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СИН 't' р 3 1-ГЕТАРИЛИЗОХИНОЛИНОВ  ЦИКЛИЗАЦИЕЙ  
НИТРИЛИЕВЫХ  СО ЛЕ Й  

Из  нитрилов  карбон oвых  кислот  гетероциклического  ряда , j3-фенилэтилхлори -
да  и  хлорида  олова  (IV) осуществлен  синтез  1  -гетарилзамещенвых 3,4-дигидроизо -
хйиолииов  и  их  ароматических  аналогов . 

Внутримолекулярн *я  циклизация  нитрилиевых  солей , образующихся  
при  взаимодействии  эквимолекулярных  количеств  ,8-галогенэтилбензалов , 
нитрилов  карбоновых  кислот  и  хлорида  олова  (IV), является  удобным  
методом  синтеза  1-замещенны x 3,4-дигидроизохиналинов  [1].  Выходы  
производных  3,4-дигидроизвхинолина  в  данной  реакции  варьируются  в  
широких  пределах  и  зависят  от  природы  нитрила . Для  алифатических  
нитрилов  наблюдаются  высокие  выходы  (90...100%). B случае  акрилонитри -
ла  и  его  гомологов  выход  3 ,4-дигидроизохиволинов  составляет  не  более  13 %. 
При  использовании  нитрилов  бензойной  и  фенилуксуснвй  кислот  выходы  не  
превышают  55...65%, причем  введение  электронодонорных  заместителей  в  
бензольное  кольца  исходного  нитрила  резко  снижает  выход  [2].  

Нами  изучена  возможность  использования  нитрилов  гетероциклического  
ряда  для  синтеза  3,4-дигидраизохинолинов , содержащих  в  положении  1 
гетарильный  заместитель . B реакции  использованы  следующие  соединения : 
2-цианофуран , 5-м eтил -2-цианофуран , 2-циаиопиррол , N-метил -2-ци aно - 
пиррол , 3-цианоиндол  и  3-цианапиридин . Установлено , что  в  тех  случаях , 
когда  нитрилиевая  соль , получаемая  при  смешивании  нитрила , В -хлорэтил - 
бензола  и  хлорида  олова , имеет  выраженную  кристалличность  и  не  
осгколяется  при  нагревании , последующая  циклизация  протекает  успешно  и  
приводит  к  соответствующему  3, 4-дигидроизохиаолину . Положительных  
результатов  удалось  достичь  при  использовании  следующих  соединений : 
2-цианофурана  (IIа ) , 5-метил -2-цианофурана  (II6) , N-метил -2-цианопирро -
ла  (IIв ) и  3-цианопиридина  (IIг ). B результате  проведенной  циклизации  был  
получен  ряд  3,4-дигид pоиз oxин oлинов  IVa—r, содержащих  в  положении  1 
фурановый , пиррольный  или  пиридиповый  заместитель . Строение  получен - 
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II—V a R = 2-фурил , 6 R = 5-метил -2-ф ypил , в  R = N-метил -2-пирролил , г  R= 3-пlлридил  
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Таблица  1  

даНКЬге  .:3лемеУУТКОГ 0 анализа , кОКСтантЬУ  и  выходы  
cинтезиров aнны x соединений  

Соед fУ - 
нение  

БРУт ro-  
ФоРмупа  
пи -пpат a 

Прат : 
Т  цл z  

пикоата , 
°C 

Т*и ,. 	 * 	 * ВьиоП , 
Найлено  %о  

Вьггислено ,% 

N* 

Ida С 19Н 14NаОв  53,82 2,96 13,37 167 1 З 0 ...132/2 22 
53,52 3,29 13,15 

IV6 С 2оН 1ь N4Ов  54,60 3. б 4 12.71 137 130...132/2 26 
54,55 3,64 12,73 

IVs СгоН 17N5О 7 54,97 3.58  15.84 165 187.:.190/7 13 
54,67 3,87 15,95 

Гдг  СгоН 15N5О 7 54.09 3,05 16,94 172 146...148/2 21 
54,92 3,43 16,02 

Va С 19Н 1г N5Ов  54 , 48 . 	2 75 1327 153 135...137/2 50 
53,77 2,83 13,21 . . 	. 

V6 C2oH14N5Oв  54;13 2 ,53 12,2 б  162; 135...138/1 8 6 
54,80 3,20 12,79 6З * 

Ув 	' С 2oH15N5O7 54,51 3,24 15.98 198; 138...140/2 48 
54,92 3,43 16,02 90* 	. 

Vr Сго H1з N4О 7 54.83 2,39, 15 83 190 143/2 80 
55,17 2,99 16,09 

Т  замещенного  изохинопина . 

ных  соединений  доказано  с  помощью  спектров  ям  1Н  высокого  
разрешения . Для  соединений  IIa-r характёрными  являются  сигналы  
протонов  3-Н  и  4-H изохинолинового  ядра , проявляющиеся  в  виде  двух  
дублетов  при  2,74...2,88 и  3,61...3,88 м . д . c КССВ  7,1...7,7 Гц . Кроме  того , в  
спектре  наблюдаются  сигналы  протонов  бензольного  и  гётероцикпчческих  
ядер . 	

. 

Нитрилиевые  соли , полученные  из  2-цианопиррола  и  3-цианоиндола , 
оказались  неустойчивы  в  условиях  проводимой  реакции , что  не  позволило  
осуществить  гетероцикливацию . Реакции  проводили  при  температуре  
100...115 'С , за  исключением  циклизации  нитрила  ник oтиновой  кислоты  IIr, 
для  которого  потребовалось  140...150 'С ,: что  связано  с  высокой  температурой  
плавления  нитрилиевой  соли . Дегидрирование  над  палладиевой  чернью  в  
ксилоле  приводит  к  ароматизации  пиридинового  цикла  и  образованию  
соединений  ца -г , более  стабильных , чем  исходные  IVa-г . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

Контроль  за  ходом  реакций  осуществлялся  с  помощью  ТСХ  на  пластинках  8iiп fol UV-254. 

Спектры  ЯМР  1Н  соединений  IVa- г  и  ца -г  записаны  на  приборе  Уаггап  VXR-400 в  CDC13, 

(внутренний  стандарт  ТМС ) . 

1 -Гетарил -3,4-дигидроизохинолиньУ  Туа -г  (общая  методика ). K смеси  0,1 моль  нитрила  п  
и  0,1 моль  ß-хпорэтилбензола  при  перемешивании  добавляют  Ф ,1 моль  хлорида  олова  (IV) и  
нагревают  при  температуре  110...115 °С  в  случае  нитрилов  па ,6, при  100...105 °С  - нитрила  IIв  и  
при  140...150 ° С  нитрила  цг  в  течение  3 ч . ВьУливают  ре aкционную  смесь  в  холодную  воду ,  

подщелачивают  концентрированньУм  раствором  гидроксида  натрия . Отделяют  органический  
слой , водный  экстрагируют  эфиром . Эфирные  вытяжки  объединяют , сушат  сульфатом  магния , 

эфир  отгоняют , остаток  перегоняют  в  вакууме . 

1-ГетарилизохинолиньУ  Va-r (общая  методика ) _ Нагревают  до  кипения  смесь  0,1 моль  
дигидроизохинолина  IV и  0,1 г  палладиевой  черни  в  50 мл  ксилола , не  содержащего  сернистых  

соединений , в  течение  6...8 ч  до  прекращения  выделения  водорода . Отфильтровьпзают  катализа -

тор , ра cтворитель  yпарив aют , остаток  перегоняют  в  вакууме . 
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Таблица  2 

Спектры  ЯМР  1Н  полученных  соединений  

Спектр  ЯМР ,  6 , м . д . (J, 1У ;) 

2,74 (2H, т ,  Ju = 7,1, 4-СН 2); 3,83 (2H, т , Jза  = 7,1, 3-СН 2); 6,52 (1Н , д . д , 
J''  = 3,2,  J"s' = 1,6, 4'-Н ); 6,86 (1Н , д , ✓з 'а ' = 3,2, 3' -H); 7,26 (1H, д . м , 15б  = 

=7,1, 5-Н ); 7,33 ( 1Н , д . д . д , Jь 7 = 7,8, Ть 5 = 7,5, ✓ьв  = 1,4, 6-H); 7,40 (1 Н , д . 

д • А , ✓7ь  = 7,8, ✓7в  = 7,5 , Т75 = 1,4, 7-Н ); 7,58 (1Н , д . д , Js д ' = 1 ,6, J5'з ' = 0, б , 
5' -H); 7,7 1 (1 -Н „ д . д , Т 87 = 7,5, J8ь  = 1,4, 8-Н ) 

6,64 (1Н , д . д , ✓4'з '= З , 4 , Т 4's' = 1,8, 4' -Н ); 7,19 (1 Н , д . д , Тз '4`= З ,4, Тз '5' ° 0,8, 

3'-Н ); 7,58 (1Н , д , Jаз  = 5,7, 4-Н ) ; 7,63 (1Н , д . д . д ,  167= б , 8 , 1ь 5 = 8,1, 168= 
 = 1,4, 6-Н ) ; 7,69 ( 1Н , д . д . д , J7ь  = 6,8 , Т 7в  = 8,5 , Т 75 = 1,5, 7-Н );.7,71 (1 Н , д . 

д , Т ; а ' = 1,9, Т s'з ' = 0,9, 5'-Н ); 7,84 (1H, д , ✓вь  = 8,1, 5-H); 8,58 (1H, д , ✓з 4 = 

= 5,6, 3-H); 8,78 (1 Н ;  д , Тв 7 = 8,5, 8-Н ) 

2,41 (ЗН , c, СНз ); 2,74 (2Н , т , Jаз  = 7,1, 4-СН 2); 3,83 (2H, yш . т ,  134  = 7,1, 

3-СН 2); 6,12 (1 Н , д . ,к , Jа 'з ' = 3,1, 4'-Н ); 6,73 (1 Н , д , Jз 'а ' = 3,1, З ' -Н ) ; 7,26 

(1H, д , J5ь  = 7,7, 5-Н ); 7,32 (1H, д . д . д , Ть 7 = 7,6, Ть 5 = 7,6, 168= 1,2, 6-H); 

7,4 (1Н , д . А , д , 17ь  = 7,6, ✓7в  = 7,4, J75 = 1,4, 7-H); 7,72 (1Н , д . д , J87 = 7,8, 

Jвь  = 1,2, 8 -H) 

2,50 (ЗН , c, СНз ); 6 ,23 (1 Н , д . к ,  J4'3'3,4, Та '-Снз = 0,7, 4'-Н ); 7,08 (1Н , д , 

Тз 'а '= 3,4, 3'-Н ) ; 7,53.(1Н , д ,  143  °5,4, 4 -Н ) ; 7,61  (1 Н ,  д . д . д ,  167  = 6,9, J65 
 = 8,3 , ✓6в  = 1,5 , б -Н ); 7,67 (1 Н , д _ д . д , J7в  _ 6,9, Т 78= 8,1 , J75° 1,5, 7-H); 7,82 

(1 H, д , Т 5ь  = 8, З , 5-H) ; 8,55 (1Н , д , 1за  = 5,4, 3-Н ) ; 8,75 (1 Н , д , Jg7 = 8,1,8-H)  

2,88 (21I , т , ✓аз =7,1, 4-СН 2); 3,61 (2Н , т , Тз 4 =7,1, 3-СНг ); 3,94 (ЗНс , СНз ); 
6,03 ( 1 Н , д . д , Ja'з ' = 3,9, J4'5'=2,5, 4' -H); 6,38 (1Н , д . д , Тз 'а '= 3,9, Тз 'S' =2,5, 
3' -Н ); 6,68 (1H, д . д , ✓5'4' = 2,0, J5'з ' = 2,5, 5' -H); 7,23 (2Н , м , 5-H, 6-H); 7,32 

(1 Н , д . д . д , J7ь  = 7,0 , J7в  = 8 ,0, Т 75 =1,0, 7-H); 7,70 (1 Н , д . д , .1в 7 = = 8,0, 8-H) 

3,79 ( З Н , с , СНз ); 6,28 (1 Н , м , 4' -Н ); 6,54 (1Н , м , 3' -H); 6,85 ( 1Н , д , ✓5'4'= 
= 2,5, 5' -Н ); 7,56 (2Н , м , 4-H, 6-H); 7,68 (1Н , д . д . д , J76 ° 7,0, J788,1,175 = 
=1,5, 7-Н ); 7,84.(1Н , д , JSь = 7,8, 5-Н ); 8,40 ( 1Н , д , Тв 7= 8,4, 8-H); 8,57 ( 1Н , 

д > Тза  = 5,4, 3-Н ) 

2,83 (2Н , т , 14з  = 7,5, 4-СН 2); 3,88 (2Н , уш . т , Тза  = 7,5, 3-СНг ); 7,22 (1H, д , 

Jsь  = 6,7, 5-Н ); 7,27 (1Н , д • д - д ,  167 = 7,8, 165  = 6,7, б -Н ); 7,29 (1Н , уш . д , 

187 =7, 8 , 8-H); 7,37 (1Н , д . д ,  1'  = 5,5, Js''  = 0,8, 5'-Н ); 7,42 (1 Н , д - д - д , 

Т 7в  = 7,6, J7ь  -7,8,175=1,5,  7 -Н ); .7,94 (1Н , д . д . д , J4'S' ° 7,8, J4'ь ' =1 ,9 , Jа 'г ' _ 
= 2,1); 8,68 (1Н , д • ц , Jь 's' = 5,5, Jь '4' = 1,9, 6' -H); 8,85 (1H, д . д , J2'4' = 2, L, 

Т 2'5'=0,8, 2'-Н ) 

7,50 (1 Н , д . д . д , J5'ь ' = 4,9,, ✓5'4' = 6,8, J5'2' = 0,9, 5' -H) ; 7,58 (1 Н , д . д . д ,  167.= 

 = 5,8, Ть S= 8,5, Jбв  = 1,1, 6-Н ); 7,72 (1Н , д . д . д , ✓7ь  = 5 ,8, J75 =1,0 , 7-H); 7 , 75 

(1Н , д , Jза  = 4,8, 4-H); 7,92 (1Н , д , Т 5ь  = 8,5, 5-Н ); 8,25 (2H, м , 4' -H, 8-H); 

8,65 ( 1Н , д ,  134  = 4,8, 3-H); 8,75 (1H, д . д , Jь Ρ'в ' = 4,9, Jь Ρ'а '= 1,7, 6'- Н ); 8;97 

( 1Н , д - д ,  h''= 2,3, Jz'S' = 0,9, 2' -H) 

Работа  выполнена  при  финансовой  поддержке  РФФИ  (грант  

N 96-03-32157а ). 
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