, давая тем самым  дибромид 10, ко-
торый в результате последующей реак-
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ции с амином циклизуется в 9. 
Производные аллоксазина – другой 

пример замещенных урацилов, несущих 
акцепторные группировки.  Нами  обна-
ружено, что  взаимодействие NH2Et с 
1,3-бис(бромпентил)аллоксазином 11 
сопровождается двумя процессами – за-
мещением концевых атомов Br на NHEt-
группы  и перегруппировкой пиримиди-
нового цикла в имидазольный цикл в ре-
зультате чего аллоксазиновый фрагмент 
переходит в имидазо[4,5-
b]хиноксалиновый фрагмент. В резуль-
тате этих превращений образуются со-
единения 12 и 13, соответственно (Схема 
4). 

Схема 4 
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На основании имеющихся данных об-
суждаются возможные механизмы опи-
санных превращений 5-нитро-, 5-
бромурацилового циклов и аллоксазино-
вого фрагментов. 
 
Работа поддержана грантом РФФИ (07-03-
00392) и программой Президиума РАН №8.  
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Новые сигматропные перегруппировки в ряду галогенидов  
тетрагидропиридиния и его аннелированных аналогов 

Солдатенков А.Т., Солдатова С.А., Гимранова Г.С. 
Российский университет дружбы народов,ул. Миклухо-Маклая,д.6, Москва 117198, Россия 

e-mail:asoldatenkov@mail.ru 

Синтетический потенциал азотсодер-
жащих ангидрооснований в течение ряда 
десятилетий успешно используется в ор-
ганической химии для получения при-
родных алкалоидов, феромонов и искус-
ственных биологически активных ве-
ществ. Особенно широкое применение 
нашли N-илидные системы, а реакции, 
включающие генерирование циклоам-
моний-илидов и их последующие сигма-
тропные перегруппировки, привлекают в 
последнее время всё большее внимание 
для синтеза указанных соединений, об-
ладающих полезными свойствами. 
Большая доля работ в этой области по-
священа получению разнообразных про-
изводных пирролидина и пиперидина. 
Значительно меньше разработаны пути и 
методы формирования на основе сигма-
тропных сдвигов частично гидрирован-
ных многочленных азациклов - произ-
водных азепина, азоцина и особенно 
азонина, - несмотря на то, что эти струк-
турные мотивы присутствуют в целом 
ряде алкалоидов (ибогамине, цефаран-
тине, коронаридине и др.) и в том числе 
в известных противоопухолевых средст-
вах растительного происхождения, – 
винбластине, винорелбине и винкристи-
не. 

В данном сообщении мы представля-
ем результаты изучения направлений 
превращения четвертичных солей тетра-
гидропиридиния и его бензо-,индено- и 
индоло- аналогов под действием основа-
ний с целью разработки на их основе 
синтеза замещенных пирролидинов и 
частично гидрированных азепинов, ин-
деноазонинов и азониноиндолов.  

Известно, что N-метилзамещенные N-
фенацил- и N-(алкоксикарбонил)метил-
1,2,3,6-тетрагидропиридинийгалогениды 
превращаются под действием оснований 
в N-илиды, которые перегруппировыва-
ются по механизму [3,2]-сдвига в 2-

бензоил(алкоксикарбонил)-3-
винилпирролидины. В своей работе мы 
изучали влияние 4-арильного заместите-
ля в аналогичных четвертичных солях 
тетрагидропиридиния на направление их 
превращений в присутствии оснований. 

N
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d R =  Me, R' = OEt (58%);
e R = Br, R' = OEt (<1%);

a R = H (25%);
b R = Me (5%);
c R = Br (60%);

NaH
NaH

a R = H;
b R = Me;
c R = Br;
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В аналогичных условиях четвертичные 
соли 3а-с, имеющие при атоме азота не 
фенацильную, а этоксикарбонилметиль-
ную группу,  образуют наряду с ожидае-
мыми пирролидинами (4с,d)  производ-
ные азепина (5а-с)  – продукты расши-
рения тетрагидропиридинового цикла по 
пути [1,2]-сигматропного сдвига по Сти-
венсу. 

Таким образом установлено, что вве-
дение 4-арильного заместителя в галоге-
ниды тетрагидропиридиния может изме-
нить тип перегруппировки с [3,2] на 
[1,2]-сдвиг с образованием семичленного 
азацикла. 

В случае взаимодействия солей (6а,b) 
с гидридом натрия в кипящем диоксане   
получены 2,3,4,5-тетрагидро-1Н-3-
бензазепины  (7а,b) с выходами 49% и 
55% (соответственно). В качестве по-
бочных продуктов из реакционной смеси 
были выделены аминометилстиролы 
(9а,b), с выходом 16% и 14%. 
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Кроме того, хроматомасс-

спектрометрически (система ВЭЖХ-МС) 
было зафиксировано образование ещё 
одного продукта изомерного соединени-
ям 7 и 9,, строение которого, по-
видимому, соответствует промежуточ-
ному N-илиду (8а,b).  

Аналогичная методика для чет-
вертичных солей 2-метил-2,3-дигидро-
1Н-индено[2,1-c]пиридина (10 a, b) при-
вела к образованию производных инде-

но[2,1-c]азепина (11 a, b).  
 

 В результате действия на четвертич-
ные соли алкалоида лауданозина (12 a, 
b) гидридом натрия из реакционных 
смесей с выходами 50% и 32% (соответ-
ственно) были выделены тетрагидробен-
зазепины (13 a, b), которые имеют эле-
менты структурной аналогии с алкалои-
дами булгарамином и изопавином. 
 

 
 

Установлено, что при использовании 
ацетилендикарбонового эфира (АДКЭ) в 
качестве электрофильной ловушки про-
межуточного N-илида происходит пере-
ключение [1,2]-сигматропного сдвига на 
[1,4]-сдвиг, что приводит к неизвестному 
ранее типу каскадного превращения тет-
рагидропиридинового кольца в частично 

гидрированный девятичленный азацикл. 
Использование этого метода позволило 
получить первые представители тетра-
гидроиндено[2,1-c]азонинов (14 a, b) и 
азонино[4,5-b]индолов(16a,b). 
 
Литература: 

1. С. А. Солдатова, С. В. Акбулатов, 
Г. С. Гимранова, Ю. О. Рудаков, К. Б. 
Полянский, А. Т. Солдатенков, ХГС, №5, 
790-791, (2005). 

2. А. Т. Солдатенков, С.В. Волков, 
С.А. Солдатова, ХГС, 613, (2007). 

3. Г. С. Гимранова, С. А. Солдатова, 
Е. Г. Прокудина, А. Т. Солдатенков, К. 
Б. Полянский, ЖОрХ, т. 44, №9, 1416-
1417, (2008). 

N
+

MeO

MeO

OMe
MeO

Me

CH2R
N Me

OMe
MeO

MeO

MeO

R

Br
O

a R = CN; 

NaH

12 a,b
13 a,b

b R =

N+

Ph

CH2R

CH3

Br-
NaH

N

Ph

CH3

R

10 a, b

a:  R = CN,   b:   R = -CO-C6H4Br
11 a, b

Me

Ph

:N R
H

COOMe

COOMe

Ph

N
Me

R

COOMe

COOMe

N
Me

Ph

CHR
N
Me

Ph

CHR
COOMe

COOMe

COOMe

COOMe

N
Ph

N

R
COOMeMeOOC

MeN
+

N
Ph

Me

CH2RBr

10 a, b

_

+
B

 -HBr

_

+
_

A B

. .

14 a, bC

B-, DMAD 

a:   R = CN
b:   R = -CO-C6H4-Br 16 a, b15 a, b



 

 

У-10- | 161 

Реакции 3-замещенных хромонов с динуклеофилами:  
структурная ревизия и новые данные 
Сосновских В.Я.,a Мошкин В.С.,a Кодесс М.И.b 

aУральский государственный университет им. А.М. Горького, пр. Ленина 51, 
620083 Екатеринбург, Россия; e-mail Vyacheslav.Sosnovskikh@usu.ru 

bИнститут органического синтеза им. И.Я. Постовского УрО РАН, ул. Софьи Ковалевской 20, 
620041 Екатеринбург, Россия  

Хромоны с электроноакцепторными 
заместителями в положении 3 (Z = CHO, 
CN, COR) можно рассматривать в каче-
стве геминально активированных алке-
нов с тремя электрофильными центрами 
(С-2, С-4, 3-Z) и хорошей уходящей 
группой при С-2. Из трех возможных 
направлений нуклеофильной атаки в 
этом ряду соединений обычно реализу-
ются два: 1,4-AN по С-2 или 1,2-AN по 3-
Z. В случае динуклеофила X-Y и 1,4-
атаки, которая чаще всего сопровожда-
ется раскрытием пиронового цикла, в 
процессе рециклизации фенолят-анион 
конкурирует за группу Z со вторым нук-
леофильным центром Y, имеющим вы-
бор между C=O и Z группами. При 1,2-
атаке за счет Y способность к внутримо-
лекулярным циклизациям по атомам С-2 
и С-4 сохраняется, а сопоставимая нук-
леофильность X и Y еще более усложня-
ет картину. Все это существенно затруд-
няет установление места первоначаль-
ной атаки и направления последующей 
рециклизации, что ведет иногда к оши-
бочным выводам о строении конечного 
продукта реакции.  

 
Химия 3-замещенных хромонов полу-

чила интенсивное развитие с середины 
1970-х годов сразу после того, как был 
предложен простой метод синтеза 3-
формилхромона 1 из 2-
гидроксиацетофенона по Вильсмайеру-
Хааку. Обработка 1 гидроксиламином 

через стадию образования хромон-3-
оксима 2 ведет к получению 3-
цианохромона 3, который в основных 
условиях легко трансформируется в 2-
амино-3-формилхромон 4. 

 
Ранее [1,2] для продуктов взаимодей-

ствия хромонов 1–4 с гидроксиламином 
были предложены структуры 5–9, из ко-
торых в ходе повторного исследования 
мы подтвердили только структуру ами-
ноамида 9 [3].  
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При этом было показано, что реакция 
1 с гидроксиламином представляет со-
бой многоступенчатый процесс, в кото-
ром вместо 5–7 в качестве выделяемых 
интермедиатов образуются соединения 9 
и 10, а конечным продуктом является 
хроман-2,4-дион 12 [3]. 

В работе [1] реакция 3 с фенилгидра-
зином трактовалась как 1,2-атака по CN 
группе, ведущая к амидогидразону 13, из 
которого при кипячении в этаноле обра-
зуется 3-аминопиразол 14. Нами уста-
новлено, что эта реакция протекает как 
1,4-присоединение и в зависимости от 
условий дает гидразон 15 или 5-
аминопиразол 16, строение которого 
строго доказано с помощью 2D HSQC и 
HMBC спектров. Интересно, что метил-
гидразин реагирует с 3 совершенно ина-
че, давая пиразол 17. 

 
Сведения о реакции 3-цианохромона 

3 с о-фенилендиамином весьма противо-
речивы. Авторы работы [4] полагали, что 
взаимодействие идет по циано группе 
через аддукт 18, который далее циклизу-
ется и окисляется кислородом воздуха в 
конденсированный бензодиазепин 19. 
Ризитано с сотр. [5] повторно исследова-
ли эту реакцию и приписали первона- 
 

чальному аддукту строение 20, из кото-
рого, как они полагали, при кипячении в 
этаноле образуется бензодиазепин 21. 
Однако, по нашим данным, продукты 19 
и 21 на самом деле имеют строение 2-
аминохромон-3-имина 22, т.е. интерме-
диат 20 циклизуется путем присоедине-
ния по CN группе фенольного гидрокси-
ла, а не аминогруппы. Следует отметить, 
что о-фенилендиамин в реакции с 3 ве-
дет себя аналогично 4-замещенным ани-
линам и алифатическим аминам, на ос-
нове которых нами был получен широ-
кий ряд соединений типа 22.  
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Синтез и биологические свойства сульфаниламидных производных 
пиридоксина 

Стрельник А.Д., Никитина Е.В., Гарипов М.Р., Климовицкий Е.Н.,  
Штырлин Ю.Г. 

Казанский государственный университет им. В.И. Ульянова-Ленина, ул. Кремлевская, д.18, 
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Направленный поиск биологически 
активных соединений, разработка новых 
лекарственных препаратов и аналогов 
известных, при предъявлении жестких 
требований к эффективности и токсич-
ности, является одной из актуальных за-
дач химиков-синтетиков. При этом  зна-
чительное внимание уделяется проблеме 
эффективного транспорта лекарствен-
ных препаратов через мембрану клетки с 
последующим высвобождением актив-
ного начала.  

В нашей работе проведен синтез про-
изводных пиридоксина  с сульфанила-
мидом и исследованы их антибактери-
альные свойства. В  качестве активной 
группы был использован стрептоцид, 
производные которого обладают широ-
ким спектром биологической активно-
сти, важнейшими из которой являются  
их антибактериальные свойства [1-3]. 
Отдельный интерес представляло полу-
чение производных сульфаниловой ки-
слоты, которая в опытах in vitro прояв-
ляет высокую активность, но из-за высо-
кой гидрофильности и, следовательно, 
худшей проницаемости через клеточную 
мембрану, в опытах in vivo уступает 
сульфаниламиду [4]. 

Синтез ацеталей 2a,b был проведен 
прямым взаимодействием большого 
мольного избытка карбонильного соеди-
нения  с пиридоксин гидрохлоридом в 
присутствии хлористого водорода [5]. 

2 a. R1 = R2 = CH3
   b. R1 = H, R2 = CH3
   c.R1 = H, R2 =  CH(CH3)2
   
  

N

O
O

R1
R2

H3C

HOR1R2CO, H+

N

HO

H3C

OH

OH

1
HCl

 
Соединение 2c было получено кон-

денсацией в осушенном над молекуляр-

ными ситами ДМСО [6].  
Реакции азосочетания были проведе-

ны по стандартным методикам [7] с 
практически количественными выхода-
ми продуктов.  
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3 a. R1 = R2 = CH3, X = NH2 
   b. R1 = H, R2 = CH3, X = OH 
   c. R1 =  R2 = CH3, X = OH 
   d. R1 = H, R2 =  CH(CH3)2, X = OH
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Для изучения влияния липофильности 

на антибактериальные свойства  были 
получены сложные эфиры уксусной, 
адипиновой и себациновой кислот со-
единения 3a.  

  4 a. n = 4
     b. n = 8
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Для оценки влияния ацетального 

фрагмента на антибактериальные свой-
ства было проведено снятие ацетонид-
ной защиты.  
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H+, H2O

6

Антибактериальная активность полу-
ченных соединений была исследована на 
штаммах микроорганизмов в жидкой 
среде. В качестве реперных соединений 
были использованы стрептоцид 7, суль-
фаниловая кислота 8 и цефазолин 9. Ре-
зультаты приведены в таблицах 1 и 2. 
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Таблица 1. Процент ингибирования рос-
та бактерий после 6 ч. культивирования  
Образец 
0,01мг/м
л 

P. vul-
garis 

P. aerogi-
nosa 

E. 
coli 

S. au-
reus 

3a 26±4 9±5 31±3 18±7 
3b 7±4 17±2 4±2 3±2 
3c 50±6 62±4 32±6 93±5 
3d 9±3 -3±2 -3±2 -4±2 
4a 40±2 33±4 37±7 29±4 
4b 33±4 30±5 28±5 21±5 
5 30±3 28±6 33±4 22±4 
6 32±2 39±3 34±7 17±6 
7 29±4 32±5 35±5 21±6 
8 10±3 6±3 13±5 19±4 
9 52±5 47±6 54±7 54±7 
 
Таблица 2. Процент ингибирования рос-
та бактерий после 12 ч культивирования  
Образец 
0,01мг/мл 

P. vul-
garis 

P. aerogi-
nosa 

E. 
coli 

S. au-
reus 

3a 57±6 76±6 61±6 41±5 
3b 8±2 15±4 5±1 4±3 
3c 35±4 51±7 23±7 85±6 
3d 10±4 1±2 2±2 -2±1 
4a 50±6 79±6 56±4 31±6 
4b 47±5 74±4 51±7 44±4 
5 54±4 77±7 54±7 40±3 
6 51±3 76±7 54±6 38±4 
7 59±6 86±3 52±4 35±7 
8 11±5 7±4 12±3 12±4 
9 88±4 62±6 89±5 93±5 

 
Результаты биологических испытаний 

показали, что полученные соединения 
обладают высокой антибактериальной 
активностью уже при концентрации 
0,01мг/мл. Бактериостатические свойст-
ва полученных соединений оказались на 
уровне стрептоцида при концентрации 
активного фрагмента в 2-2.5 раза ниже. 

Следует отметить высокую актив-
ность некоторых производных сульфа-
ниловой кислоты, практически не прояв-
ляющей антибактериальных свойств. Так 
производные ацеталей 3b,d обладают 
низкой активностью, соединение 6  по-
давляет рост бактерий на уровне стреп-
тоцида, а соединение 3с – не уступает, а 
в некоторых случаях значительно пре-
восходит известный антибиотик цефазо-
лин. 
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Синтез новых конденсированных азотсодержащих гетероциклов  
на основе орто-аминоарил(гетарил)карбоксамидов 
Строганова Т.А., Василин В.К., Каклюгина Т.Я., Крапивин Г.Д. 

Кубанский государственный технологический университет, ул. Московская, 2, 
Краснодар, 350072, Россия e-mail stroganova@mail.ru  

орто-Аминоарил(гетарил)карбокс-
амиды (аминоамиды) представляют со-
бой удобные объекты для проведения 
разнообразных внутри- и межмолеку-
лярных циклизаций, приводящих к фор-
мированию аннелированных гетероцик-
лических систем. На основе аминоами-
дов ароматических и гетероароматиче-
ских кислот получены многочисленные 
полициклические производные пирими-
динонов [1], триазинонов [2], диазепин-
дионов [3].  

В рамках исследования синтетических 
возможностей аминоамидов нами разра-
ботан новый подход к синтезу производ-
ных пирролодиазепина 2 на основе ката-
лизируемой кислотами рециклизации 
фуранового кольца в N-фурфуриламидах 
антраниловых кислот и кислот ряда тие-
но[2,3-b]пиридина 1 (Схема 1) [4].  

Схема 1 

HCl/AcOH

N
H

N

O

NH2

O

N
H

O
A A

A =
R

R S

R"

R

R'
;

1 2

 
В докладе будут представлены ре-

зультаты, полученные при изучении 
влияние строения исходных аминоами-
дов и условий проведения процесса на 
направление протекания реакции и со-
став образующихся продуктов.  

Установлено, что при попытке синте-
за аминотиоамидов взаимодействием 
амидов 1 с реагентом Лавессона проис-
ходит межмолекулярная циклизация, 
приводящая к образованию новой кон-
денсированной системы – диазафосфи-
нантион сульфида 3 (Схема 2).  

Схема 2 
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Найдено, что при проведении реакции 

с избытком реагента Лавессона происхо-
дит формирование диазафосфинанового 
кольца и замена кислорода амидной 
группы на атом серы, тогда как исполь-
зование эквимольных количеств реаген-
тов приводит только к циклизации.   
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Порфиразины с аннелированными 5-членными гетероциклами 
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Порфиразины - один из важнейших клас-
сов макрогетероциклических соединений. 
Наиболее известными и хорошо изученными 
их представителями являются фталоцианины 
(тетрабензопорфиразины), их бензогомологи 
(нафталоцианины) и азааналоги (тетра(пири-
до)- и тетра(пиразино)порфиразины).  

Доклад посвящен гетероциклическим 
аналогам фталоцианина - порфиразинам с 
аннелированными 5-членными ароматичес-
кими гетероциклами, которые до последнего 
времени были мало известны и практически 
не изучены [1].  
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Квантово-химические расчёты показали, что 
природа 5-членного гетероцикла и положе-
ние гетероатома (NH, O, S) оказывают суще-
ственное влияние на электронное и геомет-
рическое строение порфиразина. В отличие 
от фталоцианинов и их азааналогов при ан-
нелировании 5-членного гетероцикла суще-
ственно возрастает стерическое напряжение 
вследствие большой величины внешнего уг-
ла в месте сочленения двух 5-членных гете-
роциклов. Это является серьезным факто-
ром, затрудняющим синтез этих порфирази-
нов классическим методом темплатной цик-
лотетрамеризации соответствующих вици-
нальных динитрилов. Особенно сильно этот 
эффект проявляется для порфиразинов с ан-
нелированными 5-членными O- и/или N-
гетероциклами (фуран, азолы), которые до 
сих пор практически не известны. Напряже-
ние снижается при наличии атома S, что по-
зволяет получать 2,3-тиеновые производные 
с хорошим выходом.  

Теплота образования 2,3-аннелированных 
производных, содержащих гетероатом пир-
рольного типа по-соседству с β-углеродным 
атомом порфиразинового макроцикла, выше, 
чем для 3,4-изомеров. Однако, наличие в по-
следних высоколежащей π-МО диенового 
типа, определяет их высокую реакционную 
способность и низкую химическую устойчи-
вость. На самом деле порфиразины с че-
тырьмя 3,4-аннелированными 5-членными 
гетероциклами до последнего времени были 
неизвестны. Понижение энергии ВЗМО при 
дополнительном азазамещении в гетероцик-
ле позволяет стабилизировать порфиразино-
вый макроцикл. Так, нами были впервые по-
лучены 1,2,5-тиадиазол-аннелированные 
порфиразины и их Se-аналоги, оказавшиеся 
очень устойчивыми соединениями [2]. 
Сильнейший электроноакцепторный эффект 
1,2,5-тиа(селена)диазольных фрагментов 
определяет очень низкие потенциалы вос-
становления порфиразинового макроцикла, а 
их межмолекулярные взаимодействия уни-
кальную кристаллическую упаковку, что по-
зволяет рассматривать эти порфиразины в 
качестве перспективных новых материалов. 
Показано, что 1,2,5-селенадиазолопорфи-
разины являются прекурсорами малоустой-
чивых вицинальных аминопорфиразинов, 
что важно в синтетическом плане.  

В докладе также обсуждаются данные 
теоретического и экспериментального ис-
следования кислотно-основных свойств 
порфиразинов с аннелированными гетеро-
циклами. 
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Гетероциклические соединения на основе индол-3-карбальдегидов 
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Перспективными соединениями для  
получения разнообразных производных 
индола являются индолальдегиды – бла-
годаря своей доступности и высокой ре-
акционной способности. Для введения 
химически активных групп и фармако-
форных заместителей у индолальдегидов 
имеются две функции – NH и CHO-
группы. 

На основе индолальдегидов  получе-
ны следующие вещества, содержащие 
реакционноспособные группы: 
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Реакциями соединений 1-4 с азотсодер-
жащими нуклеофилами, синтезированы 
широкие серии (комбинаторные библио-
теки)  производных индола 5-8 содер-
жащие различные  фармакофорные 
группировки: 
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Особое внимание уделяется синтезу но-
вых полигетероциклических соединений 
на основе индола.  
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Исходя из альдегидов типа 1(Х=Cl) по-
лучена новая гетероциклическая система 
[1,2,6]тиадиазино[3,4-b]индола 11. Ве-
щества 13, синтезированные реакцией 2-
диалкиламиноиндолов-3-карбальдегидов 
12 с метиленактивными соединениями, 
являются подходящими исходными 
компонентами для проведения циклиза-
ции по механизму «трет-амино-
эффекта» (Т-реакции) с целью синтеза 
спироциклических конденсированных α-
карболинов типа 14. На схеме показана 
реакция с участием диметилбарбитуро-
вой кислоты. 
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Аналогичное превращение осуществле-
но с кислотой Мельдрума. Строение 
продуктов и механизм Т-реакции в ряду 
индола изучены с помощью метода РСА 
и квантово-механических расчётов на 
модельных соединениях.  
   При проведении первичных биологи-
ческих испытаний обнаружено, что со-
единения ряда индольных 1,2-
аминоспиртов и амидов дегидротрипто-
фанов  проявляют антиоксидантную и 
антиагрегантную активность, а также 
оказывают  местноанестезирующее дей-
ствие  при поверхностной, инфильтра-
ционной, проводниковой и эпидураль-
ной анестезиях. 
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Карбонильные производные 1,2,3,4–тетрагидроизохинолина  
в синтезе гетероциклических систем 

Сурикова О.В., Михайловский А.Г., Полыгалова Н.Н., Вахрин М.И. 
Пермская государственная фармацевтическая академия 

614990 Россия, Пермь, ул. Ленина 48, e-mail: perm@pfa.ru 

    Изохинолины, содержащие гетеро-
циклы в боковой цепи,  составляют ос-
нову структуры ряда биологически ак-
тивных веществ. Соединения такого ро-
да находят применение в медицине, сре-
ди них известны красители, фотомате-
риалы, препараты сельского хозяйства. 
    Целью данной работы является иссле-
дование карбонильных производных 
1,2,3,4-тетрагидроизохинолина в синтезе 
гетероцикличеких систем. 
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    Синтонами с разнообразными воз-
можностями являются диоксопир-
ролины 2 и их производные, получаемые 
реакцией енаминов 1а,b с оксалилхло-
ридом [1]. Реакция протекает  с одинако-
во  хорошими выходами как с енамина-
ми ″азометиновой″ структуры типа 1а, 
так и с соединениями, в молекулах кото-
рых форма енамина уже фиксирована 
(енаминокетоны, енаминоэфиры, енами-
ноамиды формулы 1b). 
Благодаря разнообразию исходных ена-
минов мы могли целенаправленно варь-
ировать структуру соединений 2.  В 
представленных схемах R1=H, MeO; 
R2+R2 = 2Me, Me+Et, (CH2)4 и др.; R3 = 
H, Alk, Ar, C(O)Ar, СО2Еt, C(O)N= и др. 
Одним из возможных путей синтеза но-
вых гетероциклических систем могут 
быть реакции полученных диоксопирро-
линов с бинуклеофилами.   
    Исследования показали, что при крат-
ковременном кипячении веществ 2 в 
бензоле или изопропаноле  с о-
аминофенолом и 2-амино-4-
метилфенолом происходит раскрытие 
диоксо-пирролинового цикла с образо-
ванием соответствующих производных 
бензоксазола 3 (Х=О) [2]. При использо-
вании в качестве бинуклеофила о-

аминотиофенола реакция протекает в 
среде уксусной кислоты или в присутст-
вии  каталитического количества п-TsOH 
и приводит к  производным бензотиазо-
ла  3 (Х=S). 
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При взаимодействии соединений общей 
формулы 2  c гидразидином капролакта-
ма также имеет место раскрытие диок-
сопирролинового цикла с образованием 
бициклической системы 1,2,4-
триазоло[4,5-a]азепана 4 [3].  
      Следует отметить, что при использо-
вании в этой реакции в качестве исход-
ных реагентов амида (R3 = CON=) или 
сложного эфира (R3 = CO2Et) реакция 
протекает аналогично. В последнем слу-
чае гидразидин капролактама не затра-
гивает сложноэфирную группу, сохране-
ние которой дает потенциальные воз-
можности для дальнейших химических 
превращений. При наличии в структуре 
исходного дикарбонильного соединения 
спиро-циклопентильного заместителя в 
положении 3 изохинолинового цикла 
аннелирования триазольного цикла не 
наблюдается, а образуется соединение 5, 
что может быть  объяснено бòльшим 
объемом циклопентильного заместителя 
по сравнению с метильными группами. 
В то же время объемистая структура 
бензо[f]изохинолина не является препят-
ствием для аннелирования триазольного 
цикла при образовании морфолида 6. 
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Взаимодействие соединений 2 с о-
фенилендиамином является примером 
того, как структура продуктов реакции 
зависит от условий ее проведения. Так, 
при кипячении соединений 2 c о-
фенилендиамином в спирте или бензоле 
в присутствии п-толуолсульфокислоты 
образуются производные хиноксалона 7 
[4]. Иначе протекает эта реакция при ки-
пячении в ледяной уксусной кислоте: в 
этом случае образуются производные 
хиноксалино[2,3-b]индолизина 8 .  
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    В качестве бинуклеофила был также 
изучен 1,8-нафтилендиамин. Исследова-
ния показали, что в условиях кислотного 
катализа действием п-
толуолсульфокислоты в этой реакции 
образуются спиропроизводные  перими-
дина  9 [5].  
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    Енаминокетоэфиры ряда 3,3-диалкил-
1,2,3,4-тетрагидроизохинолина получе-
ны реакцией диоксопирролинов 2 в сре-
де спирта в присутствии соответствую-
щего алкоголята натрия. При кипячении 
соединения 2а с тиосемикарбазидом в 
среде ледяной уксусной кислоты образу-
ется система триазола (соединение 10). 
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    Структура синтезированных веществ 
доказана данными спектров ЯМР 1Н и 
13С, ИК-спектроскопии, масс-
спектрометрии, и данными РСА.    По-
лученные производные изохинолина 
можно рассматривать в качестве потен-
циальных биологически активных со-
единений. 
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Взаимодействие  3-арилметилен-3Н-пиррол(фуран)-2-онов  
с основаниями Шиффа 

Транковский А.Б., Камнева И.Е., Егорова А.Ю. 
ГОУ ВПО Саратовский Государственный Университет им. Н.Г. Чернышевского 

410012 г. Саратов ул. Астраханская, 83, Россия  
e-mail: trankovsky@rambler.ru 

Азометины с α-алкильными замести-
телями содержащие по крайней мере 
один свободный α-водородный атом, 
проявляют особую реакционную спо-
собность по отношению к металлорга-
ническим реагентам, вследствие воз-
можности отрыва этого α-водородного 
атома и образования азааллильного иона. 

В качестве 1,3-диполя нами выбран 
N-бензилиденбензиламин, активирован-
ный действием системы 
AcOAg/Et3N/MeCN. 
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Взаимодействие между 3-

арилметилен-3Н-пиррол-2-оном и N -
бензилиденбензиламином проводилось 
при эквимольном соотношении реаген-
тов в ацетонитриле при комнатной тем-
пературе в течение 2-3 дней. В качестве 
катализатора использовался ацетат се-
ребра и триэтиламин, что позволило вы-
делить продукты, которые по данным 
элементного анализа, ИК- и ЯМР1Н 
спектроскопии были охарактеризованы 
как замещенные спиропирролидины 4,5. 

Предполагаемую схему реакции мож-
но представить следующим образом:  

N-бензилиденбензиламин, имеющий 
метиленовую группу в α-положении лег-
ко депротонируется при действии три-
этиламина в ацетонитриле с образовани-
ем 2-азааллильного иона, стабилизиро-
ванного катионом серебра. 

Металлорганическое промежуточное 
соединение благодаря координации с 
металлом сохраняет исходное простран-
ственное строение, обеспечивая высо-
кую стереоселективность процесса. 
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В случае использования 

2[(бензилиденамино)метил]-фенол вы-
делены соединения 2а-с в виде смеси 
региоизомеров. 

Таким образом, проведенные экспе-
риментальные исследования показали, 
что  взаимодействие 3-арилметилен-3Н-
пиррол-2-он и N-бензилиденбензиламин 
протекает как селективное цис-
присоединение, идущее по одностадий-
ному синхронному механизму через 
промежуточный эндокомплекс А, с об-
разованием спиропирролидина. 
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Протолитические равновесия азинов 
Трифонов Р.Е. 

Санкт-Петербургский государственный технологический институт (технический университет) 
Московский пр., д.26, Санкт-Петербург, 190013, Россия e-mail: rost_trifonov@rambler.ru 

Ароматические шестичленные азот-
содержащие гетероциклы – азины – со-
ставляют одну из наиболее важных 
групп гетероциклических соединений. 
Области применения данных соединений 
или композиций на их основе чрезвы-
чайно широки: медицина, техника и тех-
нология, сельское хозяйство и некоторые 
другие [1,2]. Эти соединения являются 
также интересными и показательными 
моделями для разнообразных физико-
химических и теоретических исследова-
ний [1-4].  
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Помимо пиридина и диазинов, из-

вестны производные всех изомерных 
триазинов, причем из простейших неза-
мещенных триазинов в свободном виде 
не выделен лишь 1,2,3-триазин. Устой-
чивым изомером тетразина является 
только 1,2,4,5-тетразин. Шестичленные 
гетероциклы, максимально насыщенные 
атомами азота – пентазины и гексазины 
– в свободном виде не выделены. 

Наличие в азиновой гетероцикличе-
ской системе атомов азота пиридинового 
типа определяет ее способность прини-
мать активное участие в процессах пере-
носа протона. Для соединений данного 
типа возможны равновесия, связанные с 
обменом протонами между гетероато-
мами (таутомерия) и присоединение 
протона с образованием азиниевых ио-
нов (протонизация). При этом возможен 
либо полный перенос иона водорода к 
гетероциклу, связанный с образованием 
ковалентной связи; либо частичный (не-
завершенный), связанный с образовани-
ем различного вида комплексов или ас-
социатов с водородной связью.  

В зависимости от структуры гетеро-

цикла и природы заместителя в цикле 
константы основности азинов могут 
варьировать в пределах десяти и более 
логарифмических единиц. Многие хи-
мические, физико-химические и биоло-
гические свойства данных гетероциклов 
определяются их основностью, которая, 
в свою очередь, связана с термодинами-
ческой стабильностью соответствующих 
нейтральных и ионизованных форм, их 
электронной структурой и геометрией. 
Количественные исследования протоли-
тических равновесий с участием азинов 
принципиально важны как для прогно-
зирования их реакционной способности, 
химических свойств, биологической ак-
тивности, комплексо-образующей спо-
собности, так и при исследовании струк-
турных и термодинамических парамет-
ров данной группы соединений. 

В настоящей работе обобщены коли-
чественные данные по протолитическим 
равновесиям азинов. Нами рассмотрены 
разнообразные зависимости типа 
«структура-свойство» и «свойство-
свойство». Сделаны выводы о влиянии 
различных факторов на основность ази-
новой гетероциклической системы. 

Пиридин является достаточно силь-
ным основанием (pKBH+ 5.23), хотя его 
основность все же заметно ниже основ-
ности соответствующих неароматиче-
ских циклических аминов (пиперидин – 
pKBH+ 11.2).  

N
+     H+

N
H

+

 
При увеличении числа атомов азота в 

цикле наблюдается значительное пони-
жение основности. При этом принципи-
ально важным является не только коли-
чество гетероатомов в цикле, но и их 
взаимное расположение.  

Для большинства азинов величины 
рКа, рКВН+, рКВН2+, полученные экспери-
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ментальным путем, хорошо коррелли-
руют с параметрами, характеризующими 
основность данных гетероциклов в газо-
вой фазе (РА, РЕ, GB). Исключение со-
ставляют соединения, содержащие в 
своей структуре заместители, сильно 
меняющие полярность гетероцикла, а 
следовательно, характер его сольвата-
ции. При оценке азинов как оснований 
принципиально важно учитывать арома-
тичность нейтральных и ионизирован-
ных форм. Для случаев, когда при про-
тонировании происходит существенное 
понижение ароматичности, характерна 
очень слабая основность цикла. 
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1-Винилпиррол-бензимидазольные ансамбли 
Трофимов Б.А., Михалева А.И., Иванов А.В., Васильцов А.М.,  

Скитальцева Е.В. 

Иркутский Институт химии им. А.Е. Фаворского СО РАН, ул. Фаворского, д.1, 
Иркутск, 664033, Россия e-mail: ivanov@irioch.irk.ru  

Функционализированные пиррол-
бензимидазольные ансамбли интересны 
для применения в биохимии и медицине 
в качестве искусственных регуляторов 
генов, ингибиторов, антиоксидантов, 
противовирусных и противоопухолевых 
препаратов, а также в фотохимии для ге-
нерации второй гармоники и получения 
красителей с высокой фотостабильно-
стью [1]. 

В последние годы среди соединений 
пиррольного ряда все большее распро-
странение получают 1-винилпирролы, 
легко получаемые в одну стадию из ке-
токсимов и ацетилена (реакция Трофи-
мова) [2]. Недавно нами [3,4] разработан 
общий метод синтеза ранее неизвестных 
1-винилпиррол-2-карбальдегидов – пер-
спективных пиррольных синтонов и 
строительных блоков. 

В данной работе мы сообщаем о син-
тезе ранее неизвестного класса гетеро-
циклических соединений – 1-
винилпирролил бензимидазолов взаимо-
действием 1-винилпиррол-2-
карбальдегидов с о-фенилендиамином. 
Реакция осуществлена в две стадии, че-
рез промежуточные монооснования 
Шиффа (Схема). 

H2N

H2N

N
N

H2N

N CHO

N
HN

N

+
1% ТФУК/ДМСО

20-25оС, 30 мин

А

Б

1% ТФУК/ДМСО

70-80оС, 30 мин

 
В реакцию были вовлечены 1-

винилпиррол-2-карбальдегиды, содер-
жащие заместители различной природы 
(таблица 1)  

Таблица 1. Синтез монооснований 
Шиффа и 2-(1-винилпиррол-2-

ил)бензимидазолов 
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В
ы
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ход,%
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N
N

H2N
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N

N NH

 

71 

N
N

H2N

 

95 

N

N NH

 

62 

 

Промежуточные монооснования 
Шиффа синтезированы при комнатной 
температуре в присутствии каталитиче-
ских количеств трифторуксусной кисло-
ты (ТФУК) с выходами 95-100 %. По 
данным мониторинга (ЯМР 1Н) 1-
винилпиррол-2-карбальдегид расходует-
ся полностью уже через 15-30 мин после 
начала реакции, а в отсутствии кислоты 
за 20 часов его конверсия не превышает 
1% (ГЖХ).  

1-Винилпиррол-бензимидазольные 
ансамбли получены при нагревании (70-
80 оС, 30 мин) соответствующих моно-
оснований Шиффа в ДМСО. 

Нами была осуществлена попытка 
однореакторного синтеза 2-(1-
винилпиррол-2-ил)бензимидазолов не-
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посредственно из 1-винилпиррол-2-
карбальдегидов и о-фенилендиамина. 
Однако, при нагревании (70-80 оС) смеси 
реагентов в ДМСО в присутствии ТФУК 
реакция вследствие ингибирующего дей-
ствия выделяющейся воды останавлива-
лась при достижении конверсии проме-
жуточного основания Шиффа ~50% 
(ЯМР 1Н), которая в дальнейшем не из-
менялась даже при нагревании до 130 оС.  

На примере 1-винил-5-фенилпиррол-
2-карбальдегида и о-фенилендиамина 
показана возможность синтеза 2-(1-
винилпиррол-2-ил)бензимидазолов в од-
нореакторном исполнении с отгонкой 
азеотропа воды и бензола (80 оС, 30 
мин). В этом случае 2-(1-винил-5-
фенилпиррол-2-ил)бензимидазол полу-
чен с выходом 76%.  

Структура синтезированных соедине-
ний доказана методами ИК, ЯМР (1H, 
13C), и элементным анализом. В ИК-
спектрах оснований Шиффа присутству-
ет характерный дублет полос поглоще-
ния NH2 группы (3435-3427 cm-1), синг-
лет C=N и дублет C=C связей (1616-1643 
cm-1). В ИК-спектрах бензимидазолов 
наблюдается уширенный синглет, соот-
ветствующий колебаниям связи N-H 
(3435-3427 cm-1) и дублет C=C связей 
 

 (1627-1642 cm-1). Сигналы C=N групп в 
спектрах 13C наблюдаются в области 
146-149 м.д. Все полученные 2-(1-
винилпиррол-2-ил)бензимидазолы Б ин-
тенсивно флуоресцируют (λmax 343-417 
нм, Стоксов сдвиг 31-84 нм). 

Таким образом, синтезирован ряд 1-
винилпиррол-бензимидазольных ан-
самблей – перспективных соединений 
для дизайна высокотехнологичных ма-
териалов. 
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Взаимодействие донорно-акцепторных циклопропанов  
с производными фурана 

Трушков И.В., Чагаровский А.О., Иванова О.А., Будынина Е.М. 

Московский государственный университет им. М.В. Ломоносова, Химический факультет, Ленинские 
горы 1-3, Москва, 119991, Россия e-mail trush@org.chem.msu.ru 

 
Селективная каталитическая 

активация  С-С σ-связи является одним 
из наиболее многообещающих и 
актуальных направлений в современном 
органическом синтезе. Высокая 
реакционная способность донорно-
акцепторных циклопропанов (ДАЦ) 
связана с электронными эффектами 
донорных и акцепторных заместителей, 
находящихся в вицинальных 
положениях циклопропана и 
поляризующих его С-С связь по 
принципу «push-pull» взаимодействия.  

ДАЦ, обладая амбифильным 
характером, способны вступать во 
взаимодействие как с нуклеофилами, так 
и с электрофилами, однако наиболее 
важное синтетическое применение ДАЦ 
связано с их способностью вступать в 
реакции циклоприсоединения с 
непредельными соединениями с образо-
ванием пяти- и шестичленных карбо- и 
гетероциклических соединений [1-4]. 

Недавно мы впервые показали, что 
ДАЦ могут выступать в качестве диено-
филов в реакциях с 1,3-диенами, что от-
крывает новый путь к синтезу семичлен-
ных циклов [3,4]. Этот процесс, который 
можно рассматривать как [4+3]-
циклоприсоединение, является аналогом 
классической реакции Дильса-Альдера.  

+

D

A
A

δ+

δ−

LA

A

D

A

A = электроно-акцепторная группа
D =  электроно-донорная групп  

Мы обнаружили, что взаимодействие 
арилдикарбоэтоксициклопропанов 1 с 
1,3-дифенилизобензофураном 2а в 
присутствии Yb(OTf)3 протекает с 
образованием [4+3]-адуктов в виде 
смеси двух изомеров 3 с преобладанием 
экзо-изомера [3].  

+

Yb(OTf)3
(5 мол %)

CO2R

CO2R
Ar

O
PhPh

CH2Cl2

O

Ph

Ph CO2R

CO2R
Ar

H
экзо1 2a 3

 
К настоящему времени это 

единственный пример реакции ДАЦ с 
производными фурана, поэтому 
представлялось интересным подробно 
изучить реакции фурана и его 
производных с ДАЦ с целью выявления 
зависимости направления этих реакций 
от свойств замесителей в фурановом 
цикле и циклопропане, катализатора и 
условий реакции. 

Мы изучили взаимодействие 
арилциклопропанов с акцепторными 
заместителями 1 с 
дифенилизобензофураном 2а, используя 
в качестве катализаторов ряд различных 
кислот Льюиса. Оказалось, что эта 
реакция протекает с образованием 
продуктов [4+3]-циклоприсоединения и 
при использовании Sn(OTf)2, Sc(OTf)3, 
Mg(ClO4)2, при этом в реакцию был 
успешно вовлечен ряд циклопропанов, 
содержащих циано-, нитро- и 
сложноэфирные группы. Однако при 
использовании в качестве катализатора 
более сильных кислот Льюиса, таких как 
SnCl4, TiCl4, BF3·OEt2, TMSOTf, вместо 
ожидаемых продуктов [4+3]-цикло-
присоединения образуются циклические 
полуацетали 4. 

+

CO2R

CO2R
Ar

O
PhPh

CH2Cl2

O

Ph

Ph

1 2a 4
Ar

OH
CO2R

CO2R

LA

 
Строение более простых фуранов, 

таких как незамещенный фуран (2b), 2-
метилфуран (2с), 2,5-диметилфуран (2d), 
2,5-дифенилфуран (2e), бензофуран (2f), 
в отличие от ДФИБФ 2a, позволяет им 
вступать в реакции как 1,4-, так и 1,2-
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присоединения, которые могут 
протекать как конкурирующие 
процессы. 

Мы изучили влияние различных 
заместителей в фурановом кольце на 
направление реакций производных 
фурана с ДАЦ. 

Нам не удалось выделить иденти-
фицируемых продуктов в реакции ДАЦ с 
незамещенным фураном (2b) вследствие 
высокой чувствительности 2b к 
кислотам. Напротив, при 
взаимодействии 2,5-диметилфурана (2d) 
с ДАЦ 1а-с при катализе Yb(OTf)3 или 
SnCl4 образуются исключительно 
продукты [3+2]-циклоприсоединения 5a-
c. 

 LA, CH2Cl2
+

Ar

O
Me

H

MeAr

RO2C
CO2R

OMe Me

CO2R

CO2R

1a : R=Et,  Ar=Th; 
1b : R=Me, Ar=Th; 
1c : R=Me, Ar=Ph;

2d 5a : 76%, dr >95:5 
5b : 53%, dr 90:10
5c : 62%, dr >95:5

 
К сожалению, в аналогичной реакции 

с 2-метилфураном (2с) образуется слож-
ная смесь продуктов. 

Основным направлением взаимодей-
ствия 2,5-дифенилфурана (2e) и бензо-
фурана (2f) с ДАЦ стало образование 
продуктов алкилирования 2e,f по Фри-
делю-Крафтсу 6a,b. 

Ph
CO2Me

CO2Me SnCl4, CH2Cl2

 -50 oC          rt
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CO2Me

CO2Me

1a
2e, R1, R4=Ph, R2, R3=H
2f, R1- R2=-C4H4-, R2, R3=H

O

R2 R3

R1 R4

2e,f
O

R2 R3

R1 R4

6a, R1, R4=Ph, R2=H, R3=Alk
6b, R1- R2=-C4H4-, R3=H, R4=Alk

Alk=

6a,b

 
В то же время при исследовании ре-

акции циклопропана 1b с фураном 2с в 
присутствии SnCl4 мы наблюдали обра-
зование необычного тетрациклического 
соединения 7а с высоким выходом в ви-
де единственного изомера. Мы предпо-
лагаем, что реакция протекает по сле-
дующей схеме: 

O
Me

Me

CO2Me
MeO2C

O
Me

Me

CO2Me
MeO2C

S

CO2Me

MeO2C

OMe Me
S

1b
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S
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На первой стадии образуется аддукт 

[3+2]-циклоприсоединения, как и в слу-
чае использования в качестве катализа-
тора Yb(OTf)3. На второй стадии фраг-
мент винилового эфира как электрофил 
внутримолекулярно атакует тиофеновый 
цикл по атому С(3).  

Способность фуранов вступать во 
взаимодействие с двумя молекулами 
ДАЦ мы продемонстрировали на приме-
ре реакций фурана 2d с избытком цик-
лопропана 1а,с. Мы нашли, что в этих 
реакциях с высокими выходами образу-
ются продукты бис(циклоприсоедине-
ния) 8а,b.  

O MeAr Me

CO2MeMeO2C
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ArH

H
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Ar O Me
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MeO2C CO2Me
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8a, Ar=Ph
8b, Ar=2-Th
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1a,c 2d 5a,c
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Механизм прямого синтеза N-ацилпирролидинов из  
тетрагидрофурана и нитрилов на твердых кислотах 

Усачев Н.Я., Калинин В.П., Удальцова Е.А., Давыдов С.Ю., Беланова Е.П., 
Казаков А.В. 

Институт органической химии им. Н.Д.Зелинского РАН, Ленинский просп. д. 47, Москва, 119991, 
Россия, е-mail: ny@server.ioc.ac.ru 

Нами установлена возможность пря-
мого синтеза N-ацилпирролидинов из 
тетрагидрофурана (ТГФ) и нитрилов 
алифатических и ароматических кислот 
[1]:  

O N+  C O

R

R        CN
 

(R = CH3, н-C4H9, C6H5) 
Эта реакция протекает на кислотных це-
олитах (катионные модификации фожа-
зита, декатионировнные морденит, Beta 
и пентасилы) при 300-350оС в сверхкри-
тических условиях с выходом N-
ацилпирролидинов (АП) 10-40% и се-
лективностью (S) до 80%. Побочные 
продукты были представлены амидами, 
N,N- диалкилциклогексиламинами, N-
аллил-N-алкиламинами, а также произ-
водными пиридина, имидазолина и пи-
перазина. Следует подчеркнуть, что при 
1 атм в паровой фазе АП не образуются. 
Вероятно, функция сверхкритического 
флюида заключается в удалении из цео-
литных пор продуктов уплотнения, бло-
кирующих активные центры.  
   Настоящее исследование направлено 
на выявление механизма синтеза АП и 
установление факторов, определяющих 
протекание данного процесса. 
   При сопоставлении каталитических 
свойств различных цеолитов показано, 
что их активность возрастает с увеличе-
нием концентрации бренстедовских цен-
тров [2]. По эффективности ионообмен-
ные фожазиты находятся в ряду: HY> 
CuY> CoY> HCaРЗЭY> CrY> MnY> 
NiY> ZnY> CdY> CaY> MgY> SrY> 
BaY. Однако в ряде случаев четкая кор-
реляция между выходом АП и концен-
трацией Н+-центров не наблюдается. Это 
можно отнести к различной природе це-
олитных катионов, которые способны 
взаимодействовать с электронодонор-

ными молекулами субстратов, образуя 
комплексы RСN-катион. 
   Известно, что цеолиты способны ад-
сорбировать значительные количества 
воды. С целью выявления ее роли были 
испытаны образцы НCaРЗЭY с различ-
ной степенью дегидратации (табл. 1). На 
необработанном образце, содержащем 
25% Н2О, выход N-ацетилпирролидина 
(АЦП) превышает 15%. Откачка образца 
при 20оС существенно замедляет про-
цесс, а с повышением Тобр. до 200оС вы-
ход АЦП снижается до 6%. Эти данные 
подтверждены 
Таблица 1. Влияние Тобр. цеолита 
НCaРЗЭY (вакуум, 2 ч) на взаимодейст-
вие ТГФ с CH3CN (350оС, 2 ч). 
Тобр., 
оС  

Конверсия, % Выход  
АП, % 

S,  
% ТГФ CH3CN 

б/о 20,1 24,1 15,4 76,8 
20 14,0 10,8 10,6 75,8 
100 8,9 9,5 7,8 87,7 
200 6,8 8,4 5,6 82,3 

результатами опытов с гидрофобным 
цеолитом Н-Beta, который не ускоряет 
реакцию после вакуумной термообра-
ботки. Однако добавление в реакцион-
ную смесь Н2О (10% от массы цеолита) 
повышает выход АЦП до 12%. 
   Полученные факты указывают на пря-
мое участие воды в синтезе АЦП, кото-
рые могут быть интерпретированы сле-
дующим образом. На первой стадии 
процесса нитрил гидролизуется в амид с 
участием Н+-центров: RCN + H2O  → 
RCONH2. 
На второй стадии амид реагирует с ТГФ, 
давая N-ацилпирролидин:  

O N+  C O

R

R C O

N H 2

 +           H 2 O
 

В литературе имеется пример [3] синтеза 
АЦП из ТГФ и ацетамида при 1 атм на 
катализаторе TiO2 при 300оС. Макси-
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мальный выход АЦП составил 34% при 
S = 76%. Авторы [3] отмечают, что из-
быток ТГФ способствует увеличению 
выхода АЦП, снижая образование про-
дуктов уплотнения. Нами получено до-
полнительное подтверждение того, что 
гидролиз RCN приводит к интермедиа-
там данного процесса: в выбранных ус-
ловиях АЦП образуется также при взаи-
модействии ТГФ с CH3COОNH4. 
   Реакционная способность нитрилов за-
висит от природы углеводородного ра-
дикала (табл. 2). При 350оС этот процесс 
протекает более интенсивно, чем реак-
ция  
Таблица 2. Синтез АП из ТГФ и C4H9CN 
(ВН) или C6H5CN (БН) на кислотных 
формах фожазита (350оС, 2 ч). 

Цеолит 
(Нитрил) 

Конв.,% Выход 
АП, % 

S, 
% ТГФ RCN 

HY (ВН) 41,7 48,2 31,4 75,
2НСаРЗЭY(ВН) 27,7 32,7 20,9 75,

HY (БН) 39,6 49,3 25,1 63,
4НСаРЗЭY (БН) 14,0 15,9 10,5 74,
7ТГФ с CH3CN (табл. 1). Выход целевого 

продукта при взаимодействии ТГФ и ВН 
составляет 31,4 и 20,9% при использова-
нии в качестве катализаторов HY и 
НСаРЗЭY соответственно. На тех же ка-
тализаторах выход N-бензоилпирроли-
дина был несколько меньше (25,1 и 
10,5%), что, вероятно, обусловлено разли-
чиями в скоростях гидролиза ВН и БН. 
   Отметим, что реакция 1,4-диоксана с 
CH3CN дает небольшие количества N-
ацетилморфолина (~1%). Не исключено, 
что наряду с этим продуктом образуется 
также N,N-диацетилпиперазин, но 
вследствие его прочной адсорбции в ка-
налах цеолитной решетки это вещество 
не было выделено. 
   В качестве катализаторов синтеза АП 
были изучены также другие твердые ки-
слоты на основе простых и сложных ок-
сидов, большинство из которых являют-
ся мезопористыми материалами. Оказа-
лось, что Al2O3 и SiO2 практически не 
ускоряют реакцию. Однако образцы 
TiO2 с различной удельной поверхно-
стью (Sуд.=37,3 - 139 м2/г) были доста-
точно эффективными (табл. 3). Интерес-

но, что влияние воды, добавляемой в ре-
акционную смесь, зависит от величины 
Sуд. образца. Это свидетельствует о том, 
что морфология TiO2  определяет его ак-
тивность под действием паров Н2О. 
Таблица 3. Взаимодействие ТГФ и 
CH3CN на оксидных катализаторах. 
(350оС, 2 ч). 

К-р Конверсия, % Выход  
АП, % 

S,  
% ТГФ CH3CN 

TiO2  37,1 41,6 22,1 59,6 
MoO3 4,5 4,9 0,8 17,9 
Si-Mo-
O 19,5 13,3 6,1 31,3 

Si-Mo-
O +H2O 25,9 14,4 10,5 40,6 

WO3 0,8 4,9 0,1 12,5 
Al-W-O 17,9 18,4 15,9 89,0 

   Данные для простых и сложных окси-
дов указывают на взаимодействие ком-
понентов, что приводит к росту их ак-
тивности (табл. 3). Так, на катализаторе 
Al-W-O выход АЦП составил 16% при 
S=89,0%, хотя индивидуальные оксиды 
Al и W не ускоряли реакцию. По-
видимому, в сложных оксидах форми-
руются новые кислотные центры, что 
может сопровождаться и изменением их 
адсорбционных характеристик. 
   Совокупность полученных результатов 
раскрывает механизм синтеза N-
ацилпирролидинов, который включает 
гидролиз нитрилов и последующее 
взаимодействие образующихся интерме-
диатов с ТГФ. Сбалансированность про-
текания этих стадий обеспечивает при-
менение эффективных кислотных ката-
лизаторов и проведение процесса в 
сверхкритических условиях. 
Работа выполнена при поддержке Президиума 
РАН в рамках Программы фундаментальных 
исследований 
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Новые подходы к синтезу гетероциклсодержащих подандов и  
краун-эфиров 
Федорова О.В. 

Институт органического синтеза им. И.Я. Постовского УрО РАН, ул. Академическая,  
д.22, Екатеринбург, 620041, Россия e-mail: fedorova@ios.uran.ru 

Данная работа посвящена разработке  
методов синтеза N-гетероциклсодер-
жащих подандов и краун-эфиров. Соче-
тание оксиэтиленовых фрагментов, по-
вышающих проницаемость  через био-
логические мембраны, с гетероцикличе-
скими группами придает этим соедине-
ниям новые, ценные свойства. Это  путь 
к созданию ингибиторов ферментов, 
обеспечивающих как специфичность 
взаимодействия «рецептор-субстрат», 
так и адресную доставку субстрата к ре-
цептору, а также лигандов, способных к 
селективному связыванию катионов или 
органических молекул (в том числе хи-
ральных). 

Разрабатываются подходы, позво-
ляющие создавать азагетероциклы непо-
средственно на полиэфирной матрице, и 
формировать при этом хиральные цен-
тры. 
Мультикомпонентный синтез подандов 

Впервые для получения N-
гетероциклсодержащих подандов была 
использована методология мульти-
компонентного синтеза [1]. Взаимодей-
ствием формил-подандов 1 с ацетоук-
сусным эфиром и (тио)мочевиной полу-
чены поданды с фрагментами 3,4-
дигидропиримидин-2-(1H)-она 2а-в и 
3,4-дигидро-пиримидин-2-(1H)-тиона  
3а-в.  
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Разработаны методы сонохимической  
активации этой реакции, которые при-
менимы к синтезу подандов, а также 
обычных соединений Биджинелли [2]. 
Дигидропирими-диноновые поданды 5,6 
получены при  использовании уреидо-

подандов 4а,б в качестве NH-активного 
компонента в этой реакции.    
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5 R = Me          
6 R = Ph
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 n=0;1
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Показано, что аминоазолы могут вы-

ступать в качестве изостеров мочевины в 
реакции Биджинелли [3], что позволило 
разработать однореакторный метод син-
теза замещенных 7-R-6-этоксикарбонил-
5-метил-4,7-дигидро-азоло[1,5-
а]пиримидинов, а также соот-
ветствующих подандов 7, 8. Разработан 
сонохимический метод получения 5,8-
дигидро-1,2,4-триазоло[4,3-b] пирими-
диновых подандов 9. Показана высокая 
эффективность микроволнового воздей-
ствия в присутствии хлорида меди на 
синтез подандов с фрагментом 7-R-6-
этоксикарбонил-5-метил-4,7-
дигидроазоло[1,5-а] пиримидина 7.  
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Взаимодействием формил-подандов 1а-в 
с ацетоуксусным эфиром и гидроксила-
мином получены поданды 10а-в, с фраг-
ментом изоксазолона-5.  

O NN O
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O
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EtO
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OO
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10а-в1а-в
 n = 0 - 2  

На основе халконо-подандов 11  осуще-
ствлен синтез 2-пирролил- и 1-ацил-2-
пиразолинил-содержащих подандов 12 и 
13. 
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Реакции гетероциклизации 
Разработаны методы внутримолеку-

лярной гетероциклизации гидразонных 
фрагментов  гидразоно-подандов 14 и 
получены соответствующие поданды 15.  

R'COCl

15
14

O

NNH

OR

O O

N NH

O R

n
 

N
N O

O

R

R'

O O

O N
N

O

R

R'

O
n
 (R'CO) 2O

     или
* *

 
           n=0 - 2; R= Ph, 4-Py; R’=CH3, Ph 
Использование явления различной ре-
акционной способности терминаль-

ных групп подандов 
Обнаружено явление различной реак-

ционной способности концевых групп 
халконо-подандов 11, которое позволяет 
получать в одну стадию гетероциклсо-
держащие поданды или краун-эфиры 16-
21, варьируя соотношение реагентов.  
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Впервые показано, что наноразмер-

ные оксиды металлов положительно 
влияют на селективность и  стереоселек-
тивность реакции Биджинелли.   

Среди замещенных азагетероциклов 
обнаружены соединения с выраженным 
 

противовирусным действием (черная ос-
па, грипп). Найдены вещества, сочетаю-
щие высокую противотуберкулезную ак-
тивность и специфичность с низкой ток-
сичностью, обладающие высоким тера-
певтическим эффектом при лечении экс-
периментального туберкулеза [4,5]. Вы-
явлены соединения обладающие селек-
тивностью в процессах  переноса катио-
нов Cu(II) Fe(III), а также некоторых 
аминокислот, через липофильную мем-
брану. 

В результате выполнения этой рабо-
ты создан синтетический подход к био-
логически активным соединениям с ре-
гулируемой проницаемостью через био-
логические мембраны.  

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского Фонда Фундаментальных Иссле-
дований  (гранты № 07-03-96111-урал, 07-03-
96113-урал), Президента РФ (Программа под-
держки ведущих научных школ, грант НШ 
3758.2008.3);  а также Президиума РАН (про-
ект «Дизайн новых супрамолекулярных 
структур содержащих гетероциклические 
фрагменты»). 
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Реакции расширения цикла 
в синтезе функционализированных 1,3-диазепин-2-онов 

Фесенко А.А., Шуталев А.Д. 
Московская государственная академия тонкой химической технологии им. М.В.Ломоносова, 

пр. Вернадского, д.86, Москва, 119571, Россия, e-mail shutalev@orc.ru 

5-Функционально замещенные 
2,3,6,7-тетрагидро-1H-1,3-диазепин-2-
оны (2) являются гомоаналогами 5-
функционализированных 1,2,3,4-тетра-
гидропиримидин-2-онов (1). Однако, в 
то время как методы получения послед-
них достаточно хорошо разработаны [1], 
диазепиноны 2 до настоящего времени 
остаются практически недоступными. 

HN NH

O

R2R
FG

NHHN

O

FG

R2R

R1

1 2
FG = функциональная группа  

Единственно известными соедине-
ниями типа 2 являются эфиры-2-оксо-
2,3,6,7-тетра-гидро-1H-1,3-диазепин-5-
карбоновых кислот (2 FG = COOR'; R1 = 
H; R2 = Me, Ph), которые образуются при 
реакции соответствующих метил- и 
этил-2-оксо-4-хлорметил-1,2,3,4-тетра-
гидропиримидин-5-карбоксилатов (1 FG 
= COOR'; R = CH2Cl; R2 = Me, Ph) с не-
кото-рыми нуклеофильными реагентами 
[2-6], протекающей с расширением цик-
ла. Существенным недостатком этого 
синтеза является невозможность полу-
чения исходных 4-хлорметилзаме-
щенных пиримидинов 1 традици-
онными методами [1], что делает их 
крайне труднодоступными веществами. 
Нами предположено, что в качестве ис-
ходных соедине-ний в синтезе диазепи-
нонов 2 могут быть использованы 4-
тозилокси- или 4-мезилоксиметилза-
мещенные пиримидины 1 (R = CH2OTs, 
CH2OMs). В настоящем сообщении изла-
гается разработанный нами общий метод 
получения указанных соединений, а 
также их применение в синтезе разнооб-
разных диазепинонов 2. 

Первым этапом работы явился синтез 
N-[(2-бензоилокси-1-тозил)этил]мочевины 
(3) трехкомпонентной конденсацией мо-
чевины, бензоилоксиэтаналя и п-
толуолсульфиновой кислоты. Реакция 
протекает в воде при комнатной темпе-
ратуре в течение 24 ч и с выходом 87 % 
приводит к образованию соединения 3. 
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Ar = 4-MeC6H4  
Тозильная группа в мочевине 3 явля-

ется легко уходящей и замещается при 
обработке 3 натриевыми енолятами кар-
бонильных соединений 4, в качестве ко-
торых нами использовались β-оксоэ-
фиры (этиловый и метиловый эфиры 
ацетоуксусной кислоты, этиловый эфир 
бензоилуксусной кислоты), 1,3-дикето-
ны (ацетилацетон), α-арил-тиокетоны 
(фенилтиоацетон, фенилтиоацетофенон), 
α-арилсульфонилкетоны (тозилацетон, 
тозилацетофенон). В результате реакции 
с высокими выходами были получены 
соединения 5, существующие предпоч-
тительно в форме оксоалкилмочевин, а 
не в форме изомерных им 4-
гидроксигексагидропиримидин-2-онов 6. 

При кипячении оксоалкилмочевин 5 в 
спирте или в ацетонитриле в присутст-
вии п-толуолсульфокислоты протекает 
дегидратация промежуточно получаю-
щихся циклических форм 6 с образова-
нием тетрагидропиримидин-2-онов 7 с 
выходами до 93 %. 

Гидролиз бензоатов 7 легко протекает 
при комнатной температуре в присутст-
вии KOH или NaOH в водно-спиртовых 
растворах, в результате чего с  
выходами до 91 % нами получены 4-
гидроксиметилзамещенные тетра-
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гидропиримидины 8. Реакцией послед-
них с мезилхлоридом или тозилхлори-
дом в присутствии п-диметилами-
нопиридина в хлороформе синтезирова-
ны пиримидины 9, являющиеся ключе-
выми соединениями для синтеза диазе-
пинонов 10. 
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Полученные пиримидины 9 имеют 

все необходимые структурные предпо-
сылки для протекания реакции расшире-
ния пиримидинового цикла до 1,3-
диазепинового под действием нуклео-
фильных реагентов. Нами изучены реак-
ции пиримидинов 9 с такими нуклеофи-
лами, как цианид натрия, натрий-
малоновый эфир, фенилтиолят натрия и 
показано, что продуктами этих реакций 
являются диазепиноны 10. 

Выявлена зависимость выхода диазе-
пинонов 10 от условий реакции. Выде-
лены и охарактеризованы некоторые 
промежуточ-ные и побочные продукты 
превращения 9 в 10. Предложена схема 
протекания этого процесса, хорошо объ-
ясняющая найденные закономерности. 
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В отсутствие внешних нуклеофилов под 
действием сильных оснований соедине-
ния 9 превращаются в трициклические 
бис-диазепиноны типа 11. 
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Соединения, содержащие в своей 

структуре фрагмент гексагидроиндазола, 
обладают широким спектром биологиче-
ской активности: противовоспалитель-
ными [1], антимикробными свойствами 
[2], являются депрессантами ЦНС [3]. Не 
менее важное значение имеют и соеди-
нения тиофенового ряда. Тиофеновый 
цикл является фрагментом структуры 
полусинтетических антибиотиков, анти-
гельминтных препаратов. 

Ранее нами были изучены реакции 
тиенилсодержащих диеноновых произ-
водных циклогексана с гидразингидра-
том. При этом были получены сравни-
тельно малоустойчивые смеси региоизо-
мерных NH-гексагидроиндазолов, что 
затрудняет их очистку и делает практи-
чески невозможным их разделение [4]. 

С целью стабилизации полученных 
NH-систем, выделения индивидуальных 
изомеров, придания возможной водорас-
творимости, что имеет немаловажное 
значение при изучении биоактивности, 
нами осуществлено их ацилирование 
малеиновым ангидридом. 

В качестве объектов исследования 
выбраны транс-NH-гексагидроинда-
золы, содержащие тиенильный (нитро-
тиенильный) и арильный или фурильный 
заместители, находящиеся в виде регио-
изомерных смесей 1 а-д и 1 а’-д’, в кото-
рых содержание минорных региоизоме-
ров 1 а’-д’ составляло 2-10% (по данным 
ЯМР1Н спектров). 

Ацилирование осуществлялось при 
нагревании в толуоле эквимольных ко-
личеств реагентов. При этом были полу-
чены индивидуальные транс-3-
(гет)арил-2-малеинил-7-(2-тиенилметил-
ен)-3,3а,4,5,6,7-гексагидроиндазолы 2 а-
д с препаративными выходами 75-90%: 
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R = H: R’ = Ph (а), OMeC6H4 (б), Fu (в);  

R = NO2: R’ = Ph (г), OMeC6H4 (д) 
Ожидаемые продукты ацилирования 

минорных гексагидроиндазолов 1 а’-д’ 
не получены, что очевидно связано с их 
потерей в процессе выделения. 

В спектрах ЯМР1Н имеются сигналы 
протонов Н3 (один дублет при 4,95-
5,32 м.д.), Н3а (3,03-3,10 м.д.), Н4

ах (1,62-
1,71 м.д.), свидетельствующие о транс – 
конфигурации протонов Н3 и Н3а [5], ви-
нильных протонов малеинильного за-
местителя (6,42 м.д., д, 7,47 м.д., д с 
КССВ 13 Гц), соответствующие их 
транс-расположению. 

Наличие широкого сигнала протона 
при 15 м.д. позволяет предположить су-
ществование полученных N-малеинил-
гексагидроиндазолов в виде внутренних 
солей. Вероятно, по этой же причине со-
единения 2 а-д в воде не растворяются. 
Это предположение подтверждают дан-
ные ИК спектров, в которых имеется 
широкая полоса NH+ (2600-2264 см-1), и 
отсутствуют валентные колебания гид-
роксильной группы.  

Таким образом, в результате прове-
денных исследований нам удалось выде-
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лить в чистом виде один тип изомеров 
(2 а-д), что может быть использовано 
для интерпретации спектров региоизо-
мерных смесей. 

Полученные соединения переданы в 
Саратовский государственный медицин-
ский университет для изучения их био-
логической активности. 
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С-Амино-1,2,4-триазолы легко реаги-
руют со многими электрофилами, при-
чем электрофильной атаке может под-
вергаться как аминогруппа, так и любой 
из атомов азота триазольного цикла. 
Мультидентность, с одной стороны, по-
зволяет широко использовать аминот-
риазолы в качестве реагентов для синте-
за разнообразных производных 1,2,4-
триазола и конденсированных гетеро-
циклов, а с другой – ставит проблему се-
лективности реакций с электрофилами. 
В этом плане очень интересным реаген-
том является 3,5-диамино-1,2,4-триазол 
и его 1-замещенные производные (1). 
Наличие двух аминогрупп существенно 
расширяет синтетический потенциал со-
единений 1, но делает проблему селек-
тивности еще более острой. 

В докладе обсуждаются особенности 
реакций 3,5-диамино-1,2,4-триазолов с 
электрофильными и биэлектрофильными 
реагентами и основные пути повышения 
селективности этих реакций.  

 
Незамещенный 3,5-диамино-1,2,4-

триазол (1, R = H) в большинстве реак-
ций с электрофильными реагентами ве-
дет себя аналогично другим 3(5)-амино-
1,2,4-триазолам: реакции алкилирования, 
ацилирования, сульфонилирования в 
мягких условиях идут по атому N(1), а 
реакции циклоконденсации с биэлек-
трофилами протекают с участием N(1) и 
5-NH2. Вследствие быстрой таутомерной 
миграции протона между N(1) и N(2) ре-
акционная способность обеих аминог-
рупп практически одинакова. В некото-
рых случаях это вызывает проблемы при 

модификации только одной аминогруп-
пы. Например, при диазотировании 1 (R 
= H) получить монозамещенное произ-
водное с высоким выходом оказывается 
практически невозможно без предвари-
тельной защиты одной из аминогрупп. 
Конденсация 1 (R = H) с ароматически-
ми альдегидами может быть проведена 
селективно с участием одной амино-
группы, однако с более реакционноспо-
собными алифатическими альдегидами 
образуется смесь алкилиденамино- и ди-
алкилиденамино-1,2,4-триазолов. 

Введение заместителя в положение 1 
цикла приводит к перераспределению 
электронной плотности и существенной 
дифференциации нуклеофильности ами-
ногрупп. В таблице 1 приведены рас-
считанные эффективные заряды (qNPA), 
функции Фукуи (fN

–) и локальные мягко-
сти (sN

–) в молекуле 1-метил-3,5-
диамино-1,2,4-триазола, согласно кото-
рым нуклеофильность группы 3-NH2 
выше, чем 5-NH2. Это подтверждается 
экспериментом – 1-R-3,5-диамино-1,2,4-
триазолы (R = Alk, Ar, Het) селективно 
ацилируются, сульфонилируются, нит-
розируются и окисляются с участием 
группы 3-NH2. Селективность этих реак-
ций сохраняется даже после замещения 
одного из атомов водорода 3-
аминогруппы алкильной группой, не-
смотря на возникающие стерические 
препятствия. Таким образом, соединения 
1 являются удобными синтонами для 
получения 3-замещенных 5-амино-1-R-
1,2,4-триазолов 2.  
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Таблица 1. Индексы реакционной спо-
собности (MP2/aug-cc-pVDZ) для моле-
кулы 1-метил-3,5-диамино-1,2,4-
триазола 

Если в исходном соединении 1 замес-
титель R представляет собой ацильную 
или сульфонильную группу, то он может 
быть легко удален гидролизом после 
проведения реакции. Этот метод, соче-
тающий одновременную защиту N(1) и 
группы 5-NH2, использован нами для се-
лективного синтеза 3-арилсуль-
фониламино-5-амино-1,2,4-триазолов 
(3), применяющихся в производстве гер-
бицидов. 

 
Проведение электрофильных реакций 

с участием аминогруппы в положении 5 
требует более жестких условий. Нами 
предложены методы получения 1,5-
дизамещенных 3-амино-1,2,4-триазолов 
5 путем предварительной защиты груп-
пы 3-NH2 в соединениях 1 (R = Alk, Ar) 
и последующей модификации группы 5-
NH2.  

Алкилирование 1-замещенных 3,5-
диамино-1,2,4-триазолов также имеет 
свои особенности. В нейтральной среде 
кроме четвертичных солей 6 (что харак-
терно для других С-амино-1,2,4-
триазолов) с выходом до 30% получены 
5-амино-3-алкиламино-1-R-1,2,4-триазо-
лы (2f). Следует отметить, что алкилиро-

вание аминогруппы в нейтральных сре-
дах для аминоазолов наблюдается до-
вольно редко. Отдельными эксперимен-
тами показано, что соединения 2f обра-
зуются в результате алкилирования 3-
аминогруппы, а не перегруппировки со-
лей 6 по типу перегруппировки Димрота. 
В присутствии сильных оснований алки-
лированию предшествует депротониро-
вание группы 5-NH2. В результате обра-
зуется смесь соединений 5d и диалкила-
минотриазолов 7. Нами показано, что 
для селективного получения алкилами-
нотриазолов 2f целесообразно алкилиро-
вать ациламинотриазолы 2c в присутст-
вии алкоголятов натрия. Ацильная груп-
па повышает NH-кислотность и одно-
временно предотвращает диалкилирова-
ние аминогруппы. 

 

 
Отмеченные особенности во многом 

присущи 3,5-диамино-1,2,4-
триазольному фрагменту, входящему в 
состав конденсированных гетероциклов. 
Примером таких веществ являются час-
тично гидрированные 2-амино-1,2,4-
триазоло[1,5-a]пиримидины 8. В докладе 
обсуждаются новые подходы к синтезу 
различных поликонденсированных гете-
роциклов 9 на основе реакций соедине-
ний 1 и 8 с биэлектрофильными реаген-
тами. 

 

Реакцион-
ный  
центр 

qNPA fN
– sN

– 

3-NH2 -0.87 -0.16 -0.92 
5-NH2 -0.88 -0.12 -0.67 
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Квантовохимические расчеты геомет-
рических параметров, электронной 
структуры и пространственного распре-
деления зарядов с использованием ком-
плекса программ GAUSSIAN-03 позво-
лили сделать выбор в пользу одного или 
нескольких из ряда возможных продук-
тов реакции гетероциклизации. Расчеты 
выполнены в рамках теории функциона-
ла плотности с использованием обмен-
но-корреляционного функционала 
B3LYP в базисе 6-31G**.  

Число продуктов циклизации 1-(4,6-
диметилпиримидин-2-ил)-2-арилгуани-
динов 1 с этилбромацетатом, диметил-
ацетилендикарбоксилатом и малеино-
вым ангидридом составляет в каждом 
случае от 6 до 18. Расчет электронной 
структуры гуанидинов 1 показал, что об-
ласть, где волновая функция высшей за-
полненной молекулярной орбитали 
(ВЗМО) отлична от нуля, сконцентриро-
вана на атомах азота N2 и N3. Это позво-
лило предположить образование имида-
золинонов 2, что и подтверждается дан-
ными спектроскопии NOESY [1] и РСА. 
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Иная картина наблюдается для гуани-

динов 3. Как  видно из рисунка 1, об-
ласть, где волновая функция ВЗМО от-
лична от нуля,  полностью отсутствует 
на гуанидиновой части, что позволяет 
предположить зарядовый контроль реак-
ций c электрофилами. Расчёт молеку-
лярного электростатического потенциала 
(МЭП), показывает, что самая отрица-

тельная область молекулы локализуется 
на атоме N3. Согласно данным ЯМР 1Н 
именно этот атом участвует в реакциях с 
ангидридами, хлорангидридами и изо-
цианатами. С малеиновым ангидридом  
и ангидридом монохлоруксусной кисло-
ты и образуются имидазолиноны 4 [2]. 

 
Рис.1 Геометрическая форма молекул и 
ВЗМО гуанидинов 3  
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В реакции антранилатов с изоциана-

тами получен ряд 3-R-хиназолин-
2,4(1Н,3Н)-дионов. Расчет показывает, 
что среди возможных ре-
гиозомеров и таутомеров 
энергетически наиболее 
выгодно образование со-
единений, отвечающих 
структуре 5. Расчет геометрии для со-
единений, где R является ароматическим 
фрагментом, показывает, что торсион-
ный угол между плоскостью бензольно-
го ядра и гетероциклом составляет 63о. 
Данные РСА для R = 4-ClPh полностью 
подтверждают эти выводы (Рис.2) 

N
H

N

O

O

R

5
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Рис.2 Структура 3-(4-хлорфенил)-
хиназолин-2,4(1Н,3Н)-диона. 

Реакция 2-аминотиофенола с диме-
доном приводит к образованию 2,2-
диметил-2,3-дигидро-1Н-фенотиазин-
4(10Н)-она 6. 
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В реакции возможны два интермедиа-

та: 
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На рис.3 представлено изображе-

ние ВЗМО аминотиофенола и низшей 
свободной молекулярной орбитали 
(НСМО) димедона.. Сопоставление зна-
ка и амплитуды волновой функции для 
реакционных центров (NH2, SH для ами-
нотиофенола и атомов С1 и С2 для диме-
дона) показывает, что наиболее благо-
приятно взаимодействие аминотиофено-
ла с енольной формой димедона, причём 
таким образом, что в первую очередь в 
реакцию вступает SH группа, которая 
атакует С2 атом димедона. Таким обра-
зом, образование интермедиата А наибо-
лее вероятно, что соответствует литера-
турным данным [3]. 

 

 
Рис. 3 ВЗМО аминотиофенола и НСМО кетон-
ной и енольной форм димедона (слева). ВЗМО 
(вверху) и НСМО (внизу) интермедиата А (спра-
ва). 

Общий алгоритм использования рас-
четных методов заключается в следую-
щем: 
- расчет геометрии, электронной струк-
туры, зарядов и карты МЭП реактантов; 
- прогноз орбитального или зарядового 
контроля реакции; 
-анализ на основе вышеизложенного ре-
акционных центров, вероятного меха-
низма и последовательности стадий. 
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Синтез и химические превращения 5-арил-3-[3-
(этоксикарбонил)тиофен-2-илимино]-3Н-фуран-2-онов 

Шипиловских С.А., Махмудов Р.Р., Павлов П.Т.,  
Залесов В.В., Рубцов А.Е. 

 ГОУВПО «Пермский государственный университет» ул. Букирева 15 
Пермь, 614990, Россия. e-mail: kenvut@mail.ru  

Ранее нами были описаны способ по-
лучения рядов соединений  путем внут-
римолекулярной циклизации N-
замещенных 2-амино-4-арил-4оксобут-2-
еновых кислот под действием уксусного 
ангидрида[1,2]. Целью данной работы 
является синтез новых N-замещенных 5-
арил-3-имино-3Н-фуран-2-онов, изуче-
ние их химических свойств и биологиче-
ской активности продуктов превраще-
ний. 
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Ar=Ph; 4-MeC6H4; 4-MeOC6H4; 4-EtOC6H4; 4-
FC6H4; 4-ClC6H4; 4-BrC6H4; 4-(MeO)2C6H3 
R1,R2= (CH2)4; (CH2)3; Me, Me; H, Ph; Me, Ph; Ph, 
Me; Ph, Ph; Ph, PhCH2.  

Взаимодействием 4-арил-2-гидрокси-
4-оксобут-2-еновых кислот 1 с этиловы-
ми эфирами 2-амино-4,5-R1,R2-тиофен-3-
карбоновых кислот 2 были синтезирова-
ны кислоты 3, которые внутримолеку-
лярно циклизуются в N-замещенных 5-
арил-3-имино-3Н-фуран-2-онов 4.  

Соединение 4 дециклизуется под дей-
ствием первичных спиртов и аминов с 
образованием эфиров и амидов 4-арил-4-
оксо-2-[3-(этоксикарбонил)-4,5-R1,R2-
тиофен-2-иламино]бут-2-еновых кислот 
5, 6, 7 соответственно.  
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R3=Et, Me, Ar1=PhMeOC6H4, EtOOCC6H4; Het=2-
пиридил, 4-антипирил, 3-(этоксикарбонил)-4,5-
R1,R2-тиофен-2-ил. 

Продукты химических превращений 
иминофуранонов 4 был подвергнуты 
фармакологическому скринингу. В рядах 
соединений 3, 5, 6, были выявлены ве-
щества, обладающие анальгетической и 
противовоспалительной активностью на 
уровне или превышающей таковую у 
препаратов сравнения (анальгин и орто-
фен). 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (проект №08-03-00488). 
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Поиск потенциальных противоопухолевых средств в ряду  
производных 4,11-диаминоантра[2,3-b]тиофен-5,10-диона 

Щекотихин А.Е.а,б, СинкевичЮ.Б. б, Штиль А.А.а, Преображенская М.Н.а,  
Х.-Ш. Хуангв 

аНаучно-исследовательский институт по изысканию новых антибиотиков 
им. Г.Ф. Гаузе, Б. Пироговская, д. 11, Москва, 119021, Россия, e-mail: shchekotikhin@mail.ru. 

бРоссийский химико-технологический университет им. Д. И. Менделеева, 
Миусская пл., д. 9, Москва, 125047, Россия. 

вInstitute of Pharmacy, National Defense Medical Center, 
9F, 161, MinChuan E. Road, Sec. 6, Neihu, Taipei 11490, Taiwan. 

ДНК-специфичные лиганды способны 
ингибировать ряд ДНК-зависимых фер-
ментов (например, топоизомеразы и те-
ломеразу) и индуцировать гибель клеток. 
К препаратам этого типа относится 
большая группа химиотерапевтических 
агентов, включающая противоопухоле-
вые антрацикиновые антибиотики и их 
синтетические аналоги. Однако эффек-
тивность этого класса лекарственных 
средств ограничивается высокой токсич-
ностью и развитием множественной ле-
карственной устойчивости (МЛУ) в опу-
холевых клетках, что стимулирует поиск 
препаратов с улучшенными химиотера-
певтическими свойствами. 

Нами ведется поиск потенциальных 
лекарственных препаратов среди гетеро-
циклических производных противоопу-
холевого препарата аметантрона. [1]  

O

O NH

NH

N
H

N
H

OH

OH

Аметантрон  
Некоторые соединения этого класса 

показали высокую активность в отно-
шении опухолевых клеток с различным 
фенотипом МЛУ [1, 2]. С целью выявле-
ния взаимосвязи структура-активность и 
отбора препаратов с улучшенными хи-
миотерапевтическими свойствами нами 
синтезирован тиофеновый аналог аме-
тантрона и ряд его производных с раз-
личной структурой как аминогрупп бо-
ковых цепей, так и заместителей в гете-
роциклическом ядре. Для получения се-

рии тифеновых аналогов аметантрона 
применена методология, основанная на 
реакции нуклеофильного ароматическо-
го замещения метоксигрупп производ-
ными этилендиаминами, успешно ис-
пользованная ранее для синтеза 4,11-
диаминонафто[2,3-f]индол-5,10-дионов 
[3], включая серию пиррольных анало-
гов аметантрона [1]. Эффективность это-
го подхода объясняется сильным элек-
троноакцепторным влиянием хиноново-
го ядра и дополнительной стабилизацией 
интермедиата реакции (иона Мейзен-
геймера) гетероциклом, что позволяет 
замещать нуклеофилами даже такие 
“плохие” уходящие группы, как алкок-
сигруппы.  

В соответствии с этой методологией 
ключевыми полупродуктами для полу-
чения 4,11-диаминоантра[2,3-b]тиофен-
5,10-дионов являются производные 4,11-
диметоксиантра[2,3-b]тиофен-5,10-
диона. Поэтому первоначально нами 
разработаны две схемы синтеза 4,11-
диметоксиантра[2,3-b]тиофен-5,10-диона 
II (R1=R2=H), и его некоторых 2- и 3-
замещенных [4, 5]. В этих схемах исход-
ными для аннелирования тиофенового 
ядра являются 2-меркапто- и 2-
метильное производные хинизарина (I, 
R=SH, Me). 

В синтезированных антратиофендио-
нах II обе метоксигуппы легко замеща-
ются алкиламинами, давая с высоким 
выходом производные 4,11-амино-
антра[2,3-b]тиофен-5,10-диона. Так, при 
обработке антратиофендионов II эти-
лендиамином и его производными син-
тезирована серия тиофеновых аналогов 
аметантрона III, различающихся струк-
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турой заместителей. Кроме того, ряд 
производных получен модификацией 

аминогрупп (X) в боковых цепях антра-
тиофендионов III. 
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I R=SH, Me II III
Исследование цитотоксичности серии 

антратиофендионов III выявило соеди-
нения-лидеры, обладающие высокой ак-
тивностью в отношении сублиний опу-
холевых клеток с множественной лекар-
ственной устойчивостью, обусловленной 
гиперэкспрессией трансмембранных 
транспортеров (например, P-gp) и деле-
цией гена опухолевого супрессора р53. 
Так, 3-метил-4,11-бис{[2-(метиламино)-
этил]амино}антра[2,3-b]тиофен-5,10-
дион (III, R1=Me, R2=H, X=NHMe) зна-
чительно превосходит препарат сравне-
ния адриамицин в отношении ряда рези-
стентных линий опухолевых клеток. 

Первичное изучение механизмов дей-
ствия тиофеновых аналогов аметантрона 
показало, что они ингибируют ряд фер-
ментов, связных с функционированием 
ДНК, включая топоизомеразу I (топо I) и 
теломеразу. 

Работа поддержана грантами РФФИ 06-03-
32233-а и совместным грантом РФФИ и 
Национального Научного Совета Тайваня 07-
03-92000-ННС_а. 
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Metal-Catalyzed 1,2-Alkyl Migration as a Key Element in the Synthesis 
of Multisubstituted Furans 

Dudnik A. S., Gevorgyan V. 
Department of Chemistry, University of Illinois at Chicago,  

845 West Taylor Street, 4500 SES, M/C 111, Chicago, Illinois 60607-7061, USA, e-mail vlad@uic.edu 

Among many methodologies toward synthe-
sis of the furan ring, cycloisomerization of al-
lenyl ketones 1 represents an attractive ap-
proach.  This transformation was first reported 
by Marshall [1] and later by Hashmi [2] (eq 1). 
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(1)Marshall     (Rh, Ag)
Hashmi      (Pd, Au)

1 2  
 More recently, we have developed a set of 

transition metal-catalyzed protocols for the syn-
thesis of furans 4 via a key 1,2-migration of 
various groups in 3 (eq 2).[3] 
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[M]-cat
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3 4

Gevorgyan
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MG = SR, Hal, OP(O)(OR)2, OC(O)R, OSO2R'  
Recently, a few scattered examples on 1,2-

alkyl shifts in transition metal-catalyzed syn-
theses of heterocycles [4] were also demon-
strated.  During our studies on the Au-catalyzed 
synthesis of halofurans,[3a] 1,2-H migration in 
carbenoid intermediate was proposed for the 
formation of 2-halofurans.  It occurred to us 
that a 1,2-migration of an aryl group via this 
mechanism is also feasible, which will allow for 
a rapid construction of densely substituted fu-
rans.  

To this end, we have tested cycloisomeriza-
tion of allenyl ketone 5 into furan 6 in the pres-
ence of different catalysts (eq 3).  We have 
found that employment of cationic Ag(I), Cu(I), 
Cu(II), and Au(I) triflates provided moderate to 
nearly quantitative yields of furan 6.   
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8 9  
Surprisingly, Al-, Zn-, Si-, Sn-, and In triflates 
provided excellent yields of 6, whereas 
In(OTf)3 appeared to be a more general catalyst.   

Further, it was shown that cycloisomeriza-
tion of differently substituted allenyl ketones 
5a-m proceeded smoothly to provide good to 
high yields of up-to-tetrasubstituted furans 6a-
m under the optimized conditions.  Selective 
migration of Ph- over Me group occurred in 5e 
to give furan 6e, while migration of the Et 

group competed with that of the Ph group. It 
was also demonstrated that a variety of func-
tional groups could be perfectly tolerated. 
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We propose two complimentary mechan-

isms for the cascade transformation of allenyl-
ketones 5 in the presence of oxophilic and π-
philic catalysts, outlined below. 
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Стереоспецифическое восстановление молекулы «Димебона» до  
соответствующих цис- и транс-1,2,3,4,4а,9b-гексагидропроизводных 

Алексеев Р.С. 
Химический факультет Московского государственного университета им. М.В.Ломоносова 

Ленинские горы, Москва, 119991, Россия, e-mail: alros@hotmail.ru 

Производные γ-карболина, в отличие 
от их β-аналогов, мало изучены, но пред-
ставляют большой интерес, благодаря 
широкому спектру проявляемых фи-
зиологических свойств [1]. На их основе 
был предложен ряд лекарственных пре-
паратов, нашедших широкое применение 
в медицинской практике: диазолин, ди-
мебон, карбидин, стобадин. Пристально-
го внимания заслуживает оригинальный 
отечественный препарат «Димебон» 
(2,8-диметил-5-[2-(2-метил-5-пи-
ридинил)этил]-2,3,4,5-тетрагидро-1Н-
пиридо[4,3-b]индол), проявляющий ан-
тигистаминные, кардиопротекторные и 
антиаритмические свойства, оказывает 
антиэметическое и защитное действие 
при экспериментальном лучевом облу-
чении. «Димебон» также оказывает 
влияние на процесс передачи нервного 
импульса, ингибируя моноаминоксидазу 
В и участвуя в метаболизме катехолами-
нов в ЦНС. Наибольший интерес вызы-
вают нейропротекторные свойства «Ди-
мебона», являющегося лекарственным 
средством для лечения болезни Альц-
геймера, проходящим 3-ю стадию кли-
нических испытаний [2]. 

Одним из направлений нашей работы 
по модификации «Димебона» с целью 
выявления более активных соединений 
являлось получение ранее не описанных 
в литературе 1,2,3,4,4а,9b-гексагидро-γ-
карболиновых производных с цис- и 
транс-сочлениением пиперидинового и 
индолинового фрагментов и поиск соот-
ветствующих стереоспецифичных мето-
дов восстановления тетрагидро- до гек-
сагидро-γ-карболинов, обладающих ярко 
выраженным действием на ЦНС. 

Методы восстановления 1,2,3,4-
тетрагидро- до нетипичных транс-
1,2,3,4,4а,9b-гексагидро-γ-карболинов 
основаны на внутримолекулярном пере-
носе гидрид-иона в амино-боранном 

комплексе в сильно кислой среде [3]. 
Подобные комплексы также образуются 
под действием BH3, генерируемого in si-
tu действием NaBH4 на гидрохлорид тет-
рагидро-γ-карболинового производного 
[4]. 

Методы получения цис-1,2,3,4,4а,9b-
гексагидро-γ-карболиновых производ-
ных гораздо разнообразнее: катали-
тическое гидрирование над оксидом 
платины (IV), восстановление амальга-
мированными металлами в кислой среде 
или натрием в жидком аммиаке, а также 
NaBH4 (NaBH3CN) в трифторуксусной 
или уксусной кислотах. Одним из наи-
более общих методов является использо-
вание борана и его комплексов (с ТГФ, 
пиридином, диметилсульфидом и др.) в 
сильнокислой среде (как правило, 
CF3COOH) [5]. 

Стереоспецифичность восстановле-
ния при использовании данных реаген-
тов не вызывает сомнений в случае тет-
рагидро-γ-карболинов, не содержащих p-
донорных атомов в заместителях, тогда 
как наличие атомов азота в заместителе 
приводит к смеси цис- и транс-изомеров 
[6]. 

Молекула «Димебона» (I) – пример 
N-замещённого тетрагидро-γ-
карболинового производного, содержа-
щего p-электронодонорный атом азота в 
заместителе, что может препятствовать 
стереоспецифическому протеканию вос-
становления. Однако в результате наших 
исследований удалось разработать мето-
ды стереоспецифического синтеза обоих 
изомеров. 

N

N

CH3

CH3

N

CH3

I  
транс-Гексагидропроизводное было 

синтезировано разложением комплекса 
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«Димебона» с BH3, полученного дейст-
вием NaBH4 на дигидрохлорид, конц. 
HCl: 

N

N

CH3

CH3

N

CH3

N

N

CH3

CH3

N

CH3

BH3

H3B

N

N

CH3

CH3

N

CH3

H

H

I

· 2HCl

NaBH4

Et2O, 20°C

+

_

конц. HCl

, 1,5-2 ч

II_
+

95%

 
При добавлении к основанию ком-

плекса BH3-ТГФ при 0°С с последую-
щим прибавлением 15% HCl вместо 
ожидаемого цис-изомера также об-
разуется транс-производное II, что, 
возможно, связано с перемещением BH3 
из комплекса с ТГФ к более основному 
(и нуклеофильному) атому азота пипе-
ридинового цикла. 

N

N

CH3

CH3

N

CH3

N

N

CH3

CH3

N

CH3

BH3

H3B

N

N

CH3

CH3

N

CH3

H

H

I

ТГФ, 0°C

+

_

15% HCl

, 1,5-2 ч

II_
+

BH3·ТГФ

98%

 
Полученные соединения обладали иден-
тичными спектрами ЯМР 1Н и 13С; их 
тригидробромиды (т.пл. 234-235°С) не 
давали депрессии температуры плавле-
ния. 

цис-Производное III было получено 
восстановлением дигидрохлорида I дей-
ствием NaBH4 в трифторуксусной ки-
слоте при 20°С. 

N

N

CH3

CH3

N

CH3

N

N

CH3

CH3

N

CH3

H

H

·2HCl

NaBH4, CF3COOH

20°C, 3 ч

I III94%  
Для синтезированного цис-производного 
в спектре ЯМР 1Н наблюдается измене-
ние величин химических сдвигов и 
мультиплетности сигналов протонов 4а- 
и 9b-H, а также значительное изменение 
химических сдвигов атомов углерода 
С(4а) и С(9b) в спектре ЯМР 13С.  
 

Для точных отнесений сигналов прото-
нов и атомов углерода были проведены 
эксперименты COSY45 и HETCOR для 
полученных цис- и транс-производных 
II и III.  

Кроме того, для тригидробромида 
транс-производного II данные РСА 
подтвердили стереохимию продукта вос-
становления. 
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Синтез и новая перегруппировка  
3-амино-2-R-2H-1,2,4-триазоло[4,3-a]пиримидинов 

Астахов А.В., Чернышев В.М. 

Южно-Российский государственный технический университет, ул. Просвещения, 132, 
Новочеркасск, 346428, Россия e-mail: tnw@novoch.ru 

Одним из наиболее удобных методов 
синтеза 1,2,4-триазоло[1,5-a]пирими-
динонов служит реакция конденсации β-
кетоэфиров с 5(3)-амино-1,2,4-
триазолами [1-4]. Можно предположить, 
что аналогичная конденсация β-
кетоэфиров с 1-замещенными 3-амино- 
или 5-амино-1,2,4-триазолами позволит 
получать 1,2,4-триазоло[4,3-a]пирими-
диноны, однако эта реакция пока остава-
лась малоизученной. Нами исследована 
конденсация 1-R-3,5-диамино-1,2,4-
триазолов (1a,b) c β-кетоэфирами (2a-j) в 
различных условиях и изучены взаимо-
превращения образующихся продуктов. 

Нагревание 1-фенил-3,5-диамино-
1,2,4-триазола (1a) с ацетоуксусным 
эфиром (2a) в интервале температур 100-
150 oC без растворителя приводит к сме-
си соединений 3а, 4 и 5. Соединение 3а 
образуется на первой стадии и затем 
превращается в продукты 4 и 5. Выход 
соединения 4 возрастает с увеличением 
температуры и продолжительности син-
теза, тогда как выход соединения 5 по-
вышается при использовании избытка 
кетоэфира.  

 

С помощью спектров ЯМР 1Н, 13С и 
NOESY установлено, что соединение 3а 
получается в виде смеси E- и Z-изомеров 
(содержание Z-формы около 80 %), а со-
единения 4 и 5 исключительно в Z-
форме. 

В полярных растворителях реакция 
конденсации протекает более селектив-
но. Нами показано, что взаимодействие 
соединений 1a,b с эквимольным количе-
ством кетоэфиров 2a-j в хлороформе, 
тетрагидрофуране или этаноле при ки-
пячении приводит к образованию соеди-
нений 3a-j c выходами 50-80% и может 
использоваться в качестве препаратив-
ного метода синтеза этих веществ. Для 
получения соединения 5 реакцию пред-
почтительно проводить в кипящем бута-
ноле при мольном соотношении 1a:2a = 
1:3. 

Нагревание 1-R-3,5-диамино-1,2,4-
триазолов (1a-j) с эквимольным количе-
ством кетоэфиров (2a-j) в кипящем 
ДМФА или сплавление в присутствии 
CH3COOH при 150-160 oC приводит к 
образованию мезоионных 3-амино-2-R-
1,2,4-триазоло[4,3-a]пиримидин-5-онов 
(6a-j) в смеси с 3-амино-1-R-1,2,4-
триазоло[4,3-a]пиримидин-5-онами (7a-
j), по-видимому, через стадию предвари-
тельного образования соединений 3a-j. 
Это подтверждается тем, что нагревание 
соединений 3 в этих условиях также дает 
смесь бициклов 6 и 7. Выход соединений 
7 возрастает, а соединений 6 снижается 
при увеличении продолжительности 
синтеза. Это свидетельствует о пере-
группировке мезоионных соединений 6 в 
термодинамически более стабильные со-
единения 7.  
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Отдельными экспериментами показа-

но, что нагревание чистых 6a-j выше 
температуры плавления приводит к их 
необратимой изомеризации в соедине-
ния 7a-j. Аналогичная перегруппировка 
триазолопиримидинов до настоящего 
времени описана не была [3-5].  

Для селективного получения мезо-
ионных триазолопиримидинонов 6 цик-
лизацию соединений 3 целесообразно 
проводить при кипячении в этаноле в 
присутствии этилата натрия (выход 6a-
h,j составляет 85-90%). Примечательно, 
что соединение 5 при непродолжитель-
ном нагревании в присутствии этилата 
натрия количественно превращается в 
соединение 8. Щелочным гидролизом 
соединения 8 получен триазолопирими-
динон 7a с выходом 67%.  

 

 

Структура продуктов 6-8 установлена 
на основании спектральных данных 
(ЯМР 1Н и 13С, HMBC, HSQC, масс-
спектров) и подтверждена рентгеност-
руктурным анализом соединений 6a и 7j. 

Таким образом, нами обнаружена но-
вая перегруппировка в ряду 1,2,4-
триазоло[4,3-a]пиримидинонов и разра-
ботаны новые препаративные методы 
синтеза мезоионных 3-амино-2-R-1,2,4-
триазоло[4,3-a]пиримидин-5-онов и 3-
амино-1-R-1,2,4-триазоло[4,3-
a]пиримидин-5-онов на основе реакции 
циклоконденсации 1-замещенных 3,5-
диамино-1,2,4-триазолов с β-
кетоэфирами. 
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Синтез замещенных бензимидазогидрохиназолинов. 
Варшаломидзе И.Э., Матвеева А.А., Голиков А.Г., Кривенько А.П. 

Саратовский государственный университет имени Н.Г. Чернышевского, ул. Астраханская, д.83, 
Саратов, 410012, Россия e-mail vie21@mail.ru  

Для построения конденсированных 
гетероциклических систем используют 
реакции циклоконденсации кросс – со-
пряженных диеноновых производных 
циклоалканонов. Таким путем на основе 
дифенилметиленциклоалканонов и 3-
амино-1Н-1,2,4-триазола  синтезированы 
триазолопиримидины, аннелированные 
карбоциклами С5-С7 [1,2]. Нами впервые 
изучено взаимодействие реагента гуани-
динового типа – 2-аминобензимидазола с 
диеноновыми производными циклогек-
сана, содержащими в периферических 
заместителях бензольный и фурановый 
(1) или тиофеновый (2) циклы, а также 
диенон 3 с двумя гетероциклическими 
заместителями (фурильным и тиениль-
ным). 

Реация осуществлялась при нагрева-
нии эквимольных количеств реагентов в 
диметилформамиде. При этом получены 
ранее неизвестные тетрациклические  
линеарные системы 4-арил(гетарил)-8-
гетарил(арил)метилен-бензимидазо[2,3-
b]1,2,3,4,5,6,7,8-октагидрохиназолины 
(4а,б-6а,б) и ангулярные - 4-
арил(гетарил)-8-гетарил(арил)метилен-
бензимидазо[2,3-а]1,2,3,4,5,6,7,8-
октагидрохиназолины(4а’,б’-6а’,б’) c 
суммарными выходами 82-90%. 

Во всех рассмотренных случаях 
вследствие несимметричного строения 
субстратов образуются смеси региоизо-
меров а,б и а’б’ в различных соотноше-
ниях в зависимости от природы замести-
телей. 

Ar Het

O

+
N

N
H NH2

ДМФА

1-3

β β'

 

 
В ИК спектрах полученных соедине-

ний проявляется полоса валентных коле-
баний NH-группы (3290-3300 см-1).  

ЯМР 1Н спектры смесей изомеров 
содержат синглеты протонов NH (8,75-
9,34 м.д.), четыре синглета протонов 
Н4(а-5,76-5,95; б-6,03-6,14; а’-5,60-5,63; 
б’-5,33-5,41м.д.). 

Образование изомеров можно объяс-
нить нуклеофильной атакой аминогруп-
пы реагента по атому  углерода карбо-
нильной группы (региоизомеры а,б) ли-
бо по β и β’ углеродным атомам субстра-
та (региоизомеры а’,б’) 

Выявление соотношения образую-
щихся изомерных форм является пред-
метом дальнейших исследований. 
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Стереоселективный синтез оптически активных производных индола 
 на основе хиральных индол-2-карбонитрилов 

Голанцов Н.Е., Карчава А.В., Юровская М.А. 

Химический факультет Московского государственного университета им. М.В.Ломоносова 
Ленинские горы, Москва, 119991, Россия, e-mail: golantsov@yandex.ru  

Наше исследование посвящено разра-
ботке методов синтеза оптически актив-
ных производных индола на основе ин-
дол-2-карбонитрилов, содержащих хи-
ральный заместитель в положении 1 ин-
дольного бицикла. Такие нитрилы могут 
быть легко получены стереоспецифич-
ным алкилированием 2-цианоиндола (1), 
обладающего повышенной NH-
кислотностью, хиральными спиртами 2 в 
условиях реакции Мицунобу [1]. 

N
H

CN
N

CN

R1 R2
1

OH

R1 R2

DIAD, PPh3, ТГФ,
         0-200C

2

3-6  
R1 R2 Продукт Выход,% 
Me CO2Et (R)-3a 71 
i-Bu CO2Et (S)-3b 58 
Ph CO2Me - 0 
Ph CH2OBz (R)-4 76 
Me CH2CO2Et - 0 
Me CH2CH2OBz (S)-5 76 
Ph Me (R,S)-6a 95 
Ph CH2OMe (R)-6b 91 
Ph CH2OMe (S)-6b 90 
Ph CH2OTIPS (R,S)-6c 73 
Хиральный заместитель в полученных 

нитрилах 3-6 может выполнять различ-
ную роль. Во-первых, он может стано-
виться фрагментом аннелированного к 
индолу частично насыщенного цикла, 
который формируется после восстанов-
ления нитрильной группы до амино-
группы.  

N

R1

CN

CO2Et

N NH

R1
O

N NH

R1

NaBH4,
 NiCl2

MeOH,
 0-50C

LiAlH4

ТГФ

(R)-3a, (S)-3b (R)-6a (40%),
(S)-6b (65%)

(R)-7a (72%),
(S)-7b (61%)

 
В случае соединений 3a,b, содержа-

щих в подходящем положении сложно-
эфирную группу, циклизация происхо-
дит спонтанно при восстановлении. 

Для получения трициклических сис-

тем 11 и 13 на основе бензоильных про-
изводных 4 и 5 требуется ряд операций: 

N

R1

CN

n 
OBz

N

NH2

OH

Ph

N

R1 n 
OBz

NHBoc

N

Me

NHBoc

OH

N NH

Ph

N NH

Me

(R)-4, (S)-5 (R)-8 (R1=Ph, n=1, 64%), (S)-9 (R1=Ph, n=2, 53%)

(R)-10 (69%, 2 ст.)

NaBH4, NiCl2,
      Boc2O

MeOH,
 0-50C

KOH, MeOH
     R1=Me

1) TFA, CH2Cl2
2) KOH, MeOH
        R1=Ph

(S)-12 (71%)

(R)-11 (68%) (S)-13 (37%, 3 ст.)

PPh3, CCl4, Et3N,
       MeCN

1) MsCl, Et3N,
     ТГФ, 00C
2) t-BuOK, ТГФ
3) TFA, CH2Cl2

LiAlH4, ТГФ

14%, R1=Ph

 
Восстановление двойной связи пир-

рольного фрагмента соединений 7a и 11 
приводит с высокой стереоселективно-
стью к гексагидропроизводным 14a и 
15b соответственно: 

N NH

R1

N NH

R1

H

N NH

R1

H
NaBH3CN

+

(R)-7a, (R)-11

   MeOH-
 -диоксан,
HCl, 79-82% 14a,b 15a,b

a, R1=Me:   97      :       3
b, R1=Ph:     5       :      95  

Стоит отметить, что такие соедине-
ния, как 7, 11, 13, 14 и 15 представляют 
несомненный интерес с позиции меди-
цинской химии [2]. 

Во-вторых, хиральный заместитель 
при атоме азота индола может выступать 
в качестве хиральной вспомогательной 
группы при создании нового асимметри-
ческого центра в молекуле, что было ра-
нее использовано для получения оптиче-
ски активных 2-замещённых индолинов 
(1,3-асимметрическая индукция) [2]. 

Нами был предложен асимметриче-
ский вариант аза-реакции Дильса-
Альдера с участием иминов, полученных 
из хиральных альдегидов 16, и диена 
Данишевского (1,4-асимметрическая ин-
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дукция). 

N
R2

N

Ph

R3

N
R2

Ph

N

O

R3

N
R2

Ph

N

O

R3

MeO

SiMe3

N
R2

Ph

CN
N

R2

Ph

CHO

+

R3NH2

PhH

17a-e 18a-e

   CH2Cl2,
катализатор

(R,S)-6a,c, (R)-6b, (S)-6b

 LiAlH(OEt)3
или DIBAL-H

76-85%

(R,S)-16a,c, (R)-16b, (S)-16b
a: R2=Me, b: R2= CH2OMe, c: R2=CH2OTIPS

 
 

R2 R3 Выход1,% 
 17 18 

Me Ph a2 21 63 
CH2OMe Ph b2 20 70 
CH2OMe 2-MeOPh c2 13 66 
CH2OMe 2-FPh d2,4 4 19 

CH2OTIPS Ph e3 41 17 
1Указан выход каждого из диастерео-

меров после их хроматографического 
разделения.  

2ZnCl2, -60ºС; 3BF3·Et2O, -30ºС. 
4Образуется ещё 11% ациклических 

продуктов, аналогичных соединениям 20 
Далее, после стереоселективного вос-

ста-новления дигидропиридонового 
фрагмента и удаления хиральной вспо-
могательной группы было синтезирова-
но энантиомерно чистое соединение 
(2S,4R)-19. 

 

N

N

O

OMe

Ph

Ph

N

N

OH

OMe

Ph

Ph

N
H

N

OH

Ph

NaBH3CN

HCl,MeOH,
0-50C, 97%

Na, NH3 жидк.

ТГФ, -780С,
      83%

(2S,1'R)-18b

(2S,4R)-19  

Следует отметить, что взаимодейст-
вие диена Данишевского с иминами, по-
лученными из альдегидов 16a,b и 2-
аминопиридина, протекает с образова-
нием ациклических продуктов реакции 
Манниха 20 и 21, причём с более низкой 
стереоселективностью: 

N
R2

Ph

CHO
N

R2

Ph

NH

N

O

OMe
1) 2-PyNH2, PhH, TsOH,
              кип.

OSiMe3

OMe
2,2 экв. ZnCl2, -600C, CH2Cl2

2)

(R,S)-16a, (S)-16b    20 (R2=Me, 81%, dr 2:1),
21 (R2=CH2OMe, 83%, dr 2:1)

 
Таким образом, результаты, получен-

ные в работе, демонстрируют широкие 
синтетические возможности индол-2-
карбонитрилов, содержащих хиральный 
заместитель при пиррольном атоме азо-
та, для получения большого разнообра-
зия хиральных гетеро-циклических мо-
лекул, содержащих индоль-ный фраг-
мент. 

Литература 
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United States Patent (2004). 

3. Karchava А. V., Yurovskaya M. A., 
Wagner T. R., Zybailov B. L., Bundel Y. 
G., Tetrahedron: Asymmetry, 6, 12, 2895 
(1995). 
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Пиридопириндины с мостиковым атомом азота. Новое семейство 
 псевдоазуленов 

Гормай П.В., Морозов О.С., Бабаев Е.В. 
Московский Государственный Университет им. М.В. Ломоносова 

119991, Москва, Ленинские горы, дом 1, строение 3, ГСП-1, МГУ, химический факультет. 
e-mail: babaev@org.chem.msu.ru 

 

Псевдоазуленами называют системы 

π-изоэлектронные азулену, в которых 

одна или несколько двойных связей по-

следнего заменена гетероатомом.  Элек-

тронное строение псевдоазуленов опре-

деляет их необычные физические свой-

ства, делающие их привлекательными 

для дизайна красителей и материалов 

для молекулярной электроники.  

Нами был разработан метод синтеза 

неизвестной ранее трициклической сис-

темы с мостиковым атомом азота - пи-

ридо[1,2-f]2H-пириндина (I): 

N N N

1

4

6

7 8

10

I

 

Аналогично хорошо известному син-

тезу азулена по Гафнеру наш подход ба-

зировался на рециклизации оксазоло[3,2-

а]пиридиниевых солей (II) циклопента-

диениллитием. Альтернативный подход, 

так же опробованный нами, основан на 

реакции с циклопентадиениллитием 2-

хлор-N-фенацилпиридиниевых солей 

(III): 

 

N
+

O
R

Cl

N
R

N
+

O
R

IIa-c IIIc

(i)

(i): Li+

(i)

I-III: R = a Me; b p-MeC6H4; c p-ClC6H4

Ia-c

 

Разработанная методология была ус-

пешно применена и к синтезу представи-

телей уже известного, однако, крайне 

труднодоступного  подкласса псевдоазу-

ленов – 2Н-пириндинов (IV), исходя из 

оксазолиевых солей (V): 

ON
+R4

R3 R2

R1
(i)

N
R4

R1

R2
R3

Va-c

(i): Li+ IV-V: a R1=Me, R2=R3=Ph, R4=nBu
         b R1=R3=H, R2=Ph, R4=Me
         c R1=R3=H, R2=4Cl-C6H4, R4=Me 

IVa-c

 
Реакционная способность синтези-

рован-ных подклассов псевдоазуленов 

изучалась в реакциях с С- и N- электро-

филами. 

Литература 
1. Поршнев  Ю. Н., Чуркина  А. В., 

Черкашин  М. И., Усп. Химии., 95 (1987). 

2. Hafner K., Meinhardt K., Organic 

Syntheses, 134 (1984). 
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Синтез гетероциклических систем на основе метил 1-арил-3-ароил-
4,5-диоксо-4,5-дигидро-1Н-пиррол-2-карбоксилатов  
Денисламова Е.С.1, Бубнов Н.В.2, Масливец А.Н.2, Шкляев Ю.В.1 

1Институт технической химии УрО РАН, ул. Академика Королева, д.3,  
Пермь, 614013, Россия e-mail: yushka@newmail.ru  

2Пермский государственный университет, ул. Букирева, д.15, 
Пермь, 614990, Россия е-mail: koh2@psu.ru  

Химическое поведение пятичленных 
диоксогетероциклов в течение 30 лет 
привлекает внимание химиков-
синтетиков. На их основе разработаны 
способы синтеза гетероциклов, отли-
чающиеся размером цикла, количеством 
и взаимным расположением гетероато-
мов.  

Нами было изучено взаимодействие 
представителей класса моноциклических 
1Н-пиррол-2,3-дионов - метил 1-арил-3-
ароил-4,5-диоксо-4,5-дигидро-1Н-пир-
рол-2-карбоксилатов с СН,NH- и 
NH,NH-бинуклеофильными реагентами - 
3-амино-5,5-диметилциклогекс-2-ен-1-
оном, 6-амино-1,3-диметилпиримидин-
2,4(1Н,3Н)-дионом, 6,7-диэтокси-1,3,3-
триметил-3,4-дигидроизохинолином, 3-
метил-4-фенил-1Н-пиразол-5-амином и 
1,3-дифенилгуанидином.  

H2N

O

Me
Me

N

O

O

COOMe

COAr1

Ar2

N

O

COAr1

Ar2

OH

O

Me
Me

N

H

O

1а-г

2

3а-в

5а,б

HN

O

Me
Me

N

O
COAr1

Ar2

OH

H

MeOCO

                        N

O

Me
Me

H

O

O

O

Ar1CO

Ar2NH

4а ,бMeOH

 1: Ar1 = Ar2 = Ph (a), Ar1 =Ph, Ar2 = C6H4Me-4 (б), 
Ar1 = Ph, Ar2 = С6Н4Cl-4 (в), Ar1 = С6H4OEt-4, Ar2 
= С6Н4Me-4 (г); 3: Ar1 = Ph, Ar2 = С6Н4Cl-4 (а), 
Ar1 = С6H4OEt-4, Ar2 = С6Н4Me-4 (б); 4: Ar1 = Ar2 

= Ph (a), Ar1 =Ph, Ar2 = C6H4Me-4 (б), Ar1 = Ph, 
Ar2 = С6Н4Cl-4 (в); 5: Ar1= Ar2= Ph (a), Ar1 =Ph, 
Ar2 = C6H4Me-4 (б). 

При взаимодействии метил 1-арил-3-
ароил-4,5-диоксо-4,5-дигидро-1Н-
пиррол-2-карбоксилатов (1а-г) с 3-
амино-5,5-диметилциклогекс-2-ен-1-
оном (2) происходит образование 4-
(ариламино)-3-ароил-6′,6′-диметил-6′,7′-
дигидро-5Н-спиро[фуран-2,3′-индол]-
2′,4′,5′(1′Н,5′Н)-трионов (3а-в) и метил 
11-арил-12-ароил-9-гидрокси-5,5-
диметил-3,10-диоксо-8,11-
диазатрицикло[7.2.1.02,7]додец-2(7)-ен-1-
карбоксилатов (4а,б).  

При кипячении мостиковых метил 11-
арил-12-ароил-9-гидрокси-5,5-диметил-
3,10-диоксо-8,11-
диазатрицикло[7.2.1.02,7]додек-2(7)-ен-1-
карбоксилатов (3а,б) в 1,2-дихлорэтане в 
течение 10-12 мин образуются 1′-арил-
3′-ароил-4′-гидрокси-6,6-диметил-6,7-
дигидроспиро[индол-3,2′-пиррол]-
2,4,5′(1Н,1′Н,5Н)-трионы (5а,б) [1]. 

При взаимодействии метил 1-арил-3-
бензоил-4,5-диоксо-4,5-дигидро-1Н-
пиррол-2-карбоксилатов (1а,в) с 6-
амино-1,3-диметилпиримидин-
2,4(1Н,3Н)-дионом (6) происходит обра-
зование метил 11-арил-12-бензоил-9-
гидрокси-4,6-диметил-3,5,10-триоксо-
4,6,8,11-тетраазатри-
цикло[7.2.1.02,7]додек-2(7)-ен-1-
карбоксилатов (7а,б). Кипячение мости-
ковых соединений (7а,б) в м-ксилоле в 
течение 14-16 ч приводит к образованию 
1,3-диметил-2,4,6-триоксо-2,3,4,5,6,7-
гексагидро-1Н-пирроло[2,3-
d]пиримидин-5-спиро-2'-(1-арил-3-
бензоил-4-гидрокси-5-оксо-2,5-дигидро-
1Н-пирролов) (8а,б).  
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N

PhCO

MeOCO

O 

O 

Ar

N

NO

O

NH2

Me

Me
N

N
N

NH

COOMe

O

Me

O

Me

O

OH

H

COPh

Ar

N

NN

N

O

OH COPh

O

H

O

O

Me

Me

Ar

-MeOH

1а,в 7а,б

8а,б

6

 
1 Ar = Ph (а), Ar = С6Н4Cl-4 (в) 
7, 8 Ar = Ph (а), Ar = С6Н4Cl-4 (б); 

1-Метил-3,4-дигидроизохинолины в 
таутомерной форме 1-метилен-1,2,3,4-
тетрагидроизохинолинов содержат ена-
минофрагмент с двумя примерно равно-
ценными нуклеофильными группами и 
могут образовывать продукты нуклео-
фильной атаки высокоэлектрофильных 
диоксогетероциклов как группой NH, 
так и группой β-СН этого фрагмента [2].  

При взаимодействии метил 1-арил-3-
ароил-4,5-диоксо-4,5-дигидро-1Н-
пиррол-2-карбоксилатов (1а-ж) с 6,7-
диэтокси-1,3,3-триметил-3,4-
дигидроизохинолином (9) образуются 
5,5-диметил-3-оксо-8,9-диэтокси-2,3,5,6-
тетрагидропирроло[2,1-а]изохинолин-2-
спиро-2'-(1-арил-3-ароил-4-гидрокси-5-
оксо-2,5-дигидро-1Н-пирролы) (10а-ж). 

N

Me
Me

Me

EtO

EtO
N

Me
Me

CH2
H

EtO

EtO

-MeOH

N

N
Ar2

O

OH COAr1

O

OEt

OEt

Me
Me

     
N

Ar1CO

MeOCO

O 

O 
Ar2

1à-æ

9

10à-æ

 
1, 10: Ar1 = Ph, Ar2 = Ph (а), Ar1 = Ph, Ar2 = 
С6H4Me-4 (б), Ar1 = Ph, Ar2 = С6H4Cl-4 (в), Ar1 = 
Ph, Ar2 = C6H4OMe-4 (г), Ar1 = C6H3(Me)2, Ar2 = 
С6H4Me-4 (д), Ar1 = C6H4Br-4, Ar2 = С6H4Me-4 (е), 
Ar1 = С6H4Me-4, Ar2 = Ph (ж); 

При взаимодействии метил 1-арил-3-
ароил-4,5-диоксо-4,5-дигидро-1Н-
пиррол-2-карбоксилатов (1а-г) с 3-
метил-4-фенил-1Н-пиразол-5-амином 

(11) происходит образование метил 7-
арилкарбамоил-6-ароил-2-метил-3-
фенилпиразоло[1,5-а]пиримидин-5-
карбоксилатов (12а-г) 

N

Ar1CO

MeOCO

O

O

Ar2

NH
NH2N

Ph Me

N

N N

Ph

Me

CONHAr2

Ar1CO

MeOCO

12а-г 1а-г

H2O
11

1, 12 Ar1 = Ph, Ar2 = С6H4Cl-4 (а), Ar1 = 
Ph, Ar2 = C6H4OMe-4 (б), Ar1 = 
C6H3(Me)2, Ar2 = С6H4Me-4 (в), Ar1 = 
С6H4OEt-4, Ar2 = С6Н4Me-4 (г); 

При взаимодействии метил 1-арил-3-
ароил-4,5-диоксо-4,5-дигидро-1Н-
пиррол-2-карбоксилатов (1а-ж) с 1,3-
дифенилгуанидином (13) образуются 1′-
анилино(имино)метил-1-арил-3-ароил-4-
гидроксиспиро[2,5-дигидро-1H-пиррол-
2,3′-(2′,3′-дигидро-1′Н-бензо[b]пиррол]-
2′,5-дионы (14а-ж). 

NH C
NH

NH

N O

O

MeOCO

Ar1CO

Ar2

MeOH

 
1а-ж

13

14а-ж

N
N

Ar2

Ar1CO

O

OH

C

NH

NH

O

 
1, 14: Ar1 = Ph, Ar2 = С6H4Cl-4 (а), Ar1 = Ph, Ar2 = 
С6H4Me-4 (б); Ar1 = Ar2 =Ph (в), Ar1 = Ph, Ar2 = 
C6H4OMe-4 (г), Ar1 = C6H3Me2-2,4, Ar2 = С6H4Me-
4 (д), Ar1 = C6H4OEt-4, Ar2 = С6H4Me-4 (е), Ar1 = 
С6H4Me-4, Ar2 = Ph (ж). 

Структура всех ключевых продуктов 
подтверждена рентгеноструктурным 
анализом. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (проекты № 07-03-96036, 08-03-01032). 
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Окисление спиртов в присутствии бромида калия и гетероцикли-
ческих нитроксильных радикалов 

Каган Е.Ш., Жукова И.Ю., Кашпарова В.П., Кашпаров И.И. 
Южно-Российский государственный технический университет (Новочеркасский  
политехнический институт), 346421, г. Новочеркасск, ул. Просвещения, 132; 

E-mail: Ivan-Kashparov@yandex.ru 

Селективное окисление спиртов до 
альдегидов является  одной из старей-
ших проблем органического синтеза. 
Хотя известно множество методов окис-
ления, часто трудно найти методику, ко-
торая позволяет провести селективное 
окисление  спиртов с применением дос-
тупных реагентов и простых методов 
выделения продуктов реакции. Известно, 
что оксоаммониевые соли, получающие-
ся при окислении гетероциклических 
нитроксильных радикалов ряда 2,2,6,6-
тетраметилпиперидина, окисляют пер-
вичные и вторичные спирты до альдеги-
дов и кетонов с образованием гидрокси-
ламинов. Происходящие при этом реак-
ции показаны на схеме: 

 
Можно использовать стехиометриче-

ские количества оксоаммониевой соли 
или проводить процесс с каталитиче-
ским количеством нитроксильного ради-
кала (1 мол. %), который является пред-
шественником оксоаммониевой соли.  

Известно, что электрохимическое 
окисление спиртов в присутствии иоди-
да калия приводит к получению из пер-
вичных спиртов эфиров кислот, а из вто-
ричных – соответствующих кетонов. 
Окислителем в этом случае является ион 
йодония. Реакция окисления спиртов 
проходит с хорошим выходом по веще-
ству, но с низким выходом по току (так 
как требуется пропустить от 8 до 20 
Ф/моль). В качестве первичного окисли-

теля можно использовать NaOBr, надки-
слоты, Cu (II) и другие соединения. Ча-
ще всего в качестве первичного окисли-
теля используют NaOCl.  Реакция окис-
ления спиртов проходит в течение не-
скольких минут даже при температуре 0 
0С с практически количественным выхо-
дом. Оксоаммониевые соли являются, 
вероятно, лучшим окислителями для по-
лучения альдегидов из спиртов. Этот ме-
тод можно использовать также для про-
мышленного получения альдегидов 
окислением соответствующих спиртов.  

Известен химический способ окисле-
ния спиртов в двухфазной системе вода-
толуол в присутствии кристаллического 
йода и нитроксильного радикала (Ross 
A. Miller and R Scott Hoerrer. Organic Let-
ters, 2003, V.5, № 3, Р. 285 – 287). Недос-
татком приведенного выше способа яв-
ляется большой расход йода (на 1 моль 
спирта требуется 2 моль йода), который 
достаточно дорог, а также образование 
побочных продуктов. 

Нами предложен новый электрохими-
ческий способ окисления первичных и 
вторичных спиртов до соответствующих 
карбонильных соединений. Этот метод 
может быть коренным образом улучшен  
при использовании двухфазной системы 
органический растворитель (хлористый 
метилен, толуол, тетрахлорметан) – во-
да. Электролиз водного раствора, содер-
жащего окисляемый спирт, иодид калия 
и нитроксильный радикал после пропус-
кания 4 Ф/моль приводит к образованию 
карбонильных соединений с выходом по 
веществу 85-95 %.  

Реакция окисления проходит по сле-
дующей схеме: 

.
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R

окислeниe
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субстрат

N

O

R

H

oкислeнный
субстрат+

окислeниe

O



  

 

М- | 204

катод:

раствор:

 I2  + 2e 2I
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+ 2I2
+

N
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++2 R CH2 OH
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O H
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+ H
+
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анод:  I  - 2e I
- +

 + 2OH-

(1) (2)

(1)

(2)

(2)

(3)

(3)

Данные по окислению спиртов 
представлены в таблице. Мольное 

отношение спирт 0,042 моль / радикал 4-
ацетиламино-2,2,6,6-
тетраметилпиперидин-1-оксил / иодид 
калия - 0,01 моль*(0,005 моль) 

 

 
№ 
п/п 

 
Спирты 

Количество пропущенного 
электричества, Ф/моль 

2  4  

Степень конверсии спирта 
и выход продукта в %, 
(определенные методом 
ГЖХ) 

С
пи
рт

 

А
ль
де
ги
д 
ил
и 

ке
то
н 

 

С
пи
рт

 

А
ль
де
ги
д 
ил
и 

ке
то
н 

 

1 Бензиловый спирт 37,5 62,5 5 95
2 Фенилэтиловый спирт 56,4 43,6 28 72 
3 Фенилэтиловый спирт * 39,8 60,3 10 90 
4 Циклогексанол 51,3 48,7 15 85 
5 Циклогексанол * 70 30 35 65 
6 Бутиловый спирт 58 42 15 85 
7 Амиловый спирт 43,5 46,5 11 89 
8 Изопропиловый спирт 61,3 38,7 20 80 
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Синтез и стереохимия рацемических S-оксидов  
1,3-дитиациклогепт-5-енов 

Климовицкий Е.Н., Гневашев С.Г., Вафина Р.М., Галяутдинова А.Н. 
Химический институт имени А.М. Бутлерова Казанского госуниверситета, ул. Кремлевская, д.18, 

 г. Казань, 420008, Россия e-mail: galj-albina@yandex.ru 

Соединения, имеющие сульфинильную 
функцию (в особенности энантиомерно 
обогащенные),  имеют широкий спектр 
применения: от синтетических реагентов 
[1] до медицинских препаратов [2]. В ряду 
шести-семичленных циклических окисей 
дитиоацеталей известны 1,3-дитиан-1-
оксиды и S-окиси производных  1,3-дитиа-
5,6-бензциклогептенов.  

CH2Cl2

m-ClC6H4C(O)OOH S

S

R1

R2

O
S

S

R1

R2

I (а-е) II (а-е)
 

a) R1=R2=H; b) R1=H, R2=Me; c)  R1=H, R2=Ph; 
d) R1=H, R2=t-Bu; e) R1=R2=Me. 

Неописанные в литературе еновые 
аналоги последних соединений, а именно 
рацемические 1,3-дитиа-1-оксо-циклогепт-
5-ены (II), имеющие эндоциклическую 
двойную связь и активный атом водорода 
у С2, представляют собой перспективные  
субстраты. Реакция 1,3-дитиациклогепт-5-
енов с мета-хлорпербензойной кислотой 
при –18 оС приводит к целевым продуктам 
с высокими выходами (80-85%). Окисле-
ние соединений I(b,c) приводит к смеси 
изомеров, de = 80 %. Оба изомера II(d), 
7:3, выделены в конфигурационно чистом 
виде, структура которых определена мето-
дом РСА. Доминирующий изомер транс-
II(d) имеет форму ванна с ее-
расположением заместителей цикла, а ми-
норный –  
 

конформацию кресло с аксиальной груп-
пой S=О. Доминирование транс-формы 
для II(b) доказано его окислением в ди-
сульфоксид, структурой которого по дан-
ным РСА является конформация кресло с 
еее-расположением метильных и S=О-
групп. 

Таким образом, стереохимический 
итог окисления до моносульфоксидов 
формируется предпочтительной атакой 
окислителем экваториальных НЭП атомов 
серы форм кресло и ванна исходных ди-
тиаацеталей. Образование дисульфона, как 
единственного продукта (выход 76%) при 
окислении I(e) значительным избытком 
перкислоты, свидетельствует об инертно-
сти   двойной связи в исследуемых про-
цессах.  

Используя 1D и 2D спектроскопию 
ЯМР (DEPT, двумерную гетерокорреляци-
онную спектроскопию  13С/1Н   и 1H-1H 
COSY) проведено полное отнесение сиг-
налов в спектрах ЯМР 1Н и 13С. Удалось 
выявить дальние спин-спиновые взаимо-
действия протонов через 4 и 5 связей. 
Кратная связь оказалась заметно поляри-
зована за счет донорной сульфидной и ак-
цепторной сульфинильной групп, причем 
атом С5 более электрофилен.  

 Расчеты методом DFT в варианте 
B3LYP/6-31G(d,p) показали возможность 
равновесия форм кресло и ванна.  

   Литература 
1. Pellisier H., Tetrahedron, 62(24), 

5559 (2006). 
2. Legros J., Dehli J.R., Bolm C., Adv. 

Synth. Catal., 347(1), 19 (2005).  
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Термолиз спироциклических n-фталимидоазиридинов  
в присутствии диполярофилов 

Кузнецов М.А., Панькова А.С. 

Санкт-Петербургский государственный университет, Университетский пр., д.26, 
Санкт-Петербург, 198504, Россия e-mail: pank-alena@yandex.ru 

 
В продолжение наших работ по изу-

чению меж- и внутримолекулярного 1,3-
диполярного циклоприсоединения 
N-фталимидоазиридинов в термических 
условиях [1-4] мы обратились к классу 
спиросоединений. С одной стороны, 
здесь можно было надеяться получить 
пока еще редкие производные 
N-аминоспирогетероциклов, с другой – 
стерически жесткое соединение двух за-
местителей тризамещенного азиридино-
вого цикла интересно для изучения осо-
бенностей протекания процесса. 

Для этой цели из арилидениндандио-
нов 1а-с по стандартной методике [5] 
нами были синтезированы азиридины 
2а-с. К сожалению, выделить нестабиль-
ное соединение 2с в чистом виде нам не 
удалось, и на следующей стадии мы ис-
пользовали раствор, полученный непо-
средственно после азиридинирования. 

O

O

X

O

O

N
NPhth

X

N

O

O

PhthNNH2,
Pb(OAc)4, K2CO3 

PhthN = 

1a-c

2 a  X = NO2   85%
   b  X = Cl      78%
   c  X = CH3    нестабильно

 
Нагревание азиридинов 2а-с в при-

сутствии диполярофилов 3 с кратной уг-
лерод-углеродной связью приводит к 
продуктам 1,3-диполярного циклопри-
соединения 4 и/или оксазолам 5 (табли-
ца 1), образование которых можно трак-
товать как результат внутримолекуляр-
ной циклизации промежуточного 1,3-
диполя с участием пространственно 
близкой карбонильной группы [6]. 

O

O

N
NPhth

Ar

R
R

+

O

N

O

Ar

2a-c+

R

R

Δ

2a  75oC 8h
2b  45oC 9h 
2c  25oC 5h3 4 5  

Таблица 1. Выходы продуктов термоли-
за азиридинов 2а-с в присутствии дипо-
лярофилов 3 (соотношение 4/5, %) 

*выход на две стадии 
Как видно из таблицы, для более ак-

тивных диполярофилов 
(N-фенилмалеимид, ДМАД) преоблада-
ют продукты межмолекулярного 
1,3-диполярного циклоприсоединения 
азометинилидов, а с менее активными 
идет их внутримолекулярная циклизация 
в оксазолы. 

Соединение 2с с пара-толильной 
группой, образование которого было за-
фиксировано методом ТСХ, разлагалось 
уже при комнатной температуре, и нам 
удалось выделить его аддукт только с N-
фенилмалеимидом. С другими диполя-
рофилами ожидаемые продукты не были 
получены вообще. 

Интересно, что введение менее акцеп-
торных заместителей X в арильный 
фрагмент азиридинового цикла приводит 
к смягчению условий реакции. Хотя 
промежуточный октетстабилизирован-
ный азометинилид формально несет час-
тично отрицательные заряды на терми-
нальных атомах углерода и должен легче 
генерироваться при увеличении числа 
электронакцепторных заместителей. 

Поскольку такая оценка влияния 
электронного характера заместителей в 
азиридиновом цикле на легкость его 
раскрытия до сих пор не проводилась (за 
исключением беглого упоминания в ра-
боте [6]), мы решили проверить наблю-
даемую зависимость на более простых 

3 N

O

O

Ph

 

CO2Me

CO2Me  

CO2Me

CO2Me  MeO2C

CO2Me

 

2a 87/0 66/5 25/30 0/66 
2b 95/0 77/14 0/28 0/37 
2c 34/0* – – – 
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примерах. 

N

O

O

PhN

Ar

PhthN

CN

PhthN N N

Ar O

O

Ph

NC

+

6a Ar = 4-NO2C6H4                   135oC  4h                7a  90%
6b Ar = 4-MeOC6H4                  115oC  4h                7b  69%

Δ

 
Оказалось, что и здесь образование 

аддукта из азиридина 6а с пара-
нитрофенильной группой протекает в 
более жестких условиях, чем для 6b с 
пара-метоксифенильной. 

В рассматриваемых азиридинах один 
атом углерода связан с электронакцеп-
торными группами (карбонильные в со-
единениях 2а-с и нитрильная в 6а,b), 
другой – с фенильным кольцом, способ-
ным к делокализации заряда любого зна-
ка. Введение донорного заместителя в 
ароматическое кольцо, по-видимому, 
увеличивает вклад в стабилизацию азо-
метинилида резонансной структуры B. 

 

C
N

+

Ar

NPhthO

O

C
N

CH
+

Ar

NPhthO

O

A                                                 B

Мы благодарны заведующему кафедрой 
органической химии Воронежского ГУ 
Х.С. Шихалиеву за предоставление об-
разцов соединений 1а-с и подробных ме-
тодик их получения. 
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Карбонильные соединения в синтезе азапиренов 
Лобач Д.А., Аксенова И.В.  

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1, 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Ранее сообщалось, что реакция пери-
мидина (1a) с ацетилацетоном (2a) в 
ПФК с 80% содержанием P2O5 начинает-
ся только выше    100 0С и приводит к 
4(9)-ацетилперимидину (3) с выходом 
10%: 

NHN
O O

NHN O

1a

PPA
+

120-130 0C
2a

3  
Авторы отмечали [1], что образование 

1,3-диазапиренов 4 в этих условиях не 
наблюдается.  

Как было показано [2], диазапирены 4 
могут быть получены трехкомпонентной 
реакцией перимидинов 1a-c с карбо-
нильными соединениями, включая аце-
тилацетон (2a) и 1,3,5-триазинами в 
ПФК с 86% содержанием P2O5. Поэтому 
можно было предположить, что изменив 
условия, первой реакции удастся разра-
ботать метод синтеза диазапиренов 4. 

Выяснилось, что увеличение содер-
жания P2O5 в ПФК и снижение темпера-
туры реакции до 70-75 0С позволяет по-
лучить диазапирен 4a с выходом 62%: 

N
H

N
R

R' R''

O O

N

N
R

R'

R''
1a-c 4a-f

2a-c

H+

+

 
4a: R=H, R′=R′′=Me; b: R=H, R′=Me, R′′=Ph;  

c: R=H, R′=R′′=Ph; d: R=R′=R′′=Ph; e: 
R=R′=R′′=Me;  

f: R=Me, R′=R′′=Ph; 
Наряду с соединением 4a с выходом 

26% образуется кетон 3. Уменьшение 
содержания P2O5 в ПФК до 80% при той 
же температуре приводит к увеличению 
доли дизапирена 4a. Его выход составил 
71%, кетона 3 – 11%. Таким образом, 
увеличение бренстедовской кислотности 
способствует пери-аннелированию, но не 
дезацилированию. Кроме того, при 
уменьшении концентрации P2O5 затруд-
няется побочная реакция ацилирования 
перимидинов 1a-c. Поэтому мы решили 

отказаться от ПФК. Замена ПФК на 70% 
серную кислоту, позволяет полностью 
избежать образования продуктов ацили-
рования и увеличить выход диазапирена 
4a до 82%. Аналогично реакция проте-
кает с другими 1,3-дикарбонильными 
соединениями. 

По аналогичной методике из 1,2,3-
три-азафеналена 5a с 1,3-
дикарбонильными соединениями в 70% 
серной кислоте, были получены произ-
водные 1,2,3-триазапирена 6a-c: 

NH
N

N

N
N

N
R'

R''

R' R''

O O
H2SO4 (70%)

5a 6a-c

+
2a-c

 
6a: R′=Me, R′′=Ph; b: R′=R′′=Me; c: R′=R′′=Ph; 
Перимидин (1a) был также введен в 

реакцию с этоксиметиленацетоуксусным 
эфиром (7a) и этоксиметиленацетилаце-
тоном (7b) в ПФК при 75-80 0С. Неожи-
данно продуктами реакции оказались: 6-
гидрокси-1,3-диаза-пирен (4h, 28%) и 6-
метил-1,3-диазапирен (4g, 34%), соот-
ветственно. Наряду с пери-циклизацией 
наблюдалось дезацилирование: 

NHN

O X

O

O N

N

Y

1a

PPA+

4g,h7a,b

 
7a: X=OEt; b: X=Me; 4g: Y=Me; 4h: Y=OH; 
Карбонильные соединения перимиди-

нового ряда 8a-d реагируют с 1,3,5-
триазинами с образованием 1,3,7-
триазапиренов [3]. 

Легкость электрофильного замещения 
этих соединений по положению 7 объяс-
няется возможностью их фосфорилиро-
вания с образованием соединений 9, в 
которых свободное пери-положение ак-
тивировано для атаки электрофилом. Мы 
предположили, что енольные формы 
карбонильных соединений будут реаги-
ровать с фосфорным эфиром 9, образуя в 
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результате циклоприсоединения или по-
следовательной электрофильной атаки 
диазапирены 4. 

N

R

N

O R'
P
O

OH
OH

N

R

N

O
R'

P
O

OH
OH X

H
OH

R''H

N

R

N

R'
X

R''

NH

R

N

O R'

R''
X

OH
-H3PO4

8a-d

PPA

9 4a-d,g,i,j

-H2O

 
4a: R=X=H, R′=R′′=Me; b: R=X=H, R′=Me, 

R′′=Ph;        c: R=H, R′=R′′=Ph, X=H; d: 
R=R′=R′′=Ph, X=H;             g: R=R′=X=H, R′′=Me; 

i: R=R′=X=H, R′′=Ph; j: R=R′=H, R′′=Me, 
X=CO2Et;  

Действительно, реакция соединений 
8a-d с карбонильными соединениями в 
ПФК приводит к диазапиренам 4a-d,g,i,j 
с выходами 21-67%. 

Ранее сообщалось, что реакция 1,8- 
нафтилендиамина (10) с карбонильными 
соединениями приводит к дигидропери-
мидинам [4]. Неожиданно, при нагрева-
нии амина 10 с ацетилацетоном 2а в 
ПФК нами был получен 2,6,8-триметил-
1,3-диазапирен 4e с выходом 78%. Ана-
логично реакция протекает с другими 
1,3-дикетонами. 

R' R''

O ONH2NH2

N

N
R

R''

R'

10

+
2a-c

PPA

4d,e,k

 
4k: R′=R′′=Me; 

На основе карбонильных соединений 
производных азафеналенов (8a-c, 5b-d) 
был также разработан альтернативный 
путь синтеза тетраазапиренов 17 и пен-
таазапиренов 18 исходя из карбониль-
ных производных перимидина и триаза-
феналена. Он включает следующую по-
следовательность стадий: нитрование 
нитритом натрия в ледяной уксусной ки-
слоте и кипячение образующейся смеси 
нитропроизводных с гидразингидратом в 
этиленгликоле: 
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17: X=CH; 18: X=N; 17a,18a: R=H; 17b,18b: 
R=Me; 17c,18c: R=Ph; 

Выход 1,2,6,8-тетраазапиренов 17 со-
ставил 18-22%, 1,2,3,6,7-
пентаазапиренов 18 15-22%, что, вероят-
но, связано с низкой селективностью об-
разования соединений 13 и 14. 

Таким образом на основе карбо-
нильных соединений были разработаны 
методы синтеза 1,3-ди-, 1,2,3-три-, 
1,2,6,8-тетра- и 1,2,3,6,7- пентаазапире-
нов. 
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1,3,5-Триазины в синтезе бисгетероциклов. 
Маликова И.В., Аксенова И.В., Аксенов А.В. 

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1, 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Как было показано ранее, среди пири-
динов и хинолинов эффективными мо-
дельными соединениями для изучения 
реакций одноэлектронного переноса, 
электрофильного и нуклеофильного за-
мещения являются бипиридилы и бихи-
нолины, которые позволяют сравнить 
реакционную способность двух заме-
щенных гетероциклов в рамках одной 
молекулы, и образуют относительно ус-
тойчивые анион-радикалы и дианионы. 

Недавно нами найдена новая система 
реагентов 1,3,5-триазины/ПФК [1] и по-
казана ее эффективность для аннелиро-
вания пиридинового ядра к феналенам и 
азафеналенам [2,3].  

Как отмечалось выше, 1,3,5-триазины 
использовались в синтезе пиридинов. Их 
применение ограничивалось синтезом 4-
аминопиридинов, содержащих в поло-
жении 3 карбонильную группу [4,5]. Мы 
предположили, что для синтеза заме-
щенных пиридинов можно использовать 
систему реагентов 1,3,5-триазины/ПФК. 
Мы показали, что нагревание аллилпи-
ридинов 2а,b с 1.2-кратным избытком 
триазинов 1a,b в ПФК с начала 1 ч при 
55-60°С и затем 7 ч при 120-130°С при-
водит к дипиридилам 3a-d с выходом 32-
44%. 

Ar
NR R

Ar1a,b

3a-d
2a,b PPA

 
2a: Ar=2-пиридил; b: Ar=4-пиридил; 3a: R=H, Ar 
= 2-пиридил; b: R=Me, Ar = 2-пиридил; c: R=H, 

Ar = 4-пиридил; d: R=Me, Ar = 4-пиридил; 
Вероятно, механизм реакции сле-

дующий (на примере 2a): 
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Ключевой стадией является образова-

ние соединения 4. Аналогичное ему со-
единение может быть получено из ви-
нилпиридинов 7 и винилхинолинов 8. 
Далее, реакция будет протекать анало-
гично. Действительно, при нагревании 
соединения 127 с триазинами 1a,b в 
ПФК образуются 2,3’-бипиридилы 129a-
c с выходом 34-36%. Аналогично, из со-
единения 128 образуется 2-(3-
пиридил)хинолин (130): 
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N
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PPA
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PPA

8 10

PPA

7b 9c

1a
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9a: R=H; b: R=Me; 

Достоинством этого метода является 
большая доступность соединений 127 и 
128 по сравнению с исходным 122. 

Общеизвестно, что ПФК является эф-
фективным дегидратирующим реаген-
том. Поэтому мы предположили, что 
вместо непредельных соединений можно 
использовать их предшественники – 
спирты. Мы выяснили, что реакция 
спиртов 11a-c с триазином 1a в ПФК 
приводит к 2,3’-бипиридилам 9 и 2-(3-
пиридил)хинолину (10) с выходом 35-
57%: 
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Известно, что при наличии второго 

нуклеофильного центра может замы-
каться пяти- или шестичленный цикл. 
Ранее, в подобных реакциях использова-
лись диамины [6], хотя есть единичные 
примеры [7], когда одним нуклеофиль-
ным центром является атом углерода. В 
этой части работы исследовалась эффек-
тивность системы 1,3,5-триазины – ПФК 
в подобных превращениях. В качестве 
модели был выбран синтез 3-
гетарилхинолинов. Оказалось, что о-
аминостиролы 12a,b, содержащие в β-
положении гетарильный заместитель, с 
триазинами 1a-c в ПФК с хорошим вы-
ходом 53-62% образуют гетарилхиноли-
ны 13a-d. 
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12,13a, 13d: R=H; b: R=Me; c: R=Ph; 12a, 13a-c: 
Het=2-хинолил; 12b, 13d: Het= 2-пиридил; 

Реакция, вероятно, протекает по сле-
дующему механизму: 
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Таким образом, система реагентов 

является эффективной не только для пе-
ри-аннелирования пиридинового ядра к 
азафеналенам, но и для синтеза 3-
замещенных пиридинов. 

Литература 
1.  A. V. Aksenov, I. V. Borovlev, I. V. 

Aksenova, S. V. Pisarenko, D. A. Kovalev, 
Tetrahedron Lett.,  49, 707 (2008). 

2. Аксенов А.В., Аксенова И.В., ХГС. 
167 (2009). (обзор) 

3. Aksenov A.V., Lyakhovnenko A.S., 
Aksenova I.V., Nadein O.N., Tetrahedron 
Lett.. 49. 1808 (2008). 

4. С. П. Громов, Д. В. Яшунский, Р. 
С. Сагитуллин, Ю. Г. Бундель, ДАН, 364 
(1987). 

5. X. Liang, A. Lohse, M. Bols, J. Org. 
Chem.,  65, 7432 (2000). 

6. C. Grundmann, A. Kreutzberger, J. 
Am. Chem. Soc., 77, 6559 (1955). 

7. H. C. Jha, F. Zilliken, E. Breitmayer, 
Angew. Chem., Int. Ed., 20, 102 (1981). 



  

 

М- | 212

Новые возможности внутримолекулярной реакции Ульмана  
в синтезе гетероциклических соединений 

Мелконян Ф.С., Топольян А.П., Голанцов Н.Е., Юровская М.А., Карчава А.В. 

Химический факультет Московского Государственного Университета им. М.В. Ломоносова 
Москва, 119992, Россия, e-mail melkonyan@org.chem.msu.ru 

Значительного прогресса в синтезе 
труднодоступных производных индола и 
бензофурана, как в прочем, и других ге-
тероциклических соединений, удалось 
достичь в последние десятилетия с при-
менением различных процессов, катали-
зируемых переходными металлами, и, 
прежде всего палладием. Однако, ис-
пользование  каталитических систем на 
основе Pd имеет ряд недостатков, свя-
занных не только с высокой стоимость и 
токсичностью Pd, но и с необходимо-
стью использования труднодоступных 
фосфиновых лигандов, синтез которых 
зачастую выливается в отдельную не-
тривиальную научную задачу. Интен-
сивно развиваемые в последние годы ме-
тоды синтеза гетероциклических соеди-
нений основаны на использовании реак-
ций, катализируемых солями меди. Ис-
пользование медных катализаторов (ре-
акция Ульмана), имеет целый ряд пре-
имуществ по сравнению применением 
каталитических систем на основе палла-
дия. В отличие от палладиевых катали-
заторов, катализаторы на основе меди 
дешевы, стабильны, обычно довольст-
вуются простыми, легко доступными ли-
гандами, такими как гликоли, диамины, 
аминокислоты и др., а в некоторых слу-
чаях весьма эффективны и в отсутствие 
каких-либо лигандов. В последние годы 
в литературе было описано множество 
примеров использования катализируе-
мых солями меди реакций, приводящих 
к образованию связей С–С, С–N, C–O, 
для синтеза различных гетероцикличе-
ских. Мы применили катализируемые 
солями меди реакции образования связей 
С–O и C–N для простого и эффективного 
синтеза различных гетероциклических 
соединений. 

Предложенный нами подход к произ-
водным бензофуран- и индол-3-

карбоновым кислотам основан на ис-
пользовании общего исходного соедине-
ния – α-формил-α-(о-
бромфенил)ацетатов, полученных при 
конденсации метиловых эфиров о-
бромфенилуксусных кислот с метил-
формиатом с хорошими выходами. Ка-
талитическая циклизация Ульмана про-
водилась с пользованием CuI (10 моль 
%). Спектр полученных индолов бензо-
фуранов чрезвычайно широк. Выходы 
продуктов реакции от хороших до от-
личных (Схема 1) [1, 2]. 
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Схема 1 
Далее нами была изучена возмож-

ность синтеза различных 1-амино- и 1-
гидроксиииндол-3-карбоновых кислот. 
Использование стратегии аналогичной 
предыдущей позволило получить как N-
незамещенные 1-аминоиндол-3-
карбоновые кислоты так и N-моно- и N-
дизамещенные 1-аминоиндолы (Схема 2) 
[3]. 
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Схема 2 

Затем мы решили распространить 
разработанную нами стратегию для син-
теза простейшего представителя N-
изопренильных индольных алкалоидов – 
метилового эфира 1-(1,1-диметилпропен-
2-ил-1)-1H-индол-3-карбоновой кисло-
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ты, выделяемого из грибов базидомице-
тов Aporpium caryae (Схема 3) [4]. 
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Схема 3 

Далее мы изучили возможность син-
теза 6-членных гетероциклических со-
единений. Нами был предложен высоко-
эффективный метод синтеза различных 
N-замещенных 1,4-бензоксазин- и 1,4-
бензотиазин-2-карбоновых кислот, также 
был осуществлен синтез серии N-
замещенных 4-оксо-1,4-
дигидрохинолин-3-карбоновых кислот 
(Схема 4). Эти соединения интересны, 
прежде всего, с позиций медицинской 
химии, также они служат важными ин-
термедиатами в органическом синтезе. 
Все соединения были получены с выхо-
дами от средних до отличных. Кроме то-
го, нами были обнаружены флуорес-
центные свойства синтезированных бен-
зоксазинов и бензотиазинов (Схема 4). 
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Схема 4 

Таким образом, использование внут-
римолекулярной реакции Ульмана явля-
ется эффективным методом синтеза ге-
тероциклических соединений, причем 
использование медных катализаторов 
зачастую эффективно без добавления 
лигандов, реакции не требуют инертной 
атмосферы, также возможен синтез мо-
лекул, содержащих атомы и функцио-
нальные группы, использующиеся для 
дальнейшей модификации полученных 
соединений методами кросс-сочетаний. 
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Новое применение фуранов в синтезе индолов 
Учускин М.Г., Пилипенко А.С., Бутин А.В. 

НИИ ХГС Кубанского государственного технологического университета, ул. Московская, д.2, 
Краснодар, 350072, Россия; e-mail: alexander_butin@mail.ru 

Индолы и их производные многие го-
ды притягивают к себе неослабевающий 
интерес в первую очередь благодаря ши-
рокому спектру их биологической ак-
тивности. Синтезу производных индола 
посвящены тысячи публикаций, немало 
книг и обзоров. Для лучшего понимания 
методов синтеза индольного ядра их 
обычно разделяют на разные группы. 
Одна такая классификация основана на 
типе реакций, используемых для синтеза 
индольного фрагмента: нуклеофильные 
или электрофильные циклизации, ради-
кальные реакции, сигматропные пере-
группировки, циклизации с участием 
карбенов или нитренов, процессы, ката-
лизируемые комплексами переходных 
металлов. Другой вариант классифика-
ции использует типы образующихся при 
формировании индольного ядра связей: 
N-C(2), C(2)-C(3) и т.д. При этом для об-
разования любой связи используется 
широкий набор методов. 

Впервые получение индола через 
формирование связи C(2)-C(3) было 
описано еще в 1886 г., когда индол был 
получен с небольшим выходом при пе-
регонке над цинковой пылью N-ацетил-
о-толуидина [1]. Эта реакция не имела 
препаративного значения, однако позд-
нее Маделунг продемонстрировал, что 
то же превращение можно осуществить 
при нагревании N-ацетил-о-толуидина с 
основанием при температуре около 
400°С [2]. Получение индолов нагрева-
нием N-ацилированных о-алкиланилинов 
с основанием получило название реак-
ции Маделунга. 
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Долгие годы этот процесс был основ-

ным методом синтеза индолов через об-

разование связи C(2)-C(3) несмотря на 
жесткие условия реакции (200-400°С 
даже при использовании амида натрия), 
что накладывает ограничения на присут-
ствие в исходном анилиде многих функ-
циональных групп. В последние годы 
было разработано множество модифика-
ций этой реакции [3-6], которые позво-
лили проводить ее в более мягких усло-
виях, но, тем не менее, ни одной из них 
не удалось избежать тех или иных огра-
ничений. Разработаны так же и другие 
методы формирования связи C(2)-C(3). В 
частности один из таких подходов осно-
ван на генерировании цвиттер-ионного 
интермедиата А [7]. 
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Описаны и другие процессы, ведущие 

к образованию аналогичного цвиттер-
ионного интермедиата с последующей 
его циклизацией в производное индола 
[8]. Кроме того, иминиевый ион и двой-
ную связь С=С в орто-положении также 
генерировали из N-арилпролина при 
действии POCl3, что также вело к произ-
водным индола [9]. В последнем случае 
индол образуется в условиях кислотного 
катализа, что нехарактерно для процес-
сов, протекающих через образование 
связи С(2)-С(3). 

В ходе наших исследований кислот-
но-катализируемых реакций рециклиза-
ции фуранов мы установили, что как 2-
(о-аминобензил)- [10, 11], так и 2-(о-
аминофенил)фураны [12] можно превра-
тить в 2-(оксоалкил)индолы в результате 
внутримолекулярной атаки нуклеофиль-
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ного атома азота на протонированный 
фурановый цикл. В этих реакциях ин-
дольное ядро формируется в результате 
образования связи N-C(2). 
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С другой стороны, мы нашли, что 

производные тиено[2,3-b]индолов можно 
получить в результате электрофильной 
рециклизации 2-(2-
изотиоцианоарил)фуранов в присутствии 
AlCl3 [13, 14]. В этом случае образова-
ние индольного ядра происходило в ре-
зультате формирования связи С(2)-С(3) 
путем взаимодействия нуклеофильного 
центра (фурановый цикл) и электро-
фильного, генерация которого осущест-
влялась в присутствии кислоты Льюиса. 
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Продолжая наши исследования в этой 

области, мы решили изучить возмож-
ность родственной рециклизации 2-(2-
аминоарил)фуранов через образование 
иминевых ионов в условиях реакции 
Пикте-Шпенглера. Мы нашли, что взаи-
модействие аминов 1 и различных аро-
матических и гетероциклических альде-
гидов в присутствии кислых катализато-
ров приводит к производным индола 3. 
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Основания Шиффа 2 могут быть полу-

чены при взаимодействии исходных реа-
гентов в уксусной кислоте при комнат-
ной температуре. Обработка соединений 
2 кислотой так же приводит к индолам 3. 

Разработанный нами метод не требует 
жестких условий реакции и дает высокие 
выходы конечных продуктов. 

В докладе обсуждается влияние реак-
ционных условий на протекающие пре-
вращения. 

Работа выполнена при финансовой под-
держке РФФИ (грант № 07-03-00352), мини-
стерства образования и науки РФ (проект № 
2.1.1/4628) и фирмы Bayer HealthCare AG 
(Гермния). 
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Взаимодействие замещенных изохинолинов с фуран-2,3-дионами и 
их производными 

Халтурина В.В.,а Шкляев Ю.В.,а Алиев З.Г.,b Масливец А.Н.с 
a Институт технической химии УрО РАН, ул. Академика Королева, 3,  

Пермь, e-mail: vhalturina@abn-mail.ru. 
b Институт проблем химической физики РАН, Черноголовка. 

с Пермский государственный университет, ул. Букирева, 15, Пермь. 

В литературе имеются противоречи-
вые сведения о взаимодействии 5-
арилфуран-2,3-дионов с 3,3-диалкил-1-
метил-3,4-дигидроизохинолинами. Опи-
сано образование продуктов как NН-
ацилирования [1], так и β-СН-
ацилирования [2] енаминоформы изохи-
нолинов – соответственно N- или C-
ароилпирувоилпроизводных. Нами 
предпринято исследование указанного 
взаимодействия для определения струк-
туры образующихся продуктов совре-
менными физико-химическими метода-
ми исследования.  

При взаимодействии 5-арилфуран-2,3-
дионов (I) с 3,4-дигидроизохинолинами 
(II) (Схема № 1) в соотношении 1:1, 
проводимом путём кипячения в абс. 
хлороформе или абс. бензоле в течение 
2-30 мин (до исчезновения ярко-желтой 
окраски исходного фурандиона) с 
хорошими выходами получены (2Z,5Z)-
1-арил-3-гидрокси-5-(3,3-диалкил-3,4-
дигидроизохинолин-1(2H)-илиден)-пент-
2-ен-1,4-дионы (III), структура которых 
подтверждена данными РСА (Рис. 1).  
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Схема № 1 

Спектральные характеристики 
соединений (III) свидетельствуют о их 
существовании в растворе ДМСО-d6 в 
смеси кетоенольной формы А и 
дикетонной формы В в соотношении 
∼9:1. Соединения (III) – продукты β-CH 
ацилирования фурандионами (I) 
енаминофрагмента таутомерной 
енаминоформы С изохинолинов (II). 

 
Рисунок 1 

В продолжение этих исследований изу-
чено взаимодействие (Z)-алкил 4-арил-2-
гидрокси-4-оксобут-2-еноатов (алкиловых 
эфиров ароилпировиноградных кислот) 
(IV) с 1-метил-3,4-дигидроизохинолинами 
(II). Интерес к указанному взаимодействию 
вызван тем, что эфиры (IV) – продукты 
раскрытия цикла фурандионов (I) спиртами 
– обычно проявляют отличные от фуран-
дионов (I) химические свойства. Эфиры 
(IV) могут быть синтезированы конденса-
цией Кляйзена ацетофенонов с диалкилок-
салатами и являются более доступными 
соединениями, чем фурандионы (I). 

При взаимодействии (Z)-алкил 4-
арил-2-гидрокси-4-оксобут-2-еноатов 
(IV) с изохинолинами (II) (Схема 1) в 
соотношении 1:1, проводимом путём 
кипячения в среде абсолютного 
хлороформа в течение 5-7 ч при 
хроматографическом контроле за ходом 
реакции образуются соединения (III), 
идентифицированные путем сравнения с 
заведомо известными образцами. По-
видимому, при указываемом 
взаимодействии происходит 
ацилирование группы β-CH таутомерной 
енаминоформы С изохинолинов (II) 
сложноэфирной группой соединений 
(IV), что является для них 
нехарактерным – обычно при реакциях 
соединений (IV) с нуклеофилами 
происходит замещение у наиболее 
электрофильного α-углеродного атома. 
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При взаимодействии соединений (III) 
с о-фенилендиамином (Схема № 2) в 
соотношении 1:1, проводимом путём 
кипячения в спирте или уксусной 
кислоте в течение 1 часа образуются Z-3-
фенацилиден-1,2,3,4-тетрагидро-2-
хиноксалоны (V), идентифицированные 
путём сравнения с заведомо известными 
образцами. На первой стадии 
взаимодействия происходит атака 
аминогруппой реагента атома углерода в 
положении 4 боковой цепи соединений 
(III) с отщеплением изохинолина (II). 
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Схема № 2 

При взаимодействии соединений (III) 
с гидразином (Схема № 3) в 
соотношении 1:1, проводимом путём 
кипячения в спирте в течение 30 мин 
образуются продукты атаки 
аминогруппами гидразина 
енолизованного β-дикетонного 
фрагмента соединений (III) – 3,3-
диметил-1-[3(5)-арил-1H-пиразол-5(3)-
ил-Z-метилен]-1,2,3,4-
тетрагидроизохинолины (VI), структура 
которых подтверждена данными РСА 
(Рис. 2). 
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Схема № 3 

 
Рисунок 2 

В продолжение описанных 
исследований нами предпринято 
исследование взаимодействия 
изохинолинов с ароилкетенами (VII), 
генерируемыми термическим 
декарбонилированием 5-арилфуран-2,3-
дионов. Изучить указанное 
взаимодействие напрямую не удалось, 
поскольку изохинолины реагируют с 
фурандионами (I) при температуре, ниже 
требуемой для их термического 
декарбонилирования, поэтому для 
генерирования ароилкетенов 
использован другой метод – реакция 
термического отщепления молекулы 
ацетона из 6-арил-2,2-диметил-4Н-1,3-
диоксин-4-онов. 
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Схема № 4 

При взаимодействии 6-арил-2,2-
диметил-4Н-1,3-диоксин-4-онов (VIII) с 
3,3-диалкил-1-метил-3,4-
дигидроизохинолинами (II) (Схема № 4) 
в соотношении 1:1, проводимом путём 
кипячения в абс. толуоле в течение 60 
мин образуются продукты β-CН ацили-
рования ароилкетенами (VII) енаминоф-
рагмента таутомерной енаминоформы 
изохинолина - (1Z,3Z)-4-арил-4-
гидрокси-1-(3,3-диалкил-3,4-
дигидроизохинолин-1(2H)-илиден)-бут-
3-ен-4-оны (IX), структура которых под-
тверждена данными РСА (Рис. 3). Спек-
тральные характеристики соединений 
(IX) свидетельствуют о их существова-
нии в растворе ДМСО-d6 в виде смеси 
кетоенольной формы D и дикетонной 
формы E в соотношении ∼9:1. 
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Рисунок 3 

При взаимодействии соединений (IX) 
с гидразином (Схема № 5) в 
соотношении 1:1, проводимом путём 
кипячения в спирте в течение 60 мин 
образуются продукты атаки 
аминогруппами гидразина 
енолизованного β-дикетонного 
фрагмента соединений (IX) – 3,3-
диалкил-1-[3(5)-арил-1H-пиразол-5(3)-
ил)метилен]-1,2,3,4-
тетрагидроизохинолины (X). 
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Схема № 5 

При взаимодействии 5-арилфуран-2,3-
дионов (I) с амидами изохинолинилиде-
нуксусных кислот (XII) (Схема № 6) в 
соотношении 1:1, проводимом путём ки-
пячения в абс. бензоле в течение 2 ч об-
разуются 3-(3,3-диметил-3,4-дигидро-
изохинолин-1(2Н)-илиден)-4-(2-оксо-2-
фенилэтилиден)пирролидин-2,5-дионы 
(XIII).  
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Схема № 6 
Образование соединений (XIII) 

происходит вследствие ацилирования 
первичной группы NH2 амидов 
изохинолинилиденуксусных кислот (XII) 
карбонильной группой в положении 2 5-
арилфуран-2,3-дионов (I) с 
последующим раскрытием 

фурандионового цикла по связи О1-С2 и с 
дальнейшей внутримолекулярной 
циклизацией и отщеплением молекулы 
воды.  

При взаимодействии 6-арил-2,2-
диметил-4Н-1,3-диоксин-4-онов (VIII) с 
амидами изохинолинилиденуксусных 
кислот (XII) (Схема № 7) в соотношении 
1:1, проводимом путём кипячения в абс. 
бензоле в течение 2 ч образуются 4-
арил-3-(3,3-диметил-3,4-
дигидроизохинолин-1(2Н)-
илиден)пиридин-2,6(1Н,3Н)-дионы 
(XIV). 
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Схема № 7 
Образование соединений (XIV) 

происходит вследствие ацилирования 
первичной группы NH2 амидов 
изохинолинилиденуксусных кислот (XII) 
ароилкетенами (VII), генерируемыми 
при термическом отщеплении молекулы 
ацетона из диоксинонов (VIII), с 
последующей внутримолекулярной 
циклизацией. 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (гранты № 07-03-96036, 08-03-01032). 
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Синтетические возможности системы  
1,3-диметил-2,4-диоксо-1H,2H,3H,4H-пирано[4,3-d]пиримидиния 

Цупак Е.Б., Коструб В.В.  

Южный федеральный университет, ул. Зорге, д.7, 
Ростов-на-Дону, 344090, Россия e-mail: dastr@yandex.ru 

Соли пирилия и полиядерные гетеро-
циклы на их основе представляют один 
из интереснейших классов органических 
соединений [1,2].  

Ранее нами были разработаны удоб-
ные методы получения солей пира-
но[4,3-d]пиримидиния и продемонстри-
рована их высокая реакционная способ-
ность [3]. В настоящей работе показано 
практическое применение синтетических 
возможностей этой гетероциклической 
системы. 

При нагревании бромидов 1a-c с ам-
миаком, ацетатом аммония, мочевиной 
или фенилгидразином происходит их 
рециклизация в соответствующие пири-
до[4,3-d]пиримидины 2a-c. 
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Реакция с первичными аминами и ос-

нованиями Шиффа с хорошими выхода-
ми приводит к солям N-арилпиридо[4,3-
d]пиримидиния 3a-c. 
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Взаимодействие солей пирано[4,3-

d]пиримидиния 1 с гидразином в зави-
симости от условий проведения реакции 
позволяет получать продукты двух ти-
пов. При кратковременном нагревании с 
эквимолярным количеством гидразина 
бромиды пирилия 1a-c превращаются в 
пиримидо[5,4-d][1,2]диазепины 4a-c, то-
гда как при действии на соединения 1a-c 
или 4a-c избытком гидразина в течение 
30 минут происходит их рециклизация в 

бромиды N-аминопиридо[4,3-
d]пиримидиния 5a-c.  
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В результате обработки солей пира-

но[4,3-d]пиримидиния 1a-c органиче-
скими растворителями, содержащими 
воду, пирилиевый цикл претерпевает 
раскрытие с образованием дикарбониль-
ных производных 6a-c. 
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Действие фенилгидразина на броми-

ды пирано[4,3-d]пиримидиния 1a-c при 
комнатной температуре также приводит 
к раскрытию пирилиевого ядра, в ре-
зультате чего были получены гидразоны 
7a-c.  
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Строение гидразонов 7 было доказано 
методом РСА. 
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Рис. Молекулярная структура гидразона 

7b. 
Наряду с реакциями раскрытия и ре-

циклизации пирилиевого цикла соли 
пирано[4,3-d]пиримидиния 1 способны 
к присоединению нуклеофила. Так, при 
взаимодействии бромидов 1a-c с нитро-
метаном в присутствии триэтиламина 
образуются аддукты 8a-c.  
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Рис. Молекулярная структура 

5-нитрометил-пирано[4,3-d]пиримидина 
8a. 

Таким образом, в работе показано, что 
система 1,3-диметил-2,4-диоксо-
1H,2H,3H,4H-пирано[4,3-d]пиримидиния 
обладает большим синтетическим по-
тенциалом. В реакциях солей пира-
но[4,3-d]пиримидиния с нуклеофилами 
могут быть получены разнообразные 
производные 1,3-диметилурацила. 
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5-Амино-1,2,4-триазолкарбоновые ки-

слоты (1) представляют интерес в каче-
стве реагентов для получения разнооб-
разных производных 1,2,4-триазола бла-
годаря наличию в их молекулах двух 
функциональных групп и реакционно-
способного триазольного цикла. Основ-
ным методом синтеза этих соединений 
является нагревание солей аминогуани-
дина с дикарбоновыми кислотами, кото-
рые получают in situ из гидрокарбоната 
аминогуанидина (2) и кислот 3, с после-
дующей циклизацией образовавшихся 
гуанилгидразидов 4 в щелочной среде [1, 
2]. Реакция 2 с щавелевой кислотой (3a) 
позволяет получать соединение 1a с вы-
ходом 85-90%, однако с малоновой ки-
слотой (3b) выход соединения 1b не 
превышает 15%, а с янтарной кислотой 
(3c) получить соединение 1c в условиях 
методик [1, 2] не удается. В целях разра-
ботки технологии получения соединений 
1 нами изучены кинетические и термо-
динамические закономерности реакции 
аминогуанидина с дикарбоновыми ки-
слотами 3a-c в водных растворах. 

 
Установлено, что выход соединений 

1a-c определяется главным образом вы-
ходом гуанилгидразидов 4a-c на стадии 
ацилирования аминогуанидина дикарбо-
новой кислотой. Показано, что в водных 
растворах эта реакция является обрати-
мой кислотно-катализируемой и в случае 
кислот 3b,c приводит к образованию 
смеси моно- и дигуанилгидразидов. В 

реакции аминогуанидина с 3a образуется 
преимущественно моногуанилгидразид 
щавелевой кислоты (4a). Это связано, 
прежде всего, с низкой растворимостью 
4a, выпадением его в осадок по мере об-
разования и смещением равновесия, что 
и обусловливает высокую селектив-
ность. Экспериментально определены 
константы равновесия реакций образо-
вания гуанилгидразида (KГГМК) и дигуа-
нилгидразида (KДГГМК) малоновой кисло-
ты в интервале рН 0.5-1.3 (таблица 1) и 
рассчитаны тепловые эффекты этих ре-
акций, которые составили соответствен-
но ΔHГГМК = -27.5±2.0 кДж·моль-1, и 
ΔHДГГМК = -34.6±5.3 кДж·моль-1. 
Таблица 1. Константы равновесия KГГМК и 
KДГГМК при температуре t 

Скорость образования гуанилгидра-
зидов существенно зависит как от при-
роды дикарбоновой кислоты (таблица 
2), так и кислотности среды.  
Таблица 2. Эффективные константы скорости k 
реакции аминогуанидина с кислотами 3a-c  при 
80 оС и рН 1.0 

Реакция аминогуанидина с малоновой 
кислотой в интервале рН 0.5-1.3 проте-
кает по механизму, характерному для 
реакций карбоновых кислот с аминами в 
условиях кислотного катализа [3], одна-
ко в роли нуклеофила выступает моно-
протонированная форма аминогуаниди-
на (АГ). Последнее обусловлено очень 
высокой основностью аминогуанидина 
(рКa 11.5), но сохранением у протониро-
ванной формы нуклеофильных свойств 
[4]. Скорость реакции описывается 

t, oC KГГМК,  
л·моль-1 

KДГГМК,  
л·моль-1 

50 8.9±0.1 1.29±0.05 
60 6.1±0.2 0.90±0.05 
63 5.4±0.2 0.84±0.07 
71 4.9±0.2 0.58±0.05 

k, л·(моль·мин)-1 
3a 3b 3c 

0.075±0.003 0.0081±0.0015 0.0060±0.0012 
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уравнением: 
ГГМК

+1 АГ МК -1 ГГМКН О Н О3 3

d
d

c k c с с k c с
τ

= ⋅ ⋅ ⋅ − ⋅ ⋅+
 

где k1 и k-1 – константы скорости пря-
мой и обратной реакций, cАГ и сМК – 
концентрации монопротонированной 
формы аминогуанидина и недиссоции-
рованной формы малоновой кислоты, 
сМК – концентрация протонированной 
формы гуанилгидразида 4b. По уравне-
нию Аррениуса рассчитаны энергии ак-
тивации (Ea) и предэкспоненциальные 
множители (А), которые составили: для 
прямой реакции Ea = 42.1±3.0 кДж·моль-

1, А = (9.93±0.1)·104, для обратной реак-
ции Ea = 69.6±3.5  кДж·моль-1, А = 
(3.33±0.48)·108. 

Таким образом, для получения соеди-
нений 1b,с с приемлемым выходом ста-
дию синтеза гуанилгидразидов необхо-
димо проводить в условиях кислотного 
катализа (рН ≤ 1). На основании термо-
динамических и кинетических данных 
нами проведена оптимизация стадии 
синтеза гуанилгидразидов малоновой 
кислоты и разработан усовершенство-
ванный способ получения соединения 1b 
(выход 44-51%) совместно с 3,3'-
метиленбис(5-амино-1H-1,2,4-
триазолом) (5) (выход 26-29%), который 
образуется при циклизации дигуанил-
гидразида малоновой кислоты. Разделе-
ние соединений 1b и 5 основано на раз-
личии их кислотно-основных свойств. 

Для получения соединения 1с нами 
предложен селективный метод синтеза, 
основанный на реакции гидрохлорида 
аминогуанидина с янтарным ангидридом 
с последующей рециклизацией образо-
вавшегося гидрохлорида 2-N-
сукцинимидогуанидина (6) в щелочной 
среде. Общий выход 1с составляет 80-
90%. 

Соединения 1 являются амфотерными и 
способными к таутомерии, поэтому для 

них можно предположить существова-
ние нескольких таутомерных форм, в 
том числе и цвиттерионных. Мы устано-
вили, что кислота 1b имеет pKa = 
4.85±0.03 (отщепление протона) и 
2.71±0.05 (присоединение протона), то-
гда как этиловый эфир этой кислоты (со-
единение с закрепленной таутомерной 
формой) имеет pKa = 3.81±0.03 (присое-
динение протона). Различие более, чем на 
1 в величинах pKa кислоты и эфира для 
присоединения протона свидетельствует в 
пользу того, что 1b в водном растворе на-
ходится преимущественно в форме цвит-
териона. В кристаллическом состоянии 
цвиттерионное строение 1b подтверждено 
с помощью РСА: 

 
Кислота 1c имеет pKa = 5.19±0.04 

(отщепление протона) и 3.67±0.05 (при-
соединение протона), а ее этиловый 
эфир – 4.32±0.05 (присоединение прото-
на). Эти величины позволяют предполо-
жить, что в водном растворе нейтральная 
форма кислоты 1c находится в равнове-
сии с цвиттерионом. По данным РСА в 
кристаллосольвате соединения 1c с ди-
метилформамидом содержится 72% ней-
тральных и 28% цвиттерионных молекул 
(протон карбоксильной группы разупо-
рядочен). 
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Многообразие микроорганизмов, при-
выкание их к используемым лекарствен-
ным веществам является причиной не-
прекращающегося поиска новых биоло-
гически активных веществ. Производные 
бензофуроксана, обладающие широким 
спектром биологической активности, 
проявляют себя в качестве эффективных 
фунгицидов, бактерицидов, акарици-
дов[1]. Поэтому актуальной задачей яв-
ляется развитие методов функционали-
зации бензофуроксанов, в частности, 
введение структурных фрагментов, 
включающих атомы азота. В этом плане 
в качестве базовых соединений несо-
мненный интерес представляют моно- и 
динитробензофуроксаны, имеющие в со-
ставе молекулы атомы галогенов. Ранее 
при изучении взаимодействия 4,6-
дихлор-5,7-динитробензофуроксана с 
алифатическими и ароматическими ами-
нами было показано, что в реакции уча-
ствуют оба атома хлора, что приводит к 
образованию продуктов дизамещения [2, 
3]. Объектом исследований данной рабо-
ты является 5-нитро-4,6-
дихлорбензофуроксан. Нами исследова-
ны реакции 4,6-дихлор-5-
нитробензофуроксана с аминами, диа-
минами и их производными.  
В отличие от дихлординитробензофу-
роксана реакция аминирования 4,6-
дихлор-5-нитробензофуроксана (I) али-
фатическими аминами дает иной синте-
тический результат. Подвижность ато-
мов хлора в этом соединении сущест-
венно различается. В реакции замеще-
ния, несмотря на использование избытка 
амина, участвует только атом хлора в 
четвертом положении бензольного коль-
ца. В результате были выделены продук-

ты монозамещения  

2 MeNHR
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R = H (II); CH3 (III)
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В продолжение исследований мы 

провели реакции 4,6-дихлор-5-нитро-
бензофуроксана (I) с ароматическими 
аминами (анилин, фенилендиамин, о – 
аминофенол, п – анизидин, о – толуидин, 
м – нитроанилин, бензиламин) и с гете-
роциклическими аминами (морфолин, 
пиперидин, пиперазин). 
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Длительность реакций 4,6-дихлоро-5- 
нитробензофуроксана с нуклеофилами 
анилинового ряда зависит от природы 
заместителя амина. Реакции с анилина-
ми, имеющими донорные заместители 
заканчиваются в течение 30 мин. При 
наличии такого заместителя как  нитро-
группа (м-нитроанилин)  продолжитель-
ность увеличивается до   двух часов. О-
нитро- и п-нитроанилины не вступают в 
реакцию.  
Морфолин и пиперидин выбраны не 
случайно, так как сами обладают высо-
кой биологической активностью и могут 
в качестве фармакоформных групп уси-
ливать биологическую активность ис-
ходного бензофуроксана.  
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Установлено, что в реакции описанные 
выше, могут быть с успехом вовлечены 
диамины. В результате взаимодействия 
бензофуроксана (I) с диаминопентаном и 
пиперазином в эквимольном соотноше-
нии получены продукты двойного заме-
щения.  
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Таким образом в проделанной работе 
мы провели синтез новых соединений на 
основе 4,6-дихлор-5-
нитробензофуроксана и алифатических, 
гетероциклических и ароматических 
аминов, исследовали строение получен-
ных соединений методами ЯМР Н1, ИК-
спектроскопии, РСА. Мы предполагаем, 
что продукты на основе взаимодействия 
4,6-дихлор-5- нитробензофуроксанов с 
аминами могут проявлять высокую био-
логическую активность. 
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Синтез и селективная функционализация новых 6-замещенных 
производных пиридоксина 

Штырлин Н.В., Пугачев М.А., Рахимова З.М., Штырлин Ю.Г. 
Казанский государственный университет им В.И. Ульянова-Ленина, ул. Кремлевская, д.18, Казань, 

420008, Россия, e-mail: NikitaShtyrlin@rambler.ru 

Витамин В6 (в виде пиридоксина, пи-
ридоксаля и пиридоксамина) и его про-
изводные входят в состав более полу-
сотни ферментов. В литературе имеется 
большое количество публикаций, по-
священных модификации витамина В6 
по различным положениям пиридиново-
го кольца, однако его 6-замещенные 
производные изучены мало 

Циклические ацетониды пиридоксина 
представляют значительный теоретиче-
ский и практический интерес для его 
дальнейшей селективной модификации 
[1-2]. Для 6-метил-2,3,4-
тригидроксиметилпиридин-5-ола (3), ко-
торый был получен гидроксиметилиро-
ванием соединения 1 в щелочных усло-
виях с последующим снятием кетальной 
защиты в кислой среде [3], число воз-
можных циклических ацетонидов равно 
четырем (4-7).  
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Путем варьирования концентрации ки-
слотного катализатора в реакции ацетони-
рования были получены три из них (4, 5 и 
6). Квантовохимические расчеты относи-
тельной устойчивости изомерных моно-
ацетонидов по методу АМ1 показали, что 
наиболее стабильным является шести-
членный кеталь 6, а наименее стабильным 
- не обнаруженный нами кеталь 7.  

 Строение всех полученных ацетони-
дов подтверждено данными ПМР спек-
троскопии, элементного анализа и РСА, 
причем соединение 4 кристаллизуется в 
двух полиморфных модификациях. 

Также нами разработан метод синтеза 
ранее не известного производного пири-
доксина 11 содержащего гидроксиме-
тильные группы во втором и шестом по-
ложении пиридинового кольца. 
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11  
Важнейшим направлением модифи-

кации полученных 6-замещенных произ-
водных было селективное окисление 
гидроксиметильных групп соединения 3 
до соответствующих альдегидов, кото-
рые интересны как аналоги пиридоксаля, 
потенциально обладающие широким 
спектром биологической активности. 
Использование для их получения мето-
дик, где в качестве окислителя выступа-
ла селенистая кислота или пиридиний 
хромат [4-5], не позволило выделить це-
левой альдегид, из-за сильного осмоле-
ния реакционной смеси. Использование в 
качестве окислителя диоксида марганца, с 
дальнейшей in situ обработкой полученно-
го альдегида солянокислым гидроксилами-
ном, позволило нам провести селективное 
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окисление соединения 2 в кислой и ней-
тральной средах, причем окисление в 
кислой среде региоселективно проходит 
по четвертому положению пиридинового 
кольца, что подтверждено РСА соответ-
ствующего оксима 12. Стоит отметить, 
что пиридиновые оксимы уже более 40 
лет используются как эффективные ан-
тидоты при отравлениях фосфороргани-
ческими веществами [6], поэтому полу-
ченные нами аналоги представляют в 
этом отношении несомненный интерес. 
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Фуран в синтезе пирроло[1,2-a][1,4]диазепинов 
Щербинин В.А., Неволина Т.А., Бутин А.В. 

НИИ ХГС Кубанского государственного технологического университета, ул. Московская, 
д.2,Краснодар, 350072, Россия; e-mail: alexander_butin@mail.ru 

Пирроло[1,2-a][1,4]бензодиазепины 
проявляют седативные, антиконвуль-
сантные, миорелаксантные, психотроп-
ные свойства. Кроме того, производные 
пирроло[1,2-a][1,4]бензодиазепина пока-
зали анальгетическую, фунгицидную, и 
противовоспалительную активность. 

Существующие методы синтеза этого 
класса соединений предполагают ис-
пользование готовых 1-арилпироллов и 
настраивание диазепинового цикла [1-7]. 
К сожалению, исходные 1-арилпирролы 
чувствительны к гидролизу и присутст-
вию многих электрофильных реагентов, 
а их синтез сам по себе представляет 
достаточно сложную задачу, что суще-
ственно ограничивает использование 
этих подходов. 
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Реагент

X, Y функциональные группы  
Недавно нами предложен принципи-

ально иной подход к созданию пирро-
ло[1,2-a][1,4]бензодиазепинового фраг-
мента на основе кислотно-
катализируемой рециклизации N-(2-
аминобензоил)-5-метилфурфуриламина 
[8], который позволяет одновременно 
формировать как диазепиновый, так и 
пиррольный цикл. 
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Мы использовали два метода синтеза 

N-(фурфурил)антраниламидов. В методе 
A фурфуриламины 1 ацилировали хло-
рангидридами 2-нитробензойных кислот 
2 с образованием нитроамидов 3, вос-
становление которых гидразин-гидратом 
в присутствии Ni/Ra приводило к соеди-
нениям 4. Метод B основан на превра-
щении легко доступных производных 

антраниловой кислоты в хлорангидриды 
2-(фталимидо)бензойных кислот 5. 
Взаимодействие последних с 5-метил-
фурфуриламином в бензоле в присутст-
вии NaHCO3 дает амиды 6, которые в ре-
зультате стандартной процедуры пре-
вращены в соответствующие антранила-
миды 4. 
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Рециклизацию полученных фурфури-

ламидов 4 осуществляли путем их обра-
батотки раствором концентрированной 
соляной кислоты в уксусной кислоте при 
комнатной температуре, что приводило в 
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большинстве случаев к целевым продук-
там 7 с хорошими выходами. Рассматри-
ваемая рециклизация начинается с про-
толитического раскрытия фуранового 
цикла с образованием дикетонов 8, кото-
рые далее вступают во внтуримолеку-
лярную реакцию Пааля-Кнорра с уча-
стием аминогруппы фрагмента антрани-
ловой кислоты. В ряде случаев дикетоны 
8 были выделены из реакционной смеси. 
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8  
Обсуждаемая реакция может быть 

применена также для рециклизации ге-
тероциклических аналогов N-
(фурфурил)антраниламидов. Мы изучи-
ли рециклизацию фурфуриламидов 4-
амино-2Н-пиразол-3-карбоновых кислот 
в пиразоло[3,4-f]пирроло[1,2-a][1,4]ди-
азепин-4(3H)-ны, структура которых од-
нозначно была доказана методом РСА. 

 
Разработанная нами стратегия была 

применена и для синтеза пирроло[1,2-
a][1,4]бензодиазепинового каркаса 9 не 
аннелированного ни с ароматическим, 
ни с гетероцилическим циклом. 
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9  
В докладе обсуждается влияние 

структурных и электронных факторов на 
ход протекающих превращений и грани-
цы применимости указанной реакции. 
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Reaction of pyromellitic acid and some its derivatives with phenylhydrazine 
Bulavka V. N., Aristov V. F. 
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1,2,4,5-Benzenetetracarboxylic (pyromellit-
ic) acid (I) derivatives are widely used as 
various functional materials. Thus, conden-
sation products of I with aromatic 1,2-
diamines are used in high-temperature 
thermoelectric elements [1], as dyes and 
pigments [2], diimide structure polymers of 
I with various diamines, especially, with 
oxydianiline is important construction ma-
terial in cosmic and aviation technique [3]. 
So, investigations of these compounds reac-
tions with new reagents are still of interest. 

Reactions of I and its derivatives with 
hydrazine earlier were extensively investi-
gated. Pyromellitic branch in these reac-
tions was transformed to 2,3,7,8-
tetrahydropyridazino[4,5-g]phthalazine-
1,4,6,9-tetrone, bearing three linear hex-
amembered cycles [4]. 

Reaction of I and its derivatives with phe-
nylhydrazine (II) was not investigated earlier. 
Here we present results of these studies. 
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a) R = R’ = OH; b) R+R’ = O; c) R+R’ = NH 

 Contrary to behavior of unsubstituted 
hydrazine, action of II on Ia-c in acetic acid 
at reflux leads to 2,6-
bis(phenylamino)benzo[1,2-c:4,5-
c’]dipyrrole-1,3,5,7(2H,6H)-tetrone (III), in 
which both formed in reaction rings are 
pentamembered; compounds IV, V, and VI, 
bearing six-membered nitrogen-containing 
rings, are present in reaction mixture only 
as minor by-products. In high-boiling sol-
vent, 2,4-dichlorotoluene, at reflux decom-
position of compounds III, IV, V, and VI 
to pyromellitic acid diimide (Ic) was ob-
served. In ethanolic medium at reflux Ia 
and Ib, probably, initially transforms to mix-
ture of esters (I, R, R’ = OH, OC2H5 statisti-

cally), which forms with II above mixture of 
reaction products III, IV, V, and VI. 

Action of alkali metal alcoholates on III 
and IV or on their mixture at elevated tem-
peratures causes rearrangement of penta-
membered N-phenylaminosubstituted pyr-
role-1,3-dione rings to hexamembered N-
phenylsubstituted pyrazine-1,4-dione rings 
of V and VI. So, it is possible to transform 
a mixture of reaction products, containing 
penta- and hexamembered nitrogen-
containing rings to mixtures of hexamem-
bered rings containing isomers V and VI. 
When alcohol is used as solvent it is possi-
ble to carry out this transformation as one-
pot procedure. 
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Novel multicomponent cyclocondensation of aminoazoles with aldehydes 
and ketosulfones 
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Partially hydrogenated pyrimidines and 
azolopyrimidines play an important role in 
medicinal chemistry. Some of these nitro-
gen-containing heterocycles are known as 
mitotic kinesin Eg5 inhibitors, cardiovascu-
lar vasodilators, calcium channel blocking 
agents, potassium channel inhibitors and 
openers. One of the most facile synthetic 
routes to dihydroazolopyrimidines is based 
on the Biginelli- or Hantzsch-type cyclo-
condensation of aldehydes with aminoa-
zoles and CH-acidic compounds.  

Previously, the multicomponent reaction 
of methylsulfonylacetone (or α-
methylsulfonylacetophenone) with aromatic 
aldehydes and aminoazoles (or urea) under 
microwave irradiation leading to 5,8-
dihydroimidazolo[1,2-a]pyrimidines and 
4,7-dihydro[1,2,4]triazolo[1,5-a]-
pyrimidines was studied [1].  

The cyclocondensation of N-substituted 
4-amino-5-carboxamido-1,2,3-triazoles 1 
with aromatic aldehydes and non-cyclic β-
ketosulfones 2 (for example, methylsulfo-
nylacetone) in boiled DMF led to 4,7-
dihydro-1,2,3-triazolo[1,5-a]pyrimidines 3 
containing methylsulfo group at 6th posi-
tion. 
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R, R2, R5 = Aryl; R3, R4 = Alkyl, Aryl 

The 5-carboxamide derivatives of the 4-
amino-1,2,3-triazole were described as 
building-blocks for similar cyclocondensa-
tions [2]. 

Reactions of some aminoazoles (X = 
CH, N) with aldehydes and 1,1-dioxo-1,4-
dihydro-2H-benzo[1,4]thiazin-3-ones 4 
were investigated, and series of four-cyclic 
compounds 5 were obtained with good 
yields. Such results were obtained both, us-
ing microwave activation and under tradi-
tional heating. 
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4 5  
X = CH, N; R, R2 = Aryl 

The structures of the novel compounds 
obtained were established by elemental ana-
lyses in combination with MS and NMR 
spectroscopic data. 
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Quinoline derivatives are widely used in 
organic synthesis and are biologically ac-
tive compounds. As a result of this, devel-
opment of new methods of quinoline deriv-
atives synthesis becomes important.  

In this communication, we report on the 
synthesis of 4-quinolin-2-yl-pyrrolo[1,2-
a]quinoline and 4-quinolin-2-
ylimidazo[1,2-a]quinoline derivatives. We 

have established that with α,β-unsaturated 
carbonyl compounds and α,β-unsaturated 
nitro compounds at room temperature in 
acetic acid, compounds 1 form earlier un-
known 4-quinolin-2-yl-1,2,3,3a-
tetrahydropyrrolo [1,2-a]quinolines (2) 
(yield 78-91%), with high diastereoselectiv-
ity (de 88-100%).  
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Oxidation of compounds 2 with MnO2 in 
benzene leads to earlier unknown 4-
quinolin-2-yl-pyrrolo[1,2-a]quinolines (3) 
in yields close to quantitative. 

Earlier unknown 4-quinolin-2-
ylimidazo[1,2-a]quinoline derivatives (4) 
was prepared by reaction of salts 1 with 
NH2OH in medium of glacis acetic acid. 
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Cyclic compounds containing elements of 
13 and 14 groups (without C) of Periodic ta-
ble occupy special place among large variety 
of the heterocyclic compounds. These sub-
stances in addition to broad spectrum of bio-
logical activity in the case of B, Si and Sn de-
rivatives find an application in organic syn-
thesis (B derivatives). Derivatives of trietha-
nolamines, metallatranes and especially sila-
tranes, N(CH2CH2O)3Si–X, systematically 
investigated by Soviet and Russian chemists 
under the direction of academician M. G. Vo-
ronkov, are classical examples of such hete-
rocycles. Intramolecular interaction “nitro-
gen–element” in these compounds has a de-
termining influence on their properties. Sev-
eral silatranes found an application as com-
mon used drugs. Thus the synthesis of novel 
metallic (Si, Ge, Sn or Pb) systems is one of 
the most important task of the science at the 
border of heterocycle chemistry and metal-
loorganic chemistry. Design of such systems 
may be changed first of all by the variation of 
ligand structure. 

At this moment heterocyclic derivatives of 
E(II) (E = Si, Ge, Sn), i.e. silylenes, germy-
lenes and stannylenes, are intensively investi-
gated [1]. It appears that these compounds are 
quite stable. 
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Such derivatives are interesting objects for 

determining their molecular structure what 
very important for understanding the nature 
of chemical bonding and chemical constitu-
tion. In addition, silylenes, germylenes and 
stannylenes may serve as precursors for syn-
thesis of other hardly accessible organoele-
mental compounds.  

It is well known that diethylenetriamines 
have found wide application as ligands in the 
synthesis of unstable transition metal deriva-

tives [2]. At the same time there are no ex-
amples of similar derivatives of E(II). It may 
be supposed that the stabilization of low-
valent centre in germylenes and stannylenes 
on the basis of diethylenetriamines is 
achieved by acting of thermodynamic (elec-
tronic interaction between unoccupied orbital 
of E(II) atom and nitrogen lone pair) and ki-
netic factors (steric volume of substituents at 
nitrogen atoms). Thus, the aim of our work is 
the synthesis of E(II) complexes (E(II) = Ge, 
Sn) (see formulae in figure) on the basis of 
substituted diethylenetriamines, and also in-
vestigation of their molecular structure and 
reactivity. 

Using transamination reaction of 
M[N(SiMe3)2]2 with 
various diethylenetria-
mines there were ob-
tained three novel ger-
mylenes and one stan-
nylene with high 
yields. These com-
pounds were characte-
rized as very reactive 

substances. So we investigated their reactivity 
in the reactions of 1,2-oxidation addition with 
Br2, MeI, Ph2S2, S8 and 1,4-oxidation addition 
with PhС(О)C(O)Ph, also with GeCl4. 

In solution the structure of compounds ob-
tained was established by 1H and 13C tech-
niques. Composition and purity of substances 
synthesized were confirmed by elemental 
analysis. In solid state using X-ray analysis 
there were determined structures of four 
compounds including one germylene and one 
stannylene. Both these heavy carbene analogs 
are monomeric in solid state.  
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Compounds containing pyridine core 
represent one of the most widespread ligand 
type in chemistry of coordinating and orga-
nometallic derivatives. It may be explained 
by the formation of the additional interac-
tions between nitrogen and metal atoms. 
According to this fact the application of py-
ridine-containing ligands in organometallic 
molecules allows to stabilize unusual valent 
states of metal centre and also different 
types of coordination polyhedrons. 

At present the research of M(II) (M = Si, 
Ge, Sn, Pb) derivatives is one of the rapidly 
developing trend in organometallic chemi-
stry. These «heavy» carbenes may be used 
as precursors for the synthesis of various 
organometallic compounds and interme-
diates, for example, transition metal com-
plexes and clusters, compounds with mul-
tiple bonds metal – carbon and metal – he-
teroatom, small metallacycles and also ana-
logs of radicals [1]. According to theoreti-
cal and experimental data the low-valent 
metal centre M(II) may be successfully sta-
bilized by the sterically hindered ligands 
covalently bound with metal atom via oxy-
gen or nitrogen atoms. Besides these com-
plexes may contain additional interaction 
between donor groups and metal atom [2]. 
For investigating germylenes and stanny-
lenes pyridine-containing dialkohols may 
be considered as novel systems of such 
type. The purpose of this work is to syn-
thesize and investigate the low-valent Ge 
and Sn derivatives based on similar ligands. 

For synthesis of target derivatives we 
used alkoxydesamination reaction of Lap-
pert germylene or stannylene, 
M[N(SiMe3)2]2, by different dialcohols, 
2,6-C5H3N(CPh2OH)2,  
2,6-C5H3N(CH2CPh2OH)2,  
2,6-C5H3N(CH2CMe2OH)(CH2CPh2OH)2.  

nn
R  

M

N
Ph

PhR O O

M = Ge, Sn; R = Me, Ph; n = 0, 1  
Using this reaction the products may be 

obtained in high yields. The structure of all 
compounds synthesized was established ac-
cording to 1H and 13C NMR spectroscopy, 
and composition and purity are confirmed 
by elemental analysis. The single crystal 
structures of [Py(CH2CPh2O)2Sn]2, 
Py(CH2CMe2O)(CH2CPh2O)Ge are deter-
mined by the X-ray diffraction studies. It 
was established that both compounds con-
tain tight M–N contact. Germanium com-
pound is found to be a monomer while tin 
compound is a dimer owing to formation of 
additional interaction between tin atom of 
one monomeric unit and oxygen atom of 
another. In addition we obtained first results 
on researching the reactivity of germylenes 
and stannylenes, which have been synthe-
sized in the course of this work. 
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Производные урацилов представляют 
собой слабые двухосновные кислоты. 
Так, рКа1 урацила равно 9.43, рКа2 – 13.2 
[1]. При этом механизм депротонирова-
ния по первой ступени остается спор-
ным: по азоту N1 или N3 пиримидиново-
го кольца или по кислородам гидро-
ксильных групп, которые могут образо-
ваться в результате лактам-лактимных 
таутомерных перегруппировок. Извест-
но, что урацилы теоретически могут су-
ществовать в шести таутомерных фор-
мах [2, 3].В связи с этим представляет 
большой интерес исследование меха-
низмов депротонирования производных 
урацилов. 

В данной работе изучено взаимодей-
ствие 5-фторурацила (1) с гидроксидом 
натрия в водных растворах. На основа-
нии данных ЯМР 13С спектроскопии 
(табл. 1) показано, что в водных раство-
рах замещение водорода происходит у 
первого азота пиримидинового кольца: 
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+ NaOH
HN

O N

F

O

Na

+ H2O
12

3
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1 2

Об этом же свидетельствуют ИК-
спектры выделенной натриевой соли 5-
фторурацила (2).  

Наблюдается исчезновение полосы 
поглощения валентных колебаний связи 
N1-Н (3134 см–1) и образование новой – в 
области 777 см–1 (ν (N1-Nа)). 
Таблица 1. 

Обсуждается возможный механизм 
депротонирования 1 в водных растворах 
с учетом его таутомерной перегруппи-
ровки. 

Таким образом, на основании данных 
ИК и ЯМР 13С спектроскопии показано, 
что при взаимодействии 5-фторурацила 
с гидроксидом натрия образуется соль с 
замещением водорода первого азота пи-
римидинового кольца. 
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Соединение
δ, м. д. 

2 4 5 6 
1 150,4 158,3 140,1 126,5
2 154,1 158,4 140,3 132,8
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Пиримидиновые основания представ-
ляют большой практический интерес 
благодаря своим биологическим свойст-
вам. В настоящее время в медицине на-
ходят применение такие производные 
урацила как 6-метилурацил [1], 5-
гидрокси-6-метилурацил [2], фторафур 
[3], 3′-азидо-3′-дезокситимидин (AЗT) 
[4], 2′,3′-дидегидро-3′-дезокситимидин 
(D4T) [4] и др. Тем не менее поиск новых 
эффективных соединений этого ряда ос-
тается актуальным.  

Одно из направлений поиска – моди-
фикация молекулы урацила введением 
новых заместителей в положения С-5, С-
6, N-1 и N-3. Так, реакциями алкилиро-
вания, аминирования и аминометилиро-
вания, нами получены аналоги ацикло-
нуклеозидов I, С-5- и N-3-основания 
Манниха II и 5-аминопроизводные ура-
цила III.  
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Испытания их антиоксидантной ак-

тивности показали, что активность про-
являют только соединения со свободны-
ми N-H-связями, а наиболее активными 
оказались С-5-основания Манниха и 5-
аминопроизводные 6-метилурацила. 

Другое направление поиска эффек-
тивных соединений – получение ком-
плексов урацилов с биологически актив-
ными органическими кислотами, что по-
зволяет повысить фармакологическую  
 

активность и снизить токсичность. Нами 
были получены комплексы 6-
метилурацила и 5-гидрокси-6-
метилурацила с янтарной, лимонной, 
фумаровой и аскорбиновой кислотами. 
Все комплексы показали хорошую анти-
оксидантную и антигипоксическую ак-
тивность, а комплекс 5-гидрокси-6-
метилурацила с янтарной кислотой про-
явил также высокую гепатопротектор-
ную активность [5,6]. 
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Работа выполнена при финансовой поддерж-
ке РФФИ (№ 08-03-99011). 
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Являясь потенциальными носителями 
различных видов биологической актив-
ности, азотсодержащие гетероцикличе-
ские системы очень активно использу-
ются для создания новых высокоэффек-
тивных лекарственных препаратов. При-
сутствие в данных сопряжённых систе-
мах гетероциклических заместителей и 
различных донорно-акцепторных пери-
ферийных заместителей придаёт им уни-
кальные электрофизические свойства и 
появляется интересная перспектива по-
лучения новых полупроводниковых, во-
локонно-оптических флуоресцирующих 
и ряда других материалов. 

Одним из вариантов синтеза указан-
ных систем является использование в 
качестве исходного субстрата 4-бром-5-
нитрофталонитрила (БНФН) 1 [1]. В 
этом соединении при SNAr-реакциях с 
различными моно и бифункциональны-
ми NН-нуклеофилами, протекающих в 
мягких условиях, в первую очередь за-
мещается высокоподвижный атом брома 
[2].  

В образовавшемся продукте моноза-
мещения в случае использования восста-
новленного α,α-дипиридила происходит 
последовательное замещение нитро-
группы, завершающее формирование 
тетрагидрохиноксалиновой системы 2, 
содержащей фталонитрильный фраг-
мент. 

При восстановлении нитрогруппы в 
продуктах взаимодействия БНФН и пер-
вичных аминов с хорошими выходами 
получены соответствующие моно N-
(Alk, Ar) замещённые диаминофтало-
нитрилы 3. Взаимодействие 3 с заме-
щенными эфирами 2,4-диоксобутановой 
кислоты приводит к образованию 6,7-
динитрил-1,2-дигидрохиноксалин-2-онов 
4 с различными заместителями R1 и R2. 
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Обработка БНФН 1 аммиаком и по-

следующее химическое восстановление 
нитрогруппы в субстрате приводит к об-
разованию незамещённого 4,5-
диаминофталонитрила 5. При конденса-
ции 5 с α-дикетонами получен ряд но-
вых 2,3-замещённых хиноксалин-6,7-
дикарбонитрилов. 

Проведенные исследования позволи-
ли выявить характерные закономерности 
каждой реакции, определить лучшие ус-
ловия их протекания, границы примени-
мости метода, варианты дальнейшей 
функционализации и перспективы ис-
пользования полученных соединений 
для синтеза фталоцианинов, гексазоцик-
ланов, ангидридов, имидов, изоиндоли-
нов.  
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Исследование реакции расщепления 1,2,5-селенадиазольного цикла 
в 1,2,5-селенадиазолопорфиразинах под действием сероводорода 
Абрамова Е., Иванова С.С., Козлов А.В., Назарова М., Уль-Хак А., Стужин П.А. 

Ивановский государственный химико-технологический университет, пр-т Фридриха Энгельса, 7 
Иваново, 153000, Россия, e-mail: svsiv@isuct.ru 

Ранее нами было показано, что реак-
ция восстановительного расщепления 
аннелированного 1,2,5-селенадиазоль-
ного цикла под действием сероводорода 
может являться удобным методом пери-
ферической модификации порфиразино-
вого макроцикла [1]. Весьма заманчивым 
является ее применение для превраще-
ния 1,2,5-селенадиазоло-порфиразинов в 
имидазо- и 1,2,3-триазолоаннелирован-
ные производные, которые не могут 
быть получены классической темплат-
ной тетрамеризацией соответствующих 
гетероциклических динитрилов [2]. Эта 
реакция была успешно использована и 
для синтеза бис(салицилиденимино)-
порфиразинов, способных к перифериче-
скому комплексообразованию [3]. Пред-
полагалось, что восстановительное рас-
щепление 1,2,5-селенадиазольного фраг-
мента под действием H2S приводит к об-
разованию неустойчивых вицинальных 
диаминопорфиразинов, которые могут 
далее in situ конденсироваться с карбо-
нильными соединениями и другими 
электрофилами. Однако сами эти диами-
нопорфиразины до сих пор не были вы-
делены и охарактеризованы.  

В работе представлены результаты 
кинетического исследования взаимодей-
ствия трибензоаннелированных и гек-
саарилзамещенных 1,2,5-селенадиазоло-
порфиразинов 1 и 2 с сероводородом.  
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Показано, что расщепление 1,2,5-

селенадиазольного фрагмента под дей-
ствием H2S имеет сложный химизм и на-
блюдается только в присутствии основ-

ного растворителя (пиридин, ДМСО). 
Начальная стадия реакции проходит как 
нуклеофильное присоединение H2S по 
связи Se=N, сопровождающееся расши-
рением гетероцикла с образованием, со-
гласно масс-спектрометрическим дан-
ным, селенатииновых, дитииновых и по-
лисульфидных интермедиатов:  
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В качестве побочного процесса может 

наблюдаться ароматизация с образова-
нием 1,2,5-тиадиазолопорфиразина [4]. 
Вероятно, в реакциях конденсации с 
карбонильными соединениями S-
содержащие интермедиаты ведут себя 
аналогично конечному вицинальному 
диаминопорфиразину. 
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Палладий-катализируемое аминирование в синтезе полиазамакро-
циклов, содержащих фрагменты 2,7-дизамещенного нафталина. 

Аверин А.Д., Углов А.Н., Лёмён А., Гиляр Р., Белецкая И.П. 

Московский Государственный Университет им. М. В. Ломоносова, Химический факультет 
Ленинские горы, 119991, Москва, e-mail averin@org.chem.msu.ru 

Палладий-катализируемое аминиро-
вание 2,7-дибромнафталина 1 линейны-
ми полиаминами и оксадиаминами 2а-з 
при эквимольном соотношении реаген-
тов может служить удобным методом 
синтеза полиазамакроциклов 3 при усло-
вии, что длина цепи полиамина имеет 
достаточную длину (не менее 10 ато-
мов). Целевые продукты 3б-з синтезиро-
ваны с препаративными выходами 9-
29%. В качестве побочных продуктов 
выделены либо циклодимеры и цикло-
олигомеры 4, либо N,N’-ди(бром-
нафтил)полиамины 5. 
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Целенаправленный синтез ряда цикло-
димеров 4 осуществлен с помощью двух 
альтернативных методов. Согласно ме-
тоду (А), первоначально, при взаимодей-
ствии 2.2 экв. дибромнафталина с 1 экв. 
полиаминов, были синтезированы N,N’-
ди(бромнафтил)полиамины 5, которые, 
после выделения их в индивидуальном 
состоянии с помощью колоночной хро-
матографии, были введены в реакции с 
соответствующими полиаминами 2, при 
этом циклодимеры 4в,е,з были получены 
с выходами 11-28%. 
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В соответствии с методом (Б), были син-
тезированы 2,7-бис(полиамино)-
замещенные нафталины 6 реакциями 
дибромнафталина с 4 экв. полиаминов, 
которые были использованы in situ при 
взаимодействии с 2,7-
дибромнафталином. В результате дан-
ный подход позволил получить как це-
левые циклодимеры 4г,з, а в случае тет-
рамина 2г также и «моно-макроцикл» 3г 
с выходами 11-24% и 21%, соответст-
венно. 
Работа выполнена при поддержке грантами 
РФФИ 06-03-32376 и 08-03-00628. 
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Реакция аннелирования в ряду гетероциклических  
хиноидных производных бензимидазо[2,1-j]хинолина  

1,2Агеенко Н.В., 2 Слабко О.Ю., 2Каминский В.А. 
1Институт биологии моря имени А.В. Жирмунского Дальневосточного отделения Российской акаде-

мии наук, ул. Пальчевского, д.17, Владивосток, 690041, Россия e-mail: natkuprina@mail.ru 
2Дальневосточный государственный университет, ул. Октябрьская, д.27, Владивосток, 690600, Россия  

Изучены реакции аннелирования в 
ряду гетероциклических хиноидных со-
единений, полученных окислительным 
сочетанием производных 1,2,3,4,4а,5-гекса-
гидро-13Н-бенз-имидазо[2,1-j]хинолина с 
ароматическими и алифатическими бинук-
леофилами. 

Окислительное сочетание производ-
ных бензимидазо[2,1-j]хинолина 1а,б с 
ароматическими орто-бинуклеофилами 
2-4 под действием диоксида марганца 
приводит к образованию N-арил-
замещенных хинондииминов ряда 
1,2,3,4,4а,5-гексагидро-10Н-бензимида-
зо[2,1-j]хинолина 5-7а,б: 
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Внутримолекулярная циклизация 

производных 5-7а,б, в зависимости от 
строения орто-бинуклеофила, приводит 
к образованию продуктов аннелирования 
8б, 9-10а,б, содержащих бензоксазино-
вый, бензотиазиновый и бензопиразино-
вый циклы в положениях 10,11 системы 
бензимидазохинолина. 

Окислительное сочетание производ-
ных бензимидазо[2,1-j]хинолина 1а,б с 
2-моно- и 2,2-дизамещенными амино-
этанолами 11,12 под действием диоксида 
марганца протекает селективно с обра-
зованием соответствующих N-(гидро-
ксиэтил)замещенных хинондииминов 
14-15а,б. 

Окислительное сочетание соединений 
1а,б с 2,2-ди-(гидроксиэтил)амино-
этанолом 13 приводит непосредственно 
к образованию продуктов 10,11-
аннелирования 18а,б. 
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Внутримолекулярная циклизация произ-
водных 14-15а,б под действием 
трет-бутилата калия приводит к обра-
зова-нию продуктов аннелирования 16б, 
17а,б, содержащих оксазиновый цикл в 
положениях 10,11 системы бензимида-
зохинолина. 

Еще один вариант аннелирования - 
реакция 1,3-диполярного циклоприсое-
динения диазометана к хиноидным со-
единениям ряда 1,2,3,4,4а,5-гексагид-
ро-10Н-бензимида-зо[2,1-j]хинолина 
19а,б, 20а, 21а,б с образованием поли-
циклических структур 22-28, в которых 
пиразольный цикл аннелирован по по-
ложениям 10,11 гексагидробензимидазо-
хинолиновой структуры:  

22à;  23à; 24à,á19à,á; 20à; 21à,á

           á. R1=R3=Ph, R2=H; 
Z=O : 19à,á, 22à, 25à,á, 28á;   
Z=N   CN: 20à, 23à, 26à;   
Z=N(CN)2: 21à,á, 24à,á. 27à,á 

 19-28: a. R1=H, R2-R3=  (ÑÍ 2)4  ;
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Работа была выполнена при частичной фи-
нансовой поддержке Российского Фонда Фун-
даментальных Исследований (проект № 07-04-
00367), Президиума ДВО РАН (проект 
№ 09-III-А-06-206). 
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Новые координационные соединения на основе производных  
пиразолинов-2. 

Агрон Л.А., Мажуга А.Г., Ворожцов Н.И., Зверева М.А., Белоглазкина Е.К. 
 Голубева Г.А., Свиридова Л.А., Зык Н.В. 

Московский государственный Университет им. М.В. Ломоносова, Ленинские горы д.1 стр.3, МГУ, 
Химический факультет, Москва, 119899, Россия, e-mail nvor@rambler.ru 

Координационные соединения на ос-
нове азотсодержащих органических ли-
гандов привлекают интерес ученых в 
связи с широким спектром проявляемой 
ими физиологической и биологической 
активности [1]. Среди большого числа 
гетероциклических соединений произ-
водные пиразолинов-2 оставались прак-
тически неизученными в реакциях ком-
плексообразования, хотя известно, что в 
некоторых случаях координационные 
соединения проявляют большую актив-
ность по сравнению с исходным лиган-
дом. Исходный 3-пиридин-1,5-
дифенпиразолин-2 был синтезирован по 
модифицированной методике [2] из со-
ответствующего халкона I. 
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Органический лиганд II был изучен в 
реакциях комплексообразования с соля-
ми меди (II). Для координационного со-
единения с хлоридом меди (II) III нами 
были получены данные РСА. Из приве-
денных данных видно (Рис.1), что атомы 
меди в комплексном соединении III  
 

связаны с двумя атомами азота органи-
ческого лиганда, двумя мостиковыми 
атомами хлора, атомом хлора располо-
женным аксиально. Атомы меди имеют 
искаженную тригонально- пирамидаль-
ную геометрию.  

 
Рис.1. Данные рентгеноструктурного анализа 

кристалла координационного соединения III.  

В докладе будут также обсуждены 
подробности электрохимических экспе-
риментов, данные электронной спектро-
скопии в УФ и видимой области, спек-
тры флюоресценции.  
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Новые биологически активные о-гидрометаллоатраны 
Адамович С.Н., Кузнецова Г.А., Колесникова О.П*., Мирскова А.Н. 

Мирсков Р.Г., Воронков М.Г. 
Институт химии им. А.Е.Фаворского СО РАН, 664033, Иркутск, ул. Фаворского,1 

*ГУ НИИ клинической иммунологии СО РАМН, Новосибирск, ул. Ядринцевская,14 E-mail: 
mir@irioch.irk.ru 

2-Метилфеноксиацетат трис(2-
гидроксиэтил)аммония - «2-метилфено-
ксиацетокси- протатран» (МФП) (I) под 
названием «крезацин» или «трекрезан» 
применяется в сельском хозяйстве и ме-
дицине [1,2]. Его гетероциклические Si-
органические аналоги «силатраны»(II) 
также широко применяются в этих об-
ластях [3]. 
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 С целью получения соединений, со-
вмещающих активность МФП и биоген-
ных металлов нами впервые синтезирова-
ны О-гидрометаллоатраны III,IV:  
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 Биологическая активность (III,IV) 
изучена совместно с институтом клини-

ческой иммунологии (Новосибирск). 
Полученные при этом результаты свиде-
тельствуют, что они являются водорас-
творимыми, малотоксичными (LD50 
=1000-6000мг/кг) донорами биогенных 
металлов, прекурсорами металлофер-
ментов. Среди них уже выявлены высо-
коэффективные биологически активные 
вещества с избирательной иммуноактив-
ностью, стимулирующие либо гумо-
ральный иммунный, либо клеточный 
иммунный ответ. Ряд из них обладает 
антипролиферативной, антитоксической, 
антигипоксической, регенерационной 
активностью. 

 Недавно нами установлено, что III 
(М=Cu,Zn, Mn,Ni) стимулируют рост 
клеток в растительных культурах [4]. 
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Неизвестное превращение производных 1-аминопарабановой  
кислоты в 5-оксo-1,2,4-триазол-3-карбоновую кислоту 
Азев Ю.А.,*а Розин Ю.А.,а Беляев Н.А.,а Бакулев В.А.,a Лебан И.b 
а Уральский государственный технический университет, 620002 Екатеринбург,  

Российская Федерация, e-mail: azural@yandex.ru 
b 4SC AG, 82152 Planegg-Martinsried, Germany, e-mail: leban@4sc.com 

Производные 1-аминопарабановой 
кислоты используются в синтезе новых 
имидазолидин-2,4-дионов с целью поис-
ка эффективных мышечных релаксантов 
[1, 2]. 

При нагревании бензилиденпроизвод-
ных 1-аминопарабановой кислоты 1а-г в 
воде с высоким выходом получена 5-оксо-
1,2,4-триазол-3-карбоновая кислота 2. 

Строение продукта 2 подтверждено 
встречным синтезом его из 2,3,4,5-
тетрагидро-1,2,4-триазин-3,5-диона по 
описанным в работах [3, 4] методам. 

При 235-240оС триазолкарбоновая ки-
слота 2 декарбоксилируется с образова-
нием известного триазолона 3 [4]. 

Продукт 3 идентичен также 3-оксо-
1,2,4-триазолу, полученному нами из 
гидрохлорида семикарбазида при нагре-
вании его с ортомуравьиным эфиром. 
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Стереохимия [4+2] циклоприсоединения производных  
α,β-непредельных кислот к 3-R-2,6-дифурилпиперидин-4-онам 
Айриян И.К., Юдина Н.И., Дзюбенко А.А., Шишкина Е.В., Никитина Е.В. 

Российский университет дружбы народов, ул. Миклухо-Маклая, д.6 
Москва, 117198, Россия, e-mail: chemeko@mail.ru, fzubkov@sci.pfu.edu.ru 

Продолжая работы по изучению цик-
лоприсоединения производных α,β-
непредельных кислот к гетероциклам, 
содержащим фурфуриламиновый фраг-
мент [1], мы обратились к превращениям 
2-фурилпиперидонов. 

Исходные несимметрично замещён-
ные 2,6-дифурилпиперидин-4-оны 1, по-
лучены в одну стадию из коммерчески 
доступных кетонов и фурфурола по из-
вестным методикам [2].  

Взаимодействие пиперидинов 1a-f с 
акрилоилхлоридом или малеиновым ан-
гидридом протекает через первоначаль-
ное ацилирование атома азота с образо-
ванием промежуточных амидов (присут-
ствие N-акрилоиламидов в реакционных 
смесях было зафиксировано хромато-
графически и методом хромато-масс-
спектрометрии). Далее в условиях реак-
ции происходит спонтанное внутримо-
лекулярное [4+2] циклоприсоединение, 
при котором осуществляется реакция 
Дильса-Альдера между фурановым цик-
лом и двойной связью N-ацетильного 
фрагмента. Эта последовательность ста-
дий с высоким выходом приводит к со-
ответствующим аддуктам 2a-f и 3a-f. 
Выходы всех синтезированных соедине-
ний представлены в таблице 1. 

Таблица 1. Выходы аддуктов реакции 
Дильса-Альдера 2 и 3.  

 
Интересно отметить, что циклопри-

соединение осуществляется только по 
одному фурановому кольцу 2,6-

дифурилпиперидинов 2, даже если реак-
цию проводить с трёх кратным избытком 
ацилирующего агента.  

Было установлено, что реакция осу-
ществляется не только стереоспецифич-
но, с образованием единственного диа-
стеромера, но и региоспецифично. 
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[4+2] Циклоприсоединение идёт ис-

ключительно по фурановому кольцу A. 
Вероятно, это связано с пространствен-
ным взаимодействием между R1-
алкильным заместителем в положении 3 
и 2-А-фурильным фрагментом, что при-
водит к жёсткой фиксации фурила A в 
положении, благоприятном для протека-
ния реакции Дильса-Альдера. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
гранта РФФИ № 07-03-00083a. 
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R1 R2 

 
Выход (%) 

Me H 2a (67) 3a (84) 
Et H 2b (63) 3b (82) 
Pr H 2c (45) 3c (94) 
iPr H 2d (55) 3d (91) 

Allyl H 2e (45) 3e (94) 
Me Me 2f (57) 3f (87) 
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Новый метод пери-аннелирования пиримидинового кольца к  
азафеналенам 

Аксенов А.В., Ляховненко А.С., Караиванов Н.Ц.  

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Полиядерные ароматические и гете-
роароматические соединения, в том чис-
ле, производные пирена и его гетероцик-
лические аналоги обладают рядом по-
лезных свойств. Производными таких 
соединений являются многие органиче-
ские люминофоры, красители, найдены 
эффективные лекарственные препараты. 
В последнее время возрос интерес к по-
добным структурам, в первую очередь 
как люминесцентным интеркаляторам, а 
также в связи с развитием кластерной 
химии.  

Несмотря на многообразие возмож-
ных структур азапиренов (около 300) в 
настоящее время синтезированы лишь 
некоторые представители. Это связано в 
первую очередь с отсутствием удобных 
методов пери- аннелирования гетеро-
циклических ядер к феналенам и азафе-
наленам. 

Ранее, был разработан метод синтеза 
1,3,6,8-тетраазапиренов многостадий-
ным синтезом исходя из перимидинов 
[1]. В настоящей работе мы предлагаем 
одностадийный синтез этих и родствен-
ных им соединений. 

В качестве исходных использовались 
доступные карбонильные соединения 1. 
Мы показали, что реакция 1a-c с трех-
кратным избытком азида натрия в ПФК 
приводит к 1,3,6,8-тетраазапиренам 4 с 
выходом 64-72%: 
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R

NHN

NH

O

R

NH N

NNH

R

N N

NN

R

NaN3

PPA

NaN3

PPA

[O]

1a-c
2a-c 3a-c 4a-c  

1-4a: R=H; b: R=Me; c: R=Ph; 

Промежуточные 3 выделить не уда-
лось, так как они быстро окисляются в 
ходе выделения. 

Реакцию можно остановить на стадии 
образования амидов 2. Следовательно, 
первой стадией является реакция Шмидта. 

Аналогично протекает реакция проте-
кает с производными триазафеналена 5: 

NH
N

N

O R

N
N

N

N N

R

NaN3

PPA

5a,b 6a,b  
5,6a: R=Me; b: R=Ph; 

Тетраазапирены 4 были также полу-
чены реакцией дикетонов 7 и амидов 8 с 
азидом натрия в ПФК: 
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N N
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R

R

NH
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7a,b 4b,d
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4b,7,8a: R=Me; 4d,7,8b: R=Ph; 
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Азид натрия в ПФК – новый реагент для электрофильного  
аминирования 

Аксенов А.В., Ляховненко А.С., Кугутов М.М.  

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1, 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Разработан метод электрофильного 
аминирования основанный на реакции 
ароматических соединений с азидом на-
трия в полифосфорной кислоте (ПФК). 

 
X X

NH2

NaN3

PPA

X=OH, OMe, OEt, NMe2;  
 
Показано, что в реакцию вступают  

арены, содержащие донорный замести-
тель (OH, OR, NMe2). Ацетанилид, бен-
зол, толуол в реакцию не вступают.  

В случае производных нафталина на-
личие донорного заместителя не требу-
ется. С самим нафталином выход 1-
нафтиламина составил 22%, при наличии 
донорных заместителей выход увеличи-
вается до 65-80%. 

X
NH2

X

N NH

R

NH2

N NH

R

NaN3

PPA

NaN3

PPA

X=H, OH, OMe, OEt;

 
Реакция включала следующую после-

довательность стадий: 
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Достоинством метода является воз-

можность осуществления последующих 
превращений in one pot. Таким способом 
удалось получить хинолины и хиназоли-
ны, индолы.1976). 
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Аннелирование 1,3-диазепинового ядра к перимидинам 
Аксенов А.В., Ляховненко А.С., Нуреева К.Э. 

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Известно, что многие производные 
диазепинов обладают высокой биологи-
ческой активностью. В тоже время Диа-
зепины – производные азафеналенов, ко-
торые являются аналогами плеадиена 
оставались неизвестными.  

Данная работа посвящена разработке 
методов синтеза таких соединений.  

Мы показали, что перимидины 1 с 
высоким выходом аминируются систе-
мой реагентов нитрит натрия/ПФК: 
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R

NHN
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NH2
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1a-c
R=H,Me,Ph

2a-c

 
Было решено использовать эту реак-

цию для разработки методов синтеза 
диазепинов. Оказалось, что in one pot ре-
акция перимидинов 1 с азидом натрия и 
1,3,5-триазинами позволяет с выходом 
75-84% получить диазепины 3: 
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В случае замещенных 1,3,5-триазинов 
реакцию удалось осуществить как трех-
компонентную.  

Реакция включает следующую после-
довательность стадий:  
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Реакцию можно остановить на стадии 

образования промежуточных 4. В ре-
зультате их гидролиза были получены 
амиды 5: 
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Синтез производных 1,2,6,7- и 1,2,6,8-тетраазапирена с помощью 
гидразидов кислот в ПФК 

Аксенов А.В., Ляховненко А.С., Щербаков С.В. 

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Данная работа посвящена синтезу ра-
нее неизвестных классов гетероцикличе-
ских соединений – производных 1,2,6,7- 
и 1,2,6,8-тетраазапирена. Задача синтеза 
таких соединений сводится к пери-
аннелированию пиридазинового ядра.  

Существующие методы аннелирова-
ния пиридазинового ядра к производным 
нафталина включают или создание свя-
зей С-N и С=N, или связи N-N. Первое 
достигается взаимодействием с гидрази-
нами соединений, содержащих в сосед-
них пери-положениях нафталинового 
ядра карбонильную группу и галоген, 
гидроксильную или нитрогруппу [1-4], 
второе частичным восстановлением ос-
нований Шиффа, содержащих в сосед-
нем пери-положении нитрогруппу [1]: 
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Y z
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N
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N

N Ph

R'NHNH2

X = Br, I, OH, NO2

Z= H, ORY=H;
Y, Z = CH2CH2, CONH

1) P(OEt)3
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Практически параллельно с этой ра-
ботой в нашей лаборатории были разра-
ботаны методы синтеза 1,2,6,8-
тетраазапиренов основанные на реакции 
1,3,5-триазинов с азо- и нирозосоедине-
ниями:  
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В настоящей работе мы предлагаем 

более простой способ синтеза этих со-
единений основанный на аминировании 
перимидинов 1a-c нитритом натрия в 
ПФК и последующей in one pot реакцией 
с гидразидами кислот: 
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Выход 56-69%.  
1,2,6,7-Тетраазапирены 6 удалось по-

лучить реакцией 1,5-
дигидроксинафталина 3 с гидразидами 
кислот: 
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Промежуточные 5 удалось выделить и 
охарактеризовать. 
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Синтез 1,3-диазапиренов на основе  
7-метоксинафталин-1-карбальдегида 

Аксенов А.В.a, Демидова Н.В.a, Левина И.И.b, Ковяшникова Е.С.a  

aСтавропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1, 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

bИнститут биохимической физики им. Н.М. Эмануэля РАН, ул. Косыгина,4 
Москва, 119991,  Россия e-mail: iilevina@rambler.ru 

Ранее, был описан синтез 1,3-
диазапиренов 2 основанный на взаимо-
действии малодоступной соли 1 с бенза-
мидином [1]: 

OEtOEt N N

Ph

NH2

NH
Ph

+

BF4
-

2c(85 %)1  
Реакция включала следующую после-

довательность стадий: 

NNH

Ph

OEt

NH2

NH
Ph

2c1 +

3  
Основываясь на наших предыдущих 

исследованиях, мы предположили, что 
промежуточные аналогичные 3 можно 
получить другим способом из более дос-
тупного 7- метоксинафталин-1-
карбальдегида (4), и далее, в ходе реак-
ции, увеличив температуру, их можно 
будет превратить в 1,3-диазапирены 2: 

O

O N

N

N

RR

NN

R

NN

R

O

NH R

N

NN

O

R

R

N

N

NH
O
RR

NN
+

RR

NH

5a,b

+

4

R=H,Me

8a,b

PPA

6a,b

PPA

7a,b

3a,b

-RCN

Действительно, нагревание альдегида 4 с 
1,3,5-триазинами 5 сначала при 700С, а 
затем при 1600С позволяет получить 
диазапирены 3a-b с выходом 27-33%. 

Литература 
1.  Neidlein R., Behzadi Z. Chem. 

Ztg. 102. 199 (1978). 
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Димеризация и циклодимеризация перимидинов 
Аксенов Н.А., Аксенов А.В., Ляховненко А.С. 

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Полиядерные ароматические и гете-
роароматические соединения представ-
ляют интерес в качестве органических 
люминофоров, красители, люминесцент-
ных интеркаляторов. В последнее время 
возрос интерес к подобным структурам, 
в первую очередь в связи с развитием 
нанотехнологий.  

Данная работа посвящена синтезу ра-
нее неизвестного класса гетероцикличе-
ских соединений – производных пири-
мидо[4’,5’6’:6,7]феналено[1,2,3-gh]пери-
мидинов (дипиримидопериленов) 5a-c.  

Перимидины 1a-c легко ацилируются 
хлорангидридами кислот при комнатной 
температуре с образованием соответст-
вующих кетонов 2 с выходом близким 
количественному:  

NNH

R
NNH

O R'

R

C2H4Cl2

1
2

R'COCl/AlCl3

 
В отсутствие ацилирующего реагента 

реакция ранее не проводилась. Оказа-
лось, что в этих условия реакция легко 
протекает с образованием дипиримидо-
периленов 5a-c с выходом 67-74%:  

NNH

R

N

N
H N

H

N
R R

N

N
H N

H

N
R R

N

N N

N
R R

 AlCl3

C2H4Cl2

1a-c

5a-c

3a-c

4a-c

[O]

 
1-5a: R =H; b: R=Me; c: Ph;  

В качестве промежуточных постули-
руется образование 6(7),6’(7’)-
биперимидинилов 3a-c. Эти вещества 
были получены с выходом близким ко-
личественному при замене дихлорэтана 
в качестве растворителя на нитрометан: 

NNH

R

N

N
H N

H

N
R R

 AlCl3

MeNO2

1a-c 3a-c

 
1,3a: R =H; b: R=Me; c: Ph; 

Последующей реакцией с хлоридом 
алюминия в дихлорэтане эти соединения 
удалось превратить в дипиримидопери-
лены 5a-c с высоким выходом: 

NNH

NH N

R

R

N N

NN

R

R

3a-c

 AlCl3

C2H4Cl2

5a-c  
Вероятно, в приведенных в работе ре-

акциях образование промежуточных 
включает образование π-комплексов, а 
возможно, и катион-радикалов. 
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Синтез 3-гетарилхинолинов с помощью системы реагентов  
1,3,5-триазины/ПФК 

Аксенова И.В., Маликова И.В., Аксенов А.В., Ковяшникова Е.С. 

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru

3-Гетарилхинолины являются эффек-
тивными модельными соединениями для 
изучения реакций одноэлектронного пе-
реноса, электрофильного и нуклеофиль-
ного замещения. Они позволяют срав-
нить реакционную способность двух за-
мещенных гетероциклов в рамках одной 
молекулы, и образуют относительно ус-
тойчивые анион-радикалы и дианионы. 

В настоящей работе предлагается но-
вый метод получения таких соединений 
основанный на использовании системы 
реагентов 1,3,5-триазины/ПФК.  

Мы показали, что реакция о- амино-
стиролов, содержащих в β-положении 
гетарильный заместитель реагируют с 
1,3,5-триазинами в ПФК с образованием 
различных 3- гетарилхинолинов: 

Het

NR

Het

NH2

N N

X

N

N

N
H

N

O

N

N

N

N

RR

R

Het = 

+
PPA

 

Выход составляет от 18-64%.  

N

NH2NH2

N

N

N

N

N

N
PPA

1

2  
Исходя из соединения 1 был получен 

трис гетероцикл 2. 
Таким образом, метод оказался эф-

фективным для синтеза широкого спек-
тра 3- гетарилхинолинов.  
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Непредельные нитросоединения в ПФК – новый реагент для 
пери-аннелирования [a,b]пиридинового кольца к перимидину 

Аксенова И.В., Ляховненко А.С., Демидова Н.В., Кумшаева А.Б. 

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1 
Ставрополь, 355009, Россия e-mail: k-biochem-org@stavsu.ru 

Одной из фундаментальных задач, 
стоящих перед химиками-органиками, 
является создание новых эффективных 
синтетических методов. Это связано с 
тем, что открываются дополнительные 
синтетические возможности использова-
ния известных реагентов, особенно в их 
новых, порой неожиданных комбинаци-
ях. Эти дополнительные возможности 
открывают пути синтеза ранее неизвест-
ных веществ, обладающих полезными 
свойствами. К таким соединениям отно-
сятся, производные пирена и его гетеро-
циклические аналоги, производными ко-
торых являются многие органические 
люминофоры, красители, найдены эф-
фективные лекарственные препараты. В 
последнее время возрос интерес к по-
добным структурам, в первую очередь 
как люминесцентным интеркаляторам, а 
также в связи с развитием нанотехноло-
гий. 

До начала наших работ методов анне-
лирования [a,b]пиридинового ядра без 
участия функциональных групп фенале-
на не существовало. Поэтому в данной 
работе предлагается такой метод, осно-
ванный на использовании непредельных 
нитросоединений.  

Мы показали, что нагревание пери-
мидинов с непредельными нитросоеди-
нениями в ПФК приводит с выходом 26-
41% к ранее неизвестным 1,3,6-
триазапиренам 2: 

NHN

R

R' N

N N

R

R'
NO2+

1a-c

PPA

R=H,Me,Ph 2

R'=H,Ar

 

Вероятно, реакция протекает в соот-
ветствии со следующей схемой:  

NHN

R

R'
NO2

R'
N

+
O P

O P

OH
O

O

OH O

R'

N
+
O P

O P

OH
O

O

OH O

NHN

R

R'
N

+

O P

OH
P

OH
O

O

OH
O

NHN

R

R' N
O P

OH
P

OH
O
O

OH
O

NHN

R

R' N

N N

R

PPA

-PPA

+
A

A

-H+

 
Вместо непредельных нитросоедине-

ний в реакции можно использовать их 
предшественники – нитроспирты:  

NHN

R

R' N

N N

R

R'
NO2

OH

+

1a-c

PPA

R=H,Me,Ph 2

R'=H,Ar

 
Выход при этом существенно не ме-

няется. 
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Синтез новых фотосенсибилизаторов ряда кумарина 
Алексеева В.И., Маринина Л.Е., Савина Л.П., Лукьянец Е.А. 

ФГУП “ГНЦ”НИОПИК”, Б.Садовая, ¼, Москва,123995, Россия e-mail: lab31@niopik.ru 

Данная работа посвящена синтезу но-
вых водорастворимых производных ку-
марина с целью их использования в ка-
честве потенциальных антибактериаль-
ных фотосенсибилизаторов. Синтез про-
изводных кумарина – 3-
аминозамещенных 7-имино-7H-

хромено[3',2':3,4]пиридо[1,2a]бензимида-
зол-6-карбонитрила, его 7-оксо- и 14-
цианозамещенных аналогов и их четвер-
тичных солей - осуществляли по схемам 
1 и 2. 

Схема 1: 

CHO

OH
R NCH2C

N

N

H

пиперидин

EtOH
O

N

N

H
NH

R

5
6

7
8

4

1

2

3

    (1a, b

CH2

NC

NC

изобутиловый
 спирт+

O

N

N

NH
CN

R

(2a, b)

+

+ (CH3)2SO4
o-дихлорбензол

120 оС

)

(

R

3a, b

O

N

N

NH
CN

СH3

CH3SO4

)

R = 7-    R= 1a, 2a, 3a: ; 1b, 2b, 3b:

6

N
7

8
N(C2H5)2

 Схема 2: 

(2a)

(4)

O

N

N

(H5C2)2N

CN

O O

N

N

(H5C2)2N

CN

O

CH3

(5)

+ (CH3)2SO4 CH3SO4
90 0C

HCl

10
0 
0 C , 3

 h

DMFA

NaCN
Br2

,

O

N

N

(H5C2)2N

CN

NH

CN

(6)

O

N

N

(H5C2)2N

CN

NH

CN
CH3

(7)

+ (CH3)2SO4 CH3SO4
120 0C

 

Соединения 3а, b, 5 и 7 растворимы в 
воде, поглощают в области 530 -660 нм и 
могут быть использованы как сенсиби-
лизаторы для фотоочистки воды. 
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Новые селенсодержащие гетероциклы на основе  
дивинилхалькогенидов и дигалогенидов селена 

Амосова С.В., Пензик М.В., Волкова К.А., Куркутов Е.О., Потапов В.А. 

Иркутский институт химии им. А.Е. Фаворского 
Сибирского отделения Российской Академии наук 

ул. Фаворского, д. 1, Иркутск, 664033, Россия, e-mail: amosova@irioch.irk.ru 

Систематически изучены ранее неиз-
вестные реакции присоединения дигало-
генидов селена к дивинилсульфиду и ди-
винилселениду. Реакции приводят к но-
вым шестичленным гетероциклам, 2,6-
дигалоген-1,4-тиаселенанам и –
диселенанам, с выходом до количест-
венного.  

Se

X HalHalX

 - 50   CCHCl3,
SeHal2

o

Hal = Cl, Br; X = S, Se  
Обнаружена новая перегруппировка 

шестичленных гетероциклов, 2,6-
дигалоген-1,4-тиаселенанов и -
диселенанов, в пятичленные гетероцик-
лы, 5-галоген-2-галогенметил-1,3-
тиаселеноланы и -диселеноланы.  

Se

X HalHal

Se

X HalHal
20-25  CCHCl3,

o

Hal = Cl, Br; X = S, Se

 
Перегруппировка легко протекает в 

растворе хлороформа при комнатной 
температуре. Можно предположить, что 
перегруппировка идет через промежу-
точный 3-членный интермедиат. Извест-
но, что атом галогена сильно активиро-
ван в 2-галогенэтилселенидах за счет 
эффекта анхимерного содействия атома 
селена. В данном случае эффект анхи-
мерного содействия приводит к увели-
чению подвижности аниона галогена и 
его миграции. 

Se

X HalHal

Se

X HalHal

Se

XHal

 

+
Hal-

Hal = Cl, Br; X = S, Se

 
Под действием пиридина или при пе-

регонке 5-галоген-2-галогенметил-1,3-
тиаселеноланы и -диселеноланы пре-
вращаются соответственно в 2-
галогенметил-1,3-тиаселенолы и -
диселенолы. 

Se

X HalHal

Se

X Hal

-[HCl]

20-25  Co

Hal = Cl, Br; X = S, Se
 

Изучена реакция присоединения диб-
ромида селена к дивинилсульфону, ко-
торая протекает с высокой региоселек-
тивностью и приводит к четырехчлен-
ному гетероциклическому соединению, 
2,4-бис(бромметил)-1,3-тиаселенетан-
1,1-диоксиду, с количественным выхо-
дом. 

S
OO

S

SeBr

Br
OO

SeBr2 +
20-25  C

CHCl3
o

 
Строение полученных соединений 

доказано методами ЯМР 1Н, 13С, 77Se, 
хромато-масс-спектрометрии и подтвер-
ждено данными элементного анализа. 
Установлен диастереомерный состав по-
лученных соединений. 
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Синее и О,О'-дибензоилированное белое индиго 
в условиях реакции Вильсмейера 

Андин А.Н., Майборода Д.А. 
Дальневосточный государственный университет, ул. Октябрьская, 27 

Владивосток, 690950, Россия; e-mail: andin@chem.dvgu.ru 

Синтезу и изучению свойств различных 
функциональных производных индиго, за-
мещенных в бензольных ядрах или по атомам 
азота, посвящено большое число исследова-
ний. В частности, реакции его N-
ацилирования, в основном ацетилирования и 
бензоилирования, известны уже давно [1]. 
Также опубликованы более современные ра-
боты в этой области [2, 3].  

Данная работа посвящена изучению хи-
мического поведения синего и О,О'-
дибензоилированного белого индиго в усло-
виях реакции формилирования по Вильс-
мейеру. Эта реакция в ряду произ-водных 
индиго ранее не описана в литературе.  

Из нескольких опробованных вариантов 
проведения реакции нами был выбран опти-
мальный, в соответствии с которым индиго 
1 суспендируют в смеси равных объемов 
ДМФА и POCl3 и перемешивают при 80 ºС в 
течение 20 мин. После разложения реакци-
онной смеси водой получают с выходом 90 
% N-формилиндиго 2, при этом важно, что 
образуется только монофор-мильное произ-
водное, а N,N'-диформил-индиго, которое 
можно было ожидать, не образуется.  

N

N

H

HO

O

N

N
O

OCHO

N

N

Cl

CHO

H

H

H
DMF / POCl3

800 C, 20 min

DMF / POCl3

1000C, 2 h
1

2

3

Если же моноформилиндиго не выделять, а 
повысить температуру до 100 ºС и далее пе-
ремешивать еще 2 ч, то дальнейшее течение 
реакции сопровождается сильным осмоле-
нием, из сложной смеси в индивидуальном 
виде с помощью колоночной хроматографии 
было выделено с низким выходом только 
соединение 3 - продукт дальнейшего пре-
вращения моноформилиндиго.  

Образование бисиндола можно объяснить 
восстановлением индиго в условиях реакции 
с последующим взаимодействием восстанов-
ленной формы с POCl3 и формилированием 
по положению 3 по схеме ипсо-замещения. 

Другой альтернативный путь возникновения 
восстановленной формы индиго – его дис-
пропорционирование.  

Следует отметить, что подобные функци-
ональные производные 2,2'-бисиндола явля-
ются достаточно труднодоступными соеди-
нениями.  

Также нами было изучено поведение вос-
становленной формы индиго – О,О'-
дибензоилированного белого индиго 4 в 
аналогичных условиях. Соединение 4 рас-
тво-ряют в смеси равных объемов ДМФА и 
POCl3 и перемешивают 0,5 ч при 80 ºС. Про-
цесс также сопровождается значительным 
осмоле-нием, с помощью колоночной хро-
матографии с выходом 25 % выделяют про-
дукт 5 - производное пирроло [1,2-a;3,4-b] 
дииндола.  

N

N
OBz

BzOH

H

N

N

O

Cl

800 C, 30 min

DMF / POCl3

Bz
4 5

Вероятно, последовательность элементар-ных 
стадий, приводящая к соединению 5, включает 
в себя миграцию одной из бензо-ильных групп 
к атому азота, замещение функциональных 
групп в положениях 3,3' на хлор и формиль-
ную группу с последующим формированием 
центрального пятичленного цикла.  

Пирроло [1,2-a;3,4-b] дииндолы являются 
практически не изученным типом гетеро-
циклов, в литературе описан лишь 1 пример 
синтеза производного данной гетероцикли-
ческой системы [4]. 

Строение всех полученных соединений 
доказано с помощью ЯМР- и ИК-
спектроскопии и масс-спектрометрии. 
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Синтез соединений тиадиазолинового ряда на основе  
β-аминокетонов 

Аниськов А.А., Щекина М.П., Клочкова И.Н. 
Саратовский государственный университет, ул. Астраханская д.83 

Саратов, 410012, Россия e-mail: aniskovaa@mail.ru 

Ранее нами сообщалось о синтезе не 
известных спиросочленённых гетеро-
циклических систем гидразолового ряда 
на основе α,β-ненасыщенных кетонов.  

Целью данной работы явился синтез 
тиосемикарбазонов β-аминокетонов на 
основе кетонов Манниха насыщенного и 
ненасыщенного рядов, а также осущест-
вление внутримолекулярной гетероцик-
лизации синтезированных субстратов. 
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R:  CH3 ; R1+R1= (CH2)2-O-(CH2)2 ;  R1+R1= (CH2)5  
 Синтез тиосемикарбазонов осуществ-

лялся по средством взаимодействия ос-
нований Манниха с тиосемикарбазидом 
при нагревании реагентов в эквимоляр-
ном соотношении в изопропиловом 
спирте в присутствии каталитических 
количеств соляной кислоты. Установле-
но, что реакция протекает с образовани-
ем целевых продуктов с выходами до 
90%. В ЯМР1Н спектрах синтезирован-
ных соединений 2 отмечены мульти-
плетные сигналы метиленовых звений 
аминометиленового фрагмента (2,43-
2,56 м.д.), для арилидиеновых производ-
ных характеристичным является присут-
ствие двух дуплетов винильных прото-
нов ( (6.81-6.87 м.д. J 6.4 Гц). Показано 

так же, что в отсутствии кислотного ка-
тализа доминирующим становится про-
цесс дезаминирования аминокетона с 
последующим присоединением по Ми-
хаэлю с образованием структуры 3. 

Гетероциклизацию тиосемикарбазо-
нов β-аминокетонов проводили в среде 
пиридина в присутствии ацилирующего 
агента (уксусный ангидрид). Нами уста-
новлено, что данная реакция протекает 
региоселективно и приводит к образова-
нию тиадиазолиновой гетероцикличе-
ской системы с выходом до 84%. В ЯМР 
1Н спектрах соединений 4 (для арили-
диеновых производных) характеристич-
ным явилось наличие сигналов виниль-
ных протонов (6,52-6,65 м.д. J =16 Гц). В 
спектрах ЯМР 13С отмечен сигнал чет-
вертичного атома углерода ( 82.9-83,1 
м.д.). 

Таким образом, нами осуществлен 
синтез тиосемикарбазонов β-
аминокетонов различных рядов с высо-
кими выходами. Показано, что внутри-
молекулярная гетероциклизация послед-
них в условиях ацилирования данных 
соединений протекает региоселективно и 
ведёт к образованию тиадиазолиновой 
системы. 
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Синтез бисмакроциклических соединений палладий-
катализируемым аминированием N-(3,5-дибромбензил)замещенных 

циклена и азакраун-эфиров. 
Анохин М.В., Аверин А.Д., Белецкая И.П. 

Московский Государственный Университет им. М. В. Ломоносова, Химический факультет 
Ленинские горы, 119991, Москва, e-mail anokhinmv@gmail.com 

Ранее нами показано, что палладий-
катализируемое аминирование 1,3-
дибромбензола линейными полиамина-
ми является удобным одностадийным 
методом синтеза полиазамакроциклов 
[1]. Данный подход распространен на N-
(3,5-дибромбензил)замещенные азакра-
ун-эфиры и циклен с целью синтеза бис-
макроциклических соединений. 

Исходные производные 1-аза-15-
краун-5 1 и 1-аза-18-краун-6 2 синтези-
ровали с количественным выходом из 
азакраун-эфиров и 3,5-
дибромбензилбромида. Производное 
циклена 3 получали из цис-глиоксаль-
циклена с последующим снятием ами-
нальной защиты, выход составил 80%.  
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Данные соединения были введены в ре-
акции палладий-катализируемого ами-
нирования с линейными диаминами 4a-d 
и полиаминами 4e-h. Оказалось, что 
стандартная каталитическая система 
Pd(dba)2/BINAP недостаточно эффектив-
на, поскольку образуется значительное 
количество продуктов моноаминирова-
ния. Использование DavePHOS в качест-
ве лиганда позволило значительно уве-
личить выходы бисмакроциклов, кото-
рые сильно зависят как от строения ами-
нов 4, так и от природы исходных со-

единений 1-3. Высокие выходы бисмак-
роциклов 5a-d и 6a-d (до 56%) получены 
при использовании диаминов и произ-
водных азакраун-эфиров 1 и 2, с три- и 
тетраминами выходы не превышают 
29%. При использовании производного 
циклена 3 даже с более реакционноспо-
собными диаминами выходы бисмакро-
циклов 7 не превышают 13%, а с поли-
аминами реакция вообще не идет. 
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Работа выполнена при поддержке грантами 
РФФИ 06-03-32376 и 08-03-00628. 
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Пирролидонкарбоксилаты как ключевые структуры в синтезе  
принципиально нового типа аналогов пирацетама 

Артемова О.В., Никоноров А.А., Остроглядов Е.С.,  
Васильева О.С., Берестовицкая В.М. 

Российский государственный педагогический университет имени А.И. Герцена 
Россия, 191186, Санкт-Петербург, наб. Мойки, д. 48, е-mail: kohRGPU@herzen.spb.ru 

2-Пирролидон является ключевой 
структурой широко используемых в на-
стоящее время препаратов – пирацетама 
и фенотропила (карфедона) [1, 2]. Ори-
гинальным методом получения гетеро-
циклических систем нового типа – спи-
ропирролидонов – может быть реакция 
пирролидонкарбоксилатов с непредель-
ными нитросоединениями и последую-
щее восстановление аддуктов Михаэля 
электролитическим водородом. 

Нами изучено взаимодействие заме-
щённых и незамещённых по атому азота 
3-ме-токсикарбонил-4-фенил-2-
пирролидонов с 
арил(гетерил)нитроэтенами; причём все 
пирролидонкарбоксилаты вводились в 
эти реакции в виде индивидуальных 
диастереомеров.  
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при R = C6H5, 4-ClC6H4,  
4-NO2C6H4, пиридил-3; R' = C6H5, 4-ClC6H4, 
4-MeC6H4, пиридил-3.
X = H: R' = C6H5, 4-MeC6H4, 4-MeOC6H4, 
4-Me2NC6H4, 4-ClC6H4, 4-NO2C6H4, пиридил-3, 
фурил-2, индолил-3, 1-метилиндолил-3, 
1-бензилиндолил-3, 2-метилиндолил-3, 
1,2-диметилиндолил-3, 1-бензил-2-метилиндолил-3

X =

Во всех случаях выделены С3-аддукты: 
диастереооднородные N-замещённые [Х 
= RĆНCH(CO2Me)2] и N-незамещённые 
(X = H) нитроэтилпирролидонкарбокси-
латы в виде одного (R' = 4-Me2NC6H4, ин-
долил-3, 1-метилиндолил-3, 1-
бензилиндолил-3, 2-метилиндолил-3, 1,2-
диметилиндолил-3, 1-бензил-2-метил-
индолил-3) или двух (R' = С6H5, 4-
MeC6H4, 4-MeOC6H4, 4-ClC6H4,  

4-NO2C6H4, пиридил-3, фурил-2) диасте-
реомеров в соотношении 1 : 1. Последние 
разделены дробной перекристаллизацией 
на индивидуальные диастереомеры «а» и 
«б». Их строение доказано с помощью 
спектроскопии ЯМР1Н, 13С (с привлече-
нием HOESY эксперимента). 

Восстановление индивидуальных сте-
реоизомеров нитроэтилпирролидонкар-
бокси-латов электролитическим водоро-
дом на скелетном никелевом катализато-
ре сопровождалось внутримолекуляр-
ным ацилированием первоначально об-
разующейся аминогруппы и привело к 
формированиию спирогетероцикличе-
ских систем. Предлагаемый метод явля-
ется препаративно удобным способом 
получения спиропирролидонов с раз-
личными карбо- и гетероциклическими 
заместителями. 

Синтезированные диастереооднород-
ные арил(гетерил)-3,3’-спиропирро-
лидоны – потенциально биологически 
активные соединения, которые могут 
использоваться для получения спироа-
налогов ноотропного препарата пираце-
тама. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
правительства Санкт-Петербурга (гранты 
2.5/30-04/19 и 30-04/83 ). 
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Синтез и изучение свойств N-алкилзамещенных  
нитроимидазолов в реакциях с олефинами 

Ахтямова З.Г., Ларионова О.А. 

Казанский государственный технологический университет, ул. К.Маркса, д.68 
Казань, 420015, Россия e-mail: zuhra@kstu.ru 

Данная работа посвящена поиску ме-
тодов синтеза новых N-замещенных 
нитроимидазолов. В основу синтеза не-
описанных ранее N-алкилзамещенных 
нитроимидазолов положена реакция N-
незамещенных нитроимидазолов с оле-
финами (реакция Михаэля). 

Следует отметить, что изучение этой 
реакции представляет практический и 
фундаментальный интерес, поскольку 
ранее в ряду нитроимидазолов подобные 
исследования не проводились. 

В литературе описаны несколько 
примеров [1] реакции Михаэля пирролов 
с α,β-ненасыщенными альдегидами, ке-
тонами в присутствии кислотных ката-
лизаторов. В которых донором является 
таутомерная форма пиролла с активиро-
ванной метиленовой группой в α-
положении. 
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 Анализ источников [1-3] побудил нас 
провести реакцию взаимодействия бен-
зальанелина, бензальацетона, а также 
ряда олефинов с 4,5-динитроимидазолом 
в спиртовом растворе в присутствии ка-
тализатора, в качестве которого исполь-
зовались соединения имеющие различ-
ную основность. 
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1 R=NO2, R1=H, R2=H, R3=H 
2 R=NO2, R1=CH3, R2=CH3, R3=H 
3 R=H, R1=NO2, R2=C2H5, R3=H 
4 R=NO2, R1=Br, R2=H, R3=H 
5 R=H, R1=CH3, R2=H, R3=H 

6 R=Br, R1=NO2, R2=H, R3=H 
7 R=R1=NO2, R2=H, R3=H 

В ходе проведенного исследования 
были получены продукты конденсации 
нитроимидазола с бензальанилином в 
присутствии только кислотного катали-
затора. 

Ph-CH=N-PhO2N N
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O2N

O2N N
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Отметим, что без катализатора и в при-
сутствии катализатора основной приро-
ды получить продукт конденсации с бен-
зальанилином нам не удалось.  

В отличии от пирролов присое-
динение олефинов идет по двойной свя-
зи к незамещенному атому азота. Этот 
факт находит подтверждение при анали-
зе ИК спектров продуктов реакции, в ко-
торых выделяется интенсивная полоса 
поглощения в области 3120-3140 см-1, 
соответствующие колебаниям СН груп-
пы имидазольного кольца во втором по-
ложении. С бензальацетоном и с олефи-
нами, такими как кетобутил, этил-
метакрилат и метилметакрилат реакция с 
нитроимидазолом проходит в присут-
ствии, как основного, так и кислотного 
катализатора. Анализ строения продук-
тов показывает, что реакция конденса-
ции нитроимидазола с олефинами и со 
стерилкетонами протекает аналогичных 
условиях.  

Литература 
1. Органические реакции. Сб. /пер. с 

англ. под ред Луценко И.Д.-М.: Изд-во 
иностр. лит., 1963.-555с. 

2. Берлин И.В., Шерлин А.В. // ЖОХ, 
8(1), 16 (1938). 

3. Triebs, Herrmann // Ann., 1, 592 
(1955). 



 

 

С- | 259 

Производные тетрагидротиопирана из сульфида натрия 
Баева Л.А., Улендеева А.Д., Никитина Т.С., Фатыхов А.А., Ляпина Н.К. 

Институт органической химии УНЦ РАН, пр. Октября, д.71 
Уфа, 450054, Россия e-mail: sulfur@anrb.ru  

Конденсацией пропанона и пентан-3-
она с формальдегидом, метилмеркапти-
дом и/или сульфидом натрия, присутст-
вующими в неутилизируемых сернисто-
щелочных стоках нефтеперерабатываю-
щих и нефтехимических предприятий, 
при 20 ºС в течение 10–30 мин получены 
соответственно 1-(5-ацетил-3-
метилтиометилтетрагидро-2Н-3-
тиопиранил)-1-этанон (1) и 3,5-
диметилтетрагидро-2Н-тиопиран-4-он 
(2) с выходом 78–91 и 63–71%. Выход 
замещенных тетрагидротиопирана 1 и -
тиопирона 2 возрастает при увеличении 
расхода формальдегида и содержания 
сульфида натрия в сернисто-щелочных 
стоках. 

CH3SNa,
Na2S + CH2O

S

O

Me Me
S

Me
O

S
Me

Me

O

OO

1 2  
Полученные соединения 1 и 2 инте-

ресны с целью превращения их в новые 
гетероциклические системы. Установле-
но, что 1-(5-ацетил-3-
метилтиометилтетрагидро-2Н-3-тио-
пиранил)-1-этанон (1) под действием 
водной щелочи (60 ºС, 13 ч) претерпева-
ет внутримолекулярную циклизацию с 
участием ацетильных групп (через кро-
тоновую конденсацию) и образует 4-
метил-1-(метилтиометил)-7-
тиабицикло[3.3.1]нон-3-ен-2-он (3) с вы-
ходом 94%. 
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1 3  
Неравнозначность двух атомов серы в 

молекуле 1-(5-ацетил-3-метилтиометил-
тетрагидро-2Н-3-тиопиранил)-1-этанона 
(1), выявленная при окислении послед-
него в сульфоксид йодатом калия в ус-
ловиях потенциометрического титрова-
ния (на кривой титрования наблюдались 

два скачка потенциала в пределах 700–
870 и 850–960 мВ, соответствующие по-
следовательному окислению атомов се-
ры), была использована для получения 
моно- и дисульфоксидов. Окислением 
соединения 1 1 экв. йодата калия в ледя-
ной уксусной кислоте (20 ºС, 1 ч) и дву-
мольным количеством пероксида водо-
рода в ацетоне (20 ºС, 17 ч) получены 
водорастворимые моно- 4 и дисульфок-
сиды 5 с выходом 48 и 80% соответст-
венно. Используя 4 экв. пероксида водо-
рода в хлороформе (20 ºС, 14 ч) получен 
дисульфон 6 с выходом 98%. В моно-
сульфоксиде 4 окислен атом серы в ме-
тилтиометильном заместителе. Моно- 4 
и дисульфоксиды 5 образуются в виде 
пар диастереомеров. 
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Синтез производных индола, конденсированных с каркасными 
спиртами, как потенциальных лигандов мелатониновых и  

серотониновых рецепторов 
Баранова Т.Ю., Иванов А.А.*, Зык Н.В., Зефиров Н.С., Зефирова О.Н. 

Московский государственный университет имени М.В. Ломоносова, химический факультет; 
Ленинские горы, МГУ, д.1/стр.3, 119991, Москва, Россия, e-mail: olgaz@org.chem.msu 

*Институт физиологически активных веществ РАН, Московская область, г. Черноголовка 

В рамках работ по созданию новых 
структур потенциальных лигандов мела-
тониновых и серотониновых рецепторов 
нами синтезированы производные индо-
ла, конденсированные с замещенными 
бициклическими каркасами [1,2], на-
пример, 1. 

N
H

NHR1

R

1

R= H; OH; OCH3

R1= H: C(O)CH3

 
В настоящей работе с помощью ком-

пьютерного моделирования показано, 
что для связывания с мелатониновыми 
рецепторами предпочтительным являет-
ся эндо-изомер структуры 1 (R=OCH3; 
R1=Ac): 

 
Докинг эндо-изомера (2, R=OCH3). 

 
Докинг экзо-изомера (1, R=OCH3; 

R1=Ac). 
Соединение 2 (R=OCH3) и его неза-

мещенный аналог 3 (R=H) синтезирова-
ны по следующей, разработанной нами, 
схеме: 
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На следующем этапе предполагается 

изучение аффинности 6-эндо-N-
ацетокси-(5’-метоксииндоло[2,3-b])-
бицикло[3.2.1]окт-2-ена 2 по отношению 
к различным подтипам мелатониновых 
рецепторов. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ и ОХНМ РАН. 
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Экологически чистый синтез 
1-арил-3,4-пиразолдикарбоновых кислот 
Барус М.М., Братенко М.К., Тащук К.Г., *Вовк М.В. 

Буковинский государственный медицинский университет 
58000, Театральная пл., 2, г. Черновцы, Украина 

bratenko@inbox.ru 
*Институт органической химии НАН Украины 

02094, Мурманская, 5, Киев, Украина 
mvovk@i.com.ua 

3,4-Пиразолдикарбоновые кислоты и 
их производные находят применение в 
качестве базовых объектов для получе-
ния ряда фармакологически важных 
конденсированных пиразлосодержащих 
систем [1] и гетероциклических ансамб-
лей с выраженным электролюминис-
центным эффектом [2]. Однако описан-
ные в литературе [3,4] методы синтеза 
3,4-пиразолдикарбоновых кислот имеют 
ряд препаративных ограничений, среди 
которых особо следует отметить несе-
лективность образования соответствую-
щих эфиров.  

Нами разработан новый одностадий-
ный метод синтеза 1-арил-3,4-
пиразолдикарбоновых кислот, состоя-
щий в одновременном щелочном гидро-
лизе и окислении легкодоступных [5] 
эфиров 1-арил-4-формилпиразол-3-
карбоновых кислот пероксидом водоро-
да в водной среде. Протекающая при 
40°С реакция завершается за 1ч с прак-
тически количественными выходами.  

N N

CHO

Ar

O

RO
1. H2O2/OH-

2. H+

N N
Ar

O

OH

OHO

R=Me, Et; Ar=C6H5, 4-MeC6H4, 2-MeC6H4, 4-
BrC6H4,4-НO(О)СC6H4, 2-нафтил. 
 
 

Предложенный подход является тех-
нологичным, экологически безопасным 
и экономически эффективным. Сущ-
ность таких преимуществ состоит в сле-
дующем: 1) двостадийный процесс гид-
ролиза и последующего окисления ис-
ходных соединений осуществляется в 
однореакторном режиме; 2) использует-
ся экологически безопасный и дешевый 
пероксид водорода; 3) процесс проводят 
при умеренных температурах. 

Подробное исследование данной ре-
акции позволило установить, что на пер-
вой стадии процесса происходит пре-
вращение эфира в натриевую соль соот-
ветствующей 4-формилпиразол-3-
карбоновой кислоты, альдегидная груп-
па которой легко окисляется пероксидом 
водорода в карбоксильную.  

 
Литература 
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Новые мономеры дибензофуранового ряда на основе производных 
2,4,6-тринитротолуола. 

Бастраков М.А., Дутов М.Д., Кокуркина Г.В., Старосотников А.М., Шевелев С.А.,  
Русанов А.Л., Abadie M.J.M. 

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН , Ленинский пр., д.47 
Москва, 119991, Россия e-mail: shevelev@ioc.ac.ru 

Недавно нами было показано, что ке-
то- и альдоксимы в присутствии основа-
ния, выступая в качестве О-
нуклеофилов, замещают нитрогруппу в 
1,3,5-тринитробензоле (ТНБ), тем самым 
был разработан препаративный способ 
получения ранее неизвестных О-(3,5-
динитрофенил)-оксимов альдегидов и 
кетонов 1 [1]. 

 
Обнаружено, что О-(3,5-

динитрофенил)-кетоксимы 1, в мягких 
условиях гладко циклизуются, давая 4,6-
динитробензо[b]фураны 2, замещенные в 
положение 2 [1]. 

 
Известно, что бензо[b]фураны обла-

дают широким спектром биологической 
активности, чем и обусловлен значи-
тельный интерес к химии данных соеди-
нений. Восстановление одной или 
 

 двух нитрогрупп в динитробензофура-
нах 2 позволило бы нам выявить новую 
область применения указанных веществ: 
синтез мономеров для создания конден-
сационных полимеров.  Использование 
системы N2H4

.H2O + FeCl3
.6H2O [2] при-

водит к восстановлению обеих нитро-
групп в соединении 2, при этом образу-
ются диамины 3. 

 
Таким образом, нами получены ранее 

неизвестные соединения ряда диамино-
бензо[b]фурана – потенциальные моно-
меры для синтеза конденсационных по-
лимеров для протонпроводящих мем-
бран. 

Настоящая работа выполнена при 
поддержке NATO SfP, проект №981762. 
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Новые гетероциклические производные фосфора –аммониевые соли 
октатиотетрафосфетана 

Батыева Э.С., Бадеева Е.К., Губайдуллин А.Т., Синяшин О.Г. 
Институт органической и физической химии им. А.Е.Арбузова Каз.НЦ РАН, Россия, 420088 

 г. Казань, ул.Арбузова, 8. Е-mail: batyeva@iopc.knc.ru 

Известные методы получения четы-
рехчленных гетероциклических произ-
водных фосфора тетрафосфетановых 
циклов основываются, как правило, на 
реакции дигалогенфосфинов с такими 
восстанавливающими реагентами как 
литий, натрий, гидриды металлов, реак-
ции фенилфосфина с серой, а также 
взаимодействии элементного фосфора с 
алкилбромидами и алкилмагнийброми-
дами [1, 2]. 

Нами предложен новый способ полу-
чения фосфорсераорганических соеди-
нений на основе реакций элементного 
фосфора с серой в присутствии протоно-
донорных реагентов. 

Так показано, что взаимодействие бе-
лого фосфора (Р4) и элементной серы с 
алифатическими меркаптанами (3-
метил-1-бутантиол и бутантиол или 1,2-
этилен- и 1,3-пропиленгиколями) и ами-
нами (диэтил-, триэтиламин, пиперидин) 
приводит к образованию аммониевых 
солей 1,2,3,4-тетрамеркапто-1,2,3,4-
тетратиоксотетрафосфетанов в виде 
светло-желтых кристаллов. 

 

Кристаллические структуры аммо-
ниевых солей 1,2,3,4-тетрамеркапто-
1,2,3,4-тетратиоксотетрафосфетана были 
установлены методом рентгенострук-
турного анализа. 

[1]. M. Baudler, K. Glinka, Chem. Rev., 
1993, 93, № 4. - P. 1623 

[2]. М. Г. Воронков, Н. С. Вязанкин, 
Э. Н. Дерягина и др. Реакции серы с ор-
ганическими соединениями. Изд-во 
“Наука” 1979. 

 
Авторы выражают благодарность Россий-

скому Фонду Фундаментальных Исследований 
за финансовую поддержку (грант 08-03-12004-
oфи). 
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Синтез и структура 5-замещенных тетразоло[1,5-a]-1,3,5-триазин-7-онов 
Бахарев В.В., Гидаспов А.А., Парфенов В.Е. 

Самарский государственный технический университет,  
ул. Молодогвардейская, 244, Самара, 443100, Россия e-mail: knil@sstu.smr.ru 

Наличие в азидопроизводных 1,3,5-
триазина азидоазометинового фрагмента 
предполагает, по аналогии с остальными 
азинами [1], возможность аннелирова-
ния цикла тетразола с образованием 
структуры тетразоло[1,5-a]-1,3,5-
триазина. Нами разра-ботан подход к 
формированию структуры 5-
замещенных тетразоло[1,5-a]-1,3,5-
триазинов, основанный на последова-
тельном замещении тринитрометильных 
групп в 2-замещенных 4,6-
бис(тринитрометил)-1,3,5-триазинах на 
гидрокси- и азидогруппу с образованием 
структуры 6-замещенного 4-азидо-1Н-
1,3,5-триазин-2-она. При депротониро-
вании образующийся анион в результате 
азидо-тетразольной и лактим-лактамной 
таутомер-ных превращений может да-
вать соли 5-замещенных тетразоло[1,5-
a]-1,3,5-триазин-7-онов (I) и 7-
замещенных тетразоло[1,5-a]-1,3,5-
триазин-5-онов (II). 
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Расчет (для R=NMe2) методом 

функционала плотности DFT в базисе 
B3LYP6-31G(d,p) показал, что 
образование тетразольного цикла с 
участием атома азота, соседнего с 
карбонильной группой, приводит к 
энергетически более выгодной 
стурктуре I (ΔЕ 50 кДж/моль). 
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Для синтеза 6-R-4-азидо-1Н-1,3,5-

триазин-2-онов были предложены схе-
мы, основанные на промежуточном по-
лучении 6-замещенных 4-тринитро-
метил-1Н-1,3,5-триазин-2-онов (путь А) 

или 2-R-4-азидо-6-тринитрометил-1,3,5-
триазинов (путь Б). 

Строение продуктов реакции при 
осуществлении второй стадии определя-
ется строением NR1R2. 
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По нашему мнению, необходимым 

условием образования структуры тетра-
золо[1,5-a]-1,3,5-триазин-7-она является 
депротонирование 6-замещенных 4-
азидо-1Н-1,3,5-триазин-2-онов. Азидо-
тетразольное таутомерное превращение 
в случае тетразоло[1,5-a]-1,3,5-триазин-
7-онов является обратимым. При 
действии кислоты на растворы натрие-
вых солей 5-диметил(диэ-
тил)аминотетразоло[1,5-a]-1,3,5-триа-
зин-7-онов образуются 6-замещенные 4-
азидо-1Н-1,3,5-триазин-2-оны. Структу-
ра натриевой соли 5-диметиламино-
тетразоло[1,5-a]-1,3,5-триазин-7-она 
подтверждена методом РСА [2], причем 
наблюдается достаточно хорошее соот-
ветствие между расчетными и экспери-
ментальными значениями длин связей и 
валентных углов.  

Литература 
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Строение и особенности взаимодействия с ацетатом двухвалентной 
меди иминов 1-амино(бенз)имидазолинтионов-2 
Белецкий О.А., Кузьменко Т.А., Диваева Л.Н., Бурлов А.С.,  

Васильченко И.С., Гарновский А.Д. 

НИИ физической и органической химии Южного федерального университета, г. Ростов-на-Дону, пр. 
Стачки, 194/2, e-mail: garn@ipoc.rsu.ru 

Основания Шиффа, полученные на 
основе о-тозиламино(гидрокси)бензаль-
дегидов и 1-амино(бенз)имидазолит-
тионов-2 являются перспективными ли-
гандными системами для получения 
биядерных металлокомплексов, обла-
дающих практически полезными свойст-
вами. 

Нами получены альдимины 1-амино-
5-фенилимидазолинтиона-2 (1), исследо-
вано их строение в твердой фазе и рас-
творе, а также изучено комплексообра-
зование с ацетатом двухвалентной меди. 
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По данным ИК и ЯМР спектроскопии 

альдегидный фрагмент полученных 
иминов находится в иминоенольной тау-
томерной форме, а гетероциклическая 
составляющая – в имидазолинтионной – 
в твердой фазе и растворе. 

Взаимодействие 1 (R = H) с двухва-
лентной медью протекает без окисли-
тельно-восстановительных процессов с 
образованием биядерных комплексов 2 
(схема 1). С целью повышения раство-
римости комплексов нами были получе-
ны альдимины 1 (R = Me) и изучено их 
реагирование с ацетатом двухвалентной 
меди. Как показали результаты исследо-
ваний, использование 4-метилпро-
изводных приводит к окислению  
 

тиолатной группы с образованием ди-
сульфидов 3 (схема 2). Мы предположи-
ли, что редокс взаимодействие облегча-
ется донорным воздействием метильного 
заместителя. С целью проверки мы по-
лучили имин 4-метилпроизводного на 
основе 5-нитросалицилового альдегида и 
ввели его в реакцию с ацетатом меди. И 
действительно, данная реакция протека-
ет без окислительных процессов с обра-
зованием биядерных комплексов двух-
валентной меди. 
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N
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Cu(OAc)2
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R1 = R2 = H;
R1 = NO2, R1 = Me

3

2

3
X = NTs, O; R1 = Me

e/s, Cu02

R1 = H, R2 = Me

(2)

 
Магнетохимические измерения пока-

зали, что соединение 2b (R = H) прояв-
ляет ферромагнитный обмен до 30К, а 
при дальнейшем понижении температу-
ры наблюдается фазовый переход второ-
го рода, и проявляется антиферромаг-
нитное взаимодействие. 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Президента РФ (грант НШ-363.2008.3), про-
граммы Президиума РАН «Разработка мето-
дов получения химических веществ и создание 
новых материалов», программы Министерст-
ва образования и науки РФ (грант 
РНП.2.2.1.1/2348) и РФФИ (проект 08-03-
00154). 



  

 

С- | 266

Синтез 2-гидрокси-3,8,8-тринитро-5,6,7,8-тетрагидрохинолин-4-
карбоновой кислоты 
Беликов М.Ю., Ершов О.В. 

Чувашский государственный университет, Московский пр. 15, 
Чебоксары, 428015, Россия e-mail: belikovmil@mail.ru 

В данной работе описывается изуче-
ние отношения 2-оксо-1,2,5,6,7,8-
гексагилрохинолин-3,4-дикарбонитрила 
к азотной кислоте. Ранее данное соеди-
нение было получено исходя из 1-(2-
оксоциклогексил)этан-1,1,2,2-
тетракарбонитрила и пировиноградной 
кислоты [1]. Мы обнаружили, что при 
использовании концентрированной сер-
ной кислоты также возможен его синтез: 

 
По нашему мнению на промежуточ-

ной стадии данного процесса происхо-
дит гетероциклизация с образованием 
интермедиата а, в котором осуществля-
ется элиминирование молекул воды и 
циановодорода, что приводит к конеч-
ному пиридону 1. 

Несмотря на то, что подобные соеди-
нения известны уже достаточно давно, 
сообщения об их химических свойствах 
в литературе единичны. 

При изучении реакционной способно-
сти 3,4-дицианозамещенных пиридонов-
2 мы обнаружили, что реакция соедине-
ния 1 с азотной кислотой неожиданно 
приводит к 2-гидрокси-3,8,8-тринитро-
5,6,7,8-тетрагидрохинолин-4-карбоновой 
кислоте 2. Как соединение 1, так и веще-
ство 2 способны существовать в тауто-
мерных формах. 

 

Возможно, что гидролиз цианогруппы 
в 3 положении пиридона 1, с образова-
нием c, происходит после формирования 
О-нитропроизводного b. Далее реализу-
ется замена СООН-группы на нитро-
группу, приводящая к производному d. 
Данный процесс может реализовываться 
либо как замещение карбоксильной 
группы на нитрогруппу, либо как после-
довательная реакция декарбоксилирова-
ния и замещение атома водорода в 3 по-
ложении на нитрогруппу. Завершается 
процесс гидролизом CN-группы в поло-
жении 4 с образованием конечного про-
дукта 2. 

 
Структура полученных соединений 

подтверждена с помощью ИК, ЯМР 1Н и 
масс-спектроскопии.  

 
Авторы выражают благодарность Центру 

коллективного пользования Чувашской рес-
публики в области нанотехнологий за исследо-
вание ИК- и масс-спектров. 

Литература 
1. Насакин О.Е., Николаев Е.Г., Те-

рентьев П.Б., ХГС, 20 (9), 1225 (1985). 
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Синтез и исследование превращений изатинов с хиральным  
заместителем при атоме азота 

Берновская А.А. 

Московский государственный университет им. М. В. Ломоносова, Химический факультет, 
 ул. Ленинские горы, д.1, Москва, 119992, Россия e-mail: bernovskaya@gmail.com 

Изатины и его производные широко 
используются для синтеза самых разно-
образных гетероциклических структур, а 
также являются исходным материалом 
для получения лекарственных средств. В 
последнее время существует тенденция 
использования в качестве лекарственных 
препаратов энантиомерно чистых, а не 
рацемических соединений. В данной ра-
боте мы предложили метод синтеза иза-
тинов с хиральным заместителем при 
атоме азота, получили ряд оптически ак-
тивных производных изатинов, и разра-
ботали их дальнейшие модификации. 

Для получения оптически активных 
изатинов первоначально мы синтезиро-
вали соответствующие анилины. При 
этом использовали частный случай ре-
акции Мицунобу – алкилирование NH-
кислотных соединений спиртами в при-
сутствии окислительно-восстановитель-
ной системы трифенилфосфин – эфир 
азодикарбоновой кислоты. Полученные 
оптически активные и рацемические 
анилины были превращены в изатины по 
методу Зандмейера: 

NH

Me
H O

OEt

N

O

O

Me
OEt

H

O

1. Cl3CH(OH)2, Na2SO4
1

.2. NH2OH*HCl
   спирт-вода

3. H2SO4

R
R

1a, R = H; 1b, R = Me, 1c2, R = Br
                     70 - 88% 

2a - c, 57 - 67%
     2c, 97%ee   

Из всех альтернативных методов по-
лучения изатинов только в этом случае 
не происходило рацемизации. Выход 
производных изатина составил 57-67%. 
Энантиомерная чистота соединения 2с, 
определенная методом ВЭЖХ с приме-
нением хиральной неподвижной фазы, 
составила 97%. Для этого соединения 
методом РСА была определена его абсо-
лютная конфигурация – R-2c3. 

Для синтеза изатовых ангидридов мы 
использовали в качестве окислителя – м-
хлорпербензойную кислоту в CH2Cl2 при 

комнатной температуре. Из полученных 
изатовых ангидридов при обработке раз-
личными нуклеофилами были выделены 
неизвестные ранее производные антра-
ниловых кислот: 

N

O

O

O

Me
O

OEt

R
NuH

ТГФ - ДМФА NH

O

Me
O

OEt

Nu
R
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Nu = 
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, , ,,
N N N

O

Me
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Ph

2a' - c' MCPBA
CH2Cl2

 
Полученные изатины с хиральным 

заместителем при атоме азота являются 
полифункциональными структурами. Их 
дальнейшее синтетическое использова-
ние можно осуществить за счет модифи-
каций как по пятичленному (что проде-
монстрировано выше), так и по бензоль-
ному кольцу. 

Мы подобрали условия реакции 
кросс-сочетания для p-Br и p-I-
алкилизатинов. В случае р-I-
производного, по сравнению с р-Br – 
аналогом, реакция протекает при ком-
натной температуре. Синтезированные 
биарильные производные перспективны 
для биологического скрининга. 

Литература 
1.  V. Lisowski, M. Robba, S. Rault, J. 

Org. Chem., 65, 4193 (2000). 
2. Bin Liu, Shou-Fei Zhu, Wei Zhang, 

Chao Chen, Qi-Lin Zhou, J. Am. Chem. 
Soc., 129, 5834 (2007). 

3. A.V.Kurkn, A.A.Bernovskaya, М.А.-
Yurovskaya, V.B.Rybakov, Acta Cryst., 
E64, 1448 (2008). 
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Синтез 1,2-дизамещенных имидазолинов, ацилированных  
α,α'-разветвленными кислотами  

Бондарева С.О., Муринов Ю.И., Батталова Е.А., Мавродиева Л.Б. 

Институт органической химии Уфимского научного центра РАН,  
просп. Октября, 71, Уфа, 450054, Россия e-mail: irkonk@anrb.ru 

1,2-дизамещенные имидазолины (ДИ) 
широко применяются в качестве ингиби-
торов коррозии в процессах добычи, 
транспорта и переработки нефти. Для 
всех ингибиторов имидазолинового 
класса характерно «старение», т.е. изме-
нение характеристик ингибитора во вре-
мени вследствие гидролиза. 

Общепринятая схема механизма гид-
ролиза ДИ в водно-основных средах [1] 
позволяет предположить, что введение 
разветвленного заместителя во 2-ое по-
ложение имидазолинового кольца может 
затруднить присоединение гидроксид-
иона.  

В промышленности ДИ синтезируют 
термической конденсацией неразветв-
ленных карбоновых кислот или их эфи-
ров с аминосодержащими компонента-
ми: 

NN

R

NHCOR

ROCHN
N
H

NHCORNH2
N
H

NH2

t, 0C

- H2O

+    2    RCOOH
t, 0C

- 2 H2O 1

2  
При повышении температуры до ~ 300 0С 
наряду с образованием ДИ идет их терми-
ческая деструкция, пониженное давление 
позволяет вести процесс при температуре 
200-280 0С. Для интенсификации процес-
са синтез проводят в растворителях 
(высшие спирты, ароматические углево-
дороды) с последующей азеотропной от-
гонкой воды. Данные по синтезу ДИ из 
α,α'-разветвленных карбоновых кислот 
практически отсутствуют. 

Целью данной работы было разрабо-
тать эффективную методику синтеза 
имидазолинов на примере циклизации 
диэтилентриамина, бис-ацилированного 
2,2'-диметилбутановой кислотой: 

NN

R

NHCOCONH
Me

Me
Et HNCO

Me

Me
Et

N
H

Me

Me
Ett, 0C

- H2O 43

 
Анализ продуктов в реакционной 

смеси осуществляли методами ГЖХ и 

УФ, ИК спектроскопии.  
 За 4 часа при температуре 190±5 0С 1 

(R=C5H11) циклизуется в 2 с выходом ~ 
85 %. Как и ожидалось, для эффективной 
циклизации 3 в 4 требуется более высо-
кая температура (табл.1). Однако при 
этой температуре уже наблюдается час-
тичное осмоление продукта. Попытки 
осуществить синтез при более низкой 
температуре и пониженном давлении 
фактически не удались. Наиболее эф-
фективной оказалась циклизация 3 в 
присутствии октилового спирта (50-75 % 
октанола-1 от реакционной массы с его 
постепенной отгонкой). 

Таблица 1. Циклизация бис-амида 3 в 
имидазолин 4, время синтеза – 4 часа 

T синтеза, 
0С 

Прочие усло-
вия  

Выход 4, 
% 

190±5 - 3-10 
270±5 - 85-90 

200-240 p = 2-5 мм 
рт.ст. 20-35 

195-230- 
3часа; 

250-270- 
1 час 

октанол-1 90 

210-240- 
3часа; 

250-270- 
1 час 

деканол-1 80-85 

 В результате выполнения этой рабо-
ты предложена простая и эффективная 
методика синтеза замещенных имидазо-
линов, ацилированных α,α'-
разветвленными кислотами. 

Литература 
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Синтез дес-глауцина в субкритической воде 
Борисенко C.Н.1, Павлюк О.А.2, Бичеров А.В.3, Руднев М.И.2, 

Борисенко Н.И.1, Минкин В.И.2 
1Эколого-аналитический центр ЮФУ (г. Ростов-на-Дону), boni@ipoc.rsu.ru 

2Научно-исследовательский институт физической и органической химии Южного федерального универ-
ситета, 344090, Россия, Ростов-на-Дону, пр. Стачки 194/2 

3Южный научный центр Российской академии наук, 344006, Ростов-на-Дону, ул. Чехова, 4 

(+)-Глауцин ((S)-5,6,6a,7-тетрагидро-
1,2,9,10-тетраметокси-6-метил-4Н-
дибензо [de,g]хинолин) – апорфиновый 
алкалоид, выделяемый из мачка желтого 
(Glaucinum flavum) является противо-
кашлевым препаратом центрального 
действия. Входит в состав противокаш-
левых препаратов бронхолитин и брохи-
тусен. 

При расщеплении связи C-N глауцин 
превращается дес-глауцин, представ-
ляющий собой производное фенантрена. 
Последний, а также его N-
метилпроизводное (N-метил-дес-
глауцин) обладают еще более выражен-
ным противокашлевым действием и в 
полтора раза менее токсичны. Распро-
странение дес-глауцина в качестве ле-
карственного препарата, вероятно, огра-
ничивается экономическими соображе-
ниями из-за отсутствия эффективных 
методов его получения из самого глау-
цина – методики сложны, выходы низ-
кие, порядка 20% [1,2]. 

В субкритических условиях глауцин 
расщепляется с образованием дес-
глауцина с выходом 53%: 

N
+

CH3

H

OMe

MeO

MeO

MeO

N
+

CH3

H
H

OMe
MeO

MeO

MeO

 
глауцин           дес-глауцин 

Дес-глауцин выделяется в виде пре-
красно сформировавшихся кристаллов, 
что не оставляет сомнений в том, что 
весь процесс протекает в гомогенных 
условиях, отвечающих одному из глав-
ных требований субкритической химии. 
Примечательно, что по данным спектро-
скопии ЯМР продукт реакции без до-
полнительной очистки из реакции выде-

ляется в более чистом виде, чем исход-
ное вещество (зеленая химия). 

Кроме того, масс-спектрометрически 
зарегистрировано образование продукта 
отщепления метиламина от дес-
глауцина, приводящее к образованию 
тетраметоксивинилфенантрена: 

MeO

MeO

MeO
OMe

MeO

MeO

MeO
OMe

N
+

CH3

H

H

Cl
subH2O

 
Дес-глауцин обладает желтой люми-

несценцией. Возможность получения лю-
минофоров, содержащих активные реак-
ционные центры, из недорогого и доступ-
ного глауцина позволяет рассматривать 
его в качестве перспективного исходного 
вещества для получения материалов, ко-
торые могут найти применение в молеку-
лярной электронике. 
 
Работа выполнялась в Научно-
образовательном эколого-аналитическом 
Центре Юга России при финансовой поддерж-
ке ЮФУ (грант №05/6-87), Фонда CRDF по 
Российско-американской программе «Фунда-
ментальные исследования и высшее образова-
ние (гранты BP3C04/REC-004 и Y3-C-04-02), 
Проекта Минобрнауки РНП.2.1.1.2371. и про-
граммы «Развитие научного потенциала выс-
шей школы» Минобразования и науки РФ (про-
екты РНП.2.1.1.4939 и 2.2.2.3.5690). 
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Новый способ получения бензо[7,8]азонино[5,4-b]индолов  
и 7,8-этено(этано)азецино[5,4-b]индолов 

Борисова Т.Н., Титов А.А., Джикия Р.Э., Воскресенский Л.Г. 

Российский университет дружбы народов, ул. Миклухо-Маклая, д. 6, 
Москва, 117198, Россия, e-mail: tborisova@mail.ru 

Ранее нами было показано, что пир-
ролы и индолы, конденсированные с 
тетрагидропиридиновым кольцом, при 
действии алкинов, активированных 
электроноакцепторными заместителями, 
в результате расширения и расщепления 
тетрагидропиридинового фрагмента 
превращаются в азоцины, конденсиро-
ванные с пиррольным или индольным 
кольцами, либо в замещенные пирролы и 
индолы [1-3]. Для установления синте-
тических границ этой реакции нами изу-
чено взаимодействие с активированными 
алкинами полициклических производ-
ных β-карболина 1-3 с узловым атомом 
азота. 
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R=CO2Et, CH2OH

X=H, Y=CO2Me
X=H, Y=COMe
X=Y=CO2Me  

Бензоиндолизиноиндол 1, эбурнаменин 
2, гидрокси дигидроэбурнаменинкарбок-
силат 3 при действии алкинов в метаноле 
в результате расщепления гидрирован-
ного азинового фрагмента превращаются 
в азонин 4 или азецины 5, 6, выход кото-
рых составил от 24 до 82%. Строение 
всех синтезированных соединений под-
тверждено ЯМР 1H и 13C спектроскопи-
ей, масс-спектрометрией и данными 
РСА. Соединения 4-6 интересны в каче-
стве цитотоксических соединений. 
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В рамках развития направления по синте-
зу бензаннелированных гетероциклов на ос-
нове производных фурана представляли ин-
терес производные ряда 1-арил-2-(5-
метилфур-2-ил)этанона (фенацилфурана). 
Известно несколько методов их синтеза [1-
6]. Однако эти методы имеют свои ограни-
чения. Как правило, реакция не является 
общей или требует редких исходных соеди-
нений. 

Хотя традиционно для получения произ-
водных фурана применяются реакции элек-
трофильного замещения, сфера применения 
таких реакций зачастую ограничена чувст-
вительностью фурана и его производных к 
кислотам. С другой стороны радикальное 
замещение в ряду пятичленных гетероцик-
лов известно давно, однако не нашло широ-
кого применения. В последнее время наблю-
дается значительный прогресс в развитии 
реакций свободно-радикального замещения 
обусловленный, прежде всего, разработкой 
препаративных методов генерирования сво-
бодных радикалов. 

В химии фурана этот подход весьма при-
влекателен, так как позволяет провести 
формально электрофильное замещение в 
нейтральных условиях. Кроме того, зачас-
тую путём радикального замещения удаётся 
получать продукты труднодоступные дру-
гими методами. 

Наиболее популярными источниками ра-
дикалов в реакциях радикального замещения 
являются иодиды и ксантогенаты. Принимая 
во внимание доступность фенацилксантоге-
натов, мы решили исследовать их реакцион-
ную способность по отношению к метилфу-
рану. Стандартные условия для радикально-
го алкилирования ксантогенатами заключа-
ются в его кипячении в дихлорэтане в при-
сутствии дилауроилпероксида [7]. Однако, 
ожидалось, что низкая температура кипения 
сильвана будет препятствовать разложению 
дилауроилпероксида и инициированию ре-
акции. С другой стороны описано алкилиро-
вание этилиодацетатом фурана и сильвана в 

присутствии реагента Фентона: перекиси 
водорода - сульфата железа в диметилсуль-
фоксиде [8]. Мы применили эти условия для 
реакции фенацилксантогенатов 1 с сильва-
ном. При этом с умеренными, но вполне 
приемлемыми для производных фурана вы-
ходами были выделены соответствующие 
фенацилфураны 2a-g. 

R
1

S S
O

OEt

R 2

R
1

O

OR 2

O

1

2a R1 = R2 = H  (64%)
2b R1 = Br; R2 = H  (58 %)
2c R1 = R2 = Cl  (35 %)
2d R1 = OMe; R2 = H  (21 %)
2e R1 = R2 = OMe  (65 %)
2f  R1 = R2 = OCH2CH2O  (44 %)
2g R1 = NO2 R2 = H  (49 %) 

H2O2, FeSO4
DMSO

+

2  
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Донорно-акцепторные циклопропаны в реакциях с диенами 
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Благодаря уникальной и специфиче-
ской реакционной способности цикло-
пропанов интерес к ним как к перспек-
тивным предшественникам более слож-
ных высокофункционализированных 
молекул, в том числе биологически ак-
тивных природных и неприродных со-
единений, ежегодно растет. Например, 
высокая реакционная способность до-
норно-акцепторных циклопропанов 
(ДАЦ), у которых в вицинальных поло-
жениях находятся электронодонорный и 
электроноакцепторный заместители, в 
реакциях [3+2]- и [3+3]-циклопри-
соединения в качестве диполей и дипо-
лярофилов, соответственно, позволила 
широко использовать эти соединения в 
синтезе пяти- и шестичленных карбо- и 
гетероциклических систем [1-2]. 

Мы впервые показали, что ДАЦ могут 
выступать в качестве диенофилов в ре-
акциях с 1,3-диенами, что открывает но-
вый путь к синтезу семичленных циклов 
[3,4]. Этот процесс, который можно рас-
сматривать как [4+3]-циклопри-
соединение, является аналогом класси-
ческой реакции Дильса-Альдера. 

+

D

A
A Кислота

Льюиса
A

D

A

A = электроноакцепторная группа
D = электронодонорная группа  

В этих исследованиях мы использова-
ли 1,3-дифенилизобензофуран и антра-
цен в качестве диенов, которые в силу 
особенностей своего строения образуют 
продукты только сопряженного цикло-
присоединения. 

В настоящей работе мы изучили ре-
акции ДАЦ 1a-f с рядом активных и час-
то используемых в реакции Дильса-
Альдера 1,3-диенов. 

Бутадиены 2a-d и циклогексадиены 
2e,f в реакциях с арилдикарбоалкокси-
циклопропанами 1a-e дают исключи-
тельно продукты [3+2]-циклопри-
соединения – винилзамещенные цикло-

пентаны 3a-h: 

1a-c

R1

R2

R3

R4

TiCl4
CH2Cl2

-40            20 oC

бутадиены:
2a, R1, R2, R3, R4=H
2b, R1, R2, R4=H, R3=Me
2c, R1, R4=H, R2, R3=Me
2d, R1,R4=Ph, R2,R3=H

3a-h

CO2R

CO
2R

Ar

R1
R2

R4

R3

циклогексадиены:
2e, R1, R2, R3, R4, = H
2f, R1 = OMe, R2, R3, R4, = H

CO2R

CO2R

Ar

2a-f

1a, R=Me, Ar=Ph
1b, R=Et, Ar=Ph
1c, R=Et, Ar=4-FC6H4
1d, R=Et, Ar=Th

Реакции циклопентадиена 2g с гетеро-
арилзамещенными ДАЦ 1d,e приводят к 
необычным полициклическим продук-
там 4a,b. Повидимому, реакции иниции-
руются электрофильной атакой цвиттер-
ионного интермедиата A по кратной свя-
зи циклопентадиена с последующим 
электрофильным замещением в гетеро-
циклическом фрагменте: 

CO2Et

CO2Et

X

EtO2C
CO2Et

X

Yb(OTf)3 (5 mol %)

CH2Cl2, 20 oC
+

1d, X=S
1e, X=O

4a, X=S
4b, X=O2g

O
Yb(OTf)3

O

EtO

OEt

X

A B

~H

X
O

Yb(OTf)3

O

EtO

OEt
Yb(OTf)3

2g

  
Работа выполнена при поддержке РФФИ 
(грант 09-03-00244-а). 
 

Литература 
1. H.-U. Reissig, R. Zimmer, Chem. 

Rev., 103, 1151 (2003).  
2. M. Yu, B.L. Pagenkopf, Tetrahedron, 

61, 321, (2005).  
3. O.A. Ivanova, E.M. Budynina, Yu.K. 

Grishin, I.V. Trushkov, P.V. Verteletskii, 
Angew. Chem. Int. Ed. 47, 1107 (2008).  

4. O.A. Ivanova, E.M. Budynina, Yu.K. 
Grishin, I.V. Trushkov, P.V. Verteletskii 
Eur. J. Org. Chem., 31, 5329 (2008). 



 

 

С- | 273 

О строении биядерного комплекса меди(II) 
с дигидробензоксазином в растворе 
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1,2-Дигидро-4Н-3,1-бензоксазины, 
имея во втором положении в качестве 
заместителя гидроксифенильный ради-
кал, являются потенциально тридентат-
ными лигандами, способными при ком-
плексообразовании с переходными ме-
таллами образовывать различные хелат-
ные циклы. Одновременно, незамещен-
ные в четвертом положении дигидро-
бензоксазины способны к таутомерно-
му превращению в линейную азомети-
новую форму (основания Шиффа):  

O

N
H

PhPh

OH

X
OH

N

PhPh

H

O

X

А       Б  
Наиболее ярко эта тенденция выраже-

на у соединений, где альтернативная 
непредельная структура стабилизирована 
внутримолекулярной водородной связью 
или донорно-акцепторной связью с пере-
ходными металлами. Учитывая явно вы-
раженную биологическую активность 
бензоксазина исследование строения и 
свойств его комплексных соединений с 
«металлами жизни» является перспек-
тивной областью бионеорганической хи-
мии.  

Нами было проведено сравнение 
строения координационного полиэдра 
комплекса ацетата меди(II) с 2-[2-
гидроксифенил]-4,4-дифенил-1,2-
дигидро-4Н-3,1-бензоксазином в твердом 
виде и в растворах этанола и хлороформа.  

Синтез комплекса осуществляли по 
методике, описанной в работе3. Элек-
тронные спектры в области 25000-5600 
см-1 регистрировали на монохроматоре 

МДР-23. Расчет d→d-переходов иона 
меди (II) по методу модели углового пе-
рекрывания (МУП)4 проводился с уче-
том геометрии твердого комплекса.  

Анализ электронных спектров кон-
центрационных серий растворов ком-
плекса в хлороформе и этиловом спирте 
в области d-d-переходов иона меди(II) 
позволил выделить три полосы погло-
щения с параметрами (ν, см-1 и (ε, 
дм3·моль-1·см-1)): 19230(12,7); 
14493(202,8) и 8873(8,96). Использова-
ние геометрии координационного поли-
эдра, как искаженной тетрагональной 
пирамиды, позволяет отнести их к сле-
дующим d-d-переходам иона меди(II): 
z2→xy, x2-y2→xy и (xz,yz)→xy,. Соответ-
ствие данного отнесения эксперимен-
тальным значениям экстинкции позволя-
ет считать, что биядерный комплекс 
формируется в растворе. При этом уста-
новлено, что при растворении комплекса 
в хлороформе не происходит разруше-
ние его биядерной структуры при значи-
тельном разведении, а в спирте при низ-
ких концентрациях происходит распад 
биядерной структуры с образованием 
моноядерных комплексов и, в дальней-
шем, алкоголятов меди. 
Работа выполнена при поддержке Российского 
фонда фундаментальных исследований (грант 
№ 06-03-32881). 
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Ацетальсодержащие α-тиоцианатокарбонильные соединения 
в синтезе гетероциклических карбальдегидов и их производных. 
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Установлено, что внутримолекуляр-
ная гетероциклизация ацетальсодержа-
щих тиоцианатокарбонильных соедине-
ний 1 под действием HCl протекает по 
двум направлениям. Ранее нами показа-
но [1], что α-тиоцианато-кетоны 1 в при-
сутствии сухого HCl превращаются в ге-
тероциклические системы 4. В условиях 
реакции сначала образуются таутомер-
ная смесь оксотиазолин- и иминоокса-
тиолилсодержащих карбальдегидов 2 и 
3. Карбальдегид 2 при стоянии стереосе-
лективно димеризуется и приводит к 
формированию нового цис-
дигидроксипиперазинового цикла 5. 
Следует отметить, что в этаноле с добав-
лением концентрированного HCl тиоциа-
натокетоны 1 превращаются в гетероцик-
лы 2, которые были выделены в индивиду-
альном виде. 

R
CH(OEt)2

O

SCN
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NHS

R CHO
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R CHO
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O
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*

2 431 R= CH3 (a), Ph(b)   
При нагревании гетероцикла 4 с метал-

лическим натрием в абсолютном диоксане 
с дальнейшей обработкой реакционной 
смеси хлористым бензоилом удается вы-
делить в индивидуальном виде гетероцик-
лы 5 и 6.  
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В реакциях тиоцианатокетонов 1 с 

ксилидином и гидразинами однозначно 
доказано, что гетероциклизация проте-
кает по одному направлению с образова-
нием тиазолсодержащих ацеталей 7, ко-
торые в кислой среде приводят к тиазол-
4-карбальдегидам 8-10. 

1 а, b

R
CH(OEt)2

O

SCN

7

NS

R CH(OEt)2

NH-R'

NS

R CHO

NH-R'

H
+NH2-R'

R'= NH2(8); PhNH (9);  
2,4-(CH3)2C6H3 (10)

При использовании в этой реакции 4-
аминометилпиридина нами получены 
бисгетероциклические карбальдегиды с 
амидиновым фрагментом. 

11 12
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В реакциях этилендиамина с тиоциа-

натокетонами 1 нам удалось синтезиро-
вать бисгетероциклические тиазол-4-
карбальдегиды 13, которые представля-
ют интерес для получения макромолеку-
лярных соединений и пигментов. 

1 а, b 13
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NH2NH2
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Структуры гетероциклов 2, 4 и 10 до-

казаны методами ИК, 1Н, 13С ЯМР-
спектроскопии и РСА. 
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В развитие исследований реакцион-
ной способности гетерилсодержащих со-
единений, нами изучено комплексообра-
зование 2–гидроксифенил и 2–
фениламинонафтилазобензимидазолов I. 

Диазотированием 1–алкил–2–
аминобензимидазолов и последующим 
сочетанием с замещенными фенолами 
или N–фенил–2–нафтиламином получе-
ны азосоединения I. 
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Амино (гидрокси) азобензимидазоль-
ная таутомерная форма I доказана мето-
дом 1Н ЯМР–спектроскопии. 

Методами электрохимического (анод-
ное растворение металла в степени окис-
ления нуль) и химического (из ацетатов 
металлов) синтезов получены комплексы 
типа II. 

На основе данных рентгеноструктур-
ного анализа (РСА) рис.1, EXAFS – 
спектроскопии и магнетохимии установ-
лено, что металлохелаты II имеют окта-
эдрическое строение с N6 и N4O2 – ли-
гандным окружением, сформированном 
при участии пиридинового атома азота 

имидазольного фрагмента. 

 
 рис.1 
В комплексах II, согласно РСА, реа-

лизуются структуры с четырьмя пяти-
звенными металлоциклами более устой-
чивые, чем возможные структуры III с 
двумя четырех– и двумя шестичленными 
хелатными фрагментами (внутрихелат-
ная изомерия). 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке Российского фонда фундаментальных 
исследований (гранты № 08–03–00154, 07–03–
00256, 07–03–00710), гранта Минобрнауки РФ 
«Развитие научного потенциала» (РНП 
2.2.1.1/2348), Президента РФ (грант НШ – 363. 
2008.3). 
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Азометиновые производные 1,2-бензотиазин-1,1-диоксида 
Бурлов А.С.1, Коршунов О.Ю.1, Сенникова Е.В.1, Лысенко К.А.2,  

Коробов М.С.1, Гарновский А.Д.1  
1Научно-исследовательский институт физической и органической химии  

Южного федерального университета  
Россия, 344090, Ростов-на-Дону, пр. Стачки 194/2; e-mail: garn@ipoc.rsu.ru 

2Институт общей и неорганической химии им. Н.С. Курнакова РАН, г. Москва 

В продолжение синтеза, исследования 
строения и комплексо- образующих свойств 
азометиновых производных 1,2-
бензотиазин-1,1-ди- оксида, впервые полу-
чены и охарактеризованы основания Шиффа 
типа I. 

Синтез I осуществлен по реакции кон-
денсации из 2-алкил-4-оксо-3,4-дигидро-2Н-
1,2-бензотиазин-1,1-диоксидов II, первич-
ных аминов и орто- муравьиного эфира. 
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I a R = Me, R1 = 4-MeC6H4; b R = Et, R1 = 2-

пиридил 
Для данных соединений возможна реали-

зация следующих таутомерных форм: ке-
тоаминной с E/Z-изомерией (А) и енолимин-
ной (В). 
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В растворе ДМСО эти азометины суще-
ствуют в виде смеси E/Z-изомеров аминоке-
тонного таутомера 2А. В спектре ЯМР 1Н 
сигнал протона группы СН регистрируется в 
виде двух дублетов в области 8.11–8.32 м. д., 
а сигнал протона NH – два дублетов при 
10.15 (Z-изомер) и 12.04 м. д. (E-изомер). 
Введение пиридинового заместителя в моле-
кулу (R = Et, R1 = 2-пиридил) приводит к 
почти полному подавлению Е-изомера в 
растворе ДМСО. 

С целью установления строения молекулы 
в кристаллическом состоянии было проведе-
но рентгеноструктурное исследование 2-
метил-4-оксо-3-(4-толил)аминометилиден-
3,4-дигидро-2Н-1,2-бензотиазин-1,1-
диоксида Ia. 

 
Методами электрохимического (анодное 

растворение металла в степени окисления 
нуль) и химического (из ацетатов металлов) 
синтезов получены комплексы 3d-
металлами. 

Строение комплексов обсуждено на ос-
новании данных ИК- и 1Н ЯМР-
спетроскопии. 

 Работа выполнена при финансовой под-
держке Российского фонда фундаментальных 
исследований (гранты № 08–03–00154, 07–03–
00256, 07–03–00710), гранта Минобрнауки РФ 
«Развитие научного потенциала» (РНП 
2.2.1.1/2348), Президента РФ (грант НШ – 363. 
2008.3). 
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Образование бензимидазольных структур при синтезе  
тридентатных азометиновых лигандов и их металлокомплексов 
Бурлов А.С.1, Кощиенко Ю.В.1, Лысенко К.А.2, Коробов М.С.1, Лифинцева Т.В.3 

 Гарновский А.Д.1 
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Тридентатные азометины являются 

широко используемыми органическими 
лигандами в координационной химии 
при получении би– и полиядерных ком-
плексов с металлами. Взаимодействием 
замещенных салициловых альдегидов, 
2–(N–тозиламино)бензальдегида с раз-
личными 2–алкиламино–5–
нитроанилинами наряду с азометинами I 
в ряде случаев были получены бензими-
дазолы II 

XH

CHO

NH2

NO2

RHN

XH

CH NHR

O2N

N

HX

N

N

R

+

I

R=CH3, C2H5, C3H7, C4H9, Ph
X=O, Ts

II  
Строение азометинов I и бензимида-

золов II установлено методами 1Н ЯМР– 
и ИК–спектроскопии. В 1Н ЯМР спектре 
I (R=C4H9, X=Ts) наблюдаются сигналы 
протонов NH в области 12.42 м.д. и 5.43 
м.д., CH=N в области 8.68 м.д. В спектре 
II проявляется сигнал протонов одной 
NH группы тозиламинного фрагмента в 
области 10.46 м.д.. 

Окончательный вывод о строении I 
(R=C4H9, X=Ts; R=Ph, X=Ts; R=C2H5, 
X=O; R=Ph, X=O) сделан на основании 
данных РСА. 

Весьма неожиданной оказалась струк-
тура палладиевого комплекса, получен-
ного на основе I (R=C4H9, X=Ts) (рис.1). 
Согласно данным РСА, в отличие 
 

 от ожидаемой димерной структуры, ха-
рактерной для таких комплексов азоме-
тинов, палладиевый комплекс имеет мо-
ноядерное строение с разнолигандным 
окружением. 

 
 рис.1 
 Координация палладия осуществля-

ется по атомам азометинового и тозила-
минного азотов (первый лигандный 
фрагмент) и тозиламинного и пиридино-
вого атомов азота бензимидазольного 
циклов (второй лигандный фрагмент). 
При этом алкиламиногруппа азометино-
вого фрагмента не участвует в коорди-
нации с палладием. 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (грант № 08–03–00154), Президента РФ 
(грант НШ – 363. 2008.3), гранта Минобрнау-
ки РФ «Развитие научного потенциала» (РНП 
2.2.1.1/2348). 
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Окислительное алкиламинирование 2-метилциннолин-3(2Н)-она: 
неожиданное дезалкилирование продуктов алкиламинирования 

Буров О.Н., Гулевская А.В., Пожарский А.Ф.  
Южный федеральный университет, химический факультет,  

пр. Зорге, д. 7, Ростов-на-Дону, 344090, Россия e-mail: agulevskaya@rsu.ru 

Впервые осуществлено окислитель-
ное алкиламинирование 2-
метилциннолин-3(2Н)-она первичными и 
вторичными алкиламинами в присутст-
вии KMnO4, приводящее к образованию 
4-алкиламино-2-метилциннолин-3(2Н)-
онов (схема 1). Показано, что взаимо-
действие 2-метилциннолин-3(2Н)-она с 
первичными алкиламинами в зависимо-
сти от температуры сопровождается час-
тичным или полным N-
дезалкилированием продуктов алкила-
минирования. 

Схема 1 
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 e R = cyclo-C6H11, f R = PhCH2  
Нестабильность 4-

алкиламиноциннолонов 4 может быть 
следствием сильного резонанса 4(А) ↔ 
4(B) (схема 2).  

Схема 2 
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Предположительный механизм дезал-
килирования включает окисление соеди-
нений 4 до соответствующих азометинов 
и последующий гидролиз или переами-
нирование (схема 3). Действительно, до-
бавление окислителя в раствор 4-
этиламино-2-метилциннолин-3(2Н)-она 
4a в пропиламине ведет к полному де-
залкилированию и образованию 4-
амино-2-метилциннолин-3(2Н)-она 3. 
Обычно окисление аминов начинается с 
образования катион-радикала, который 
затем теряет протон [1,2]. Диспропор-
ционирование или дальнейшее окисле-
ние образующегося при этом радикала 
дает азометин. Однако в случае соедине-
ний 4 следствием резонанса 4 (А) ↔ 4 
(B) может быть существенное увеличе-
ние NH-кислотности, благодаря чему 
окислению подвергается не сама моле-
кула 4, а соответствующий анион. Это и 
объясняет необычную легкость наблю-
даемого процесса дезалкилирования. 

Схема 3 
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Продукты реакции Уги с участием  
ацилгдразидов, альдегидов, изоцианидов и трифторуксусной кислоты:  

«азапептоидные» темплейты для дальнешей модификации 
Бушкова Е.E., Парчинский В.З., Красавин М.Ю. 

Исследовательский институт химического разнообразия, 
Химки, 141400, Россия e-mail: myk@chemdiv.com  

Четырехкомпонентная реакция ацил-
гидразидов, альдегидов, изоцианидов и 
карбоновых кислот была открыта Уги 
(Ivar Ugi) в 1963 г. [1]. К сожалению, 
продукты этой реакции, представляю-
щие N,N’-бис-ацилированный гидразин, 
малопригодны для дальнейшей модифи-
кации: 
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В настоящее время в наших лаборато-

риях ведутся работы по исследованию 
биологической активности подобных 
азапептидных структур, и возникает не-
обходимость в синтетических методах, 
позволяющих вводить в структуру ис-
следуемых молекул заместители различ-
ной природы, а не только допустимые 
данной реакцией два ацильных и один 
алкильный остатки. Мы исследовали 
приведенную выше реакцию и обнару-
жили, что если реакцию проводить в ме-
таноле с использованием 1-3 экв. триф-
торуксусной кислоты, то преимущест-
венно (после слабощелочной обработки 
реакции) образуются моноацили-
рованные гидразины 1, с примесью ме-
тиловых эфиров 2: 
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Мы предполагаем, что в реакции пер-

воначально действительно образуются 
N-ацил-N’-трифторацетилгидразины 3, 
однако CF3CO группа крайне лабильна 

гидроли-тически и удаляется при водной 
обработке: 
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Происхождение метиловых эфиров 

можно объяснить нестабильностью пер-
воначальных аддуктов 4 [2] к метаноли-
зу в условиях реакции: 
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Нами были синтезированы 7 азапеп-

тоидных соединений 1 с хорошими вы-
ходами (таблица 1). 
Таблица 1. Синтез «азапептоидов» 1. 

 

№ про-

дукта 1 

R1 R2 R3 Выход, 

% 

1 4-пиридил циклогексил бензил 75

2 4-пиридил циклогексил 2-метоксиэтил 62

3 4-пиридил н-пропил бензил 84

4 4-пиридил н-пропил 2-метоксиэтил 44

5 2-пиразинил циклогексил 2-метоксиэтил 56

6 2-пиразинил циклогексил бензил 91

7 2-пиразинил н-пропил 2-метоксиэтил 38
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Все соединения охарактеризованы 
методами 1H и 13C ЯМР спектроскопии, 
а также методом LCMS.  

«Азапептоидные» соединения 1 со-
держат в своей структуре нуклеофиль-
ный атом азота и могут служить тем-
плейтами для дальнейших модификаций. 
В данной работе нами продемонстриро-
вано, что 1 вступают в реакцию восста-
новительного алкилирования с алифати-
ческими альдегидами при использовании 
в качестве восстановителя триацетокси-
боргидрида натрия (STAB). Продуктами 
данной реакции являются N-ацил-N’N’-
диалкилгидразины 5: 
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Все продукты восстановительного ал-

килирования 5 получены с хорошими 
выходами и методами 1H и 13C ЯМР 
спектроскопии, а также методом LCMS 
(таблица 2).  

Разработанный нами метод получения 
нового типа реакционноспособных «аза-
пептоидных» темплейтов 1 и их даль-
нейшей модификации по реакции вос- 
становительного алкилирования позво-
ляет получать тризамещенные гидрази- 

ны 5 в две стадии, с полным контролем 
разнообразия групп R1-R4. В настоящее 
время изучается биологическая актив-
ность полученных структур, и разрабо-
танный метод будет использован в про-
грамме их медицинско-химической оп-
тимизации. 

Таблица 2. Продукты восстанови-
тельного алкилирования 5. 
№ R1 R2 R3 R4 Вы-

ход, 

% 

1 4-пиридил циклогексил бензил изопентил 56

2 4-пиридил циклогексил бензил н-бутил 77

3 4-пиридил циклогексил 2-метоксиэтил изопентил 65

4 4-пиридил циклогексил 2-метоксиэтил н-бутил 39

5 4-пиридил н-пропил бензил изопентил 44

6 4-пиридил н-пропил бензил н-бутил 45

7 4-пиридил н-пропил 2-метоксиэтил изопентил 78

8 4-пиридил н-пропил 2-метоксиэтил н-бутил 81

9 2-пиразинил циклогексил бензил изопентил 68

10 2-пиразинил циклогексил бензил н-бутил 66

11 2-пиразинил циклогексил 2-метоксиэтил н-бутил 66

12 2-пиразинил н-пропил 2-метоксиэтил изопентил 57

13 2-пиразинил н-пропил 2-метоксиэтил н-бутил 75

Литература 
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Синтез новых производных 3,4-этилендиокситиофена и их исполь-
зование для создания электропроводящих олигомеров и полимеров 

Бушуева А.Ю.,a,b Шкляева Е.В.,b Абашев Г.Г.a,b 
a Институт технической химии УрО РАН, ул. Академика Королёва, д.3, Пермь, 614013, Россия 

 e-mail: cheminst@mpm.ru, b  
Естественнонаучный институт ПГУ, ул. Генкеля, д.4, Пермь, 614990, Россия e-mail: gabashev@psu.ru 

Проводящие органические полимеры 
и олигомеры в настоящее время являют-
ся основой новой отрасли промышлен-
ности - молекулярной электроники. На 
их базе созданы органические светодио-
ды, органические полевые транзисторы, 
устройства памяти, солнечные батареи 
полимерные конденсаторы, материалы с 
нелинейными оптическими свойствами. 
Важной задачей в этой связи является 
синтез новых соединений, включающих 
в сопряжённую полимерную цепочку 
одновременно фрагменты, обладающие 
как донорными, так и акцепторными 
свойствами. 

В настоящее время практически не 
исследованы сопряжённые полимеры, 
содержащие в своём составе электроно-
дефицитные пиримидиновые и одновре-
менно электрононасыщенные тиофено-
вые фрагменты, в особенности легко по-
лимеризующиеся 3,4-этилендиокси-
тиофеновые фрагменты (EDOT). 

Конденсацией соответствующего ке-
тона и альдегида в щелочной среде нами 
были получены халконы 1a,b, ранее не 
описанные в литературе. Далее взаимо-
действием с сернокислым гуанидином в 
водно-щелочной (КОН) среде и после-
дующим окислением промежуточного 
гетероцикла А перекисью водорода по-
лучены 4,6-дизамещённые-2-
аминопиримидины 2a,b. Соединение 2a 
в свою очередь реакцией с 2,5-
диметокситетрагидрофураном было пе-
реведено в соответствующий 2-(пиррол-
1-ил)пиримидин 3a. 
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Полученные мономеры исследованы 

методом циклической вольтамперомет-
рии на стеклоуглеродном, платиновом 
электродах, а также на электроде из ин-
дийолово оксида (ITO). Показано, что 
полученные соединения легко полиме-
ризуются в этих условиях с образовани-
ем соответствующих полимерных плё-
нок на поверхности рабочего электрода. 
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Работа выполнена при финансовой поддерж-
ке Министерства Образования и гранта 
РФФИ № 07-03-96023-урал. 
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Синтез 2-сульфонилморфолид-11-метиламин-
дибензо[b,f][1,4]тиазепина 

Быченков А.С., Тарасов А.В., Писарев П.К., Москвичев Ю.А. 

Ярославский государственный технический университет, Московский пр-т., д.88, 
Ярославль, 150023, Россия e-mail: bychenkovas@ystu.ru 

Вещества, содержащие гетероцикли-
ческий фрагмент, численно занимают 
первое место в общем арсенале лекарст-
венных препаратов (более 60 %), а из 25 
ведущих по сумме продаж лекарствен-
ных веществ в 1990 г. они составили 70 
%. Например, авторы патента [1] предла-
гают фармакологическую композицию 
на основе дибензотиазепина 1. 

В продолжение иссле-
дований [2] по синтезу 
соединений, сочетающих 
в одной молекуле две 
фармакофорные группы - 

дибензконденсированный семичленный 
гетероциклический фрагмент и остаток 
сульфогруппы в виде сульфониламида, 
наше внимание привлекла возможность 
получения дибензотиазепина 2 на основе 
однореакторного синтеза ароматическо-
го хлорсульфонилкарбамида 3 [3], мо-
дификации сульфонилхлоридной группы 
в сульфонилморфолидную, арилирова-
нии полученным продуктом 4 тиогруппы 
о-аминотиола и внутримолекулярной ре-
акции амино- и карбамидной групп в 
дифенилсульфиде 5: 

NO

NHMe
N

SCl

O2SNO
NH2

SCl

O2S CONHMe
ClCl

ClO2S CONHMe

ClCl

COOH

ClCl

O2S CONHMeNO

4

ii

3

i

2

iii

iv
5

i = 1) HClSO3, 140 °C, 2 ч; 2) 110 °C, 
MeHNSO3H, 20 мин; ii = MeCN, морфо-
лин, 40 °С, 30 мин; iii = ДМФА, 80 °С, 2-
NH2PhSH, 60 мин; iv = POCl3, толуол, 
кипение, 2 ч. 

Необходимо отметить, что прямым 
сульфохлорированием соответствующе-
го производного бензойной кислоты по-
лучить сульфонилхлорид 3 не представ-
ляется возможным. 

2-(2-аминосульфид)-4-хлор-5-
сульфонилморфолид-N-метилбензамид 
5. Выход 76 %; т.пл. 238…41 °С [перекри-
сталлизация из смеси: 1,4-диоксан: изо-
пропиловый спирт (1 : 3)], 1Н ЯМР-спектр 
(ДМСО-d6), δ, м.д.: 2.81 д (3Н Me), 3.12 т, 
3.59 т (8Нморфолин); 5.51 с (2H NH2); 6.5 т 
(2Н); 7.25-7.33 м (2Н); 7.95 с (1Н); 8.65 с 
(1Н). 

2-сульфонилморфолид-11-метилам-
индибензо[b,f][1,4]тиазепин 2 

Выход 95 %; т.пл. 217…20 °С, 1Н ЯМР-
спектр (ДМСО-d6), δ, м.д.: 2.95 д (3Н Me), 
3.20 м, 3.59 т (8Нморфолин); 6.91 т (1Н); 7.03 
д (1Н); 7.21 м (1Н); 7.38 д (1Н); 7.55 с 
(1Н); 7.88 с (1Н); 7.95 (1Н). 
Литература 
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Синтез гетероциклических систем на основе  
N-арил 4-гидрокси-4-метил-2-оксо-6-фенилциклогексан-1-

карбоксамидов 
Вагапов А.В., Гейн В.Л., Вахрин М.И. 

Пермская государственная фармацевтическая Академия, ул. Ленина, д.48, 
 Пермь, 614990, Россия e-mail aleksejvagapov@yandex.ru 

Известно, что производные циклоке-
толов обладают широким спектром био-
логической активности [1-3]. Этот факт 
наряду с высокой реакционной способ-
ностью этих соединений послужил од-
ним из основных критериев для выбора 
их в качестве реагентов для синтеза ге-
тероциклических соединений.  

В частности нами было изучено взаи-
модействие полученных ранее N-арил 4- 
гидрокси-4-метил-2-оксо-6-фенилцикло-
гексан-1-карбоксамидов с гидразингид-
ратом и тиосемикарбазидом. В результа-
те было установлено, что кипячение реа-
гентов в этаноле в отсутствии катализа-
тора в первом случае приводит к образо-
ванию тетрагидроиндазолов, а во втором 
– к спироциклизации по карбонильной 
группе алицикла.  
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R = C6H5, 2-CH3C6H4, 4-ClC6H4 

Все соединения были получены с хо-
рошими выходами и представляют собой 
бесцветные или слабоокрашенные кри-
сталлические вещества нерастворимые в 
воде. Их строение подтверждено  
ЯМР 1Н-, ИК- и масс- спектрами.  

В настоящее время ведется изучение 
их биологической активности.  
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Диалкил 2-аминоэтилфосфонаты в синтезе циансодержащих 
фосфорилированных пирролов 

Васильев А.Н., Лыщиков А.Н., Насакин О.Е., Груданов И.С. 

Чувашский государственный университет им. И.Н. Ульянова, Московский пр. 15, 
Чебоксары, 428015, Россия e-mail: polycyan@mail.ru 

Производные пиррола находят широ-
кое применение в качестве лекарствен-
ных препаратов, химических средств 
защиты растений, синтонов тонкого ор-
ганического синтеза. Многие из них яв-
ляются биологически активными веще-
ствами, что определяет их изучение и 
синтез новых соединений указанного ря-
да. Особый интерес представляют поли-
функциональнозаме щенные пирролы, 
содержащие в своем окружении фосфо-
рильный и орто-енаминонитрильный 
фрагменты, открывающие пути синтеза 
других малодоступных соединений. 

Известно, что 2-амино-3,4-дициано 
пирролы можно получить взаимодейст-
вием азометинов с тетрацианэтаном. Для 
синтеза азометинов II нами были ис-
пользованы доступные диалкил β-
аминофосфонаты I. Синтез β-
аминофосфонатов I возможен либо при-
соединением аммиака к диалкил винил-
фосфонатам, либо по реакции Михаэли-
са Беккера диалкилфосфитов с 2-
бромэтиламином в условиях межфазного 
катализа. 

 
Азометины II в реакции с тетрацианэ-

таном приводят к образованию осадка, 
структуру которого предложили соотне-
сением полученных спектральных дан-
ных со значениями фосфорнезамещен-
ных пирролов. Синтезированные диал-
кил 2-(5-амино-3,3,4-трициано-2-фенил-
2,3-дигидро-1H-пиррол-1-
ил)этилфосфонаты III являются устой-
чивыми соединениями при комнатной 
температуре, однако малоустойчивы в 

условиях термического воздействия в 
ДМФА, сопровождающаяся сильным 
выделением легколетучих веществ. Со-
отнесение спектров с ранее известными 
соединениями показало, что направле-
ние реакции элиминирования протекает 
в аналогичном направлении первона-
чального выделения синильной кислоты 
с образованием диалкил 2-(2-амино-3,4-
дициано-5-фенил-1H-пиррол-1-ил)этил 
фосфонатов IV. 

 
Синтезированные пирролы III, IV в 

своей структуре содержат фрагменты 
соединений с ранее выявленной фунги-
цидной активностью. В то же время вве-
денный фосфорильный заместитель 
должен увеличить как биодоступность 
указанных соединений, так и биоактив-
ность. Наличие в структуре о-
енаминонитрильного фрагмента, циа-
ногрупп дает возможность модифициро-
вания с целью синтеза новых гетероцик-
лов с биологически активной состав-
ляющей. 
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Синтез конденсированных производных пиразолопиримидинов 
Васькевич Р.И., Бентя А.В., Васькевич А.И., Станинец В.И. 

Институт органической химии НАН Украины, ул. Мурманская, 5 
Киев, 02094, Украина e-mail: bentya@gmail.com 

Разработаны методы аннелирования 
тиазольного, тиазинового и триазольно-
го ядер к пиразолопиримидиновой сис-
теме. Синтез иодзамещенных соедине-
ний 2 и 5 осуществлен действием на 1,4 
трехкратного избытка иода с последую-
щей обработкой сульфитом натрия. Со-
единение 6 получено при нагревании 5 в 
растворе ДМСО [1,2]. Арилсульфанил-
производные 3 и 7 получены при дейст-
вии на 1,4 соответствующего арилсуль-
фенилхлорида и последующей обработ-
кой полученной соли ацетатом натрия. 
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Разработаны также методики, позво-
ляющие получать изомерные пиразолот-
риазолопиримидины. Так, действием на 
тиосемикарбазиды 8 иодистого метила в 
этаноле в присутствии ацетата натрия 
получены соединения линейного строе-
ния 9. Реакция вышеупомянутых тиосе-
микарбазидов 8 с дициклогексилкарбо-
диимидом в диоксане приводит к обра-
зованию соединений ангулярного строе-
ния 10. 
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Строение всех полученных соедине-

ний подтверждено ЯМР 1Н-, ИК-
спектроскопией и методом рентгеност-
руктурного исследования. 
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Синтез новых производных индола по реакции Неницеску 
Великородов А.В., Куанчалиева А.К., Кривошеев О.О., *Шереметев А.Б. 

Астраханский государственный университет, пл. Шаумяна, д.1, 
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*Институт органической химии им. Н.Д.Зелинского РАН, Ленинский проспект, 47 
Москва, 119991, Россия e-mail: sab@server.ioc.ac.ru 

Реакция Неницеску является важней-
шим методом синтеза 5-
гидроксизамещенных индолов [1-3]. По-
ведение в этой реакции N,N′-
диалкоксикарбонилпроизводных бензо-
хинондиимина ранее не изучалось. 

Установлено [4], что взаимодействие 
с 1-(N-морфолино)-1-циклогексеном 
(2а), 1-(N-морфолино)-1-циклопентеном 
(2б) с п-хинондиимидом (1) в СН2Cl2 при 
комнатной температуре первоначально 
приводит к получению индолов (3a,б), 
которые при нагревании с водным 10 %-
ным раствором HCl теряют морфолин и 
превращаются в соответствующие индо-
лы (4a,б). 
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При кипячении смеси эквимольных 

количеств хинондиимина (1) и 4-
бензиламинопентен-3-она-2 (2в) в 
CH2Cl2 в присутствии BF3×Et2O конеч-
ным продуктом оказывается 3-ацетил-2-
метил-1-метоксикарбонил-5-метоксикар-
боксамидоиндол (5), полученный нами 
ранее [5] взаимодействием соединения 
(1) с ацетилацетоном в присутствии 
MeONa в диоксане и последующей ин-
долизацией при кипячении аддукта при-
соединения по Михаэлю в 22 %-ной HCl.  

NCO2Me

NCO2Me

Me

Ac

NHBn

CH2Cl2,

N
Me

CO2Me

COMe
MeO2CHN

+
BF3 

. Et2O

Δ

1               2в                                     5

 
Взаимодействие соединения 1 в 

CH2Cl2 и N,N′-дибензолсульфонил-п-
бензохинондиимина (6) в АcOH с 3-
(диметиламино)-1-(4-метил-1,2,5-
оксадиазол-3-ил)-2-пропен-1оном (7) в 
присутствии BF3×Et2O приводит к полу-
чению соответствующих производных 
индола 8,9 с хорошими выходами (77-
85%). 

NR

NR

N
O

N

Me
N

O
Me

Me

O
N

N

N

RHN

R

O
Me

+
BF3

. Et2O

R=CO2Me (1,8); SO2Ph (6, 9) 

1,6                                       7                                                                              8,9

 
Структура соединений (4,5,8,9) под-

тверждена их ИК, ЯМР 1Н, масс-
спектрами и данными элементного ана-
лиза.  
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Синтез функционально замещенных азагетероциклов по реакции 
1,3-диполярного циклоприсоединения азометинилидов 
Великородов А.В., Поддубный О.Ю., Кривошеев О.О., Ковалев В.Б. 

Астраханский государственный университет, пл. Шаумяна, д.1, 
Астрахань, 414000, Россия e-mail: org@aspu.ru 

Хорошо известна способность азоме-
тинилидов вступать в реакцию 1,3–
диполярного циклоприсоединения почти 
со всеми типами кратных связей [1].  

Нами изучено взаимодействие N,N′-
диметоксикарбонил-п-бензохинонди-
имина (1) с бромидом бензилизохиноли-
ния (2) в диоксане в присутствии меток-
сида натрия в качестве основания. Про-
цесс осуществляли посредством вы-
держки реакционной массы при 90 °С в 
течение 17 ч. 

Установлено, что 1,3-диполярное 
циклоприсоединение азометинилида, ге-
нерированного из ониевой соли изохи-
нолиния, протекает региоселективно и 
приводит к получению 9,12-
ди(метоксикарбоксамидо)-8-фенил-
5,6,8,12b-тетрагидроизоиндоло[1,2-
a]изохинолина (3) . 

NCO2Me

NCO2Me

N
CH2Ph

 

MeONa

N

Ph

NHCO2Me

NHCO2Me

+
Br-

диоксан, Δ
+

1                                   2                                                                                   3  
Изучено также взаимодействие п-

хинондиимида 1 с азометинилидами, об-
разующимися in situ из α-аминокислот 
саркозина, N-фенилглицина, L-пролина 
и вератрового альдегида, при кипячении 
в толуоле с азеотропной отгонкой воды.  
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Установлено, что, реакция в отличие 
от производных п-бензохинона [2] со-
провождается ароматизацией хиноидно-
го ядра аддуктов 1,3-диполярного цик-
лоприсоединения и завершается образо-
ванием 1-(3,4-диметоксифенил)-4,7-
ди(метоксикарбониламино)-2-R-2,3-
дигидро-1Н-изоиндолов (4,5) и 5-(3,4-
диметоксифенил)-6,9-ди(метоксикарбо-
ниламино)-2,3,5,9b-тетрагидро-1Н-пир-
роло[2,1-a]изоиндола (6), структура ко-
торых подтверждена методами ИК, ЯМР 
1Н спектроскопии и элементным анали-
зом. Предложена вероятная схема пре-
вращений. 

Ароматизация хиноидных циклоад-
дуктов нами наблюдалась в ряде других 
превращениях N,N′-диметоксикарбонил-
п-бензохинондиимина (1) [3]. 
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Синтез 3-(3,3-диметил-2-оксобутилиден)-3,4-дигидрохиноксалин-
2(1н)-она на основе трехкомопнентной конденсации пинаколина,  

диэтилоксалата и 1,2-диаминобензола 
Виноградов А.Н., Козьминых В.О. 

Оренбургский государственный университет, пр. Победы, д.13 
Оренбург, 460018, Россия e-mail: asd10xcv12@ya.ru 

Новым перспективным направлением в 
органическом синтезе разнообразных гете-
роциклических систем является исследова-
ние мультикомпонентных и тандемных ре-
акций, имеющих препаративное значение [1-
3]. В связи с этим наиболее значимым явля-
ется расширение возможностей реакций 
данного класса, в основе которых лежит 
сложноэфирная конденсация Клайзена. Сле-
дует отметить, что ранее подобные исследо-
вания в практике препаративного органиче-
ского синтеза практически не имели места.  

Нами впервые начато изучение подобных 
превращений метиленкарбонильных соеди-
нений содержащих пивалоильный фрагмент, 
в частности пинаколина, с диэтилоксалатом 
в условиях сложноэфирной конденсации 
Клайзена. В рамках исследования нами раз-
работан очень простой и удобный препара-
тивный метод синтеза 3-(3,3-диметил-2-
оксобутилиден)-3,4-дигидрохиноксалин-
2(1H)-она. В основе метода лежит трехком-
понентная реакция пинаколина с диэтилок-
салатом в присутствии металлического на-
трия или гидрида натрия с последующим 
действием 1,2-диаминобензолом в среде ук-
сусной кислоты. Реакцию проводили при эк-
вимольном соотношении реагирующих ве-
ществ, в среде безводного толуола. 

В результате был выделен 3-(3,3-
диметил-2-оксобутилиден)-3,4-дигидрохи-
ноксалин-2(1H)-он – представитель широко-
го класса хиноксалинов. Полученное соеди-
нение представляет собой кристаллическое 
вещество оранжевого цвета, не растворимое 

в воде, трудно растворимое в обычных орга-
нических растворителях и растворимое при 
нагревании в уксусной кислоте, ДМФА и 
ДМСО.  

Особенности строение синтезированного 
соединения подтверждены спектральными 
методами, в частности ИК и ЯМР 1H спек-
троскопии. 

Представленные тандемные превращения 
являются лишь единичным примером широ-
кого круга мультикомпонентных гетероцик-
лизаций, представляющих теоретическое 
значение, а также возможное практическое 
применение в области поиска наноструктур, 
проявляющих магнитные свойства. 
 
Работа выполнена в рамках проекта № 1.3.09 
Федерального агентства по образованию РФ 
на 2009-2010 гг. 
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Взамодействие трехчленных гетероциклов с полинитрометанами. 
Синтез нитратоспиртов и нитратоаминов 

Волкова Ю.А., Иванова О.А., Аверина Е.Б., Будынина Е.М., Кузнецова Т.С. 
119991, Москва, Ленинские горы, дом 1, строение 3, ГСП-1, МГУ, химический факультет 

 e-mail YAVolkova@gmail.com 

Реакции полинитрометанов с непре-
дельными соединениями хорошо изуче-
ны и на их основе разработаны общие и 
эффективные методы синтеза полинит-
розамещенных N,O-пятичленных гете-
роциклов, а также азиридинов и цикло-
пропанов [1]. Взаимодействие трехчлен-
ных гетероциклов с полинитрометанами 
до наших работ не изучалось. Недавно 
мы впервые показали, что взаимодейст-
вие оксиранов с тринитрометаном в ди-
оксане приводит к γ-тринит-
ропропанолам, а в присутствии электро-
нодонорных алкенов эта реакция проте-
кает как трехкомпонентный one pot про-
цесс с образованием 3,3-динитроизо-
ксазолиндинов смешанного строения 
[2,3].  

Учитывая эти результаты, мы предпри-
няли систематическое изучение реакцион-
ной способности трехчленных гетероцик-
лов (оксиранов, азиридинов) в реакциях с 
тетранитрометаном (ТНМ). Серия оксира-
нов была получена эпоксидированием ал-
кенов с использованием мета-
хлорпербензойной кислоты. Азиридины 
синтезировали реакцией непредельных 
соединений с хлорамином-Т в присутст-
вии каталитических количеств йода. 

Оказалось, что оксираны и азиридины 
реагируют с тетранитрометаном в при-
сутствии триэтиламина с образованием 
транс-нитратоспиртов и транс-
нитратоаминов, соответственно. 

R1

X

1,4-диоксан
20 oC

R2

C(NO2)4, Et3N
HX

R1 R2

ONO2 O2NO

R1 R2

XH

+

X = O; R1, R2 = H, 93%; Me, 67%; (CH2)3, 80%; (CH2)4, 85%; (CH2)6, 88%;
R1 = Me, R2 = H, 87%;  R1 = C6H13, R2 = H, 85%; R1 = CH2Cl, R2 = H, 83%; 
R1 = PhOCH2, R2 = H, 91%;  R1 = Ph, R2 = H, 80%;  R1 = p-BrPh, R2 = H, 75%.

X = NTs;  R1, R2  =  (CH2)3, 60%; (CH2)4, 55%; (CH2)6, 59%; R1 = (CH2)3, R2 = H, 
60%; R1 = C4H9, R2 = H, 65%; R1 = C6H13, R2 = H, 67%;  R1 = Ph, R2 = H, 68%.

I II

 
Было показано, что симметричные ок-

сираны и азиридины, синтезированные 
на основе этилена, бутена-2, циклопен-
тена, циклогексена и циклооктена всту-

пают в реакцию с тетранитрометаном с 
образованием единственно возможных ре-
гиоизомеров нитратов с высокими выхо-
дами. В случае несимметрично замещен-
ных гетероциклов реакция раскрытия 
трехчленных циклов протекает региосе-
лективно с образованием преимуществен-
но или исключительно одного из двух 
возможных региоизомеров нитратов. 
Взаимодействие с тетранитрометаном 
окисей пропилена и октена, а также тозил-
гексенимина и тозилоктенимина приводит 
к образованию преимущественно региои-
зомера I. Для эпихлоргидрина изомер I 
является единственным продуктом реак-
ции. В случае окисей стирола и пара-
бромстирола, фенилглицедилового эфира, 
фенил- и циклобутанзамещенных тозила-
зиридинов в ходе реакции образуется ис-
ключительно изомер II, т.е наблюдается 
изменение направления реакции. 

Таким образом, нами был разработан 
эффективный и простой в исполнении 
метод синтеза нитратоспиртов и нитра-
тоаминов, которые являются компонен-
тами противовоспалительных и проти-
вораковых препаратов. 

 
Работа выполнена при поддержке проек-

тами 07-03-00685-а РФФИ и № 1.5 РАН (отде-
ление химии и наук о материалах). 
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Синтез и некоторые свойства тиа-λ4-диазоцинов - новых  
восьмичленных гетероциклических соединений 
Волов А.Н., Жижин А.А., Зарубин Д.Н., Устынюк Н.А. 

Институт элементоорганических соединений им. А.Н. Несмеянова, ул. Вавилова, д.28 
Москва, 119991, Россия e-mail: volovalex@yahoo.com 

Металл-катализируемый метатезис 
диенов (диинов, енинов) с замыканием 
цикла (RCM) является мощным инстру-
ментом тонкого органического синтеза и 
в настоящее время широко используется 
для синтеза самых разнообразных карбо- 
и гетероциклических соединений [1]. 
Напротив, среди немногочисленных 
изученных процессов металл-
катализируемого гетерометатезиса со-
единений, содержащих кратные связи 
углерод-гетероатом и гетероатом-
гетероатом до сих пор отсутствуют при-
меры процессов, протекающих с замы-
канием гетероциклов (RCHM), несмотря 
на привлекательные перспективы ис-
пользования новой методологии для 
синтеза гетероциклических соединений.  

 
В нашей работе продемонстрированы 

первые примеры каталитического гете-
рометатезиса с замыканием цикла. Было 
показано, что имидоалкильные комплек-
сы молибдена (MesN)2MoR2 (R= CH2But, 
CH2CMe2Ph) катализируют реакцию 
внутримолекулярной конденсации ди-
N,N'-сульфиниланилинов с образованием 
дибензо- производных тиа-λ4-
диазоцинов – восьмичленных гетеро-
циклических соединений нового ряда. 

 

Показано, что дибензо[b,g]-1,5,4,6-
оксатиа-λ4-диазоцин 1 и дибензо[c,f]-
1,5,2,8-дитиа-λ2,λ4-диазоцин 2 вступают 
в каталитическую реакцию гетеромета-
тезиса с альдегидами, протекающую с 
раскрытием циклов и образованием азо-
метинов 5a,b. Используя гетероцикл 2 и 
диоксо комплекс молибдена 
MoO2(S2CNMe2)2 был продемонстриро-
ван тандем реакций гетерометатезиса с 
раскрытием и замыканием цикла, в ко-
тором наблюдалось образование метал-
ло-циклического продукта 6.  

На основе дитиа-λ2,λ4-диазоцина 2 полу-
чен метилид сульфоксония 7, который 
продемонстрировал высокую эффектив-
ность в реакции Кори-Чайковского. 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке Российского фонда фундаментальных 
исследований (грант РФФИ № 07-03-00939) 
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Относительная реакционная способность N-гетероароматических со-
единений в реакции аминирования О-
мезитиленсульфонилгидроксиламином 
Воробьев А.Ю.1,2, Бородкин Г.И.1,2, Шубин В.Г.1 

1 Новосибирский институт органической химии им. Н. Н. Ворожцова,  
просп. Акад. Лаврентьева, 9, Новосибирск, 630090, Россия, e-mail vor@nioch.nsc.ru 

2 Новосибирский государственный университет, ул. Пирогова, 2, Новосибирск, 630090, Россия 

 N-Аминные соли гетероароматиче-
ских соединений широко используются 
как реагенты аминирования аренов, для 
получения иминов, разнообразных гете-
роциклических и биологически актив-
ных соединений [1, 2].  

Целью данной работы является изу-
чение относительной реакционной спо-
собности N-гетероароматических соеди-
нений в реакции N-аминирования О-
мезитиленсульфонил-гидроксиламином 
(NH2OSO2Mes). 

N

NH2OSO2Ms

N

NH2

+

-SO3Ms-

 

N

N

N

N
N N

N N

N

X

X = H(a), 3-Me(б), 4-Me(в),
       3-CF3 (г),  3-CN(д), 4-CN(е),
       3-Cl (ж), 3-Br (з)

I II III

IV V VI  
Строение образующихся катионов 

подтверждено данными ЯМР 1Н и 13С.  
Методом конкурентной кинетики ус-

тановлено, что скорость N-
аминирования соединений I-VI сущест-
венно зависит от строения субстрата:  

Iв > Iб > IV > Iа > III > VI > V > Iж >Iз> 
Iе >II> Iг > Iд 
Для пиридинов Iа-з получена корре-

ляция подобная уравнению Юкава-Цуно, 
связывающая логарифмы относительных 
констант скоростей аминирования 
lg(kX/kH) с σX и (σ-

X - σX) параметрами: 

lg (kX/kH) = (-0.027±0.049) + (-2.82±0.15)·σX 
+(1.74±0.35)·(σ-

X - σX), r = 0.994, s = 0.10 
Методом DFT B3LYP 6-31G(2d, p)++ 

определено сродство соединений Iа-в,д-
ж, II-IV, VI к катиону NH2

+ (ANH2
+). Со-

поставление значений логарифмов отно-
сительных констант скоростей аминиро-
вания (lgkrel) c разностью расcчитанных 
величин сродства (ΔANH2

+, ккал/моль) 
приводит к следующему корреляцион-
ному уравнению (ср. [3]): 

lgkrel = (-0.37±0.09) + (0.09±0.01)·ΔANH2
+

  
 r = 0.945, s = 0.24 
В докладе обсуждаются особенности 

реакции аминирования N-гетеро-
ароматических соединений в сравнении 
с данными по алкилированию и прото-
нированию этих соединений [4]. 

Работа выполнена при финансовой поддержке 
Отделения химии и наук о материалах РАН  

Литература  
1. Бородкин Г.И., Шубин В.Г., Ж. 

орг. хим., 41(4), 487 (2005). 
2. Tamura, Y., Ikeda M., In: Adv. 

Heterocycl. Chem., Acad. Press: London, 
1981. Vol. 29. P. 71. 

3. Андреев Р.В., Бородкин Г.И., 
Шакиров М.М., Шубин В.Г., Ж. орг. хим. 
40(9), 1426 (2004). 

4. Zoltewicz, J. A., Deady, L. W., 
In: Adv. Heterocycl. Chem., Acad. Press: 
London, 1978. Vol. 22, P. 71. 

. 
 



  

 

С- | 292

Синтез 3-R1-гидразоно-5-Ar-3H-фуран-2-онов,  
реакция с гидразинами 

Гавкус Д.Н., Борисов М.Ю., Егорова А.Ю.  
Саратовский Государственный Университет им. Н.Г. Чернышевского ул. Астраханская 83, Саратов 

410012 Россия e-mail: bmxxxl@mail.ru 

Исследовано проведение реакции азо-
сочетания 5-Ar-3Н-фуран-2-онов с солями 
диазония ароматического и гетероарома-
тического рядов. Проведена рециклизация 
полученных систем под действием нук-
леофильных реагентов, таких как гидра-
зингидрат и 2-гидроксиэтилгидразин.  

В качестве азосоставляющих были ис-
пользованы исходные соединения 5-Ar-
3Н-фуран-2-оны. 

В качестве диазосоставляющих были 
использованы соли диазония ароматиче-
ского и гетероароматического ряда, по-
лученные взаимодействием соответст-
вующих аминов с нитритом натрия в 
присутствии соляной (для ароматических 
аминов) и серной кислот (для гетероцик-
лических аминов). 

O OAr N2HSO4

Het

N2Cl

R1

O O

N N
H

Ar

R1

O O

N N
H

Ar

Het

1a-c

2-5 a-c

6-7 a-c

 
1а Ar = С6Н5; 1b Ar = CH3C6H4; 1c Ar = 4-

CH3OC6H4; 2a Ar = С6Н5, R1 = C6H5; 2b Ar = 
CH3C6H4, R1 = C6H5; 2c Ar = 4-CH3OC6H4, 3a Ar = 
С6Н5, R1 = 4-NO2C6H4; 3b Ar = CH3C6H4, R1 = 4-
NO2C6H4; 3c Ar = 4-CH3OC6H4, R1 = 4-NO2C6H4, 
4a Ar = С6Н5, R1= 2-OHC6H4; 4b Ar = CH3C6H4, 
R1= 2-OHC6H4; 4c Ar = 4-CH3OC6H4, R1= 2-
OHC6H4; 5a Ar = С6Н5, R1 = 2-OH-5-CH3C6H3; 5b 
Ar = CH3C6H4, R1 = 2-OH-5-CH3C6H3; 5c Ar = 4-
CH3OC6H4, R1 = 2-OH-5-CH3C6H3; 6a 1а Ar = 

С6Н5, Het = 
NN

N
H ; Ar = CH3C6H4, Het = 

NN

N
H ; 6c Ar = 

4-CH3OC6H4, Het = 
NN

N
H ; 7a Ar = С6Н5, Het = 

N
H

N

; 7b Ar = CH3C6H4, Het = N
H

N

; 7c Ar = 4-

CH3OC6H4, Het = N
H

N

.  
Соединения 2-7a-c получены с коли-

чественными выходами и имеют глубо-
кую красную окраску присущую азокра-
сителям.  

Азосочетание с соединениями, содер-
жащими активную метиленовую группу, 
приводит к возможному существованию 
нескольких таутомерных форм, вследст-
вие прототропной таутомерии, обуслов-
ленной перемещени-ем протона от атома 
углерода к атому азота или атому кисло-
рода. 

OAr O

N N
H

Het(Ar)

OAr O

N N Het(Ar)
OAr OH

N N Het(Ar)

B C  
Согласно спектральным характери-

стикам реакция азосочетания в ряду 3Н-
фуран-2-онов приводит к образованию 
продуктов, существующих в форме 
«гидразона» (форма В) 

Полученные 3-R1-гидразоно-5-Ar-3Н-
фуран-2-онов (2-7a-c) имеют в своем со-
ставе иминоновый фрагмент, что делает 
их перспективными в изучении реакций 
с различными нуклеофильными реаген-
тами. В качестве нуклеофильных реаген-
тов использовались гидразингидрат и 2-
гидроксиэтилгидразин. 

O O

N N
H

Ar

R1

N
NH

N
O

Ar
R2

N
H R1

NH2NHR2

2-5 a-c 8-12 a-c

 
8a Ar = С6Н5, R1= 2-OHC6H4, R2 = H; 8b Ar = 

CH3C6H4, R1 = 2-OHC6H3, R2 = H; 8c Ar = 4-
CH3OC6H4, R1= 2-OHC6H4, R2 = H; 9a Ar = С6Н5, 
R1= 2-OHC6H4, R2 = C2H5OH; 9b Ar = CH3C6H4, 
R1 = 2-OHC6H3, R2 = C2H5OH; 9c Ar = 4-
CH3OC6H4, R1= 2-OHC6H4, R2 = C2H5OH; 10a Ar = 
С6Н5, R1 = 2-OH-5-CH3C6H3, R2 = H; 10b Ar = 
CH3C6H4, R1 = 2-OH-5-CH3C6H3, R2 = H; 10c Ar = 
4-CH3OC6H4, R1 = 2-OH-5-CH3C6H3, R2 = H; 11a 
Ar = С6Н5, R1 = 2-OH-5-CH3C6H3, R2 = C2H5OH; 
11b Ar = CH3C6H4, R1 = 2-OH-5-CH3C6H3, R2 = 
C2H5OH; 11c 10c Ar = 4-CH3OC6H4, R1 = 2-OH-5-
CH3C6H3, R2 = C2H5OH; 

 По данным ИК-, ЯМР 1Н – спектро-
скопий соединения охарактеризо-ваны 
как 4-R1 - гидразоно-1,2-дигидро-1-R2-6-
Ar-(4Н)-пиридазин-3-оны.  
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Взаимодействие метиловых эфиров 1-бромциклогексан- и  
1-бромциклопентанкарбоновых кислот с цинком и замещенными  

2,6-дибензилиденциклогексанонами 
Гаврилов А.Г., Кириллов Н.Ф. 

Пермский государственный университет, ул. Букирева, 15 
Пермь, 614990, Россия, e-mail: kirillov@psu.ru  

 
Ранее было установлено, что реакти-

вы Реформатского, полученные из 1-
бромциклоалканкарбоновых кислот и 
цинка, присоединяются к непредельным 
кетонам с образованием замещенных 
спиродигидропиранонов [1-3]. В про-
должение этих исследований нами было 
изучено взаимодействие реактивов Ре-
форматского, полученных из метиловых 
эфиров 1-бромциклогексан- (I) или 1-
бромциклопентан- (II) карбоновых ки-
слот, с замещенными 2,6-
дибензилиденциклогексанонами (V). Как 
показали наши исследования, цинк-
еноляты (III или IV), присоединяются к 
двойной связи соединения (V) с образо-
ванием промежуточных соединений (VI 
или VII), которые в ходе реакции цикли-
зуются с выделением бромцинкметила-
та, образуя 4-арил-8-арилметилен-3,3-
бис(тетраметилен)- (VIII) или 4-арил-8-
арилметилен-3,3-бис(пентаметилен)- 
(IX) 3,4,5,6,7,8-гексагидрохромен-2-оны 
соответственно. 

Строение синтезированных соедине-
ний подтверждено данными ИК и ЯМР 
1Н спектроскопии. В настоящее время 
ведется изучение их биологической ак-
тивности. 

(CH2)n
Br

COOMe

Zn
(CH2)n

ZnBr

COOMe

I, II III, IV

Ar

O

Ar
Ar

OZnBr

Ar

OMeO

       (CH2)n

O (CH2)n

Ar
Ar

O

- MeOZnBr

III, IV

VI, VII

VIII, IX

V

  

I, III, VI, VIII: n = 2. II, IV, VII, IX: n = 1. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (грант № 07-03-96035). 
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Синтез спиросопряженных [1,3,4]тиадиазино[3,2-a]бензимидазолов  

Гапоненко Н.И., Лесин А.В., Бондарева И.О. 

Южный федеральный университет, ул. Зорге, д.7, 
Ростов-на-Дону, 344090, Россия e-mail: gaponenko-nataly@mail.ru 

Ранее нами сообщалось о разработан-
ном методе синтеза 1,3,4-тиадиазинов, 
конденсированных с имидазолами и 
1,2,4-триазолами [1,2]. 

Целью настоящей работы стало рас-
ширение синтетических границ предло-
женного метода путем использования в 
качестве исходного соединения 1-амино-
1Н-бензимидазол-2-тиола и получения 
новых спироциклических конденсиро-
ванных тетрагидротиадиазиновых сис-
тем. 

Взаимодействием 1-амино-1Н-
бензимидазол-2-тиола 1 с п-
нитробензилбромидом был синтезирован 
2-[(4-нитробензил)тио]-1Н-
бензимидазол-1-амин 2.  

N

N
NH2

S

Ar

N

N
NH2

SH

Ar
Br

NaOH, EtOH

1 2Ar=4-NO2C6H4

 
Тиоэфир 2 в условиях щелочного ка-

тализа вступает в реакцию циклизации с 
изатинами 3a-f с образованием соответ-
ствующих спирановых 
[1,3,4]тиадиазино[3,2-a]бензимидазолов 
4a-f . 

N

N

NH2

S

Ar

N

O

O

R

R''

R'

+
NaOH
MeOH

N
O

R

R''

R'

N

N

NH

S

Ar

2 3a-f 4a-f

2: Ar = 4-NO2C6H4; 3, 4: R = R' = R'' = H (a); R = R' = H, R''= Me (b);
R = R' = H, R'' = F (c); R = H, R' = R'' = Me (d); R = Me, R' = H, R'' = OMe (e);
R = CH2Ph, R' = R'' = H (f); 4: Ar = 4-NO2C6H4 (a-f)

 
Строение полученных соединений 4a-

f установлено на основании данных ЯМР 
1Н спектроскопии: на образование шес-
тичленного тиадиазинового цикла ука-
зывает отсутствие S-метиленового и NH2 
синглетов соединения 2 в области 4.63 и 
4.56 м.д. и наличие двух однопротонных 
пиков от SСН и NH-групп в районе 5.48-
5.62 м.д. и 7.55-7.81 м.д. соответственно. 
В случае соединения 4f наблюдается 

АВ-квартет протонов диастереотопной 
метиленовой группы NCH2Ph при  4.55-
4.91 м.д., указывающий на образование 
хиральной молекулы. 

Отсутствие удвоения сигналов в спек-
трах ЯМР 1Н соединений 4 их четкая 
мультиплетность и интенсивность сви-
детельствует о том, что спироциклы 4, 
содержащие два хиральных центра, яв-
ляются не смесью четырех стереоизоме-
ров, а рацемической смесью одной из 
двух возможных пар энантиомеров. Это 
подтверждается  данными рентгеност-
руктурного анализа соединения 4f, кри-
сталлы которого содержат молекулы  
R,R- и S,S-конфигурации. 

 

Рис. Молекулярная структура соедине-
ния4f  
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Квантовохимическое изучение механизма адсорбции монооксида 
азота на модельную углеродную поверхность 

Гапуренко О.А. 
НИИ физической и органической химии Южного федерального университета 

 344090, Ростов-на-Дону, просп. Стачки 194/2 

Мониторинг состояния окружающей 
среды предполагает создание сенсоров 
на различные газы и исследование меха-
низмов их работы. Углеродные материа-
лы (графит, фуллерены, нанотрубки) мо-
гут быть использованы в качестве таких 
сенсоров. Адсорбция молекул газов про-
текает преимущественно на активные 
центры, расположенные по краям по-
верхностей, поэтому теоретическое изу-
чение адсорбции газов возможно с ис-
пользованием небольших модельных уг-
леродных систем, содержащих активные 
краевые центры. 

Согласно проведенным квантовохи-
мическим расчетам методом DFT 
(UB3LYP/6-31G**), наиболее выгодным 
оказалось связывание молекулы NO с 
образованием пятичленного цикла (сис-
темы 1 и 2), что возможно преимущест-
венно при параллельном приближении 
молекулы монооксида азота к углерод-
ной поверхности. 

Энтальпия адсорбции составила -
135.4 ккал·моль-1 в случае образования 
системы 1 и -132.1 ккал·моль-1 в случае 
образования системы 2. 

На схеме длины связей указаны в анг-
стремах. Приведены результаты для ос-
новных состояний. Расчеты проводились 
с использованием программы Gaussian-
03. 
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H
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H H
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Синтез и свойства 7-фенил-6-(2-фураноил)-5-метоксикарбонил-4,7-
дигидротетразоло[1,5-a]пиримидина 
Гейн В.Л., Мишунин В.В., Цыплякова Е.П. 

Пермская государственная фармацевтическая Академия, ул. Ленина, д.49 
Пермь, 614990, Россия e-mail: vmishunin@yandex.ru 

Ранее были получены производные 
тетразолопиримидинов, которые прояв-
ляют различные виды биологической ак-
тивности [1]. Для получения новых гете-
роциклов, содержащих в положении 6 
фураноильный заместитель, нами была 
изучена реакция метилового эфира фу-
раноилпировиноградной кислоты, 5-
аминотетразола и бензальдегида. Уста-
новлено, что при сплавлении (110-1500С) 
эквимолярных количеств данных реаген-
тов образуется 7-фенил-6-(2-фураноил)-
5-метоксикарбонил-4,7-
дигидротетразоло[1,5-а] пиримидин (I). 
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С целью изучения свойств полученно-

го гетероцикла (I), была исследована его 
реакция с пропиламином. Выдерживание 
реагентов при температуре 130-150 0С в 
отсутствии растворителя приводит к об-
разованию N–пропил–7–фенил–6–(2-
фураноил)–4,7–дигидротетразоло[1,5–а] 
пиримидин–5–карбоксамида (II). 

Сплавление (I) с гидразингидратом 
при 1300С приводит к 5-гидрокси-8-
фурил-9-фенил-4,9-дигидротетразоло-
[1',5'-1,2] пиримидо[4,5-d]пиридазину 
(III). Соединения (I–III) – бесцветные 
или окрашенные кристаллические веще-
ства, нерастворимые в воде, при нагре-
вании растворимые в органических рас-
творителях.  

Структура полученных соединений 
доказана ЯМР 1Н, ИК–спектроскопией. 

7-Фурил-5-метоксикарбонил-6-
фурано-ил-4,7-дигидротетразоло[1,5-
а]пиримидин (I). 

Выход 55 %, т.пл. 205-208 °С. ИК 
спектр, ν, см-1: 1645 (С=О), 1730 
(СООСН3), 3420 (NH). Спектр ЯМР 1Н, 
δ, м.д.: 3.50 с (3Н, СООСН3), 6.85 с (1Н, 
С7Н), 7.20 м (5Н, аром.), 11.40 с (1Н, 
NH), 6.55, 7.20, 7.80 (2-фурил, т д д). 
С16Н13N5O3.  

N–пропил–7–фенил–6–фураноил–
4,7–дигидротетразоло[1,5–
а]пиримидин–5–карбоксамид (II). 

Выход 0,5 г (31%). т.пл. 181–184°C. 
ИК спектр, ν, см-1: 1640 (С=О), 1750 
(С=О), 3220 (NH). Спектр ЯМР 1Н, δ, 
м.д.: 6.60 с (1Н, С7Н), 6.70 м (5Н, аром.), 
11.60 с (1Н, NH), 6.45, 7.20, 7.75 (2-
фурил, т д д), 7.30 с (1Н, NH), 0.85 с (3Н, 
СН3), 1.45 м (2Н, -СН2-), 2.63 м (1Н, 
СНАНВ), 3.10 м (1Н, СНАНВ). 
С19Н18N6О3. 

5-Гидрокси-8-фурил-9-фенил-4,9-
дигидротетразоло[1',5'-
1,2]пиримидо[4,5-d] пиридазин (III). 

Выход 75%, т.пл. 310–312 °С. ИК 
спектр, ν, см-1: 3220 (NH, ОН). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м.д.: 6.60 с (1Н, СН), 6.70 м 
(5Н, аром.), 11.60 с (1Н, NH), 11.30 с 
(1H, ОН), 6.45, 7.20, 7.75 (2-фурил, т д 
д). С16Н11N7O2. 
 
Литература 

1. Гейн В.Л., Гейн Л.Ф., Цыплякова 
Е.П., Розова Е.А., ЖОрХ., 39, 797(2003). 
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Синтез и биологическая активность 3-ацилметилен-6-сульфо-1,4-
бензоксазин-2-онов  

Гейн В.Л., Рассудихина Н.А. 
Пермская государственная фармацевтическая Академия, ул. Ленина, д.49 

Пермь, 614990, Россия e-mail: vmishunin@yandex.ru  

Известно, что замещенные 1,4-
бензоксазиноны широко используются в 
синтетической органической химии [1], а 
ряд этих соединений и их производных 
обладает различными видами биологи-
ческой активности [2,3]. Ранее нами бы-
ло изучено взаимодействие метиловых 
эфиров ацилпировиноградных кислот с 
2-амино-4-этилсульфонил-фенолом и 
было показано, что в реакции образуют-
ся 6-этилсульфонил-3-ацилметилен-1,4-
бензоксазин-2-оны, которые обладают 
противомикробной активностью [4].  

Продолжая поиск биологически ак-
тивных соединений среди замещенных 
бензоксазин-2-онов и их производных, 
представляло интерес осуществить син-
тез водорастворимых соединений этого 
ряда для исследования биологической 
активности. 

С этой целью нами было изучено 
взаимодействие метиловых эфиров 
ацилпировиноградных кислот с 3-амино-
4-гидроксибензолсульфокислотой.  

Проведенные исследования показали, 
что при кратковременном кипячении эк-
вимолярных количеств исходных реа-
гентов в уксусной кислоте в среде ацета-
та натрия образуются 3-ацилметилен-6-
сульфо-1,4-бензоксазин-2-оны (I-X), а 
при обработке их серной кислотой обра-
зуются их кислотные формы (XI-XX).  

HSO3 NH2

OH
+ R1

OCH3

O OH

O

CH3COONa

NaOSO2

O

N

O

R1

O

H

H2SO4 (k)

Na2SO4

O

N

O

R1

O

HSO3
H

(I-X)     

(XI-XX)  
R1= CH3(I);(XI); 4-CH3OC6H5(II);(XII); 4-
CIC6H5(III);(XIII); 2,4-(CI)2C6H4(IV);(XIV);  
4-BrC6H5(V);(XV);  
4-FC6H5(VI);(XVI); C2H2C6H5(VII);(XVII);  
3,4-(CH3O)2C6H4(VIII);(XVIII);  
3-CH3OC6H5(IX);(XIX); 2-тиенил (X);(XX); 

Полученные соединения (I-XX) пред-
ставляют собой желтые и оранжево-
красные кристаллические вещества, рас-
творимые в воде, уксусной кислоте, 
ДМФА, ДМСО. 

Структура полученных соединений 
подтверждена ИК и ЯМР 1Н-
спектроскопией и масс-спктрометрией. 

Была исследована антимикробная и 
противосвертывающая активность полу-
ченных соединений. 
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Взаимодействие реактивов Реформатского, полученных из арил-
дибромалканонов и цинка, с 4-бензоил-1Н-бензо[c]оксепин-3-оном 

Глухов А.А., Кириллов Н.Ф., Потапова А.А. 
Пермский государственный университет, ул. Букирева, 15 

Пермь, 614990, Россия, e-mail: kirillov@psu.ru  

Ранее было установлено, что реакти-
вы Реформатского, полученные из арил-
дибромалканонов и цинка, взаимодейст-
вуют с 3-ароилхромен-2-онами с образо-
ванием продуктов циклопропанирования 
[1-3]. С целью получения подобных со-
единений с семичленным циклом, нами 
была изучена реакция арилдибромалка-
нонов (Ia-e) с цинком и 4-бензоил-1Н-
бензооксепин-3-оном (III).  

AlkCBr2COAr Zn
Alk

Br Ar

OZnBr

Ia-e IIa-e

O
O

COPh

IIa-e

O

Alk
Br

COAr
ZnBr

COPh
O

O

Alk COAr

COPh

O

- ZnBr2 IVa-e

Va-e

III

 Alk = Me, Ar = Ph (a), 4-ClC6H4 (b), 4-
BrС6H4 (c); Alk = Et, Ar = 4-BrC6H4 (d); 
Alk = Pr, Ar = 4-BrC6H4 (e). 

Как показали наши исследования, 
цинк-еноляты (IIa-e), полученные из 
арилдибромалканонов и цинка присое-
диняются к двойной связи соединения 
(III) с образованием промежуточных со-
единений (IVa-e), которые в ходе реак-
ции циклизуются с выделением бромида 
цинка, образуя 1-алкил-1-ароил-1a-
бензоил-1,1а,4,8b-тетрагид-ро-3-
оксабензо[a]циклопропа[c]цикло-гептен-
2-оны (Va-e). 

Строение синтезированных соедине-
ний подтверждено данными ИК и  
ЯМР 1Н спектроскопии. В настоящее 
время ведется изучение их биологиче-
ской активности. 

Литература 
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Роль образования карбокатиона в реакциях сульфирования и  
сульфохлорирования 2-арилиден-1H-индол-3(2H)-онов. 
Годовиков И.А., Ляпунова А.Г., Фёдорова И.Н., Вележева В.С. 

ИНЭОС им. А. Н. Несмеянова РАН, ул. Вавилова, д. 28, 119991, Москва, Россия, e-mail: 
vel@ineoc.ac.ru 

2-Арилиден-1H-индол-3(2H)-оны (1) 
(индогенды) являются интермедиатами в 
синтезе индологетероциклов, аннелиро-
ванных по ребру [а] или [b] индольного 
цикла. Благодаря большому разнообра-
зию свойств получаемых таким образом 
соединений индогениды нашли приме-
нение в синтезе индоксильных гетеро-
циклов с биологической активностью. 
Например, пиридазиноиндолы (2) обла-
дают противотуберкулёзной активно-
стью.1 

N

NN

Ar

NH2

R

2  
По этим причинам функционализация 

(1) может расширить область их приме-
нения в фармакологическом скрининге. 

Нами был разработан метод получе-
ния сульфо- и хлорсульфоиндогенидов 
(4), региоселективно замещённых в по-
ложение 5 индольного цикла. Выход 
проведённых реакций составил 45-66%. 

1 3
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Такое строение продукта реакции объяс-
няется образованием в сильно кислой 
среде устойчивых карбокатионных солей 
(3), строение которых было доказано на 
основе 1H, 13C, HMBC, HMQC ЯМР-
спектроскопии. В карбокатионе (3) ак-
тивный по отношению к электрофиль-
ным реагентам винильный фрагмент 
блокирован и поэтому замещение идёт в 
положение 5. Полученные хлорсульфо-
производные легко превращаются в 
сульфамиды.  

Особый интерес представляют труд-
нодоступные 5-сульфо- и 5-
хлорсульфоиндолы с незамещенным 
атомом углерода в 3-ем положении ин-
дольного цикла, которые получаются 
восстановлением (4)2. 
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Синтез S(-)-7-арил-5-метил-7-трифторметил-1,3,6,7-тетрагидро-2Н-
1,4-диазепин-2-онов 

Головач Н.М., Сукач В.А., Вовк М.В. 
Институт органической химии Национальной академии наук Украины, ул. Мурманская, 5 

 Киев, 02094, Украина е-mail: mvovk@i.com.ua 

Описанные в литературе [1, 2] энан-
тио- и диастереоселективные способы 
синтеза ряда производных 1,4-диазепина 
отличаются определенной препаратив-
ной сложностью. Оптически активные 
предста-вители данного типа гетероцик-
лов, содер-жащие трифторметильную 
группу, до настоящего времени остають-
ся неизвест-ными, хотя введение указан-
ной группы в α-положение к атому азота 
потенциальных биологических систем 
вызывает особый интерес. 

 Нами показано, что препаративно 
доступные β-трифторметил-β-аминоке-
тоны 1 а-г высокой оптической чистоты 
[3] могут быть успешно использованы 
как удобные реагенты для формирования 
диазепинового цикла.  

Ацилированием соединений 1 а-г 
хлор-ацетилхлоридом были получены 
амиды монохлоруксусной кислоты 2 а-г. 
Их взаимодействие с NaN3 в растворе 
ДМФА при комнатной температуре с 
высокими выходами приводит к произ-
водным азидоуксусной кислоты 3 а-г, 
окислительное иминирование которых 
PPh3 в ацетонитриле дает иминофосфо-
раны 4 а-г. Последние превращены в це-
левые 7-трифторметил-1,3,6,7-
тетрагидро-2Н-1,4-диазепин-2-оны 5 а-г 
внутримолекулярной реакцией аза-
Виттига (способ а) или же щелочным 
гидролизом (способ б).  

Цепочка превращений 1 → → 5 осу-
ществляется без затрагивания хирально-
го углеродного центра и энантиомерный 
избыток промежуточных и целевых про-
дуктов, как установлено методом ЯМР 
19F, практически не подвергается изме-
нению в процессе превращений, сохра-
няясь в пределах 72-84%. 
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 1-5, Ar=Ph(а), 4-FC6H4(б), 4-МеС6Н4(в),  4-

МеОС6Н4(г). 
 Cтроение синтезированных проме-

жуточних и конечных продуктов устано-
влено комплексным физико-химическим 
исследованием, включающим методы 
ИК, ЯМР 1Н, 13С, 19F и 31Р спектроско-
пии. 
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Новые аспекты получения 5-гидрокси– производных урацила  
по реакции Эльбса 

Грабовский С.А., Кабальнова Н.Н., Муринов Ю.И. 
УРАН Институт органической химии Уфимского научного центра РАН, 

Уфа 450054, пр. Октября, 71, E-мейл: stas_g@anrb.ru 

Основным методом получение 5-
гидроксипроизводных пиримидинов яв-
ляется окисление персульфатом в ще-
лочном водном растворе по реакции 
Эльбса. Выход конечного продукта, как 
правило, не превышает 50%. Все попыт-
ки увеличить выход не приводят к успе-
ху.  

Нами показано, что даже при прове-
дении реакции в условиях значительного 
недостатка окислителя, побочные ради-
кальные или радикально-цепные реак-
ции могут приводить к полному расхо-
дованию исходного урацила с раскрыти-
ем цикла. Известно, что реакция пер-
сульфата в щелочной среде с гидроксил 
ионом протекает с образованием гидро-
ксильных радикалов, которые способны 
инициировать радикально цепное окис-
ление. С другой стороны, при взаимо-
действии пиримидиновых оснований с 
гидроксильными радикалами в качестве 
основных продуктов сначала образуются 
соответствующие гликоли. N-
Формилмочевина, мочевина, щавелевая 
кислота и её уреид, глиоксалевая кисло-
та являются продуктами более глубокого 
окисления. 

Мы наблюдаем, что заместитель при 
С(6) атоме углерода оказывает опреде-
ляющее влияние на направление реакции 
нуклеофильного замещения. Электроно-
донорные заместители существенно ус-
коряют реакцию образования урацил-5-
О-сульфонатов, что позволяет значи-
тельно увеличить выход соответствую-
щих 5-гидрокси-производных. Гидролиз 
урацил-5-О-сульфонатов протекает 
практически количественнно. 
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В зависимости от условий проведения 
реакции, природы заместителей при 
двойной связи выход соответствующих 
5-гидроксипроизводных изменяется от 0 
до 70%. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
программы РАН ОХНМ №6. 
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Новые имидазолсодержащие аминокислоты и их производные – 
цвиттерионные катализаторы реакции образования циангидринов 

Грачев А.В., Малеев В.И., Белоконь Ю.Н. 
Институт элементоорганических соединений им. А.Н. Несмеянова РАН 

119991, Россия, Москва, ул. Вавилова, д. 28, angrew@mail.ru 

Проведен синтез нового класса небел-
ковых α-аминокислот, содержащих в бо-
ковой цепи заряженный гетероцикличе-
ский фрагмент. Особенность этих соеди-
нений заключается в том, что они явля-
ются полифункциональными предшест-
венниками N-гетероциклических карбе-
нов, а также представляют собой хи-
ральные ионные жидкости. 

Для получения аминокислот исполь-
зовалась разработанная ранее в нашей 
лаборатории методика,1 дополненная 
новыми стадиями алкилирования и очи-
стки.  

 
Полученные аминокислоты превра-

щены в различные производные. Из N-
Boc защищенных аминокислот были по-
лучены карбеновые комплексы серебра (I), 
которые в дальнейшем планируется ис-
пользовать в качестве катализаторов в раз-
личных асимметрических реакциях. 

 
В виду того, что карбоксилат анион в 

апротонной среде является довольно 
сильным основанием, а молекула амино-
кислоты содержит подвижный протон во 
втором положении имидазолиевого 
кольца, возможен внутримолекулярный 

перенос протона с гетероциклического 
фрагмента на карбоксилатную группу с 
образованием карбена. Известно, что N-
гетероциклические карбены в количест-
ве 0,5-1% катализируют реакцию триме-
тилсилилцианирования альдегидов менее 
чем за час.2 В качестве модельной реак-
ции для исследования каталитической ак-
тивности полученных соединений была 
выбрана реакция триметилсилилциани-
рования бензальдегида (см таблицу). 

 

 
PG/R Выход, % ее,% 

Boc/Bn 92 0 
Cbz/Bn >99 2 
Fmoc/Bn 83 2 
Bn/Bn >99 0 
Me,Me/Bn >99 0 
Ts/Bn 13 0 
Bz/Bn >99 8 
Piv/Me >99 11 
Показано, что при проведении реак-

ции без растворителя загрузка катализа-
тора может быть снижена до 0,001 моль %. 

Литература 
1. Belokon’ Y.N., Sagyan A.S., 

Djamgaryan S.M., Bakhmutov V.I., Beli-
kov V.M., Tetrahedron 1988, 44, 5507. 

2. Song J.J., Gallou F., Reeves J.T., 
Tan Z., Yee N.K., Senanayake C.H., J. Org. 
Chem. 2006, 71, 1273. 
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Стабилизация гиперкоординированных атомов кислорода и фтора 
в плоских полициклических системах 
Грибанова Т.Н., Миняев Р.М., Минкин В.И. 

НИИ физической и органической химии Южного Федерального университета 
 344090, Ростов-на-Дону, просп. Стачки 194/2 

E-mail: tn@ipoc.rsu.ru 

Предлагаемый нами подход к форми-
рованию плоских систем, включающих 
трикоординированные атомы кислорода, 
а также ди- или трикоординированные 
атомы фтора, связан с включением ги-
перкоординированного центра, окру-
женного борными заместителями, в аро-
матическую систему с сохранением изо-
электронности. 

 Используя этот подход, мы обна-
ружили примеры устойчивых систем 1 – 
3 с нестандартной плоской трикоорди-
нацией кислорода и дикоординацией 
фтора. 

  

BHBH
F

O
B
H

B
H

BH
F

 
    1,C2v                           2, Cs                3, C2v 

Кислородсодержащее соединение 1 
стабилизировано за счет существенного 
вклада циклической π–электронной де-
локализации (~60 ккал/моль), для фтор-
содержащих соединений 2 и 3 вклад 
ароматической стабилизации значитель-
но снижен (~3 и 13 ккал/моль соответст-
венно). 

Аналогичным способом могут быть 
сконструированы другие полицикличе-
ские соединения, включающие плоские 
трикоординированные атомы кислорода 
и фтора, например, 4 – 7, которые, со-
гласно расчетам методом B3LYP/6-
311+G**, соответствуют энергетическим 
минимумам на ППЭ. Принципиальным 
условием стабилизации таких систем яв-
ляется окружение центрального атома 
π−акцепторными борными лигандами и 
ароматичность сформированной 
 

 полициклической системы. Все соеди-
нения 4 – 7 характеризуются наличием 
устойчивой π−системы с заполненными 
связывающими и вакантными антисвя-
зывающими МО. 

B

B B
Y

B

B
H

BH

B B

BH

Y

3-

B

X

B
O

B XX

B

B
H

B
O

B BHBH

    4, D3h
(X=CH, N)

   5, D3h

     6, D3h
(Y=O+, F2+)

    7, D3h
(Y=O2-, F-)

Увеличение электроотрицательности пе-
риферийных лигадов X (BH, CH, N) со-
провождается укорочением связей цен-
трального гиперкоординированного ато-
ма с окружающими борными атомами. 
Вклад ароматической стабилизации 
уменьшается при переходе от кислород-
содержащих соединений к фторпроиз-
водным. 

Работа выполнена при финансовой поддержке 
Совета по грантам Президента Российской 
Федерации для государственной поддержки 
молодых российских ученых (грант МД–
5906.2008.3) и научных школ (грант НШ–
363.2008.3).  



  

 

С- | 304

Реакции замещенных 2-формилбензойных кислот с N,O- и N,N-
бинуклеофилами 

Громачевская Е.В., Пилипенко А.С., Крапивин Г.Д. 
НИИ ХГС Кубанского государственного технологического университета, ул. Московская, д.2 

Краснодар, 350072, Россия; e-mail: voi2006@rambler.ru 

Известно, что 2-формилбензойные 
кислоты (ФБК) 1, являющиеся хороши-
ми билдинг-блоками в синтезе гетероцик-
личе-ских соединений, с замещёнными 2-(1-
аминоалкил)фенолами и 2-
аминофенилкарбинолами образуют изо-
мерные изоиндолобензоксазиноны [1]. 

В настоящем сообщении показана 
возможность получения тетрацикличе-
ских гетеросистем, содержащих изоин-
долоно-вый фрагмент, взаимодействием 
ФБК 1а-е с антраниловой кислотой и 
фенилендиамином. 

Синтез замещённых бензо[4,5]имида-
зо[2,1-а]изоиндоло-11-онов 2а-е осуще-
ствляется взаимодействием исходных 
соединений в уксусной кислоте при 
комнатной температуре. 

R
1

R COOH

CHO NH2

NH2

N

N

O

R
1

R

+
-2H2O
-H2

1а-е

2а-е  
a R=NO2, R1=H; b R=Cl, R1=H; с R=R1=H;  

d R=H, R1=Br; e R=R1=OCH3 
В аналогичных условиях реакция 

формилбензойных кислот 1а,b с антра-
ниловой кислотой приводит к образова-
нию 2-[2-карбокси-4-нитро(хлор)фенил]-
1,2-дигидро-3,1-бензоксазин-4-онов 3a,b. 

 
 

 Гетероциклизацией последних в полифос-
форной кислоте получают соответствую-
щие дигидро[4,5][1,3]оксазино[2,3-
а]изоиндоло-5,11-дионы 4a,b. 

R
1

R COOH

CHO NH2

COOH

N
H

O
R

1

R

O

HOOC

O
R

1

R

N

O

O

+
-H2O

1а-е

3a,b

4a,b

H+

-H2O

 
a R=NO2, R1=H; b R=Cl, R1=H. 
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Новые супрамолекулярные системы на основе координационных 
соединений порфиринов 

Гусева Л.Ж.1,2, Пуховская С.Г. 1, Голубчиков О.А. 1 

1 ГОУВПО «Ивановский государственный химико-технологический, пр. Ф. Энгельса, д.7 
Иваново, 153000, Россия e-mail: lgg@isuct..ru 

2УРАН Институт химии растворов РАН, ул. Академическая, д. 1, Иваново, 153000, Россия 
Данная работа посвящена исследова-

нию новых супрамолекулярных систем 
на основе координацилнных соединений 
порфиринов. 

Координационная химия металло-
порфиринов открывает большие воз-
можности для конструирования новых 
супрамолекулярных систем, которые мо-
гут быть использованы для создания 
принципиально новых материалов. 

В основе самоорганизации некова-
лентно связанных прорфириновых ан-
самблей лежит координоционное взаи-
модействие порфиринов содержащих 
электронодонорные группы на перифе-
рии макроцикла с координационно нена-
сыщенными металлопорфиринами. 
Спектрофотометрическое изучение тер-
модинамики процессов экстракоордина-
ции азот и кислород - содержащих орга-
нических оснований в инертных раство-
рителях (хлороформ, бензол) Zn(II), 
Mn(III) и Sn(IV) комплексами порфири-
нов позволило определить условия су-
ществования устойчивых супрамолеку-
лярных структур (I, II, III) на их основе.  

N

N

N

N

N

Et

EtEt

Et

Me

Me Me

Me

But But

NN

NN

Et Et

EtEt

Zn
EtEt

Et Et

 
 

Bu
 H

Bu Bu

Mn
NN

NNMe Me

MeMe
Bu Bu

Bu

O

Bu

Bu

Me

MeMe

Me

N

N

N

NH

I II 
 

B u

B u

B u B u

S n
NN

NNM e M e

M eM e
B u B u

B u

O

B u

B u

M e

M eM e

M e

N

N

N

NH

 H
B u

 H

o

B u

B u

M e

M eM e

M e

N

N

N

NH

 
III 

Полученные соединения выделены 
аналитической ТСХ и охарактеризованы 
спектральными методами H1ЯМР и 
ЭСП. Молекулярные ансамбли устойчи-
вы во времени и разрушаются при до-
бавлении конкурирующих оснований 
(пиридина, пиперидина). 

В настоящей работе исследована тем-
пературная и концентрационная зависи-
мость ЭСП димеров (I,II) и тримме-
ра(III), оценена константа устойчивости. 
Полученные димеры и тример могут 
служить основой для построения более 
сложных супрамолекулярных систем. 
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(Тио)уреидоалкилирование 
натриевого енолята 2-формил-γ-бутиролактона 

Давуди М.М., Шуталев А.Д. 

Московская государственная академия тонкой химической технологии им. М.В.Ломоносова 
пр. Вернадского, д.86, Москва, 119571, Россия, e-mail shutalev@orc.ru 

Недавно мы разработали общий спо-
соб получения эфиров 2-оксо- и 2-
тиоксо-4-гидроксигексагидропиримид-
ин-5-карбоновых кислот из легко дос-
тупных N-(1-тозилалкил)-(тио)мочевин 
(1) и енолятов ациклических β-
оксоэфиров. С целью дальнейшего вы-
ясне-ния синтетических возможностей 
этого спо-соба получения пиримидинов 
представляло интерес изучить реакцию 
соединений 1 с енолятами циклических 
β-оксоэфиров, в частности с натриевым 
енолятом 2-формил-γ-бутиролактона (2). 

H2N
H
N

X R

Ts

HN NH

O

X

R OH
O

+ O

OO

H
Na

1 2

3

X = O, S

R = H, Et, Pr, Ph,
4-MeC6H4, 4-MeOC6H4

 
Мы нашли, что 1 легко реагируют с 2 

в ацетонитриле при комнатной темпера-
туре с образованием продуктов замеще-
ния тозильной группы, которые само-
произвольно подвергаются гетероцикли-
зации с образованием неизвестных ранее 
6-гидрокси-8-тиоксо(или 8-оксо)-2-окса-
7,9-диазаспиро[4.5]декан-1-онов (3). 

Благодаря наличию в соединениях 3 
ряда активных и взаимосвязанных функ-
циональных групп, они являются много-
целевыми предшественниками в синте-
зах различных спироциклических гекса-
гидропиримидин-2-тионов(онов). Так, 
при кипячении соедине-ний 3 в метаноле 
в присутствии п-толуол-сульфокислоты 
гидроксильная группа в 3 легко замеща-
ется на метоксигруппу с образованием 
соединений 4. 

HN NH
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R OH
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HN NH
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R OMe
O

3 4

MeOH

TsOH

 
Для замещения гидроксильной груп-

пы в 3 на цианогруппу или остаток ма-
лонового эфира мы предварительно пре-
вратили соединения 3 в соответствую-
щие ацетоксипроизводные 5 реакцией с 
уксусным ангидридом в пиридине. Нами 
показано, что соединения 5 легко реаги-
рует с цианидом натрия или нат-
риймалоновым эфиром в ацетонитриле с 
образованием продуктов замещения аце-
токсигруппы, а именно соединений 7 и 
6. 
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Изучены стереохимические особенно-

сти проведенных реакций, определены 
предпочтительные конформации моле-
кул полученных соединений. 
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Способ получения 3,5-диамино-1,2,4-тиадиазола и моделирование  
механизма его образования 

Данилова Е.А., Меленчук Т.В., Воронцова А.А., Исляйкин М.К. 

Ивановский государственный химико-технологический университет, пр. Ф.Энгельса, д.7 
Иваново, 153000, Россия, e-mail: helendanilova@mail.ru 

3,5-Диамино-1,2,4-тиадиазол (1) и по-
лупродукт, из которого он получается, 2-
имино-4-тиобиурет (2), находят приме-
нение в качестве лекарственных препа-
ратов «Амтизол» и «Гутимин» соответ-
ственно. 

SN

N NH2H2N

1 2

H2N
C
NH

N S
C
NH2

H
 

3,5-Диамино-1,2,4-тиадиазол является 
хорошо известным стимулятором ки-
шечных сокращений (перистальтики) и 
экспериментально использовался для 
клинической обработки при перитоните 
[1].  

Определенные положительные ре-
зультаты были достигнуты при исполь-
зовании 2-имино-4-тиобиурета, как им-
муностимулятора и ингибитора деления 
опухолевых клеток [2, 3]. Некоторые 
производные 2-имино-4-тиобиурета про-
являют радиопротекторные свойства [4]. 

Соединения 1 и 2 синтетически труд-
нодоступны, а при получении 2-имино-
4-тиобиурета используется токсичный 
сероводород. 

Поэтому целью настоящих исследо-
ваний явилась разработка новых и усо-
вершенствование известных способов 
синтеза соединений 1 и 2, позволивших 
исключить применение токсичного се-
роводорода, сократить продолжитель-
ность эксперимента, повысить выход и 
качество продуктов [5].  

В виду того, что механизм образова-
ния 3,5-диамино-1,2,4-тиадиазола в ли-
тературе освещен не достаточно полно, 
нами методом DFT с использованием 
 

гибридного функционала B3LYP с ба-
зисным набором 6-31G(d, p) изучены 
особенности строения 1 и 2, таутомер-
ные превращения и свободное внутрен-
нее вращение молекулы 2.  
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Найдены критические точки поверх-

ности потенциальной энергии превра-
щения 2 в 1. 
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 На основании проведенных исследо-
ваний предложен вероятный механизм 
образования 3,5-диамино-1,2,4-тиадиа-
зола. 
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Новые способы получения аминозамещенных 1,3,4- и 1,2,4-
тиадиазолов 

Данилова Е.А., Меленчук Т.В., Мелехонова Е.Е., Исляйкин М.К. 

Ивановский государственный химико-технологический университет, пр. Ф.Энгельса, д.7 
Иваново, 153000, Россия e-mail: helendanilova@mail.ru 

Авторами усовершенствованы мето-
дики синтеза 2,5-диамино-1,3,4-
тиадиазола 1 [1] и 3,5-диамино-1,2,4-
тиадиазола 2 [2], позволяющие сокра-
тить продолжительность синтеза и уве-
личить выход целевого продукта [3, 4].  

NN

S NH2H2N

SN

N NH2H2N
1 2  

 Одновременно был предложен но-
вый метод синтеза 2-имино-4-
тиобиурета [5], являющегося исходным 
продуктом в синтезе 3,5-диамино-1,2,4-
тиадиазола 2.  

Разработанный способ позволяет со-
кратить процедуру получения целевого 
продукта с нескольких суток до 6 часов, 
а также исключить применение токсич-
ного газа – сероводорода. 

В настоящее время модификации тиа-
диазольных соединений уделяется много 
внимания, что связано c использованием 
их в качестве прекурсоров для синтети-
ческих красителей и лекарственных пре-
паратов [6, 7]. 
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S NHH2N
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i
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3 - 6

1

 
Alk = -С5Н11 (3), -C10H21 (4), - C12H25 (5); -С15H31;( 6); 
i – AlkВг, МеОН, 24 час, кип. ii - NH3 водн. 

Нами разработана методика синтеза 
5-амино-2-имино-3-алкил-1,3,4-
тиадиазолинов (3-6). 

Все синтезированные соединения 
подвергались комплексной очистке, 
включающей промывку растворителями, 
колоночную хроматографию и экстрак-
цию. Их строение доказано на основании 
данных электронной, ИК- , 1H- и масс-
спектроскопии, элементного анализа. 

 Впервые смоделировано образова-
ние 3,5-диамино-1,2,4-тиадиазола из 2-
имино-4-тиобиурета с применением ме-
тодов квантовой химии. Расчеты выпол-
нены с полной оптимизацией геометри-
ческих параметров методом DFT с ис-
пользованием гибридного потенциала 
B3LYP в базисе 6-31G(d, p). 

Синтезированные нами соединения 1-
6 были использованы в синтезе макроге-
тероциклических соединений. 
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Реакции индолов и индол-3-карбальдегидов с 
хлорсульфонилизоцианатом 

Денькина С.В., Суздалев К.Ф. 
НИИ физической и органической химии Ростовского государственного университета 

 344090, Ростов-на-Дону, просп. Стачки 194/2 
E-mail: sofia1984@inbox.ru 

Реакция индолов с хлорсульфонили-
зоцианатом позволяет получать соеди-
нения, содержащие  

N-SO2-N фрагмент, который встреча-
ется в некоторых биологически актив-
ных веществах [1,2]. 

Индолы 1, реагируя с хлорсульфони-
лизоцианатом, образуют индол-3-
илкарбонилсульфамоил хлориды 2, ко-
торые при взаимодействии с первичны-
ми и вторичными аминами дают суль-
фонамиды 3. В результате получена 
комбинаторная библиотека таких соеди-
нений, содержащих остатки ароматиче-
ских, алифатических и гетероцикличе-
ских аминов: 
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При взаимодействии хлорсульфони-

лизоцианата с индол-3-карбальдегидом 4 
получается сульфохлорид 5. Соединение 
5 в реакции с ароматическими аминами 
образует  
 

сульфонамиды 7. Последние под дейст-
вием гидрида натрия в тетрагидрофуране 
дают производные новой гетероцикли-
ческой системы - [1,2,6]тиадиазино[3,4-
b]индола 8. 
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Таким образом, разработан метод 

синтеза реакционноспособных сульфо-
хлоридов индольного ряда двух типов - 2 
и 5, способных в реакциях с аминами 
образовывать сульфонамиды 3 и амино-
сульфонилимины 7.  

 Строение полученных соединений 
доказаны методами ЯМР 1Н спектроско-
пии и масс-спектрометрии. 
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Новые способы гетероциклизации  
на основе 2-фенацил-1H-бензимидазолов  

и их структурных аналогов 
Дзвинчук И.Б., Лозинский М.О. 

Институт органической химии НАН Украины 
02660 Киев-94, ул. Мурманская, 5. E-mail: Rostov@bpci.kiev.ua 

Еще недавно малоизвестные 2-фенацил-
1Н-бензимидазолы в результате наших ис-
следований стали доступными и нашли 
применение в качестве эффективных ди-
нуклеофильных, диэлектрофильных или 
электрофило-нуклеофильных реагентов в 
разнообразных гетероциклизациях.  

С учетом тривиальности обычных нук-
леофильно-электрофильных циклизаций 
более привлекательными являются пре-
вращения, которые трудно спланировать 
заранее из-за отсутствия прямых аналогий 
в современных знаниях. Такого рода чисто 
экспериментальные находки мы собрали, 
изучили, а также распространили и на не-
которые структурные аналоги 2-фенацил-
бензимидазолов, в частности, 2-азагетарил-
метилкетоны. 

 Именно таким образом выявлена п-(ди-
метиламино)бензальдегидная модифика-
ция реакции Ганча, которая в одну стадию 
дает пиридины 1, в том числе конденсиро-
ванные с другими циклами. Синтез соеди-
нений 2-5 осуществлен на основе рецик-
лизаций, которые отличаются от из-
вестных типов перестройкой С-С связей, 
двойной гетероциклизацией или же ини-
циируются ацилирующими реагентами. 
Для синтеза соединений 6 и 7 предложены 
новые способы образования пиразольного 
цикла. Также разработаны и циклоконден-
сации с двойной гетероциклизацией, ко-
торые приводят к новым полигетероцикли-
ческим системам 8 и 9. 

Детали вышеупомянутых реакций опи-
саны в обзорах [1-4] и статьях [5, 6]. 
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[1] Журн. орг. та фарм. хімії, 2003, 1, 1-2, 13-23. [2] Химия и биологическая активность 
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Гетероциклические азокомпоненты в синтезе новых  
пиразоло[5,1-c][1,2,4]триазинов 

Диденко В.В., Леденёва И.В., Шихалиев Х.С. 

Воронежский государственный университет, Университетская пл., д.1 
Воронеж, 394006, Россия, e-mail: snowby@yandex.ru 

Пиразол-3(5)-диазониевые соли явля-
ются перспективными строительными 
блоками. Их реакции с алифатическими 
и алицикличес-кими метиленактивными 
соединениями всесторонне изучены [1-3] 
и лежат в основе классического способа 
синтеза пиразоло[5,1-c][1,2,4]триазинов 
– структурных аналогов пуриновых ос-
нований. 

Вместе с тем, в литературе отсутст-
вуют работы по применению в качестве 
азокомпоненты гетероциклов, несмотря 
на их многообразие и значительный син-
тетический потенциал. Это побудило нас 
изучить возможность получения неиз-
вестных ранее конденсированных пира-
золо[5,1-c][1,2,4]триазинов на основе не-
которых CH/CH2-активных гетероцик-
лических систем. 

Сочетание соли диазония (1) с тио-
барбиту-ровой кислотой, а также 2-(N-
пиперидинил)- 4,6-пиримидиндионом в 
присутствии ацетата натрия протекает с 
образованием линейных продуктов яр-
кой окраски с высокими выходами. Со-
гласно данным ЯМР 1Н-спектроскопии 
они существуют в азо-таутомерной фор-
ме (2a, b). 
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Циклизация азопиразолов при нагре-
вании в полифосфорной кислоте приво-
дит к соответствующим пиразоло[5,1-
c]пиримидо- [4,5-e][1,2,4]триазин-4-онам 
(3a, b). Данные анализов свидетельству-
ют о наличии двух таутомерных форм 
(3) и (3А) с преобладанием, предполо-
жительно, первой. 

Реакция азосоставляющей с соедине-
ниями (4) и (5) может использоваться 
для успешного синтеза производных пи-
разоло[5,1-c]- пиримидо[4,3-
e][1,2,4]триазин-6-онов (6) и дипиразо-
ло[5,1-c:4,3-e][1,2,4]триазинов (7) соот-
ветственно. Причём, промежуточно об-
разующиеся азосоединения при попытке 
очистки самопроизвольно циклизуются в 
конечные продукты  
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Структура полученных соединений 

подтверждена методом ЯМР 1Н-
спектроскопии и элементным анализом. 
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Цианоацетилпиразол как новый метиленактивный компонент в 
синтезе пиридинов по ганчу 

Доценко В.В.1, Кривоколыско С.Г.1, Литвинов В.П.2 

1Лаборатория «ХимЭкс»,Восточноукраинский национальный университет им. В. Даля, кв. Молодеж-
ный 20-А, 91034 Луганск. E-mail: Victor_Dotsenko@bigmir.net 

2Институт органической химии им. Н. Д. Зелинского РАН, Ленинский просп., 47 
117913 Москва, Российская Федерация 

В течение последних лет наша лабо-
ратория занимается изучением реакции 
аминометилирования 2-меркаптопир-
идинов и родственных субстратов, при-
водя-щей к получению производных 
1,3,5-тиадиазина, 1,3,5-триазина и 3,7-
диазаби-цикло[3.3.1]-нонана (биспиди-
на). Послед-ние проявляют широкий 
спектр биоло-гического действия и яв-
ляются перспек-тивными хелатирующи-
ми агентами. Удобным способом полу-
чения биспиди-нов является аминомети-
лирование пириди-новых субстратов в 
положения С(3), С(5). С целью получе-
ния новых серосодержа-щих биспидинов 
возникла необходимость разработки оп-
тимизированного метода синтеза пири-
дин-2-тиолатов 1. Тиолаты 1 ранее были 
получены по модифицированной проце-
дуре Ганча из цианотиоацетамида 2, 
цианоацетата 3 и альдегида, либо с ис-
пользованием арилиденпроизводных 
эфира 3 или тиоамида 2. 
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 Однако, такой подход обладает рядом 
существенных недостатков. Выходы 
тиолатов 1 составляют 60-70%, однако 
часто колеблются по неясным причинам 
и в целом синтез отличается плохой во-
производимостью. Во-вторых, в реак-
цию может быть введено ограниченное 
число альдегидов, поскольку стабиль-
ность  
 

гидрированной системы сильно зависит 
от заместителя в пол. 4, и во многих слу-
чаях конечными продуктами являются 
пиридины 4. При использовании 2-
циано-циннаматов как исходных реаген-
тов иногда наблюдается образование 
тиоами-дов 5, и достаточно часто реак-
ция ослож-няется побочным образовани-
ем тионов 6. Мы обнаружили, что в дан-
ной реакции эфир 3 может быть с успе-
хом заменен цианоацетилпиразолом 7. 
Пиразол 7 извес-тен как цианоацетили-
рующий агент, но как метиленактивное 
соединение исполь-зуется впервые. Пре-
имущества соединения 7 над эфиром 3 
очевидны: реакция протекает в мягких 
условиях в течение нескольких минут, 
выходы солей 1 при-ближаются к коли-
чественным. Кроме того, данный метод 
позволяет получить гидрированые тио-
латы 1 с практически любым заместите-
лем в положении 4, даже в случае тех, 
что благоприятствуют окислению. Легко 
окисляемые тиолаты образуются с высо-
кими выходами, однако при выдержива-
нии в растворе постепенно окисляются 
до тионов 4. Как и в случае эфира 3, тио-
латы 1 представляют собой смеси диа-
стереомеров в соотношении, близком к 1 
: 1. Для получения 1 смесь 7, 2 и альде-
гида (или смесь 5 и 7) в ацетоне обраба-
тывают основанием при 20 °С: 
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Новые подходы к синтезу производных  
пиримидо[4,3-B][1,3,5]тиадиазина 

Доценко В.В.1, Фролов К. 1, Кривоколыско С.Г.1, Литвинов В.П.2 

1Лаборатория «ХимЭкс»,Восточноукраинский национальный университет им. В. Даля, кв. Молодеж-
ный 20-А, 91034 Луганск. E-mail: Victor_Dotsenko@bigmir.net 

2Институт органической химии им. Н. Д. Зелинского РАН, Ленинский просп., 47 
117913 Москва, Российская Федерация 

 Со времен Юстуса Либиха, полу-
чившего в 1844 году первые производ-
ные 1,3,5-тиадиазина, химия этой гете-
роциклической системы шагнула далеко 
вперед. Немалую роль в этом сыграл 
практический потенциал многих произ-
водных тиадиазина. Так, широко извес-
тен препарат «бупрофезин» 1, явля-
ющийся активным ингибитором синтеза 
хитина насекомых. «Дазомет» (тиазон, 
карботиальдин) 2 является активным ин-
сектицидом, фунгицидом и нематоци-
дом. Другое производное 1,3,5-
тиадиазина, NIP-200 3 – проявляет гипо-
липидемичес-кие свойства за счет акти-
вации конверсии холестерина в желчные 
кислоты. Известен «дибензтион» 4, при-
меняемый при дерматомикозах.  
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Известна масса тиадиазинов с анти-

бактериальным, противовирусным, фун-
гицидным и фунгистатическим действи-
ем, туберкулостатики и др. Одним из 
наиболее эффективных методов по-
строения 1,3,5-тиадиазиновой системы 
является амино-метилирование 1,3-S,N-
бинуклеофилов – тиоамидов, тиоуреи-
дов, 2-меркаптоазолов и -азинов. Нами 
ранее было показано, что 2-
цианоакрилтиоамиды 5 в условиях реак-
ции Манниха подвергаются каскадному 
аминометилированию с образованием 
пиримидо[4,3-b][1,3,5]тиадиазинов 6  
 

(способ А). Продолжая работы в этом 
направлении, мы обнаружили, что со-
единения 6 получаются при аминомети-
лировании тиопиранов 7 (способ Б). 
Очевидно, здесь имеет место ретро-
реакция Михаэля с высвобождением 
тио-амидов 5. Однако, метод имеет свои 
преимущества – таким способом могут 
быть получены 8-алкильные производ-
ные 6, недоступные по методу А ввиду 
отсут-ствия удобных способов получе-
ния 3-алкилтиоакриламидов 5 (R = ал-
кил). Также найдено, что общим резуль-
татом аминометилирования пиридин-2-
тиолатов 8 является рециклизация в тиа-
диазины 6 (способ В). Способ В не имеет 
препаратив-ного интереса ввиду низких 
выходов продуктов 6 (3-28%), тогда как 
оптимальным оказался поликомпонент-
ный метод Г, основанный на последова-
тельной конденсации альдегида, циано-
тиоацетами-да, амина и НСНО. В этом 
случае в реакцию были успешно введе-
ны алифатические альдегиды. 
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Круговые миграции фталимидо группы в системе  
циклогептатриена 

Душенко Г.А., Михайлов И.Е. 

Южный научный центр Российской Академии наук, ул. Чехова, д. 41 
Ростов-на-Дону, 344006, Россия e-mail:mikhail@ipoc.rsu.ru 

Замещенные фталимиды играют важ-
ную роль в фотофизических процессах, 
супрамолекулярной химии, могут вы-
ступать как биологически активные ве-
щества.  

Реакция борфторида тропилия с фта-
лимидом калия в ацетонитриле приводит 
к N-(циклогепта-1,3,5-триен-7-ил)фтали-
миду 1, строение которого в растворе и в 
кристаллическом состоянии подтвер-
ждено данными ИК и ЯМР 1H, 13С спек-
троскопии. Ваннообразная структура со-
единения 1 с расположением фталимидо 
группы в квази-экваториальной позиции 
подтверждается величинами констант 
спин-спинового взаимодействия 3J 
(H1H7) = 5.10 Гц и 4J (H2H7) = 1.66 Гц в 
спектре ЯМР 1Н.  

В спектрах ЯМР 1Н (80 МГц, 300 
МГц) соединения 1 в дейтеронитробен-
золе при повышении температуры рас-
твора до +140оС начинает наблюдаться 
синхронное обратимое уширение и при 
+200оС [ЯМР 1Н (80МГц)] коалесценция 
индикаторных сигналов циклогептат-
риенильных протонов Н7, Н1,Н6, Н2,Н5 и 
Н3,Н4. Подобное синхронное обратимое 
уширение в вышеуказанном темпера-
турном интервале наблюдается и для 
сигналов ядер 13С в соответствующих 
позициях семичленного кольца в дина-
мическом спектре ЯМР 13С раствора со-
единения 1.  
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Такое спектральное поведение свиде-
тельствует о наличии карусельных пере-
группировок фталимидо группы по пе-
риметру циклогептатриенового кольца, 
 

происходящих по механизму диссоциа-
ции-рекомбинации с промежуточным 
образованием тесной ионной пары: тро-
пилий катион - фталимид анион 2. 

Альтернативные механизмы для ми-
граций фталимидо группы: 1,5-, 1,7- и 
3,3-сигматропные сдвиги, а также до-
полнительные динамические процессы, 
типичные для циклогептатриеновых 
производных (инверсия семичленного 
кольца и валентная таутомеризация цик-
логептатриен-норкарадиен) приводили 
бы к несимметричному усреднению ин-
дикаторных сигналов в спектрах дина-
мического ЯМР.  

Преимущественный механизм диссо-
циации-рекомбинации для миграций 
фталимидо группы подтверждается так-
же 2D (EXSY) ЯМР 1Н спектром соеди-
нения 1, который обнаруживает наличие 
обменных кросс-пиков между всеми па-
рами сигналов семичленного кольца при 
температуре +160оС. Скорость наблю-
даемого динамического процесса не за-
висит от концентрации раствора в пре-
делах концентраций c=0.007-0.2 моль/л. 
Из анализа формы линий протонных и 
углеродных сигналов циклогептатриено-
вого кольца получены активационные 
параметры вырожденных миграций фта-
лимидо группы по периметру циклогеп-
татриенового кольца: C6D5NO2, ΔG≠

180C 
25.1 ккал/моль, k 180C 9.4 c-1. 

Рассчитанная величина активацион-
ного барьера перегруппировки в соот-
ветствие с диссоциативным механизмом 
(DFT, B3LYP/6-31G**, PCM, нитроме-
тан, ΔЕ≠=26.2 ккал/моль) хорошо согла-
суется с данными эксперимента. 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Минобрнауки (проекты РНП 2.2.1.1.2348, 
2.1.1.2371) и РФФИ (грант № 09-03-00268). 
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Иммобилизация на поверхность волокон тетрапиррольных  
макрогетероциклических соединений 

Егорова Г.С.*, Васнёв В.А.**, Измайлов Б.А.*, Родловская Е.Н.**,  
Сафонов В.В.*, Ямбулатова О.В.* 
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Разработан метод иммобилизации на 

поверхность текстильных волокон хро-
мофорного производного хлорофилла – 
феофорбида в две стадии. На первой 
стадии на поверхности волокна форми-
руют органосилоксановое полимерное 
покрытие, обработкой волокна олиго-(3-
аминопропил)этоксисилоксаном, кото-
рое ковалентно закрепляется при реак-
циях этоксильных групп олигомера 
функциональными группами полимер-
ного волокна.  

OH OH
H5C2O

Si
O

OC2H5

(CH2)3NH2

C2H5n O
Si

O
Si O

(CH2)3NH2
H2N(H2C)3

n 

целлюлоза

+

целлюлоза

 
На второй стадии поверхность орга-

носилоксанового покрытия модифици-
руют феофорбидом, который ковалентно 
закрепляется при реакциях циклопенте-
нового кольца и карбоксильной  
 

группы с аминопиррольными группами 
покрытия, давая волокна следующего 
строения: 
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Ацетатные волокна, обработанные та-

ким способом, приобретают цвет хаки и 
гидрофобные свойства. Последующая 
обработка волокон в течение 1 мин. вод-
ным раствором диацетата меди позволя-
ет получать волокна с интенсивной сала-
товой окраской. 
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Циклоприсоединение производных α,β-непредельных кислот к  
1-фурил-1,2,3,4-тетрагидроизохинолинам 

Ершова Ю.Д.,а) Зайцев В.П.,а) Мерцалов Д.Ф.,а) Соколова Е.А.,а) Курбанов А.В.,б) 
Магерамов А.М.б) 

а) Российский университет дружбы народов, ул. Миклухо-Маклая, д.6 
Москва, 117198, Россия, e-mail: yulershova@gmail.com, vzaitsev@sci.pfu.edu.ru 

б) Бакинский Государственный университет, ул. Халилова, д.23, Баку, AZ-1148, Азербайджан 
 

Ранее нами был осуществлен синтез 
1-фурилтетрагидроизохинолинов 1a,b по 
реакции Бишлера-Напиральского [1]. В 
связи с наличием в их молекуле фурфу-
риламинного фрагмента представилось 
интересным изучить реакции циклопри-
соединения с производными α,β-
непредельных кислот, такими как метак-
рилоилхлорид, кротонилхлорид, цинна-
моилхлорид, а также ацетилендикарбо-
новым эфиром (АДКЭ) и метилпропио-
латом.  

Как и ожидалось [2], в случае хлор-
ангидридов взаимодействие протекает 
через первоначальное ацилирование 
атома азота с последующим экзо-
циклоприсоединением по фурановому 
фрагменту. 
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Аддукты Дильса-Альдера 2-4 были вы-
делены в виде индивидуальных изоме-
ров с выходами от умеренных до сред-
них (таблица 1), что свидетельствует о 
высокой стереоселективности реакции. 

Заместитель R2 (Me-8a) в соединениях 
2 имеет эндо-ориентацию, что подтвер-
ждается большим значением ЯЭО с про-
тоном 12b ηН-12b{Me-8a} > 10%. 

В целом циклоприсоединение с кро-
тонилхлоридом и метакрилоилхлоридом 
происходит труднее, чем с циннамоил-
хлоридом. Вероятно, это объясняется 
электронодонорным эффектом метиль-
ной группы в диенофильном фрагменте, 
который, как известно, затрудняет про-
текание реакции Дильса-Альдера. 

Таблица 1. Синтез изоиндоло [1,2-
a]изохинолинов 2-4. 
№ Х R1 R2 Продукт Выход 

(%) 
1 H H Me 2a 77 
2 OMe H Me 2b 56 
3 H Me H 3a 19 
4 OMe Me H 3b 23 
5 H Ph H 4a 78 
6 OMe Ph H 4b 60 

Предполагалось, что взаимодействие 
тетрагидроизохинолинов 1 с АДКЭ и 
метилпропиолатом будет протекать че-
рез первоначальное алкилирование ато-
ма азота с образованием N-
винилпроизводного, которое в дальней-
шем дало бы аддукт [4+2] циклоприсое-
динения со второй молекулой АДКЭ [3]. 

Однако фактически реализуется толь-
ко первая стадия, по-видимому, вследст-
вие стерических затруднений, создавае-
мых N-винильной группой. 
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Работа выполнена при финансовой поддержке 
гранта РФФИ № 07-03-00083 
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Синтез замещенных нитроаминосодержащих 1,2,4-триазин-5-онов  
Ефимова Т.П., Тихомиров Р.А., Новикова Т.А., Берестовицкая В.М. 

Российский государственный педагогический университет имени А.И.Герцена  
Россия, 191186, Санкт-Петербург, наб. р. Мойки, 48, e-mail:kohrgpu@yandex.ru. 

 Взаимодействие α-кетокарбоновых 
кислот с N,N-бинуклеофилами (семи-
карбазидом, тиосемикарбазидом и ами-
ногуанидином) является удобным спо-
собом синтеза замещенных 1,2,4-
триазин-5-онов [1-3], привлекающих 
внимание исследователей высокой био-
логической активностью, а также воз-
можностью их использования в качестве 
антиоксидантов и стабилизаторов для 
полимеров [4].  

 Нами изучены реакции 1-амино-2-
нитрогуанидина с α-кетокарбоновыми 
кислотами (1-3); реагенты успешно 
взаимодействуют в отсутствии катализа-
тора и в условиях щелочного катализа. В 
первом случае получены открытоцепные 
нитроформамидилгидразо-ны (4-6) с вы-
ходами до 97%. Соединение (6) по дан-
ным спектроскопии ЯМР 1Н (ДМСО-d6) 
существует в виде двух син- и анти-
изомеров (наблюдается удвоение сигна-
лов протонов NH2, NH и C6H5-групп). 
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Во втором случае две стадии процесса 
протекают однореакторно: сначала идет 
конденсация с образованием нитрофор-
мамидилгидразонов, которые затем в 
присутствии эквимольного количества 
гидрокарбоната натрия циклизуются с 
образованием ранее не известных нитро-
аминосодержащих 1,2,4-триазин-5-онов 
(7-9) (выходы до 80%). Сопоставление 
ИК-спектров 3-нитроамино-6-метил-
1,2,4-триазин-5-она (8) с данными, при-
веденными в литературе [5] для 3-амино-
6-метил-1,2,4-триазин-5-она, указывает 
на проявление исследуемым соединени-
ем лактам-лактимной и амино-иминной 
таутомерии. В ИК спектре соединения 
(8) в твердой фазе (таблетки КBr) при-
сутствуют интенсивные полосы при 
3595 и 1620 см-1, принадлежащие гидро-
ксильной и карбонильной группам, а 
также уширенная полоса при 3430 см-1 и 
интенсивные полосы 1520, 1240 и 1426, 
1310 см-1, характерные для нитроамино- 
и нитроиминогрупп соответственно. 
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Ацилирование 5-арилтетразолов в условиях микроволновой  
активации 

Ефимова Ю.А., Артамонова Т.В., Колдобский Г.И. 
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Санкт-Петербург, 190013, Россия e-mail: koldobsk@tu.spb.ru  

 В рамках изучения физико-
химических свойств функционально за-
мещенных тетразолов, мы исследовали 
ацилирование 5-замещенных тетразолов 
в условиях микроволновой активации 
(МВА). Термическая трансформация N-
ацилтетразолов, образующихся при аци-
лировании 5-замещенных тетразолов, 
может рассматриваться как один из ши-
роко распространенных методов получе-
ния 2,5-дизамещенных 1,3,4-
оксадиазолов различного строения [1, 2]. 

Мы нашли, что при ацилировании 
тетразолов (I а-е) в условиях МВА ан-
гидридами уксусной и бензойной кислот 
в растворе реагента соответствующие 
2,5-дизамещенные 1,3,4-оксадиазолы об-
разуются с хорошим выходом (см. таб-
лицу), причем применение метода МВА, 
по сравнению с не активированным про-
цессом, позволяет снизить температуру 
реакции на 30-40°С и сократить время - в 
5-7 раз. 
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При сопоставлении результатов, полу-

ченных в настоящей работе, с данными, 
описанными ранее [3], можно сделать 
вывод о том, что МВА наиболее эффек-
тивна в тех случаях, когда процесс проте-
кает в отсутствии растворителя или в не-
полярных растворителях. Этот вывод  
 

хорошо согласуется с предположением о 
влиянии микроволнового излучения на 
скорость и селективность органических 
реакций в зависимости от природы рас-
творителя [4]. 

Таблица1. Условия реакции и выхо-
ды 2,5-дизамещенных 1,3,4- оксадиазо-
лов (IIа-е) и (IIIа-е) 

1,3,4-
оксадиазол

Микроволно
вая активация 

Вы-
ход, % 

Т, 
°С 

Вре
мя, ч 

IIа 90 1 76 
IIб 90 1 87 
IIв 90 1 73 
IIг 100 1 80 
IIд 100 1 84 
IIе 100 1 77 
IIIа 110 0.25 96 
IIIб 110 0.25 83 
IIIв 110 0.25 74 
IIIг 110 0.5 89 
IIIд 120 0.25 78 
IIIе 120 0.25 73 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (проект 08-03-00342а). 
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4-Гидрокси-4-метоксикарбонил-2-енилиминотиазолидины –  
новые ключевые соединения в синтезе тиазоло[3,4-А]хиноксалинов и  

родственных им новых гетероциклических систем 
Жукова Н.А., Мамедов В.А., Бесчастнова Т.Н., Губайдуллин А.Т., Литвинов И.А. 

Учреждение Российской академии наук  
 Институт органической и физической химии имени А.Е. Арбузова КазНЦ РАН 

420088, Казань, ул. Арбузова, 8; e-mail: mamedov@iopc.knc.ru 

Ранее было показано, что реакция 4-
гидрокситиазолидина 1а с о-ФДА 2а в 
кипящей уксусной кислоте протекает с 
образованием производного тиазоло[3,4-
а]хиноксалина 3а с количественным вы-
ходом [1,2]. 

AcOH, Δ

-MeOH
-PhNHAc
-H2O2a

+
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NPhH
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OH Ph
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MeO
NH2
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N
H

S
PhN
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В данной работе рассматривается 

возможность применения этой новой ре-
акции в синтезе различно замещенных 
тиазоло[3,4-а]хиноксалинов и родствен-
ных им новых гетероциклических сис-
тем: селеназоло[3,4-а]хиноксалинов и 
азааналогов тиазоло[3,4-а]хиноксалинов. 

Реакция 4-гидрокситиазолидинов 1 с 
4-моно- и 4,5-дизамещенными 1,2-
диаминобензолами 2 приводит к различ-
но замещенным тиазоло[3,4-
а]хиноксалинам 3. 

Реакция селеновых аналогов 4-
гидрокситиазолидинов – 4-гидрокси-
селеназолидинов 4 с 1,2-диамино-
бензолами 2 дает селеназоло[3,4-
а]хиноксалины 5. 

 

X = S (1,3); X = Se (4,5): Ar = Ph; 4-Tolyl; 2, 3 è 4-Pic; Th
R = Ph, Ph(CH2)2, í -C6H13: R1 = H, NO2, Me, PhCO, F
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Реакция 4-гидрокситиазолидина 1а с 
гетероаналогами о-ФДА 2а – 2,3- (6а) и 
3,4- (6b) диаминопиридинами приводит 
к азааналогам тиазоло[3,4-а]хинок-
салинов (1-фенилимино-3-фенилтиазо-
ло[3,4-а]пиридо[2,3-e]пиразин-4(5Н)-ону 
7а и 1-фенилимино-3-фенил-тиазоло[3,4-
а]пиридо[4,3-e]пиразин-4(5Н)-ону 7b. 

Y

X

N

N
H

S
PhN

Ph

O

AcOH, Δ

X = N, Y = H (6a, 7a); X = H, Y = N (6b, 7b)

+1a Y
X

NH2

NH2

6a, 7a 6b, 7b

 
Таким образом, показана общность 

рассматриваемой новой реакции и воз-
можность ее использования в синтезе 
новых гетероциклических систем, таких 
как селеназоло[3,4-а]хиноксалины и 
азааналоги тиазоло[3,4-а]хиноксалинов. 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке Российского фонда фундаментальных 
исследований (гранты № 03-03-32865-а, 07-03-
00613а) и Федеральной целевой программы 
“Исследования и разработки по приоритет-
ным направлениям развития научно-
технического комплекса России на 2007-2012 
годы” (госконтракт 02.512.11.2237). 
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Новые подходы к реакциям рециклизации N-арилмалеимидов.  
Зорина А.В., Шихалиев Х.С., Пешков М.Д. 

Воронежский государственный университет, Университетская пл., д.1. 
Воронеж, 394000, Россия e-mail khrum1@bk.ru 

На основе взаимодействия N-
арилмалеимидов с N,N-бинуклеофилами 
возможен синтез различных азотсодер-
жащих гетероциклических систем [1-3]. 

Нами были изучены реакции ряда N-
арилмалеимидов с гидразидами арома-
тических кислот. В результате нуклео-
фильного присоединения гидразидов 1 к 
N-арилмалеимидам были получены N-[1-
арил-2,5-диоксопирролидин-3-ил]-R-
гидразиды 2а-в. Попытки осуществле-
ния дальнейшей рециклизации в различ-
ных условиях не увенчались успехом. 
Возможно, это связано с низкой нуклео-
фильностью амидной аминогруппы со-
единений 2а-в. Установлено, что рецик-
лизацию малеимидного фрагмента гид-
разидов 2а-в можно осуществить через 
введение вторичного нуклеофильного 
центра. 

Таким образом, при взаимодействии 
соединений 2а-г c изоцианатами или 
изотиоцианатами 3а-г наблюдается об-
разование замещенных 2-оксо(тиоксо)-
имидазолидинонов 4а-г. По нашему 
мнению, реакция протекает через стадию 
присоединения молекулы изо(тио)циа-
ната к аминогруппе гидразида. Образо-
вавшийся при этом новый нуклеофиль-
ный центр участвует в рециклизации ма-
леимидного фрагмента гидразидов 2а-г. 

Все полученные соединения были и 
представляют собой кристаллические 
вещества белого цвета ограниченно рас-
творимые в хлороформе, спиртах, хоро-
шо растворимые в диоксане,  
 

диметилформамиде. Их строение под-
тверждено методом ЯМР 1Н-
спектроскопии.   
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4а: R=C6H5; X=S; R1=C6H5; Ar=4-FC6H4;
4б: R=C6H5; X=S; R1=4-FC6H4;
Ar=3-CH3OC6H4;
4в: X=O; R1=4-ClC6H4; Ar=4-CH3OC6H4; R=

4г: X=O; R1=3-ClC6H4; Ar=4-CH3OC6H4; R=

3: а - X=S; R1=C6H5; б - X=S; R1=4-FC6H4;
в - X=O; R1=4-ClC6H4; г - X=O; R1=3-ClC6H4

2: a - R=C6H5, Ar=4-FC6H4; б - R=C6H5,
Ar=3-CH3OC6H4; в - Ar= 4-CH3OC6H4; R=

1 2а-в
3а-г

4а-г

метанол

диоксан
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Димерные бисбензимидазолы: синтез и изучение  
взаимодействия с ДНК. 

Иванов А.А., Жузе А.Л.  

Институт молекулярной биологии им. В.А. Энгельгардта РАН,  
ул. Вавилова, д. 32, Москва, 119991, Россия, e-mail: zhuze@imb.ac.ru 

С целью создания соединений, 
cпособных нековалентно и сайт-
специфично связываться с двухцепочеч-
ной ДНК в узкой бороздке, в данной ра-
боте было синтезировано пять новых 
флуоресцентных димерных бисбензими-
дазолов (DB(n)), состоящих из двух бис-
бензимидазольных блоков, связанных 
«хвост-к-хвосту» олигометиленовыми 
мостиками различной длины. 

DB(3)  n = 3 ,  DB(4)  n = 4 ,  DB(5)  n = 5 ,  DB(7)  n = 7, DB(11) n = 11  
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Структура метиленовых линкеров долж-
на была обеспечивать такую кривизну 
молекулы DB(n), чтобы она могла обра-
зовать спираль изогеометричную узкой 
бороздке ДНК. Такие соединения могли 
бы обладать сродством к последователь-
ности из двух сайтов состоящих из 2-3 
A·T-пар оснований, разделенных 1-4 па-
рами любых нуклеотидов.  

Синтез DB(n) был осуществлен по 
схеме:  

N NCH3

NH2

NH2

NC

NH2

NH2 NC N
H

N NH
Ac

N
H

N NH

Ac

NH2Cl

EtO

N

N

CH3

N

N
H

N

N
H

NH2

 4 HCl.
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д,е

ж

MB  
(а) iBuOCOCl, NMM, Boc-Gly-OH; (б) AcOH, 

65-70°C, 1 ч; (в) AcOH, 120°C, 4 ч; (г) 
HClгаз/EtOH, 0-4°C, 3 дня; (д) AcOH/EtOH, 95°C, 
1 ч, N2; (е) HClконц, 105°C, 20 мин; (ж) DMF, Et3N, 
XOOC-(CH2)n-COOX (X = Np; Pfp; Su; n = 3-
5,7,11). 

Образование комплексов DB(n)-ДНК 
было подтверждено рядом оптических 
методов. Спектрофотометрическим ме-
тодом было зарегистрировано связыва-
ние молекул DB(n) с ДНК, о чем свиде-
тельствуют гипохромный эффект и не-
большой сдвиг полосы поглощения в 
длинноволновую область, наблюдаю-

щиеся в спектрах поглощения DB(n) в 
присутствии разных концентраций ДНК 
[1]. Спектры флуоресценции DB(n) по-
казывают двадцатикратное увеличение 
интенсивности флуоресценции в присут-
ствии ДНК, что также свидетельствует 
об образовании комплекса DB(n)-ДНК 
[1, 2].  

Расположение DB(n) в комплексе с 
ДНК в узкой бороздке было установлено 
методом кругового дихроизма с исполь-
зованием холестерической жидкокри-
сталлической дисперсии двухцепочеч-
ной ДНК [3].  

 Полученные соединения были иссле-
дованы в качестве ингибиторов ДНК-
зависимых ферментов. По предвари-
тельным данным, DB(n) проявляют ин-
гибиторную активность в отношении 
ДНК-топоизомеразы I человека и ДНК-
интегразы ВИЧ-1 в микромолярных 
концентрациях. 

 DB(n) были опробованы в качестве 
флуоресцентных красителей. Результаты 
исследования показали, что все они спо-
собны проникать через клеточную и 
ядерную мембраны и эффективно окра-
шивать ядра клеток. Кроме того, соеди-
нения DB(4) и DB(5) оказались способ-
ны к дифференциальной окраске хромо-
сом человека, причем контраст получае-
мых рисунков оказался выше, чем в слу-
чае стандартно используемых красите-
лей DAPI и Hoechst 33258, что является 
основанием для рекомендации использо-
вания DB(4) и DB(5) в цитогенетической 
практике [2]. 
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Арил- и гетероарилциклопропаны с акцепторными заместителями 
в реакциях изомеризации, раскрытия и рециклизации  
Иванова О.А., Чагаровский А.О., Будынина Е.М.,Трушков И.В. 

Московский государственный университет им. М.В. Ломоносова, Химический факультет, Ленинские 
горы 1-3, Москва, 119991, Россия e-mail iv@org.chem.msu.ru 

Интерес, проявляемый к донорно-
акцепторным циклопропанам (ДАЦ), 
связан с их высокой активностью в реак-
циях с электрофилами и нуклеофилами. 
Однако наиболее важное синтетическое 
применение ДАЦ обусловлено их спо-
собностью вступать в катализируемые 
кислотами Льюиса реакции циклопри-
соединения с непредельными соедине-
ниями с образованием карбо- и гетеро-
циклических соединений [1-4]. В этих 
реакциях ДАЦ являются синтетическими 
эквивалентами 1,3-диполей. Считается, 
что кислота Льюиса координируется по 
акцепторному заместителю и циклопро-
пан может раскрываться в цвиттер-
ионный интермедиат: 

CO2R

CO2R MLn

O
MLn

O

RO

OR

A  
Изучая реакционную способность 

ДАЦ по отношению к непредельным со-
единениям, мы обнаружили, что если 
ДАЦ инертен по отношению к выбран-
ному субстрату, то в зависимости от ус-
ловий образуются различные продукты 
взаимодействия ДАЦ с кислотой Льюи-
са. В рамках данной работы мы пред-
ставляем результаты изучения превра-
щений ДАЦ под действием различных 
кислот Льюиса. 

При взаимодействии арил- или гете-
роарилциклопропана 1 с TiCl4 (1.4 экв.) с 
высоким выходом образуется хлорид 2. 
Таким образом, в этом случае реализует-
ся нуклеофильное раскрытие цикла с 
участием TiCl4 в качестве источника 
хлорид-иона. Вакуумный термолиз или 
взаимодействие арил- и гетероарил цик-
лопропанов с TMSOTf приводит к тому, 
что ДАЦ изомеризуется в алкен 3. Мы 
предполагаем, что реакция протекает че-
рез открытый цвиттер-ионный интерме-

диат А, а последующий гидридный 
сдвиг приводит к пропену 3. Наконец, 
при использовании SnCl4 образуется ли-
бо лактон 4, либо (в случае высоконук-
леофильных ароматических заместите-
лей) димер 5: 
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Таким образом, образование продук-

тов 2-5 в реакциях ДАЦ с кислотами 
Льюиса связано с генерированием ин-
термедиата А, в котором присутствуют 
а) электрофильный (С-(1)) центр, b) нук-
леофильные (С-(3) или О-) центры ено-
лят-иона, с) нуклеофильный ароматиче-
ский заместитель. Различное поведение 
изученных ДАЦ в реакциях с кислотами 
Льюиса связано с реализацией разных 
направлений взаимодействия этих реак-
ционных центров и определяется приро-
дой ДАЦ и кислоты Льюиса. 
 
Работа выполнена при поддержке РФФИ 
(грант 09-03-00244-а). 
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Электрокаталитический синтез 
2-(3-гидрокси-2-оксо-2,3-дигидро-1H-индол-3-ил)циклогексан- 

1,3-дионов 
Иловайский А.И., Меркулова В.М., Элинсон М.Н., Никишин Г.И. 

Учреждение Российской академии наук Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН 
 Ленинский проспект, д.47, Москва, 119991, Россия e-mail: ilov@ioc.ac.ru 

Недавно нами была реализована элек-
трохимически индуцированная реакция 
Генри [1] как пример присоединения С-
Н кислот к карбонильным соединениям 
под действием каталитических коли-
честв электрогенерированного основа-
ния. В ходе дальнейшей работы по изу-
чению электрокаталитических реакций в 
бездиафрагменном электролизере с уча-
стием С-Н кислот и карбонильных со-
единений обнаружено, что электрохими-
чески индуцированная трансформация 
циклических 1,3-дикетонов и изатинов в 
спиртах в бездиафрагменной ячейке в 
присутствии бромида натрия в качестве 
электролита приводит к 2-(3-гидрокси-2-
оксо-2,3-дигидро-1H-индол-3-ил)цикло-
гексан-1,3-дионам с выходом по вещест-
ву 80 – 98% и выходом по току 800-
1900%, при этом время реакции состав-
ляет 5-15 минут. Роль электрического 
тока заключается в генерации на катоде 
каталитических количеств алкоголят-
анионов, необходимых для образования 
анионов дикарбонильных соединений.  
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O N

O

O
0.05-0.1 F/моль

NaBr, ROH
+R1

R2

R1
R3

N
O

R2

R3

R1

R1

O
O

OH

R1 = H, Me; R2 = H, Me, Cl; R3 = H, Me, PhCH2, 
Ac 

  
Насколько нам известно, это первый 

пример получения аддуктов такого 
строения. Структура полученных соеди-
нений подтверждена методами ЯМР-
спектроскопии и масс-спектрометрии.  
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (проект № 09-03-00003а). 
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dron, 2008, 64, (25), 5915-5919. 
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Электрокатализ в органической химии: мультикомпонентный 
синтез спироциклических (5,6,7,8-тетрагидро-4Н-хромен)-4,3’-

оксиндолов  
Иловайский А.И., Меркулова В.М., Элинсон М.Н., Никишин Г.И. 

Учреждение Российской академии наук Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН 
 Ленинский проспект, д.47, Москва, 119991, Россия e-mail: ilov@ioc.ac.ru 

Функционально замещенные 4Н-
хромены обладают широким спектром 
биологической активности, в том числе 
спазмолитической, диуретической, анти-
коагулянтной и противоопухолевой [1]. 
В свою очередь, структуры, содержащие 
спиро(оксиндольный) фрагмент также 
широко представлены среди природных 
соединений и лекарственных средств [2]. 

Предложен удобный метод синтеза 
соединений, содержащих одновременно 
4Н-хроменовый и спиро(оксиндольный) 
фрагменты, что придает данным струк-
турам дополнительный интерес с точки 
зрения медицинской химии. 

Установлено, что электрохимически 
индуцированная мультикомпонентная 
трансформация циклических 1,3-
дикетонов, изатинов и малононитрила в 
спиртах в бездиафрагменной ячейке в 
присутствии бромида натрия в качестве 
электролита приводит к спироцикличе-
ским (5,6,7,8-тетрагидро-4Н-хромен)-
4,3’-оксиндолам с выходом по веществу 
80 – 98% и выходом по току 800-1900%, 
при этом время реакции составляет 15-
30 минут: 
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O N

O

O

N

O

O O

CN

NH2

CN

CN

0.05-0.1 F/моль

NaBr, ROH
+ +R1

R3

R2

R1
R1

R1R3

R2

 
R1 = H, Me; R2 = H, Br; R3 = H, Me, Ac, Bn; R 

= Me, Et, n-Pr 
Роль электрического тока заключает-

ся в генерации на катоде каталитических  
 

количеств алкоголят-анионов, которые 
обеспечивают последовательное проте-
кание реакций Кневенагеля и Михаэля. 

Полученные соединения кристалли-
зуются непосредственно из реакционной 
смеси и не требуют дополнительной 
очистки. 

Использование данного электроката-
литического метода позволяет соединить 
преимущества мультикомпонентной 
стратегии с экологической безопасно-
стью и простотой бездиафрагменного 
электрохимического синтеза. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (проект № 09-03-00003а). 
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Необычное поведение метилидентрифенилфосфорана в реакциях  
с алюминатами ментолактола и карвоментолактола 

Ишмуратов Г.Ю., Яковлева М.П., Хасанова Э.Ф., Выдрина В.А.,  
Муслухов Р.Р., Толстиков Г.А. 

Институт органической химии Уфимского научного центра Российской академии наук, 
 проспект Октября, 71. 

Уфа, 450054, Россия е-mail: insect@anrb.ru 

Известно [1], что CH2=PPh3 является 
эффективным олефинирующим агентом 
карбонильных соединений, в том числе и 
лактолов. Кроме того, ранее нами пока-
зано [2], что его взаимодействие с алю-
минатом ментолактола (1) сопровожда-
ется образованием смеси (3:1) диола (2) 
и гидроксикетона (3) – продуктов вос-
становления и изомеризации ментолак-
тола соответственно. 

O
Oal

OH
OH

O
OH

1 2 33 : 1

CH2=PPh3, THF

-700C

Нами обнаружено, что реакция 
CH2=PPh3 с изомерным алкоголяту (1) 
алюминатом карвоментолактола (4) про-
текает аналогичным образом: образуется 
смесь (3:1) диола (5) и гидроксикетона 
(6). Это является еще одним примером, в 
котором CH2=PPh3 выступает в качестве 
восстанавливающего, а не олефинирую-
щего реагента. Изомерные гидроксике-
тоны (3) и (6) образуются в присутствии 
алюминиевых алкоголятов по механизму 
Мейервейна-Пондорфа-Верлея, что до-
казано на примере ментолактола [2]. 

O O

1. NaBH4 / BF3*Et2O
2. H2O2 / NaOH

3. TsCl / Py
4. LiAlH4
5. PCC / CH2Cl2

1. H2 / Ni-Re
2. PCC

CO2H

CO3H

 

3 : 15 6

+
OH

OH
O

OH

O
O

O
Oal

4

1 eq. Bui
2AlH

CH2=PPh3 / THF
- 70oC

 
Строение всех соединений подтвер-

ждено методами спектроскопии ИК, 
ЯМР 1Н и 13С. 

Литература 
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(-)-Ментолактон и производные тетрагидропирана в синтезе макро-
лидов с азотсодержащими (азинным или гидразидным) фрагментами 

Ишмуратов Г.Ю., Мингалеева Г.Р., Яковлева М.П.,  
Муслухов Р.Р., Толстиков А.Г. 

Институт органической химии Уфимского научного центра Российской академии наук 
проспект Октября, 71. Уфа, 450054, Россия, е-mail: insect@anrb.ru 

Известно [1], что функционализиро-
ванные макроциклы находят широкое 
применение в органическом и нефтехи-
мическом синтезе, различных отраслях 
промышленности, выявлении и разделе-
нии металлов экстракцией, сорбционных 
и хроматографических методах анализа, 
ионометрии, изучении механизмов дей-
ствия и создании кардио- и психотроп-
ных средств, при разработке антимик-
робных, противопаразитных, противо-
опухолевых препаратов и т.д. 

Нами исходя из доступных тетрагид-
ропирана (1), метилтетрагидропирана (2) 
и (-)-ментолактона (3) (de ~ 100%) разра-
ботаны синтезы потенциально полезных 
макролидов, в том числе оптически ак-
тивных, содержащих азинный либо гид-
разидный фрагменты. 

Ключевыми стадиями данных синте-
зов являются превращение промежуточ-
ных кетоальдегидов (4-6) в условиях ре-
акции Тищенко в дикетоэфиры (7-9) и их 
[1+1]-конденсация в диоксане в услови-
ях высокого разбавления при комнатной 
температуре с гидразин гидратом или 
дигидразидами ряда дикарбоновых ки-
слот (18-21). 
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Строение полученных макролидов 

(10-17) подтверждено методами спек-
троскопии ИК, ЯМР 1Н и 13С и хромато-
масс-спектрометрии. 
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Превращения анилидов 3-(2-карбоксифенил)- и  
3-(2-карбоксибензил)изокумаринов в щелочной среде 

Ищенко В.В., Воевода Н.М., Шаблыкина О.В., Хиля В.П. 

Киевский национальный университет имени Тараса Шевченко, химический факультет,  
ул. Владимирская, д.60 

Киев, 01033, Украина e-mail shablykina@univ.kiev.ua 
Интерес к химии изокумаринов обу-

словлен, с одной стороны, тем, что этот 
класс веществ до сих пор недостаточно 
изучен, с другой – разнообразием воз-
можных химических превращений ла-
бильного изокумаринового цикла [1], 
позволяющих получать на его основе 
азотсодержащие гетероциклы, например, 
труднодоступные соединения с ядром 
изохинолона [2]. 

Нами установлено, что анилиды 3-(2-
карбоксифенил)изокумарина 1 в щелоч-
ной среде претерпевают быструю цикли-
зацию с образованием устойчивых в 
данных условиях 2'-арил-спиро[3H-2-
бензопиран-3,1'-[1H]изоиндол]-
1,3'(2'H,4H)дионов 2: 

O

O

COONHAr

N

O

O

Ar
O

1

OH -

2

 
Наличие нитрогруппы в 7-ом положе-

нии изокумаринового цикла способству-
ет его таутомерным превращениям, в ча-
стности, очень быстрому раскрытию 
изокумарина под действием оснований. 
Поэтому из анилидов 3-(2-
карбоксифенил)-7-нитроизокумарина 3 
были получены не спиро-соединения, а 
продукты рециклизации 4 вследствие 
раскрытия бензопироновой системы: 

O
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COONHAr
O2N
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HOOC

NO2
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O

3
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В результате действия щелочи на 
анилиды 3-(2-карбоксибензил)изокума-
рина 5 также наблюдается атака нуклео-
фильного атома азота на 3-е положение 
изокумарина и образование, в данном 
случае, шестичленного азотсодержащего 
гетероцикла, но эти соединения менее 
устойчивы, чем соединения 2, и в ре-
зультате реакции получены два продукта 
– 2'-арил-спиро [3H-2-бензопиран-
3,3'(2'H)-изохинолин]-1,1'(4'H,4H)-дион 6 
и 3,4-дигидро-2-арил-3-((2-карбоксифе-
нил)метилен)-(2H)-изохинолинон 7: 
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Структура полученных соединений 

подтверждена спектральными методами. 
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5-(2-Ациламинофенил)изоксазолины из 2-
ациламинофенилциклопропанов 

1Каджаева А.З., 1Газзаева Р.А., 2Мочалов С.С. 
1Северо-Осетинский Гос. Университет им. К.Л. Хетагурова 

E-mail: kad_alania@mail.ru  
2МГУ им. М.В. Ломоносова, химический факультет 

Известно, что 2-ациламинофенилци-
клопропаны под действием протонных 
кислот практически количественно пере-
группировываются в соответствующие 
4Н-3,1-бензоксазины [1]. Процесс ини-
циируется электрофилом (протоном), а 
формирующийся при раскрытии цикло-
пропанового кольца карбениевый ион 
бензильного типа при взаимодействии с 
внутренним нуклеофилом превращается 
в ионный циклический интермедиат – 
предшественник 4Н-3,1-бензоксазина 
(1). 
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В свою очередь известно [2,3], что 

нитрозирующие реагенты (электрофилы) 
также способны инициировать образова-
ние карбениевых ионов бензильного ти-
па из циклопропановых фрагментов 
арилциклопропанов и в отсутствие кон-
курирующих нуклеофилов в результате 
образуют продукты внедрения группы 
N=O (2). 

NO
+

N
O

+
- H+

O
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Нам удалось показать, что при нали-

чии двух конкурирующих направлений 
гетероциклизации карбениевых ионов 
бензильного типа (А), образующихся из 
2-ациламинофенилциклопропанов под 
действием HNO2, в принятых условиях  
 

реакции преобладает гетероциклизация, 
обуславливающая формирование про-
дуктов внедрения N=O в циклопропано-
вое кольцо, т.е. 5-(2-ациламино-
фенил)изоксазолинов (5-8). Продукты 
конкурирующей гетероциклизации – со-
ответствующие 4Н-3,1-бензоксазины (9-
12) образуются лишь в минорных коли-
чествах. 
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Гетероциклы из бензилциклопропанов: метод синтеза  
бензилзамещенных изоксазолинов 

2Каджаева А.З., 2Газзаева Р.А., 1 Трофимова Е.В., 1Федотов А.Н., 1Мочалов С.С. 
1МГУ им. М.В. Ломоносова, химический факультет 

E-mail: fed@org.chem.msu.ru 
2Северо-Осетинский Гос. Университет им. К.Л. Хетагурова 

Известно, что функционально заме-
щенные арилциклопропаны являются 
прекурсорами самых разнообразных ге-
тероциклических соединений [1]. В от-
личие от этого, синтетические возмож-
ности подобного использования бензил-
циклопропанов практически не исследо-
вались.  

Лишь в работе [2] приведены первые 
сведения о перегруппировках функцио-
нально замещенных бензилциклопропа-
нов, завершающихся образованием ки-
слород-, азот- и серусодержащих гетеро-
циклов. 

 В настоящей работе изучено взаи-
модействие ряда пара-замещенных бен-
зилциклопропанов с заместителями 
электронодонорного типа под действием 
HNO2 ,образующейся “in situ”, и показа-
но, что в условиях, при которых арил-
циклопропаны с высокими выходами 
превращаются в 5-арилизоксазолины, 
соответствующие бензилциклопропаны 
присоединяют фрагменты кислоты, уча-
ствующей в образовании HNO2 в усло-
виях реакции: 

O
CH3

O
CH3

NaNO2 , CF3COOH

+ 20  C
o

NaNO2 , CF3COOH

+ 20  C
o

O
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O
CH3

85%

O
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Однако, при проведении реакции при -
10оС направление реакции меняется, и в 
результате из соответствующих бензил-
циклопропанов с высоким выходом об-
разуются 5-бензилзамещенные изоксазо-
лины. 

XR

R1 NaNO2 , CF3COOH
R1

R X
O N

-10  C
o

R = t - Bu , R1=X=H
R = i - Pr , R1 = X = H
R = OCH3 , R1 = X = H
R-R1 = OCH2CH2O , X = H
R-R1 = OCH2CH2O , X = NO2
R = R1 = OCH3 , X = H
R = R1 = OCH3 , X = NO2

76%
72%
74%
64%
98%
62%
85%  

Найденная реакция может служить 
эффективным общим методом синтеза 5-
бензилзамещенных изоксазолинов – со-
единений, практически не описанных в 
литературе. 

Синтетические перспективы метода 
изучаются. 
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Одним из активно развивающихся на-

правлений современного органического 
синтеза является создание гибридных 
молекул, содержащих в своей структуре 
нескольких фрагментов с заведомо вы-
соким потенциалом биологической ак-
тивности [1, 2]. 

Производные 1,2,3,4-
тетрагидрохинолина широко использу-
ются в качестве лекарственных препара-
тов и полупродуктов для их получения. 
Введение в структуру тетрагидрохино-
лина хиральных фрагментов, помимо 
этого, определяет их перспективность в 
качестве катализаторов асимметрическо-
го синтеза [3]. Производные природного 
дитерпена энт-бейерана также проявля-
ют разноплановую биологическую ак-
тивность, обусловленную высокой ли-
пофильностью и уникальной геометрией 
их молекул. Удобным синтоном, содер-
жащим энт-бейерановый фрагмент, яв-
ляется дитерпеноид изостевиол (энт-16-
кетобейеран-19-овая кислота), получае-
мый кислотным гидролизом гликозидов 
растения Stevia rebaudiana Bertoni [4].  

Данная работа посвящена синтезу ря-
да производных, сочетающих в структу-
ре тетрагидрохинолиновое ядро и энт-
бейерановый фрагмент.  

Восстановительным аминированием 
метилового эфира изостивеола 1 п-
анизидином был получен дитерпеновый 
анилин 2, содержащий энт-бейерановый 
заместитель у атома азота. Взаимодейст-
вие полученного амина 2 с рядом цикли-
ческих β-дикарбонильных соединений 
3а-г в присутствии формальдегида [5] 
приводило к образованию спиропроиз-
водных 1,2,3,4-тетрагидрохинолинового 
ряда 4а-г. 

1

2

4 а-г

OOO

N
H

OO O

NOO O

Z
Y X

O
O

3 а-г

Z
Y

X

OO

 
а) X+Y=CH2, Z=O; б) X=Z=CH2, Y=C(CH3)2; 

в) X=Z=O, Y=C(CH3)2; г) X=Z=NH, Y=CO; 
Строение синтезированных соедине-

ний установлено на основании данных 
ЯМР1Н, ЯМР13С и ИК спектроскопии. 
Строение соединения 4в подтверждено 
методом РСА. 
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Производные 1,2,3,4-тетрагидрохино-

лина обладают широким спектром био-
логической активности, находят приме-
нение в качестве фармацевтических пре-
паратов, красителей, средств защиты 
растений, лигандов каталитических сис-
тем. Кроме того тетрагидрохинолиновый 
цикл является структурной основой ряда 
природных алкалоидов [1]. 

Недавно нами был найден новый син-
тетический подход к полизамещенным 
1,2,3,4-тетрагидрохинолинам. Мы пока-
зали, что при конденсации моно-N-
замещенных анилинов 1 с циклическими 
β-дикетонами 2 в присутствии формаль-
дегида 3 образуются производные 
1,2,3,4-тетрагидрохинолина 4, спироан-
нелированные по атому С3 хинолинового 
цикла фрагментом исходного дикетона 
(Схема 1). [2] 

75-90 %
R

HN
R1

O

H H O O

R2 R2

N

R

R1

O

O

R2

R2EtOH, toC

23 41

Схема 1 
Дальнейшее изучение этой реакции 

показало, что конденсация гладко проте-
кает для анилинов содержащих донор-
ные заместители в пара-положении аро-
матического ядра. Однако анилины со 
свободным пара-положением 5 в анало-
гичных условиях дают более сложные 
продукты 6, содержащие два хинолино-
вых ядра (Схема 2). В реакцию вступают 
моно-N-замещенные анилины, не содер-
жащие заместителей в ароматическом 
ядре (например, моно-N-метиланилин, 
моно-N-этиланилин) и моно-N- 

замещенные анилины с электронодонор-
ными заместителями (например, алкил- 
и метоксизамещенные) в мета-
положении к аминогруппе. 

55-75 %

EtOH, toC
23

NH
R1

NR
R1

O

O

R2

R2O

O

NR
R1

O

O

R2
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5

6  
R=Me, Et, OMe; 
R1=Me, Et, Bz, etc.; 
R2=H, Me. 
Схема 2 
Моно-N-замещенные анилины с элек-

тронодонорными заместителями в орто-
положении к аминогруппе реагируют 
аналогично, однако требуют более жест-
ких условий проведения реакции. 

Таким образом, трехкомпонентная 
конденсация моно-N-замещенных ани-
линов с циклическими β-дикетонами в 
присутствии формальдегида представля-
ет собой простой одностадийный метод 
синтеза новых биядерных производных 
1,2,3,4-тетрагидрохинолина. 

Строение всех синтезированных со-
единений установлено на основании 
данных ЯМР1Н, ЯМР13С и ИК спектро-
скопии. 
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Макроциклические соединения, спо-
собные обратимо реагировать на внеш-
ние воздействия, могут выступать в ка-
честве молекулярных переключателей, 
мембранных переносчиков, а также 
представляют большой интерес в созда-
нии молекулярных машин и новых сен-
соров для современной технологии, ос-
нованной на молекулярных процессах. 
Бииндолизины в качестве редокс-
активного фрагмента использовались 
мало, что, по-видимому, связано с труд-
ностью введения их в состав потенци-
альных структурных блоков для созда-
ния макроциклических систем различно-
го размера.  

Нами разработан простой метод син-
теза 3-(1-фенилиндолизин-2-ил)хинок-
салин-2(1Н)-она (I) [1] и показано, что 
он, благодаря наличию замещенного ин-
долизинового фрагмента, соединенного 
с хиноксалин-2(1Н)-оновой системой, 
удобной для проведения сшивки по ато-
мам азота карбамоильной группы с ди-
галогеналканами (II), позволяет полу-
чить поданды (III), окислительная де-
гидроциклизация которых под действи-
ем молекулярного йода дает редокс-
активные дииндолизинадихинокс-
алинациклооксаалкафаны (IV).  
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Br Br
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KOH
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X = O, n =1, m = 3 (a),  n = m = 3 (b), n =3, 
m = 5 (c), n =5, m = 3 (d), n =m = 5 (e); X = CH2, 
n = m = 2 (f); X = C6H4-m, n =0, m = 1 (g). 
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В работе обсуждаются спектральные 

особенности и особенности поведения в 
редокс-условиях синтезированных гете-
роциклофанов (IV), а также их комплек-
сообразующая способность по отноше-
нию к некоторым катионам металлов. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (проекты № 07-03-00613-а и 07-03-
00391). 
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В литературе описано использование 
для восстановления нитрогруппы в 3-
метил-4-нитро-5-арилвинилизоксазолах 
хлорида олова в соляной кислоте [1,2]. 
Нами была изучена не описанная ранее 
реакция восстановления этих соедине-
ний гидразином на никеле Ренея.  

По известной методике [3] конденса-
цией 3,5-диметил-4-нитроизоксазола и 4-
метилбензальдегида был синтезирован 
3-метил-4-нитро-5-(2-п-толилвинил)изо-
ксазол 2 (схема 1). При добавлении к 
раствору 2 в ДМФА над никелем Ренея 
гидразина происходит мгновенная пол-
ная селективная конверсия 2 в индиви-
дуальный продукт (по данным ТСХ), со-
провождающаяся обесцвечиванием рас-
твора. Продукт реакции был выделен в 
виде белых кристаллов упариванием 
раствора и перекристаллизацией остатка 
из хлороформа. По данным масс-
спектрометрии вещество имеет молеку-
лярную массу 229, а следовательно, по-
лученное вещество не является ожидае-
мым продуктом 3, что подтверждали и 
данные 1Н ЯМР спектроскопии.  
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На основании совокупности данных 

спектральных методов анализа для по-
лученного нами соединения было  
 

предложено строение, соответствующие 
формуле 4. Известно, что металлы пал-
ладиевой группы, а так же никель в ус-
ловиях восстановления приводят к раз-
рыву связи N-O в изоксазолах [4,5]. Од-
нако очевидно, что в соединении 4 связь 
N-O сохранена, а следовательно, меха-
низм наблюдаемой перегруппировки 
включает в себя раскрытие изоксазоль-
ного цикла путем разрыва связи O-C5. 
Действительно, было обнаружено, что 
рассматриваемая реакция приводит к об-
разованию соединения 4 и без использо-
вания никеля Ренея, а значит, раскрытие 
изоксазольного цикла обусловлено непо-
средственно нуклеофильной атакой гид-
разина.  
 
Исследование выполнено в рамках Государ-
ственного контракта № 02.527.11.9002 на вы-
полнение опытно-конструкторских работ по 
теме: «Разработка серии высокоэф-
фективных клинических кандидатов для лече-
ния инфекционных заболеваний на основе но-
вых механизмов действия с применением тех-
нологий комбинаторного синтеза и высоко-
производительного скрининга» (Заказчик – 
Федеральное агентство по науке и инноваци-
ям) 
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Мультикомпонентные оксалильные 
конденсации циклоалифатических кар-
бонильных соединений не изучены. Ши-
рокие возможности реакций этого типа 
для построения разнообразных гетеро-
циклических систем представляют зна-
чимость и актуальность таких исследо-
ваний. 

Нами был разработан удобный метод 
синтеза 1-арил-3-ариламино–1,4,5,6–
тетрагидро–2Н–индол–2-она (1: форма 
1А и 1В), который заключается в кон-
денсации циклогексанона с диэтилокса-
латом в присутствии гидрида натрия в 
среде толуола с последующим взаимо-
действием с ариламинами в кислой сре-
де.  
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 Из двух наиболее вероятных тау-
томерных форм, полученного индолино-
на – (1А) и (1В), судя по ИК и ЯМР-
спектроскопии, реализуется последная. 
Об этом свидетельствует присутствие в 
ИК спектрах полученного соединения 
(1) широкой слабоинтенсивной полосы 
группы NH около 3300 см-1, С3NH ари-
ламинового звена около 1640 см-1. При-
сутствие группы NH в спектрах  
 

ЯМР 1Н, который находится в области не 
более 8,0 м.д., т.е. сравнительно высоко-
польной, подтверждает установленную 
структуру соединения (1). Наличие в ИК 
спектрах низкочастотного карбонила 
подтверждает, что он является амидным, 
а не лактонным в возможной структуре 
3-(ариламино)-5,6-дигидро-1-
бензофуран-2(4Н)-она (3), образование 
которой нельзя было заранее отвергнуть. 

Кроме соединений (1) из реакционной 
смести выделен также второй минорный 
продукт 3-гидрокси-1-арил-1,4,5,6-
тетрагидро-2Н-индол-2-он (2). В отличие 
от соединения (1) соединение (2) дает 
темно-зеленое окрашивание со спирто-
вым раствором хлорида железа(III), что 
хорошо согласуется с известными лите-
ратурными данными [ 1,2].  

 Таким образом, нами найден удоб-
ный, легкий в выполнении «one pot» ме-
тод получения перспективных в синте-
тическом отношении аминопроизводных 
оксоиндола. При этом используются 
легкодоступные, недорогие реагенты, а 
условия проведении реакция очень про-
сты. 
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Влияние природы донорного атома на состав и строение металло-
комплексов азометинов 4-амино-1,2,4-триазол-5-онов(тионов) 
Карпов О.А., Кузьменко Т.А., Диваева Л.Н., Власенко В.Г., Бурлов А.С.,  

Коробов М.С., Васильченко И.С., Гарновский А.Д. 

НИИ физической и органической химии Южного федерального университета, г. Ростов-на-Дону, пр. 
Стачки, 194/2, e-mail: garn@ipoc.rsu.ru 

НИИ физики Южного федерального университета, г. Ростов-на-Дону, пр. Стачки, 194, e-mail: 
vlasenko@ip.rsu.ru 

Производные N-аминотриазолин-
тионов представляют интерес в качестве 
лигандных систем для получения прак-
тически полезных металлокомплексов. 

Нами получены альдимины 4-амино-
1,2,4-триазол-5-онов(тионов) (1), иссле-
довано их строение в твердой фазе и 
растворе, а также изучено комплексооб-
разование с ацетатами двухвалентных 
переходных металлов. 

X

N
N

N
N

Y

H

H

R

1: X = NTs, O; Y = O, S;
    R = H, Me, Et, C6H13-n  

По данным ИК и ЯМР спектроскопии 
соединения 1 в твердой фазе и растворе 
существуют в триазолин(ти)онной тау-
томерной форме. 

Взаимодействие 1 (Y = O) с ацетатами 
двухвалентных металлов протекает c де-
протонированием только одной группи-
ровки (XH) и приводит к образованию 
моноядерных комплексов 2 (схема 1).  
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1: X = O (1)

2: M = Cu, Ni, Co, Zn, Cd

 
В то же время реакция иминов 1 (Y = 

S) с теми же солями сопровождается де-
протонированием обеих протонодонор-
ных группировок по схеме 2: 
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1: X = S (2)

3: M = Cu, Ni, Co, Zn, Cd

2

 
Димеры 3 могут иметь две изомерных 

структуры: 
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При этом, для X = NTs возможно 

только строение 3A. Выбор между 
структурами 3A и 3B для X = O был сде-
лан на основании результатов EXAFS 
исследования. 

Магнетохимические измерения пока-
зали, что vtlyst соединения 3A проявля-
ют ферромагнитный обмен, а для 3B ха-
рактерно антиферромагнитное взаимо-
действие. 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке Президента РФ (грант НШ-
363.2008.3), программы Президиума РАН «Раз-
работка методов получения химических ве-
ществ и создание новых материалов», про-
граммы Министерства образования и науки 
РФ (грант РНП.2.2.1.1/2348) и РФФИ (проект 
08-03-00154). 
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Влияние метода синтеза на состав и строение металлокомплексов 
халькогеназометиновых макроциклов 
Карпова Н.А.а, Васильченко И.С.б, Коробов М.С.б,  

Уфлянд И.Е.а, Гарновский А.Д.б 

а Педагогический институт Южного федерального университета, 344010 Ростов-на-Дону, ул. 
Большая Садовая, 35 

б НИИ физической и органической химии Южного федерального университета, 344090 Ростов-на-Дону,  
пр. Стачки 194/2; E-mail: vas@ipoc.rsu.ru 

 
Одними из широко исследуемых ли-

гандов современной координационной 
химии являются краун-эфиры и их ана-
логи. 

Нами разработана методика получе-
ния новых краун-подобных азометино-
вых производных, содержащих N,S,X-
донорные атомы (1). 

SS
N N

X X

RR

R

R R

R

SS
N N

X X

RR

R

R R

R

1: X = S, Se, Te; R = H, benzo; 
     R1 = H, NO2

11 11

Mn+

An
-

2: n = 1-4; A = Hal, NO2

 
Полученные соединения являются 

перспективными комплексонами для 
широкого ряда катионов, особенно, в от-
личие от краун-эфиров, для промежу-
точных и мягких кислот Пирсона. При 
этом, в зависимости от природы метал-
ла-комплексообразователя, может реали-
зоваться различное к.ч. центрального 
иона M с (или без) координацией халь-
когенных атомов X (2). 

Кроме того, обсуждаемые цикличе-
ские азометины являются перспектив-
ными исходными соединениями для 
электросинтеза широкого круга биядер-
ных хелатов 3 с разнообразными метал-
лами (схема 1), среди которых особый 
интерес представляют димеры парамаг-
нитных ионов металлов с селеновыми 
мостиковыми атомами (X = Se). 
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N X

RR
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1

2

M0, e/s

3

1

 
Схема 1 
Впервые полученные соединения от-

крывают новые горизонты в координа-
ционной химии азометиновых аналогов 
краун-эфиров и биядерных металлохела-
тов. 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Президента РФ (грант НШ-363.2008.3), про-
граммы Президиума РАН «Разработка мето-
дов получения химических веществ и создание 
новых материалов», программы Министерст-
ва образования и науки РФ (грант 
РНП.2.2.1.1/2348) и РФФИ (проект 08-03-
00154). 
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Синтез замещенных 2-R-6-R’-(1,3,4-оксадиазол-2-ил)хинолинов 
Кашаев А.Г., Зимичев А.В. 

ГОУ ВПО Самарский государственный технический университет,  
ул. Молодогвардейская, д. 244, гл. корпус, Самара, 443100, Россия 

e-mail: fpp@samgtu.ru, тел./факс: (846) 332-20-69 

 В продолжение работ [1] по синтезу 
веществ с потенциальной биологической 
активностью в ряду 2,6-замещённых хи-
нолинов циклизацией 2-R-6-R'-хинолин-
4-карбогидразидов с ортомуравьиным 
эфиром с высоким выходом получен ряд 
новых 2-R-6-R'-4-(1,3,4-оксадиазол-2-
ил)хинолинов: 

N
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O
NH2

R

R'

N R
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O
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HC(OC2H5)3

 
R=CH3,Ph, Th 
R'=CH3, Ph, OCH3 
 Значимость таких соединений обу-

словлена присутствием различных соче-
таний фармакохромных заместителей 
(Me, OMe, Ph, Th), определяющих био-
логическую активность и дальнейшую 
синтетическую трансформацию. 

Таблица 1.  
Синтез 2-R-6-R’-(1,3,4-оксадиазол-2-

ил)хинолинов 
№ R R’ Выход 

(%) 
1а 
2а 
3а 
4а 
5а 
6а 
7а 

CH3 
Ph 
Th 
CH3 
Ph 
CH3 
Ph 

H 
H 
H 
CH3 
CH3 
OCH3 
OCH3 

75 
88.5 
83.5 
79 
76 
89 
94 

  

Дальнейшая конденсация 1а с экви-
молярным количеством 2-нитробенз-
альдегида в уксусном ангидриде приво-
дит к образованию 2-[(E)-2-(2-нитро-
фенил)этинил]-4-(1,3,5-оксадиазол-2-
ил)хинолина: 

N CH

O
N
N

CH

O2N

N CH3

O
N
N O

O2N

H

+

  
 Синтезирован ряд ранее неизвестных 

гетероциклических соединений, содер-
жащих в своей структуре фрагменты 
биологически активных фармакохром-
ных заместителей хинолинового ряда. 

Строение синтезированных веществ 
подтверждено данными спектров ЯМР 1Н, 
чистота и индивидуальность – ТСХ в сис-
теме растворителей ацетон : CCl4 (1 : 4) 
 
Литература 

1. М.Н. Земцова, А.В. Зимичев. П.Л. 
Трахтенберг, И.А. Бакланов. Известия 
ВУЗов. Химия и химическая технология. 
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Путь к 2-функционализированным гетероазолидинам 
Кейко Н.А., Вчисло Н.В., Фунтикова Е.А. 

a Иркутский институт химии им. А.Е. Фаворского СО РАН 
664033 Иркутск, ул. Фаворского,1. E-mail: keiko@irioch.irk.ru 

b Иркутский государственный технический университет, ул. Лермонтова, 83, Иркутск. 

Работа посвящена синтезу и гидроли-
зу 2-(11-алкоксивинил)-1,3-гетероазо-
лидинов (7, 8, 14, 16).  

2-Алкил-1,3-тиазолидины [1], 2-
ацетил-тиазолидины [2], 2-алкил-[3] и 2-
ацил-1,3-оксазолидины [4] являются 
удобными предшественниками для син-
теза лексредств и душистых веществ. 
Гидролитическая неустойчивость изу-
чаемых гетероциклов важна при исполь-
зовании их в качестве лекарственных 
средств, когда раскрытие цикла проис-
ходит в организме. Выяснение возмож-
ности синтеза новых 1,3-
имидазолидинов связано со значитель-
ным интересом в настоящее время к хи-
мии и биохимическим превращениям со-
единений этого класса [5]. 

Синтез 2-(11-алкоксивинил)-1,3-гете-
роазолидинов сводится к конденсации 2-
алкоксипропеналей с N,N- и N,O-1,2-
бинуклеофилами [6]. При конденсации 
2-этоксипропеналя с диаминоэтиленом в 
различных расворителях при комнатной 
температуре образуется равновесная 
смесь таутомеров 2-(11-этоксивинил)-
1,3-имидазолидина (4) и 2-амино-
этилимина 2-этоксипропеналя (3) в со-
отношении 1:1-1.5. Третьим продуктом 
реакции является 1,2-бис(21-этокси-
пропенилиденамино)этилен (5) (8-17%). 
Последний быстро и количественно об-
разуется в реакции с двукратным избыт-
ком альдегида. Методом ЯМР 1Н пока-
зано влияние нагревания на динамику 
цикло-цепного таутомерного равновесия 
соединений 3 и 4. 
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NH2
H2N N NH2

OEt

N

N
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+ + +

1a 2 3
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Реакции 2-алкоксипропеналей с N-
метил-, N,N1-дифенилзамещенными 1,2-
диаминоэтиленами и N-фениламино-
этанолом приводят только к соответст-
вующим замещенным имидазолидинам 

(43-95%). Микроволновое излучение 
значительно ускоряет эту реакцию. Так, 
выход целевого продукта 4с достигает 
80% за 4 мин, т. е. скорость реакции по-
вышается в 30 раз. 
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для    7а

R= Et (а), Me (b)
а. X = N,  R' = H, R'' = Me
b. X = N,  R' = R'' = Ph
c. X = O,  R'' = Ph, R' - отсут.
d. X = N,  R' = R'' = -COCH3

1.

2.
7. а. R = Et, X = N,  R' = H, R'' = Me

b. R = Et, X = N,  R' = R''= Ph
c. R = Et, X = O,  R'' = Ph, R' - отсут.

d. R = Me, X = N,  R' = R'' = Ph
e. R = Me, X = O,  R'' = Ph, R' - отсут.
f. R = Me, X = N, R' = H, R" = Me

8

 
В аналогичных условиях реакции 2-

алкоксипропеналей с пропилендиамином 
приводят к соответствующим диазинам 
8, способным в условиях перегонки и 
ГЖХ превращаться в 1,3-бис(21-
алкоксипро-пилиденамино)пропаны с 
выходом до 60%. 

В отличие от реакций с алифатиче-
скими β-диаминами (2), взаимодействие 
2-алкоксипропеналей с фенилендиами-
ном (9) приводит не только к ожидае-
мым изомерам 10 и 11, но и к замещен-
ным бензимидазолам 12. Окисление бен-
зимидазолина 11, по-видимому, проис-
ходит под действием кислорода воздуха. 
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11 12  
N-Метил- или N,N-дифенил-2-(11-

этоксивинил)-1,3-имидазолидины (7 а, b, 
d) относительно легко (20 оС, 1-24 ч) и 
региоспецифично гидролизуются в при-
сутствии кислоты (в количестве до 20 
мол.%) по винилоксигруппе. Аналогич-
но протекает гидролиз диазинов 8. 
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7, 8 13

R = Me, Et; R1 = Ph, H; R2 = Ph, Me; n = 1,2  
При определении условий гидролиза 

2-(11-этоксивинил)-1,3-тиазолидинов 
(14) обнаружено, что реакция результа-
тивна только с эквимольным или избы-
точным количеством CF3COOH. При 
этом в водной среде происходит регио-
селективный гидролиз алкоксивиниль-
ной группы с образованием 2-
ацетилтиазолидина (15) через 1 ч на 65% 
и через сутки на 100%. 
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40 - 45 oC

14 15  
В отличие от тиазолидина 14 его ки-

слородные аналоги 2-(11-алкоксивинил)-
1,3-оксазолидины (16 a, b) в кислой вод-
ной среде более легко протонируются по 
атому кислорода гетероцикла. В резуль-
таьте при прибавлении эквимольных ко-
личеств кислот происходит разрушение 
оксазолидинового кольца до исходных 
2-алкоксипропеналей и аминоспиртов. 
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R1 = Ph

+
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R1 = Me, R2 = H(a); R1 = Me, R2 = Me(b); R1 = Ph, R2 = H(c)  

Однако в более мягких условиях (ко-
личество кислоты 15-30 мол. %) в среде 
CHCl3 3-фенил-2-(11-этоксивинил)-1,3-
оксазолидин (16 c) гидролизуется до 2-
ацетил-1,3-оксазолидина (17) за 13 дней 
на 90% (1Н ЯМР). При микроволновой 
инициации реакция ускоряется в 625 раз 
и может быть проведена за 0,5 ч. В ре-
зультате гидролиза удалось получить 2-
ацетилзамещенные гетероазолидины, 
являющиеся циклическими N,N-, N,S- и 
N,O-ацеталями метилглиоксаля, важного 
природного метаболита. 

Литература 
1.  Wilmore B.H., Cassidy P.B., Wal-

ters R.L., Roberts J.C. J. Med. Chem., 44, 
2661 (2001). 

2. Fernandez X., Fellous R., Duňach 
E. Tetrahedron Letters, 41, 3381 (2000). 

3. Wagner B., Gonzalez G.I., Tran 
Hun Dau M.E., Zhu J. Bioorg. Med. Chem, 
7, 737 (1999). 

4.  Adami C., Couty F., Lam H., Ma-
theeu H. Tetrahedron, 54, 8783 (1998). 

5. M. Ishihara, H. Togo, Synlett, 227 
(2006). 

6. Кейко Н.А., Вчисло Н.В., Степа-
нова Л.Г., Ларина Л.И., Чувашев Ю.А., 
Фунтикова Е.А. ХГС, 1809 (2008). 



  

 

С- | 340

Трехкомпонентная гетероциклизация  
метилкетонов с диэтилоксалатом и ароматическими аминами – новый 

метод получения хинолин-2-карбоновых кислот 
Кириллова Е.А., Голоцван А.В., Козьминых В.О., Гончаров В.И. 

Оренбургский государственный университет, пр. Победы, д. 13, Оренбург, 460018, Россия, e-mail: 
kea20072007@yandex.ru 

Хинолинкарбоновые кислоты и их произ-
водные могут быть получены реакциями 
Пфитцингера, Кнорра, Дебнера, а также 
Комба [1-3]. Нами предложен препаратив-
ный метод получения 4,7-дизамещенных 
хинолин-2-карбоновых кислот (1) трехком-
понентной сложноэфирной конденсацией 
эквимолярных количеств метилкетонов, ди-
этилоксалата, натрия и мета-замещенных 
ароматических аминов при нагревании ре-
акционной смеси в среде уксусной кислоты. 
Структура полученных соединений (1а-с) 
установлена методами ИК-спектроскопии, 
спектроскопии ЯМР 1Н, масс-
спектрометрии. Спектральные характери-
стики синтезированных соединений согла-
суются со строением замещенных хиналь-
диновых кислот (1). Реакция, по-видимому, 
протекает через стадию образования енами-
ноэфирного интермедиата (И1). По нашим 
предварительным данным в результате 
представленной конденсации получены 
производные хинальдиновой кислоты (1), а 
не их региоизомерные производные цинхо-
ниновой кислоты (2). Об этом, в частности, 
свидетельствуют различающиеся значения 
физических характеристик. Кроме того, 
данные спектра ЯМР 1Н позволяют полно-
стью отвергнуть возможную региоизомерную 
структуру 4,5-дизамещенной хинолин-2-
карбоновой кислоты (3). 

Таблица. Характеристики 4,7-дизамещенных 
хинолин-2-карбоновых кислот (1) 
Соединение 
 

R1 R2 Т. 
пл.(разл.),  
°C 

Выход, 
% 

1a Ph OH 327-329 45 
1b Ph NH2 184-190 25 
1c Me OH 235-240 61 
Таким образом, представленная трехкомпо-

нентная гетероциклизация является новым ре-
гионаправленным методом получения хинальди-
новых кислот. 
 
Работа выполнена в рамках проекта № 1.3.09 
Федерального агентства по образованию РФ 
на 2009-2010 гг.  
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Аминирование дихлорпиримидинов оксадиаминами. 
Кобелев С.М., Аверин А.Д., Белецкая И.П. 

Московский Государственный Университет им. М. В. Ломоносова, Химический факультет 
Ленинские горы, 119991, Москва, e-mail chem131@mail.ru 

Изучение аминирования 2,4-
дихлорпиримидина 1 линейными диами-
нами показало, что N,N’-
бис(хлорпиримидинил)-замещенные ди-
амины и 2,4-бис(диамино)-замещенные 
пиримидины легко образуются в неката-
литических условиях [1]. Однако, при 
синтезе макроциклов взаимодействием 
эквимольных количеств 2,4-дихлор-
пиримидина 1 с диаминами 2a-d требу-
ется использование стандартной катали-
тической системы Pd(dba)2/BINAP (8 
мол%), при этом макроциклы 3a-d обра-
зуются с выходами 3-25%.  
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Изучено аминирование линейными 

диаминами изомерного 4,6-дихлор-
пиримидина 4, при этом установлено, 
что при взаимодействии 2 экв. данного 
соединения с диаминами 2a-e соответст-
вующие N,N’-бис(4-хлорпири-мидин-2-
ил)замещенные диамины 5a-e образуют-
ся с количественными выходами в нека-
талитических условиях, а при реакции с 
триамином 2f и тетрамином 2g возможно 
образование соответственно трис- и тет-
ракис(4-хлорпиримидин-2-ил)замещен-
ных соединений 5f,g также с количест-
венными выходами. При синтезе макро-
циклов взаимодействием эквимольных 
количеств 4,6-дихлорпиримидина 4 с 
диаминами 2a-d необходимо использо-
вание каталитической системы 
Pd(dba)2/BINAP (4-8 мол%), при этом 
выход макроциклов 6a-d составил 2.5-
31%. 
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Также проведен синтез 4,6-

бис(диамино)замещенных пиримидинов 
7 взаимодействием 1 экв. 4,6-дихлор-
пиримидина 4 с 4 экв. диаминов 2a-e, 
целевые соединения получены с выхо-
дами до 35%, при этом в качестве второ-
го продукта выделены 4-амино-6-
хлорпири-мидины 8c-e. Данный процесс 
также требует применения катализатора, 
в его отсутствие образуются только со-
единения 8. 
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7: R = NHCH2XCH2NH2, 0-35%
8: R = Cl, 20-25%

 
Работа выполнена при поддержке грантом 
РФФИ 06-03-32376. 
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Синтез γ-(индолил)-γ-бутиролактонов 
Ковров А.Э., Садовой А.В., Свиридова Л.А. 

Московский государственный университет им. М.В. Ломоносова 
Москва, 119992, Россия e-mail: sadovoy@mail.ru 

Известно, что накопление в составе 
одной молекулы нескольких фармако-
форных групп часто приводит к усиле-
нию и/или изменению биологической 
активности физиологически активных 
соединений. В связи с этим представля-
ют интерес соединения, содержащие в 
своем составе одновременно индольное 
ядро и фрагмент γ-аминомасляной ки-
слоты. Имеющиеся на данный момент в 
литературе сведения носят отрывочный 
характер и не обладают общностью [1, 2]. 

Ранее в нашей лаборатории был най-
ден удобный метод синтеза непредель-
ных аналогов искомых соединений [2]. 

В результате распространения най-
денного подхода на взаимодействие ин-
долов с 1-алкил-5-гидроксипирролидин-
2-онами в присутствии эфирата трех-
фтористого бора в хлороформе при ком-
натной температуре нам удалось разра-
ботать общий метод синтеза искомых γ-
(индолил)-γ-бутиролактонов с хорошими 
выходами. Реакция направляется исклю-
чительно в положение 3 индольного яд-
ра, а если оно занято – в положение 2: 
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R1 = PhCH2, 4-ClC6H4CH2CH2, CH(CH3)C2H5, 

CH(CH3)Ph; R2 = H, CH3; R3 = H, CH3, 4-CH3C6H4; 
R4 = H, CH3. 

Строение полученных соединений 
подтверждено совокупностью ИК-, ЯМР 
1H- и 13C-спектроскопии, а их чистота – 
при помощи ТСХ и элементного анализа. 

В случае оксиндола кислотный ката-
лиз оказался неэффективным, но нам 
удалось провести реакцию с удовлетво-
рительными выходами, применяя основ-
ные катализаторы (NaOH, нанесенный 
на Al2O3 или метилат натрия в метано-
ле): 
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Строение и биологическая активность гетероциклических  
гидразонов на основе 1-гидразинофталазина 

Коган В.А.a, Попов Л.Д.a, Левченков С.И.b, Щербаков И.Н.a, Зубенко А.А.с,  
Туполова Ю.П.а, Мелкозерова И.Е.a 

a Южный федеральный университет, ул. Зорге, 7, 344090, Ростов-на-Дону, Россия, e-mail: 
physchem@yandex.ru 

b Южный научный центр РАН, ул. Чехова, 41, 344022, Ростов-на-Дону, Россия, e-mail: 
s_levchenkov@rambler.ru 

с Северо-Кавказский зональный научно-исследовательский ветеринарный институт, Ростовское шоссе,  
346421, г. Новочеркасск, Ростовская область, Россия 

Одной из причин повышенного инте-
реса исследователей к гетероцикличе-
ским гидразинам и гидразонам является 
их биологическая активность, проявляе-
мая как самими гидразонами, так и ком-
плексами на их основе. С целью иссле-
дования биологической активности и 
комплексообразующей способности на-
ми синтезирован ряд гетероциклических 
гидразонов типа 1 – 6 на основе 1-
гидразинофталазина.  
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Строение соединений 1 – 6 установ-
лено с помощью электронной, ИК и 
ЯМР спектроскопии. Отмечено, что все 
обсуждаемые гидразоны в свободном 
состоянии и в растворах существуют во 
фталазоновой таутомерной форме. Спек-
трофотометрическим и потенцио-
метрическими методами определены ве-
личины рКа гидразонов. 

В рамках теории функционала плот-
ности (DFT) выполнен квантовохимиче-
ский расчет наиболее устойчивых тау-
томерных форм соединений 1 – 6, кон-
формаций гидразонов и их депротониро-

ванных форм, а также ИК спектров и 
констант ионизации. Отмечено хорошее 
согласие между рассчитанными и экспе-
риментальными значениями рКа. 

Исследовано комплексообразование 
гидразонов 1 – 6 с различными солями 
Cu(II), Ni(II), Co(II), Zn(II), Cd(II), Fe(II) 
и Fe(III). Показано, что состав и строе-
ние выделенных комплексов существен-
но зависят от природы металла и ки-
слотного остатка. Получены как моно-, 
так и биядерные комплексы, которые 
изучены методами кондуктометрии, ИК 
и ЭПР спектроскопии и магнетохимии. В 
биядерных комплексах Cu(II) отмечено 
антиферромагнитное обменное взаимо-
действие между ионами меди, сила ко-
торого сильно зависит от природы мос-
тиковых атомов, в качестве которых мо-
гут выступать как фталазиновые атомы 
азота, так и донорные атомы альдегид-
ного фрагмента молекулы гидразона. 
Для гидразонов типа 1 и 6 в некоторых 
случаях отмечено восстановление Cu(II) 
до Cu(I) и образование комплексов с 
продуктами окисления лиганда. 

Изучена биологическая активность 
гидразонов 1 – 6 и некоторых комплек-
сов на их основе. Отмечена их бактерио-
статическая активность по отношению к 
E. coli, особенно выраженная у гидразо-
на типа 2.  
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (грант № 08-03-91316-ИНД_а). 
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Физико-химическое исследование гетероциклических гидразонов 
глиоксалевой кислоты и комплексов переходных металлов  

на их основе 
Коган В.А., Туполова Ю.П., Попов Л.Д., Луков В.В., Мищенко А.В.,  
Левченков С.И., Зубенко А.А.*, Аскалепова О.И., Антонов А.С. 

Южный федеральный университет, ул. Зорге, д.7 
Ростов-на-Дону, 344090, Россия e-mail: tup_u@mail.ru  

*ГНУ СКЗНИВИ, Ростовское шоссе, д.0,  
Новочеркасск, 346421, Россия 

С целью изучения биологической ак-
тивности и комплексообразующей спо-
собности впервые синтезированы систе-
матические ряды новых полифункцио-
нальных лигандных систем - производ-
ных глиоксалевой кислоты 1. Состав и 
строение гетероциклических гидразонов 
подтверждены данными элементного 
анализа, ИК, ЯМР 1Н и электронной 
спектроскопии. 
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   1 
В ПМР спектрах гетарилгидразонов 1 

отмечены следующие общие сигналы: в 
области 11,0 -14,0 м.д. уширенный сиг-
нал интенсивностью 2Н протонов ОН- и 
NH-групп, который исчезает при дейте-
рировании; синглет (1Н) в области 7,3 -
7,5 м.д. от азометинового протона и 
мультиплет в области 7,2-7,6 м.д. отве-
чающий ароматическим протонам. В 
ИК-спектрах гидразонов зарегистриро-
ваны две полосы поглощения от карбо-
нильной группы υС=О (СООН): полоса 
средней интенсивности в области 1690-
1710 см-1 и сильноинтенсивная полоса в 
области 1650-1660 см-1, что свидетельст-
вует о том, что исследуемые соединения 
находятся в различных изомерных фор-
мах.  
 

Исключением является гидразон на ос-
нове 2-гидразинохинолина, в котором 
проявляется только одна высокоинтен-
сивная полоса поглощения от карбо-
нильной группы. В области 3160-3190 
см-1 и в области 3250-3300см-1 зарегист-
рированы слабоинтенсивные полосы по-
глощения валентных колебаний υ(NH) и 
υ(OH) соответственно. В области 1610-
620 см-1 отмечена среднеинтенсивная 
полоса поглощения азометиновой груп-
пы υ(С=N), а также полоса поглощения 
υ(С=N) гетероциклического фрагмента, 
которая проявляется в области 1580-1604 
см-1. 

Исследована комплексообразующая 
способность гидразонов: в зависимости 
от природы гетероциклического фраг-
мента лигандной системы и металла-
комплексообразователя образуются 
комплексные соединения различного со-
става и строения. При взаимодействии 
гетарилгидразонов с ацетатами Ni(II) и 
Mn(II) выделены металлохелаты состава 
[(HL)2M], где HL – монодепротониро-
ванная форма гидразона, а c ацетатами 
Cu(II), Zn(II) – [M2L2] (M = Cu, Zn, Het – 
фталазинил, бензтиазолил) [CuL].CH3OH 
(Неt – хинолиноил, бензоксазолил), где L 
– дважды- и монодепротонированная 
форма лиганда соответственно.  

Также было проведено изучение бак-
териостатической активности гетарил-
гидразонов глиоксалевой кислоты в от-
ношении Staphylococcus aureus и Esche-
richia coli. Результаты исследования по-
казали, что наибольшей активностью 
обладает хинолиноилгидразон глиокса-
левой кислоты. 
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Простой метод получения ароилпирувамидов,  
1,3,4,6-тетраоксосоединений и 2,5-диарилпирроло[3,2-b]пирролов  

Козьминых В.О.1, Кириллова Е.А.1, Гончаров В.И.2 

1 Оренбургский государственный университет, пр. Победы, д. 13, Оренбург, 460018,  
Россия, e-mail: kvoncstu@yahoo.com  

2 Ставропольская государственная медицинская академия, ул. Мира, д. 310, Ставрополь, 355023, Россия 

 Ароилпировиноградные (4-арил-2-
гидрокси-4-оксо-2(Z)-бутеновые) кисло-
ты и их производные: эфиры, амиды, 
гидразиды успешно используются в ор-
ганическом синтезе, в том числе для по-
лучения биологически активных соеди-
нений [1, 2]. Известные методы синтеза 
ароилпирувамидов обычно включают 
несколько стадий и являются длитель-
ными и достаточно трудоёмкими. Нами 
разработан очень простой и удобный од-
ностадийный способ получения первич-
ных амидов 4-арил-2-гидрокси-4-оксо-
2(Z)-бутеновых кислот 1 (таутомерные 
формы 1A и 1B) и одновременно прак-
тически важных 1,6-диарилгексан-
1,3,4,6-тетраонов 2 (таутомеры 2A и 2B) 
реакцией арилметилкетонов с диэтилок-
салатом в присутствии амида натрия с 
последующей обработкой смеси соляной 
кислотой.  
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Кроме соединений 1 и 2 из реакционной 
смеси с препаративным выходом выде-
лен необычный для таких условий про-
дукт, структура которого соответствует 
2,5-диарилпирроло[3,2-b]пирролам 3.  

 
 Работа выполнена в рамках проекта № 

1.3.09 Федерального агентства по образованию 
РФ на 2009-2010 гг.  
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Синтез и фунгицидная активность 4-гидрокси-6-нитроиндолов. 
Кокуркина Г.В., Дутов М.Д., Шевелев С.А.  

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН , Ленинский пр., д.47 
Москва, 119991, Россия e-mail: g-kokurk@yandex.ru 

Ранее был разработан способ получе-
ния 4-гидрокси-6-нитроиндолов на осно-
ве 2,4,6-тринитробензола (ТНБ)[1]. Ке-
токсимы в присутствии основания, вы-
ступая в качестве О-нуклеофилов, заме-
щают нитрогруппу в симметричном 
1,3,5-тринитробензоле (ТНБ) с образова-
нием О-(3,5-динитрофенил)-оксимов ке-
тонов 1. 

      1 
Селективное восстановление одной 

нитрогруппы в соединении 1 с использо-
ванием системы N2H4

.H2O + FeCl3
.6H2O 

[2] и последующая внутримолекулярная 
кислотно-катализируемая циклизация 
полученного О-(3-амино-5-
нитрофенил)кетоксима 2 приводит к по-
лучению желаемых гидроксииндолов 3, 
содержащих заместители в положении 2 
или в положениях 2 и 3. 

 
Наряду с индолами в условиях кислотно-
катализируемой циклизации образуются 
6-амино-4-нитробензофураны 4. Строе-
ние последних доказано с помощью 
двумерной спектроскопии ЯМР 1Н (экс-
перимента NOESY). 

 

Была исследована фунгицидная ак-
тивность синтезированных 4-гидрокси-
6-нитроиндолов. Биологические испыта-
ния проводились in vitro на шести гри-
бах-патогенах: Sclerotinia sclerotiorum 
(S.s.) - возбудителе белых гнилей , Fuza-
rium oxysporum (F.o.), Fuzarium manili-
forme (F.m.) – возбудителей фузариозов, 
Helminthosporum sativum (H.s.) – возбу-
дителе корневых гнилей и Venturia inae-
qualis (V.i.) – возбудителе парши яблонь, 
Rhezoctonia solani (R.s.) – возбудителе 
ризоктониоза В качестве питательной 
среды использовался картофеле-
сахарозный агар. За эталон фунгицидной 
активности была взята активность триа-
димефона. 

Исходя из результатов биологических 
испытаний, можно сделать вывод о том, 
что наибольшей фунгицидной активно-
стью обладают индолы 3a и 3b,  

 
Причем они существенно превосходят 

по активности ко всем типам грибов па-
тогенов эталонный фунгицид – триаде-
мифон. 
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3(5)-Амино-4-цианопиразолы – удобные билдинг-блоки  
для селективного синтеза производных  
пиразоло[1,5-a]дигидропиримидина 

Колосов М.А., Белобородов Д.А., Кулык О.Г., Орлов В.Д. 
Харьковский национальный университет имени В.Н.Каразина 

Украина, 61077, Харьков-077, пл. Свободы, 4, e-mail: kolosov@univer.kharkov.ua 

Конденсация 3(5)-аминопиразолов с 
енонами служит удобным способом по-
лучения производных пиразоло-
[1,5-a]пиримидина [1]. Тем не менее, 
следует сделать ряд оговорок: если мо-
лекула 3(5)-аминопиразола не содержит 
заместителей в положениях 1 и 4, она 
обладает двойственной реакционной 
способностью и может выступать и как 
1,3-C,N-, и как 1,3-N,N-бинуклеофил. 
При взаимодействии таких 3(5)-
аминопиразолов с енонами образуются 
как производные пиразоло[3,4-b]пи-
ридина, так и производные пиразо-
ло[1,5-a]пиримидина, а также смеси этих 
продуктов. Если же положение 4 в моле-
куле 3(5)-аминопиразола занято, реакция 
идет селективно: образуются производ-
ные пиразоло[1,5-a]пиримидина.  

Целью настоящей работы является 
разработка метода, который позволит 
селективно получать производные пира-

золо[1,5-a]пиримидина с помощью вве-
дения временного заместителя в пира-
зольный цикл. Мы избрали в качестве 
блокатора положения 4 аминопиразола 
цианогруппу, так как в условиях форми-
рования гетероциклической системы она 
достаточно инертна, а ее модификация 
и/или удаление являются более или ме-
нее рутинными операциями. 

В настоящей работе мы приводим два 
простых и эффективных способа синтеза 
3-цианодигидропиразоло[1,5-a]пиримид
инов: а) путем взаимодействии 5-амино-
3-арил-4-цианопиразолов с ароматиче-
скими енонами или б) с альдегидами и 
дикарбонильными соединениями. 
Литература 
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Окисление 5-аминоурацила пероксильными радикалами в этаноле 
Конкина И.Г., Грабовский С.А., Кабальнова Н.Н., Муринов Ю.И. 

УРАН Институт органической химии Уфимского научного центра РАН,  
.Уфа 450054, пр. Октября, 71, irkonk@anrb.ru 

 
Известно, что одним из основных 

факторов повреждения ДНК является 
процесс радикального окисления нук-
леиновых оснований [1], поэтому иссле-
дование взаимодействия пиримидинов с 
активными формами кислорода пред-
ставляется весьма актуальным. 

В настоящей работе изучалось взаи-
модействие 5-аминоурацила (5-AmUr) с 
пероксильными радикалами, образую-
щимися при термическом распаде азо-
диизобутиронитрила (AIBN) при 50°C в 
этаноле в атмосфере кислорода. За про-
теканием реакции следили спектрофото-
метрическим методом по полосе погло-
щения 280 нм в спектре 5-AmUr. 

AiBN
t

2e R˙ 
Далее радикалы R˙ с диффузионной 

скоростью реагируют с кислородом, об-
разуя пероксильные радикалы: 

R˙ + O2 → ROO˙ 
При эквимолярных концентрациях 5-

AmUr и AIBN наблюдается полное рас-
ходование 5-AmUr, что согласуется с 
данными по выходу 1-карбонитрил-
пропанил-2 радикалов (R*) в объем при 
термолизе AiBN в условиях эксперимен-
та, т.е. е = 0,5. 

Изучение продуктов реакции метода-
ми ЯМР 13С, ВЭЖХ и хроматомасс- 
спектрометрии позволило сделать вывод 
об образовании продуктов при окисле-
нии 5-AmUr пероксильными радикала-
ми.  

Учитывая данные [2, 3], схему про-
цесса можно изобразить следующим об-
разом:  
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Работа выполнена при финансовой под-

держке программы РАН ОХНМ №6. 
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Реакция рециклизации 4-замещенных-5Н-1,2,3-дитиазол-5-кетонов 
и 5-тионов под действием первичных алифатических аминов. 
Константинова Л.С., Большаков О.И., Обручникова Н.В., Голова С.П. 

 Ракитин О.А. * 
Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН 

119991 Москва, Ленинский просп., 47, E-mail: gen-21@mail.ru 

Химические превращения 4-хлор-
1,2,3-дитиазол-5-кетонов и его произ-
водных активно исследуются в послед-
нее время. На их основе был получен 
широкий ряд функциональных произ-
водных: N’-арил-N-алкилцианофор-
мамидины, N-алкил- и N,N-диалкил-
цианотиоформамиды, N,N-дизамещен-
ные мочевины, алкиламиноцианомети-
лидены [1].  

Другие 4-замещенные 1,2,3-дитиа-
золы до наших работ оствались недос-
тупными для такого рода исследований. 
Недавно нами был разработан селектив-
ный одностадийный метод синтеза 4-
замещенных, 5Н-1,2,3-дитиазол–5-
кетонов 1 и 5-тионов 2 реакцией различ-
ных этаноноксимов 3 с S2Cl2 и пириди-
ном в ацетонитриле с последующей об-
работкой соответствующим нуклео-
фильным реагентом (муравьиной кисло-
той или тиоацетамидом)[2]. 

R1

HO

Me

N S+

R1

SN

Cl

Cl-
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S
SN

O
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NO2 OMe F
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2

10-65%
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3 4

 
С целью синтеза новых соединений 

мы изучили взаимодействие кетонов 1 и 
тионов 2 с первичными аминами.  

Оказалось, что при действии амина на 
соединения 1 и 2 в ТГФ при комнатной 
температуре происходит рециклизация 
1,2,3-дитиазольного цикла в 1,2,5-
тиадиазольный с одновременным отще-
плением сероводорода, который фикси-
руется в виде гидросульфида амина. Ре-
циклизация кетонов 1 протекает количе-
ственно, рециклизация тионов 2 - с вы-
сокими выходами. Строение полученных 
2,4-дизамещенных 1,2,5-тиадиазолов до-
казано методом РСА. 
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Это превращение открывает новый 

подход к малодоступным 1,2,5-
тиадиазолам. Следует отметить, что дан-
ная реакция ранее не была известна. 

1.  Константинова Л. С., Ракитин О.А., 
Успехи химии, 77(6), 551 (2008). 

2.  L. S. Konstantinova, O. I. 
Bol’shakov, N. V. Obruchnikova, A. Ton-
ga, L. Picot, V. Sopéna, I. Lanneluc, S. 
Sablé, V. Thiéry and O. A. Rakitin, Bioorg. 
Med. Chem. Lett., 2008, 19, 136. 
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Синтез 1-карбоксимидамид-3-гетарил-5-арил(гетарил)формазанов 
в условиях межфазного катализа 

Коншин В.В., Коншина Д.Н. 
Кубанский государственный университет, ул. Ставропольская, д.149 

Краснодар, 350040, Россия е-mail: organotin@mail.ru  

Одним из наиболее распространенных 
методов синтеза гетарилформазанов яв-
ляется метод, основанный на двухста-
дийном конвергентном синтезе [1,2]. На 
первой стадии при кислотно-
катализируемом взаимодействии заме-
щенных гидразинов с 
арил(гетарил)карбальдегидами получают 
гидразоны. На второй стадии взаимодей-
ствие гидразонов с 
арил(гетарил)диазоний хлоридами при 
пониженной температуре в среде пири-
дина приводит к образованию формаза-
нов. Использование пиридина осложняет 
выделения целевых продуктов, способ-
ствует протеканию параллельных реак-
ций, приводящих к осмолению реакци-
онной массы. Катрицким был разработан 
способ синтеза простейших 1,3,5-
триарилзамещенных формазанов при 
проведении сочетания в двухфазной сис-
теме [3]. 

Нами осуществлен синтез 3-гетарил- 
и 5-гетарил-1-карбоксимидамидфор-
мазанов 3a-g по схеме, основанной на 
сочетании соответствующих гуанидидов 
2 с солями арил(гетарил)диазония 1 в 
условиях межфазного катализа при тем-
пературе 5-15оС с использованием тет-
рабутиламмония гидросульфата 
(TBAHS) в качестве межфазного катали-
затора.  

Выходы соединений 3a-g в этих усло-
виях составили 40-70%. 
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Контроль за ходом реакции и индиви-

дуальностью полученных соединений 
осуществлялся методом ТСХ на закреп-
ленном слое силикагеля. Продукты вы-
деляли колоночной хроматографией, они 
представляют собой кристаллические 
вещества различных оттенков кирпично-
красного цвета, умеренно растворимые в 
спирте, хорошо растворимые в пириди-
не, ДМФА и ДМСО. 

Строение 3a-g доказано на основании 
данных спектроскопии ЯМР 1Н, 13С, ИК 
и элементного анализа. 

Полученные соединения представля-
ют интерес в качестве высокоэффектив-
ных экстрагентов для тяжелых металлов, 
а также перспективных тектонов для по-
строения супрамолекулярных ансамб-
лей. 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке РФФИ–проект 09-03-01024-а, 09-03-
96522-р-юг-а 
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4-Гидроксикумарин в синтезе азотсодержащих гетероциклов 
Коптева Н.И., Касенкова Т.А. 

Воронежский государственный университет 
Россия, 394006, Воронеж, Университетская пл. 1; e-mail: chocd261@chem.vsu.ru 

Производные кумарина привлекают 

внимание исследователей как вещества, 

обладающие широким спектром биоло-

гического действия и представляющие 

интерес для некоторых отраслей про-

мышленности. Общеизвестно также 

важное значение других пирановых 

структур и азотсодержащих гетероциков. 

В связи с этим синтез полигетероцикли-

ческих систем,содержащих азотистые и 

пирановые гетероциклы, может привести 

к получению новых перспективных в 

практическом отношении веществ. 

При взаимодействии 4-гидрок-

сикумарина I, с N-замещенными 3-

дицианометилен- и 3-цианокарбэтокси-

метилен-2-оксиндолами образуются по-

лигетероциклические структуры II (R = 

H, CH3, C2H5, CH2C6H5, COCH3; R’ = CN, 

COOC2H5). 

Конденсация I с различными арили-

денмалонодинитрилами приводит к три-

циклическим структурам III (Ar = C6H5, 

4-F- C6H4, 4-Cl- C6H4, 4-Br- C6H4, 4-CH3- 

C6H4, 4-CH3O- C6H4, 4-NO2- C6H4). Со-

единения II и III были также получены 

трехкомпонентной реакцией I, соответ-

ствующих оксосоединений с малоноди-

нитрилом или эфиром циануксусной ки-

слоты. 
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В результате взаимодействия I с 3-

замещенными 2-аминотиофенолами син-

тезированы полигетероциклические 

структуры IV (R = OCH3, OC2H5, CH3, 

Br) с тиазиновым и пирановыми циклами. 
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Гетероциклизация замещенных 1,5-бенздиазепинонов-2 
Коптева Н.И., Мишин Д.В. 

Воронежский государственный университет 
Россия, 394006, Воронеж, Университетская пл. 1; e-mail: chocd261@chem.vsu.ru 

Анализ имеющихся данных показы-
вает, что синтетические возможности 
лактамов использованы явно недоста-
точно. Особого внимания в этом плане 
заслуживают шести- и семичленные лак-
тамы, гетероциклизация которых прак-
тически не изучена. 

В качестве исходных соединений с 
лактамным фрагментом нами были ис-
пользованы замещенные 1,5-
бенздиазепиноны-2 I, полученные из 
доступных о-фенилендиамина, ацетоук-

сусного эфира и его С-производных, а 
также бензоилуксусногоэфира. Осуще-
ствлено их N-алкилирование этанолами-
ном и 3-аминопропанолом с последую-
щей гетероциклизацией образующихся 
соединений II, в присутствии полифос-
форной кислоты в трициклические 4-
R’,5-R-2,4-дигидро-1H-
бензо[b]имидазо[1,2-d][1,4]диазепины 
III и 4-R’,5-R-1,2,3,5-
тетрагидробензо[b]пиримидо[1,2-
d][1,4]диазепины IV, соответственно.  
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2-R-Аминоникотиноамиды в синтезе конденсированных 
би- и тетрагетероциклических систем 

Костенко Е.С.,1 Сидорова Е.А.,1 Конюшкин Л.Д.,2 Кайгородова Е.А.1 

1Кубанский государственный аграрный университет, ул. Калинина, 13 
Краснодар, 350044, Россия e-mail kosten_kate@mail.ru 

2Институт органической химии им. Н. Д. Зелинского РАН РФ Ленинский просп., 47 
Москва, 119992, Россия. е-mail: leonidK@chemical-block.com 

Интерес к аннелированным пириди-
нам обусловлен широким спектром их 
практического применения. Эти соеди-
нения используются в качестве лекарст-
венных препаратов, например, 2,3-
дигидропири-до[2,3-d]пиримидин-4(1Н)-
оны известны как диуретические агенты 
[1-4]. Конденсиро-ванные пиридины 
также применяются в качестве средств 
защиты растений [5], в органическом 
синтезе [6]. 

Взаимное расположение амино- и 
амидной групп 2-аминоникотинамидов 1 
обусловливает их перспективность для 
построения конденсированных гетеро-
циклических систем. Соединения 1 ис-
пользованы для аннелирования пирими-
динового цикла к пиридиновому по схе-
ме [NC3N+C]. При этом в роли одноуг-
леродного компонента могут выступать 
ортоэфир, хлорангидриды карбоновых 
кислот 2, а также альдегиды 3. 
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 В результате получены соответст-
вующие пиридо[2,3-d]пиримидин-4(1Н)-
оны 4, 5 и 2,3-дигидропиридо[2,3-
d]пиримидин-4(1Н)-оны 6. 

  

Установлено, что в отличие от других 
альдегидов, при введении в реакцию с 
никотинамидами 1 2-формилбензойной 
кис-лоты в аналогичных условиях в ре-
акционной смеси образуются как 2,3-
дигидро-пиридо[2,3-d]пиримидин-4(1Н)-
оны 6, так и продукты их гетероцикли-
зации в систему линеарного строения - 
11b,12-дигидропиридо[2',3':4,5]пирими-
до[2,1-a]изоиндол-5,7-дионы 7. Экспе-
риментально найдены условия синтеза 
индивидуальных соединений 6 и 7. 
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Реакция восстановительной десульфуризации  
 в синтезе производных пиридина 

Костенко Е.С.,1 Кайгородова Е.А.,1 Конюшкин Л.Д.2 

1Кубанский государственный аграрный университет, ул. Калинина, 13 
Краснодар, 350044, Россия e-mail kosten_kate@mail.ru 

2Институт органической химии им. Н. Д. Зелинского РАН РФ Ленинский просп., 47 
Москва, 119992, Россия. е-mail: leonidK@chemical-block.com 

Реакция восстановительной десуль-
фури-зации под действием никеля Ренея, 
открытая Ж. Буго, Э. Кателеном и П. 
Шабрие еще в 1939 г., сыграла важную 
роль в устано-влении строения многих 
природных веществ, а также в синтезе 
органических соединений различных 
классов[1-3]. 

Проведенные иcследования доказали 
при-менимость данной реакции и в ряду 
2-(3-изоксазолил)тиено[2,3-b]пиридинов. 
Это позволило синтезировать 4-
аминотиено[2,3-b;4,5-b]дипиридины и 5-
(4-аминопиридин-2-ил)пиридины [4]. 

В продолжении наших работ по изу-
чению реакции 2-гетарилтиено[2,3-
b]придинов с никелем Ренея в качестве 
объектов иссле-дования выбраны 5-[3-
(1-пирролил)тиено-[2,3-b]пиридин-2-ил]-
2,3-дигидро-1,3,4-окса-диазол-2-тионы I. 
Соединения I получены на основе этил 
3-(1-пирролил)тиено[2,3-b]-пиридин-2-
карбоксилатов II [5] через стадию обра-
зования соответствующих карбо-
гидрозидов III аналогично [6]. 
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Реакцию десульфуризации осуществля-
ют при кипячении исходных соединений 
I с 10-кратным избытом никеля Ренея в 
этаноле. 
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При этом в ходе реакции помимо де-

сульфуризации и восстановления двой-
ной С=С связи происходит деструкция 
оксадиазольного цикла. В результате че-
го формируется пропанамидная группа 
соединений IV. 3-(3-Пиридил)-3-(1-
пирролил)пропанамиды IV получены с 
выходом до 50%. 
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Электрофильное раскрытие фурана в синтезе производных хинолина 
Костюкова О.Н., Циунчик Ф.А., Лысенко С.А., Бутин А.В. 

НИИ ХГС Кубанского государственного технологического университета, ул. Московская, д.2 
Краснодар, 350072, Россия; e-mail: alexander_butin@mail.ru 

На протяжении нескольких лет нашей 
группой развивается общая методология 
построения бензаннелированных гетеро-
циклических соединений, основанная на 
рециклизации орто-замещенных бен-
зилфуранов. Эта реакция начинается с 
протонирования фуранового цикла и по-
следующей нуклеофильной атаки замес-
тителя в орто-положении ароматическо-
го кольца. 

В некоторых случаях можно изменить 
направленность этой реакции. Так, на-
пример, обработка 2-карбоксиб-
ензилфуранов этанольным раствором 
хлористого водорода приводит к образо-
ванию изохромонов, а орто-заместитель 
выступает в роли О-нуклеофила [1]. 
Проведение же реакции в смеси уксус-
ной кислоты и уксусного ангидрида в 
присутствии безводного ZnCl2 коренным 
образом меняет направленность реакции, 
что приводит к образованию нафтофу-
ранов, а орто-заместитель работает как  
С-электрофил [2]. 

Ранее мы показали, что амиды произ-
водных 2-аминобензилфурана 1 в при-
сутствии соляной кислоты или хлори-
стого водорода превращаются в индолы 
2, амидная функция участвует в реакции 
как N-нуклефил [3]. 
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С другой стороны известно, что ами-

ды в условиях реакции Бишлера-
Напиральского проявляют свойства С-
электрофила. В частности, дифенилме-
таны 3 под действием POCl3 или PPA 
превращаются в дибензоазепины 4 [4]. 
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В этой связи представлялось интерес-
ным изучить эту реакцию в ряду бен-
зилфуранов. Мы установили, что бен-
зилфураны 5 в условиях реакции Бишле-
ра-Напиральского ведут себя иначе, чем 
соединения 3. Реакция протекает через 
электрофильное раскрытие фуранового 
цикла и приводит к хинолинам 6. 
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Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (грант № 07-03-00352), министерства 
образования и науки РФ (проект № 2.1.1/4628) 
и фирмы Bayer HealthCare AG (Гермния). 
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Литийорганические соединения 2- и 5-ацетамино-1-
метилбензимидазолов 

Кощиенко Ю.В. 
Научно-исследовательский институт физической и органической химии Южного федерального уни-

верситета, г. Ростов-на-Дону 
Россия, 344090, Ростов-на-Дону, пр. Стачки 194/2; e-mail: yukoshch@ipoc.rsu.ru  

Известно, что 1-алкилбензимидазолы 
при действии бутиллития при минус 10 – 
15 °С металлируются по положению 2 
бензимидазольного кольца с образова-
нием 2-литий-1-алкилбензимидазолов, а 
при 0 °С происходит присоединение бу-
тиллития по связи С=N имидазольного 
кольца с образованием 1-алкил-2-бутил-
2,3-дигидробензимидазолов [1]. В случае 
ацетаминопроизводных пиридина при 
действии двух молей бутиллития метал-
лированию подвергается ацетамино-
группа с образованием дилитиевого 
производного по ацетаминогруппе [2]. 

Так как 5-ацетамино-1-метилбенз-
имидазол имеет несколько центров, по 
которым при действии бутиллития могут 
протекать вышеуказанные превращения, 
было интересным изучить поведение 
этого соединения в этих условиях. 

Нами установлено, что при обработке 
5-ацетамино-1-метилбензимидазола (I) 
двумя или тремя молями бутиллития в  

 

тетрагидрофуране в атмосфере аргона 
как при минус 10 – 15 °С так и при 0 °С 
металлированию подвергается только 
ацетаминогруппа в положении 5 с обра-
зованием дилитиевого производного II, а 
металлирование по положению 2 бензи-
мидазольного кольца или присоединение 
бутиллития по связи С=N не наблюдает-
ся. 

В случае 2-ацетамино-1-метилбенз-
имидазола (IV) также образуется дили-
тиевое производное по ацетаминогруппе 
V с высоким выходом. 

 
Для идентификации дилитиевых про-

изводных II и V действием бензофенона 
они были превращены в соответствую-
щие карбинолы III и VI. Строение по-
следних подтверждено данными 1Н ЯМР 
и ИК спектроскопии. 
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Синтез о-дикарбоновых кислот  
гетероциклических хинонов  

Криушкина М.А., Борисов А.В., Шапошников Г.П. 
Ивановский государственный химико-технологический университет, пр. Ф.Энгельса, 7 

Иваново, 153000, Россия e-mail: ttoc@isuct.ru 

 
Химия макроциклов фталоцианиново-

го ряда давно уже является предметом 
интенсивных исследований вследствие 
огромного значения и все расширяюще-
гося практического применения в каче-
стве пигментов, красителей, полупро-
водниковых материалов, катализаторов 
процессов окисления, термо- и светоста-
билизаторов.  

Особый интерес представляют фтало-
цианины, аннелированные гетероцикли-
ческими хинонами, карбонильные груп-
пы которых придают способность в ре-
акциях восстановления образовывать 
лейкосоединения, обладающие раство-
римостью в водно-щелочных средах. 
Однако сведения о соединениях такого 
рода в литературе отсутствуют. Причи-
ной этого, на наш взгляд, является от-
сутствие исходных веществ для их син-
теза. 

Данная работа посвящена синтезу о-
дикарбоновых кислот гетероцикличе-
ских хинонов в качестве прекурсоров 
для получения фталоцианинов. 

Синтез о-дикарбоновых кислот гете-
роциклических хинонов осуществлялся 
двухстадийно. На первой стадии прово-
дили ацилирование различных гетеро-
циклов пиромеллитовым диангидридом 
в присутствии AlCl3 (соединения 1 и 3) 
или SnCl4 (соединение 2). На второй ста-
дии осуществляли внутримолекулярную 
циклизацию полученных продуктов аци-
лирования в присутствии H2SO4 (моно-
гидрат).  
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Выделение и очистку кислот прово-

дили неоднократным растворением про-
дуктов реакции в водно-щелочном рас-
творе с последующим осаждением целе-
вых соединений при подкислении 
фильтрата. 

Полученные о-дикарбоновые кислоты 
гетероциклических хинонов (1 - 3) пред-
ставляют собой вещества светло-желтого 
(1 и 2) или белого (3) цветов, раствори-
мые в водно-щелочных и органических 
средах. 

Структура полученных соединений 
подтверждена данными элементного 
анализа, ЯМР 1Н, колебательной и элек-
тронной спектроскопии. 

Установлено, что полученные соеди-
нения в процессе темплантной тетраме-
ризации образуют фталоцианины, анне-
лированные гетероциклическими хино-
нами.  
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Каталитический гидрогенолиз гетероциклических соединений нефти 
Кузьмина Р.И., Панина Т.Г., Мухина Л.П., Минасян Р.А. 

Саратовский государственный университет, ул. Астраханская, д.83 
Саратов, 410012, Россия, kuzminaraisa@mail.ru  

Реакции гидрогенолиза гетероатом-
ных соединений, лежащие в основе про-
цесса гидроочистки углеводородного 
сырья, заключаются в замещении гете-
роатомов атомами водорода. Гидроочи-
стка – каталитический процесс перера-
ботки нефтяного сырья под давлением 
водорода, предназначенный для гидри-
рования гетероатомных (S-,N-,O-
содержащих) органических и металлоор-
ганических соединений, а также нена-
сыщенных и частично конденсирован-
ных ароматических углеводородов.  

Наибольшее распространение в нефте-
переработке получили алюмокобальтмо-
либденовые, алюмоникельмолибденовые 
и смешанные алюмоникелькобальтмолиб-
деновые катализаторы гидроочистки.  

В данной работе исследована гидроде-
сульфидирующая активность катализато-
ра ИК-ГО-1, регенерированного HR-526 и 
приготовленного в лаборатории методом 
пропитки катализатора гидроочистки. Ак-
тивность катализаторов изучена на лабо-
раторной установке проточного типа при 
температуре 360°С. Исходным сырьем 
служила дизельная фракция с содержани-
ем серы 0,65 и 0,72 % масс. 

Термогравиметрические исследования 
показали, при значительном нагревании 
катализаторов (до 900оС) ни в одном из 
них не имеют места ни фазовые перехо-
ды, ни химические реакции в катализа-
торе, что свидетельствует об их терми-
ческой стабильности. 

Установлено, что исходный образец 
катализатора ИК-ГО-1 обладает слабо-
развитой удельной поверхностью (Sуд - 
96 м2/г), малым объемом микропор (0,3 
см3/г) с преобладанием пор размером 
127 Ǻ. Высокотемпературная активация 
катализатора приводит к увеличению 
площади его поверхности до 189 м2/г с 
десятикратным увеличением площади 
микропор и средним размером пор 104 Ǻ.  

При осернении катализатора диме-

тилдисульфидом наблюдается опять 
снижение поверхностных характеристик 
катализатора: Sуд = 156 м2/г, Sмикропор = 15 
м2/г, но средний размер микропор равен 
94 Ǻ. 

Все испытания активности катализа-
тора ИК-ГО-1 проводились на одной за-
грузке катализатора и по завершении ра-
бот проведено исследование состояния 
его поверхности.  

Результаты показали, что в реакцион-
ной среде, т.е. в результате работы ката-
лизатора, его поверхность даже немного 
развивается (с 152 до 163 м2/г) с умень-
шением среднего размера пор до 91Ǻ. 

Ренгенофазовым анализом установлено, 
что активным центром катализатора явля-
ется сульфид молибдена, на котором мо-
жет происходить активация не только се-
росодержащего субстрата, но и водорода. 

Активированный водород через сис-
тему химических связей, создаваемых 
мостиковыми атомами серы, передается 
на адсорбированную молекулу тиофена, 
обеспечивая гидрирование тиофенового 
кольца. Образовавшаяся молекула тетра-
гидротиофена, будучи более основной, 
чем молекула тиофена, остается прочно 
связанной с активным центром катали-
затора и далее подвергается гидрогено-
лизу с образованием бутана, сероводоро-
да и регенерацией катализатора. 

В гидрогенолизе тиофена может при-
нимать участие активированный водо-
род, связанный с другими центрами ак-
тивного компонента катализатора. 

Из трех катализаторов при 360 оС 
наибольшей гидродесульфидирующей 
активностью обладает отрегенерирован-
ный катализатор HR-526. Катализатор 
ИК-ГО-1 немного уступает ему, но по 
физико-химическим свойствам и катали-
тической активности они оба пригодны 
для глубокого гидрооблагораживания 
дизельной фракции нефти.  
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Синтез и разделение диастереомеров бис-тиоэфиров 
5-алкоксипроизводных 2(5Н)-фуранона 

Курбангалиева А.Р.1, Лодочникова О.А.2, Билалова Э.Г.1, Бердников Е.А.1, 
Чмутова Г.А.1 

1Химический институт им. А.М. Бутлерова Казанского государственного университета, ул. Крем-
левская, д. 18, Казань, 420008, Россия, e-mail: Almira.Kurbangalieva@ksu.ru 

2Институт органической и физической химии им. А.Е. Арбузова КНЦ РАН, Казань, ул. Арбузова, д. 8, 
Казань, 420088 

В настоящей работе изучены реакции 
3,4-дихлор-2(5Н)-фуранонов с этан-1,2-
дитиолом. При взаимодействии муко-
хлорной кислоты 1 с этан-1,2-дитиолом 
в ацетоне в присутствии триэтиламина 
или в водном растворе КОН получено 
конденсированное бициклическое со-
единение 2. Кипячение гетероцикла 1 со 
спиртами в бензоле в присутствии конц. 
серной кислоты дает 5-
алкоксипроизводные 3-6, которые реаги-
руют с этан-1,2-дитиолом в присутствии 
триэтиламина (в мольном соотношении 
2:1:2) с образованием новых бис-
тиоэфиров 7-10 «мостикового» строения 
с -S-CH2-CH2-S- цепочкой, соединяющей 
два фураноновых фрагмента: 
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Продукты 7-10 образуются в виде двух 
диастереомеров в соотношении 1:1. С 
помощью дробной перекристаллизации 
из ССl4 были выделены и закристаллизо-
ваны мезо-формы всех бис-тиоэфиров 7-
10; второй диастереомер (dl-форма) был 
индивидуализирован в случае соедине-
ний 7 и 8. Для выделенных в чистом ви-
де диастереомеров проведен анализ дан-
ных ИК, ЯМР 1Н и 13С спектроскопии, по-
лучены все химические сдвиги и КССВ, в 
том числе и для спиновых систем метиле-
новых протонов молекул 7-10. 

Молекулярная и кристаллическая 
структура выделенных мезо- и dl-форм 
бис-тиоэфиров 7-10 изучена методом 

рентгеноструктурного анализа, который 
показал, что выращенные в одинаковых 
условиях кристаллы соединений 7-10 
различаются по габитусу, а молекулы 
этих соединений в кристалле находятся в 
разных конформациях. Мезо-форма про-
дукта 7 кристаллизуется в виде клатрата 
с тетрахлорметаном в соотношении 3:1. 
Молекулы бис-тиоэфира образуют гек-
самерный ассоциат с полостью, запол-
ненной молекулами «гостя» - ССl4: 

  
 мезо- 7 d,l- 

 
 мезо- 8 d,l- 
Форма кристаллов мезо-формы бис-

тиоэфира 7 – гексагональные призмы; 
d,l-изомер 7 кристаллизуется в индиви-
дуальном виде, форма кристаллов – тон-
кие пластинки. В случае соединения 8 из 
раствора CCl4 первым кристаллизуется 
d,l- изомер (кубические призмы), далее – 
мезо-форма (пластинки). 
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Производные барбитуровой кислоты в качестве синтонов для  
анионных полиметиновых красителей ближнего ИК-диапазона спектра 

Курдюкова И.В., Деревянко Н.А., Ищенко А.А. 
Институт органической химии НАН Украины, ул. Мурманская, 5, Киев, 02094, Украина. 

Факс 380 (44) 573 26 43. e-mail: Iryna_Kurdiukova@ukr.net 

На основе 1,3-диметилбарбитуровой и 
1,3-диэтилтиобарбитуровой кислот син-
тезированы анионные красители 1 - 4.  

 
1, 2: X = O, R = Me; 3, 4: X = S, R = Et 
1, 3: m = 3; 2, 4: m = 2  
Максимумы поглощения в ДМСО 

красителей 1 и 3 достигают значений 835 
и 878 нм, а 2 и 4 – 868 и 915 нм соответ-
ственно. Проведен квантовохимический 
анализ природы электронных переходов 
и распределения заряда в анионах хро-
мофорах синтезированных красителей 
полуэмпмрическими методами АМ1 и 
РМ3. Уникальной особенностью краси-
телей 1 – 4 является высокая избира-
тельность поглощения как в сильнонук-
леофильных, так и сильноэлектрофиль-
ных растворителях, включая протонодо-
норные. Обнаружено, что форма полос 
красителей в метиленхлориде, в отличие 
от полярных растворителей, сильно за-
висит от природы противоиона. Это ука-
зывает на то, что они в упомянутом рас-
творителе образуют контактные ионные 
пары. Столь высокая вероятность обра-
зования контактных ионных пар и столь 
значительные спектральные эффекты, 
ими обусловленные, в метиленхлориде 
не характерны для классических  
 

полиметиновых красителей. Для образо-
вания довольно тесных ионных пар 
обычно требуются растворители гораздо 
менее полярные и менее сольватирую-
щие, чем метиленхлорид, например, 
алифатические и ароматические углево-
дороды. Однако одним электростатиче-
ским влиянием противоиона в ионной 
паре на спектры поглощения исследуе-
мых красителей объяснить наблюдаемые 
спектральные эффекты в малополярных 
растворителях нельзя, поскольку они 
приводят не только к гипсохромным 
сдвигам и уширению полос поглощения, 
но и к появлению новых коротковолно-
вых полос. Последнее обстоятельство 
указывает на то, что может иметь место 
также химическое взаимодействие про-
тивоионов в контактных ионных парах 
анионных красителей. Логично предпо-
ложить, что в процессе электрофильной 
атаки анионного хромофора катионом 
произойдет перенос протона от послед-
него к первому. По-видимому, у них 
протонируется сначала ионизированный 
атом кислорода с образованием устойчи-
вой нейтральной мероцианиновой фор-
мы. А позже, поскольку на ряде угле-
родных атомов хромофора сосредоточен 
значительный отрицательный заряд, то 
протон гидроксильной группы мероциа-
ниновой формы может мигрировать на 
один из углеродных атомов хромофора. 
Со временем таутомерное равновесие 
должно смещаться от мероцианиновой 
формы к полиеновой, как менее кислот-
ной. Образующаяся полиеновая форма 
может необратимо разрушаться, напри-
мер, под действием кислорода воздуха.  
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Тиофосфиты и дисульфиды как структурообразующие p, s - и  
s, s - содержащие фрагменты в гетероциклических полимерных  

комплексах меди(I) 
Куршева Л.И., Катаева О.Н., Губайдуллин А.Т. Батыева Э.С., Синяшин О.Г. 
Институт органической и физической химии им. А.Е. Арбузова Каз.НЦ РАН, Россия, 420088, 

г.Казань, ул.Арбузова, 8. E-mail: kursheva@iopc.knc.ru 

Фосфорорганические соединения раз-
личных типов широко используются в 
качестве «блоков - лигандов» для хими-
ческого конструирования каталитически 
активных комплексов металлов. К числу 
наиболее перспективных относятся P,S – 
лиганды, в частности, тиоалкилфосфиты, 
а также функционализированные P,N- и 
P,O- лиганды, способные выполнять 
роль полидентатных лигандов и образо-
вывать комплексы с ионами различных 
переходных d-элементов, в которых в 
достаточно широком диапазоне возмож-
но варьирование природы заместителя 
как в элементосодержащем фрагменте, 
так и у атома фосфора. Для этих соеди-
нений характерно разнообразное коор-
динационное поведение, в зависимости 
от числа донорных атомов, участвующих 
в координации с металлом, и простран-
ственного строения лиганда, дающее 
возможность получать моно-, би- и по-
лиядерные комплексы хелатного и моле-
кулярного типа, а также металлосодер-
жащие полимерные структуры, что рас-
ширяет круг новых элемент- содержа-
щих металлокомплексов для металлоор-
ганической химии и катализа. 

С целью изучения координационных 
свойств P,S-содержащих лигандов на ос-
нове тиоэфиров кислот P(III) и влияния 
образования координационных связей P-
Cu и S-Cu на строение и трансформацию 
лигандов в координационной сфере ме-
талла, нами изучены реакции с полиден-
татными триалкилтритиофосфитами, ди-
алкиламидодитио- и галоиддитиофосфи-
тами с галогенидами и роданидом ме-
ди(I). Синтезированы ряд  
 

координационных соединений меди(I) 
формулы R′R″PSR•CuX, X=Cl, Br, I; 
R′R″= SR [R=Et (1); n-Pr (2); i-Pr (3); n-
Bu (4); t-Bu(5); R′=Cl, R″=SR, R= i-Pr(6), 
R=n-Bu(7); R′=NEt2, R″=SR, R=Et(8), 
R′R″= SR, R= n-Pr, X=SCN(9); формулы 
(RS)3P=S•CuBr, R=i-Pr(10) и формулы 
R2S2•CuX, X=Cl, Br, I, R= i-Pr(11,12); R= 
Et(13,14); R= n-Bu(15). Методом РСА 
установлены их структуры и возможные 
типы координации металла, при которых 
наблюдается конкуренция между атома-
ми фосфора и серы в образовании коор-
динационной связи металл- гетероатом. 
Установлено, что полные тиоэфиры 
фосфористых кислот при комплексооб-
разовании с галогенидами меди(I) обра-
зуют псевдо-гетероциклические поли-
мерные комплексные соединения с би-
дентатным типом координации по P- и 
S-атомам в виде бесконечных цепочек с 
чередованием 4- и 6-членных гетероцик-
лов для комплексов галогенидов меди(I) 
(1-8) и 6- и 8-членных гетероциклов для 
комплексов с роданидом меди(I) (9) или 
по двум S-атомам (10). Изучено влияние 
стерических и электронных факторов на 
координацию металла и структуру ком-
плексов. Исследовано также влияние 
растворителя и условий проведения ре-
акций на трансформацию лиганда в ко-
ординационной сфере металла, приво-
дящих к кардинальным изменениям как 
лигандов, так и самих комплексов с об-
разованием дисульфидных комплексов 
кластерной структуры с чередованием 4- 
и 5-членных гетероциклов (11-15) 

Авторы выражают благодарность Россий-
скому Фонду Фундаментальных Исследований 
(грант09-03-00006 -а) и ОХНМ РАН(Пр.6) за 
финансовую поддержку. 
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N,S- Ароилкетенацетали в синтезе новых  
5-ароилдигидропиримидинонов 
Кушнир О.В.1, Сукач В.А.2, Вовк М.В.2 

1Черновицкий национальный университет им. Ю.Федьковича 
58012, Черновцы, ул.М.Коцюбинского,2, Украина; e-mail : oleg_kushn@ukr.net  
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Киев, ул. Мурманская, 5; e-mail: mvovk@i.com.ua 

Ранее [1] нами была предложена аль-
тернативная реакции Биджинелли мето-
дология формирования дигидропи-
римидинового цикла конденсацией 1-
хлорбензилизоцианатов с дезактивиро-
ван-ными енаминами. В настоящем со-
общении синтетические возможности 
метода распространены на получение 
других типов полифункциональных ди-
гидро-пиримидинов на основе доступ-
ных N,S-ароилкетенацеталей [2,3].  

В результате проведенных исследо-
ваний установлено, что N,S-ароил-
кетенацетали (1 а-д) реагируют с 1-
хлорбензилизоцианатами (2 а-г) в рас-
творе сухого толуола при комнатной 
температуре с образованием 5-ароил-6-
метилтио-3,4-дигидропиримидин-2(1Н)-
онов (3 а-з) с выходами 48-65 %. При 
проведении реакции в толуоле содержа-
щем следы влаги ее продуктами являют-
ся 5-ароилдигидропиримидин-2,4(1Н, 
3Н)-дионы (4 а-з), относящиеся к пред-
ставителям практически неизвестных 5-
ароил-5,6-дигидроурацилов.  
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N

NH

O

Ar

O

O

Ar

Ar

Cl
Ar

OCN

+

Í   Î2

CH
3

1

2

1

1

2

2

3

3

1 à-ä 2 à-ã

3 à-ç

4 à-ç

 
1, Ar1=4-ClC6H4 Ar2 =Ph (а), 4-ClC6H4 (б), 4-

PhOC6H4 (в); Ar1=4-BrC6H4, Ar2=Ph (г); Ar1=4-
MeC6H4, Ar2=3,4-Me2C6H3 (д);  

2, Ar3=2-FC6H4 (a), 3-BrC6H4 (б), 4-NO2C6H4 
(в), 3,4-Cl2C6H3 (г); 

3, 4, Ar1=4-ClC6H4, Ar2=Ph Ar3=4-NO2C6H4(а), 
4-ClC6H4 (б), 4-PhOC6H4 (в); Ar1=Ar2=4-ClC6H4, 
Ar3=3-BrC6H4, (г); Ar1=4-BrC6H4, Ar2=Ph, Ar3=3-
BrC6H4 (д), 4-NO2C6H4 (е), 3,4-Cl2C6H3 (ж); Ar1=4-

MeC6H4, Ar2=3,4-Me2C6H3, Ar3=2-FC6H4 (з).  
При использовании в подобной цик-

локонденсации 1-арил-2,2,2-трифтор-1-
хлорэтилизоцианатов (5 а-в) меняется 
регионаправленность присоединения, 
что приводит не к образованию соедине-
ний типа (6), а структурно изомерных им 
5-ароил-6-метил-2-трифторметил-2,3-
дигид-ропиримидин-4(1Н)-онов (7а-г) с 
выхода-ми 56-73%.  

Ar

O

MeS NH

Ar
Et3N

N

NH

O

CF3

Ar

O

Ar

MeS
Ar

N

NH

O

Ar

MeS
Ar

O

ArF3C

CF3

+
1

1

1
2

2

2

4

4

1 à-å 5 à-â

6

7 à-ã

ÑOCN

Cl

Ar

1, Ar1=4-ClC6H4, Ar2=4-FC6H4 (е); 5, Ar4=4-FC6H4 
(a), 4-MeC6H4 (б), 4-MeOC6H4 (в); 6, Ar1=4-
ClC6H4, Ar2=Ar4=4-FC6H4 (a); Ar1=4-BrC6H4, 
Ar2=Ph, Ar4=4-MeC6H4 (б), Ar1=4-ClC6H4, Ar2=4-
PhOC6H4, Ar4=4-MeC6H4 (в); Ar1=4-MeC6H4, 
Ar2=3,4-Me2C6H3, Ar4=4-MeOC6H4 (г).  

Строение синтезированных веществ 
подтверждено методами ИЧ, ЯМР1Н, 
ЯМР13С спектроскопии и хроматомасс-
спектрометрии.  
Литература 

1. Sukach V.A., Bol’but A.V., Sinitsa 
A.D., Vovk M.V., Synlett, 3, 375 ( 2006). 

2. Chakrasali R.T., Ila H., Junjappa H., 
Synthesis, 1, 87 (1988). 

3. Aggarwal V., Kumar A., Ila H., Jun-
jappa H., Synthesis, 2, 157 (1987).. 
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Удобный подход к синтезу фосфониевых  
производных тиазола 

Кушнир В.Н., Ягодинец П.И., Скрипская О.В., Намисник И.П. 
Черновицкий национальный университет имени Юрия Федьковича 

58012, г. Черновцы, ул. Коцюбинского, 2 

Система тиазола принадлежит разным 
биологически активным соединениям. 
Для синтеза новых производных тиазола 
и изучения их биоактивности нами ис-
пользованы α-бромфосфониевые соли  
(I-VІ) в реакции Ганча, которые были 
получены бромированием соответст-
вующих фосфорилидов 

R-C(O)CHBrPPh3Br
+ -

I-VI  
R = С6Н5 (І), п-ClC6H4 (ІІ), п-BrC6H4 (ІІІ),  

3-кумаринил (IV), 3-(5,6-бензокумаринил) (V), 3-
индолил (VI). 

Нами найдены условия конденсации 
бромфосфониевых солей с тиоацетами-
дом и тиомочевиной, в результате кото-
рых получено ряд фосфониевых заме-
щенных тиазола (VII-XII). 

S

N
R

R-C(O)CHBrPPh3Br
+ - 1) CH3C(S)NH2

2) NH2C(S)NH2
R1 PPh3Br

+ -

VII-XII

.HBr

 
R1 = CH3, NH2. 
Аналогичная конденсация фосфоние-

вой соли (XIII)  
BrPh3P       CH2C6H4C(O)CH2Br (XIII)
- +

 
с тиоацетамидом приводят к четвер-

тичной соли (XIV)  
S

N CH3.
HBr

BrPh3P       CH2C6H4

XIV

+-

 
В результате алкилирования 2,4-

диметилтиазола фосфониевой солью 
(XIII) получено фосфорсодержащие 
производное тиазола (XV) 

S

NCH3 CH3

C
H2

C(O)C6H4CH2PPh3Br

+

Br-
-+

XV  

Наличие в биссоли (XV) активной ме-
тильной группы во втором положении 
тиазолиевого цикла позволило провести 
конденсацию в среде уксусного ангид-
рида с п-диметиламинобензальдегидом, 
в результате которой получен стирило-
вый краситель (XVI), максимум полосы 
поглощения которого находиться при  
500 нм. 

S

NCH3 C
H

C
H2

C(O)C6H4CH2PPh3Br

CHC6H4N(CH3)2

+

Br-
-+

XVI

-n

 
Осуществлена также конденсация ио-

дида п-трифенилфосфонийметил-
ацетофенона с иодом и тиомочевиной, в 
результате которой синтезирована фос-
фониевая соль тиазола (XVII) 

S

N NH2
. HIIPh3PCH2C6H4

+-

XVII  
Среди синтезированных соединений 

найдены вещества, которые проявляют 
значительную антимикробную актив-
ность. Выявление связи между химиче-
ской структурой и биологическим дейст-
вием производных тиазола определяет 
возможность направленного синтеза но-
вых активных препаратов. 

Строение полученных веществ под-
тверждено методами ИК и ПМР спек-
троскопии. 
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Синтез оптически активных 3,7-диазабицикло[3.3.1]нонанов и их 
применение в реакции асимметрического циклопропанирования 
Латыпова Д.Р., а Байбулатова Н.З., а Хисамутдинов Р.А., а Муринов Ю.И., а 

Томилов Ю.В. б 

аИнститут органической химии УНЦ РАН 
Пр. Октября, д.71, Уфа, 450054, Россия e-mail: dokichev@anrb.ru 

бИнститут органической химии им. Н.Д.Зелинского РАН 
Ленинский просп., д.47, Москва, 119991, Россия е-mail: tom@ioc.ac.ru 

Одним из путей синтеза новых кон-
формационно жестких аналогов природ-
ных аминокислот, содержащих 3,7-
диазабицикло[3.3.1]нонановый фраг-
мент, является реакция СН-кислот с аль-
дегидами и аминокислотами (эфирами 
аминокислот) по реакции Манниха. 

В настоящей работе представлен од-
нореакторный метод синтеза неприрод-
ных аминокислот, содержащих 3,7-
диазабицикло[3.3.1]нонановую структу-
ру, на основе конденсации диэтилового 
эфира ацетондикарбоновой кислоты 1 с 
формальдегидом и природными амино-
кислотами в условиях реакции Манниха. 
В качестве аминокислот использовали 
гидрохлориды метиловых эфиров L-
аланина (2a), L-лейцина (2b) и L-
тирозина (2c). 

При проведении реакции в системе 
AcONa – AcOH – NaOH при рН 4 кон-
денсация диэтилового эфира 1 с фор-
мальдегидом и гидрохлоридами метило-
вых эфиров L-аланина (2a), L-лейцина 
(2b) и L-тирозина (2c) (мольное соотно-
шение 1 : 4 : 2, 24 ч, 200С) приводит к 
образованию 1,5-ди(этоксикарбонил)-
3,7-диазабицикло[3.3.1]нонан-9-онов 
L,L-3a-c с двумя асимметрическими цен-
трами с выходами 75, 85 и 79% соответ-
ственно.  

HCl
CO2Et

CO2Et
O CH2O

1

NN
R

O

CO2EtEtO2C

R CO2Me

MeO2C
H H

L-2a-c

L,L-3a-cR = Me (a), CH2CH(Me)2 (b), CH2(п-C6H4OH) (c)

H2N
R

H

CO2Me

 

Углы вращения [ ]20
Dα  для гетероцик-

лов L,L-3a-c были измерены при 20оС в 
хлороформе и составили: -23 (L,L-3a), -
46 (L,L-3b) и -16 (L,L-3c). 

В связи с тем, что хиральные ком-
плексы представлют интерес в качестве 
реагентов для проведения стерео- и 
энантиоселективных реакций синтезиро-
ваны комплексы хлорида меди(II), триф-
лата меди(II) и хлорида палладия(II) c 
L,L-3,7-ди[2-(4-гидроксифенил)-1-
(метоксикарбонил)этил)] 

-1,5-ди(этоксикарбонил)-3,7-диаза-
бицикло-[3.3.1]нонан-9-оном L,L-3c.  

Циклопропанирование стирола ме-
тилдиазоацетатом в присутствии 2 
мол.% катализатора в CH2Cl2 при моль-
ном соотношении олефин : диазоэфир 
равном 1 : 1 приводит с общим выходом 
82% к метиловым эфирам 2-
фенилциклопропанкарбоновой кислоты, 
образующимся в виде смеси цис- и 
транс- изомеров в соотношении 1 : 1.7. 
При этом энантиомерный избыток 
1R,2S–изомера составил 79%, а энантио-
мерный избыток 1S,2S-изомера – 86%. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Программы фундаментальных исследований 
Президиума РАН «Направленный синтез орга-
нических веществ с заданными свойствами и 
создание функциональных материалов на их 
основе». 
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Синтез метилпиразола и его производных 
 при реакции 1,4-дихлорбутина-2 с гидразином 

Леванова Е.П., Колесников А.В., Волкова К.А., Грабельных В.А. 
Руссавская Н.В., Корчевин Н.А. 

Иркутский институт химии имени А.Е. Фаворского СО РАН,  
ул. Фаворского , д.1 , Иркутск, 664033, Россия е-mail: venk@irioch.irk.ru 

Функциональные ацетилены широко 
используются в синтезе пиразолов [1]. 
Учитывая синтетическое значение 
производных пиразола, а также их 
использование в медицине и других 
областях [2], мы исследовали 
возможность синтеза пиразола на базе 
ранее неизученного в этом направлении 
1,4-дихлорбутина-2.  

Обнаружено, что его реакция c 
гидразингидратом в присутствии щелочи 
приводит к 3(5)-метилпиразолу 1 с 
выходом 45 %. 

(1)N2H4 H2O KOHClCH2C     CCH2Cl + N
N

H3C

H
1

 
 

Гидразин в этой реакции выступает не 
только в роли гетероциклизующего 
агента, но и агента – восстановителя, 
который обеспечивает превращение 
фрагмента ClCH2 –в метильную группу.  

Введение в реакцию (1) 
дополнительно элементного теллура с 
целью получения теллурсодержащих 
олигомеров [ср.3] неожиданно привело к 
образованию дигидрометилпиразола 2 
(41%) и  теллурсодержащего 
гетероцикла 3 (13%) (2). 

 

 

 

4Te + N2H4 H2O +  4KOH K2Te2 + N2 + 5H2O
K2Te2

-Te; -KCl
Te

32

+

(2)
K2Te2/ N2H4 H2O

 ClCH2C     CCH2Cl 
n

N
N

H3C

H

 TeCH2C     CCH2Te 

 
 Основная часть теллура (85%) была 

возвращена. 
Структура соединений 1-3 

подтверждена спектроскопическими 
данными. Обсуждаются механизмы 
реакций (1) и (2). 

 

Литература 
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Синтез и свойства новых флуоресцентных 6-замещенных ангидридов 
5-метил-5,6-дигидроциклогепта[b]индол-9,10-дикарбоновой кислоты 

Левченко П.В.,а Шепеленко Е.Н.,б Кузьмина Л.Г.,в Макарова Н.И.,а Метелица 
А.В.,а Рыбалкин В.П.,б Брень В.А.,а Минкин В.И. а,б 

а Научно-исследовательский институт физической и органической химии Южного федерального 
университета, пр. Стачки,194/2, Ростов-на-Дону, 344090, Россия, e-mail dubon@ipoc.rsu.ru 

б Южный научный центр Российской академии наук, ул.Чехова, 41, Ростов-на-Дону, 344006, Россия,  
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в Институт общей и неорганической химии им. Н.С. Курнакова РАН, Ленинский просп., 31, Москва, 
119991, Россия  

В ряду производных индола известно 
немного реакций циклизации с образо-
ванием семичленного цикла конденси-
рованного с индолом [1,2]. 

С целью получения фотохромных ин-
долсодержащих гетероциклов была 
предложена следующая схема синтеза. 
При взаимодействии хлорангидрида (2-
хлор-1-метил-1Н-индол-3-ил) глиоксале- 

вой кислоты (2) [3] в 1,2-дихлорэтане 
в присутствии триэтиламина, вместо 
ожидаемых продуктов 4a-c, образовыва-
лись новые ангидриды 5-метил-5,6-
дигидроциклогепта[b]индол-9,10-
дикарбоновой кислоты (5а-с). 

N
CH3

O

N
CH3

Cl

O

Cl

O

R
COOH

N
CH3

O
O

O

Cl
R

N
CH3

O

R

O

O

Et3N

(COCl)2

3a-c

1 2

4a-c
5a-c

 Строение полученных соединений (5а-
с) подтверждено ИК-,ЯМР1Н-, масс-
спектроскопией и элементным анализом, 
а структура соединения (5с) подтвер-
ждена также с помощью РСА. 

 
Новый индолсодержащий тетрацикл 

обладают флуоресценцией. 

Полученные соединения (5a-c) взаи-
модействуют с различными арил- и ал-
киламинами с образованием малеиними-
дов (6a-c) с высокими выходами. 

N
CH3

O

R1

O

O

N
CH3

N

R1

O

O

R2

R2 NH2

O
OO

OO

5a-c 6a-c

R2= (CH3)2CH, CH2Ph, Ph,  
Работа выполнена при финансовой под-

держке гранта Президента РФ (НШ-
363.2008.3) и программы Президиума РАН № 18 
"Разработка методов получения химических 
веществ и создание новых материалов". 
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Превращения 3-галоген-6-оксо-2,7-диазабицикло[3.2.1]окт-3-ен-4,5-
дикарбонитрилов в азотной кислоте 

Липин К.В., Ершов О.В., Еремкин А.В. 

Чувашский государственный университет им. И.Н. Ульянова, пр. Московский, д. 15 
Чебоксары, 428015, Россия e-mail: lipinkost@rambler.ru 

 
Интерес исследователей к превраще-

ниям в азотной кислоте органических 
соединений, в частности гетероциклов, 
обусловлен ее двоякими свойствами, ко-
торая кроме роли нитрующего агента 
может выполнять роль окислителя. Если 
же в молекуле органического соедине-
ния имеется нитрильная группа, то азот-
ная кислота может способствовать ее 
гидролизу. 

Нами обнаружено, что при кипячении 
в 57-60 % азотной кислоте в течение 5-
10 мин 3-галоген-6-оксо-2,7-
диазабицикло-[3.2.1]окт-3-ен-4,5-
дикарбонитрилов 1a-d наблюдается ми-
грация галогена с образованием 4-
галоген-3,6-диоксо-2,7-
диазабицикло[3.2.1]октан-4,5-
дикарбонитрилов 2a-d: 

 
Стоит отметить, что даже в таких же-

стких условиях сохраняется диазабицик-
лический скелет и не происходит гидро-
лиза цианогрупп, что указывает на ус-
тойчивость данной системы. 

Мы считаем, что миграция галогена 
осуществляется через хлорониевое про-
изводное: 

 

 
Интересно, что в случае иодпроиз-

водных 1e,f наблюдается не только ми-
грация галогена, а еще и отщепление с 
заменой на гидроксильную группу: 

 
Таблица 1. Соединения 1a-f и 2a-f 

Соединение R1 R2 R3 Hal 
1a, 2a Me Me Me Cl 
1b, 2b Me Me Me Br 
1c, 2c (CH2)4 Me Cl 
1d, 2d (CH2)4 Me Br 
1e Me Me Me I 
1f (CH2)4 Me I 
2e Me Me Me - 
2f (CH2)4 Me - 
Структуры всех соединений предпо-

ложены на основании ИК-, ЯМР 1Н-
спектроскопии и масс-спектрометрии. 
Структура соединения 2е доказана мето-
дом РСА. 

Авторы выражают благодарность 
Центру коллективного пользования Чу-
вашской республики в области нанотех-
нологий за исследование ИК- и масс-
спектров.  
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (проект №08-03-97015 р-Поволжье-а). 
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Синтез 2,4-диалкил-6-гидроксиалкил-1,5-дифенилгликольурилов 
Ложкин П.В., Баранов В.В., Газиева Г.А., Кравченко А.Н. 

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН, Ленинский просп., д.47 
Москва, 119991, Россия e-mail gaz@server.ioc.ac.ru 

 
Известно, что 2,4,6,8-тетраалкил-

2,4,6,8-тетраазабицикло[3.3.0]октан-3,7-
дионы (2,4,6,8-тетраалкилгликольурилы) 
обладают широким спектром биологиче-
ской активности [1, 2]. Гликольурилы с 
фенильными группами при мостиковых 
атомах углерода С(1) и С(5) действуют 
на монооксигеназную систему печени 
[3]. Недавно показано, что введение к 
одному из атомов азота гликольурила 
карбоксипропильного фрагмента приво-
дит к проявлению анксиолитического и 
антигипоксического эффектов [4]. По-
этому исследования в области замещен-
ных, в том числе функционально заме-
щенных, гликольурилов продолжают 
быть актуальными. 

В настоящей работе изучены реакции 
4,5-дигидрокси-1,3-диалкил-4,5-
дифенилимидазолидин-2-онов(тионов) с 
уреидоспиртами с целью разработки ме-
тодов синтеза гликольурилов, в которых 
в одной молекуле сочетаются как ал-
кильные и фенильные, так и гидроксиал-
кильные заместители. В качестве исход-
ных соединений использовали уреидос-
пирты различного строения и 4,5-
дигидрокси-1,3-диалкил-4,5-
дифенилимидазолидин-2-оны(тионы) 
(ДГИ). 

Уреидоспирты 1a-d получены N-
карбамоилированием гидрохлоридов со-
ответствующих аминоспиртов KOCN 
при кипячении в H2O в течение 30 минут 
[5]. 

  
KOCN, HCl (pH 1) /H2O

            кипение
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R
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O

NH2
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R1 R1

 
Конденсациию ДГИ 2a,b с уреидос-

пиртами 1a-d осуществляли в метаноле в 
присутствии HCl при температуре кипе- 

ния в течение часа. В результате получе-
ны целевые гликольурилы 3a-d или их 3-
тиоксоаналоги 3e,f с выходами 60-90%. 

1 R1=H, R=OH (a), CH2OH (b), 4-C6H4OH (c), R1=Et, R=OH (d), 2 R2=Me, X=O (a), 
R2=Et, X=S (b), 3 R2=Me, X=O, R1=H, R=OH (a), CH2OH (b), 4-C6H4OH (c), R1=Et, 

R=OH (d), R2=Et, X=S, R1=H, R=OH (e),4-C6H4OH (f)
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      Таким образом, разработаны методы 
синтеза 2,4-диалкил-6-гидроксиалкил-
1,5-дифенилгликольурилов и их 3-
тиоксоаналогов с высокими выходами. В 
настоящее время ведется изучение их 
биологической активности.  
 
Работа выполнена при поддержке программы 
ОХНМ РАН ОХ-9. 
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Синтез биологически активных 3-аминопирролидин-2-онов 
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В настоящее время большое внимание 

уделяется поиску новых методов по-
строения пирролидин-2-оного цикла, яв-
ляющегося фармакофорной группой 
многих биологически активных веществ. 

Нами показано, что использование 
методологии 1,3-диполярного цикло-
присоединения диазосоединений к оле-
финам и последующего каталитического 
гидрирования образующихся пиразолин-
карбоксилатов является эффективным 
подходом к синтезу полициклических 3-
аминопирролидин-2-онов. 

Найдены новые эффективные катали-
заторы (основания Льюиса - NEt3, 
ДМФА, N,N-диметиланилин, 4-
(диметиламино)пиридин, P(OPri)3, PPh3) 
1,3-диполярного цикло-присоединения 
диазосоединений к С=С-связи. 

Применение оснований Льюиса, в ча-
стности пиридина, в качестве раствори-
теля способствует как уменьшению вре-
мени реакции, так и более селективному 
протеканию процесса. Так, 1-(1-
адамантил)-2-диазоэтанон реагирует с 
метилакрилатом в среде пиридина (600С, 
12 ч), давая с выходом 94% метил-3-(1-
адамантилкарбонил)-4,5-дигидро-1H-
пиразол-5-карбоксилат 1. 

O

CHN2

CO2Me
O

N
N
H

CO2MePy, 94%

1

 
Установлено, что в ряду изученных 

реагентов и методов, нашедших широкое 
применение в практике органического 
синтеза при восстановлении С=N- и 
N=N-связей наиболее эффективным яв-
ляется способ каталитического гидриро-
вания  
 

метил-1Н-пиразолин-3-карбоксилатов с 
помощью водорода (65-100 атм.) в при-
сутствии Ni-Ренея при 100оС. Осуществ-
лен целенаправленный синтез новых ге-
тероциклических соединений, содержа-
щих 3-аминопирролидоновый фрагмент, 
и выявлены вещества, обладающие вы-
сокой антиаритмической и антивирусной 
активностью.  

N
H

N

CO2Me

N
H

O

NH2
H2/Ni-Ra

2 3  
Проведены исследования 5-амино-экзо-

3-азатрицикло[5.2.1.02,6]декан-4-она 3, об-
ладающего противовоспалительной, 
анальгетической, антиаритмической и 
ноотропной активностью и по антиарит-
мической активности, низкой токсичности 
и широте терапевтического действия пре-
восходящего применяемые в настоящее 
время антиаритмические препараты [1]. 

Работа выполнена при финансовой 
поддержке Программы фундаменталь-
ных исследований Отделения химии и 
наук о материалах РАН «Теоретическое 
и экспериментальное изучение природы 
химической связи и механизмов важ-
нейших химических реакций и процес-
сов». 
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Закономерности циклоконденсаций N-aрил-3-оксобутантиоамидов 
 с 2-аминоазолами(азинами)  
Майборода Е.И., Брицун В.Н.* 

Киевский национальный университет технологий и дизайна 
01011 Украина, г. Киев, ул. Немировича-Данченка, 2 

*Институт органической химии НАН Украины 
02660 Украина, г. Киев-94, ул. Мурманская, 5; e-mail: bvn1967@rambler.ru 

 Исследована региоселективность ге-
тероциклизаций N-aрил-3-оксобутан-
тиоамидов 1 с 2-аминоазолами и 2-
аминоазинами (3-амино-5-R-триазолами, 
3-амино-4-R1-5-R2-пиразолами, 5-амино-
тетразолом, 2-аминотиазолом, 2-амино-
бензимидазолом), которая может осуще-
ствляться с образованием бицикличе-
ских производных 4-ариламино-
пиримидина 2, 4, 7, 9, 10, 13 и 

пиримидин-4-тиона 3, 5, 6, 8, 11, 12. Ус-
тановлено, что направление реакции за-
висит от таких факторов, как природа 
заместителей в фенильных кольцах ис-
ходных тиоамидов, присутствие про-
тонодонорного растворителя и основ-
ность азотсодержащего 1,3-динук-
леофила [1, 2]. На основании получен-
ных данных предложена схема вероят-
ного механизма реакции. 
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Ar = Ph, 4-СН3ОC6H4, 4-СН3C6H4, 3-СlC6H4, 3-
СF3C6H4, 4-NO2C6H4; 
R=R=H, R+R= CH=CH-CH=CH; R1= H, CH3; R2= 
H, CN; R3 = H, CH3, Br 

Литература 
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Металлокомплексы дипирролилметенов: влияние структуры  
гетероциклического лиганда, природы иона металла и  

сольватирующей среды на спектральные характеристики соединений 
Марфин Ю.С.1, Румянцев Е.В.1, Антина Е.В.1,2 
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Линейные олигопирролы относятся к 
весьма перспективным гетероцикличе-
ским соединениям, что, главным обра-
зом, связано с относительной легкостью 
образования ими различных химических 
форм – солей, металлокомплексов. Из 
линейных олигопирролов наибольшее 
распространение получили дипирролил-
метены, координационные соединения 
которых представляют большой интерес 
в связи с возможностью их использова-
ния в качестве ограничителей интенсив-
ного лазерного излучения, препаратов 
противораковой и фотодинамической 
терапии, флуоресцентных меток и сен-
соров. 

Нами были синтезированы и иденти-
фицированы комплексы дипирролилме-
тенов с p-, d- и f-элементами и изучены 
их физико-химические свойства. 

Исходными соединениями для синте-
за металлокомплексов служили гидро-
бромиды дипирролилметенов и соли ме-
таллов в метаноле, а также эфират триф-
торида бора. Депротонирование гидро-
бромидов осуществляли по реакции с 
триэтиламином. За образованием ком-
плексов в реакционной смеси следили по 
исчезновению полосы исходного лиган-
да (λ ~ 440 нм) и прекращению роста ин-
тенсивности полосы металлокомплекса 
(λ ~ 480–512 нм). После проведения син-
теза реакционную смесь упаривали, ос-
новной продукт выделяли и очищали 
хроматографически. Полученные соеди-
нения охарактеризованы с использова-
нием элементного анализа, ЭСП, ИК- и 
1H ЯМР-спектроскопии. 

В настоящей работе основное внима-
ние уделено спектральным и фотофизи-
ческим свойствам синтезированных со-
единений в органических растворителях. 
Обсуждается влияние таких факторов, 
как изменение природы периферийных 
заместителей в α-, β- и мезо-положениях 
лиганда, природа комплексообразовате-
ля и сольватирующей среды на спектры 
поглощения и флуоресценции получен-
ных соединений. 

В частности, для комплексов с d-
элементами наблюдаются батохромные 
сдвиги длинноволновой полосы погло-
щения в зависимости от катиона-
комплексообразователя в следующем 
ряду [CdL2] – [ZnL2] – [CoL2], что явля-
ется следствием более сильной поляри-
зации π-электронной системы лиганда 
при упрочнении координационных свя-
зей. Наибольшее длинноволновое сме-
щение для комплекса [CoL2] связано, по-
видимому, с образованием π-дативной 
связи Co–L. Ковалентные комплексы бо-
ра [BF2L] имеют самое длинноволновое 
поглощение (λmax ~ 531 нм). 

Изменение природы алкильного за-
мещения практически не оказывает 
влияния на положение длинноволновой 
полосы поглощения металлокомплексов, 
а вот замена алкила в β-положении на –
Cl приводит к резкому уменьшению λmax. 

Более подробно результаты работы 
обсуждаются в докладе. 
 
Работа выполнена при поддержке Аналитиче-
ской ведомственной целевой программы «Раз-
витие научного потенциала высшей школы 
(2009–2010 гг.)» (проект № 2.1.1/827). 
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спиро[5.5]ундекан-4-карбоновых кислот реакцией Реформатского 
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Ранее было установлено, что димети-

ловый эфир 2-(2-бром-2-метилпро-
паноил)-2-метилмалоновой кислоты 
взаимодействует с цинком и ароматиче-
скими альдегидами с образованием ме-
тиловых эфиров 6-арил-3,5,5-триметил-
2,4-диоксотетрагидропиран-3-
карбоновых кислот [1]. С целью получе-
ния подобных соединений со спироугле-
родными атомами нами была изучена 
реакция диметилового эфира 2-(1-
бромциклогексилкарбонил)-2-
метилмалоновой кислоты (I) с цинком и 
ароматическими альдегидами. Как пока-
зали наши исследования, цинк-енолят 
(II), полученный при взаимодействии со-
единения (I) с цинком, присоединяется к 
карбонильной группе ароматических 
альдегидов с образованием бромцинк-
алкоголятов (III). Последние в ходе ре-
акции с выделением бромцинкметилата 
циклизуются, образуя с выходами 45 – 
65% метиловые эфиры 1- арил-4-метил-
3,5-диоксо-2- оксаспиро[5.5]ундекан-4-
карбоновых кислот (IV). 
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Строение полученных соединений под-
тверждено данными ИК и ЯМР 1Н и 13С 
спектроскопии, включая 2D эксперимен-
ты, по которым было установлено, что 
метильная группа и атом водорода у 
первого атома углерода находятся по 
одну сторону тетрагидропиранового 
кольца. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (грант № 07-03-96035). 
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Электрокаталитические мультикомпонентные реакции с участием 
барбитуровых кислот: синтез  
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Барбитуровая кислота и ее производ-
ные, обладающие С-Н кислотностью, 
широко используются в современном 
органическом синтезе. Многочисленные 
производные барбитуровой кислоты на-
шли применение в медицине в качестве 
снотворных, седативных, противосудо-
рожных препаратов, иммунотропных 
средств, антисептиков [1].  

В настоящей работе исследованы 
электрокаталитические мультикомпо-
нентные реакции с участием барбитуро-
вой кислоты и ее N-замещенных произ-
водных. Установлено, что электрохими-
чески индуцированная мультикомпо-
нентная трансформация барбитуровых 
кислот, изатина и малононитрила в 
спиртах в бездиафрагменной ячейке в 
присутствии бромида натрия в качестве 
электролита приводит к образованию 
2,2',4'-триоксо-1,1',2,2',3',4'-
гексагидроспиро-[индол-3,5'-пирано[2,3-
d]пиримидинов] с выходом по веществу 
75 – 95% и выходом по току 750-1900%: 

 

N

N

O

OO N

O

O

N

N

N O

O O

CN

NH2O

CN

CN
+ +

R1

R2

R3

R4
R1

R2 R3

R4

0.05-0.1 F/моль

NaBr, ROH

R1 = H, Me, Ph; R2 = H, Me, Et, Ph; R3 = H, Me, 
Ac; R4 = H, Br; R = Me, Et, n-Pr 

Механизм реакции включает конден-
сацию Кневенагеля малононитрила и 
изатина с последующим присоединени-
ем по Михаэлю к образовавшемуся ад-
дукту барбитуровых кислот. Требуемое 
для процесса каталитическое количество 
основания обеспечивается генерацией 
алкоксильных анионов на катоде. Про-
дукты выделены фильтрованием непо-
средственно из реакционной смеси. 

Полученные соединения содержат в 
себе структурные фрагменты барбитуро-
вой кислоты, 4Н-пирана и спи-
ро[оксиндола], что делает их необычай-
но привлекательными с точки зрения 
медицинской химии.  

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (проект № 09-03-00003а). 
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 Некоторые реакции 5-алкил- и 5-циклоалкилпроизводных  
2,2'-битиофена 
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Дизамещенные 2,2'-битиофены, со-
дер-жащие вдоль длинной оси симмет-
рии сочетание тетразольного и оксадиа-
зольного циклов, N-ацетиламинного или 
N-метил-,N-ацетиламинного заместителя 
с различными элетроноакцепторными 
группами являются высокоэффективны-
ми и фотостабильными люминофорами, 
лазерными красителями [1]. Алкил- и 
циклоалкилбифенилы проявляют люми-
несцентные свойства в синей и голубой 
области видимого спектра и составляют 
основу жидкокристаллических систем 
для быстродействующих дисплеев, рабо-
тающих в широком интервале темпера-
тур [2]. 

Восстановлением 5-ацил-2,2'-битио-
фенов в условиях реакции Кижнера-
Вольфа получены с высоким выходом 5-
алкил-2,2'-битиофены общей формулой 
и изучены в реакциях формилирования, 
ацетилирования и нитрования в различ-
ных средах: 

SS
ALK R

R1 R1

Alk= -CH3, -C2H5, -C3H7, -C4H9, -Cycl,
-CH2 -Ph, -CH2-Th, -CH2-Fu, -CH2-Ad

R= -CHO, -COCH3, -COC2H5, - COC3H7, 
      -CH=CH-CO-Ar, -NO2, -CN R' = -NO2  

Химическое поведение 5-алкил-2,2'-
битиофенов в реакции нитрования сход-
но с поведением 2,2'-битиофена и заме-
щению подвергаются положения 5 и 3. 
Формилирование и ацетилирование 5-
алкил-2,2'-битиофенов как в протонодо-
норной, так и в апротонной среде приво-
дило к селективному образованию 5'-
ацил-производных, обладающих интен-
сивной люминесценцией, но и заметной 
фото-деградацией. По-видимому, элек-
тронный переход из π-орбитали арома-
тического кольца в π*-орбиталь 

хромофорной группы приводит к воз-
никновению активного енового центра и 
в случае с метильной группой и фотоге-
нерируемой полимеризации [3], даже не-
смотря на замену одного из водородов 
метильной группы электроноакцептор-
ным ароматическим кольцом. 

Введение циклоалкенильного радика-
ла приводит не только к образованию 
новой π-системы, но и возможности изу-
чения конкурирующих реакций элек-
трофильного замещения и электрофиль-
ного присое-динения. Взаимодействием 
2,2'-битиенил-магниййодида в условиях 
реакции Гриньяра с различными алицик-
лическими кетонами и N-метил-
пиперидоном получены циклоалкенил-
битиофены, формилирование которых в 
условиях реакции Вильсмейера прохо-
дит селективно вдоль длинной оси сим-
метрии в положение 5. Формил- и карб-
нитрил-производные 5-циклоалкенил-
2,2'-битиофенов обладают фотостабиль-
ной интенсивной люминесценцией в зе-
лёной и голубой областях видимого 
спектра. Температурный интервал фазо-
вого перехода 4-фенилциклогексенил-
2,2'-битиофена по данным ДСК состав-
ляет 19-20ºС. Тринитропроизводные 5-
метил-2,2'-битиофена проявляют высо-
кую биологическую активность на уров-
не пенициллина. 
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Синтез производных 2,3,4,5-тетрагидро-1Н-пиридо[4,3-b]индола 
Митькин О.Д., Иващенко А.В., Кисиль В.М., Ткаченко С.Е., Фролов Е.Б., Хват А.В.  

Исследовательский институт химического разнообразия, г. Химки, Московской обл.,  
e-mail: mod@chemdiv.com 
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Данная работа посвящена синтезу но-

вых производных 2,3,4,5-тетрагидро-1Н-
пиридо[4,3-b]индола – структурных ана-
логов Димебона, находящегося на III фа-
зе клинических испытаний [1] как сред-
ство лечения болезни Альцгеймера (БА) 
а также в лечении болезни Гантингтона 
(БГ) [2]. Димебон - дигидрохлорид 2,8-
диметил-5-[2-(2-метил-пиридин-5-ил)-
этил]-2,3,4,5-тетрагидро-1Н-пиридо[4,3-
b]индола, - впервые синтезированный в 
1961 году А.Н. Костом и сотр. [3], c 1983 
года использовался в России как анти-
гистаминный препарат [4].  

Для получения новых пиридо[4,3-
b]индолов мы использовали сущест-
вующие методы синтезов, в том числе 
синтез по Фишеру, реакцию Михаэля, 
алкилирование пиридо[4,3-b]индолил-
аниона и функционализацию введенных 
заместителей.  

N

N
R1 R2

Het

N

N
R1 R2

Ar
N

N
R2

Ar

R1

Ar

Ar

N

N
R1

R2

N
H

N
R1 R2

1  

DMSO, H2O,
KOH, (Bu4N)2SO4,
4-24 h, 40-80oC
62-85%

Het-CH=CH2

2

(E)-3
5-10%

+

DMSO,H2O, 
KOH, (Bu4N)2SO4,
6 h, 20-60oC
60-80%

30-40oC, 18 h
    90-95%

H2 / PtO2,
EtOH, 1 atm

(Z)-3 
90-95%

2: Het = 2-Py, 3-Py, 6-Me-3-Py, 4-Py, Pyrazin-2-yl. 
4: Ar = Ph, 4-CH3C6H4, 4-CH3OC6H4, 4-FC6H4, 4-CF3C6H4 and others.

4
1-4: R1 = H, CH3, CH3O, F, Br, CF3, CO2H, CN. R2 = H, CH3, CO2Et, CO2t-Bu, ArSO2.  

 
Мы разработали удобную методику 

присоединения γ-карболинов 1 к винила-
зинам и арилацетиленам в двухфазной 
системе - ДМСО - 60% КОН в присутст-
вии (Bu4N)2SO4 в качестве катализатора 
межфазного переноса. В случае арилаце-
тиленов реакция протекает с преимуще-
ственным образованием 5-((Z)-стирил-
изомеров (Z)-3. Гидрированием 
 

 смесей (Z)-3 и (E)-3 изомеров мы полу-
чили с высоким выходом соответствую-
щие 5-фенетилпроизводные 4.  

Алкилированием пиридо[4,3-
b]индолов 1 окисью стирола в ДМФА в 
присуствии K3PO4 и цинамилхлоридом в 
ДМФА в присуствии NaH получены со-
ответствующие 1-(2-фенил-2,3,4,5-тетра-
гидропиридо[4,3-b]индол-5-ил)этанолы 5 
и (Z)- и (E)- изомеры 6, которые были 
восстановлены до 5-(3-фенилпропил)-
2,3,4,5-тетрагидропиридо[4,3-b]индолов 7. 

N

N
R2

Ph

OH

R1

N

N
R1

R2

Ph

N

N
R1

R2

Ph

N

N
R1

R2

Ph

N

N
R2

Ar

R1

5

5-8: R1 = H, CH3, F,  CF3. R2 = H, CH3. 8: Ar = Ph, 4-CH3C6H4, 4-F-C6H4.

(E)-6 (Z)-6 7 8

Нами впервые получены 5-фенилэтинил-
2,3,4,5-тетрагидро-1Н-пиридо[4,3-
b]индолы 8, синтез которых осуществлен 
каталитическим алкинированием гамма-
карболинов 1 бромэтинилбензолом. 

В результате работы синтезирован 
широкий спектр новых структурных 
аналогов Димебона. Биологическая ак-
тивность полученных соединений 2-8 
является предметом отдельного исследо-
вания и будет представлена отдельно. 
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Данная работа посвящена синтезу 
практически не изученных 1,2,3,4,5,6-
гексагидро-азепино[4,3-b]индолов. Из-
вестны лишь пять простейших предста-
вителей 4-8 (R1=H, R2=CH3) этого класса 
соединений, представленных на схеме, 
полученных J.B. Hester [1] более 40 лет 
назад. 
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LiAlH4 

LiAlH4 

 
По нашему мнению 3,4,5,6-

тетрагидро-2Н-азепино[4,3-b]индолы 
имеют огромный потенциал с точки зре-
ния их биологической активности. Это 
подтверждается, в частности, их струк-
турной близостью с 2,3,4,5-тетрагидро-
1Н-пиридо[4,3-b]индолами, проявляю-
щими исключительно широкий спектр 
биологической активности [2]. 

В этой связи мы изучили возможность 
синтеза ряда замещенных 3,4,5,6-
тетрагидро-2Н-азепино[4,3-b]индоов 4, 6 
и использовали их в качестве «билдинг-
блоков» для получения комбинаторных 
библиотек этого класса соединений. 

Мы использовали представленную 
выше схему для получения 9-метил- и 9-
фтор-производных 4 (R1 = CH3, F). Для 
получения 2-метил-производных 6 (R1 = 
H, CH3, F) мы разработали «one-pot» 
синтез, включающий формилирование 
азепино[4,3-b]индолов 4 и восстановле-
ние in sity образующихся формил-
производных (H2 / PtO2). 

Мы установили, что азепино[4,3-
b]индолы 4 вступают во многие реакции 

характерные для вторичных аминов с 
образованием соответствующих 2-
замещенных производных 7-13. 
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2. H2 / PtO2, 20oC, 48 h
             58-61%              
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4

6

R1 R1

R1 R1 R1

1. EtOH, HCHO, 
H2O, 20oC, 30 minBoc2O

ArCOCl

ArNCO

ArSO2Cl

1. PyCHO
2.NaBH4(AcO)3

CH2=CHCO2Et
Py-CH=CH27

8 9 10

11 12 13

Ar = aryl, hetaryl; Py = 2-Py, 3-Py, 6-Me-3-Py, 4-Py and other hetaryls

В свою очередь мы установили, что азе-
пино[4,3-b]индолы 6-13 легко вступают 
в реакции, характерные для NH незаме-
щенных индолов, например, ацилирова-
ния, сульфонилирования, алкилирова-
ния, арилирования, Михаэля и др. с об-
разованием 6-замещенных азепино[4,3-
b]индолов 6-20. 
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R1

R1 R1

R1

ArCOCl ArSO2Cl

ClCH2CO2Et
NaH, DMF

Ar-I(Br), toluene
CuI, K3PO4,
MeNH(CH2)2NHMe

Py-CH=CH2

16 18

15

ClCH2Ar
NaH, DMF CH2=CHCO2Et

17 19 20

Ar = aryl, hetaryl; Py = 2-Py, 3-Py, 6-Me-3-Py, 4-Py and other hetaryls

В результате работы синтезирован ши-
рокий спектр новых производных азепи-
но[4,3-b]индолов. Биологическая актив-
ность полученных соединений 14-20 яв-
ляется предметом отдельного исследо-
вания и будет представлена отдельно. 
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Данная работа посвящена синтезу ра-
нее неизвестных транс- и цис-
1,2,3,4,5,5a,6,10b-октагидроазепино[4,3-
b]индолов (ОГАИ), которые, по нашему, 
представляют несомненный интерес с 
точки зрения их биологической активно-
сти. 

В этой связи восстановлением 9-
метил-1,2,3,4,5,6-гексагидро-азепино-
[4,3-b]индола 1 бораном мы получили 
смесь транс- 2 и цис-9-Ме-ОГАИ 3, ко-
торую разделили хроматографически. 

N
H

N
HCH3

N
H

N
HCH3 H

H
N
H

N
HCH3 H

H

+

1                                                                     2                                              3

BH3-THF

Определение транс- 2 и цис- 3 изомеров 
проведено на основании результатов 
NOESY экспериментов для обоих изо-
меров. Ниже показаны их структурные 
модели полученные с использованием 
MOPAC метода. 

 

 
транс-9-Ме-ОГАИ 2 цис-9-Ме-ОГАИ 3 

Мы установили, что восстановление 
азепино[4,3-b]индола 1 NaBH3CN приво-
дит исключительно к цис-9-Ме-ОГАИ 3. 

Аналогично протекает восстановление 
известного 2,9-метил-1,2,3,4,5,6-
гексагидро-азепино[4,3-b]индола 4 в ре-
зультате которого мы получили соответ-
ствующие транс-2,9- 5 и цис-2,9-диметил-
ОГАИ 6. Последние мы использовали для 
получения 6-замещенных 2,9-диметил-
ОГАИ и исследования их биологической 
активности. 
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Мы установили, что 2,9-диметил-
ОГАИ 5 и 6 по своей реакционной спо-
собности близки к вторичным аминам. 
Они легко реагируют с хлорангидрида-
ми, сульфохлоридами, изоцианатами, 
изотиоцианатами, вступают в реакцию 
восстановительного аммонолиза и Ми-
хаэля.  

N

NCH3

CH3

O R

N
H

NCH3

CH3

N

NCH3

CH3

S OO
Ph

N

NCH3

CH3

X NH
Ph

N

NCH3

CH3

R

N

NCH3

CH3

R

5, 6

Ph-SO2ClR-COCl

7: R = Me, Ph 8

9: X = O, S

1. R-CHO
2.NaBH4(AcO)3

Ph-NCO(S)

11

R-CH=CH2

10

Таблица 1. Синтезированные транс- и цис-
1,2,3,4,5,5a,6,10b-октагидроазепино[4,3-
b]индолы. 

№ соед. R  № соед. R 
транс-7.1 СН3  транс-

10.7 СH2СH2СO2Et 

транс-7.2 Ph  транс-
11.1 2-Py 

транс-8 Ph  транс-
11.2 3-Py 

транс-9 Ph  цис-11.3 3-Py 
транс-
10.1 Ph  транс-

11.4 6-Me-3-Py 

транс-
10.2 4-HO2CC6H4  цис-11.5 6-Me-3-Py 

транс-
10.3 2-Py  транс-

11.6 4-Py 

транс-
10.4 3-Py  цис-11.7 4-Py 

транс-
10.5 4-Py  транс-

11.8 СO2Et 

транс-
10.6 N

CH3

OH

OH  
 цис-11.9 СO2Et 

В результате работы нами была полу-
чена библиотека транс- и цис- 6-
замещенных 2,9-диметил-ОГАИ (табл. 1) 
и изучена их биологическая активность. 
Последняя является предметом отдель-
ного обсуждения. 
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Синтез гидрированных 2,7-диметилпирроло[3,4-b]индолов –  
аналогов димебона 

Митькин О.Д., Иващенко А.В., Фролов Е.Б., Ткаченко С.Е., Хват А.В. 

Исследовательский Институт Химического Разнообразия, ул. Рабочая, д.2, к.1а 
Химки, Московская обл., 141401, Россия e-mail: mod@chemdiv.com 

ChemDiv Inc., San Diego, CA, USA) av@chemdiv.com  
Работа посвящена синтезу и исследо-

ванию фармакологических свойств гид-
рированных пирроло[4,3-b]индолов, 
структурных аналогов хорошо известно-
го препарата Димебон 1, который c 1983 
года использовался в России как анти-
гистаминный препарат [1,2] и является 
перспективным средством в терапии 
нейродегенеративных заболеваний [3]. 

Me

Me

N

Me

N

N

2HCl.

1  
Из немногих известных методов син-

теза пирроло[4,3-b]индолов наиболее 
предпочтительным выглядит перегруп-
пировка Фишера 2-карбэтокси-3-
(фенилгидразоно)-пирролидинов 2 [4]. 
Восстановлением полученного пирроло-
индола 3 мы получили необходимый 
синтон 4.  

N
N

N
HEtO2C

Me

N
H

N
CO2Et

Me

N
H

N
Me

MeH3PO4

2                                                                                                3                                                                                    4            

LiAlH4

Последний в условиях реакции Михаэля 
присоединяется к винилпиридинам по 
аналогии с известным синтезом Димебо-
на [5] с образованием пиридинилэтил-
производных 5a-c. Полученные 4-
пиридинилэтильные производные 5b,c 
гидрированием на платине мы преврати-
ли в неизвестные ранее гексагидро-
производные 6b,c.  

N

N
Me

Me

Py

N

N
Me

Me

H

H

Py

4  + PyCH=CH2

H2 / Pt
EtOH

     DMSO, H2O 
  KOH, (Bu4N)2SO4

80 oC, 12-24 ч

5a-c  50-65% 6b, c  90-95%

 
5, 6: a Py = 2-Py, b Py = 6-Me-3-Py, c Py = 4-Py. 

Мы исследовали фармакологические 
свойства полученных гидрированных 
пирроло[3,4-b]индолов 5а-с, 6b,c в от-
ношении гистаминового рецептора Н1 и 
серотонинового 5-НТ6 рецептора (табли-
ца 1). Некоторые из полученных соеди-
нений обладают сравнительной с Диме-
боном антигистаминной активностью, но 
в отношении 5-HT6 R значительно ему 
уступают. 

Таблица 1. Cпособность Димебона и 
гидрированных пирроло[3,4-b]индолов  
блокировать гистаминовые Н1 и серото-
ниновые 5-HT6 рецепторы. 

Соедине-
ние 

H1 5-HT6 
IC50, µM 
Фаза 
1 Фаза 2 IC50 

Димебон 0.16 1.58 2.14 
27a·2HCl 0.32 1.0 12,7 
27b·2HCl 0.20 0.63 26,1 
27c·2HCl 0.08 0.79 16,1 
28b·3HCl 5.01 3.16 >50 
28c·3HCl 0.79 1.58 >50 

Литература 
1. K.S. Shadurskiy, I.K. Danusevich, 

A.N. Kost, E.V. Vinogradova, SU Pat. 
1138164; Сhem. Аbstr., 102, 198010 
(1985). 

2. И.А. Матвеева, Фармакол. Токси-
кол., 46(4), 27 (1983). 

3. R.J. van Marum, Fundam. Clin. 
Pharmacol., 22(3), 265 (2008). 

4. W. M. Welch, Synthesis, 645 (1977). 
5. Кост А.Н., Юровская М.А., Мель-

никова Т.В., Потанина О.И., ХГС, 207 
(1973). 
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Взаимосвязь спектральных и вольтамперометрических  
характеристик производных 9-фурилнафто[2,3-B]фуранов 

Михайленко Н.В.а, Профатилова И.А.а, Сердюк О.В.б, Абаев В.Т.в, Бутин А.В.г, 
Бумбер А.А.а 
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бЮжный Федеральный Университет, 344090, Ростов-на-Дону, ул. Зорге 7 
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Производные фурана находят приме-
нение при получении флуоресцентных 
сенсоров и изготовлении проводящих 
покрытий в фотодиодах. В настоящей 
работе представлены результаты иссле-
дования зависимости флуоресцентных 
свойств и редокс-свойств нафтофуранов 
1-5 [1], изученных методами цикличе-
ской и дифференциальной импульсной 
вольтамперометрии. 

 Мы нашли, что соединения 1 восста-
навливаются и окисляются с потенциа-
лами пиков -1.71÷-2.00 В и 1.13÷1.21 В 
соответственно. Аналогичные величины 
составляют -1.74÷-1.85 В и 1.15÷1.33 В 
для соединений 2; -1.55÷ -1.85 В и 
1.20÷1.15 В для 3; -1.80÷-1.55 В и 
1.40÷1.56 В для 4, -0.95÷-1.20 В и 
1.40÷1.56 В для 5.  

Как видно из данных таблицы 1, 
флуоресцентные свойства проявляют со-
единения 1, не содержащие заместителя 
в центральном бензольном фрагменте. 
Для них характерна разность потенциа-
лов окисления и восстановления порядка 
3 В.  

Соединения 3 с амидной группой в 
центральном фрагменте также обладают 
флуоресцентными свойствами и харак-
теризуются большой разностью потен-
циалов.  

В свою очередь, нитро- и альдегид 
производные 4 и 5, образующие при вос-
становлении стабильные анион-
радикалы, не флуоресцируют. Исключе-
ние составляет соединение 5b c ΔE=2.58 
В, обладающее слабыми флуоресцент-
ными свойствами. Из соединений 2 с 
сложноэфирной группой флуоресцент-
ные свойства проявляет лишь 2с. 

O

O

R

O

O

R
O

O

O

O

R
NH

O

O

O

R
NO2

O

O

R
CHO

1a-c 2a-c 3a-c

4a-c 5a-c
1-5 R = H (a), R = Cl (b), R = Br (c)

Таблица 1. Величины разности первых 
потенциалов окисления и восстановле-
ния ΔE, относительного квантового вы-
хода φ по антрацену соединений 1-5 
(электроды: рабочий – Pt диск, вспомо-
гательный – Pt, сравнения – хлорсереб-
ряный). 

 
Соед. ΔE,В φ Соед. ΔE,В φ 
1а 3.13 1.49 3с 2.05 0.64
1b 3.04 1.38 4a 2.85 - 
1c 2.89 0.31 4b 2.35 - 
2а 3.00 - 4c 1.85 - 
2b 3.15 - 5a 2.51 - 
2c 2.96 1.76 5b 2.58 0.81
3а - 1.81 5c 2.60 - 
3b 2.80 1.25    
 

Работа выполнена при финансовой поддержке 
Проекта Минобрнауки РНП.2.1.1.2371. 

 
[1] V.V.Mel’chin, V.T.Abaev, 

A.V.Butin, G.D.Krapivin. J. Heterocyclic 
Chem., 2005, 42, p.1429-1431. 
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В молекуле хемосенсора обычно со-
держатся заместители, способные к ре-
докс-реакциям, что позволяет применить 
электрохимические методы к оценке 
ПЭТ-эффекта. В продолжение исследо-
вания свойств замещенных антрацена 
(Ant), выступающих в качестве флуоро-
форов флуоресцентных хемосенсоров, 
мы изучили свойства производных 3, со-
держащих в качестве комплексообра-
зующей части бензимидазольный фраг-
мент. 

N

N

R

NH2
O

H
Ant

N

N

R

N
H

Ant

+
1. PhMe, H+

2. NaBH4, 
EtOH

1 2

3
R = CH2CH2-N-пирролидин (а), CH2CH2-N-пиперидин (b),
       CH2CH2-N-морфолин (c), CH2CH=CH2 (d), 
       CH2CH2CH2NMe2 (e), CH2CH2NEt2 (f)  

Физико-химические свойства соедине-
ний 3 исследованы методами дифферен-
циальной импульсной вольтамперомет-
рии на платиновом электроде, а также 
УФ и флуоресцентной спектроскопии. 
Из полученных данных следует, что вос-
становление всех соединений протекает 
с образованием стабильных анион-
радикалов на первой стадии за счет вос-
становления антраценового фрагмента 
молекул. Окисление соединений 3 дает 
неустойчивые катион-радикалы за счет 
окисления бензимидазольного фрагмента. 

Для оценки свободной энергии пере-
носа электрона мы применили уравнение 
Рейма-Веллера: 

ΔGºet = - Eº0-0 + (Eºd+/d – Eºa/a-) - ΔGº(є) 
Из данных таблицы 1 очевидно, что 

величины свободной энергии переноса 
электрона ΔGºet невелики, а, следова-
тельно, можно ожидать существенного 
понижения интенсивности флуоресцен-
ции соединений 3a-f по сравнению с ан-
траценом. Это происходит вследствие 
внутримолекулярного переноса электро-
на с ВЗМО рецептора на НСМО флуо-
рофора. При связывании хемосенсором 
катионов металла энергия ВЗМО рецеп-
тора понижается, а свободная энергия 
внутримолекулярного переноса электро-
на увеличивается. При этом наблюдается 
усиление флуоресценции: для 3е в при-
сутствии Zn2+ в 54 раза, для 3f в присут-
ствии Cd2+ в 33 раза. 

Таблица 1. Характеристики дифференциаль-
ных импульсных вольтамперограмм и относи-
тельная интенсивность флуоресценции соедине-
ний 3.  
Соед. Епк,В Епа,В ΔG I 
3a -1.90 0.90 -0.20 8.8 
3b -1.93 0.85 -0.32 5.9 
3c -2.0 1.35 0.15 5.9 
3d -1.82 1.10 -0.18 8.8 
3e -1.90 0.90 -0.30 6.4 
3f -1.90 0.93 -0.27 6.1 
антрацен -1.88 1.35 - 1000 
 

Работа выполнена при финансовой поддержке 
Проекта Минобрнауки РНП.2.1.1.2371. 
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Нами синтезирован широкий ряд пик-
рильных (2,4,6-тринитрофенильных) и 
2,4,6-трис(трифторметилсульфонильных) 
производных ароматических орто-
оксиальдегидов и их иминов. Строение 
полученных соединений установлено с 
помощью ЯМР 1Н, 13С, ИК-, УФ-, масс-
спектроскопии и рентгеноструктурного 
анализа. 

В то время, как активированные силь-
ными электроноакцепторными замести-
телями арильные эфиры различных про-
изводных салицилового и β-
оксинафтальдегида в кристаллическом 
состоянии и в неполярных растворите-
лях существуют исключительно в от-
крытой форме 1, что подтверждается их 
ИК (присутствует поглощение СНО 
группы), УФ-(край длинноволнового по-
глощения не превышает 380 нм) и ЯМР 
1Н-(протоны активированного арильного 
кольца проявляются при 9.0-9.7 м.д.) 
спектрами 

O

O
X

X

X

R
R N

O

X

X

X

R

+

_

1

2

1

 
         1                                   2 
R1=H, 5,6-C4H4, 5-Br, 5-NO2; X=NO2, SO2CF3; 

R2=Me, i-Pr, CH2Ph, Ph, 4-MeOC6H4 

Имины этих арильных эфиров с али-
фатическими и ароматическими амина-
ми в растворах и в кристаллическом со-
стоянии присутствуют в виде стабиль-
ных биполярных спироциклических 
сигма-комплексов типа 2. В электронных 
спектрах cоединений 2 имеются специ-
фические интенсивные полосы 
 

поглощения в видимой области  
(λмакс = 520-530 нм), вызванные элек-
тронными переходами в тринитроцикло-
гексадиенатном фрагменте, характерные 
для комплексов Мейзенгеймера, в их 
ИК-спектрах отсутствует поглощение 
карбонильной группы, а в спектрах ЯМР 
1Н протоны циклогексадиенатного 
фрагмента сдвигаются на 0.5-1.0 м.д. в 
сильное поле по сравнению с протонами 
активированного арильного кольца в со-
единениях 1, что согласуется с их бипо-
лярным спироциклическим строением. 

Кроме того, биполярное спироцикли-
ческое строение соединений 2 (R1= 5,6-
C4H4, R2=Me, X=NO2; R1= 5,6-C4H4, R2=i-
Pr, X=SO2CF3) было подтверждено рент-
геноструктурным анализом. 

Соединения 1 в полярных раствори-
телях проявляют сольватохромные свой-
ства, а в стеклующихся средах при низ-
кой температуре обнаруживают фото-
хромизм, что обусловлено с наличием в 
данных условиях подвижного равнове-
сия между открытой формой 1 и цикли-
ческой структурой 2. Соединения 2 та-
кими свойствами не обладают.  
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Минобрнауки (проекты РНП 2.2.1.1.2348, 
2.1.1.2371) и РФФИ (грант № 09-03-00195). 
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Эпоксидные производные гетероцик-
лических соединений являются ценными 
мономерами и эффективными синтонами 
для дизайна высокотехнологичных по-
лимерных материалов и фармакологиче-
ски активных соединений.  

Однако, ряд известных N-
оксиранилметилпроизводных гетеро-
циклов ограничен: кроме N-
оксиранилметилкарбазола, наиболее ис-
следованного в синтетическом и при-
кладном аспектах, имеются лишь еди-
ничные публикации по синтезу и свой-
ствам N-оксиранилметилпиррола и  

N-оксиранилметилиндола. 
Нами разработан технологичный и 

эффективный способ синтеза ранее не-
известного N-оксиранилметил-4,5,6,7-
тетрагидроиндола (ОТГИ) через N-
алкилирование ставшего доступным 
4,5,6,7-тетрагидроиндола (ТГИ) [1] 
хлорметилоксираном. Процесс реализу-
ется через Na-соль, полученную in situ из 
MOH (M = Na, K) или NaNH2 и ТГИ, с 
использованием 3-10 кратного мольного 
избытка хлорметилоксирана:  

N
H

MOH

N
M

N

O

O
Cl

NaNH2

 
 Выход целевого ОТГИ достигает 

68%, тогда как прямое алкилирование 
ТГИ хлорметилоксираном в присутствии 
гидроксидов щелочных металлов приво-
дит к ОТГИ с выходом до 25%. Причи-
ной низких выходов в этом случае явля-
ются побочные реакции, такие, как гид-
ролиз оксиранового кольца ОТГИ до 
диола, 
  

дальнейшее взаимодействие этого диола 
с эпихлоргидрином с образованием со-
ответствующего гидроксиоксирана, воз-
можна также основно-каталитическая 
полимеризация целевого ОТГИ.  

Реакционная способность нового мо-
номера проиллюстрирована на примерах 
количественного присоединения спиртов 
и аминов:  

N

O CH3
OH

PhN
H 2

78
o C

C
2 H

5 OH

NaOH, 50 oC

N

N
OHH

N

O

Показана также способность ОТГИ к по-
лимеризации в условиях анионного ка-
тализа (0.5-2% KOH или (C2H5)3N, 50-
90оС, 14 ч). Получены линейные раство-
римые олигомеры (ММ 1000-2100, вы-
ход 30-55%).  

n

MOH, (C2H5)3N 
N

O

90oC, 14 чN

O

 
Строение полученных соединений под-

тверждают данные ИК-, ЯМР 1Н и 13C 
спектроскопии и элементного анализа. 
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Целью настоящего исследования яв-
ляется разработка прямых методов по-
лучения оксиранилзамещенных произ-
водных пиразола как синтонов для син-
теза структурных аналогов алкалоида 
витасомнина на основе реакции 1,3-
диполярного циклоприсоединения диа-
зосоединений к α,β-ненасыщенным 
эпоксикетонам. 

Показано, что нагревание β-арил-
акрилоилоксиранов 1a-d с этил- и 
метилдиазоацетатами в диоксане в 
течение 20 ч приводит с выходом 60–
72 % к образованию смеси двух 
диастереомерных 4-арил-5-карбэтокси-3-
(2,3-эпоксиалканоил)-2-пиразолинов 2a-
d, 3a-d, а также к 4-арил-3(5)-(3-
гидроксиалканоил)-5(3)-карбэтокси-1Н-
пиразолам 4a-d с выходом 15–28 %. 

ArO Me

O

RO2C CHN2

O NN

O
CO2R

Me

Ar

H

H

H

H
NN

O
CO2R

Me

Ar

OH

H

Δ, dioxane
1a, b

4a-c

2a-c, 3a-c
+

1a-4a R = Et; Ar = Ph
1b-4b R = Et; Ar = p-BrC6H4
2c-4c R = Me; Ar = Ph

 
Соединения 4a-c являются продукта-

ми внутримолекулярной редокс-
перегруппировки первоначально обра-
зующихся 1-пиразолинов. С целью вы-
яснения структурных требований к 
кросс-сопряженным оксиранилпиразо-
линилкетонам, которые способствуют 
осуществлению внутримолекулярному 
восстановительному раскрытию оксира-
нового цикла, была изучена реакция 
эпоксиенонов 1а-d с ацетил- и бензоил-
диазометанами. Показано, что 1,3-
диполярное циклоприсоединение диазо-
кетонов к ненасыщенным эпоксикетонам 
происходит региоселективно с образова-

нием в качестве первичных аддуктов со-
ответствующих 1-пиразолинов 5a-d, ко-
торые стабилизируются далее путем ми-
грации водорода из положений С-3 или 
С-5 пиразолинового кольца (пути 1 и 2). 
Это приводит к образованию смеси че-
тырех изомерных 2-пиразолинов 6a-d, 
7a-d и 8a-d, 9a-d представляющих собой 
две пары таутомеров, каждая из которых 
является смесью двух диастереомеров, 
отличающихся конфигурацией оксира-
нового цикла с трансоидным расположе-
нием заместителей в пиразолиновом 
кольце. Последующее внутримоле-
кулярное окислительно-восстано-
вительное диспропорционирование про-
текает путем электронного сдвига от 
частично гидрированного азольного 
цикла к кислороду эпоксидного кольца и 
сопровождается ароматизацией азот- и 
восстановительным раскрытием кисло-
родсодержащего циклов. Результатом 
этого является выделение в качестве ос-
новных продуктов реакции циннамои-
локсиранов 1a, b с ацетил- и бензоил-
диазометанами 3(5)-ацетил(бензоил)-
5(3)-(3-гидроксиалканоил)-4-фенил-1Н-
пиразолов 10a-c с выходом 65–81%. 
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6a-c, 7a-c 

Δ, dioxane

10a-c

Δ

5a-cpath 1 path 2

+

8a-c, 9a-c 

1a, b

1a, 5a-10a R = MeCO; Ar = Ph
1b, 5b-10b R = MeCO; Ar = p-BrC6H4
5c-10c R = PhCO; Ar = Ph

 
Предложен общий механизм редокс-

перегруппировки для 3(5)-ацил- и 3(5)-
карбалкоксизамещенных 5(3)-эпокси-
алканоилпиразолинов в соответствую-
щие β-гидроксиалканоилпиразолы.  
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Фитохимический анализ экстрактов 
различных частей растений Withania 
somnifera Dunal, Newbouldia laevis и 
Elytraria acaulis, широко используемых в 
этномедицинской практике в Африке и 
Индии, позволил ранее выделить и иден-
тифицировать несколько алкалоидов ря-
да пирроло[1,2-b]пиразола: витасомнин, 
ньюбоулдин и их 4'-гидрокси- и 4'-
метоксипроизводные. 

R=OMe - 4'-ì åòî êñèâèòàñî ì í è í
R=OH - 4'-ãèäðî êñèâèòàñî ì í èí
R=H - âèòàñî ì í èí

N N

R

R=H - í üþ áî óëäèí
R=OH - 4'-ãèäðî êñèí üþ áî óëäèí
R=OMe - 4'-ì åòî êñèí üþ áî óëäèí   

6'
5'

4'3'

2'
1'

6
5

4

3a 3
2

1
N N

R

HH

 
Выделение алкалоидов группы вита-

сомнина, установление их структуры и 
биологической активности послужили 
стимулом для разработки синтетических 
схем получения этих соединений и их 
аналогов [1]. Нами предложен метод 
внутримолекулярной циклизации 5-
карбэтокси-3-(2,3-эпоксиалканоил)-4,5-
дигидро-1Н-пиразолов 1-3, посредством 
которого впервые осуществлен синтез 3-
арил-5-гидрокси-2-карбэтокси-4-оксо-
5,6-дигидро-4Н-пирроло[1,2-b]пиразолов 
4-6 — новых оксигенированных анало-
гов алкалоида витасомнина.  

O

R2

R1

N

CO2Et
ArO

N
H

1-3

36-86%

2. NEt3
1. NBS

4-6

N N

O

Me
HO

CO2Et

H
R

Ar

1, 4 R = H, Ar = Ph;

3, 6 R = H, Ar = 4-BrC6H4

2, 5 R = Me, Ar = Ph;
 

В результате исследования химиче-
ских свойств синтезированных карбэ-
токсизамещенных бициклических кето-
нов показано, что на их основе могут 
быть получены соответствующие соли 7, 
8, кислоты 9, 10, сложные эфиры 11-13 и 
диол 14. 

4, 5
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H H
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14

N N

PhOH

Me

HO
H H

H

CO2Et

NaBH4
66%

4, 7, 9, 12 R = H, Ar = Ph;
5, 8, 10, 13 R = Me, Ar = Ph;

7, 8

 
Также были получены продукты де-

карбоксилирования 15 и раскрытия пир-
рольного цикла бициклической системы 
16. 

N N

PhO

Me
HO

OH 1. NaOH

NaOH, t°C

2. HCl

16

15

N N

O

Me
HO
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H

7

N N

O

Me
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Таким образом, были синтезированы 

новые производные алкалоида витасом-
нина путем трансформации функцио-
нальных групп пирроло[1,2-
b]пиразольной системы. 
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В настоящее время производные фу-
ран-3(2Н)-она и 4-пиранона успешно 
применяют в органическом синтезе раз-
нообразных кислород- и азотсодержа-
щих гетероциклов. Биологическая ак-
тивность таких соединений, а также 
продуктов их нуклеофильных превраще-
ний является важным основанием для их 
исследования. 

Нами изучена трехкомпонентная ре-
акция алкилметилкетонов с диэтилокса-
латом в присутствии натрия или гидрида 
натрия в среде неполярных растворите-
лей, которая приводит в зависимости от 
соотношения реагентов к образованию 
1,6–дизамещенных 1,3,4,6-тетраоксо-
гексана (I) или 1,7–дизамещенных 
1,2,4,6,7-пентаоксогептана (II, III).  

Литературные данные о соединениях 
(I) ограничиваются структурами с оди-
наковыми заместителями R1=R2 [1-3]. 
Сведения о тетракетонах, имеющих раз-
ноименные заместители R1, R2 представ-
лены небольшим числом публикаций 
[2,3]. Нами были получены и исследова-
ны несимметричные тетракетоны с за-
местителями R1=Alk, Ph; R2=Me, Ph, OEt 
в цепи. Соединения (I) в твердом со-
стоянии и в неполярных растворителях 
существуют преимущественно в 
2,4(Z,Z)-диенольной форме, стабилизи-
рованной внутримолекулярной водород-
ной связью (ВВС) ОН-хелатного типа 
С(3,4)ОН···О=С(1,6) – в виде соответст-
вующих производных 3,4-дигидрокси-
2,4(Z,Z)-гексадиен-1,6-дионов (I A, I D, I 
E, I F). Судя по спектрам ЯМР 1Н, в 
сольватирующих растворителях резко 
возрастает и даже нередко преобладает 
кольчатый оксофурановый таутомер. В 
литературе приводятся спектры близких 
по строению стабильных 2-
гидроксифуран-3(2H)-онов [1]. Для со-
единения I (R1=Ph, R2=Me) нами обна-

ружено несколько таутомерных форм (I 
B, I C). 
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Поликетиды, в частности β-трикетоны 

с пятью или шестью оксогруппами в це-
пи изучены значительно меньше [4, 5, 6].  

Нами были исследованы этиловый и 
метиловый эфир 2,6,7-тригидрокси-4,9-
диоксо-2,5,7-декатриеновой кислоты 
(III), а также аналог хелидонового эфира 
- метилтетраоксокарбоксилат с замести-
телем R1=OEt (II). Спектры ЯМР 1H со-
единений, снятые в CDCl3, свидетельст-
вуют о енолизации всех карбонильных 
групп, кроме сложноэфирной, и их 
прочной ВС связи в двух (трёх) OH-
хелатных кольцах (IIВ, IIIВ). В биполяр-
ной среде (ДМСО) в спектрах ЯМР 1H 
соединений обнаруживаются дополни-
тельные сигналы протоносодержащих 
групп, принадлежащих двум кольчатым 
полуацетальным таутомерам (II C,D; III 
C,D). Сигналов продуктов полной де-
гидратации исходных соединений - 4-
пиранонов в спектрах не обнаружено. 
Преобладающей формой существования 
соединений в сольватирующей среде 
(~66%) является 6-гидрокситаутомер 
(IIС, IIIС). 

Таким образом, данный подход может 
быть использован для простого препара-
тивного синтеза замещённых 2-
гидроксифуран-3(2Н)-онов и 4-
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пиранонов.  
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Тиазольный цикл – важный фармако-
форный фрагмент многих биологичеки 
активных соединений. Сочетание его с 
другими азагетероциклами может рас-
ширить спектр биологического действия 
и увеличить его силу. 

В данной работе изучалось взаимо-
действие 2-амино-4-фенилтиазола и его 
замещенных 1 с арилиденпиразолонами 
2 и арилиденбарбитуровыми кислотами 3.  

S

N

NH2

Ar'

N
N
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O

C6H5

NH

N
H

O

Ar

OO
1 2 3  

Ar, Ar’ = C6H5, 4-CH3- C6H4, 4-Br- C6H4, 4-CH3O- 
C6H4, 4-NO2- C6H4 

Соединения 2 и 3 содержат еноновую 
систему, встроенную в гетероцикличе-
ский скелет, по которой присоединяется 
бинуклеофил-аминотиазол. 

Реакции проводились при нагревании 
или длительном перемешивании при 
комнатной температуре эквимолярных 
количеств реагентов в этаноле, уксусной 
кислоте, диметилформамиде.  

По данным ЯМР 1H- и ИК-
спектроскопии продукты идентифици-
рованы как конденсированные тиазоло-
пиримидины 4a,b. Ход реакции предпо-
лагается по схеме: 
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Продукты 4a,b охарактеризованы 

также данными элементного и функцио-
нального анализа. Для них возможны 
различные таутомерные формы. 
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 4Н-Пиразоло[1,5-а]бензимидазолы 
нашли широкое применение в цветной 
фотографии. Этим соединениям посвя-
щено большое число исследований1,2, 
тем не менее достаточно простой и эф-
фективный метод их синтеза до сих пор 
не разработан. 

 Нами установлено, что 2-арил-4Н-
пиразоло[1,5-а]бензимидазолы (1) могут 
быть получены из 1-бензилиденамино-2-
метилбензимидазола (2), который, по-
добно своим 1-алкильным аналогам3,4, в 
мягких условиях гладко бензоилируется 
2 молями бензоилхлоридов в присутст-
вии триэтиламина с образованием ацил-
виниловых эфиров 3. 
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 Соединения 3 при кипячении в конц. 
HCl циклизуются в пиразолобензимида-
золы 1 с выходом 60-65 %. Реакция, оче-
видно, начинается с гидролиза лабиль-
ной бензоилоксигруппы и азометиновой 
связи, и далее образующийся аминоке-
тон 4 циклизуется с замыканием пира-
зольного цикла. В аналогичных условиях 
кетоны 5, полученные при морфолино-
лизе эфиров 3, также превращаются в 
трициклические соединения 1.  

 По данным спектроскопии ЯМР 1Н 
соединения 5 существуют в двух близ-
ких по энергиям таутомерных формах А 
и Б (или В), соотношение которых зави-
сит от характера арильного заместителя. 
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диметиламино-2,5-дигидроспиро[имидазол-2,4’-хроман]-1-оксила 
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Нитроксильные радикалы (НР) явля-
ются важным инструментом в биофизи-
ческих исследованиях сложных молеку-
лярных систем. С их помощью изучают-
ся строение и механизмы взаимодейст-
вия сложных биомолекул, проводятся 
исследования процессов, обеспечиваю-
щих различные аспекты жизнедеятель-
ности клеток. Наличие оснόвных цен-
тров вблизи нитроксильной группы обу-
словливает чувствительность спектра 
ЭПР радикала к изменениям рН, что мо-
жет быть использовано для измерения 
локального рН и изучения процессов, 
связанных с транспортом протонов. 

В представленной работе для синтеза 
НР с рН-зависимым спектром ЭПР впер-
вые использована реакция внутримоле-
кулярного 1,3-диполярного циклопри-
соединения алкенилнитрона.  

В результате конденсации 1,2-
гидроксиаминокетона с 2-(аллилокси)-
бензальдегидом и аммиаком и после-
дующего окисления был получен 4Н-
имидазол-3-оксид 1 – циклический нит-
рон, содержащий неактивированную 
этиленовую связь в боковой цепи. Затем 
в молекулу вводили оснόвную амидино-
вую группу с использованием разрабо-
танной нами ранее последовательности 
превращений [1], включающей нитрози-
рование, перегруппировку Бекмана вто-
рого рода и нуклеофильное замещение 
цианогруппы. Полученный 2-(2’-
(аллилокси)фенил)-4-(диметиламино)-
5,5-диметил-4H-имидазол-3-оксид 1 лег-
ко циклизуется при нагревании в толуо-
ле в 2. Для раскрытия изоксазолидино-
вого цикла использовали LVT-реагент, 
образующийся в системе EtMgBr/Ti(O-
iPr)4, ср. [2]. 

Следует отметить, что полученный 
аминоспирт 3 не окисляется в НР под 

действием стандартной системы 
Н2О2/Na2WO4. Получить НР 4 удалось 
только при использовании м-
хлорнадбензойной кислоты. 
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График зависимости константы СТВ 

на атоме азота нитроксильной группы в 
спектре ЭПР НР 4 от рН приведен на ри-
сунке, (рК=5,09±0,05). 
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Работа выполнена при поддержке РФФИ, 

грант 08-03-00432-а 
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Применение модифицированного никельгидроксидного электрода, 
пропитанного нитроксильным радикалом, в электрохимических  
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Интересным и перспективным на-

правлением в электрохимическом синте-
зе органических веществ является ис-
пользование гетероциклических соеди-
нений в качестве катализатора процесса, 
например стабильных нитроксильных 
радикалов ряда 2,2,6,6-
тетраметилпиперидина. В частности, 
было изучено их влияние на процесс 
электрохимического окисления (полного 
и неполного) алифатических и цикличе-
ских спиртов в щелочной среде с ис-
пользованием модифицированного ни-
кельгидроксидного электрода. 

Известно, что продуктом неполного 
электрохимического окисления цикло-
гексанола является кетон циклогексанон, 
полного – адипиновая кислота, которая 
имеет широкое практическое примене-
ние в производстве полимеров. Согласно 
исследованиям авторов работы [1] элек-
тросинтез проводили при гальваностати-
ческих условиях (оптимальная плот-
ность тока соответствовала 6 мА/см2) в 
бездиафрагменной электролитической 
ячейке: анод – никельгидроксидный 
электрод (NiOOH), катоды – никелевые 
пластины. В качестве электролита ис-
пользовали раствор 1 моль/л гидроксида 
натрия, концентрация циклогексанола 
0,2 моль/л, температура 20 0С. 

Для оптимизации условий электроли-
за циклогексанола мною применялся мо-
дифицированный никельгидроксидный 
электрод с подложкой из углеродного 
волокна (УВ) и добавкой кобальта, кото-
рый позволил увеличить анодную плот-
ность тока до 60 мА/см2 (в 10 раз по 
сравнению с работой [1]) и сократить 
время электролиза. Далее электрод про-
питывали нитроксильным радикалом 
2,2,6,6-тетраметилпиперидин-1-оксил 
(0,005 моль), что позволило увеличить 

выход циклогексанона до 70% - 80%, по 
сравнению с ранее полученным выходом 
циклогексанона без применения радика-
ла в качестве сокатализатора процесса – 
40%-50%. 

Эффективность применения нитро-
ксильного радикала ряда 2,2,6,6-
тетраметилпиперидина в процессах пол-
ного электрохимического окисления бу-
тилового и изобутилового спиртов также 
подтверждается высокими выходами 
продуктов – масляной и изомасляной 
кислот – 95%-98%. В качестве положи-
тельного электрода применялся NiOOH-
электрод с подложкой из углеродного 
волокна и добавкой кобальта. Условия 
процесса подробно рассмотрены в рабо-
те [2]. В обоих случаях анализ продуктов 
осуществляли методом газо-жидкостной 
хроматографии. 

В заключении отметим, что произво-
дительность электрохимических процес-
сов напрямую зависит не только от вы-
бора материала электрода и его модифи-
цирования, но и от применения альтер-
нативных катализаторов – стабильных 
нитроксильных радикалов. 
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Конденсация трифламида CF3SO2NH2 

1 с параформом в серной кислоте приво-
дит к линейным и циклическим продук-
там 2–6, а конденсация с участием метан-
сульфонамида, 1-Н-бензотриазола или 
малонамида в качестве третьей компо-
ненты приводит к продуктам 7-9 соот-
ветственно [1-2] (Tf = CF3SO2): 
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Мы изучили конденсацию сукцинамида 
с формальдегидом и трифламидом и на-
шли, что направление реакции принци-
пиально зависит от условий ее проведе-
ния. В конц. серной кислоте, помимо ли-
нейного продукта конденсации трифла-
мида с формальдегидом – 
бис(трифторметансульфонамидо)метана 
– образуется продукт тройной конденса-
ции по обеим NH2 группам 10:  
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В этилацетате в присутствии серной ки-
слоты неожиданно образуется цикличе-
ский продукт трифламидометилирова-
ния 11: 
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Альтернативно, продукт 11 можно полу-
чить по реакции натриевой соли триф-
ламида 13 с N-хлорметильным произ-
водным имида. Такой подход исследован 
на примере сукцинимида и фталимида. 
Их оксиметильные производные, полу-
ченные по реакции с формалином, хло-

рировали PCl5 и N-хлорметилимиды 
12а,б вводили в реакцию с солью 13 в 
ДМФА. Неожиданно в обоих случаях 
получены бис-замещенные трифламиды 
14а,б, как показано ниже на примере 
сукцинимида: 

TfNHNa
ДМФА

O

O

N CH2Cl

12a

13

14a

O

O

N CH2

O

O

NCH2

Tf

N

Было изучено и раскрытие имидного 
кольца под действием соли 13. Ее взаи-
модействие с сукцинимидом приводит к 
несимметричному трифлатному произ-
водному сукцинамида 15: 
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Взаимодействие фталимида и соли 13 

дает аналогичное производное фталами-
да 16: 
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Работа поддержана грантом РФФИ 07-03-
00425. 
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Новые достижения в синтезе оксоилиденпроизводных имидазола, 
1,4-бензоксазина и хиноксалина 
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Оксоилиденпроизводные имидазола, 
1,4-бензоксазина и хиноксалина успеш-
но используются в органическом синте-
зе, в том числе для получения биологи-
чески активных соединений. В поисках 
веществ, обладающих биологической ак-
тивностью нами синтезирован ряд гете-

роциклических производных диал-
кил(2Z,4Z)-3,4-дигидрроксигекса-2,4-
диендиоатов 1 – соединения 2-6. Разра-
ботан новый метод получения оксоили-
денпроизводные имидазола путем 
сплавления смеси реагентов. 
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Соединения 1 получают реакцией ди-
алкилацетатов с диалкилоксалатами в 
присутствии металлического натрия или 
гидрида натрия, в среде толуола, при 4-6 
часовом кипячении с последующей об-
работкой соляной кислотой. В результа-
те взаимодействия соединений 1 с орто-
фенилендиамином в среде этилацетата 
получают диалкил2,2`-хиноксалин-2,3-
диилдиацетаты 2. Неожиданной оказа-
лась структура хиноксалинов 2. Соглас-
но данным ИК и ЯМР спектроскопии со-
единения 2 находится преимущественно 

в имино - форме тогда, как известные 
хиноксалины обычно представлены в 
енамино – формах. В процессе синтеза 
их структурных аналогов были получе-
ны диалкил(2`Z)-2,2`-(2-гидрокси-2H-1,4-
бензоксазин-2-ил-3-илиден)диацетаты 3. 
Синтез соединений 3 проводился взаи-
модействием соединения 1 с орто-
аминофенолом в среде этилацетата при 
небольшем нагревании. Структура со-
единений 3 интересна и неожиданна. 
Оказалась, что соединения 3 являются 
полуацеталями бензоксазинов, о чем 
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свидетельствуют спектральные данные. 
В результате дегидратации соединений 3 
был получен диалкил(2Z,2`Z)-2,2`-(2H-
1,4- бензоксазин-2,3(4H)-диилиден)-
диацетат 4. Реакция проводилась в среде 
избытка уксусного ангидрида. Согласно 
данным спектра ЯМР 1H, снятом в дей-
терохлороформе соединение 4 представ-
лено в двух таутомнрных формах – пре-
обладающей 4а (77%) и минорной 4б 
(23%). Попытки синтеза оксоилиденпро-
изводных имидазола из мочевины и со-
единений 1 в среде органических рас-
творителей оказались неудачными, что 
вероятно вызвано малой активностью 
аминогруппы карбамида. 

 

Однако при ужесточении условий синте-
за при сплавлении реагентов были полу-
чены диалкил(2Z,2`Z)-2,2`-(2-оксоимид-
азолидин-4,5-диилиден)диацетаты 5. 
Синтез проводился сплавлением смеси 
соединений 1 с карбамидом при темпе-
ратуре 110о С в течении 3-5 минут. 
Строение соединений 2-5 подтверждено 
методами ИК, ЯМР спектроскопии и 
масс-спектрометрии.  
 
Работа выполнена в рамках проекта № 1.3.09 
Федерального агентства по образованию РФ 
на 2009-2010 гг.  
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Многокомпонентные реакции с управляемой хемоселективностью  
Муравьева Е.А., Десенко С.М., Шишкин О.В., Шишкина С.В., Чебанов В.А. 

НТК “Институт монокристаллов” НАН Украины, 61001, Харьков, пр. Ленина, 60, Украина. 
E-mail: chebanov@isc.kharkov.com; 

Многокомпонентные реакции явля-
ются одним из наиболее важных объек-
тов в современной органической химии. 
Одной из основных проблем многоком-
понентных синтетических подходов яв-
ляется вопрос регио- и хемоселективно-
сти таких реакций. Имеются данные, что 
взаимодействие всего лишь трех исход-
ных соединений, в зависимости от типа 
активации реакции (обычный нагрев, 
ультразвуковое или микроволновое из-
лучение), катализатора и других факто-
ров может приводить к образованию пя-
ти различных соединений [1,2].  

Целью данной работы, являющейся 
частью исследований посвященных соз-
данию стратегии регио- и хемоуправ-
ляемых многокомпонентных реакций, 
было изучение влияние температуры на 
протекание взаимодействий с участием 
некоторых аминоазолов, содержащих 
неэквивалентные эндоциклические нук-
леофильные реакционные центры, с СН-
кислотами и альдегидами. 

 

В докладе показано, что данные мно-
гокомпонентные реакции могут проте-
кать как под кинетическим, так и под 
термодинамическим контролем приводя 
к образованию различных классов гете-
роциклических соединений. 

Данный подход, основанный на при-
менении различных температурных ре-
жимов, дает возможность управлять на-
правленностью многокомпонентных ре-
акций и с высокой степенью селективно-
сти синтезировать требуемые гетероцик-
лические системы. 

 
Представители синтезированных в 

ходе исследования гетероциклических 
соединений прошли высокоэффектив-
ный биологический скрининг в противо-
раковом и противотуберкулезном под-
разделениях национального института 
здоровья США.  

1. Chebanov V.A., Saraev, V.E.; Desen-
ko, S.M.; Chernenko, V.N.; Knyazeva, I.V.; 
Groth, U.; Glasnov, T.; Kappe, C. O. // 
Journal of Organic Chemistry, 2008, 73, 
13, 5110–5118 

2. Chebanov V.A., Saraev V.E., 
Desenko S.M., Chernenko V.N., Shishkina 
S.V., Shishkin O.V., Kobzar K.M., Kappe 
C.O. One-Pot, // Organic Letters, 2007, 9, 
1691-1694 
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Диэтоксалилацетон  
в синтезе бензо[e]пирано[4,3-b]пиридинов 

Муртазина А.М., Мамедов В.А., Кадырова С.Ф., Губайдуллин А.Т.,  
Баландина А.А., Латыпов Ш.К., Литвинов И.А. 

Учреждение Российской академии наук  
 Институт органической и физической химии имени А.Е. Арбузова КазНЦ РАН 

420088, Казань, ул. Арбузова, 8; e-mail: amurt@list.ru, mamedov@iopc.kcn.ru 

 

Ранее нами было обнаружено, что 
конденсация, протекающая в 
трехкомпонентной системе диэтоксалил-
ацетон 1, салициловый альдегид 2 (или 
его замещенные производные) и ацетат 
аммония в этиловом спирте, приводит к 
образованию 2,5-диэтоксикарбонил-4-
оксо-5-гидрокси-1,4,4a,10b-тетрагидро-
бензо[e]пирано[4,3-b]пиридина 3 – аза-
аналогу гетероциклической системы Δ1-
транс-тетрагидроканнабинола и Δ1(6)-
транс-тетрагидроканнабинола – извест-
ных физиологически активных компо-
нентов каннабиса (Cannabis). 

R' = H,  2,4-Cl2, 3-MeO, 5-MeO

-H2O
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В данной работе мы показываем, что 

для конструирования трициклической 
системы 3 вместо нестабильных салици-
лальдиминов, образуемых in situ в усло-
виях реакции из салицилового альдегида 
(или его замещенных производных) и 
ацетата аммония, можно использовать 
устойчивые и легко получаемые бен-
зальанилины 6, а реакцию провести в 
двухкомпонентной системе.  

 

R = H,  2,4-Cl2, 3-MeO, 5-MeO
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Преимущество этого подхода конст-

руирования тетрагидробензо[e]пира–
но[4,3-b]пиридиновой системы заключа-
ется в том, что он позволяет синтезиро-
вать и различно N-арил-замещенные 
производные трициклических систем 7.  

Также рассматриваются спектральные 
и структурные особенности трицикличе-
ской системы 3, обсуждается влияние 
заместителей в салициловом альдегиде 
на направление реакции и структуру об-
разующихся продуктов.  
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (гранты № 03-03-32865-а, 07-03-00613а) 
и Федеральной целевой программы “Исследо-
вания и разработки по приоритетным на-
правлениям развития научно-технического 
комплекса России на 2007-2012 годы” (госкон-
тракт 02.512.11.2237). 

Литература 
1.  Мамедов В.А., Сысоева Л.П., Гу-

байдуллин А.Т., Замалетдинова А.И., 
Литвинов И.А., Изв. АН. Сер. хим., 6, 
1494, (2005). 
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Синтез спиропиранов ряда нафтоксазинона с π-акцепторными  
заместителями 

Муханов Е.Л.,а Алексеенко Ю.С.,б Безуглый С.О.б , Рящин О.Н. ,а Лукьянов Б.С.а 
a Научно-исследовательский институт физической и органической химии Южного Федерального 

университета, пр. Стачки 194/2, 344090, Ростов-на-Дону, e-mail: lab811@ipoc.rsu.ru 
b Южный Научный центр РАН, ул. Чехова 41, Ростов-на-Дону, e-mail: lab811@ipoc.rsu.ru 

Спиропираны (1) – класс 
органических фотохромных соединений, 
способных при действии активирующего 
излучения претерпевать обратимую 
фотоизмеризацию, сопровождающуюся 
разрывом связи Сspiro – О и 
последующим раскрытием пиранового 
фрагмента [1]. 

O
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O
R

O
R-

O
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Het

Het Het
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Δ

+

(1)

Het + -

гетареновая 
    часть

бензопирановая 
         часть

 
Данная изомеризация может 

приводить к образованию смесей 
открытых структур, которые 
характеризуются электронным спектром 
поглощения отличным от спектра 
исходной циклической формы. 
Эффективное регулирование 
спектральных и фотохимических 
свойств соединений этого класса может 
осуществляться варьированием 
заместителей в [2Н]-хроменовой части 
или строения гетареновой компоненты.  

Ранее нами были синтезированы и 
изучены спиропираны ряда 
бензоксазинона (2) [2] . 

Наличие π-акцепторных заместителей 
в [2Н]-хроменовой части молекулы 
должно приводить к улучшению 
фотохромных свойств [3], а увеличение 
системы бензаннелированных колец в 
гетареновом фрагменте должно 
приводить к увеличению относительной 
стабильности закрытой формы.  

Были получены бензоаналоги 
спиропирана (2) - 3-метил-спиро(2,3- 

дигидронафто-[1,3]-оксазин-4-оксо-2,2′-
[2Н]-хромены) (3), (4) и (5), 
объединяющие в одной структуре оба 
этих фактора. Изучение этих объектов 
позволит лучше представить связь 
строения спиросоединений с их 
свойствами. 
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3 a R = 6'-CH3, 8'-CHO, b R = 7'-OH, 8'-CHO c R = 8'-NO2

4 a R = 6'-CH3, 8'-CHO , b R = 8'-NO2  
 5 R = 6'-CH3, 8'-CHO

 

Работа выполнена при финансовой поддержке 
грантов РФФИ 08-03-90029-Бел_а и 07-03-
00234-а, а также при поддержке Министер-
ства образования и науки Российской Федера-
ции (проект РНП.2.2.2.3.16011, грант CRDF 
REC-004) и РНП 2.2.1.1.2348, Гранта Прези-
дента Российской Федерации НШ-363.2008.3 

Литература 
1 Duerr D.H., Bouas-Laurent H. 

Photochromism. Molecules and system. 
Amsterdam: Elsevier, 1990. 1068 с. 

2 Алексеенко Ю.С., Лукьянов Б.С., 
Утенышев А.Н., Муханов Е.Л., Клецкий 
М.Е., Ткачев В.В., Кравченко Н.Н., 
Минкин В.И., Алдошин С.М. // Химия 
гетероциклических соединений. 2006. 
№6. С. 919. 

3 Алдошин С.М., Буланов А.О., 
Коган В.А., Лукьянов Б.С., Минкин В.И., 
Ткачев В.В. // Доклады Академии Наук. 
2003. 390. С. 51. 
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Фосфораты нейтрального и анионного типов в синтезе  
бензо[e]-1,2-оксафосфорин-2-оксидов 

Немтарев А.В., Миронов В.Ф., Вараксина Е.Н., Коновалов А.И. 

Учреждение Российской академии наук Институт органической и физической химии им. 
А.Е.Арбузова КазНЦ РАН, ул. Арбузова, д. 8, Казань, 420088, Россия e-mail a.nemtarev@mail.ru 

В настоящее время химия цикличе-
ских производных фосфора претерпевает 
бурное развитие [1-3]. Это обусловлено 
обнаружением у них практически зна-
чимых свойств, а также развитием син-
тетических возможностей органической 
химии. Реакция 2,2,2-
тригалогенбензодиоксафосфолов с аце-
тиленами является одним из наиболее 
удобных подходов к синтезу производ-
ных бензофосфоринов [4] – перспектив-
ных представителей нового класса фос-
форсодержащих гетероциклов.  

Как оказалось, во взаимодействие с 
алкилацетиленами наряду с бензодиок-
сафосфолами способны вступать гекса-
координированные производные фосфо-
ра – фосфораты нейтрального и анион-
ного типов. Диссоциируя, фосфораты 
являются источниками малых количеств 
тригалогенфосфорана, что заметно по-
вышает время реакции, но при этом рез-
ко возрастает селективность галогениро-
вания аренового фрагмента оксафосфо-
ринов. Фосфорат нейтрального типа 1 
направляет реакцию по пути преимуще-
ственного образования 6-
галогензамещенных продуктов (соеди-
нение 2).  
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Представитель фосфоратов анионного 
типа 4, в реакциях с алкилацетиленами, 
приводит к образованию единственного 
продукта – бензооксафосфоринина, хло-
рированного в мета-положении к эндо-
циклическому атому кислорода. 
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Таким образом, вовлечение фосфора-

тов нейтрального и анионного типов в 
реакции с ацетиленами не только повы-
шает синтетические возможности селек-
тивного получения галогенированных 
бензофосфорининов, что, безусловно, 
расширяет перспективы применения 
данной реакции для фосфорилирования 
сложных полифенольных соединений; 
но и позволяет изучать относительно 
мало исследованную область – химию 
гиперкоординированных соединений 
фосфора. 

Литература 
1. Ai-Yun Peng, Yi-Xiang Ding, 
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ic Letters, 6(7), 1119(2004).  

4. Миронов В.Ф., Зябликова Т.А., Ко-
новалова И.В., Мусин Р.А., Ханипова 
М.Г., Известия Академии Наук. Серия 
химическая, 2, 368(1997). 



  

 

С- | 398

Гидроксилирование 1,3,7-триазапиренов 
Немыкина О.А., Демидов О.П., Боровлев И.В., Писаренко С.В.  

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1, 
Ставрополь, 355000, Россия e-mail: k-biochem-gcs@stavsu.ru 

В данной работе рассматриваются ме-
тоды прямого SN

H гидроксилирования 
синтезированных ранее [1] 1,3,7-
триазапиренов в различных условиях. 

Попытка гидроксилирования 1,3,7-
триазапирена (1) в классических услови-
ях- путем его сплавления с избытком без-
водного гидроксида калия завершилась 
полным осмолением реакционной смеси. 

Вместе с тем, мы неожиданно обнару-
жили, что гидроксилирование можно про-
вести раствором щелочи в системе диок-
сан/вода в присутствие окислителя - 
K3[Fe(CN)6]. 
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Однако выход 6-гидрокси-1,3,7-
триазапирена (2а) составил лишь 10%. 
Низкий выход продукта мы объясняем 
известной неустойчивостью анионов пе-
римидинового типа (структура В) по от-
ношению к окислителям [2].  

Замена KOH на менее основный  
K2CO3 позволила увеличить выход со-
единения 2а до 24%.  

Учитывая полученные результаты, а 
также данные о необычно легком гидро-
ксилировании N7-кватернизованных 
производных 1,3,7-триазапирена [3], мы 
предположили возможность гидрокси-
лирования последнего в условиях ки-
слотного катализа. Несомненно, что в 
результате обратимого протонирования 
основания 1 электрофильность α-
углеродных атомов пиридинового фраг-
мента должна существенно возрастать. 
Реакцию проводили  в 60% серной ки-
слоте в присутствие  гексацианофер-
рата(III) калия. При этой концентрации 
кислоты сохраняется растворимость 
1,3,7-триазапирена и не происходит раз-
ложение комплексного аниона, окисли-
телем же является железосинеродистая 

кислота - H3[Fe(CN)6]. Реакция протека-
ет при нагревании до 60-80оС в течение 
двух часов с образованием гидроксипро-
изводного 2а с выходом 76%. Как выяс-
нилось, 2-замещенные 1,3,7-
триазапирены также вступают в реакцию 
окислительного гидроксилирования с 
образованием фенолов 2а-с: 
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Легкость окислительного гидрокси-

лирования 1,3,7-триазапиренов в водно-
щелочном  или водно-кислотном раство-
ре является весьма необычным их свой-
ством, нехарактерным для других азоти-
стых гетероциклических оснований. Раз-
работанный метод окислительного гид-
роксилирования в кислой среде, на наш 
взгляд, может быть применим в случае 
π-дефицитных систем способных к обра-
зованию ковалентных гидратов, особен-
но в тех случаях, когда гидроксилирова-
ние в щелочной среде осуществить не-
возможно. 
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Ряды относительной стабильности ониевых состояний  
атомов азота, кислорода, серы и селена в катионах,  

образующихся в процессах элиминирования 
Нестеров И.Д., Чувылкин Н.Д., Беленький Л.И. 

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского Российской академии наук,  
Ленинский просп., д.47 

Москва, 119991, Россия e-mail libel@ioc.ac.ru 

Настоящее сообщение является про-
дол-жением наших работ, посвященых 
квантово-химическим исследованиям 
относительной стабильности ониевых 
состояний атомов азота, кислорода, серы 
и селена [1, 2], которые тесно связаны с 
интерпретацией особенностей позици-
онной селективности в реакциях элек-
трофильного замещения пятичленных 
гетероароматических соединений с од-
ним гетероатомом.  

В работе [1] проводилось сравнение 
энергий образования катионных интер-
медиатов типов А и B (X = NH, O, S, Se) 
и родственных им модельных катионов с 
открытой цепью A’ и B’, качественно 
отражающих первую стадию электро-
фильного ароматического замещения в 
указанном ряду – при-соединение элек-
трофила Е+ к нейтральным молекулам, 
содержащим атомы N, O, S, Se.  

X X

E

H

E H

A B

+ +

 
CH2=CH–CH=X+H ↔ CH2=CH–C+H=XH ↔  
+CH2–CH=CH–X H (A’) 
CH3–CH=Х+H ↔ CH3–C+Н–ХH (B’) 

При другом подходе [2] рассчитаны 
три пары модельных однозарядных ка-
тионов:  
X=CH(CH2)2CH=YH+ и Y=CH(CH2)2CH=XH+ 
HX–CH2(CH2)2CH2–YH2

+ и  
HY–CH2(CH2)2CH2–XH2

+ 
HXCH2(CH2)2CH=YH+ и HYCH2(CH2)2CH=XH+. 

В структуру каждого из катионов 
входят два разных гетероатома из набора 
N, O, S и Se, причём только один из ге-
тероатомов на-ходится в катионном цен-
тре. Сравнение пол-ных энергий двух 
изомеров такого катиона, в которых об-
менены местами гетероатомы, приводит 

к нужным количественным характери-
стикам для всех возможных пар атомов 
N, O, S и Se.  

Практически во всех рассмотренных 
случаях [1, 2] качественно выявлялся ряд 
отно-сительной стабильности N+ > Se+ ≥ 
S+ > O+. Итог сравнения энергий их об-
разования зависел от предполагаемого 
модельного пути их возникновения. В 
связи с этим в данной работе методами 
HF, B3LYP и MP2 в базисе 6-31+G(d) с 
учётом поправок на энергии нулевых ко-
лебаний проведены квантово-
химические расчёты энергетических ха-
рактери-стик модельных катионов 
CH2=XH+ (X = NH, O, S, Se), образую-
щихся из молекул YCH2XH (Y = NH2, 
OH, SH, SeH, Cl) либо при элиминиро-
вании анионов Y–, либо в результате от-
щепления нейтральных частиц YH от 
этих же молекул при их атаке протоном. 
Показано, что в ряду этих катионов ста-
бильность ониевого состояния атома 
азота существенно выше, чем его анало-
гов – атомов халькогенов, наименее ста-
билен в ониевом состоянии атом хлора. 
Анализ полученных результатов позво-
лил построить ряды стабильности оние-
вых соединений и интерпретировать 
особенности аминометилирования (ре-
акция Манниха), гидрокси- и алкоксиме-
тилирования, тио- и селеномети-
лирования, а также хлорметилирования 
(реакция Блана).  

Литература 
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3-(4-Нитрофуразан-3-ил)пропионовая кислота: 
синтез и некоторые свойства 

Никитин В.Г., Бузыкин Б.И.а, Фаляхов И.Ф., Петров Е.С. 
Казанский государственный технологический университет 
Российская Федерация, 420015, Казань, ул. К. Маркса, 68. 

аИнститут органической и физической химии им. А.Е.Арбузова Казанского 
научного центра РАН, Казань 420088, Арбузова 8, E-mail: buz@iopc.knc.ru. 

(Фуразан-3-ил)муравьиная кислота, 2-
(фуразан-3-ил)уксусная кислота и их 
производные нашли применение как 
прекурсоры в органическом синтезе, как 
комплексоны и биологически активные 
соединения [1-5]. 

В отличие от них 3-(фуразан-3-
ил)пропионовая кислота (1a, X = H) и ее 
производные практически не изучены [1-
5]. Описана лишь сама кислота 1a и один 
представитель, имеющий заместитель в 
положении 4 (1b, Х = СООН). Обе ки-
слоты, 1а и 1b, синтезированы из соот-
ветствующих глиоксимов [6, 7]. 

O
NN

X O

O

H

 
 1а-h 

X = 1a H, 1b COOH, 1c NO2, 1d OH, 1e N3 
1f N=C=S, 1g N=C=O, 1h NH2; 

 Нами разработан метод синтеза 3-
(4-нитрофуразан-3-ил)пропионовой ки-
слоты (1с), заключающийся в обработке 
калиевой соли 1,1-динитро-3-(4-
нитрофуразан-3-ил)пропана (2) 84%-ной 
H2SO4 или KMnO4. Динитрометильные 
производные различных классов доступ-
ные вещества благодаря реакции Меера 
или реакции нитрования 
cjответствующих оксимов [8]. 

В обоих вариантах 3-(4-
нитрофуразан-3-ил)пропионовая кислота 
(1с) выделена с выходом 59 и 69 %, со-
ответственно. Во втором случае процесс 
осложняется гидролизом нитрогруппы, 
находящейся в положении 4 оксадиа-
зольного цикла, и образованием 3-(4-
гидроксифуразан-3-ил)пропионовой ки-
слоты (1d, X = OH, 15 %). 

O
NN

N N

N

O

O

O

O
O

O
K

+

1c (1d)+
a) H2SO4

b) KMnO4

 3-(4-Нитрофуразан-3-ил)пропионовая 
кислота (1с, X = NO2) оказалась пре-
красным прекурсором и на ее основе на-
ми синтезированы новые производные 3-
(фуразан-3-ил)пропионовой кислоты 1c-
h, 3, и 4. Среди полученных соединений 
новые кислоты 1c-h, содержащие в по-
ложении 4 различные заместители (X = c 
NO2, d HO, e N3, f N=C=S, g N=C=O, 1h 
NH2), а также производные 4-
нитрокислоты 1с – ее хлорангидрид 3 и 
алкиловые эфиры 4а-с. 

 В процессе изучения свойств полу-
ченных соединений показано, что нитро-
группа, находящаяся в положении 4 
1,2,5-оксадиазольного цикла в молекуле 
3-(4-нитрофуразан-3-ил)пропионовой 
кислоты (1с) достаточно подвижна. Так 
она, как в кислой, так и в щелочной вод-
ной среде, легко замещается гидро-
ксильной группой и практически с коли-
чественным выходом выделяется 4-
гидрокси кислота 1d.  

Действием на 4-нитрокислоту 1с со-
ответствующих нуклеофилов (NaN3, 
NaNCS, NaNCO) синтезированы 4-Х-
кислоты 1е-g (1e N3, 1f N=C=S, 1g 
N=C=O).  

При обработке 4-нитрокислоты 1с во-
дородом в момент выделения (чугунная 
стружка в АсОН) происходит восстанов-
ление только нитрогруппы без затраги-
вания 1,2,5-оксадиазольного цикла. При 
этом с выходом 50% выделена 3-(4-
аминофуразан-3-ил)-пропионовая кисло-
та (1h). 

 Нагревание 3-(4-нитрофуразан-3-
ил)пропионовой кислоты (1с) в хлори-
стом тиониле приводит к выделению ее 
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хлорангидрида 3 с выходом 64%. При-
чем замещения нитрогруппы на атом 
хлора при этом не наблюдалось.  

Обычным путем из хлорангидрида 3 
получены алкиловые эфиры 3-(4-
нитрофуразан-3-ил)пропионовой кисло-
ты (4а-с, R = Me, Et, Pr). 

O
NN

N

Cl

O

O
O

O
NN

N

O

O

RO O

ROH
1c

 
     3        4а-с  
R = Me, Et, Pr 
 Проведенные исследования пока-

зали, что 3-(4-нитрофуразан-3-
ил)пропионовая кислота 1с, ее эфиры 4а-
с и кислоты 1d-h обладают различной 
биологической активностью.  

Результаты испытаний будут пред-
ставлены в отдельном сообщении. 
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Фото- и ионохромные спиропираны, содержащие  
бензопиран-2-оновый фрагмент 

Николаева О.Г.,1 Цуканов А.В.,2 Шепеленко Е.Н.,2 Костырина О.Ю.,1  
Дубоносов А.Д.,2 Брень В.А.,1 Минкин В.И.1 

1НИИ физической и органической химии ЮФУ, пр. Стачки, 194/2, Ростов-на-Дону, 344090, Россия  
2Южный научный центр РАН, пр. Стачки, 194/2, Ростов-на-Дону, 344090, Россия e-mail 

aled@ipoc.rsu.ru 
Бистабильные фотохромные спиро-

пираны (СПП) и спирооксазины широко 
используются в системах регистрации и 
отображения информации, в качестве 
молекулярных переключателей и дина-
мических хемосенсоров для определения 
ионов [1,2]. Нами синтезированы индо-
линовые спиропираны 1a-f на основе 
7,8-дигидрокси-4-метил-6-
формилбензопиран-2-она. 

N

Me Me

Me+
ClO4

-

N O

MeMe

HO O
O

Me

OH
O O

Me

HO

OHC

1: R1 = H; R2 = Me (a), C8H17 (b), Pri (c), CH2Ph (d); 
R1 = Me, R2 = Me (e); R1 = NO2, R2 = Me (f)

 R1

 R2

 R1

 R2

1a-f

+
ТЭА

 
По данным ЯМР 1H, ИК, электронной 

спектроскопии поглощения СПП 1 в не-
полярных растворителях существуют в 
виде спироциклической формы (λмакс 
330-340 нм). Облучение их растворов 
светом 313 нм в смеси изопропанол-
изопентан (1:4) при 203 К приводит к 
окрашиванию, связанному с появлением 
дополнительных структурированных по-
лос мероцианионовой формы 2 в области 
445-460 нм и 580-605 нм.  

 

N O

MeMe

HO O
O

Me

OH

O
O

Me

N

MeMe

O

OH

O
O

Me

N

MeMe

O

 R1

 R2

1a-f

 R1

 R2

2a-f
-

+

 R1

 R2

3a-f -

+

Δ, hν

M2+ = Mg2+, Zn2+, Hg2+

M2+

M2+

Δ

 
Подобный эффект наблюдается также 

при добавлении ионов металлов к ацето-
нитрильным растворам СПП 1 вследст-
вие образования окрашенных комплек-
сов 3, что может быть использовано для 
сенсорного определения катионов.  
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
программы Минобрнауки РФ 
(РНП.2.2.1.1.2348) и гранта Президента РФ 
(НШ-363.2008.3). 
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Новый подход к синтезу 4-алкил-5-арилизоксазолов 
Новожилов Ю.В., Корсаков М.К., Ясинский О.А. 

Научно-образовательный центр «Инновационные исследования» Ярославского государственного пе-
дагогического университета им. К.Д. Ушинского, 150000 Ярославль, ул. Республиканская, 108. Факс: 

7 485 230 5522; тел: 4852 73 15 29; E-mail: yuriy_novozhilov@mail.ru 

В последнее время появляется все 
больше и больше публикаций, посвя-
щенных синтезу гетероциклических со-
единений. Актуальность таких исследо-
ваний связана с тем, что производные 
гетероциклов обладают высоким потен-
циалом к проявлению биологической ак-
тивности. Некоторые производные изо-
ксазола применяются в медицинской 
практике в качестве коммерчески дос-
тупных лекарственных средств [1, 2]. 
Несмотря на большое количество публи-
каций о синтезе разнообразных произ-
водных изоксазола, было найдено очень 
мало сведений о синтезе 3-
незамещенных изоксазолов [3]. Нами 
был разработан новый подход к синтезу 
4-алкил-5-арилизоксазолов. 

Метод заключается в циклизации 
ароматического β-кетоальдегида путем 
его взаимодействия с гидроксиламином 
в присутствии кислоты. Сложноэфирная 
конденсация 1 с этилформиатом приво-
дит к образованию натриевой соли кето-
альдегида 2. Оксимы 3 были получены 
путем кипячения 2 в спирте с гидрокси-
ламином в пристутствии двухкратного 
мольного избытка уксусной кислоты. 
Кипячение 3 в спирте с каталитическим 
количеством соляной кислоты приводит 
к образованию изоксазола 4. 

HCOOEt

R1

O

CH3

R1

CH3

H

OONa
+

NaH

S
* SCH3 *

SCH3 CH3

*

R1

CH3

H

NO
OH
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CH3

HR1

1а-в 2а-в

R1 = (а); (б); (в).

3а-в4а-в

HCl

NH2OH*HCl
CH3COOH
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Исследование выполнено в рамках Государ-

ственного контракта № 02.527.11.9002 “Раз-
работка серии высокоэффективных клиниче-
ских кандидатов для лечения инфекционных 
заболеваний на основе новых механизмов дей-
ствия с применением технологий комбина-
торного синтеза и высокопроизводительного 
скрининга” (Заказчик – Федеральное агентст-
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Синтез и химические превращения 2,2(3Н)-дикарбонитрил-1Н-
пирролизинов 

Носачев С.Б., Попова Т.А., Тырков А.Г. 

Астраханский государственный университет, пл. Шаумяна 1 
Астрахань, 414000, Россия e-mail: tyrkov@rambler.ru  

Данная работа посвящена разработке 
метода синтеза и некоторым химическим 
превращениям ранее неизвестных пред-
ставителей пирролизина – 2,2(3Н)-
дикарбонитрил-1Н-пирролизин-
тетрагидро-1-фенилов 4 a-d.  

В основе метода получения целевых 
соединений лежит реакция трехкомпо-
нентной гетероциклизации 1,1-дициано-
2-фенилэтена 1 с пролином 2 и альдеги-
дами 3 a-d. 

Ph CN

CN

N

H

CO2H

RCOH

+

1

2

3 a   d-

PhMe
1 + N

CHR+

A

N

Ph

R

CN
CN

4 a    d-  
R=H (3a,4a), 3,4-(CH3O)2C6H3 (3b,4b),  
2,4-(Cl)2C6H3 (3c,4c), 3-C6H5OC6H4  
(3d, 4d)  
Предлагаемый нами метод получения 

пирролизинов до настоящего времени в 
литературе отсутствовал. 

Мы предположили, что в процессе 
термолиза параформа 3 а или аромати-
ческих альдегидов 3 b-d с пролином 2 
генерируются соответствующие актив-
ные азаметилилиды А [1]. Последние, в 
результате процесса 1,3-диполярного 
циклоприсоединения к молекуле дипо-
лярофила 1, стабилизируются в заме-
щенные 1Н-пирролизины 4 а-d.  

Индифферентное поведение циано-
группы в этом превращении соединения 
1 свидетельствует о региоселективном 
характере изучаемой реакции. 

Замещенные 1Н-пирролизины пред-
ставляют удобные объекты для исследо-
вания их химических превращений, в ча-
стности их отношение к соляной кислоте 
и гидроксиду калия. 

Нами установлено, что кипячение 
пирролизинов 4 а-d в концентрирован-
ной соляной кислоте в течение 6 часов 
приводит к получению 6-карбокси-1Н-
пирролизин-7-фенилам 5 а-d.  

  

4   a   d-

H
+

EtOH
KOH

R

CO2HPh

N N

Ph

R

COO  K
+

OH

EtOH

5 6 a   da   d --

 
R=H (5а,6a), 3,4-(CH3O)2C6H3 (5b,6b),  
2,4-(Cl)2C6H3 (5c,6c), 3-C6H5OC6H4  
(5d,6d)  
Обработка 5 a-d спиртовым раство-

ром КОН при комнатной температуре 
завершается получением К-солей 1Н-
пирролизинов 6 a-d. Аналогично проте-
кает взаимодействие 4 a-d со спиртовым 
раствором КОН. Структура пирролизи-
нов 4 a-d и 5 a-d установлена методами 
ИК, ЯМР1Н, 13С, электронной спектро-
скопией, масс-спектрами.  

  
Литература 
1. Schubert-Zsilavecz M., Michelifsch 

A., Likussar W., Gusterhuber D. Liedigs 
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Синтез N-замещенных производных 4-оксо-1,4-дигидропиримидина 
на основе нейроактивных аминокислот и пептидов 

Оганесян Э.Т., Кодониди И.П., Золотых Д.С. 
Пятигорская государственная фармацевтическая Академия, пр. Калинина 11, Пятигорск, 357500, 

Россия e-mail edwardov@mail.ru 

Перспективным направлением поиска 
высокоэффективных и малотоксичных 
БАС является молекулярное конструи-
рование их на основе веществ эндоген-
ной природы. Известно, например, что 
производное урацила – оротат калия со-
четает в своем фармакологическом дей-
ствии ноотропные и анксиолитические 
свойства, а нейромедиаторные амино-
кислоты обладают седативной и когни-
тивной активностью.  

Исходя из выше изложенного было 
осуществлено молекулярное моделиро-
вание ряда производных 4-оксо-1,4-
дигидропиримидина с остатками γ-
аминомасляной кислоты и дипептида 
глицилглицина. 

На основании прогноза биологиче-
ской активности осуществлен целена-
правленный синтез ряда новых произ-
водных 4-оксопиримидина путем взаи-
модействия N-ацетил-β-кетоамидов с 
аминными компонентами. Реакция гете-
роконденсации реализуется кипячением 
исходных соединений в ледяной уксус-
ной кислоте. Выходы 2.6-диметил про-
изводных 4-оксо-1,4-дигидропирими-
динов существенно выше чем 2,6-диэтил 
замещенных, что подтверждается ре-
зультатами квантовохимических расче-
тов соответствующих N-ацетил-β- 
 

кетоамидов. Молекулярные диаграммы 
N-ацетил-β-кетоамидов позволяют пред-
положить, что на выход целевых соеди-
нений влияет зарядовый контроль про-
хождения реакции и стерическое экра-
нирование электрофильного центра.  

NH

OO RR

O
Ph

NH2 R'
N

N

O
Ph

R R
R'

CH2 CH2 CH2 C
O
OH

CH2 C
O

N
H

CH2 C
O
OH

+
AcOH, t

R = -CH3, -C2H5 

R' = -,-
 

Все соединения представляют собой 
бесцветные кристаллические вещества 
нерастворимые в воде. Их строение под-
тверждено ЯМР Н1, ИК и УФ-спектрами.  
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o-Метиленхиноны в построении азотсодержащих конденсированных 
систем 

Осянин В.А., Туманин А.Н., Климочкин Ю.Н. 

Самарский государственный технический университет, ул. Молодогвардейская, д. 244 
Самара, 443100, Россия, e-mail: orgchem@samgtu.ru 

С синтетической точки зрения о-
метиленхиноны (МХ) являются ценными 
исходными соединениями для получения 
конденсированных гетероциклических 
систем. В качестве их предшественников 
могут быть использованы фенольные 
основания Манниха и их иодметилаты. В 
нуклеофильных средах МХ стабилизи-
руются за счет ароматизации в фенолы и 
далее при наличии хороших уходящих 
групп могут вступать в реакции гетеро-
циклизации. 

Так, при взаимодействии прекурсоров 
МХ I с 2-метилтиобензимидазолом вы-
делены 1,3-оксазино[3,2-a]бензимида-
золы (IIа-в). В реакции с цианатом калия 
образуется 1,2-дигидро-3Н-нафто[1,2-
e][1,3]оксазин-3-он (III), а в случае 6-
хлорурацила получен соответствующий 
8,12-дигидро-9Н-бензо[5,6]хромено[2,3-
d]пиримидин-9,11(10Н)-дион (IV), кото-
рый под действием брома окисляется в 
V: 
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Основания Манниха (VI), полученные 

из 5-гидроксииндолов, были использо-
ваны для синтеза гетероциклических 
систем дигидроиндоло[4’,5’:5,6][1,3]-
оксазино[3,2-a]бензимидазола (VIIа,б) и 
дигидро[1,2,4]-триазоло[5’,1’:2,3][1,3]-
оксазино[5,6-е]индола (VIIIа-г): 
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Из IXа,б получены соответствующие 

12H-индоло[2,1-b][1,3]бензоксазины 
(Xа,б): 
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Тетрагидрокарболин (XI) использован 

для синтеза нескольких конденсирован-
ных систем (XII,XIII) и ациклических 
производных (XIVа,б): 
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Тетрагидрокарболин (XI) через ста-

дию образования МХ (XV) вступает в 
реакции [4+2]-циклоприсоединения:  
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Азолы с фторсодержащими полностью галогенированными  
заместителями у атома азота 

Петко К.И., Соколенко Т.М., Кот С.Ю., Ягупольский Л.М. 
Институт органической химии НАН Украины, ул Мурманская, 5. Киев, Украина 02094  

e-mail kirpet@ukr.net 

Исследованы реакции азолов с раз-
личными пергалогенэтанами (фреонами-
112, 113 [1], 114 Б2 [2], 1-хлор-2-
йодтетрафторэтаном, 1,2-дихлор-2-
йодтрифторэтаном, и 1,2-дибром-2-
хлортрифторэтаном [3]), идущие по га-
лофильному механизму. Разработан пре-
паративный метод получения производ-
ных азолов с фторсодержащими полно-
стью галогенированными заместителями 
у атома азота (1 а-е).  

N
XCF2CFYZ

N
CF2CFYZ

N
CF2CFYSAr

N
CF2CFYSO2Na

N
CF2CFYSiMe3

N

F
CFY

Na+

+

1a-e

X = Y = Z = Cl (a)
X = Y = Br , Z = F (b) 

  X = Cl, Y = F, Z = I (c)
X = Y = Cl, Z = I (d)
X = Y = Br, Z = Cl (e)

 
Исследованы химические свойства 

синтезированных соединений. Проведе-
ны реакции ион-радикального замеще- 
 

ния терминального атома галогена серо-
содержащими нуклеофилами, введения 
триметилсилильной функции во фтори-
рованный заместитель [4], а также полу-
чения азолов с ненасыщенной фториро-
ванной группировкой.  
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Реакция 1-алкиламино-3-иминопирролизинов с галогенкетонами – 
путь к функционализированным дипирролам 

Петрова О.В., Собенина Л.Н., Михалева А.И., Трофимов Б.А. 

Иркутский институт химии им. А.Е. Фаворского Сибирского отделения Российской Академии наук, 
ул. Фаворского, д.1, Иркутск, 664033, Россия e-mail: boris_trofimov@irioch.irk.ru 

 
3-Иминопирролизины, легко доступ-

ные из 2-(1-алкилтио-2-цианоэтенил)-
пирролов и аминов [1], являются ключе-
выми строительными блоками в синтезе 
различных гетероциклических соедине-
ний [2].  

Исследуя синтетический потенциал  
1-алкиламино-3-иминопирролизинов, мы 
показали, что их взаимодействие с  
α-хлорацетофеноном приводит к функ-
ционализированным дипирролам с вы-
ходом до 48-54%. 
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R1 = n-Pr, n-Bu, Ph; R2 = H, Et, n-Pr;  

R1-R2 = (CH2)4; R3 = Me, Ph 

Реакция протекает с первоначальным 
раскрытием пирролизинового цикла с 
образованием 1-алкиламино-2,2-дици-
аноэтенилпирролов, последующее алки-
лирование которых, как и в случае ена-
минонитрилов [3], сопровождается спон-
танной циклизацией промежуточного 
карбаниона, приводя к функционализи-
рованным дипирролам.  

Синтезированные таким образом ди-
пирролы сохраняют доступные для 
дальнейших модификаций функцио-
нальные группы, такие как нитрильная, 
амино- и бензоильная. Это дает возмож-
ность их использования в качестве но-
вых строительных блоков для синтеза 
гетероцикличеких ансамблей, содержа-
щих пиррольные фрагменты. 
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Применение диаминов в реакции циклизации тетрагидро-6-
галогенметилпиримидин-2-онов 

Повстяной М.В., Повстяной В.М., Лебедева И.А. 

Херсонский национальный технический университет 
Бериславское Шоссе 24. Херсон 73008. Украина email: ira_lebedeva2001@mail.ru 

 
Продукты реакции Биджинелли, час-

тично гидрированные замещенные пи-
римидин-2-оны(тионы), привлекают 
внимание исследователей не только как 
гетероциклический класс органических 
веществ с довольно широким спектром 
биологической активности и ценными 
фармацевтическими препаратами (Мо-
настрол, Нифедипин) [1], но и как высо-
коэффективные ключевые соединения 
для модификации уже существующих 
биологически активных матриц или над-
страивания на их основе новых гетеро-
циклов, осуществляя молекулярный ди-
зайн известных природных соединенй. 

Один из общих подходов к синтезу 
частично гидрированных пирроло[3,4-
d]пиримидин-2,5-дионов основан на 
циклизации 6-бромметилпиримидин-2-
онов (I) с первичными аминами [2], од-
нако применение в этом случае аромати-
ческих и жирных диаминов в литературе 
не описано. Нами было проведено ис-
следование результатов взаимодействия 
6-галогенметилзамещенных пиримиди-
нов (I) с жирными (этилендиамин) и 
ароматическими (о-, м-, п-фенилен) диа-
минами. Было установлено, что диамины 
жирного ряда в реакции циклизации с I 
образуют соответствующие бис-
гексагидропирроло[3,4-d]пиримидин-
2,5-дионы (V). Выделить представителей 
монопирроло[3,4-d]пиримидин-2,5-дио-
нов (IV) в этом случае нам не удалось, не 
зависимо от широкого варьирования ис-
ходных реагентов. В тоже время исполь-
зование в реакции циклизации аромати-
ческих о-, м-, п-замещенных фенилен-
диаминов однозначно приводит к 
 

синтезу монопирроло[3,4-d]пиримидин-
2,5-дионов (II). В случае проведения 
процесса в мягких условиях на примере 
о-фенилендиамина удалось выделить 
первичные продукты замещения галоге-
на на одну из аминогрупп III. Последние 
легко подвергаются дальнейшей гетеро-
циклизации до соответствующих бицик-
лов (II). 
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Синтез 1,2,3-дитиазолильных катион-радикалов 
Попов В.В., Константинова Л.С., Ракитин О.А. 

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН 
119991, Москва, Ленинский просп., 47. E-mail: dzarpvv@mail.ru 

 
За последние тридцать лет произошел 

значительный прорыв в химии новых 
материалов. Установлено, что отдельные 
органические молекулы или группы мо-
лекул способны проводить электриче-
ский ток и хранить биты информации.1 

Использование молекулярных провод-
ников и магнитных материалов предос-
тавляет широкие возможности для соз-
дания устройств, действующих в значи-
тельном температурном интервале, и 
обеспечивает возможность регулирова-
ния технических параметров на уровне 
молекул.  

Весьма перспективными соединения-
ми в этой области являются радикальные 
производные сера-азотистых гетероцик-
лов, в том числе 5,5`-би-1,2,3-
дитиазолов. 

С целью синтеза такого рода соедине-
ний нами было исследована реакция по-
лученных ранее 5,5`-би-1,2,3-дитиазолов 
1 с молекулами галогенов. Оказалось, 
что иод не реагирует с би-дитиазолами 1, 
исходные соединения были выделены с 
количественными выходами. В реакции 
с эквивалентным количеством Br2 при 
комнатной температуре в хлороформе 
происходит образование 5,5`-би-1,2,3-
дитиазолиевых солей 2, таким образом, 
во взаимодействие вступают оба гетеро-
циклических кольца. Лишь при реакции 
с 0.5 эквивалентом Br2 при -5 ºС селек-
тивно получаются 5,5`-би-1,2,3-
дитиазолиевые катион-радикалы 3 с вы-
ходами 70 – 90%. 

Строение полученных соединений 
доказано данными элементного анализа, 
ИК-спектроскопии, масс-спектрометрии, 
а для катион-радикалов получены спек-
тры ЭПР, данные которых близки к рас-
четным. 
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Синтезированные нами катион-

радикалы 3 представляют интерес в ка-
честве токопроводящих и магнитных ма-
териалов. 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке гранта РФФИ 08-03-00003а. 
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Синтез 4-ароил-1Н-бензо[c]оксепин-3-онов 
Потапова А.А., Глухов А.А., Кириллов Н.Ф. 

Пермский государственный университет, ул. Букирева, д.15 
Пермь, 614990, Россия, e-mail: kirillov@psu.ru  

Реактивы Реформатского присоеди-
няются к активированной двойной связи, 
образуя соответствующие продукты 
присоединения [1-3]. С целью получения 
соединений с активированной двойной 
связью, входящей в состав семичленного 
цикла, для использования их в реакции 
Реформатского нами был разработан ме-
тод синтеза 4-ароил-1Н-бензооксепин-3-
онов по следующей схеме. Конденсаци-
ей о-толуилового альдегида с этиловыми 
эфирами ароилуксусных кислот в при-
сутствии пиперидина были получены 
этиловые эфиры 2-ароил-3-о-
толилакриловой кислоты (I).  
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CH

CH2Br
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COAr
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- EtBr
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O
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II III

ToC

 Ar = Ph, 3-BrС6H4, 4-BrC6H4. 
 

Бромирование этих эфиров N-
бромсукцинимидом привело к этиловым 
эфирам 2-бензоил-3-(2-бромметилфенил)-
акриловых кислот (II). Последние при 
температуре 240оС циклизуются с выде-
лением бромэтана, образуя с выходами 89-
93% целевые продукты (III). 

Строение синтезированных соедине-
ний подтверждено данными ИК и ЯМР 
1Н спектроскопии. В настоящее время 
ведется изучение их биологической ак-
тивности.  

Работа выполнена при финансовой под-
держке Российского фонда фундаментальных 
исследований (грант № 07-03-96035). 
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М.И., ЖОрХ, 43(7), 1009 (2007). 



  

 

С- | 412

Метод синтеза 5-(N,N-дизамещенных)-амино-3-(2-оксопропил)-1,2,4-
тиадиазолов. 

Прошин А.Н., Пушин А.Н., Сергеев Д.Ю., Бачурин С.О. 
Институт физиологически активных веществ РАН, Московская область, г. Черноголовка 

Современные статистические данные 
дают основание считать возраст-
зависимые нейродегенеративные рас-
стройства, например болезнь Альцгей-
мера (БА), наряду с сердечно-
сосудистыми и онкологическими забо-
леваниями, наиболее серьезной медико-
социальной проблемой в развитых стра-
нах. В последние годы в качестве препа-
ратов для терапии БА предложены про-
изводные 5-амино-1,2,4-тиадиазолов, 
проявляющие свойства ингибиторов n-
NO-синтазы и ацетилхолинэстеразы 
[1,2]. 

В этой связи поиск новых тиадиа-
зольных «билдинг-блоков» представля-
ется весьма перспективным. Так, струк-
тура 5-амино-3-(2-оксопропил)-1,2,4-
тиадиазола, содержащая легко модифи-
цируемую кетогруппу, кажется доста-
точно интересной. Стандартный метод 
получения заключается в перегруппи-
ровке Боултона-Катрицкого 5-метил-3- 
аминоизоксазола под действием разно-
образных изотиоцианатов. Однако из-
вестные методы синтеза тиадиазольного 
цикла не позволяют получать N,N-
дизамещенные 5-амино-1,2,4-тиади-
азолы. 

Нами предложен удобный метод син-
теза с высоким выходом (80-90%) неопи-
санных в литературе 5-(N,N-
дизамещенных)-амино-3-(2-оксопропил)-
1,2,4-тиадиазолов взаимодействием 5-
метил-изоксазолил-3-изотиоцианата [3] с 
вторичными аминами в апротонных рас-
творителях (ДМСО, СН3СN).  

При котором происходит рециклизация 
промежуточных тиомочевин в тиадиа-
зольное кольцо за счет атаки нуклео-
фильной тиокарбонильной группой свя-
зи N-O изоксазольного цикла. 

N
O N

S

CH3 O
N

SN

NCH3

R2

R1
HNR1R2

R1,R2 = Alk, HetAr, HetArAlk, -(CH2)4-6-, -(CH2)2O(CH2)2-,           
            -(CH2)2NR3(CH2)2-,        где R3 = Ar, HetAr, ArAlk

 
Для оценки физиологической актив-

ности новых производных 1,2,4-
тиадиазола (более 30 соединений) в 
ИФАВ РАН определялась способность 
каждого вещества ингибировать глута-
мат-зависимый захват Ca2+ (на синапто-
сомах мозга крысы) как меры нейропро-
текторного действия соединения. 

По результатам тестирования для 
дальнейшей модификации выбрано со-
единение IP-9231 (R3 = -C6H4-m-CF3). 
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Сравнительная характеристика реакционной способности произ-
водных 2,6-диметилникотиновой кислоты в реакции гидразинолиза 

Пугачева А.С., Воевудский М.В., Нестерова Е.Ю. 
Днепропетровский национальный университет им. О. Гончара  

49050, г. Днепропетровск, пр. Гагарина 72 

Изучение особенностей гидразиноли-
за производных ароматических и гетеро-
циклических карбоновых кислот остает-
ся важным аспектом химии гидразидов. 
Особое внимание привлекает возмож-
ность прогнозирования направления ре-
акции гидразинолиза при одновремен-
ном присутствии в молекуле разных 
функциональных групп.  

С целью изучения гидразинолиза 
сложноэфирной группы в соединениях, 

содержащих два и более реакционных 
центра нами были синтезированы 1,2-
диацилгидразины (2), ацилгидразоны (3), 
1,3,4-оксадиазолы (4), уретаны (5) и мо-
чевины (6,7) на основе гидразида-2,6-
диметил-5-этоксикарбонил-никотиновой 
кислоты (1). Гидразинолиз проходил под 
действием спиртовых растворов гидра-
зингидрата различной концентрации с 
образованием продуктов (8-12) по схеме: 
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Гетероциклизация производных 4-арил-2-гидрокси-4-оксо-2-
бутеновых кислот под действием 2-амино-5-меркапто-1,3,4-тиадиазола 

Пулина Н.А., Залесов В.В., Рубцов А.Е., Мокин П.А., Вахрин М.И. 

Пермская государственная фармацевтическая академия, ул. Ленина, д.48 
Пермский государственный университет, ул. Букирева, д. 15 

Пермь, 614990, Россия e-mail: pulina_jane@mail.ru 
Ранее мы сообщали о синтезе N-

гетериламидов 4-арил-2-гидрокси-4-
оксо-2-бутеновых кислот в результате 
реакции 5-арил-2,3-дигидрофуран-2,3-
дионов с 2-амино-5-R-1,3,4-
тиадиазолами (R=H, Me, Et, SEt, SH). 
Показано наличие в растворах этих со-
единений прототропной кето-енольной, 
амино-иминной и тион-тиольной тауто-
мерии [1,2].  

В продолжение работ нами изучены 
реакции 4-арил-2-гидрокси-4-оксо-2-
бутено-вых кислот (1а-д) и их метило-
вых эфиров 2а-в с 2-амино-5-меркапто-
1,3,4-тиадиазолом в расплаве при 120°С 
в течение 15 минут. Установлено, что не 
зависимо от строения карбонильного 
субстрата 1, 2, осуществляется их гете-
роциклизация с образованием 3-(2-арил-
2-оксоэтилиден)-7-тиоксо-6-тиа-1,4,8-
триазабицикло[3.2.1]окта-5(8)-ен-2-онов 
(3а-в). Кроме того, в случае реакции ки-
слот 2а,г из реакционной смеси также 
выделены 6-(2-арил-2-оксоэтилиден)-2-
тиоксо-2,3-дигидро-имидазо[2,1-
b][1,3,4]тиадиазол-5(6Н)-оны (4а,б): 
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1: X=ОН, Ar = Ph(a), 4-CH3C6H4(б),  
4- CH3ОC6H4(в), 4-BrC6H4 (г), 4-ClC6H4 (д).  
2: X=CH3O, Ar = 4-CH3C6H4(а),  
4- CH3ОC6H4(б), 4-BrC6H4 (в).  
3: Ar = 4-CH3C6H4(а), 4-CH3ОC6H4(б), 4-

BrC6H4 (в). 4: Ar = Ph(а), 4-ClC6H4 (б). 

Механизм образования соединений 
3,4, вероятно, заключается в реализации 
первональной атаки первичной амино-
группы гетериламина на атом С2 кисло-
ты с образованием интермедиата I1. В 
дальнейшем интермедиат I1 способен в 
условиях протекания реакции стабили-
зироваться двумя путями. Путь А реали-
зуется после миграции атома водорода 
меркаптогруппы к атому N4 гетероцикла 
с образованием интермедиата I2, который 
элиминируя воду или метанол, циклизу-
ется в соединение 3. Путь Б предполага-
ет миграцию экзоциклического атома 
водорода к атому N3 тиадиазола, отщеп-
ление молекулы воды или метанола и 
последующую миграцию протона от 
меркаптогруппы на атом N4 гетероцикла 
с выделением производного имидазотиа-
зола 4. 

Строение соединений 3, 4 подтвер-
ждено методами ИК-, ЯМР1Н-
спектроскопии, а также масс-спектрами.  

Обнаружена противовоспалительная 
и анальгетическая активность производ-
ных 4. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (проект № 08-03-00488а). 

Литература 
1.  Пулина Н.А., Залесов В.В., Мо-

кин П.А., Баш. хим. журн., 14 (3), 52 
(2007). 

2. Пулина Н.А., Залесов В.В., Юш-
ков В.В., Мокин П.А., Вопросы биол., 
мед. и фарм. хим., 2, 37 (2008). 



 

 

С- | 415 

Новый подход к синтезу N-тозил-4,5-дигидротиено[3,2-c]хинолинов 
Растрепин А.А., Поендаев Н.В., Кациель А.Л., Фисюк А.С. 

Омский государственный университет им. Ф. М. Достоевского, химический факультет,  
 пр. Мира 55а, Омск, 644077, Россия.  

Производные тиено[3,2-c]хинолинов 
привлекают интерес как вещества с вы-
сокой физиологической активностью. 
Известные способы их получения не ра-
циональны и многостадийны [2]. Нами 
предложен простой и удобный подход к 
синтезу N-тозил-4,5-дигидротиено[3,2-
c]хинолин-2-карбальдегидов 4a-d, осно-
ванный на внутримолекулярной реакции 

Хека N-тозил замещенных 4-[[(2-
иодоарил)амино]метил]-2-тиофенкар-
бальдегидов 3а-d. Синтез соединений 
3а-d осуществлен алкилированием N-
тозиланилинов 1а-d 4-хлорметил-
тиофенкарбальдегидом 2 [2], протекаю-
щем в присутствии карбоната калия в 
диметилформамиде с выходами 64–72 
%. 
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Было показано, что внутри-

молекулярное арилирование соединений 
3а-d протекает с при нагревании в тече-
ние 3-4 часов в диметилацетамиде, со-
держащем ацетат калия и каталитиче-
ские количества тетракис(трифенил-
фосфин)палладия(0). Выходы N-тозил-
4,5-дигидротиено[3,2-c]хинолин-2-кар-
бальдегидов 4a-d составляют 70–95 %. 
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Реакционная способность 5-бензилидентиобарбитуровых кислот 
Рахимов А.И., Авдеев С.А.  

Волгоградский государственный технический университет, пр. Ленина, 28 
Волгоград, 400131, Россия e-mail: organic@vstu.ru 

 Ранее было показано [1], что S-
бензилирование тиобарбитуровой кисло-
ты в водно-диоксановой среде приводит 
к получению 2-(бензилтио)пиримидин-
4,6(1H,5H)-диона и определяется ста-
бильностью генерируемого тиолятного 
аниона (A).  

В данной работе рассмотрено влияние 
введения в 5-положение 2-
тиоксодигидропиримидин-4,6(1Н,5Н)-
диона бензилиденовой группы на элек-
тронную структуру генерируемого тио-
лятного аниона (В) и использование его 
в синтезе (5Z)-5-бензилиден-2-
(бензилтио)пиримидин-4,6(1H,5H)-
диона.  

Квантово-химический анализ методом 
АМ1 [2,3] аниона В, генерируемого из 5-
бензилидензамещенного, указывает на 
повышение его стабильности (Ев=-2693.8 
ккал/моль по сравнению с ЕА=-1345.5 
ккал/моль), сопровождающее понижени-
ем электронной плотности на атоме серы 
(SА=-0.450 по сравнению с SВ=-0.458), 
что приводит к снижению реакционной 
способности аниона В по сравнению с 
анионом А. 

 
 
  
  
Этим объясняется низкая реакционная 

способность 5-бензилидензамещенного 
тиолятного аниона в реакциях нуклео-
фильного замещения, в частности при 
замещении хлора в бензилхлориде.  
В связи с этим нами был использован 
межфазный катализ в реакции бензил-
хлорида с 5-бензилиден-2-
тиоксодигидропиримидин-4,6(1Н,5Н)- 
дионом (I). Реакция идет по схеме:  

 

Установлено, что применение меж-
фазного катализатора- дибензо-18-
краун-6 позволяет повысить выход про-
дукта (5Z)-5-бензилиден-2-(бензилтио)-
пиримидин-4,6(1H,5H)-диона (II) с 16% 
до 35%. Применение указанного меж-
фазного катализатора проводилось в ус-
ловиях использования в качестве орга-
нической фазы толуола, а в качестве 
водной фазы- водного раствора калиевой 
щелочи. 

Анализ литературных данных [4] по-
казывает, что дибензо-18-краун-6 дает 
наиболее устойчивый комплекс с катио-
ном калия, что подтверждает необходи-
мость использовать в качестве основания 
именно калиевую щелочь. 
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Нуклеофильное замещение с участием тиобарбитурата натрия 
Рахимов А.И., Авдеев С.А., Ле Тхи Доан Чанг 

Волгоградский государственный технический университет, пр. Ленина, 28 
Волгоград, 400131, Россия e-mail: organic@vstu.ru 

В данной работе показано, что тио-
барбитурат натрия (I) реагирует с бен-
зилхлоридом (II) и м-фенокси-
бензилхлоридом (III) преимущественно с 
образованием соответствующих продук-
тов S-замещения. 

 
 
 
 
 
 
 
 
Реакция протекает в водно-

диоксановой среде. Выход продукта S-
бензилирования составляет 70% (IV) и 
54% (V).  

Квантово-химический анализ методом 
АМ1 [1,2] генерируемых анионов из 
тиобарбитуровой кислоты действием на-
триевой щелочи указывает на большую 
стабильность карбаниона (Е=-1351.4 
ккал/моль) и тиолятного аниона (Е=-
1345.5 ккал/моль): 

 
 
 
 
 
В водно-диоксановой среде вероят-

ность образования “плотной” сольватной 
оболочки в наибольшей степени будет 
иметь место для карбаниона и затруд-
нять его подход к положительно заря-
женному реакционному центру второго 
реагента (II, III). В связи с этим следует 
ожидать образование в качестве продук-
та реакции предпочтительно S-
замещения, что и подтверждается полу-
чением конечных продуктов реакции S-
бензилпроизводного IV и S-м-
феноксибензилзамещенного V.  

Ранее [3] по результатам кинетиче-
ских исследований было установлено, 
что введение фенокси-заместителя в ме-
та-положение бензилхлорида снижает 
его реакционную способность с натрие-
вой солью 6-метил-2-тиоурацила в 6 раз. 

В случае применения в качестве суб-
страта I установлено, что при алкилиро-
вании последнего м-феноксибензил-
хлоридом (III) реакция идет с меньшей 
(50%) степенью превращения (по срав-
нению с бензилхлоридом II) реагента I с 
образованием 2-[(3-
феноксибензил)тио]пиримидин-4,6 (1H, 
5H)-диона (V). По-видимому, фактором, 
определяющим направление реакции с 
участием тиолятного аниона является 
пространственная доступность реакци-
онного центра. На это указывает также 
снижение реакционной способности га-
логенида с введением фенокси-
заместителя в мета-положение бензил-
хлорида. 
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Реакции дифторкарбена с тиопиримидинами 
Рахимов А.И., Каменева И.Ю., Авдеев С.А.  

Волгоградский государственный технический университет 
400131, Волгоград, пр. Ленина, 28; e-mail: organic@vstu.ru 

Введение дифторметильных групп в 
гетероциклические соединения привле-
кает исследователей возможностью по-
лучения лекарственных препаратов, пес-
тицидов, красителей. Эффективным 
приемом, использующимся при поиске 
путей усиления действия фармакологи-
ческих соединений, является введение 
атома фтора в эти соединения. С этих 
позиций фторсодержащие пиримидины 
представляют несомненный интерес. 

Ранее были исследованы реакции ди-
фторметилирования 6-метил-2-тиоксо-
2,3-дигидропиримидин-4(1Н)-она синг-
летным дифторкарбеном [1], изучены 
закономерности региоселективного O-
дифторметилирования с различными 
производными 6-метилпиримидин-
4(3Н)-она, содержащими алкилсульфа-
нильную или аралкилсульфанильную 
группы в положении 2 пиримидинового 
гетероцикла [2]. 

В продолжение данных работ, было 
исследовано дифторметилирование про-
изводных тиопиримидина - гетероцик-
лических соединений с амбидентными 
нуклеофильными центрами N-C-O и N-
C-S. Необходимый для проведения этой 
реакции дифторкарбен был получен in 
situ по реакции дифтор(хлор)метана 
(фреона-22) с KOH в безводном DMF. 

NH

N

O

R S

CH3

[CF2]

DMF

N

N

O

R S

CH3

F

F

 
R=Me, Bn  

Установлено, что замещение протека-
ет по экзоциклическому атому кислоро-
да, попытка проведения аналогичного 
превращения с участием производных, 
имеющих метильную группу в положе-
нии 5 пиримидинового цикла, не увенча-
лась успехом.  

С целью синтеза новых фтороргани-
ческих соединений, содержащих в своей 
структуре как фрагмент тиобарбитуро-
вой кислоты, так и бензольное кольцо, 
осуществлена реакция дифторметилиро-
вания арилиденпроизводных тиобарби-
туровой кислоты.  
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F F
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R= H, Me 

 Установлено, что замещение проте-
кает по одному из атомов азота. Особен-
ностью данного превращения является 
тот факт, что во время реакции двойная 
связь между бензольным кольцом и 
фрагментом тиобарбитуровой кислоты 
не участвует в реакции дифторметили-
рования. 
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Электронное строение и свойства тиоурацила 
Рахимов А.И., Титова Е.С. 

Волгоградский государственный технический университет, пр. Ленина, д.28 
Волгоград, 400131, Россия e-mail: organic@vstu.ru 

Известны способы получения S-
производных 6-метил-2-тиоурацила 1 
обработкой его 2-(фенокси)-, 2-
(бензилокси)-1-бромэтаном или 3-
(бензилокси)-1-бромпропаном в раство-
ре ДМФА в присутствии карбоната ка-
лия при 75–80 0 С в течение 6 ч. Таким 
способом был получен ряд производных 
1, содержащих в положении 2 (арилок-
сиалкил)тио-группу с выходом 46–73 % 
[1]. Недостатком этого метода является 
проведение реакции в гетерогенных ус-
ловиях, невысокий выход, достаточно 
высокие температура и продолжитель-
ность процесса. Нами разработан метод 
синтеза S-монопроизводных соединения 
1 нуклеофильным замещением галогена 
в галогенпроизводном на анион 3, гене-
рируемый из тиолята натрия 2, обра-
зующегося при действии эквимолярного 
количества натриевой щелочи на 1, в 
водно-диоксановой среде [2]. Реакция с 
участием 3 идет в мягких условиях (30–
50 0С), за короткий промежуток времени 
(15–60 мин) и позволяет синтезировать 
S−производные 4a-j с высокими выхо-
дами (72 – 99 %):  
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NH

CH3 SNa
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RHal

N

NH

O

SRCH3
-NaHalN

NH

CH3
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+ диоксан

-

1 2

3 4a-j
Hal = I, Br, Cl;  
R = Bn, Bn(м−OPh), Bn(n-Ad), Pr, All, Et, Bn(n-
SOF2), Bn(o-Br), Bn(n-Br), Ad. 

Нами методом ab-initio (ограничен-
ный Хартри-Фокка базис 6-31G**) из 
пакета программ GAMESS версия 6.0 [3] 

изучено геометрическое и электронное 
строение аниона 3, представленное ни-
же. 

Как видно из электронной структуры 
генерируемого из соли 2 анион 3 облада-
ет высокой реакционной способностью 
по тиильному центру, что обеспечивает 
высокий выход алкил− и аралкил произ-
водных 1 в реакциях нуклеофильного 
замещения. 
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Оротовый альдегид. Синтез и реакции с аминокислотами 
Рахимов А.И., Шульман Р.Б. 

Волгоградский государственный технический университет, пр. Ленина, 28 
Волгоград, 400131, Россия e-mail: organic@vstu.ru 

 
Нами было установлено, что окисле-

ние 6-метилурацила селенистой кисло-
той в среде уксусной кислоты в отличие 
от использования в тех же условиях ок-
сида селена, позволяет значительно сни-
зить количество применяемой уксусной 
кислоты и увеличить выход оротового 
альдегида [1,2]. Окисление 6-
метилурацила в оротовый альдегид ди-
оксидом селена и селенистой кислотой в 
среде уксусной кислоты идет по наибо-
лее вероятному механизму, включаю-
щему образование промежуточного ан-
гидрида уксусной и селенистой кислот, 
обладающего большей реакционной спо-
собностью. Данная реакция протекает 
через стадию электрофильной атаки пя-
того положения пиримидинового цикла 
с последующим образованием 6-
метиленового производного (квантово-
химический анализ проведен методом 
АМ1). 

Дальнейшее окисление идет с образо-
ванием Se, оротового альдегида и воды, 
способствующей разделению конечных 
продуктов реакции. Нами изучен синтез 
иминопроизводных по реакции оротово-
го альдегида с глицином, эфирами оли-
гомеров ε-аминокапроновой кислоты, n-
аминобензойной кислоты и её эфира: 

 
 
 
 
 
 
 
 
R=-CH2- R' = H; R = -C6H4-p  R' = H; 
R =-C6H4-p R' = Et;  
R = -[(CH2)5С(O)NH]2(CH2)5-   R' = Bu-n 
Реакцию проводили в органическом 

растворителе (спирт, уксусная кислота) в 
случае сложных эфиров аминокислот и 
олигомеров или в воде для аминокислот. 
Температуру реакции изменяли в диапа-
зоне от 40 до 70 оС. Выход иминов в за-
висимости от структуры исходных ве-
ществ составляет 32 – 81%. Наибольший 
выход получен для п-аминобензойной 
кислоты. На примере глицина были рас-
смотрены стадии реакции оротового 
альдегида с аминокарбоновыми кисло-
тами. 
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Новый подход к 3-аминобензофуранам на основе  
-сульфонилиминов фенилдихлоруксусного альдегида 
Розенцвейг Г.Н., Серых В.Ю., Розенцвейг И.Б., Левковская Г.Г. 

Иркутский институт химии им. А. Е. Фаворского Сибирского отделения Российской академии наук, 
 664033, ул. Фаворского, 1; Иркутск. Факс: (3952)419346; тел: (3952)424911; Е-mail: i_roz@irioch.irk.ru 

Ранее были сформированы [1, 2] и 
усовершенствованы [3] методы получе-
ния арилсульфонилиминов фенилдихло-
руксусного альдегида 1 – высокоактив-
ных реагентов, открывающих подходы к 
функционализированным производным 
амидов ациклического и гетероцикличе-
ского строения [4-6]. 

Систематически исследуя синтетиче-
ский потенциал иминов 1, мы установи-
ли, что их реакции с 4-замещенными фе-
нолами приводят к функционализиро-
ванным бензофуранам 2. Вместо иминов 
1 в реакциях могут быть использованы 
полихлорэтиламиды, содержащие нук-
леофугные фрагменты в α-положении к 
амидному атому азота, например N-(1-
гидрокси-2-фенил-2,2-
дихлорэтил)амиды 3. Реакции эффек-
тивно протекают в присутствии концен-
трированной серной кислоты в среде 
хлорорганических растворителей. 

ArSO2

N=C
H

CCl2Ph
ArSO2NCl2 + PhC CH , CCl4

1

ArSO2

N=C
H

CCl2Ph

ArSO2NHCHCCl2Ph

OH

+или
H2SO4

X

OH

1

3

O Ph

X NHSO2ArArSO2NHCHCCl2Ph

X OH - 2 HCl

2

 X – Cl, OH; Ar = Ph, 4-ClC6H4, 4-MeC6H4 
По-видимому, образование бензофу-

ранов 2 включает стадию С- 
 

амидоалкилирования фенола в орто-
положение к гидроксильной группе, по-
сле чего реализуются беспрецедентно 
легкая внутримолекулярная гетероцик-
лизация и самопроизвольное дегидро-
хлорирование. Наличие фенильного за-
местителя в структуре соединений 1 и 3, 
вероятно, способствует осуществлению 
реакции гетероциклизации. 

Структура соединений 2 была изучена 
и доказана физико-химическими мето-
дами. 

Известны препараты, содержащие в 
своей структуре бензофураны, обла-
дающие антидепрессивным, урикоде-
прессивным эффектом, являющиеся ме-
стноанестезирующим, анальгетическим, 
спазмолитическим средством. В связи с 
этим аминобензофураны представляют 
интерес как перспективные биологиче-
ски активные вещества. 
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Синтез, строение и химические свойства N–замещенных 2(3)-имино-
2,3-дигидрофуран-3(2)-онов 

1 Рубцов А.Е., 1 Тюнева А.В., 1Быстрицкая О.А., Саитова Л.Р., 1Шипиловских С.А., 
Пулина Н.А., 2Игидов Н.М. 1Лисовенко Н.Ю., 3Фешин В.П.,  

4Рязанов В.Н., 1Залесов В.В., 

1ГОУВПО «Пермский государственный университет», ул. Букирева д.15, г. Пермь, 614990, Россия,  
e-mail: alekhsandr.rubtsov@psu.ru 

2ГОУВПО «Пермская государственная фармацевтическая академия Федерального Агентства  
по здравоохранению и социальному развитию» ул. Ленина д.48, г.Пермь, 614990, Россия 
3Институт технической химии УрО РАН ул. Ак. Королева, д.3, г. Пермь, 614013, Россия 

4Филиал ФГУП «НПО «Микроген» МЗ РФ «Пермское НПО «Биомед» ул.Братская, д. 177, г. Пермь, 
614089, Россия 

 
Для N–замещенных 2-имино-2Н-

фуран-3-онов (А), 3-имино-3Н-фуран-2-
онов (В) и 2,3-дииминопроизводных 2,3-
дигидрофурана (С) рассматриваются но-
вые методы синтеза, особенности строе-
ния (с привлечением квантово-
химических расчетов) и химические 
превращения в реакциях с ОН-, NH- и 
СН-нуклеофилами. 

N

N

O
O

N

O
N

O

O

A B C

 

Новые данные приводятся в сравне-
нии с полученными ранее [1]. 

Литература 
1.  Залесов В.В., Рубцов А.Е., ХГС, 

2, 163-186 (2004).  
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (проект № 08-03-00488) 
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Взаимодействие N-арилмалеимидов с 1,3-азотсодержащими  
бинуклеофилами 

Руденко Р.В., Комыхов С.А., Мусатов В.И., Шишкин О.В., Шишкина С.В.,  
Десенко С.М.  

ГНУ НТК «Институт монокристаллов» НАН Украины 
пр. Ленина, 60, Харьков, 61001, Украина. 

Известно [1, 2], что взаимо-действие 
N-арилмалеимидов с раз-личными 1,3-
N,S-бинуклеофилами – тиоамидами и 
производными тио-мочевин, приводит к 
образованию производных тиазолонов и 
сложных полициклических соединений. 
Взаимо-действие же N-арилмалеимидов 
с гетеро-циклическими, такими как 3-
амино-1,2,4-триазол и 2-аминобенз-
имидазол, может приводить к различным 
региоизомерам или смесям продуктов с 
различной направленностью. В работе 
[3] сообщалось о взаимодействии амино-
азолов 1 и 2 с производными малеими-
дов с образованием азолопиримидинов 3 
и 5. Выводы о строении полученных со-
единений были сделаны на основе ана-
лиза спектров 1Н ЯМР. 

Нами получены результаты, отличные 
от описанных в работе [3]: 
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В результате проведения данных ре-

акций в условиях, описанных в [3], нами 
получены индивидуальные вещества, по 
характеристикам и данным спектров  
 

1Н ЯМР идентичные к приведенным в 
работе [3]. Данные эксперимента ЯЭО 
полученные, для соединения 3, при об-
лучении сигнала метинового протона 
пиримидонового цикла позволили уста-
новить пространственную сближен-
ность этого протона с NH протоном эк-
зоциклической амидной группы и про-
тонами в орто-положениях арильного 
заместителя. В тоже время, эффекта 
Оверхаузера между метиновыми прото-
нами пиримидонового и триазольного 
циклов не обнаружено. Полученные 
данные позволяют предложить для про-
дуктов взаимодействия амина 1 структу-
ру 4, а не 3, как указывается в [3].  

Строение соединения 4 было было 
дополнительно подтверждено методом 
рентгеноструктурного анализа.  

Также, установлено, что взаимодейст-
вие N-арилмалеимидов с 
2-аминобензимидазолом приводит к об-
разованию производных пиримидо[1,2-
a]бензимидазолов 5. Такой вывод сделан 
на основе сравнения данных ЯМР 1Н и 
13С с применением ЯЭО. 
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Закономерности координации дипирролилметенов s-, p-, d- и f-
элементами. Типы и устойчивость хелатных узлов 
Румянцев Е.В.1, Десоки А.1, Антина Е.В.1,2, Захаров А.Г.1,2 

1Ивановский государственный химико-технологический университет, пр. Ф. Энгельса, д. 7 
Иваново, 153000, Россия e-mail: evr@isuct.ru 

2Институт химии растворов РАН, ул. Академическая, д. 1 
Иваново, 153045, Россия e-mail: eva@isc-ras.ru 

Удачное сочетание легко поляризуе-
мой ароматической системы лигандов 
дипирролилметенов и металлического 
центра координации приводит к появле-
нию внутримолекулярного переноса за-
ряда, вследствие чего металлокомплексы 
дипирролилметенов обладают тем набо-
ром спектральных и фотофизических ха-
рактеристик, которые необходимы для 
создания лазерных красителей, флуорес-
центных меток и сенсоров для различ-
ных областей современной науки и тех-
ники. 

В данной работе представлены ре-
зультаты исследований, отражающих за-
кономерности образования комплексов 
дипирролилметенов с s-, p-, d- и f-
элементами. Рассматриваются основные 
типы реакций комплексообразования ал-
килзамещенных дипирролилметенов и 
их структурных изомеров с простыми и 
хелатными солями d-металлов в раство-
рах. Данные спектральных исследований 
свидетельствуют, что дипирролилмете-
ны способны к образованию гомо- и ге-
теролептических комплексов. Показано, 
что тип комплекса определяется разме-
рами катиона комплексообразователя, 
концентрационными условиями, а также 
варьированием донорно-акцепторных 
свойств используемого растворителя. 

Впервые представлены результаты 
исследований взаимодействий алкилза-
мещенного 2,2'-дипирролилметена с со-
лями РЗЭ [La(III), Pr(III), Sm(III), Dy(III) 
и др.], приводящих к образованию 
трис(дипирролилметеновых) комплек-
сов. Установлена взаимосвязь между ус-
тойчивостью комплексов и силой поля-
ризующего действия катиона комплек-
сообразователя на хромофорную  
 

систему гетероциклического лиганда 
(рис.), что позволяет отнести данные ди-
пирролилметены к зондам, высокочувст-
вительным к изменениям соотношения 
между ионным и ковалентным вкладами 
в координационные взаимодействия. 

 
Рис. Различия в электронных спектрах 

поглощения комплексов дипирролилме-
тена с p-, d- и f-элементами 

Впервые приводятся результаты, по-
казывающие принципиальную возмож-
ность образования комплексов дипирро-
лилметенов с s-элементами (Li+, Ca2+). 

Обсуждаются закономерности обра-
зования гетеролептических комплексов 
Cu(II), содержащих координированные 
анионы дипирролилметена и природных 
аминокислот. 

 
Работа выполнена при поддержке Аналитиче-
ской ведомственной целевой программой «Раз-
витие научного потенциала высшей школы 
(2009–2010 гг.)» (проект № 2.1.1/827). 
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Реакция 1,3,7-триазапиренов с металлорганическими соединениями 
Сайгакова Н.А., Демидов О.П., Боровлев И.В., Писаренко С.В.  

Ставропольский государственный университет, ул. Пушкина, д.1, 
Ставрополь, 355000, Россия e-mail: k-biochem-gcs@stavsu.ru 

Электронодефицитный характер аза-
пиреновых систем предполагает воз-
можность прямого замещения водорода 
под действием нуклеофильных частиц 
(SN

H реакции).  
В данной работе рассматривается нук-

леофильное замещение полученных ра-
нее 1,3-ди- [1] и 1,3,7-триазапиренов [2] 
в реакции с металлорганическими со-
единениями. Процессы протекают по 
схеме «присоединение-отщепление» с 
образованием промежуточных σН-
аддуктов – дигидропроизводных азапи-
ренов, некоторые из которых удалось 
выделить и охарактеризовать.  
Так, 1,3,7-триазапирен (1) легко реаги-

рует с метил-, фениллитием и реактива-
ми Гриньяра с образованием соответст-
вующих дигидросоединений, которые 
при выливании реакционной массы в во-
ду легко окисляются кислородом возду-

ха до 6-R-1,3,7-триазапиренов 2a-c: 

N
N

N
N

N

N
R

R=CH3, Ph, All1 2a-c

a,b

a) RLi, TГФ, 20oC, 30 мин. (R=CH3, Ph)
b) AllMgCl,  (C2H5)2O, 20оС, 30 мин

 
Данный способ синтеза 6-R-1,3,7-

триазапиренов, на наш взгляд, является 
наиболее удобным из уже описанных в 
литературе [3]. 1,3-Диазапирен в этих 
условиях реагирует крайне неселективно 
с образованием сложной смеси веществ, 
разделить которую нам не удалось. 
В случае, если положения 6 и 8 в ис-

следуемых гетероциклах заняты, регио-
селективность замещения изменяется 
(показано на примере реакции замещен-
ных азапиренов 3a,b с метиллитием в 
тетрагидрофуране): 
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X=N X=CH

3a: X=N
3b: X=CH

Интересно, что основным продуктом 
реакции 6,8-дифенил-1,3,7-триазапирена 
(3а)  является 2-метил-6,8-дифенил-
1,3,7-триазапирен (продукт замещения в 
пиримидиновое ядро), в то время как за-
мещенный 1,3-диазапирен 3b образует, 
главным образом, 5-метил-6,8-дифенил-
1,3-диазапирен (замещение в карбоцик-
ле). 
Таким образом, нами было установле-

но, что нуклеофильное замещение 1,3,7-
триазапирена (1) протекает селективно 
по положению 6, т.е. в α-положение пи-
ридинового ядра, однако введение за-
местителей, препятствующих реакции по 

этому положению, приводит к измене-
нию региоселективности реакции и об-
разованию продуктов присоединения 
(замещения) в карбоциклическое ядро. 

 
Литература 

1. Боровлев И.В., Демидов О.П., По-
жарский А.Ф. ХГС. 2002, № 8, 1109. 
2. Aksenov A., Borovlev I., Aksenova I., 
Pisarenko S., Kovalev D. Tetrahedron Lett. 
2008., V. 49,  P. 707. 
3. Аксенов А.В., Боровлев И.В., Писа-
ренко С.В., Аксенова И.В. // Химия 
гетероцикл. соед. 2008, № 7, 1080. 



  

 

С- | 426

3-(α-хлор-β-фенилэтил)хиноксалин-2(1Н)-он и 
 [a и b]гетероаннелированные системы на его основе 

Сайфина Д.Ф., Мамедов В.А., Ганиева В.Р., Губайдуллин А.Т., Баландина А.А., 
Латыпов Ш.К., Ризванов И.Х., Литвинов И.А. 

Учреждение Российской академии наук  
 Институт органической и физической химии имени А.Е. Арбузова КазНЦ РАН 

420088, Казань, ул. Арбузова, 8; e-mail: dsaifina@iopc.knc.ru, mamedov@iopc.knc.ru 
Неослабевающий интерес к химии 

1,4-диазинов и конденсированных сис-
тем, в частности хиноксалинов и их азо-
ло- и азиноаннелированных производ-
ных, связан, главным образом, с тем, что 
они являются фрагментами многих био-
логически важных соединений и меди-
каментов, в том числе блокаторов каль-
циевых каналов, препаратов, замедляю-
щих развитие болезни Альцгеймера, об-
ладающих противоопухолевой, антибак-
териальной активностью. 

Ключевой стадией на пути к конден-
сированным хиноксалинам является 
синтез соответствующих функциональ-
ных производных, содержащих различ-
ные фрагменты, способные в зависимо-
сти от поставленной цели к дальнейше-
му превращению с образованием новых 
гетероаннелированных систем. 

В работе рассматривается синтез 3-(α-
хлор-β-фенилэтил)хиноксалин-2(1Н)она 
1 на основе метилового эфира хлорбен-
зил-пировиноградной кислоты, получае-
мого по реакции Дарзана из метилди-
хлорацетата и фенилацетальдегида в 
присутствии t-BuOK, и его превращения 
под действием гетерокумуленов и му-
равьиной кислоты, приводящие к азоло- 
2-4 и пирроло[a]аннелированным 5 про-
изводным. 
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Рис. Геометрия молекулы 5 
 в кристалле. 
Синтез [b]-аннелированных произ-

водных – фуро- 7 и пиразо-
ло[b]хиноксалинов 8 – осуществлялся на 
основе функционального производного 
соединения 1 – 3-
фенилацетилхиноксалин-2(1Н)она 6 с 
использованием брома в присутствии 
ацетата натрия и гидразин гидрата, соот-
ветственно. 
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i1 = NaN3, ДМСО; i2 = AcOH, Δ; i3 = Br2, AcONa, AcOH; 
i4 = AcONa, диоксан; i5 = NH2NH2  H2O, AcOH, Δ  

Также обсуждаются спектральные 
особенности полученных соединений и 
возможные пути их образования. 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке Российского фонда фундаментальных 
исследований (гранты № 03-03-32865-а, 07-03-
00613а). 
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Исследование влияния метанола на орбитальные эффекты реакции 
1,3-диполярного циклоприсоединения диазосоединений к С=С связи. 

Самаркина А.Б., Хурсан С.Л. 
Учреждение Российской академии наук Институт органической химии 

Уфимский научный Центр, ул. Проспект Октября д. 71, Уфа,450054, Россия e-mail: dokichev@anrb.ru  

В приближении B3LYP/6-31G(d) про-
ведено исследование влияния раствори-
теля(метанол) на протекание реакции 
циклоприсоединения диазосоединений к 
олефинам.  
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Влияние растворителя оценивали в 

рамках: континуальной (А), дискретной 
(Б) и обобщенной (В=А+Б) моделей 
сольватации. Разность энергий гранич-
ных МО реагентов представлена в таб-
лице 1. 

Таблица 1. CCD/6-31G(d) разность 
энергий граничных МО(eV) реагентов. 
модель ∆εH(1+2a) ∆εL(1+2a) ∆εH(1+2b) ∆εL(1+2b) 
Г. Ф. 0.467 0.535 0.504 0.454 
А 0.466 0.532 0.493 0.445 
Б 0.453 0.529 0.501 0.437 
В 0.462 0.521 0.498 0.313 

Как видно из таблицы, учет сольвата-
ции в рамках континуальной модели 
оказывает незначительное влияние на 
энергию граничных молекулярных орби-
талей. Учет специфической сольватации 
(Б), и сочетание специфической и неспе-
цифической сольватации (В), приводит к 
значительному уменьшению энергии 
граничных МО, особенно для полярных 
соединений 1 и 2b.  

Таким образом метанол благоприят-
ствует протеканию реакции за счет 
уменьшения разности энергий гранич-
ных МО.  

В рамках теории жестких и мягких 
кислот и оснований оценивали региосе-
лективность (в виде параметра ∆)и изме-
нение скорости реакции при переходе из 
газовой фазы в метанол, определяемое 
энергией стабилизации реагентов Estab. 
Указанные параметры вычисляли, нахо-
дя “атомную мягкость” и коэффициенты 

Фукуи для атомов реакционного центра 
по методике, описанной в [1]. Для коли-
чественной оценки влияния метанола на 
скорость реакций 1,3-диполярного цик-
лоприсоединения использовали уравне-
ние Аррениуса. Предполагая неизмен-
ность предэкпоненциального множите-
ля, находили отношение констант скоро-
сти реакции: 

km/kv= exp(-∆Еstab/RT),  
km/kv –– отношение констант скоро-

стей реакций в метаноле и в газовой фа-
зе. 

Таблица 2. Изменение параметра ре-
гиоселективности ∆ и отношение кон-
стант скоростей реакции в зависимости 
от модели сольватации (Т=600С). 

параметр  
реакции 

1+2а 1+2b 
I II  II 

∆(гф)103 1.7 3.6 1.0 10.0 
∆(А)103 1.7 3.9 0.6 11.7 
km/kv(А) 1.0 ––  3.8 –– 
∆(Б)103  3.6 10.7 1.0 2.9 
km/kv (Б) 16.5 –– 65.8 –– 
Из данных таблицы 2, изучаемые ре-

акции 1,3-диполярного циклоприсоеди-
нения протекают региоселективно по 
направлению I как без учета влияния 
растворителя, так и при учете сольвата-
ции. По значениям ∆ видно, что специ-
фическая сольватация оказывает суще-
ственное воздействие на региоселектив-
ность реакции. Отношения km/kv, полу-
ченные в рамках континуальной и дис-
кретной модели, показывают, что мета-
нол оказывает сильное влияние на ско-
рость изучаемых реакций циклоприсое-
динения. Это влияние оказывается более 
существенным в рамках дискретной мо-
дели.  
Литература: 

1. A. Ponti, J. Phys.Chem. A, 2000, 
104, 8843. 
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Синтез пиридо[3,2-b][1,4]бензоксазепин-10(11H)-оновых систем  
содержащих 1,2,4-оксадиазольный фрагмент 

Сапегин А.В., Христолюбова Т.А., Иващенко А.В., Смирнов А.В., Дорогов М.В. 

Ярославский государственный педагогический университет им. К.Д. Ушинcкого 
ул. Республиканская, д. 108, Ярославль, Россия e-mail: Sapegin_yar@mail.ru 

В последнее время в научной литера-
туре встречается все больше сообщений 
о получении, фармакологических свой-
ствах и применении в лечебной практике 
произ-водных бензоксазепинона. 
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Схема 1 
В данном исследовании мы продол-

жаем развивать разработанное нами на-
правление синтеза производных пири-
до[3,2-b]бензокса-зепи-10(11H)-нонов, 
основанное на исполь-зовании в качест-
ве реагентов о-нитрогалоген-пиридинов 
и амидов салициловой кислоты. В наших 
работах [1,2] предложен и экспери-
ментально обоснован механизм данного 
взаимодействия (Схема 1).  
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Схема 2 
Используя в качестве исходных со-

единений 6-гидроксиникотиновую ки-
слоту 7 (превращаемую в соответст-
вующие о-нитрогалогенпиридины 2) и 
амиды салициловой кислоты 1, нами был 
осуществлен синтез четырех пиридобен-
зокса-зепинонов 6(a,b), содержащих при 
пиридини-евом цикле либо карбометок-
сильную, либо нитрильную функцио-
нальные группы (Схема 2). Дальнейшая 
модификация функциональ-ных групп 
R2 позволила получить ряд новых поли-

гетероциклических соединений 11 и 13, 
в которых пиридобензоксазепиноновая 
система связана углерод-углеродной 
связью с оксадиазольным циклом (Схема 
3). 
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Схема 3 

Литература 
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Синтез полифторированных хинолин-2-онов путем циклизации  
полифторанилидов коричной кислоты под действием суперкислот  

Сафина Л.Ю.,а Баранова Ю.Ф.,б Селиванова Г.А.,а Колтунов К.Ю.,в,г 

Штейнгарц В.Д.а,г 
аИнститут органической химии им. Н.Н. Ворожцова Сибирского отделения Российской академии 

наук, 630090, Новосибирск, проспект ак. Лавреньева 9. 
бНовосибирский государственный педагогический университет, 630126, Новосибирск, ул. Вилюйская 28. 
вИнститут катализа им. Г.К. Борескова Сибирского отделения Российской академии наук, 630090, Но-

восибирск, проспект ак. Лавреньева 5 
гНовосибирский государственный университет; 630090, Новосибирск, ул. Пирогова, 2. 

Бензоазагетероциклы, в частности хи-
нолин-2-оны [1], содержащие атомы 
фтора в бензольном кольце, представля-
ют интерес как биологически активные 
соединения.  

Основным методом синтеза хинолин- 2-
онов является циклизация анилидов ко-
ричной кислоты под действием кислот 
[2]. Примеры синтеза этими путем фтор-
хинолин-2-онов единичны и ограничены 
соединениями, содержащими 1–2 атома 
фтора, вследствие, по-видимому, малой 
доступности полифторированных арил-
аминов с незамещенным орто-
положением по отношению к аминогруп-
пе. Однако в последнее время были разра-
ботаны простые методы селективного 
гидродегалогениро-вания доступных по-
лифторхлорариламинов и полифторацета-
нилидов [3], что открыло возможность 
синтеза полифторированных анилидов 
коричной кислоты и изучения возможно-
сти их превращения в поли-
фторированные по бензольному кольцу 
хинолин-2-оны. 

Нами показано, что полифториро-
ванные анилиды коричной кислоты 1а–е 
реагируют с CF3SO3H, давая соответст-
вующие 4-фенил-3,4-дигидро-хинолин-2-
оны 2а–е, которые при действии AlCl3 
претерпевают дегидрофенилирование с 
образованием полифторированных хи-
нолин-2-онов 3а–е. Кроме того, установ-
лено, что последние можно получать не-
посредственно из указанных анилидов в 
варианте непрерывного процесса с ката-
лизом обеих стадий хлористым алюми-
нием.  
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Cинтез хинолин-2-онов важен как 

перспективный путь к функционализи-
рованным по положению 2 хинолинам с 
полифторированным бензольным коль-
цом. Это проиллюстрировано превраще-
нием полученных фторсодержащих хи-
нолин-2-онов 3a-e в соответствующие 2-
хлор-хинолины 4a–e. 

 Таким образом, разработан общий 
синтетический подход к полифториро-
ван-ным по карбоциклическому фраг-
менту производным хинолина, исходя из 
доступных фторированных анилидов ко-
ричной кислоты. 
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Формирование цикла изоксазола на основе  
нитроловых кислот ряда 1,3,5-триазина 
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Нитроловые кислоты (нитрофор-
мальд-оксимы) могут быть источником 
высоко реакционноспособных нитрилок-
сидов. Для генерации нитрилоксидов 
используется два подхода: элиминиро-
вание азотистой кислоты при нагревании 
и депротонирование под действием 
сильных оснований, с последующим от-
щеплением нитрит-иона. Образующиеся 
in situ нитрилоксиды могут димеризо-
ваться до фуроксанов [1], вступать в ре-
акцию 1,3-диполярного циклоприсое-
динения с разнообразными диполярофи-
лами [2,3], присоединять различные реа-
генты [4-6].  

Нагревание нитроловых кислот ряда 
1,3,5-триазина, содержащих в цикле 
аминные и алкоксильные заместители в 
среде непредельных соединений приво-
дит к промежуточному образованию 
1,3,5-триазиннилнитрилоксидов, кото-
рые реагируют с непредельным соеди-
нением с образованием 3-(2-R-4-R’-
1,3,5-триазин-6-ил)-5-R-изоксазолов (I) и 
3-(2-R-4-R’-1,3,5-триазин-6-ил)-5-R-
изоксазолинов (II). 
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R1; R2 - амино- и алкоксигруппы
R = Ph; CH 2OH; CN; COOMe; Alk 
Реакция нитроловых кислот ряда 

1,3,5-триазина с дикарбонильными 
соединениями в присутствии гидроксида 
натрия завершается образованием 3-(2-
R-4-R’-1,3,5-триазин-6-ил)-4-R-5-
метилизоксазолов. 
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1,3,5-Триазинилнитрилоксиды обра-

зуются при депротонировании исходных 
нитриформальдоксимов с последующим 
отщеплением нитрит-аниона. При согла-
сованной атаке карбаниона дикарбо-
нильного соединения по атому углерода 
нитрилоксида и атома кислорода нитри-
локсида по атому углерода ацетильной 
группы в результате [3+2]-
циклоприсоединения замыкается цикл 
3,4,5-тризамещенного изоксазола. 
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Новый способ получения 2-арил-1-гидрокси-4,5-диалкилимидазолов  
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Известные способы получения 1-
гидроксиимидазолов из 1,2-
гидроксиламинооксимов предполагают 
проведение нескольких операций [1]. 
“One-pot” способ получения 1-
гидроксиимидазолов из 1,2-
гидроксиламинооксимов ранее был не-
известен. Нами показано, что кипячение 
эквимольных количеств алифатического 
1,2-гидроксиламинооксима 1 и аромати-
ческого или гетероароматического аль-
дегида 2 в уксусной кислоте приводит к 
образованию соответствующих 2-арил-1-
гидроксиимидазолов 3. 
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Конденсация алифатического 1,2-
гидроксиламинооксима 1 и альдегида 2 
приводит к нитронам 4 [2], циклизация 
которых и последующая дегидратация 
промежуточно образующихся 1-
гидрокси-3-имидазолин-3-оксидов 5 дает 
2-арил-1-гидроксиимидазолы 3. На не-
скольких примерах было показано, что 
α-арил(гетарил)нитроны 4 в указанных 
выше условиях практически количест-
венно превращаются в имидазолы 3. 

Все соединения получены с хороши-
ми выходами и представляют собой бес-
цветные или слабоокрашенные (нитро-
производные) высокоплавкие, нераство-
римые в воде вещества. Их строение 
подтверждено ЯМР 1Н-, ИК- и масс- 
спектрами. Большинство соединений 
синтезированы впервые, физические 
константы описанных ранее соединений 
близки к литературным [3, 4]. 
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Взаимодействие алкилзамещенных урацилов с β-дикетонами и β-
дикетоэфирами 

Семенов В.Э., Романова Е.С., Акамсин В.Д., Резник В.С. 

Учреждение Российской академии наук ИОФХ им. А.Е. Арбузова КазНЦ РАН,  
Казань, 420088, Россия e-mail: sve@iopc.knc.ru 

Взаимодействие β-дикетонов и β-
кетоэфиров с мочевинами, гуанидинами, 
амидинами – классический способ син-
теза производных пиримидина. С целью 
получения исходных соединений для 
дальнейшего синтеза ациклических и 
макроциклических производных пири-
мидинов, содержащих группировки, 
способные к образованию координаци-
онных, водородных связей с различными 
субстратами – заряженными или ней-
тральными, нами изучено взаимодейст-
вие 1-моно- и 1,3-бис(ω-бром-
алкил)метилзамещенных урацилов с 
ацетилацетоном (АА) в качестве β-
дикетона и ацетоуксусного эфира (АУЭ) 
в качестве β-кетоэфира.  

В результате реакции 1-(ω-
бромгексил)-3,6-диметилурацила 1 с 
АУЭ в смеси диоксана со спиртом в 
присутствии NaOEt получено соедине-
ние 2, в котором атом Br заменен на β-
кетоэфирный фрагмент. Его последую-
щая конденсация в абсолютном спирте в 
присутствие NaOEt приводит с к соеди-
нению 3 – перспективному прекурсору 
для синтеза клешневидных урацилсо-
держащих лигандов (Схема 1). 

Схема 1 

NH2 NH2

O

O

N

N

O

CH3

O N
N

O
CH3

N
H

N
H

CH3

O

S

O

N

N

CH3 O

CH3

CH3

C2H5O

O

O

CH3

O O

OC2H5+ EtONa

CH3
(CH2)6Br

CH3

(CH2)6
EtOH

(CH2)6

1

Na,

2 (38%)

3 (42%)

EtOH/диоксан

 

Введение в реакцию с АУЭ в тех же 
условиях 1, 3-бис(ω-бромалкил)-6-
метилураметилурацилов 4a и 4b также 
приводит к продуктам замещения атомов 
Br на β-кетоэфирные фрагменты (Схема 
2). 

Схема 2 
O

N

N

O

O

N

N

CH3 O

CH3

OC2H5

O

O

CH3

OC2H5

O

O

CH3

O O

OC2H5

CH3

(CH2)nBr

(CH2)nBr

(CH2)n

(CH2)n

+

n=5 (4a), n=6 (4b)

EtONa

EtOH/диоксан

n=5 (5a) 61%, n=6 (5b) 41%

 

Реакция соединения 1 с АА в смеси 
диоксана и спирта не приводит к про-
дуктам замещения концевого атома Br 
на β-дикетонный фрагмент - в данных 
условиях происходит количественное 
расщепление ацетилацетонатного остат-
ка до кетонного фрагмента (соединение 
6, Схема 3). При проведении же реакции 
1 с АА в трет-BuOH в присутствии трет-
BuOK помимо 6 с выходом 10% получе-
но соединение 7 (Схема 3).  

Схема 3 
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Работа поддержана грантом РФФИ (07-

03-00392) и программой Президиума РАН №8.  
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Создание потенциальных физиологически активных веществ на  
основе гетероциклических каркасных структур 
Семенова И.С., Чупахин В.И., Нуриева Е.В., Зефирова О.Н. 

Московский государственный университет имени М.В. Ломоносова, химический факультет; 
Ленинские горы, МГУ, д.1/стр.3, 119991, Москва, Россия, e-mail: olgaz@org.chem.msu 

 
В последние годы на химическом фа-

культете МГУ им. М.В. Ломоносова со-
вместно с Институтом физиологически 
активных веществ РАН начата програм-
ма по созданию ингибиторов фермента 
синтазы оксида азота (NOS), как потен-
циальных нейропротекторных и радио-
протекторных средств [1,2]. В качестве 
соединений-лидеров в этих работах ис-
пользуется 2-амино-5,6-дигидро-4Н-1,3-
тиазин (1) и его аналоги. 

S N HBr

NH2

1 2

S N

NH
 

В настоящей работе нами осуществ-
лен компьютерный докинг бицикличе-
ского аналога соединения 1 – структуры 
2 – в модель активного центра NOS: 

 
Показано, что гетероциклический кар-

кас 2 может быть ингибитором NOS за 
счет образования водородной связи ме-
жду протоном при экзоциклическом 
атоме азота и карбонильным кислородом 
Glu377, а также за счет координации 
атома серы структуры 2 с атомом железа 
гема в активном центре (АЦ) фермента. 

Реализация синтетической схемы: 
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привела не к искомой структуре 2, а к ее 
аналогу 6, образованному в результате 
циклизации по атому азота, а не серы. 

Согласно данным моделирования: 

 
соединение 6 обладает низким сродст-
вом к АЦ NOS, т.к. оба указанных выше 
взаимодействия для нее не возможны. 

Последующая попытка циклизации 
аналогичного соединению 4 бромпроиз-
водного реакцией с сероуглеродом при-
вела к бициклу 7. Возможности получе-
ния из соединения 7 целевой структуры 
2 в настоящее время изучаются. 

 
Работа выполняется при финансовой под-
держке РФФИ и ОХНМ РАН. 
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Реакции n-алкил-П-хинондииминов ряда бензимидазо[2,1-
J]хинолина с метиленактивными соединениями 

Слабко О.Ю., Каминский В.А. 
Дальневосточный государственный университет 

690600, Владивосток, ул. Октябрьская, 27,Россия; e-mail: slabko@chem.dvgu.ru 

Реакции п-хинондииминов, в особен-
ности гетероциклических, с метиленак-
тивными реагентами изучены недоста-
точно. Как правило такие реакции закан-
чиваются 1,4-присоединением по хино-
идному ядру с образованием бензоидных 
структур. Практически не изучены такие 
реакции для несимметричных хинон-
дииминов. 

Ранее мы показали [1], что взаимо-
действие хинонмоноиминов и N-
фенилхинондиимина ряда бензимидазо 
[1,2-j]хинолина с 1,3-индандионом, бар-
битуровой кислотой, малононитрилом и 
цианоацетамидом приводит к моноза-
мещению в хиноидном ядре в положение 
11 бензимидазохинолиновой системы. 

В данной работе мы изучили взаимо-
действие метиленактивных реагентов с 
N-алкилзамещенными хинондииминами 
2-4, получаемыми окислительным соче-
танием производных бензимидазо[2,1-
j]хинолина 1 с первичными алифатиче-
скими аминами.  
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 R1=H, R2-R3=(CH2)4 (a); R1= R3=Ph, R2=H (б); 
2, 5, 8: R4=CH3;  
3, 6, 9: R4= 2,2,6,6-тетраметилпиперидин-4-ил; 
4, 7: R4= C(CH3)2CH2OH; 5-7: R5=R6=CN;  
8, 9: R5= CONH2, R6=CN 

Мы установили, что п-хинондиимины 
2-4 легко вступают в реакцию нуклео-
фильного присоединения по положению 
12 с малононитрилом и цианоацетами-
дом с последующей таутомеризацией в 
орто-метиленхинониминовые структу-
ры 5-9. 

  
 

Очевидно, после первоначального 1,4-
присоединения по хиноидному ядру 
происходит аутоокисление (окислитель – 
видимо кислород воздуха) с регенераци-
ей хиноидной структуры. Синтез про-
дуктов 5-9 можно осуществить непо-
средственно из соединений 1, без про-
межуточного выделения хинондииминов 
2-4 («one pot»). 

Мы предположили, что различная ре-
гионаправленность нуклеофильного 
присоединения к N-фенил- и N-
алкилхинондииминам определяется на-
личием у экзоциклического иминового 
атома азота соответственно, электроно-
акцепторного фенила и электронодонор-
ного алкильного заместителя. Вероятно 
реакция идет по стандартному механиз-
му присоединения – отщепления с про-
межуточным образованием анионного σ-
аддукта, в результате чего из-за вклада 
резонансной структуры с переносом за-
ряда от N8 к N-R4 присоединение 
по положению 11 благоприятно при на-
личии фенильного заместителя, способ-
ного к делокализации отрицательного 
заряда. Замена последнего на алкильный 
приводит к тому, что стабилизация резо-
нансной структуры с переносом заряда 
становится менее эффективной вследст-
вие +I-эффекта алкильного заместителя 
и присоединение направляется по поло-
жению 12, в результате чего образуются 
энергетически более выгодные орто-
метиленхинониминовые структуры. Та-
кие предположения подкреплены дан-
ными квантово-химических расчетов. 
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Реакции гетероциклизации 
n-трифторметилсульфонил-n'-арилкарбодиимидов 
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Ягупольский Л.М.  
Институт органической химии НАН Украины, 02094, г. Киев, ул. Мурманская, 5. 

E-mail: sokolenko_liubov@mail.ru 

Ранее мы провели систематическое 
исследование нуклеофильных перегруп-
пировок производных карбоновых ки-
слот при замене в них sp2-
гибридизированного атома кислорода на 
группу =NSO2CF3. Такая замена в ацила-
зидах дает возможность осуществить пе-
регруппировку аза-Курциуса в очень 
мягких условиях [1]. Аза-аналоги арен-
гидроксамовых кислот и амидов карбо-
новых кислот вступают в перегруппи-
ровки аза-Лоссена [2] и аза-Гофмана [3] 
соответственно. Продуктами этих пере-
группировок являются N-
трифторметилсульфонилкарбодиимиды 
– гетерокумулены с сильным электроно-
акцепторным заместителем возле атома 
азота. 

Целью настоящей работы являлось 
изучение реакционной способности мо-
дельного соединения – N-трифторметил-
сульфонил-N'-(4-фторфенил)-карбоди-
имида 1 по отношению к 1,3-диполям и 
1,2-фенилендиамину (Схема 1). 
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Схема 1. 
Получен ряд новых гетероцикличе-

ских соединений, содержащих трифтор-
метансульфонилиминогруппу. 

Показано также, что N-
трифторметилсульфонил-N'-аренхлор-
формамидины 2 не образуют продуктов 
гетероциклизации при реакции с 1,2-
фениленфиамином или его мононатрие-
вой солью (Схема 2). 
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Схема 2. 
Строение новых соединений под-

тверждено методом рентгеноструктур-
ного анализа, спектрами ЯМР на ядрах 
1Н, 19F, 13C, ИК- и масс-спектрами. 
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Синтез и особенности строения  
пиримидо[1',2':1,5][1,2,4]триазоло[4,3-a]пиримидин-8(7H)-онов с  
различной степенью гидрирования полициклической системы 
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Частично гидрированные азолоазины 
применяются в медицине и представля-
ют интерес в качестве разноплановых 
синтонов [1]. Например, для дигидро-
производных 1,2,4-триазоло[1,5-
а]пиримидина описаны различные гете-
роциклизации с участием дигидропир-
мидинового цикла [1, 2], но реакционная 
способность азольного фрагмента изуче-
на в гораздо меньшей степени. 

В настоящей работе нами исследова-
но взаимодействие 4,7-дигидро- и 
4,5,6,7-тетрагидропроизводных 2-амино-
1,2,4-триазоло[1,5-а]пиримидина (1,2) с 
3-хлопропионилхлоридом, приводящее к 
неописанным ранее частично гидриро-
ванным пиримидо[1',2':1,5][1,2,4]триа-
золо[4,3-a]пиримидин-8(7H)-онам (6-8). 

В докладе обсуждаются особенности 
реакционной способности аминов 1 и 2, 
кислотно-основные свойства и строение 
соединений 3-8 и продуктов их депрото-
нирования в кристаллическом состоянии 
(по данным РСА) и растворах, а также 
их некоторые химические превращения. 
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Некоторые новые превращения в ряду гидропроизводных  
2-азафлуорена и 3-азафенантрена 
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 Химия тетрагидропиридинов и 

конденсированных структур с подобны-
ми фрагментыми привлекает внимание 
исследователей потенциальным много-
образием превращений. [1,2] В настоя-
щей работе в качестве субстратов вы-
ступают частично гидрированные про-
изводные 2-азафлуорена (1) и 3-
азафенантрена (2), содержащие весьма 
реакционоспособный тетрагидропири-
диновый фрагмент. В результате кипя-
чения четвертичных солей (1 a, b) в ди-
оксане в присутствии оснований осуще-
ствлены синтезы азепинов (3 a, b), кото-
рые образу.ются через N-илиды (типа 5). 
Нами также показано, что в присутствии 
ацетилендикарбонового эфира (АДКЭ) 
образуются азонины (4 a, b).  
Для четвертичной соли 3-азафенантрена 
в аналогичных условиях выделены и 
охарактеризованы N-илид (5) и  
цианметилпроизводное (6), структура 
которого подтверждена РСА. Окислени-
ем спиро-соединения (2) в виде свобод-
ного основания получен лактам (7). 

 
Литература 
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Синтез пиридинийметил-замещенных спироиндолин-бензопиранов 
Соловьева Е.В.,а Волошин Н.А.,б Безуглый С.О.,б  

Метелица А.В.,а Минкин В.И.а  
аНИИ физической и органической химии Южного федерального университета 

просп. Стачки 194/2, Ростов-на-Дону, 344090, Россия, E-mail: voloshin@ipoc.rsu.ru 
бЮжный научный центр Российской Академии наук, просп. Чехова, 41,  

Ростов-на-Дону, 344006, Россия  

В продолжение работ по синтезу ка-
тионных спиропиранов (SP+X-) [1,2], 
перспективных для получения гибрид-
ных полифункциональных материалов, 
сочета-ющих в одной кристаллической 
решетке одновременно фотохромные и 
магнитные свойства [1-4], получены но-
вые катионные спиропираны с пириди-
ниевым фрагментом в боковой алифати-
ческой цепи. 

 

CHO
OH

R3

CHO
OH

Br
R3

 
          1                         2  

CHO
OH

N
R3

+

Br- N O

MeMe

N

R1
R3

R2

+

Br-

 
          3                                4-9  
4: R1 = Me, R2 = Br, R3 = Br; 5: R1 = Me, R2 = 

Cl, R3 = Br; 6: R1 = Pr, R2 = Cl, R3 = Br; 7: R1 = 
Me, R2 = H, R3 = Me; 8: R1 = Me, R2 =Br, R3 = 
Me; 9: R1 = Me, R2 = Cl, R3 = Me 

Спиропираны 4-9 были получены 
взаимодействием гидроксибензальдеги-
дов 3 (R3 = Br, Me) и соответствующих 
2-метилениндолинов. Альдегиды 3 были 
получены брометилированием гидрокси-
бензальдегидов 1 и последующим алки-
ли-рованием пиридина бромметилпроиз-
вод-ными 2. Строение всех полученных  
 

соединений подтверждено данными 1Н 
ЯМР-спектроскопии. По данным 1Н 
ЯМР-спектроскопии (Varian Unity-300, 
300 МГц, CDCl3) соединения 4-9 суще-
ствуют в растворе в спироциклической 
форме.  

Полученные соли спиропиранов про-
яв-ляют фотохромные свойства. Облу-
чение растворов 8-пиридинийметил-
замещенных cпиропиранов 4-9 приводит 
к обратимым спектральным изменениям 
в результате изомеризации исходной 
спироциклической формы в мероциани-
новую. После прекращения облучения 
наблюдается термическая релаксация в 
исходное состояние.  

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
гранта Президента РФ (НШ-363.2008.3) и про-
граммы Президиума РАН № 18 "Разработка 
методов получения химических веществ и соз-
дание новых материалов". 
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Синтез 4'-спиропиранилзамещенного 2,2':6',2''-терпиридина 
Соловьева Е.В.,а Шепеленко Е.Н.,б Волошин Н.А.,б Безуглый С.О.,б  

Метелица А.В.,а Минкин В.И.,а Брень В.А.а 

аНИИ физической и органической химии Южного федерального университета 
просп. Стачки 194/2, Ростов-на-Дону, 344090, Россия, E-mail: voloshin@ipoc.rsu.ru 

бЮжный научный центр Российской Академии наук, просп. Чехова, 41,  
Ростов-на-Дону, 344006, Россия  

Дизайн и синтез функциональных 
производных терпиридина, среди кото-
рых наибольший интерес представляют 
4'-замещенные терпиридины, открывает 
широкие потенциальные возможности 
их применения в супрамолекулярной 
химии, люминесцентных и электрохи-
мических сенсорах, клинической химии 
и биохимии, для колориметрического 
определения металлов [1]. 

Данная работа посвящена синтезу 4'-
замещенного 2,2':6',2''-терпиридина 5, 
содержащего в качестве заместителя 
спироиндолин-нафтопиран. 
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N N
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N N
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 1                     2                         3 
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N N
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Me Me
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N
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          4                                     5  

Спиропиран 5 был получен взаимо-
дей-ствием 1,2,3,3-тетраметил-3Н-
индолий перхлората и гидроксинафталь-
дегида 4 в присутствии основания. Аль-
дегид 4 был получен конденсацией ме-
токсинафтальдегида 1 с 2-ацетил- 

пиридином, деметилированием полу-
ченного метоксинафтил-замещенного 
терпиридина 2 и последую-щим форми-
лированием нафтола 3. Строение всех 
полученных соединений подтверждено 
данными 1Н ЯМР-спектроскопии. 

По данным 1Н ЯМР-спектроскопии 
соединение 5 существует в растворе 
CDCl3 в спироциклической форме с не-
значитель-ным содержанием мероциа-
ниновой формы. 

В ацетонитриле растворы спиропира-
на 5 представлены равновесием с высо-
ким содержанием окрашенного изомера. 
Спироциклический изомер характеризу-
ется длинноволновым поглощением с 
максимумами в области 272, 346 нм. 
Длинноволновая полоса поглощения ме-
роцианинового изомера имеет два пика 
при 561 и 600 нм. Обнаружена флуорес-
ценция окрашенной формы с максиму-
мом при 632 нм. При облучении раство-
ра соотношение изомеров изменяется 
лишь незначительно в сравнении с рав-
новесным. После облучения система ре-
лаксирует к состоянию равновесия. 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
гранта Президента РФ (НШ-363.2008.3) и про-
граммы Президиума РАН № 18 "Разработка 
методов получения химических веществ и соз-
дание новых материалов". 
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5-Замещенные фурфурилиден(бензилиден)-1,3-оксазолоны в синтезе 
гетероциклов 

Сороцкая Л.Н., Юнеси А., Крапивин Г.Д. 

НИИ ХГС Кубанского государственного технологического университета, ул. Московская, д.2 
Краснодар, 350072, Россия 

Значительный интерес в области ор-
ганического синтеза представляют 
арил(гетарил)метилиден-оксазолоны (аз-
лактоны) – продукты взаимодействия 
ароматических и гетероароматических 
альдегидов и кетонов с гиппуровой ки-
слотой. Они являются исходными со-
единениями для получения разнообраз-
ных производных α-аминокислот и но-
вых гетероциклических систем. Обна-
ружены уникальные фармакологические 
свойства илиденовых оксазолонов: ноо-
тропное, кардиотропное, антидепрес-
сантное и другие виды биологической 
активности. В литературе практически 
не были описаны фурфурилиденазлакто-
ны. 

Учитывая специфику, вносимую фу-
рановым фрагментом как в химические 
свойства, так и в биологическое дейст-
вие производных, содержащих фурано-
вый фрагмент, нами синтезирован широ-
кий ряд 4-(2-фурил)метилиден-2-фенил-
5(4Н)-оксазолонов 1 взаимодействием 
гиппуровой кислоты с замещенными 
фурановыми альдегидами: 

Схема 1 
O

N
H

COOH

O
R

H

O

O
R N

OO

1

Ac2O, t+

R=H, Alkyl, Aryl  
Разработаны удобные методы раскры-

тия оксазолонового кольца O- и N-
нуклеофилами (спиртами, аминами, гид-
разином, гидроксиламином), учитываю-
щие ацидофобность фурановых соеди-
нений. В результате получен широкий 
ряд эфиров 2, амидов 3 и гидразидов 4 α-
амино-β-фурилакриловых кислот, а так-
же гидроксамовых кислот 5.  

Показано, что фурфурилиденоксазо-

лоны 1 имеют Е-s-транс-конфигурацию 
взаимного расположения фуранового и 
оксазолонового колец с внутримолеку-
лярным контактом между 3-Н атомом 
водорода фуранового кольца и атомом 
кислорода карбонильной группы оксазо-
лонового цикла. 

Схема 2 
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4

 
Установлено, что раскрытие оксазо-

лонового кольца в молекулах 4-(5-R-
фурфурилиден)-2-фенил-5(4Н)-
оксазолонов О- и N-нуклеофилами при-
водит к исчезновению такого внутримо-
лекулярного контакта, возможно, в ре-
зультате основно катализуруемой изоме-
ризации кратной углерод-углеродной 
связи.  

Структура синтезированных соедине-
ний установлена комплексом физико-
химических методов анализа, в том чис-
ле электронной, ИК- и ЯМР-
спектроскопией и масс-спектрометрией. 

Обнаружена рострегулирующая и ан-
тидепрессантная активность у некоторых 
из синтезированных соединений по от-
ношению к растениям в период вегета-
ции. 
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Нитросодержащие 2,1- и 1,2-бензоизоксазолы как диенофилы  
и гетеродиены. 

Старосотников А.М.a, Бастраков М.А.a, Шевелев С.А.a, Goumont R.b, Terrier F.b. 
a Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН, Ленинский просп., д.47,  

Москва, 119991, Россия, e-mail: alexey41@list.ru 
bInstitut Lavoisier, UMR CNRS 8180, University of Versailles-Saint-Quentin-en-Yvelines, 45, Avenue des Etats-

Unis, 78035, Versailles Cedex, France 
Известно, что такие бензаннелиро-

ванные нитросодержащие гетероциклы, 
как 4,6-динитробензофуроксан (DNBF), 
4,6-динитробензофуразан (DNBZ), 4-
нитробензодифуроксан (NBDF) (рис. 1) 
обладают очень высокой электрофиль-
ностью (суперэлектрофильностью), см. 
лит. [1]. 

 
Рис. 1. 
Например, DNBF образует прочные 

σ-комплексы с очень слабыми нейтраль-
ными С-нуклеофилами – производными 
бензола с электронодонорными замести-
телями и π-избыточными ароматически-
ми гетероциклами [2].  

Характерным свойством суперэлек-
трофилов является их способность всту-
пать в реакции [4+2]-циклопри-
соединения по фрагментам C=C-NO2, 
что связано с их пониженной ароматич-
ностью [3]. 

Мы изучили возможность нитроза-
мещенных 2,1- и 1,2-бензоизоксазолов 
выступать в качестве диенофилов и ге-
теродиенов, учитывая сильный электро-
ноакцепторный характер изоксазольного 
цикла, хотя и более слабый, чем у фу-
роксанового и фуразанового фрагментов. 

Нами найдено, что 4,6-динитро-
бензо[c]изоксазол (4,6-динитроантранил, 
DNA) [4], являющийся аналогом 4,6-
динитробензофуразана (продукт фор-
мальной замены одного из атомов азота 
на СН) способен в мягких условиях 
вступать в реакцию Дильса-Альдера по 
фрагменту C=C-NO2. Во всех случаях 
реакции протекают региоселективно 
(схема 1). DNA реагирует с 1-

(триметилсилилокси)бутадиеном, давая 
аддукт 1 по связи С(6)-С(7) (прямые 
электронные требования, NED), остав-
шийся фрагмент С(5)-С(4)-NO2 способен 
реагировать как гетеродиен с этилвини-
ловым эфиром (обратные электронные 
требования, IED), давая аддукт 2. При 
взаимодействии с циклопентадиеном об-
разуется бис-аддукт 3: по связи С(7)-С(6) 
IED-аддукт, а по связи С(5)-С(4) – NED-
аддукт. DNA реагирует с избытком 
этилвинилового эфира, давая IED-бис-
аддукт. Во всех случаях реакция проте-
кает региоселективно, образуется только 
один продукт, как показано на схеме 1. 

N
O

NO2

O2N

DNA

N
O

NO2

O2N

H

TMSO

N
OO2N

H

TMSO

N
OEtO O

H

O

OTMS

N
O

N

O

NO2

H
O

H
H

H

1

2

3

CHCl 3,
r.t.

CHCl3, r.t.

CHCl3, r.t.

N
O

N
O

N

O

O

O

EtO

OEt

H

H

O
CHCl3, r.t.

4  
Cхема 1. 
Из ряда известных 3-R-4,6-динитро-

1,2-бензоизоксазолов мы выбрали наи-
более электрофильный - 4,6-динитро-3-
цианобензо[d]изоксазол (5) [5]. Оказа-
лось, что это соединение не способно 
вступать в реакции Дильса-Альдера, да-
же при сверхвысоком давлении (10 
кбар). Мы ввели в молекулу 5 вместо 6-
NO2 фуроксановый фрагмент (схема 2). 
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Схема 2. 
Образовавшееся производное фурок-

сана (6) гладко вступает в реакции [4+2]-
циклоприсоединения как диенофил (с 
диенами) и как гетеродиен (с этилвини-
ловым эфиром), схема 3. Здесь реакция 
также протекает региоселективно, стерео-
химия продуктов показана на схеме 3. 

Схема 3. 

Работа выполнена при поддержке Россий-
ского фонда фундаментальных исследований, 
грант РФФИ-НЦНИ_а № 07-03-92173 (Россия-
Франция). 
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Электрокаталитический мультикомпонентный стереоселективный 
синтез бициклических пирролидонов. 

Степанов Н.О., Верещагин А.Н., Элинсон М.Н., Никишин Г.И. 

Институт Органической Химии РАН им. Н.Д.Зелинского, Ленинский проспект, д.47 
Москва, 119991, Россия e-mail nik85@bk.ru 

В настоящее время органическая хи-
мия стремительно и весьма эффективно 
развивается в области разработки мето-
дов синтеза лекарственных препаратов. 
При этом мультикомпонентные реакции 
демонстрируют значительные преиму-
щества перед обычными линейными 
синтезами благодаря своей гибкой и 
конвергентной природе, а также высокой 
эффективности [1,2].  

В ходе исследований по электрохи-
мическим превращениям СН-кислот, та-
ких как малононитрил, циануксусный 
эфир и малоновый эфир в функциональ-
но замещенные циклопропаны с исполь-
зованием медиаторов – галогенидов ще-
лочных металлов [3, 4] была реализована 
новая электрокаталитическая стерео-
селективная каскадная мультикомпо-
нентная циклизация ароматических аль-
дегидов, малононитрила, малонового 
эфира и спирта в бициклические пирро-
лидоны с выходом 50-70%[5]: 

COOMe

COOMe

+

CN

CN

NaBr-NaOMe

Электролиз

R
CH O

R

COOMeNC

N
OMeO

MeO

HMeOH

50-70 %  
Образование только одного из двух 

возможных изомеров следует из данных 
ЯМР 1Н и 13С-спектроскопии. Строение 
установлено на основании данных рент-
геноструктурного анализа. 

Предложенная в данной работе про-
стая каталитическая система (бромид на-
трия и метилат натрия в спирте, где 
спирт является как растворителем, так и 
 

 реагентом), позволяет в мягких услови-
ях проводить прямую стереоселектив-
ную мультикомпонентную трансформа-
цию ароматических альдегидов, малоно-
нитрила, малонового эфира и спирта в 
пирролидоновые системы. 

Методами классической органической 
химии данная циклизация может быть 
осуществлена только как четырёхста-
дийный процесс: 1) конденсация альде-
гида с малононитрилом с образованием 
бензилиденмалононитрила, 2) галогени-
ро-вание малонового эфира, 3) присое-
динение продукта стадии 2 по двойной 
связи бензилиденмалононитрила с по-
следующей циклизацией, 4) взаимодей-
ствие полученного на стадии 3 произ-
водного циклопропана с метилат-ионами 
в спиртах. 

В разработанном мультикомпонент-
ном синтезе используются недорогие 
реагенты, а методика проведения реак-
ции и выделения продуктов проста и 
удобна. 
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4-Амино-6-R-1,3,5-триазин-2-тиолы на основе N,N-дизамещенных 
бигуанидов.  

Столповская Н.В., Григорьевская М.В., Шихалиев Х.С., Крыльский Д.В. 

Воронежский государственный университет, Университетская пл., д.1. 
Воронеж, 394000, Россия e-mail GusNV@yandex.ru 

Как показано нами ранее, N,N-
дизамещенные бигуаниды являются 
удобными исходными веществами для 
синтеза библиотек гетероциклических 
соединений, содержащих триазиновый 
или пиримидиновый циклы [1].  

Авторами [2] установлено, что при 
взаимодействии арилбигуанидов с серо-
углеродом образуется смесь продуктов 
циклизации с участием фрагментов N1-
N4 и N2-N5. В случае N,N-
дизамещенных бигуанидов 1а-в 1-ая 
возможность исключается, поэтому об-
разуются только 4-амино-6-R-1,3,5-
триазин-2-тиолы 2а-в. 

N
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N
H
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N
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N
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N N
H

NH
NH2

NH CS2

N N
N

NH2

N
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X = CH2 (а), О (б)
1а,б

2а,б

1в 2в
  

Нами была изучена возможность 
дальнейшей модификации тиолов 2а-в. 
Было установлено, что они легко алки-
лируются при комнатной температуре в 
диметилацетамиде с эквимольным коли-
чеством метилата натрия. При этом об-
разуются S-алкилпроизводные 3-4а-в. 
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Все соединения были получены с высо-
кими выходами (51-68%), и представля-
ют собой бесцветные или слабоокра-
шенные кристаллические вещества не-
растворимые в воде. Их строение под-
тверждено методом ЯМР 1Н-
спектроскопии.   
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Синтез и свойства азометинов ряда 3,3-диалкил-3,4-
дигидроизохинолина 

Сурикова О.В., Михайловский А.Г. 
Пермская государственная фармацевтическая академия, ул. Ленина, 48, Пермь,614990,Россия 

e-mail: neorghim@pfa.ru 

 Циклические азометины имеют ши-
рокое применение в органическом син-
тезе [1]. Бульшая часть работ в этой об-
ласти затрагивает производные изохино-
лина. Особое значение циклических 
иминов заключается в том, что они мо-
гут служить строительными блоками для 
получения сложных конденсированных 
систем, составляющих основу структуры 
природных соединений и их аналогов. 

 Целью данной работы является изу-
чение химических свойств 3,3-диалкил-
3,4-дигидроизохинолинов. Исходные 
циклические азометины 2 получены ре-
акцией циклоконденсации карбинолов 1 
с HCN [2]. При использовании в качест-
ве карбинолов производных нафталина 
получены соединения ряда бен-
зо[f]изохинолина 3 [3]. В полученных 
структурах R1=H, MeO, 2R2=2Me, спиро-
циклопентил, спиро-циклогексил и др.). 

 Реакция иминов 2 с некоторыми С-
нуклеофилами, например, малонодинит-
рилом при активации иминогруппы пу-
тем йодметилирования (йодид 4) приво-
дит к динитрилу 5. В реакции с малоно-
вой кислотой последняя 
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активирует иминогруппу. При этом на-
блюдается декарбоксилирование, в каче-
стве продукта реакции образуется ки-
слота 6, хлорангидрид которой (соеди-
нение 7) можно рассматривать в качест-
ве нового синтона в реакциях с нуклео-
филами. В качестве примера его исполь-
зования можно привести реакцию хло-
рангидрида 7 со спиртами и фенолами с 
образованием сложных эфиров общей 
формулы 8.  

 Соединения типа 9, образующиеся по 
реакции иминов с эфиром йодуксусной 
кислоты, молекулы которых представ-
ляют собой потенциальные диполи, в ре-
акциях с диметилмалеатом и другими 
диполярофилами (диметилфумарат, п-
толилмалеимид) образуют систему пир-
роло[2,1-a]изохинолина, например, со-
единение 10. При этом следует отметить, 
что циклоприсоединение протекает сте-
реоспецифично. 
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Полученные производные изохинолина 
соединения перспективны в синтезе 
биологически активных соединений.  
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(Трифторметансульфонил)сульфимидные производные  
тиасилациклоалканов 

Суслова Е.Н., Шаинян Б.А., Албанов А.И. 

Иркутский институт химии имени А. Е. Фаворского Сибирского отделения Российской академии наук 
Россия, 664033, Иркутск, ул. Фаворского, 1; e-mail: svk@irioch.irk.ru 

 
(Ранее нами впервые были синтезиро-

ваны сульфимидные производные 1,3- и 
1,4 –тиасилациклогексанов, тогда как 
1,3- тиасилациклопентаны реагируют с 
раскрытием цикла по связи Si-C во 
фрагменте Si-CH2-S [1,2]. Мы предполо-
жили, что введение электроноакцептор-
ной группы CF3SO2 cнизит реакционную 
способность пятичленных гетероциклов 
и повысит их стабильность. 

Установлено, что при взаимодействии 
Na- соли N-хлортрифторметансульфон-
амида с 1 в апротонных условиях обра-
зуется сульфимид 3,3-диметил-3-сила-1-
тиациклопентана 2 который расщепляет-
ся при выделении из реакционной среды: 

Me2Si S + CF3SO2NNaCl Me2Si S NSO2CF3

Me2SiCH2CH2SMe

NSOCF3

Me2SiCH2CH2SMe

NSOCF3

+

OH

2O

1 2

 
Продукт имидирования линейного 

аналога 3 оказался более стабильным и 4 
был выделен без разложения с выходом 
60 %.  

 

Me3SiCH2SCH2CH3 Me3SiCH2SCH2CH3

NSO2CF3

CF3SO2NNaCl
3 4

  

Однако, в метаноле имидирование 
триметил(силилметил)этилсульфида 3 
протекает с разрывом связи Si-C, давая 
органический сульфимид 5 в качестве 
основного продукта.  
Me3SiCH2SCH2CH3 CF3SO2NNaCl CH3SCH2CH3

NSO2CF 3

3 5
 

Трифламидное производное 7 образу-
ется из 1,4-тиасилациклогексана 6 и в 
протонных и апротонных условиях с хо-
рошим выходом (80%): 

Me2Si

S

Me2Si

SCF3SO2NNaCl NSO2CF3

6 7
 

Строение полученных продуктов до-
казано методами спектроскопии ЯМР 
(1Н, 13С, 19F и 29Si), масс-спектрометрии 
и элементного анализа. 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
Российского фонда фундаментальных исследо-
ваний (гранты 07-03-00425 и РФФИ-ННИО 08-
03-91954). 
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Реакция 1,5-диазабицикло[3.1.0]гексанов с β-нитростиролами 
Сыроешкина Ю.С., Кузнецов В.В., Качала В.В., Махова Н.Н. 

Институт органической химии им. Н.Д. Зелинского РАН 
Ленинский пр-т, 47, Москва, 199991, Россия e-mail: mnn@ioc.ac.ru 

Одним из перспективных подходов к 
построению различных гетероцикличе-
ских систем является трансформация 
одних гетероциклов в другие под дейст-
вием различных реагентов. В нашей ла-
боратории на основе взаимодействия 
диазиридинов и их бициклических ана-
логов 6-арил-1,5-диазабицикло-
[3.1.0]гексанов с рядом электрофильных 
реагентов (арилкетенов [1], ароилизо- и 
изотиоцианатов [2], сероуглерода и ак-
тивированных нитрилов [3], диэтилаце-
тилендикарбоксилата) разработаны спо-
собы получения различных азотсодер-
жащих гетероциклов. 

В настоящей работе представлена но-
вая реакция 6-арил-1,5-диазабицикло-
[3.1.0]гексанов 1 с активированными 

олефинами – β-нитростиролами 2, про-
текающая только в ионных жидкостях 
([bmim][BF4] или [bmim][PF6]) при ката-
лизе BF3·Et2O и температуре около 20 
°С. Показано, что в данных условиях при 
взаимодействии 6-арил-1,5-
диазабицикло[3.1.0]гексанов 1 с β-
нитростиролом 2 происходит присоеди-
нение по Михаэлю активированной С=С 
связи олефина 2 к образовавшемуся под 
действием BF3·Et2O азометиниминовому 
интермедиату 3, приводящее к продук-
там присоединения 1,3-диарил-2-
нитротетрагидро-1H,5H-пиразоло[1,2-
a]пиразолам 4. 

При введении в этих же условиях в 
реакцию с бициклическими диазириди-
нами 1 
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1-нитро-3-(2-нитровинил)бензола бы-

ли получены наряду с соединениями 4 и 
другие – 7-арил-6-(3-нитрофенил)-2,3-
дигидро-1Н-пиразоло[1,2-а]пиразолий 
тетрафторбораты и гексафторфосфаты 5, 
противоионами в которых оказались 
анионы из ионных жидкостей. Образо-
вание соединений 5 можно представить 
как результат взаимодействия 1-нитро-3-
(2-нитровинил)бензола 2 с интермедиа-
тами 3 против Михаэлевского типа при-
соединения, сопровождающегося арома-
тизацией с отщеплением HNO2 и гидрид-
иона. 
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Синтез и электрохимическая полимеризация ариленвиниленов 
содержащих карбазольные и пиримидиновые фрагменты в основной 

цепи 
aСюткин Р.В., bШкляева Е.В., a,bАбашев Г.Г. 

a.Институт технической химии УрО РАН, г. Пермь 
b.Естественнонаучный институт Пермского университета, г. Пермь, ул. Генкеля,4, gabashev@psu.ru 

 
В последние годы в связи с созданием 

новых материалов для молекулярной 
электроники всё более важное место за-
нимает синтез и изучение новых элек-
тропроводящих органических полимер-
ных соединений. 

Интерес к этой области исследований 
резко возрос после того, как в Кембрид-
же R. Friend, A. Holmes, J. Burroughes, D. 
Bradely создали на основе по-
ли(фениленвиниленов) (PPV) первые 
полимерные органические светодиоды 
(OLEDs). 

В настоящее время при конструиро-
вании светодиодов и полевых транзи-
сторов важное место занимают полиме-
ры на основе карбазола благодаря их 
уникальным свойствам, таким как высо-
кая термическая и химическая стабиль-
ность и высокий квантовый выход лю-
минесценции, способность давать голу-
бое свечение.  

В связи с этим большой интерес вы-
зывают полиариленвинилены, содержа-
щие в своем составе одновременно как 
карбазольные фрагменты, так и фраг-
менты, обладающие как донорными 
(тиофен), так и акцепторными (пирими-
дин) свойствами. Такие мономеры могут 
проявлять одновременно и дырочную, и 
электронную проводимость. 

Нами впервые была синтезирована 
серия ариленвиниленов, содержащих в 
своем составе наряду с карбазольными 
пиримидиновые и тиофеновые фрагмен-
ты. 

Взаимодействием гидрохлорида 2-
гидрокси (или 2-меркапто)-4,6-
диметилпиримидина с двумя эквивален-
тами соответствующего N-алкилкар-
базол-3-карбальдегида была получена 
серия новых мономеров, содержащих в 
основной цепи два карбазольных фраг-

мента. 
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Кроме того, было установлено, что 
взаимодействием гидрохлорида 2-
гидрокси (или 2-меркапто)-4,6-
диметилпиримидина с 1 экв. альдегида в 
аналогичных условиях можно получить 
монозамещенные пиримидины, после-
дующее взаимодействие которых с тио-
феновым альдегидом приводит к несим-
метричным ариленвиниленам. 
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Полученные новые сопряжённые мо-

номеры легко полимеризуются в услови-
ях циклической вольтамперометрии, что 
видно из приведённого рисунка. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
Начало полимеризации 937,67 mV. 
 

Работа выполнена при финансовой поддержке 
Министерства Образования и гранта РФФИ 
№ 07-03-96023-урал 
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Модифицированная реакция Гевальда – удобный метод синтеза  
замещенных 2-амино-4-арил-3-тиофенкарбоксиамидов 

Тайдаков И.В., Красносельский С.С. 
ФГУП ”Государственный научный центр по антибиотикам”, ул. Нагатинская, 3а 

Москва, 117105, Россия. E-mail: thiophene@mail.ru 
Производные 2 – амино – 3 –тиофен 

карбоновых кислот представляют боль-
шой интерес для комбинаторной и фар-
мацевтической химии [1-3]. 

До сих пор одним из лучшим методов 
синтеза подобных соединений является 
открытая Гевальдом реакция [3] присое-
динения серы к α-алкилиденитрилам в 
присутствии оснований и последующая 
циклизация образовавшегося интерме-
диата в 2-аминотиофен.  

К настоящему времени описаны сот-
ни, если не тысячи, подобных производ-
ных, однако синтез 2-амино-4-арил-3-
тиофенкарбоксиамидов до сих пор пред-
ставляет значительные трудности. 

Нами было найдено, что для синтеза 
2(E/Z)-2-циано-3-арил-2-бутенамидов 
3a-k оптимальным методом является ис-
пользование в качестве конденсирующе-
го агента комплекса TiCl4*ТГФ ( полу-
чаемого in situ) в смеси ТГФ-пиридин 
[4]. Другие катализаторы (пиперидин, β-
аланин, NH4OAc - AcOH), оказались 
значительно менее эффективными: 

Наиболее высокий выход продуктов 
циклизации был получен нами при ис-
пользовании безводного триэтиламина 
(6-10 моль на моль субстрата) в качестве 
одновременно растворителя и основа-
ния: 

Выделение 2–амино–4–арил-3-
тиофенкарбоксиамидов 4 представляет 
собой отдельную задачу. Обычно для 
этой цели применяли хроматографию. 

Известно, что 2-аминотиофены явля-
ются очень слабыми основаниями.  

Однако, их основности оказалось дос-

таточно, чтобы получить устойчивые 
малорастворимые в эфире гидрохлориды 
5a-k, которые и были использованы на-
ми для выделения целевых соединений. 
До настоящего времени в литературе 
сведения о данных соединениях практи-
чески отсутствовали. 

Регенерация исходного соединения 4 
достигается обработкой соли водным 
раствором слабого основания, причем 2-
амино-4-арил-3-тиофенкарбоксиамиды 
4a-k выделяются при этом в кристалли-
ческом виде.  

Все стадии до осаждения можно про-
водить последовательно, не очищая 
промежуточные соединения. Методика 
легко масштабируется. 

Таблица 1. 
Синтез 2-амино-4-арил-3-тиофенкар-

боксиамидов. 
№ R1 Про-

дукт 
Выход 
(%)* 

1 Ph** 4a 61 
2 4-Me-Ph 4b 34 
3 2,4-Me-Ph 4c 57 
4 3,4-Me-Ph 4d 66 
5 4-MeO-Ph** 4e 51 
6 4-Cl-Ph 4f 54 
7 2-F-Ph 4g 40 
8 3-F-Ph 4h 42 
9 4-F-Ph 4i 51 
10 3,4-F-Ph 4j 32 
11 2-Th 4k 74 

* в расчете на исходный кетон 
** описанные соединения [3] 
Литература 
1. Hesse S., Perspicace E., Kirsch G., 

Tet.Lett., 48 (30), 5261 (2007). 
2. Baraldi P.G., Pavani M.G., Shryock 

J.C., Moorman A.R., Iannotta V., Borea 
P.A., Romagnoli R., Eur. J. Med. Chem., 
39, 855 (2004). 

3. Sabnis R.W., Rangnekar D.W., Sona-
wane N.D., J. Het. Chem., 36, 333 (1999). 

4. Lehnert W., Tetrahedron, 29(4), 635 
(1973). 
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Синтез и исследование тетра(2,3-тианафтено)порфиразинов  
Тараймович Е.С., Корженевский А.Б., Койфман О.И., Стужин П.А. 

 Ивановский государственный химико-технологический университет,пр-т Ф. Энгельса, д.7,  
Иваново, 153000, Россия e-mail: taraimoviches@bk.ru 

Фталоцианины и их металлокомплек-
сы являются важнейшими соединения-
ми, которые благодаря уникальным 
электроно-оптическим и координацион-
ным свойствам порфиразинового макро-
цикла находят всё расширяющееся при-
менение в качестве новых материалов 
[1,2]. Так, комплексы c металлами под-
группы алюминия, особенно с индием, 
перспективны в нелинейной оптике в ка-
честве ограничителей мощного лазерно-
го излучения. Модификация свойств 
фталоцианинов за счет введения различ-
ных заместителей в бензольные кольца 
или их замены на другие ароматические 
гетероциклы является важной син-
тетической задачей, позволяющей полу-
чить соединения с новыми свойствами. 
Среди гетероциклических аналогов фта-
лоцианина наиболее хорошо известны и 
изучены азааналоги – тетрапиридо- и 
тетрапиразинопорфиразины, а также и 
их бензогомологи [3]. Порфиразины с 
аннелированными 5-членными S-
содержащими гетероциклами, хотя и 
упоминались еще в пионерской работе 
Линстеда [4], до сих пор остаются мало-
изученными [3].  

Целью данной работы явилось полу-
чение тиааналога нафталоцианина - тет-
ра(2,3-тианафтено)порфиразина H2SNc 
(9) и его комплексов (8) с металлами 
подгруппы алюминия ((HO)MSNc, 
M=Al, Ga, In). Комплексы (HO)MSNc (8) 
получали темплатной циклотетрамери-
зацией динитрила тианафтен-2,3-
дикарбоновой кислоты (7) с основным 
ацетатом соответствующего металла 
М(OH)(OAc)2 в расплаве. При деметал-
лировании In-комплекса трифторуксус-
ной кислотой в присутствии хлорида 
тетраэтиламмония получали порфиразин 
H2SNc (9). Ключевой динитрил (7) син-
тезировали исходя из тиофенола (1)в со-
ответствии со схемой: 
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Полученные соединения были иден-
тифицированы с помощью ЭСП, ИК-
спектроскопии, 1H ЯМР спектроскопии, 
элементного и масс-
спектрометрического анализа (MALDI-
TOF). В масс-спектрах комплексов на-
блюдаются интенсивные пики ионов 
[MSNc+] и менее интенсивный пик мо-
лекулярного иона гидроксокомлекса 
[(HO)MSNc+]. Изучено влияние аннели-
рования тианафтеновых фрагментов на 
спектральные свойства порфиразинового 
π-хромофора и на основные свойства 
мостиковых мезо-атомов азота макро-
цикла.  

Литература 
1. Phthalocyanines: Properties and 

Applications, (Eds: C. C. Leznoff, A. B. P. 
Lever), VCH Publishers, Inc., New York, 
Vol. 1-4, (1992-1996). 

2. The Porphyrin Handbook, (Eds: K. 
M. Kadish, K. M. Smith, R. Guilard), Aca-
demic Press, Amsterdam, Vol. 15-19, 
(2003). 

3. P. A. Stuzhin, C. Ercolani in The 
Porphyrin Handbook, (Eds: K. M. Kadish, 
K. M. Smith, R. Guilard), Academic Press, 
Amsterdam, Vol. 15, pp. 263-364, (2003). 

4. Linstead R.P., Noble E.G.,Wright 
J.M., J.Chem. Soc., 911 (1937). 
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SN
Ar-SE

Ar реакции индолизинов и их производных  
с суперэлектрофильными 4,6-динитро-7-хлор-бензофуроксаном  

и -бензофуразаном 
Татаров А.В., Курбатов С.В. 

ФГОУ ВПО «Южный Федеральный Университет», химический факультет, ул. Зорге, д. 7, 
 г. Ростов-на-Дону, 344090, Российская Федерация e-mail archee@mail.ru 

Недавно нами было установлено [1], 
что при взаимодействии индолизинов 
типа 1 с суперэлектрофильным 4,6-
динитро-7-хлорбензофуроксаном 2 в ре-
зультате реакции SN

Ar-SE
Ar образуется 

соединение 4, представляющее собой 
неизвестный ранее тип биполярного 
спиро-σ-комплекса. В то же время при 
взаимодействии 1 с 4,6-динитро-7-
хлорбензофуразаном 3 образуется ин-
тенсивно окрашенный диарил 5 с силь-
ным внутримолекулярным разделением 
заряда. Строение 4 и 5 было доказано 
методом рентгеноструктурного анализа. 
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Данный метод формирования угле-

род-углеродных связей удалось распро-
странить также на гидрированные про-
изводные индолизинов типа 6. Были 
синтезированы и исследованы методами 
1Н, 13С, многоимпульсной и динамиче-
ской спектроскопией ЯМР продукты 7 и 
9, что также позволило эксперименталь-
но зарегистрировать короткоживущий 
интермедиат 8, который затем превра-
щается в биполярный спироциклический 
σ-комплекс 9. 
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Обсуждаемые превращения являются 

первым примером трансформации индо-
лизинового ядра в хинолизиновое. 

 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (проект 07-03-92173-НЦНИ_а) и МОиН 
РФ (проект РНП 2.2.1.1.2348). 

Литература 
Kurbatov S.V., Tatarov A.V., Minkin 

V.I., Goumont R., Terrier F., Chemical 
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Синтез 1-триметилстаннилоксипиразол-2-оксидов 
Ткачук А.В., Гаврилова Т.Н., Олехнович Л.П. 

Южный Федеральный Университет, химический факультет, ул. Зорге, 7 
Ростов-на-Дону, 344090, Россия e-mail: a_tkachuk@bk.ru 

О-Производные 1-гидроксипиразол-2-
оксидов являются термически лабиль-
ными соединениями и легко вступают в 
различные внутримолекулярные пере-
группировки [1-2]. 

Нами получены неизвестные ранее О-
оловопроизводные 2а-г. Чтобы макси-
мально понизить жесткость условий и 
сократить время протекания реакции для 
предотвращения миграции – OSnMe3-
группы в кольцо, синтез проводили в 
безводном ТГФ, используя таллиевые 
соли соответствующих 1-
гидроксипиразол-2-оксидов: 
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R
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R
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R
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O OSnMe3
Me3SnClNN

R
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R
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R
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O OTl

1 2
а) R1=R2=R3=CH3; 
 б) R1(R3)=R2=CH3, R3(R1)=C6H5;  
в) R1(R3)=CH3, R2=C2H5, R3(R1)=C6H5; 
 г) R1=R3=п-толил, R2=CH3. 

Методом ЯМР 1Н-спектроскопии уста-
новлено наличие быстрого обмена поло-
жений SnMe3 -группы в структурах 2 и 3: 
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При нагревании полученных соедине-
ний в дейтеротолуоле наблюдали появ-
ление продуктов перегруппировок в ге-
тероциклическое кольцо.  

Все соединения были получены с хо-
рошими выходами и представляют собой 
белые кристаллические вещества нерас-
творимые в воде, и растворимые в орга-
нических растворителях. Строение под-
тверждено данными ИК – спектроско-
пии, ЯМР 1Н- и методами динамическо-
го ЯМР.  

В настоящее время ведется изучение 
их молекулярных перегруппировок. 
 
Литература 
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Синтез новых полифункциональных гетероциклических  
соединений на основе замещенных 3-амино-4-гидроксибутанамидов 

Тлехусеж М.А., Бадовская Л.А. 

Кубанский государственный технологический университет, ул. Московская, д.2 
Краснодар, 350072, Россия 

Неослабеваемый интерес исследова-
телей к насыщенным оксазагетероцик-
лическим соединениям обусловлен их 
высокой биологической активностью и 
реакционной способностью, которые 
существенно зависят от структурных 
фрагментов, связанных с гетероциклом. 
Однако, ранее не были описаны полиза-
мещенные оксазолидины, 2-оксазо-
лидиноны, оксатиазолидин-2-оны и тет-
рагидро-1,4-оксазины, содержащие од-
новременно амидные фрагменты, а так-
же углеводородные и фурановые ради-
калы в различных сочетаниях. 

Нами разработан общий метод синте-
за ранее неизвестных и недоступных 
другим путем карбамоилзамещенных 2-
фурил(арил)-1,3-оксазолидинов 1, 2-
оксо-1,3-оксазолидинов 2, 2-оксо-1,2,3-
оксатиазолидинов 3, тетрагидро-1,4-
оксазин-2,3-дионов 4,5, содержащих 
бензильные и алкильные радикалы, за-
ключающийся в конденсации 3-амино-4-
гидроксибутанамидов 6 с фурановыми и 
ароматическими альдегидами, сложны-
ми эфирами, хлористым тионилом и 5-
фенил-2,3-дигидрофуран-2,3-дионом.  

Впервые для синтеза насыщенных ок-
сагетероциклических соединений ис-
пользованы 3-амино-4-гидроксибутан-
амиды 6, ранее полученные в КубГТУ на 
основе реакции 2(5Н)-фуранона с пер-
вичными аминами. Установлено, что ре-
акции гетероциклизации соединений 6 
протекают региоспецифично с участием 
гидроксильной и аминогрупп. 

Структура полученных соединений 
подтверждена с помощью УФ-, ИК-, 
ЯМР-спектроскопии и масс-спектро-
скопии. 

Среди синтезированных веществ най-
дены малотоксичные соединения с вы-
сокой противомикробной, рострегули-
рующей и фунгицидной активностью. 
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Синтез новых производных имидазо- и пиримидо[1,2-
а]бензимидазола 

Толпыгин И.Е., Анисимова В.А. 

НИИ физической и органической химии ЮФУ, пр.Стачки,д.194/2 
Ростов-на-Дону, 344090, Россия e-mail anis@ipoc.rsu.ru 

Создание новых эффективных препа-
ратов невозможно без понимания общих 
закономерностей изменения биологиче-
ских свойств соединений при введении 
тех или иных фармакофорных группиро-
вок в их структуру.  

Ранее показано, что соединения ряда 
имидазо- и пиримидо[1,2-а]безими-
дазола проявляют достаточно широкий 
спектр биологической активности [1-3]. 
С целью дальнейшего поиска новых по-
тенциально активных веществ исследо-
вана возможность использования в син-
тезе изучаемых гетероциклов замещен-
ных глицидиловых эфиров, 1-хлор-2-
пропанолов и эпихлоргидринов. 

Взаимодействие 1-R1-2-аминобенз-
имидазолов I c 3-R2-2-окси-3-хлор-
пропанами и 3-R2-глицидиловыми эфи-
рами ведет к образованию солей II. 
Дальнейшее действие на последние 
SOCl2 и термическая циклизация обра-
зующихся хлорзамещенных соединений 
III приводит к 2,9-дизамещенным-2,3-
дигидроимидазо[1,2-а]бензимидазолам 
IV с высокими выходами. 
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В спектрах ЯМР 1Н полученных со-

единений IV проявляются характерные 

сигналы от аксиального (3.40-3.80 м.д.) и 
экваториального (4.00-4.40 м.д.) прото-
нов циклической метиленовой группы в 
виде двух триплетов.  

Ароматизацию трицикла IV проводи-
ли дегидрированием имидазольного 
кольца под действием активной двуоки-
си марганца.  

Кислотный гидролиз ал-
кокси(арилокси)- и фталимидометиль-
ных производных IV приводит к 2-
окси(амино)метил-2,3-дигидроимидазо-
[1,2-а]бензимидазолам V, которые могут 
быть использованы в качестве синтонов 
в дальнейших синтезах новых производ-
ных имидазо[1,2-а]бензимидазола.  

В случае взаимодействия аминов I с 
эпихлоргидрином – нейтральные усло-
вия и комнатная температура – были вы-
делены четвертичные соли VII, в кото-
рых сохраняется эпоксидный фрагмент. 
Нагревание оксиранов в высококипящих 
растворителях сопровождается раскры-
тием эпоксидного цикла и образованием 
10-R1-3-окси-10,2,3,4-тетрагидропири-
мидо[1,2-а]бензимидазолов VIII. 

Таким образом, использование выше-
указанных реагентов позволяет получить 
новые функциональные производные 
имидазо- и пиримидо[1,2-а]бенз-
имидазолов.  
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Новые производные тиено[2,3-d]пиримидин-4-она 
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Синтез новых конденсированных сис-
тем на основе тиофена и пиримидина 
представляет интерес как с точки зрения 
изучения их фармакологических 
свойств, так и для дальнейшего создания 
на их основе фотохромных материалов 
[1-3].  

Цель данной работы стало изучение 
возможности получения 2,3-
дизамещенных тиено[2,3-d]пиримидин-
4-онов и путей их модификации. 

Взаимодействием этиловых эфиров 4-
R1-5-R2-2-аминотиофен-3-карбоновых 
кислот I с амидами кислот, а также 2-
пирролидоном и ε-капролактамом в при-
сутствии хлорокиси фосфора были по-
лучены пиримидиноны II:  
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R3,R4=Alk, CH2Ph, (CH2)2Ph, (CH2)2C6H3(OMe)2-3,4; R3+R4=-(CH2)k-, k=3-5;
                                                       n=1-3
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В результате восстановления эндо-

циклической C=N-связи в производных 
II (n=1-3) боргидридом натрия синтези-
рованы трициклы III. Подтверждением 
направления данной реакции является 
наличие в спектрах ЯМР 1Н полученных 
соединений III характерных сигналов 
метиновой (4.20-4.60 м.д., триплет) и 
аминной (9.00-9.60 м.д., дублет) группи-
ровок.  

Пиримидоны III могут быть проаци-
лированы уксусным ангидридом по NH-
группе с образованием амидов IV. 

При использовании в качестве исход-
ного соединения диэтилового эфира 5-
амино-3-метилтиофен-2,4-дикарбоновой 
кислоты выделены соединения V содер-
жащие карбоксиэтильную группировку. 
Щелочной гидролиз эфира приводит к 
свободной кислоте VI. 
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Нагреванием полученных кислот в при-
сутствии оксида меди (II) приводит к де-
карбоксилированию и образованию со-
единений типа VII.  

При действии гидразингидрата на 
трицикл V с высоким выходом выделен 
гидразид кислоты VIII.  

Строение всех полученных соедине-
ний было установлено при помощи эле-
ментного анализа, ИК- и ЯМР 1Н спек-
троскопии.  
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Модификация 1,2,4,5-тетразинов S-нуклеофилами 
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Нуклеофильное замещение в 1,2,4,5-

тетразинах, содержащих гетероцикличе-
ские уходящие группы, является удоб-
ным методом их функционализации. В 
настоящее время достаточно широко 
изучены реакции 1,2,4,5-тетразинов с N-
нуклеофилами.  

В работе впервые исследовано взаи-
модействие 3,6-ди(3,5-диметилпиразол-
1-ил)- и 3,6-ди(4-R-имидазол-1-ил-
1,2,4,5-тетразинов (R = H, CH3) с раз-
личными S-нуклеофилами. Подобраны 
условия, позволяющие свести к мини-
муму нежелательные окислительно-
восстановительные процессы. 
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Синтезирован ряд продуктов моно- и ди-
замещения S-нуклеофилами, в том числе 
меркаптанами, содержащими амино-, 
гидрокси- или карбоксильную функцио-
нальные группы.  

Впервые в тетразиновый цикл введе-
ны меркаптопроизводные 1,7- и 1,2-
дикарба-клозо-додекаборанов. Получен-
ные продукты моно- и дизамещения 
представляют интерес как потенциаль-
ные препараты для бор-
нейтронозахватной терапии рака. 

= CH = BH,

N
N

N
NS

S

N

N
N
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S

 
Показано, что синтезированные 3,6-

симметрично дизамещенные 1,2,4,5-
тетразины, содержащие фрагменты S-
нуклеофилов могут быть использованы в 
качестве азадиеновой компоненты в ре-
акциях [4+2]циклоприсоединения с об-
ращенными электронными требования-
ми. 
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Новые перспективы использования диазосоединений  
в синтезе гетероциклов 

Томилов Ю.В. 
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Перспективным строительным блоком 
для синтеза гетероциклических соединений 
с циклопропановым фрагментом в молекуле 
является генерируемый in situ диазоцикло-
пропан (ДАЦП), легко реагирующий с неко-
торыми непредельными соединениями с об-
разованием спиро[пиразолинциклопро-
панов] [1].  

В последнее время мы существенно рас-
ширили число непредельных соединений, 
являющихся эффективными перехватчиками 
ДАЦП (N-арилмалеимиды, циклопентадиен, 
левоглюкозенон, девясил и др.), а также ис-
пользовали его в реакциях с соединениями, 
содержащими связи C=O и C=S. Важным 
направлением трансформации полученных 
спиро[пиразолинциклопропанов] является 
каталитическое гидрирование их в 1-(2-
аминоалкил)циклопропиламины или спиро-
циклопропансодержащие 3-аминопирро-
лидин-2-оны [2], представляющие интерес в 
синтезе новых биологически активных со-
единений.  
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     Показано, что присоединение ДАЦП к 
тиобензофенону при –30°С протекает с об-
разованием малостабильного 5,5-
дифенилспиро[дигидро-1,3,4-тиадиазол-2,1´-
циклопропана], теряющего азот при –10°С. 
Рассмотрены также особенности генериро-
вания замещенных диазоциклопропанов и 
их реакции с непредельными соединениями 
и активными С–Н-кислотами.  

Впервые установлено образование произ-
водных N-циклопропилтетразола в условиях 
быстрого генерирования ДАЦП и циклопро-
пилдиазония в отсутствии активных пере-
хватчиков. 

Другим интересным направлением наших 

исследований является разработка новой ме-
тодологии синтеза функционально замещен-
ных пиразолов, пиридазинов и их частично 
гидрированных аналогов на основе каскад-
ных реакций α-диазокарбонильных соеди-
нений с илидами пиридиния и трифенил-
фосфония. Процесс происходит путем при-
соединения диазоэфира или диазокетона 
терминальным атомом азота к илидному 
атому углерода с элиминированием илидо-
образующей молекулы с последующим при-
соединением еще одного или двух (в случае 
Py+–C–HCOR) фрагментов илида к проме-
жуточно образующимся азинам. Получаю-
щиеся функционально замещенные азины 
(или изомерные им енгидразоны) далее лег-
ко циклизуются в соответствующие пяти- 
или шестичленные гетероциклы [3,4]. 
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   Для некоторых замещенных гетероциклов 
изучены химические превращения, проте-
кающие селективно по определенным функ-
циональным группам в молекуле. 
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Поиск соединений, защищающих ор-
ганизм человека от действия ионизи-
рующего излучения, является одной из 
актуальных задач современной химии. В 
последние годы в литературе появились 
убедительные свидетельства того, что 
ингибиторы синтеза эндогенного нейро-
медиатора оксида азота (NO.), например, 
2-амино-5,6-дигидро-4Н-1,3-тиазин (1) и 
2-амино-2-тиазолин (2), могут выступать 
в качестве эффективных радиопротек-
торных средств (молекулярной мишенью 
действия таких веществ является фер-
мент NO-синтаза) (см., например [1]). 
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В настоящей работе нами осуществлен 

направленный синтез фокусированной 
библиотеки веществ, состоящей из четы-
рех типов аналогов соединений 1 и 2: 
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Соединения 3–6 синтезированы из 3-
бромпропиламина и соответствующих 
изотиоцианатов. Структура 7 получена 
циклизацией N-бензил-N'-3-метоксипро-
пилтиомочевины, а соединения 8–10 – 

ацилированием гидробромида тиазина 1 
ангидридами или хлорангидридами ки-
слот. Оксопроизводные 11–13 получены 
нами из соответствующих амино-
производных в присутствии K2S2O5: 
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Тиазолин 14 синтезирован гидроли-

зом 2-амино-5-бромметил-2-тиазолина в 
присутствии PbO и проацилирован с об-
разованием О-ацетат 15 и N,О-
диацильных производных 16-18. 

Изучение степени влияния соедине-
ний 3–18 на выработку оксида азота 
(NO.) ex vivo (в печени мышей), показа-
ло, что она варьируется в широких пре-
делах. Это влияние невелико для ве-
ществ 4, 6, 12, 13, 17 и ярко выражено в 
случае соединений 8–10, относящихся к 
типу 2. 

Комплекс испытаний соединения 8 на 
экспериментальных животных in vivo 
показал его потенциальную примени-
мость для лечения острых и хронических 
гипотензивных состояний, в том числе вы-
званных радиационным поражением [2]. 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке РФФИ (грант № 08-03-00929). 
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Новый метод синтеза производных имидазо[1,2-a]пиридина 
Турелик А.Р., Потиха Л.М., Ковтуненко В.А. 
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 Достройка шестичленного цикла при 
образовании системы имидазо[1,2-
a]пиридина – мало изученный способ ге-
тероциклизации. Известно три подхода 
для решения этой задачи, когда финаль-
ное замыкание в полициклическую сис-
тему происходило с образованием пири-
динового кольца [1, 2, 3]. И лишь один 
способ [2] имел общий характер и мог 
быть расширен на иные азолы. 

N

N

R

Ar

Ar

R

N

N

R

Ar

R

Br
_ Br

_

Ar

COArBrN

N

R

R

COAr

+
+

3 4a-p

4a-p: 
Ar = Ph; R2 = H; R1 = Me (a), Et (b), CH2Vin (c), Bn (d), 
                                    Vin (e), CH2Bz (f);
Ar = 4-MeOC6H4; R2 = H; R1 = Me (g), Bn (h);
Ar = 4-ClC6H4; R2 = H; R1 = Me (i), Bn (j); 
Ar = 4-BrC6H4; R2 = H; R1 = Et (k), Me (l), Bn (m);
R1 = Me; R2 = Cl; Ar = Ph (n), 4-MeOC6H4 (o), 4-ClC6H4 (p)

1
2a-d

B:

Ar = Ph (a),  4-MeOC6H4 (b), 
4-ClC6H4 (c), 4-BrC6H4 (d)

+2

1

2

1

2

1

 
Нами найдено, что 1-алкил-1Н-

имидазолы (1) образуют с 1,3-диарил-4-
бром-2-бутен-1-онами (2) четвертичные 
соли 1-алкил-3-[(Z)-4-оксо-2,4-диарил-2-
бутенил]-1H-имидазол-3-ия (3). Послед-
ние при нагревании в присутствии осно-
ваний циклизуются в производные сис-
темы 6,8-диарилимидазо[1,2-a]пиридина 
(4) с высокими выходами (70-90%).  

Показано, что соли типа 4 (R = 
CH2Bz) могут быть превращены в осно-
вания строения 5 при ультразвуковом 
облучениии их смесей с цинком в кислой 
среде.  

Известно [4], что катион имидазо[1,2-
a]пиридиния способен вступать в реак-
ции электрофильного замещения. С вы-
сокими выходами (60-80%) получены 
продукты замещения в положении 3 сис-
темы имидазопиридина (6) в реакциях 
бромирования (Br2/AcOH), хлорирова-
ния (SO2Cl2/AcOH), сульфирования 
(H2SO4(к.) или HSO3Cl), ацилирования 
(AcCl/AlCl3).  

N

N

R

Ar

Ar

Br
_

N

N
Ph

Ph

N

N

R

Ar

Ar

+

4a,f,i

6a-f: 
Ar = Ph, R1 = Me, Z = Br, X = Br (a);

Ar = 4-ClC6H4; R1 = Me; 
Z = Br, X = Br (b); Z = Cl, X = Cl (c); Z = SO3H, X = SO4

2- (d);
Z = SO3H, X = Cl (e); Z = Ac, X = Br (f)

1

5

+

6a-f

1

Z X
_

(4f)

Zn/AcOH

 
Строение соединений 4, 5 и 6 доказа-

но спектральными методами (ЯМР, ИК, 
масс) с применением методик двумерной 
гомо- и гетероядерной спектроскопии 
ЯМР (COSY, NOESY, HMQC, HMBC). 
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Синтез биологически активных соединений на основе  
5-арил-3-арилимино-3Н-фуран-2-онов 

Тюнева А.В., Лобанова Е.В., Залесов В.В., Махмудов Р.Р., Рубцов А.Е. 
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Одной из фундаментальных задач 
препаративной органической химии яв-
ляется синтез новых соединений, имею-
щих практическое применение в качест-
ве биологически активных веществ или 
структурных блоков для построения но-
вых соединений. С этой точки зрения 
значительный интерес представляют 5-
арил-3-арилимино-3Н-фуран-2-оны 1, 
которые дециклизуются под действием 
аминов и спиртов с образованием соот-
ветственно амидов и эфиров кислот 2, 3 
[1]. Нами продолжены исследования в 
данной области. 

С целью получения соединений, со-
держащих в своей структуре два биоло-
гически активных фрагмента, было изу-
чено взаимодействие иминофуранонов 1 
(с фрагментом анестезина в качестве за-
местителя при иминном атоме) с такими 
биологически активными аминами как 
анестезин и новокаин, приводящее к 
ариламидам N-замещенных 2-амино-4-
арил-4-оксобут-2-еновых кислот 2. 

O O

NR

Ar

Ar
NHR1

O N

O

H R

H2NR1

1 2  
Ar=C6H5, 4-BrC6H4, 4-ClC6H4, 4-CH3C6H4, 4-

CH3OC6H4, 4-C2H5OC6H4; R=4-EtOOCC6H4; R1=4-
EtOOCC6H4, 4-Et2N(CH2)2OOCC6H4;  

Взаимодействием иминофуранонов 1 
с терпенолами (ментол, бетулин), а так-
же, с 2-(4-метил-1,3-тиазол-5-ил)этано-
лом были получены соответствующие 
эфиры 4-арил-2-ариламино-4-оксобут-2-
еновых кислот 3. 

O O

NR

Ar

Ar
OR2

O N

O

H R

HOR2

1 3  
Ar=C6H5, 4-BrC6H4, 4-ClC6H4, 4-CH3C6H4, 4-

CH3OC6H4, 4-C2H5OC6H4; R=4-EtOOCC6H4; 
R2OH=ментол, бетулин, 2-(4-метил-1,3-тиазол-5-
ил)этанол. 

Большинство продуктов превращений 
5-арил-3-(4-
этоксикарбонилфенилимино)-3Н-фуран-
2-онов было подвергнуто биологическо-
му скринингу, в результате которого бы-
ли выявлены вещества, обладающие 
биологической активностью, сравнимой 
или выше чем у препаратов сравнения 
используемых в медицине. 

 
Работа выполнена при поддержке РФФИ 

(проект № 08-03-00488) 
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Прямое ариламинирование 3-нитропиридина и 1,3-динитробензола 
Тягливая И.Н., Гулевская А.В.  
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Окислительное алкиламинирование в 

системе алкиламин/окислитель (схема 1) 

– важный метод функционализации аре-

нов и гетаренов [1]. Применение анало-

гичной методики в случае ариламинов 

невозможно по причине их повышенной 

чувствительности к окислению. Извест-

ные реакции S H
N - ариламинировании 

весьма редки [2-5] и протекают без до-

бавления внешнего окислителя, роль ко-

торого выполняет либо молекула суб-

страта, либо кислород воздуха.  

Схема 1 

Мы осуществили прямое ариламиниро-

вание 3-нитропиридина и 1,3-

динитробензола действием ариламидов 

лития в анаэробных условиях, в резуль-

тате чего были получены 2-ариламино-5-

нитропиридины и N-арил-2,4-

динитроанилины (схема 2). 

Схема 2 

N

O2N

ArNH2
BuLi

THF
ArNH Li

ArNH Li
THF N

O2N

NHAr

argon

argon

Ar =
N NN

O2N

NHH3C

O2N
ArNH Li

THF

O2N

NHArargon

34-41%

NO2 NO2

12-41%
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Синтез полиазамакроциклов палладий-катализируемым аминиро-
ванием дибромбифенилов. 

Углов А.Н., Аверин А.Д., Белецкая И.П.  
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Палладий-катализируемое аминиро-
вание 4,4’- и 3,3’-дибромбифенилов 1 и 2 
линейными полиаминами 3 приводит к 
образованию макроциклов 4-7, содер-
жащих по одному или по несколькo 
арильных и полиаминовых фрагментов. 
В случае 4,4’-дибромбифенила образо-
вание «моно-макроциклов» 4 с низкими 
выходами (5-10%) возможно только в 
случае наиболее длиных оксадиаминов 
3a,b, со всеми остальными получаются 
только смеси циклоолигомеров 6. При 
использовании 3,3’-дибромбифенила 2, 
напротив, макроциклы 5 образуются при 
длине цепи полиамина не менее 9 ато-
мов, при этом выходы их существенно 
выше (25-55%), однако и в данных про-
цессах образуются циклоолигомеры 7. 
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3h 3i
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8/9 мол%

Целенаправленный синтез циклодимеров 
6 и 7 осуществлен с помощью двух аль-
тернативных методов. Согласно методу 
(А), первоначально, при взаимодействии 
2-2.2 экв. дибромбифенилов 1 и 2 с 1 экв. 
полиаминов 3a,c,i, были синтезированы 
N,N’-ди(бромбифенил)полиамины 8a,c,i 
и 9a,c,i, которые, после их выделения 
(выходы 21-83%), были введены в реак-
ции с соответствующими полиаминами 
3, при этом циклодимеры 6 и 7 были по-
лучены с выходами 26-49%. Использо-
вание соединений 8 и 9 in situ не приво-
дит к образованию циклодимеров в ин-

дивидуальном состоянии. 

+

X NH2H2N

2.2 экв.

X NHHNPd(dba)2/BINAP
4/4.5 мольн.%

Pd(dba)2/BINAP
8/9 мольн.%

X NH2H2N

Br

Br

Br
Br

3a,c,i

8a,c,i
9a,c,i 21-83%

3a,c,i

6a,c,i
7a,c,i 26-49%

HN

HNNH

NH X

X

 
В соответствии с методом (Б), были 

синтезированы бис(триоксадиамино)-
замещенные бифенилы 10a и 11a реак-
циями дибромбифенилов с 4 экв. триок-
садиамина 3a, которые были использо-
ваны in situ при взаимодействии с диб-
ромбифенилами. В результате данный 
подход позволил получить целевые цик-
лодимеры 6a и 7a с выходами 24%, при-
чем в случае 3,3'-изомера получили так-
же "моно-макроцикл" 5a с выходом 39%. 

+

4 экв.

Pd(dba)2/BINAP

4/4.5 мол%
Pd(dba)2/BINAP
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Работа выполнена при поддержке грантами 
РФФИ 06-03-32376 и 08-03-00628. 
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Известно, что таутомерная о-

формилбензойная кислота, существую-
щая преимущественно в циклической 3-
гидроксифталидной форме 1b, реагирует 
с первичными ароматическими аминами, 
образуя 3-ариламинофталиды 2. 1  

COOH

CHO

O

O

H OH

O

O

H NHAr

1a 1b

ArNH2

2

 Было найдено, что нагревание ами-
нофталидов 2 с ангидридами 3а или 3b 
приводит к перециклизации с образова-
нием 2-арил-3-ацилоксиизоиндолин-1-
онов 4: 

O

O

H NHAr

O

N

H OCOR

Ar

2

(RCO)2O
    3a-b

Δ

4a
R = CH3, C2H5

2: Ar = C6H5 (a), 2-ClC6H4 (b), 3-O2NC6H4 (c), 2-NCC6H4 (d), 4-HOOCC6H4 (e), 4-H2NSO2C6H4 (f)
4: R = CH3, Ar = C6H5 (a), 2-ClC6H4 (b), 3-O2NC6H4 (c), 2-NCC6H4 (d), 4-HOOCC6H4 (e);
    R = C2H5, Ar = 4-H2NSO2C6H4 (f), C6H5 (g)

 Ацилоксигруппа в соединениях 4 легко 
замещается в реакциях с O-,N- и S-
нуклеофилами. При нагревании в кислых 
средах, содержащих Н2О, соединения 4 лег-
ко гидролизуются в 3- гидроксипроизводные 
6 и 7. 
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При нагревании в трифторуксусной 

кислоте изоиндолиноны 4 реагируют с 
ароматическими и гетероароматически-
ми С-нуклеофилами: 

OH
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CF3COOH

Δ 11
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N
H

N
H

N

O

H

4a  +

13

CF3COOH

Δ

14  
 Все новые вещества охарактеризо-

ваны данными элементного анализа, ИК 
спектрами, спектрами ЯМР 1Н, а ключе-
вые соединения – масс-
спектрометрическими данными. 

  
Работа выполнена при финансовой поддержке 
РФФИ (гранты № 07-03-00234 и 08-03-
90029_Бел). 
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3-Этил-1,3-дигидро-1-гидрокси-2,1-бензоксаборол из  
орто-циклопропилфенилборной кислоты 

Федотов А.Н., Трофимова Е.В., Бумагин Н.А., Мочалов С.С. 
МГУ им. М.В. Ломоносова, химический факультет 
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В настоящее время замещенные арил-
борные кислоты находят широкое при-
менение в качестве компонент в меж- и 
внутримолекулярных реакциях кросс-
сочетания, протекающих в условиях ме-
талло-комплексного катализа. При этом 
борорганическая часть не сохраняется в 
продуктах реакции, если превращение 
осуществляется с ее участием. В отличие 
от этого практически неизученными ос-
таются внутримолекулярные превраще-
ния арилборных кислот (или их эфиров), 
которые осуществляются с участием 
борсодержащих группировок и с сохра-
нением соответствующих борных фраг-
ментов в составе конечных продуктов 
реакции. Имеется всего несколько при-
меров, показывающих, что такие взаи-
модействия, в принципе, возможны 
[1,2,3]. 
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 Важно отметить, что уже первые 

исследования биологической активности 
боронолактонов, выполненные в 2006 
году [3], выявили вещества, проявившие 
такую высокую ”Antifungal” активность, 
что один из них – 5-фтор-1,3-дигидро-1-

гидрокси-2,1-бензоксаборол рекомендо-
ван для применения в медицинской 
практике. 

Продолжая изучение превращений 
орто-функционально замещенных арил-
циклопропанов мы нашли, что 2-
циклопропилборная кислота 1 способна 
под действием CF3COOH перегруппиро-
вываться в 3-этил-1,3-дигидро-1-
гидрокси-2,1-бензоксаборол 2.  

Найденное превращение может рас-
сматриваться как новый путь построения 
системы 2,1-бензоксаборола. 

B(OH)2

) CF3COOH1

) H2O , OH2 B
O

H

OH

-
1 2

 
Механизм найденной перегруппиров-

ки и возможности ее синтетического 
применения изучаются. 
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β-Азидоальдегиды в синтезе 5-функционально замещенных 
4-уреидо- и 4-тиоуреидо-1,2,3,4-тетрагидропиридинов 
Фесенко А.А., Демьяченко Е.А., Краснова К.Ю., Шуталев А.Д. 

Московская государственная академия тонкой химической технологии им. М.В.Ломоносова 
пр. Вернадского, д.86, Москва, 119571, Россия, e-mail shutalev@orc.ru 

β-Азидоальдегиды и -кетоны являют-
ся легко доступным классом органиче-
ских соединений и, благодаря наличию 
двух активных функциональных групп, 
широко используются в органическом 
синтезе, в частности в синтезе разнооб-
разных азотсодержащих гетероцикличе-
ских соединений. Однако применение β-
азидоальдегидов и кетонов для получе-
ния соединений пиридинового ряда до 
настоящего времени описано не было. В 
этом сообщении излагается разрабо-
танный нами общий подход к синтезу 
ранее неизвестных 5-функционально за-
мещенных 4-(тио)уреидо-1,2,3,4-
тетрагидропиридинов. 

Ключевыми соединениями в синтезе 
служили N-[(3-азидо-1-тозил)алкил]за-
мещенные (тио)мочевины 3, которые 
были получены с высокими выходами 
реакцией азидоальдегидов 2 с п-
толуолсульфиновой кислотой и мочеви-
ной или тиомочевиной в воде. 
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R = H, Me;  X = O, S;  p-Tol = 4-MeC6H4
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3
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Тозилзамещенные мочевины 3 (X = 

O) легко реагируют с натриевыми еноля-
тами тозилацетона, тозилацетофенона 
или фенилсульфонилацетона в ацето-
нитриле, в результате чего с высокими 
выходами образуются продукты заме-
щения тозильной группы в 3 - поли-
функционализированные мочевины 5. 
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Заключительной стадией синтеза 5-

арилсульфонил-4-уреидо-1,2,3,4-тетраги-
дропиридинов 7 является обработка со-
единений 5 эквивалентным количеством 
PPh3 (ТГФ, кипячение). Эта реакция 
протекает через промежуточное образо-
вание иминофосфоранов 6. 

Аналогичным образом из тиомочеви-
ны 3 (X = S) при использовании в каче-
стве нуклеофильного реагента ацетил-
ацетоната натрия был синтезирован 5-
ацетил-4-тиоуреидо-1,2,3,4-тетрагидро-
пиридин 8. 
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Новый метод синтеза замещеннных 5,6-дицианобензофуранов  
на основе 4-бром-5-нитрофталонитрила. 

Филимонов С.И.а, Чиркова Ж.В.а, Абрамов И.Г.а, Фирганг С.И.б, Сташина Г.А.б 
аЯрославский государственный технический университетРоссийская Федерация, 150023  
Ярославль, Московский пр., 88.Факс: +7 0852 44 0729;. E_mail: filimonovsi@ystu.ru 
бИнститут органической химии им. Н. Д. Зелинского Российской академии наук 
Российская Федерация, 119991 Москва, Ленинский просп., 47.Факс: (095) 135 5328 

Известно [1-2], что основной препара-
тивный метод введения циано-группы в 
бензофураны основан на высокотемпе-
ратурном взаимодействии бромпроиз-
водных с цианидами металлов. 
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 a- R=R1=Me; b - R = Me, R1= OEt; c- R= Ph, R1= 
OEt; d - R=Me, R1=C6H4OMe-p; e - R = Me, R1= 
C6H4Me-p, f- R = Me, R1= 2-thienyl 

Нами разработан новый метод синтеза 
замещенных 5,6-дициано-бензофуранов 
4(а-f) на основе реакции активированно-
го нуклеофильного замещения брома и 
нитрогруппы в 4-бром-5-нитрофтало-
нитриле [3-5] (БНФН) 1 с натриевыми 
солями 1,3-дикетонов 2(а-f). Температу-
ра реакции 20-45°С, а выход не превы-
шает 75%, что связано с высокой актив-
ностью БНФН в сильноосновных средах. 

В качестве бифункциональных С,О-
нуклеофильных реагентов были исполь-
зованы замещенные натриевые соли  

1,3-дикарбонильных соединений 2(a-f), 
Особенностью данного метода является, 
то что указанные соединения использо-
вались не только в качестве реагентов, но и 
как депротонирующие агенты, поэтому не-
обходим их двухкратный мольный избы-
ток.  

Необходимо отметить, что при цикли-
зации интермедиата 3(d-f), за счет тау-
томерии двойной связи возможно обра-
зование двух изомеров - 2-Ме или 3-Ас-
бензофуранов, однако реакция протекает 
стереоселективно и во всех случаях об-
разуется только один изомер. Спектро-
скопией ЯМР 13С было доказано, что ме-
тильный заместитель находится во вто-
ром положении.  
 
Литература 
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О взаимодействии цианоселеноацетамида с дикетеном 
Фролов К.А., Доценко В.В., Кривоколыско С.Г., Литвинов В.П. 

Лаборатория “Химэкс”, Восточноукраинский национальный университет им. Владимира Даля 
 кв. Молодежный 20-а, корп. 7, Луганск 91034. e-mail: ka.frolov@inbox.ru 

При построении гетероциклических 
систем дикетен проявил себя как высоко 
активный химический реагент. Однако в 
литературе нет данных о взаимодейст-
вии цианоселеноацетамида с дикетеном. 

 Продолжая наши исследования в об-
ласти химии селенсодержащих гетеро-
циклов, мы решили восполнить данный 
пробел, а также изучили дальнейшие 
превращения продуктов. Установлено, 
что дикетен 1 реагирует с цианоселено-
ацетамидом 2, в присутствии избытка 
триэтиламина в сухом диоксане с обра-
зованием 6-метил-4-оксо-3-циано-1,4-
дигидропиридин-2-селенолата триэти-
лам-мония 3 с выходом 66%. При даль-
нейшей обработке селенолата 3 разбав-
ленной HCl образуется пиридин 4. Были 
изучены превращения полученных со-
единений. Обнаружено, что взаимодей-
ствие селенолата 3 с алкилгалогенидами 
 

R = Me, Et, CO2Alk, C(O)Ar, C(O)NHAr. 

протекает в мягких условиях и ведет к 
образованию селенидов 5. Идентичные 
продукты были получены из селенола 4 
в присутствии 10%-ного вод. раствора 
КОН. Последующая обработка селени-
дов 5 10% КОН приводит к селенофено-
пиридинам 6 вследствие изомеризации 
по Торпу-Циглеру. Каскадная реакция 
селенолата 3 с ацетоном и малононитри-
лом протекает с образованием дипири-
доселенофена 7, тогда как в случае реак-
ции с димером малононитрила образует-
ся производное дипиридоселенопирана 
8. Мягкое окисление селенолата 3 эле-
ментарным йодом дает с высоким выхо-
дом диселенид 9. Строение полученных 
продуктов подтверждено данными ИК-, 
1Н ЯМР-, масс-спектрометрии, а также 
результатами элементного анализа. 
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Влияние ароматических гетероциклических соединений  
на ферментативную активность грелина 

Хайруллина В.Р., Мухаметова Р.Р., Герчиков А.Я., Зарудий Ф.С., Тюрина Л.А. 

Башкирский государственный университет, ул. Заки Валиди, д. 32 
Уфа, 450054, Россия e-mail: Veronika1979@yandex.ru 

 Данная работа посвящена теоретиче-
скому анализу взаимосвязи «структура – 
активность» в ряду ароматических гете-
роциклических соединений: пептидов 
различного строения, пептидомимети-
ков, производных 2-ацилпропиламида и 
2,4-диаминопиримидина, карбоксамидов 
изоксазола, а также установлению зако-
номерностей в строении эффективных 
агонистов и антагонистов грелина. В на-
стоящее время установлено, что этот 
фермент играет важную роль в долго-
срочной регуляции веса тела животных и 
человека [1-3]. В связи с этим изучение 
взаимосвязи «структура – свойство» в 
его агонистов и антаконистов грелина 
является практически важной задачей и 
представляет цель настоящей работы. 

Исследования взаимосвязи «структу-
ра – свойство» выполнены основных 
процедур комьютерной системы SARD-
21 [4]. Построение модели прогноза и 
распознавания агонистов и антагонистов 
грелина проводили на основе обучающе-
го массива из 54 соединений: 32 струк-
тур агонистов (класс А) и 22 структур 
антагонистов грелина. В качестве крите-
рия при классификации использован па-
раметр 50-%-ного ингибирования и ак-
тивации активности грелина, IC50 и EC50 
соответственно [5]. Модели распознава-
ния и прогноза для исследуемого типа 
активности формировали в результате 
сочетания правил классификации и ре-
шающего набора структурных парамет-
ров в виде логических уравнений типа 
С=F(S), где C – свойство (активность), F 
– правила распознавания (алгоритм рас-
познавания образов, по которому произ-
водится классификация исследуемых со-
единений, - геометрический или метод 
«голосования»), S-набор распознающих 
структурных параметров (РНП). Эффек-
тивность моделей исследуемых типов 
активности определяли по результатам 

тестирования соединений экзаменацион-
ной выборки и структур исходного ряда. 
Распознавание структур и прогноз целе-
вых свойств проводили с использовани-
ем двух методов теории распознавания 
образов: а) геометрического подхода б) 
метода голосования. В качестве величи-
ны, характеризующей эффективность 
действия, используется коэффициент 
корреляции качественных признаков 
Юла (r). В рамках используемой модели, 
чем выше положительное значение r, тем 
больше вероятность проявления рас-
сматриваемым соединением агонистиче-
ского действия на выработку грелина в 
организме животных и человека. Отри-
цательное значение r характерно для ан-
тагонистов грелина: чем больше по мо-
дулю отрицательное значение r, тем бо-
лее выраженным ингибирующим дейст-
вием обладает анализируемая структура 
[4]. 

В результате проведенной работы бы-
ли сформированы РНП и математиче-
ская модель прогноза и распознавания 
агонистического и антагонистического 
действия ароматических азотсодержа-
щих соединений на ферментативную ак-
тивность грелина. Тестирование РНП 
модели на соединениях экзаменацион-
ной выборки и на соединениях обучаю-
щего массива показало, что при данных 
условиях достигнут максимальный уро-
вень прогноза, как для соединений обу-
чения (91% и 90% по методам голосова-
ния и геометрического подхода); так и 
для экзаменационных структур (86 % и 
73%). 

Установлено, что степень и характер 
влияния признака на проявление агони-
стической активности зависит как от 
природы, так и от способа сочетания с 
соседними признаками. Так последова-
тельное сочетание аминогруппы с тре-
тичным и четвертичным атомом углеро-
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да характерно для агонистов грелина, в 
то время как сочетание этой же группы с 
тетразамещенным. пиримидином и 
двойной связью негативно влияет на 
проявление агонистического действия. 

Наиболее часто встречающийся 1,4-
дизамещенный бензол индивидуально 
характерен для агонистов грелина. В то 
же время последовательное сочетание 
этого циклического фрагмента с тетра-
замещенным. пиримидином и первичной 
аминогруппой отрицательно влияет на 
агонистическую активность.  

Полученные результаты могут быть 
применены для скрининга широкого 
круга соединений на наличие у них аго-
нистической и антагонистической ак-
тивности по отношению к грелину, мо-
дификации уже известных соединений, с 
целью усиления их активности, а также 
поиска новых структур с заданным ти-
пом активности. 
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Синтез новых полигетерофункционализированных карбануклеозидов  
Халикова Г.М., Кислицина К.С., Иванова Н.А., Мифтахов М.С. 

Институт органической химии Уфимского научного центра Российской академии наук 
 пр.Октября, 71, Уфа 450054, Россия e-mail: bioreg@anrb.ru 

Известно, что 2,3,5-трихлорцикло-
пентеноны легко вступают в реакции 
AdNЕ-типа с различными гетеронуклео-
филми [1]. Ранее нами было изучено их 
взаимодействие с нуклеиновыми осно-
ваниями, в частности с урацилом (Ur), и 
показана возможность выхода к новым 
типам полигетерофункционализирован-
ных карбануклеозидов [2].  

С целью дизайна целевых карбанук-
леозидов мы изучили взаимодей-ствие 
трихлорциклопентенонов с замещен-
ыми урацила – 5-фтор- и 5-окси,6-
метилурацилом которые, как известно, 
широко используются в противоопухо-
левой и противовоспалительной терапии 
[3].  
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a or b or 
c or d

O

O

O
Cl Rl

N
HN

O

O

X

Y

O

O

O
Cl R

Cl

a) XUr/NaOH (1.5 eq/1.5 eq) , THF-H2O (1:1), 700C; 
b) XUr/NaOH (1.5 eq/1.5 eq) , dioxane-H2O (1:1), 950C;
c) XUr/NaOH (1.5 eq/3.0 eq) , dioxane-H2O (1:1), 950C;
d) XUr/NaOH (1.5 eq/3.0 eq) , CH3CN-H2O (1:1), 950C 

R= Cl, X=H, Y=F (a) ; R=X=H, Y=F (b), 
R=Cl, H=Me, Y=OH (c); R= H, X=Me, Y=OH (d) 
  
В процессе оптимизации условий 

синтеза было показано, что проведение 
реакции хлорциклопентенонов с ураци-
лами с использованием вместо 
NaH/ДМСО [2] водной щелочи в ТГФ 
(ТГФ-вода, 1:1) 

  
 

значительно упрощает проведение реак-
ции и выделение продуктов. Замена ТГФ 
на более высококипящий эфир – диоксан 
позволило значительно сократить время 
реакции (с 5 ч до 1.5 ч). Увеличение в 2 
раза количества применяемой щелочи, 
т.е., при использовании соотношения 
трихлорциклопентенон-Ur-NaOH равно-
го 1:1.5:3 (вместо 1:1.5:1.5 [2]) позволи-
ло за 40 мин. достичь 100% конверсии 
трихлорциклопентенона и выхода целе-
вых продуктов 60-70%. 

Все полученные карбануклеозиды 
представляют собой высокоплавкие кри-
сталлические вещества. Их структура 
доказана с помощью данных ИК-, ЯМР 
1Н и 13С спектров, а также элементного 
анализа.  

Сочетание в структуре полученных 
соединений фармакологически активных 
фрагментов, урацильного и хлорцикло-
пентенонового, позволяет надеяться на 
проявление ими интересных биологиче-
ских свойств.  

Литература 
1. Н.А. Иванова, К.С. Кислицина, 

М.C. Мифтахов. // ЖОрХ. 2008. Т 44. 
1271. 

2.  Н.А. Иванова, А.Г. Мустафин, 
Ф.Г. Усманова, С.П. Иванов, М.С. Миф-
тахов. // ЖОрХ.. 2009, T .45, вып.1, 
с.267-269  

3. М.Д. Машковский. Лекарствен-
ные средства. – М.:Новая волна. 2005. 
С.984-985. 
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Селективное окисление экзо-5-метоксикарбонил-3,4-
диазатрицикло[5.2.1.0.2,6]дец-4-ена и 3-метоксикарбонил-метил-экзо-

5-метоксикарбонил-3,4-диазатрицикло[5.2.1.0.2,6]дец-4-ена озоном 
Халитова Л.Р., Грабовский С.А., Петров Д.В., Кабальнова Н.Н. 

УРАН Институт органической химии Уфимского научного центра РАН 
Уфа 450054, пр. Октября, 71, chemox@anrb.ru 

Окисление карбоциклических соеди-
нений, содержащих атомы азота в цикле, 
представляет интерес не только с точки 
зрения изучения механизма этих реак-
ций, но и для получения целевых про-
дуктов. 
Экзо-5-метоксикарбонил-3,4-диаза-

трицикло[5.2.1.0.2,6]дец-4-ен, 3-метокси-
карбонилметил-экзо-5-метоксикарбонил-
3,4-диазатрицикло[5.2.1.0.2,6]дец-4-ен 
синтезировали по методике [1]. 

Нами было установлено, что низко-
температурное озонирование экзо-5-
метоксикарбонил-3,4-диазотрицикло-
[5.2.1.02,6]дец-4-ена (I) на поверхности 
силикагеля при температуре −75°С при 
соотношении озон:субстрат равном 2:1 
приводит к образованию соответствую-
щего спирта – экзо-5-метоксикарбонил-
3,4-диазатрицикло[5.2.1.02,6]дец-3-ен-5-
ола (Iа), практически единственного 
продукта реакции с выходом 93%. При 
соотношении озон:субстрат равном 1:0.6 
выход продукта составил 54%. 

N

N
H

CO2Me

I

N

N

CO2MeHO

Ia

O3 / SiO2

- 750C

Окисление 3-метоксикарбонил-метил-
экзо-5-метоксикарбонил-3,4-диазатри-
цикло[5.2.1.02,6]дец-4-ена (II) озоном на 
поверхности силикагеля при температу-
ре −75°С приводит также к образованию 
Iа, с выходом 74% при соотношении 
озона к субстрату 2:1. 

 

N

N
CH2CO2Me

CO2Me

II

O3 / SiO2

- 750C

N

N

CO2MeHO

Ia  
Было изучено низкотемпературное 

озонирование I в растворителе. Оказа-
лось, что в условиях эксперимента 
(−75°С) соединение I не растворяется в 
метаноле. Однако, озонирование I при 
температуре 0°С позволяет также полу-
чить спирт Ia с выходом 36%. Предло-
женная схема реакции согласуется с из-
вестными представлениями о взаимо-
действии озона с С=N связью и третич-
ными аминами. 

Литература 
1. Горпинченко В. А., Яцынич Е. А., 

Петров Д. В., Карачурина Л. Т., Хиса-
мутдинова Р. Ю., Басченко Н. Ж., Доки-
чев В. А., Томилов Ю. В., Юнусов М. С., 
Нефедов О. М., Химико-
фармацевтический журнал, 39 (6), 9 
(2005). 
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Конденсация Кневенагеля и «трет-амино-эффект» в ряду  
орто-производных 1,8-бис(диметиламино)нафталина 

Хамцова М.А., Пожарский А.Ф., Дябло О.В., Лосева Д.А. 

Южный Федеральный Университет, ул. Зорге 7,  
Ростов-на-Дону, Россия e-mail: apozharskii@rsu.ru 

 
Найдено, что 2-формил-1,8-

бис(диметиламино)нафталин 1 реагирует 
с СН-кислотами (малонодинитрилом, 
циануксусным эфиром, нитрометаном, 
нитроэтаном, йодидом N-
метилпиколиния, димедоном и др.) по 
типу конденсации Кнёвенагеля, образуя 
2-винилпроизводные 2а-г (Схема 1). 
Предложены простые в исполнении син-
тезы, протекающие в мягких условиях (-
20…+20 0С) с хорошими выходами и не 
требующие, как правило, использования 
кислотно-основных катализаторов. Ак-
цептором протона в таких случаях вы-
ступает сам альдегид 1. В остальных 
превращениях роль катализатора играет 
пиперидин. 

Схема 1 
Me2N NMe2

CHO H2C
R

R'

EtOH или PhMe

Me2N NMe2 R
R'

N
Me

Me

O

O

Me
Me

I

Me2N N
Me R

R'

а: R = CN,  R' = CO2Et
б: R = H,  R' = NO2
в: R = CH3,  R' = NO2

г: R = H,  R' =

д: R = R' = CN

е: R = H,  R' =

1 2а-г (30 - 78%) 3а,д,е
(74 - 100%)

 
В случае алкенов 2д,е реакция проте-

кает дальше с образованием бен-
зо[h]хинолинов 3д,е, по механизму 
«трет-амино эффекта» [1,2,3]. Для со-
единения 2а аналогичная гетероцикли-
зация происходит при выдерживании в 
ДМСО при комнатной температуре. 

 Подобным образом с СН-кислотами 
реагирует 2,7-диальдегид 4, образуя 2,7-
дивинилпроизводные 5а,б (Схема 2). 

Схема 2 
Me2N NMe2

CHOOHC H2C
R

R'

EtOH или PhMe

N N
Me MeR

R'

R

R'

Me2N NMe2 R
R'

R
R'

O

O

Me
Me

а: R = R' = CN
б: R = CN,  R' = CO2Et

в: R = H,  R' =

4 5а,б (82 - 92%)

6а,б,в (100%)

 
Так же, как и 2д,е, соединение 5в в 

условиях реакции сразу даёт хиноли-
но[7,8:7',8']хинолин 6в. Для соединений 
5а и 5б подобная изомеризация протека-
ет при выдерживании в ДМСО при ком-
натной температуре. Установлено, что 
соединение 5а изомеризуется в 6а при 
нагревании без растворителя в атмосфе-
ре аргона.  

Все структуры подтверждены данны-
ми ЯМР 1Н и ИК-спектроскопии. Для 3д 
проведено рентгеноструктурное иссле-
дование. 

Литература 
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rocycles by Ring Closure of Ortho-
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Amino Effect: Heterocycles Formed by 
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Anilines. // Advances in Heterocyclic Che-
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3. Ojea V. Synthesis of fused pyri-
do[2,3-d]pyrimidines by thermal isomeriza-
tion of 4-amino-5-vinylpyrimidines. // Te-
trahedron. -1998. -Vol. 54. -P. 927. 
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Неожиданные межмолекулярные конденсации эфиров хлорарилпи-
ровиноградной кислоты в синтезе кислородсодержащих гетероциклов 
Хафизова Е.А., Мамедов В.А., Добрынин А.Б., Губайдуллин А.Т., Литвинов И.А. 

Учреждение Российской академии наук  
 Институт органической и физической химии имени А.Е. Арбузова КазНЦ РАН 

420088, Казань, ул. Арбузова, 8; e-mail: khafizova@iopc.kcn.ru; mamedov@iopc.kcn.ru 

Интерес к классической реакции Дар-
зана связан c применением ее в синтезе 
многих биологически активных природ-
ных соединений. Использование вместо 
эфиров α-галогенуксусных кислот их 
дигалогенпроизводных предполагает об-
разование высокореакционноспособных 
галогенглицидатов и галогенпируватов, 
труднодоступных для синтеза другими 
способами. Комбинация различных 
функциональных групп в их составе 
предполагает протекание нестандартных 
процессов, отличных от реакций обыч-
ных эпоксидов и галогенкетонов, что 
вызывает значительный интерес у хими-
ков-органиков к галогенглицидатам и 
галогенпируватам. 

Так, хлорпируват 1a при стоянии в 
течение суток претерпевает межмолеку-
лярную циклоконденсацию с образова-
нием производного пиран-2,3-диона 2, а 
хлорпируват 1b при кратковременном 
нагревании до ∼100 оС подвергается не-
характерной для пируватов другого типа 
межмолекулярной циклоконденсации с 
образованием фуран-2-она 3. 

R1 = R2 = OMe

1a,b
R1 = OMe,
R2 = OtBu

Cl

O
OR2

O

R1

2

O O

O
Cl

CH3O

OCH3

OCH3

O

3

O

CH3O OCH3

O

 

Арилхлорпируваты 1с-е, полученные 
с использованием бензальдегида, п-хлор- 
и п-бромбензальдегидов, при нагревании 
до ∼180-200 оС подвергаются принципи-
ально иной межмолекулярной самокон-
денсации с образованием фуран-5-онов 
4c-e.  

R1 = H (c), Cl (d), Br (e)

2
O

MeO

O
O

MeO
O

R1

R1

Cl

O
OMe

O

R1

4c-e1c-e

 
Таким образом, обнаружено, что эфи-

ры арилхлорпировиноградной кислоты, 
в зависимости от природы сложноэфир-
ного остатка (OMe, OtBu) и заместителя 
(H, Cl, Br, OMe) в ароматическом коль-
це, а также условий термической обра-
ботки, подвергаются различным типам 
самоконденсации с образованием произ-
водных пиранонов или фуранонов. 

В работе рассматриваются спектраль-
ные особенности полученных соедине-
ний и механистические аспекты проте-
кания рассматриваемых реакций. 

 

Работа выполнена при финансовой под-
держке Российского фонда фундаментальных 
исследований (гранты № 03-03-32865-а, 07-03-
00613а) и Федеральной целевой программы 
“Исследования и разработки по приоритет-
ным направлениям развития научно-
технического комплекса России на 2007-2012 
годы” (госконтракт 02.512.11.2237). 
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Хромогенные азакраунсодержащие хемосенсоры 
 на основе бензо[b]фурана 

Цуканов А.В.1, Дубоносов А.Д.1, Шепеленко Е.Н.1, Федянина А.Ю.2,  
Брень В.А.2, Минкин В.И.2 

1Южный научный центр РАН, пр. Стачки, 194/2, Ростов-на-Дону, 344090, Россия e-mail 
aled@ipoc.rsu.ru 

2НИИ физической и органической химии ЮФУ, пр. Стачки, 194/2, Ростов-на-Дону, 344090, Россия 
 

 Осуществлен синтез новых тауто-
мерных хемосенсоров на основе фенила-
за-15-краун-5-содержащих иминов 5-
гидрокси-2,3-дифенилбензо[b]фуран-4-
карбальдегида, а также их 6-
производных (R = H, Br, NO2). 

N
O O

O O

N

O

Ph

Ph
OH

R

N
O O

O O

N

O

Ph

Ph
O

R

R = H (a), Br (b), NO2 (c)
1 B 1 Q

 
Методами электронной и ЯМР 1H 

спектроскопии установлено, что в непо-
лярных растворителях (толуол) соедине-
ние 1а находится исключительно в бен-
зоидной форме B. При увеличении по-
лярности растворителя или введении в 
положение 6 бензофурана электроноак-
цепторных заместителей (Br, NO2) уста-
навливается бензоидно-хиноидное рав-
новесие между гидроксииминным B и 
кетоенаминным Q таутомерами.  

Добавление перхлоратов щелочнозе-
мельных металлов к ацетонитрильному 
раствору 6-нитропроизводного приводит 
к образованию краун-эфирного комплек-
са, причем для катиона магния наблюда-
ется селективное (“naked-eye”) измене-
ние окраски раствора с оранжевой на 
фиолетово-красную, хорошо различимое 
глазом.  

Таким образом, получен новый эф-
фективный таутомерный колориметри-
ческий хемосенсор на катионы Mg2+. 

 
Работа выполнена при финансовой под-

держке программы Минобрнауки РФ 
(РНП.2.2.1.1.2348) и гранта Президента РФ 
(НШ-363.2008.3). 
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Двумерная селективная спектроскопия ЯМР, как наиболее  
эффективный метод контроля качества синтеза графена 

Черныш Ю.Е., Коробов Ю.М., Белов Д.В., Скориков О.И.,  
Бородкина И.Г., Чепурной П.Б.  
Южный федеральный университет 

НИИ физической и органической химии 
344090, г. Ростов н/Дону, пр. Стачки, 194/2, nmr@ipoc.rsu.ru 

Приготовление плоского монослоя 
углеродных атомов графена, плотно упа-
кованных в двумерную сотовую решет-
ку, в качестве основного строительного 
блока во всех графитовых материалах, 
осуществляется путем химического пре-
вращения легко доступного слоистого 
оксида графита (grafite oxide, GO) за счет 
использования восстанавливающих 
агентов, таких как гидразин и диметил-
гидразин, является перспективной стра-
тегией в широкомасштабном производ-
стве графена.1 

 Наиболее эффективным методом 
контроля качества приготовления графе-
на безусловно является метод ЯМР. В 
этом случае лучше всего обратиться к 
методике альтернативного возбуждения 
связанных спиновых систем2 (ALEX) 
пример которого показан на приведен-
ном ниже рисунке. 
 
 SP(A/B)−SP(B/A) 
ALEX COSY  

( ) ( ) 2x1x tB90tA90 −−− 00

  
  
  
  

На приведенной диаграмме SP обо-
значает селективный импульс, а SP(A/B) 
– селективный импульс, возбуждающий 
ядро А или В ALEX COSY-эксперимент 
может оказаться весьма полезным для 
получения информации относительно 
взаимодействия пары спинов многоспи-
новой системы. На практике неселектив-
ные 2М-спектры часто содержат ряд об-
ластей, где перекрывание мультиплет-
ных сигналов приводит к неоднозначно-
сти при расшифровке спектров. Предла-
гаемый метод можно успешно использо-
вать для решения подобных проблем. 

Литература 
1. Xiaobin Fan and others, Materials 
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Открытие в 90-х годах прошлого сто-

летия в ряду производных 4-хлор-5-
формилимидазола эффективных анти-
гипертензивных препаратов, в частности 
Лозартана [1], привело к значительному 
росту количества публикаций, посвя-
щенных исследованию этого типа со-
единений. Среди заслуживающих вни-
мания способов их получения следует 
отметить реакцию хлорформилирования 
2-замещенных имидазолин-5-онов [2] 
реагентом Вильсмейера-Хаака, которая, 
хотя и отличается препаративной про-
стотой, но требует применения трудно-
доступных алкилимидатов для получе-
ния исходных имидазолин-5-онов.  

Нами разработан более простой и 
удобный одностадийный синтез 1-
алкил(арил)-4-хлор-5-формилимидазолов 
на основе 2-аминозамещенных ацетами-
дов. Показано, что последние реагируют 
со смесью ДМФА и POCl3 в мольном со-
отношении 1:2 при 90оС с образованием 
1-замещенных 4-хлор-1Н-имидазол-5-
карбальдегидов с выходами 45-54%. 
Достоверно допустить, что взаимодейст-
вие осуществляется через стадию про-
межуточных 1-замещенных 5-
[(диметиламино)метилен]имидазолин-4-
онов, которые подвергаются дальнейше-
му хлорированию и гидролизу в целевые 
соединения. Такое предположение на-
шло подтверждение в результате специ-
ально проведенного эксперимента, по-
зволившего выделить из реакционной 
смеси 1-(4-толил)-5-[(диметиламино)ме-
тилен]имидазолин-4-он при соотноше-
нии ДМФА-POCl3, 1:1.  

POCl3 / H2O

ДМФА / POCl3

R
N

N
O

NMe2

R

CH=ON

N
Cl

R
NH

ONH2

2

 
R= н-Bu, Вn, Ph, 2-MeC6H4, 4-СlC6H4,4-BrC6H4, 4-
MeC6H4, 4-MeOC6H4, 2,5-Me2C6H3, 1-С10Н7. 

 
Предложенный вариант формирова-

ния имидазольного цикла с одновремен-
ным введением альдегидной группы яв-
ляется достаточно перспективным и по-
зволяет получать 4-хлор-5-
формилимидазолы не только с алкиль-
ными, но и с арильными заместителями 
в положении 1 имидазола. 

Состав и строение всех полученных 
соединений подтверждены данными 
элементного анализа, ИК, ЯМР1Н и 13С 
спектров. 
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Синтез новых азакрасителей на основе пиразолопиримидина 
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Получение новых красителей являет-
ся одним из перспективных направлений 
органического синтеза, что обусловлено 
поиском экологически безопасных и 
экономически привлекательных методов 
синтеза соединений данного типа. 

Было выяснено, что взаимодействие 
пентан-2,3,4-трион-3-арилгидразонов (2) 
и этил-3-оксо-2-(арилгидразоно)бутано-
атов (3), полученных в ходе реакции азо-
сочетания солей диазония с ацетилаце-
тоном и ацетоуксусным эфиром соответ-
ственно, с аминопиразолом протекает с 
образованием интенсивно окрашенных 
соединений (4), (5). Причем при исполь-
зовании в качестве метиленактивного 
соединения ацетилацетона циклизация 
полученного пентан-2,3,4-трион-3-
фенилгидразона протекает в условиях 
основного катализа и приводит к образо-
ванию соединения (4), окрашенного в 
оранжевый цвет. 

 Циклизация же этил-3-оксо-2-
(арилгидразоно)бутаноатов (3) с амино-
пиразолом (1) протекает в уксусной ки-
слоте и приводит к образованию более 
интенсивно окрашенных соединений (5). 

Установлено, что наличие акцептор-
ных заместителей (нитрогруппа) в бен-
зольном 
 

кольце азакомпоненты приводит к сме-
щению окраски соединения в коротко-
волновую область спектра. Введение же 
донорных заместителей (метоксигруппа, 
метил) способствует смещению цветно-
сти в длинноволновую область.  

Введение атома хлора в бензольное 
кольцо исходного аминопиразола на из-
менение окраски полученного соедине-
ния влияния не оказало. 

 

N
O

ON
H

Ar

EtO

N N

N
H

O
N

N
Ar

R

R

NO2 OMe

N
O

ON
H

Ar

N
H

N

NH2

N N

N

N
N

Ar

R=H, Cl; Ar= ,

1

2

3

4

5
,

 
Приведенные соединения получены с 

хорошими выходами. Строение указан-
ных веществ подтверждено ЯМР 1Н 
спектрами.  
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Синтез гетероциклических систем на основе 2-амино-4-
алкоксиникотинонитрилов. 
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Аналоги нуклеозидов с неприродны-

ми гетероциклическими основаниями 
широко применяются в терапии рака и 
вирусных заболеваний. В частности, 
производные пиридо[2,3-d]пиримидина 
демонстрируют широкий спектр биоло-
гической активности [1-3]. Это опреде-
лило наш интерес к синтезу этих соеди-
нений. 

Ранее описанный способ получения 4-
амино-5-оксо-8Н-пиридо[2,3-
d]пиримидина 2 [3] включает реакцию 2-
амино-3-циано-1Н-пиридо-4-она 1 со 
значительным избытком ацетата форма-
мидиния в 2-этоксиэтаноле при 130°С. 

N
H

O
N

NH2 N
H

N

N

O NH2

1        2

NH2CHNH*AcOH

C2H5OCH2CH2OH

 
Мы предположили, что в аналогич-

ных условиях 2-амино-4-
алкоксиникотино-нитрилы 3 будут реа-
гировать с ацетатом формамидиния, об-
разуя соответствующие 5-
алкоксипиридо[2,3-d]пиримидин-4-
амины 4, однако реакция приводила к 
смеси неидентифицируемых продуктов. 

N

OR
N

NH2 N

N

N

OR NH2

3        4R= Me, Et

NH2CHNH*AcOH

C2H5OCH2CH2OH
X

  
Кипячение соединений 3 в формамиде 

в инертной атмосфере приводит с выхо-
дом около 30% к соответствующим 5-
алкоксипиридо[2,3-d]пиримидин-4-олам 5.  
 

N

OR
N

NH2 N

N

N

NNH

NH2CHO

3        5  
Неожиданным образом нагревание 

нитрила 3 с избытком ацетата формами-
дина в формамиде приводит не к амину 
4, а к совершенно другой гетероцикли-
ческой системе – конденсированному 
трициклическ-ому 1H-1,3,4,6,7-
пентаазафеналену, выделен-ному из ре-
акционной смеси с выходом около 60%. 

N

OR
N

NH2
N

N

N

NNH

3        6

NH2CHNH*AcOH

NH2CHO

Строение полученных соединений было 
подтверждено спектрами 1Н-ЯМР, масс-
спектрами и элементным анализом. 
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Новые реакции фурфурола  
в системах, содержащих водный пероксид водорода  

Шабунина В.А., Яковлев М.М., Посконин В.В. 

Кубанский государственный технологический университет, ул. Московская, 2 
Краснодар, 350072, Россия e-mail vposkonin@mail.ru 

Ранее нами и нашими коллегами из 
КубГТУ были изучены реакции окисле-
ния фурфурола водным Н2О2 в присут-
ствии катализаторов различного типа 
(соединений V, Se и в условиях кислот-
ного автокатализа) [1-5]. Характерно, 
что эти реакции протекают с различной 
направленностью, но во всех случаях 
преимущественно образуются С4-, С5- 
моно- и дикарбоновые кислоты, среди 
которых основными являются следую-
щие продукты: 

O CHO

HOOC COOH

O OOH

COOHOHC

O COOH

O COOHO
OH

YX

+  H2O2

H+ 

V+5 èëè Se+6

pH<7 pH>7

V+5pH>7

   С целью выявления новых синтетиче-
ских возможностей перекисного окисле-
ния фурфурола нами начато исследова-
ние его новых реакций с водным Н2О2 в 
ранее не изученных реакционных систе-
мах – в условиях электролиза и в амми-
ачно-щелочных растворах в присутствии 
ванадиевых катализаторов. 

Установлено, что новые реакции 
окисления фурфурола существенно от-
личаются от ранее изученных по харак-
теру процесса и по составу основных 
продуктов. Как в условиях электролиза, 
так и в системе «NH4OH – Na2CO3 – 

VOSO4» на начальных стадиях процесса 
не наблюдается накопление органиче-
ских пероксидов, характерное для опи-
санных в литературе реакций фурфурола 
с Н2О2. Кинетические кривые расходо-
вания реагентов в электрохимической 
реакции свидетельствуют о принципи-
альном отличии ее механизма от меха-
низма окисления фурфурола в отсутст-
вие постоянного электрического тока. 

Кроме того, обе исследуемые реакции 
протекают с новой направленностью, 
причем в каждом случае основными яв-
ляются ранее не известные вещества не-
кислотного характера. Предварительное 
исследование их структуры позволяет 
предположить, что продукты электрохи-
мического окисления относятся к оксо-, 
гидроксисоединениям, а продукты реак-
ции в аммиачно-щелочной среде содер-
жат также амидную или аминогруппу. 
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Синтез цианамино-1,3,5-триазинов и их реакции 
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Производные 1,3,5-триазинов извест-
ны как гербициды, фунгициды и проти-
вотуберкулёзные препараты [1-3], среди 
гетероциклических соединений этого 
класса обнаружены противовирусные и 
антипаразитарные агенты [4,5]. Кроме 
того, цианамино-1,3,5-триазины легко 
образующиеся из перхлоратов 4-оксо-
1,3-бензоксазиния под действием циано-
гуанидина [6], содержат в своей струк-
туре высокореакционные группы, что 
делает их удобными объектами для син-
теза различных ранее не известных гете-
роциклических ансамблей. 

Для расширения круга потенциальных 
фармпрепаратов взаимодействием циа-
намино-1,3,5-триазинов с о-фениленди-
амином, гидразидами кислот и азидом 
натрия нами синтезированы новые бис-
гетероциклические амины 2a,b, 3a-c и 
4a,b. 
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...
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Являясь NH-кислотами цианамино-
1,3,5-триазины под действием КОН об-
разуют соответствующие соли, алкили-
рование которых, например, бромистым 
аллилом приводит к ожидаемым N-
аллилцианотриазинам. 
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HBrCH2CHCH2

1a-c 5a-c

ацетон/KOH

...
...

R = Me(a), PhCH=CH(b), 3,4-(MeO)2C6H3CH=CH(c)  
Состав и строение полученных нами 

соединений подтверждены данными 
элементного анализа, ИК- и ЯМР 1 Н 
спектроскопии. 
 
Работа выполнена при поддержке гранта 
РНП 2.1.1.2371. 
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Бис-спирооксиндолы: получение и механизм реакции. 
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Разработаны и методами синтетиче-
ского, спектрального и квантово-
химического эксперимента исследованы 
два подхода к формированию спи-
ро[индолин-3,3’-пирролидинового] ядра 
посредством [3+2] диполярного цикло-
присоединения азометин-илидов, гене-
рируемых in situ методом декарбоксили-
рования, для синтеза бис-
спирогетероциклов 3a-j и 5a-j. 
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 R1 R2 R3 Ar(Het) 

a CH3 CH3 furan-2-yl furan-2-yl 
b CH3 H furan-2-yl Ph 
c H F furan-2-yl pyridin-2-yl 
d CH3 F furan-2-yl pyridin-3-yl 
e H H furan-2-yl 3-NO2-C6H4 
f CH3 Cl furan-2-yl pyridin-4-yl 

g CH3 Cl C6H4 5-
OCH3 

pyridin-3-yl 

h CH3 F Ph pyridin-3-yl 
i CH3 F vinyl 3-FC6H4 
j H Br furan-2-yl 3-NO2-C6H4 
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 R1 R2 R3 

a H H vinyl 
b H H Ph 
c CH3 Cl furan-2-yl 
d H Br furan-2-yl 
e H Cl vinyl 
f H Br vinyl 
g CH3 F Ph 
h H OCH3 Ph 
i H CH3 furan-2-yl 
j CH3 CH3 furan-2-yl 

Циклоприсоединение протекает с вы-
сокими выходами регио- и диастереосе-
лективно, что подтверждено данными 
резонансной спектроскопии ЯМР-1Н и 
13С. Пространственное строение цикло-
аддуктов 3а и 5а было определено мето-
дом РСА. 

Механизм реакции был исследован с 
помощью квантово-химических DFT-
расчетов в базисе B3LYP/6-31G** как 
для газовой фазы, так и для растворите-
ля. По данным расчетов, присоединение 
азометин-илидов протекает согласован-
но. Реакция характеризуется низким 
энергетическим барьером, равным, на-
пример, в газовой фазе 7.5 ккал/моль и 
энергетическим эффектом 20.5 
ккал/моль. 
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Амидофосфитный реагент для получения олигонуклеотидов,  
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Шершов В.Е., Трушин Д.Д., Кузнецова В.Е., Тимофеев Э.Н., Наседкина Т.В., 
Чудинов А.В. 

Учреждение Российской академии наук Институт молекулярной биологии им. В. А. Энгельгардта РАН 
Российская Федерация, 119991, г. Москва, ул. Вавилова, д. 32. E-mail: chud@eimb.ru 

Нуклеиновые кислоты, содержащие 
флуоресцентный краситель, нашли ши-
рокое применение в молекулярной био-
логии, в том числе в технологии биоло-
гических микрочипов. Данная работа 
посвящена синтезу амидофосфитного 
реагента, позволяющего проводить ме-
чение олигонуклеотидов при помощи 
индокарбоцианинового красителя в ав-
томатическом режиме.  

Краситель должен растворяться в ор-
ганических растворителях, содержать 
гидроксильную группу, предназначен-
ную для последующего получения ами-
дофосфита, и защищенную первичную 
алифатическую аминогруппу, исполь-
зуемую для дальнейшей иммобилизации 
флуоресцентно меченых олигонуклеоти-
дов в гелевые ячейки биочипа. 

Синтез цианинового красителя 5 ос-
нован на двухстадийной конденсации 
соответствующих солей индолениния 1, 
4 и N,N'-дифенилформамидина 2 (схема 
1). Первую стадию проводили в уксус-
ном ангидриде с добавлением ацетил 
хлорида, а на второй стадии в качестве 
конденсирующего агента использовали 
DIPEA. 
Схема 1 

3 +
N
C2H5

N
(CH2)5COOH

O3S

Ph
N

H
N

Ph
N

(CH2)5COOH

N

SO3

C2H5

N
(CH2)5COOH

N
Ac

Ph

+

1
2

3

4 5

Ac2O, AcCl

Ac2O 
DIPEA

118oC, 2 ч

80oC, 5 ч

 
Краситель 5 выделяли обращено-

фазовой хроматографией (RP-18) в сис-
теме MeCN-0.05М триэтиламмоний-
ацетатный буферный раствор градиент-
ным элюированием от 0 до 50% MeCN.  

Для проведения реакции конденсации 
красителя 5 с защищенной аминокисло-
той 7 проводили предварительную акти-

вацию карбоксильной группы красителя 
при помощи N-гидроксисукцинимида в 
присутствии HBTU в DMF с добавлени-
ем DIPEA (схема 2). 
Схема 2 
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COOHC

O

HOOC NHMMTrt

NH2

P
O

N

O3S

C2H5

N
(CH2)5 NH CH
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N

O3S
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N
(CH2)5 NH CH

(CH2)4NHMMTrt
CC

O

O
NH(CH2)6OH

NH2(CH2)6OH

6 7

8

9

+
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Получение продукта 9 проводили ре-

акцией конденсации производного кра-
сителя с лизином 8 и 6-аминогексанола в 
DMF, используя в качестве конденси-
рующего реагента HBTU. Соединения 8 
и 9 выделяли обращено-фазовой хрома-
тографией (RP-18) в системе MeCN-
0.05М триэтиламмоний гидрокарбонат-
ный буферный раствор с выходами 85% 
и 90% соответственно. Строение всех 
промежуточных и целевых соединений 
подтверждено данными ЭСП, MALDI-
TOF и 1Н-ЯМР спектроскопии. 

Полученный спирт 9 далее фосфити-
лируют бис(диизопропиламино)-2-
цианоэтоксифосфином с образованием 
амидофосфита 10, который далее ис-
пользовали в автоматическом ДНК-
синтезаторе для получения 5'-меченных 
олигонуклеотидных зондов. 
 
Работа выполнена при финансовой поддержке 
грантов РФФИ №08-04-01371-а и №08-04-
01480-а. 
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Первый пример медь(II) промотируемого гидроксилирования  
бензоксазольного цикла в условиях электрохимического синтеза 
Шмакова Т.О.1, Уфлянд И.Е.1, Лысенко К.А.2, Симаков В.И.3, Ивахненко И.Е.4, 

Бурлов А.С.4, Ураев А.И.4, Васильченко И.С.4, Гарновский Д.А.5, Антипин М.Ю.2, 
Гарновский А.Д.4 

1 Педагогический институт ЮФУ, ул. Садовая, 35, 344010, Ростов-на-Дону, Россия 
2 Институт элементоорганических соединений им. А.Н.Несмеянова РАН, ул. Вавилова, 28, 119991,  

Москва, Россия 
3 Химический факультет ЮФУ, ул. Зорге, 7, 344090, Ростов-на-Дону, Россия  

4 Институт физической и органической химии ЮФУ, пр. Стачки, 194/2, 344090, Ростов-на-Дону, Россия 
5 Южный научный центр РАН, ул. Чехова, 41, 344006, Ростов-на-Дону, Россия 

Электрохимическое растворение мед-
ного анода в среде метанола в присутст-
вии стерически затрудненных оснований 
Шиффа N-(3,5-ди-трет-бутил-2-
гидрокси)салицилальальдиминов (H2L) 
приводит к получению двух типов со-
единений – биядерным продуктам (I) и 
моноядерным комплексам дигидрокси-
бензоксазола (II). Предполагается, что 
реакция гидроксилирования протекает 
через стадию образования оксо-димера с 
последующей внутримолекулярной нук-
леофильной атакой кислородом мости-
кового фрагмента углерода в положении 
4 ароматической части бензоксазольного 
цикла. 
 
 
 
 
 
 

OH

N OH
Cu0

10mA 8V
CH3OH
Et4NClO4

 
 

I 
 

 
II 

  

Координационные соединения были 
охарактеризованы данными C, H, N эле-
ментного анализа, ИК спектроскопии и 
результатами температурной (300 – 2K) 
магнетохимии (для I величина обменно-
го параметра -2J = 488 cm-1). Структуры 
обоих типов комплексов были установ-
лены методом РСА.  
Работа выполнена при финансовой поддержке 
грантов Президента РФ (НШ-363.2008.3), 
РФФИ 07-03-00256 а, 07-03-00710 а, 08-03-
00154, программы «Развитие сети националь-
ных университетов», Программа № 8 РАН и 
программы «Развитие сети национальных 
университетов». 
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Палладий-катализируемое аминирование в синтезе  
бисмакроциклических соединений, содержащих фрагменты циклена, 

циклама и пиридина. 
Шухаев А.В., Аверин А.Д., Белецкая И.П.  

Московский Государственный Университет им. М. В. Ломоносова, Химический факультет 
Ленинские горы, 119991, Москва, e-mail tonygroove@gmail.com 

Недавно нами найден удобный метод 
синтеза бис- и трисмакроцикликличе-
ских соединений, содержащих один или 
два фрагмента циклена, посредством Pd-
катализируемого аминирования транс-
ди(3-бромбензил)циклена линейными 
полиаминами [1].  

Взаимодействием цис-глиоксаль-
циклена 1 и формальдегид-циклама 2 с 
2-(хлорметил)-5-хлорпиридином и 2-
(бромметил)-6-бромпиридином синтези-
ро-ваны транс-
бис(галогенпиридинилметил)-циклены 3, 
4 и транс-бис(галогенпиридинил-
метил)цикламы 5, 6. 
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При реакции соединений 3-6 с линей-

ными полиаминами 7 в условиях палла-
диевого катализа получены соответст-
вующие бисмакроциклы 8-11. Найдено, 
что в реакциях хлорпиридинил-
метилзамещенных циклена и циклама 3 
и 5 эффективен 2-дициклогексил-
фосфино-2’-диметиламино-бифенил 
(DavePHOS) в качестве фосфинового ли-
ганда, в то время как в реакциях хлорпи-
ридинил-метилзамещенных циклена и 
циклама 4 и 6 должен быть использован 
BINAP. Выходы целевых макроциклов в 
значительной степени зависят как от 
строения полиаминов, так и от замести-
телей в тетраазамакроциклах: выходы 

больше для оксадиаминов, чем для тет-
раминов, производные циклена 3, 4 дают 
в целом лучшие выходы макроциклов, 
чем производные циклама 5, 6, кроме то-
го, хлорпиридинилпроизводные 3 и 5 
более эффективны, чем бромпиридинил-
производные 4 и 6. 
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Работа выполнена при поддержке грантами 
РФФИ 06-03-32376 и 08-03-00628. 

Литература 
1. Averin A.D., Shukhaev A.V., Bu-

ryak A.K., Denat F., Guilard R., Beletskaya 
I.P. Tetrahedron Letters, 2008, 49, 3950–
3954. 
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Реакция прямого фенилирования нуклеогенными катионами как 
метод синтеза неизвестных и труднодоступных гетероциклических  

соединений, меченных тритием 
Щепина Н.Е.1, Аврорин В.В.2, Бадун Г.А.3, Льюис С.Б.4, Александрова Г.А.1 
1 Естественнонаучный институт Пермского государственного университета, ул. Генкеля, д. 4, 

Пермь, 614990, Россия e-mail: neshchepina@mail.ru 
2 Санкт-Петербургский государственный университет, Университетский проспект, д. 26, Санкт-

Петербург, Петродворец, 198504, Россия e-mail: niichem@chem.spbu.ru 
3 Московский государственный университет им. М.В. Ломоносова, Ленинские Горы, 1, корп. 3, Москва, 

ГСП-2, 119992, Россия e-mail: badun@radio.chem.msu.ru 
4 James Madison University, Harrisonburg, VA , 22807, USA e-mail: lewissb@jmu.edu 

Шестичленные азотсодержащие гете-
роциклические соединения, и в первую 
очередь N-замещенные производные, 
являются крайне важными объектами 
биологических исследований. Арсенал 
современных лекарственных веществ 
невозможно представить без различных 
четвертичных пиридиниевых солей. Для 
изучения биологических процессов, про-
текающих с участием пиридинового 
кольца, а также для изучения метабо-
лизма лекарственных веществ в орга-
низме крайне важным и перспективным 
является использование меченых соеди-
нений. К сожалению, во многих случаях 
синтез сложных биологически активных 
объектов с фиксированной тритиевой 
меткой является крайне сложным и тру-
доемким. Прямые методы фенилирова-
ния азота в производных пиридина от-
сутствуют. Применение разработанного 
ядерно-химического метода синтеза по-
зволило нарушить классические пред-
ставления и осуществить прямое фени-
лирование атома азота в производных 
пиридина нуклеогенными фенил-
катионами и, соответственно, провести 
одностадийный синтез меченых тритием 
неизвестных и труднодоступных N-
фенилзамещенных ониевых соединений. 

Свободные фенил-катионы генериру-
ются при самопроизвольном β-распаде 
трития в составе многократно тритиро-
ванного бензола. Схема синтеза может 
быть представлена следующим образом: 
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Разработанным ядерно-химическим 

методом в одну стадию были синтезиро-
ваны различные неизвестные N-
фенильные производные пиридиния, хи-
нолиния, изохинолиния и акридиния, 
меченные тритием. Проведенные биоло-
гические исследования выявили, что 
многие соединения являются перспек-
тивными антибактериальными средст-
вами в отношении грамположительных и 
грамотрицательных бактерий. 

Наличие тритиевой метки позволило 
провести детальные исследования меха-
низмов протекающих электрофильных 
реакций в случае пиридина и 4-
пиколина. 

 
Грант РФФИ № 07-03-00881. 
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4,5-Дигидро-3Н-пиразолы в синтезе диаминов и тетрааминов 
Яковлев К.В., Петров Д.В. 

Институт органической химии Уфимского научного центра Российской академии наук 
 просп. Октября, 71, Уфа, 450054, Россия e-mail: dokichev@anrb.ru  

Пропилендиаминовый фрагмент – 
элемент структуры многих физиологиче-
ски активных соединений, оказывающих 
воздействие на центральную нервную 
систему, такого, например, как антиде-
прессант имипрамин [1].  

Одним из удобных подходов к полу-
чению диаминов и тетрааминов является 
применение реакции 1,3-диполярного 
циклоприсоеди-нения диазосоединений 
к 1,3-диенам c последующим гидрирова-
нием образующихся пиразолинов. 

В настоящей работе представлены ре-
зультаты исследований реакции 1,3-
диполярного циклоприсоединения диа-
зосоединений к 1,3-диенам и реакции ка-
талитического гидрирования пиразоли-
нов и бипиразолина. Установлено, что 
взаимодействие четырехкратного моль-
ного избытка бутадиена, пиперилена, 
изопрена и 2,3-диметил-1,3-бутадиена с 
CH2N2 при 20 0С в диэтиловом эфире 
приводит к 3-винил-, цис-3-[(1Е)-проп-1-
ен-1-ил]-, 3-изопропенил-3-метил- и 3-
изопропенил-4,5-дигидро-3Н-пиразолам 
2 a-d.  

N N

    a: R1=R2=R3=H; b: R1=R2=H, R3=Me;
c: R1=R3=H, R2=Me; d: R1=R2=Me; R3=H

R1

R2
R3

CH2N2

1 a-d

R1 R2

R3

2 a-d

 
Необходимо отметить, что в случае 

бутадиена реакция сопровождается об-
разованием 4,4’,5,5’-тетрагидро-3Н,3’Н-
3,3’-бипиразола 3 с выходом 30 %. В вы-
браных условиях взаимодействие  
 

3-винил-4,5-дигидро-3Н-пиразола с 
CH2N2 протекает неселективно и дает ге-
тероциклы 3 и 4.  

N N

NN

N N
N

N

N N
32 a

CH2N2

20oC
+

4  
Установлено, что каталитическое 

гидрирование 3-винил- 2a, цис-3-[(1Е)-
проп-1-ен-1-ил]- 2b, 3-изопропенил-3-
метил- 2c или 3-изопропенил-4,5-
дигидро-3Н-пиразола 2d в присутствии 
никеля Ренея в среде CH3OH в автоклаве 
приводит с выходом 90-99% к 1,3-
диаминопентану 5a, 1,3-диаминогексану 
5b, 1,3-диамино-4-метилпентану 5c или 
1,3-диамино-3,4-диметилпентану 5d.  

N N
2 a-d 5 a-d

R1 R2

R3

R1 R2

R3H2N NH2

    a: R1=R2=R3=H; b: R1=R2=H, R3=Me;
c: R1=R3=H, R2=Me; d: R1=R2=Me; R3=H

Ni-Ra, H2

1000C

 
Восстановление 4,4’,5,5’-тетрагидро-

3Н,3’H-3,3’-бипиразола 4 дает 1,3,4,6-
тетрааминогексан 6 с выходом 95 %. 

N N

NN NN

3

Ni-Ra, H2

1000C

6
H2N NH2

H2H2

 
 Таким образом, на основе доступ-

ных 1,3-диенов разработан метод синте-
за 1,3-пропилендиаминов и 1,3,4,6-
тетрааминогексана. 

 
Литература 
1. Машковский М.Д. Лекарственные 

средства. Харьков: Торсинг, 1998, 1, 95. 
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Синтез броминдометацинов и их производных 
Яманушкин П.М., Митькин О.Д., Иващенко А.В. 

Исследовательский Институт Химического Разнообразия, ул. Рабочая, д.2, к.1а 
Химки, Московская обл., 141401, Россия e-mail: yamanushkin@gmail.com 

Индометацин 1, известный с 1963 
года [1,2] является одним из наиболее 
активных нестероидных противовоспа-
лительных препаратов. Однако при его 
большом прикладном значении химия 
индометацина исследована недоста-
точно.  

N

O

OH

O

Me

Cl

MeO

1  
Целью настоящей работы явилось 

изучение реакций бромирования 
индометацина 1, так как наличие атома 
брома в молекуле дает возможность 
легко водить различные функциональ-
ные группы для получения широкого 
спектра замещенных индометацинов, 
обладающих потенциальной биологичес-
кой активностью. 

В связи с тем, что реакция бромиро-
вания индометацина может протекать 
как в ароматическое кольцо, так и в ме-
тильную или метиленовую группу во 2-м 
и 3-м положениях, большинство 
бромирующих агентов реагируют неиз-
бирательно. 

Наилучшие результаты удалось 
достичь, используя N-бромсукцинимид, 
позволяющий проводить селективное 
бромирование в зависимости от условий 
реакции. Так, при проведении реакции в 
уксусной кислоте при комнатной 
температуре наблюдается замещение 
атома водорода в ароматическом кольце 
с образованием 4-бром- 2 и 6-бром- 3 
производных. А при использовании ССl4 
образуется устойчивый гипоброман-
гидрид 4. Последний сам может рас-
сматриваться как бромирующий агент 
[3]. 

Нами было установлено, что в уксус-
ной кислоте атом брома гипобромита 4 
мигрирует в четвертое положение 

ароматического кольца уже при комнат-
ной температуре, что дает возможность 
селективного синтеза 4-бромин-
дометацина 2 с высоким выходом, а при 
кипячении его в ССl4 миграция атома 
брома происходит в метильную группу 
во втором положении с образованием 2-
(бромметил)индометацина 5.  
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Полученные бромпроизводные 2, 3, 5 
дают возможность легко заменять 
подвижный атом брома различными 
функциональными группами, меняя 
потенциальные фармакологические 
свойства индометацина в широком спек-
тре. Так, мы показали, что подвижный 
бром в соединении 5 легко замещается 
аминами и подвергается гидролизу с 
возможностью последующей лактониза-
ции. 

В результате этой работы разработа-
ны селективные методы бромирования 
индометацина и пути синтеза новых его 
производных, интересных с позиций ме-
дицинской химии. 

Литература 
1. T.Y. Shen et al, J. Am. Chem. Soc., 85 

(4), 488 (1963). 
2. F.D. Hart, P.L. Boardman, Brit. Med. 

J., 2, 965 (1963). 
3. J.R. Barnett, L.J. Andrews, R.M. Kee-

fer, J. Am. Chem. Soc., 94 (17), 6129 
(1972). 



  

 

С- | 488

Гетероциклические соединения на основе эпоксипроизводных тер-
пенового ряда  

Яровая О.И., Саломатина О.В., Корчагина Д.В., Бархаш В.А. 
Новосибирский институт органической химии имени Н.Н. Ворожцова Сибирского отделения Рос-
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Интерес исследователей к химиче-
ским превращениям терпеновых соеди-
нений и их кислородсодержащих произ-
водных обусловлен доступностью, 
структурным разнообразием, конформа-
ционной подвижностью и химической 
лабильностью этого класса веществ, что 
позволяет получать на их основе про-
дукты самого разнообразного строения. 
Нами исследованы кислотно-катали-
зируемые реакции эпоксипроизводных 
цитраля, диэпоксидов лимонена, терпи-
нолена и аллоцимена. 

Основное направление реакций 6,7-
эпоксидов цитраля (1) - изомеризации, 
приводящие к кетоальдегидам, замещен-
ным тетрагидрофуранам и бицикличе-
ским простым эфирам; в межмолекуляр-
ных реакциях происходит образование 
соединений, содержащих пятичленные 
гетероциклы. 
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Превращения диэпоксидов R(+)-

лимонена (2), проходящие в условиях 
«организованной среды» приводят к об-
разованию би- и трициклических соеди-
нений, являющихся результатом внут-
римолекулярных циклизаций, в гомо-
генных кислых средах происходит обра-
зование замещенных 6-окса-
бицикло[3.2.1]октановых систем. 
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Внутримолекулярные перегруппиров-

ки диэпоксипроизводных терпинолена 
(3) также приводят к образованию про-
изводных 6-окса-бицикло[3.2.1]октана, а 
превращения диэпоксидов аллоцемена 
(4) к бициклическим простым эфирам с 
6,8-диокса-бицикло[3.2.1]октановым ос-
товом. 
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 Структуры всех полученных продук-
тов установлены на основе спектров 
ЯМР и масс спектров высокого разреше-
ния. 
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Синтез и свойства окта(трет-бутил)тетра(1,4-диазепино)порфиразина 

Тараканов П.А.,1 Кумеев Р.С., 2 Стужин П.А. 1 

1Ивановский государственный химико-технологический университет 
153000, Иваново, пр. Ф. Энгельса, 7; e-mail: stuzhin@isuct.ru 
2Институт химии растворов РАН, 153045, Иваново, Россия

Порфириновые макрогетероциклы на-
ходят всё расширяющиеся применение в 
медицине, например, в онкологии при 
фотодинамической терапии и для флуо-
ресцентной диагностике. На сегодняш-
ний день применяются прежде всего 
порфирины природного происхождения, 
что значительно ограничивает воз-
можности фотодинамических методов. 
Нам видится, что одной из перспектив-
ных синтетических систем могут явиться 
диазепиноаннелированные порфиразины. 
Они объединяют в себе две хромофор-
ные системы, способные к люми-
несценции, проявление которой зависит 
от pH среды. Благодаря наличию диазе-
пинового фрагмента можно ожидать 
также повышенную метаболическую ак-
тивность данного типа порфиразинов.  

Ранее был описан фенилзамещённый 
тетра(1,4-диазепино)порфиразин [1]. В 
настоящей работе впервые получен 
2,4,8,10,14,16, 20,22-окта(трет-
бутил)тетра(1,4-диазепино)порфиразина-
томагний(II) (IV). Синтез был осуществ-
лён темплатной тетрамеризацией динит-
рила (III), полученного конденсацией 
диаминомалеонитрила (I) и 2,2,6,6-тетра-
метил-3,5-гептандиона (II). 

1,4-Диазепинам свойственна 1H/6H 
таутомерия. Как в динитриле (III), так и 
в порфиразине (IV) доминирует 6H фор-
ма, о чем свидетельствует проявление в 
ПМР спектрах резонанса протонов CH2 
группы в виде одиночного уширенного 
сигнала (при 3.6-3.7 м.д.), который сужа-
ется при повышении температуры вслед-
ствие быстрой инверсии 1,4-
диазепинового цикла. Это отличает 
трет-бутилзамещённые динитрил (III) и 
порфиразин (IV) от соответствующих 
фенилзамещённых, для которых инвер-
сия диазепинового цикла затруднена и в 
ПМР спектрах наблюдается дублет дуб-
летов диастереотопных протонов CH2 

группы как при комнатной, так и при по-
вышенной температурах [1].  
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Интересно отметить, что в ЭСП продукта 
циклотетрамеризации динитрила (III) 
наряду с интенсивной Q-полосой порфи-
разина (IV) при 654 нм имеется неболь-
шой длинноволновый максимум при 726 
нм. Он может принадлежать примеси бо-
лее сопряженной 1Н формы. В пользу 
этого свидетельствует наличие в ПМР 
спектрах дополнительных сигналов – уз-
кого при 5.7-5.8 м.д. и уширенного, по-
ложение которого зависит от температу-
ры и растворителя (в ДМСО-d6 - 6.7 м.д. 
при 300 и 6.3 м.д. при 900С, в Py-d5 – 8.25 
м.д. при 00 и 6.75 м.д. при 900С). Эти 
сигналы можно отнести к СН и NH про-
тонам 1H-формы, соответственно. 

В присутствии трет-бутильных 
групп облегчается также расщепление 
аннелированных 1,4-диазепиновых колец 
в порфиразине (IV). Было обнаружено, 
что раскрытие протекает с образованием 
ациламинопроизводных порфиразина 
(V), которые могут легко окисляться ки-
слородом воздуха с образованием секо-
порфиразинов и далее деградировать. 
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Синтез полифторбензо[f]хинолинов на основе фторированных  
2-нафтиламинов 

Селивановаа Г.А., Решетова,б А.В., Штейнгарца,б В.Д. 
а Институт органической химии им. Н.Н. Ворожцова Сибирского отделения Российской академии наук, 

пр. ак. Лаврентьева, д. 9, Новосибирск, 630090, Россия e-mail chimik1987@yandex.ru 
б Новосибирский государственный университет; ул. Пирогова, д. 2, Новосибирск, 630090, Россия.

Моно- и дифторбензохинолины, со-
держащие фтор в карбоциклическом 
кольце проявляют биологическую актив-
ность [1]. Очевидными исходными со-
единениями для синтеза полифторбензо-
хинолинов, по аналогии с синтезом хи-
нолинов [2], являются полифторнафти-
ламины с незамещённым орто-
положением по отношению к амино-
группе. Этот факт наряду с потенциаль-
ной биологической активностью самих 
полифторнафтиламинов [3] определили 
наш интерес к разработке удобного спо-
соба синтеза этих соединений.  
Нами изучено восстановление гептаф-

тор-2-нафтиламина и гептафтор-2-
нафтилацетамида восстановительными 
системами на основе цинка в водном ам-
миаке. Продукт монодефторирования - 
1,3,4,5,7,8-гексафтор-2-нафтилацетамид 
получен с выходом 45% и переведён в 
1,3,4,5,7,8-гексафтор-2-нафтиламин с вы-
ходом 76%. Продукты двойного дефто-
рирования - 1,4,5,7,8-пентафтор-2-
нафтилацетамид и 1,4,5,6,8-пентафтор-2-
нафтилацетамид охарактеризованы  в ви-
де смеси с суммарным содержанием 94% 
(1,5:1) и переведены в 1,4,5,7,8-
пентафтор-2-нафтиламин и 1,4,5,6,8-
пентафтор-2-нафтиламин.  
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выход 45%

5                    :                1
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1.  Zn/ZnCl2, 
     NH3 водн. 15%, 48 ч 
2.  Zn/ZnCl2, 
     NH3 водн. 25%, 72 ч  
Наиболее значимым результатом ис-

следования является обнаруженное на 
примере гептафтор-2-нафтиламина гид-
родефторирование свободных полифтор- 
аренаминов. При этом в качестве основ-
ного продукта образуется 1,4,5,6,8-
пентафтор-2-нафтиламин, тогда как при 
восстановлении гептафтор-2-
нафтилацетамида соответствующее аце-

тильное производное является минорным 
продуктом (соотношения в пользу ос-
новного продукта 1:3 и 5:1 соответствен-
но, см. схемы) 
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    На примере превращения 2-
нафтиламинов, содержащих 5-7 атомов 
фтора, впервые показана возможность 
электрофильной циклизации по положе-
нию 1, занятому фтором, в условиях ре-
акции Скраупа в присутствии и в отсут-
ствии окислителя, с образованием соот-
ветствующих менее фторированных бен-
зо[f]хинолинов. Превращение сопровож-
дается нуклеофильным замещением ато-
ма фтора в положении 6 на гидроксо-
группу в образующихся продуктах, 
имеющих атомы фтора в положениях 5 и 6. 
Получены 6,7,8,10-тетрафторбензо[f]хино-
лин, 5,7,8,9,10-пентафторбензо[f]хинолин-
6-ол и 5,6,7,8,9,10-гексафторбензо[f]хино-
лин с выходами 25%, 46% и 4% соответст-
венно. 
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1.  глицерин, H2SO4  конц.,  окислитель, 140-160oC, 6-8 ч 
2.  глицерин, H2SO4  конц., 140-160oC, 6-8 ч
3.  глицерин, CF3SO3H,  140-160oC, 6-8 ч
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Азот- и кислородсодержащие гетероциклы в качестве 
средств защиты растений 

Косулина Т.П., Бородавко А.А.,Стрелков В.Д., Громачевская Е.В. 
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Известны вещества – антидоты, обла-
дающие способностью ослаблять токсиче-
ское действие гербицидов на сельскохозяй-
ственные культуры. Антидоты усиливают 
метаболическую детоксикацию гербицида в 
растении, в частности, за счет повышения 
активности глутатион-S-трансферазной 
системы. Они вносятся в почву отдельно и 
совместно с гербицидами, а в ряде случаев 
используются для предпосевной обработки 
семян [1]. Нами проведены исследования 
бензоксазинов в качестве средств защиты 
сельскохозяйственных культур от отрица-
тельного действия гербицида 2,4-
дихлоруксусной (2,4-Д) кислоты. Антидот-
ной активностью по отношению к 2,4-Д об-
ладают новые соединения: 2-(3-
нитрофенил)-4,4-дифенил-1,2-дигидро-4Н-
3,1-бензоксазин I, 2-(3-нит-ро-2-
бромфенил)-4,4-диметил-1,2-дигидро-4Н-
3,1-бензоксазин II, 2-(5-метилфур-2-ил)-4,4-
диметил-1,2-ди-гидро-4Н-3,1-бензоксазин 
III. 
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 I, II   III 
I: R1=NO2, R2=H; II, III: R1=Br, R2=NO2 
В результате дальнейших разработок 

найдены новые в ряду бензоксазинов анти-
доты: 4,4-диэтил-1,2-дигидро-4Н-3,1-нафто-
ксазин IV, 4,4-дифенил-3,1-
бензоксазино(1,2-с)(1,3)нафтоксазин V, 4,4-
дифенил-11-метил-3,1-бензоксазино(1,2-
с)(1,3)нафтоксазин VI и 4,4-диэтил-3,1-
бензоксазино(1,2-с)(1,3)нафтоксазин VII.  

Соединения формул V-VII получают по-
следовательных конденсацией: вначале о-
аминофенилдифенил(диэтил)-карбинола с 
2-гидроксинафтальдегидом, затем образо-
вавшегося 1,2-дигидро-4Н-3,1-нафт-
оксазина с муравьиным и уксусным альде-
гидами. Полученные соединения I-VII 
идентифицированы по совокупности дан-
ных элементного анализа, масс-, ИК-
спектроскопии и 1Н ЯМР. Синтез соедине-
ний описан в [2].  
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         IV               V-VII  

где V R=Ph, R1=H; VI R=Ph, R1=CH3; VII 
R=C2H5, R1=H 
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Антидотные свойства соединений I-VII 

обнаружены впервые, они снижают токсич-
ность гербицида 2,4-Д для подсолнечника. 
Это позволяет без вреда для урожайности 
культурных растений использовать макси-
мальную дозу наземного гербицида в при-
сутствии соответствующих антидотов. При 
этом повышается устойчивость проростков 
к химическому стрессу при испытании на 
подсолнечнике сорта ВНИИМК 8883. Ан-
тидотный эффект определяют по увеличе-
нию длины гипокотиля и корня семян под-
солнечника относительно гербицидного 
варианта, который принимают за контроль. 
Соединения I-VII при оптимальной анти-
дотной концентрации 10-2-10-3 увеличивает 
длину гипокотиля на 24-41%, а длину корня 
при концентрации 10-4-10-5 на 30-32%. По-
лучение новых соединений в ряду заме-
щенных 3,1-бензоксазинов решает задачу 
поиска перспективных химических средств 
защиты растений.  
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Экологический аспект способа синтеза бензоксазинов 
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Проведенные нами работы по синтезу 1,2-
дигидро-3,1Н-бензоксазинов [1] осуществлены в 
соответствии с концепцией устойчивого разви-
тия и отвечают большинству принципов нового 
философского веяния «Green Chemistry» [2], 
сформулированного Полом Анастасом. 

Принцип 1. Лучше предотвращать образо-
вание выбросов и побочных продуктов, чем за-
ниматься их утилизацией, очисткой или унич-
тожением. 

Для достижения высоких выходов продук-
тов конденсации аминоспиртов с карбонилсо-
держащими соединениями и ускорения процес-
са используют вредные катализаторы, такие, как 
эфират трехфтористого бора, летучие токсич-
ные органические растворители (бензол 2 класс 
опасности), благодаря которым азеотропной 
перегонкой с водой смещают равновесные про-
цессы в сторону образования целевого продук-
та. Первый принцип наглядно иллюстрируется 
проведенным нами синтезом в условиях уксус-
ной кислоты, выполняющей роль и катализато-
ра, и растворителя с минимальным превышени-
ем стехиометрических количеств реагентов. 
После полного осаждения продукта уксусную 
кислоту отделяют фильтрованием, после чего ее 
легко регенерируют перегонкой и используют 
многократно в данной реакции (лабораторные 
методики ЛМ 6-09-40-5901-06, ЛМ 6-09-40-
5902-06). 

Принцип 2. Стратегия синтеза должна 
быть выбрана таким образом, чтобы ВСЕ ма-
териалы, использовавшиеся в процессе синтеза, 
в максимальной степени вошли в состав про-
дукта. 

Предложенные нами реакции является при-
мером высокой атомной эффективности (до 80 
%). Согласно этому понятию, предложенному 
Б.Тростом и Р. Шелдоном по реакции конденса-
ции исходные соединения по большей части 
включаются в состав конечного продукта, т.к. 
образующийся второй продукт всего лишь вода. 
Полнота превращения определялась методом 
ТСХ, В процессе реакции определялся расход 
исходных компонентов и появлением постепен-
но увеличивающегося пятна продукта реакции с 
определенным для каждого из соединений Rf 
Сокращение числа стадий — также эффектив-
ный путь повышения экономии веществ и мак-
симально меньшего числа конечных продуктов. 
Нами разработана методика получения соеди-
нений последовательным введением реагентов в 
одну колбу без выделения промежуточных со-
единений, позволяющая исключить потери про-
межуточных веществ и растворителя (уксусная 
кислота) при сокращении числа промежуточных 

операций (взвешивание, фильтрование, сушка, 
загрузка. 

Принцип 3. По возможности должны при-
меняться такие синтетические методы, кото-
рые используют и производят вещества с мак-
симально низкой токсичностью по отношению 
к человеку и окружающей среде. 

Раннее, для синтеза соединений бензокса-
зинового ряда использовался растворитель бен-
зол, эфир, хлоформ, хлористый метилен и ката-
лизаторы: кислоты Льюиса (эфират трехфтори-
стого бора пятихлористая сурьма, хлористый 
цинк.  

Существенным шагом в повышении эколо-
гичности процесса стала замена нами раствори-
телей и катализаторов на уксусную кислоту. 
При этом появилась возможность проведения 
реакции в обычных лабораторных условиях, а 
также отпала необходимость в очистке стоков, 
образующих в ходе проведения синтеза. 

Принцип 4. Производимые химические про-
дукты должны выбираться таким образом, 
чтобы сохранить их функциональную эффек-
тивность при снижении токсичности. 

Этот принцип особенно важен в создании 
пестицидов и других средств защиты растений 
узкоцелевого спектра действия. Если будет по-
нят механизм защиты данного вида растений, то 
возможен целевой синтез продуктов, содержа-
щих только ту функциональную группу или 
фрагмент структуры, который нужен для эф-
фективного действия препарата, при этом общая 
токсичность соединения должна быть снижена. 

С точки зрения защиты растений важен не 
столько процесс, сколько конечный результат, 
который может быть достигнут и другими пу-
тями, например, использованием антидотов и 
ростстимуляторов в сочетании с традиционны-
ми пестицидами. Синтезированные нами соеди-
нения проявили достаточно высокую антидот-
ную и ростстимулирующую активность и поле-
вых испытаниях. Исследованием токсических 
свойств установлено, что ЛД50 этих препаратов 
более 2500 мг/кг, что позволяет отнести их к 
классу практически  не токсичных веществ. 

Принцип 5. Использование вспомогатель-
ных веществ (растворителей, экстрагентов и 
др.) по возможности должно быть сведено к 
минимуму (нулю). 

Этот принцип достаточно очевиден, так как 
растворители и экстрагенты ни одним атомом 
не входят в состав конечного продукта (атомная 
эффективность равна нулю), но, в то же время, 
составляют во многих процессах значительную 
и довольно дорогостоящую долю материального 
баланса и их использование и переработка тре-
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буют больших капиталовложений (экстракци-
онные и дистилляционные колонны, осушка, 
очистка, рецикл или сжигание). 

Предложенные нами синтезы используют 
малое количество растворителя и, как уже было 
сказано, позволяют проводить несколько стадий 
в одном сосуде, что позволяет существенно со-
кратить расход растворителя. 

Принцип 6. Энергетические расходы должны 
быть пересмотрены с точки зрения их экономии и 
воздействия на окружающую среду и минимизиро-
ваны. По возможности химические процессы 
должны проводиться при низких температурах 
и давлениях. 

Осуществление процессов при атмосфер-
ном давлении и температурах — существенный 
шаг в направлении экономии, поэтому выбор 
стратегии синтеза бензоксазинов базировался на 
идее смягчения условий и совместимости не-
скольких стадий процесса. Реакции проводи-
лись при обычных условиях – комнатной тем-
пературе и атмосферном давлении. 

Принцип 7. Производимые  химические про-
дукты должны выбираться таким образом, 
чтобы по окончании их функционального ис-
пользования они не накапливались в окружаю-
щей среде, а разрушались до безвредных про-
дуктов. 

Нами решена актуальная природоохранная 
задача: предложенные к применению соедине-
ния не оказывают негативного последствия на 
окружающую среду. С одной стороны, продук-
ты являются биоразлагаемыми, а с другой сто-
роны, малая их растворимость в воде не позво-
ляет им попадать в подпочвенные воды через 
фильтрующий слой почвы. Разработанная нами 
методика определения остаточных количеств 

вещества в почве показала быструю трансфор-
мацию дигидробензоксазинов в течение 3 часов. 
Таким образом, предложенными нами в качест-
ве антидотов бензоксазины не обладают куму-
лятивными свойствами и не образуют при этом 
более токсичные вещества, например, в случае 
гидролиза (альдегиды и карбинолы не относят к 
опасным веществам) и благоприятно воздейст-
вуют на фитосанитарное состояние почвы. 

Принцип 8. Вещества и их агрегатное со-
стояние в химических процессах должны быби-
раться таким образом, чтобы минимизировать 
вероятность непредвиденных несчастных слу-
чаев, включая утечки, взрывы и пожары. 

Разработанные нами методы синтеза бен-
зоксазинов не входят в противоречие с этим 
важным принципом. Продукты реакции выпа-
дают из реакционной среды в виде устойчивого 
осадка. Процессы протекают с высокой селек-
тивностью.  

Пример 9. Нужны аналитические методы 
контроля  времени с целью предотвращения 
вредных веществ в реальном режиме 

Основной вклад в экологичность техноло-
гии дает не селективность процесса и даже не 
атомная экономия, а именно расходы вспомога-
тельных материалов.  
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