
R1\ 
.л 	Ph 

•N* 	, Нвг , Br2  
* 
N 

О  R 
IIa–г  

H,NGSNH 1 

ц Iа –г  

1Va–г  

ХИМИЯ  ГЕТЕРОцИКЛИЧЕСКИХ  СОЕДИНЕНИЙ . — 1996. — N 4. — С _ 497 -500  

И . А . Стракова , А . 5I. Страков , М . B. Петрова  

2-AMTri i®- б -ФЕ IIИЛ -7,8-ДИГИДРОИНДАЗО JIО [4,5- д ]ТИАЗОЛЫ  

-Oбработкой  1 -фенил -4-оксо -4,5,6,7- тетрагидроиндазола , a также  его  3- 
метил -, б -фенги - и  3-метил -б -феннлзамеще iгных  бромидом -пербромидом  пиртн - 
диния  и  последующим  взаммодейктвием  полученных  5-бромпроизводньи  c тиомо - 
чевиной  синтезированы  2-амнно -6-фе i ил -7, 8 -дигидроиндазоло  [4,5-д ] тиазол  и  е го  
замещенные  соответственно . КонденсацЕ iя  иказа lп iых  продуктов  по  аминогруппе  c 
2-ф opмылцим eд oн oм  привела  к  их  4,4-диметЕи -2, 6-диок cöциклогек cFц rиденметил - 
производньм . . , 

. Ранее  нами  на  базе  4,5-дифункциональных  4,5,  б ,7-тетрап iдроиндазолов  
помучены  разнообразные  конденсированны  е  системы  : индазоло  [4,5-d ]пмид - 
азолы  [1],  индазола  [4,5-5',4' ] изоксазоты  [2],  индазото  [4,5-с  ]пиразолы  [3],  
индазало  [4,5-d ]пиримидины  [2],  пиразоло  [4,3- а  ]акридины  [4],  пиразо -
ло  [4 ,3-а  ]феназины  [5-7],  ннддзоло  [4,5-Ь  ]диазепинъг  [8].  Учитывая  
появившийся  в  последнее  время  , интерес  к  конденсированным  .системам , 
включающим  тиазол  [9, 10], нами  исходя  из  4-окса -4,5,6,7- тетрагидроинд -
азолов  (Iа —г ) через  их  4-бромпроизводные  (IIa— г ) по  указанной  ниже  схеме  
синтезированъг  индазоло  [4,5-d ]тиазолы  (IIIa— г ) и  (IVa—г ) . 

Бромирование  тетрагидроиндазолов  I проводилось  с  помопгью  бромида - 
пербромида  пиридиния  при , непродолжительном  (10...30 мин ) кипячении  
реагентов  в  ледяной  уксусной  кислоте . Этот  метод  уже  был  использован  
ранее  для  получения  5-бром -4-оксо -4,5,6,7-тетрагидроиндазолов  [11],  в  том  
числе  и  соединения  IIr  i12]. 	 . 

. 	I—IV а R.=R 1= Н ; 6R= Н ;R1=Ph; в R= ме ,R1= И ; Г R= мё , R 1= В h 

Взаимодействи e синтезированных  бромидов  IIa—г  с  тиомочевиной  
происходило  при  продолжительном  (5...7 ч ) кипячении  этих  ре aг eнтов  н  
этаноле . После . -разбавления  реакционной  смеси  . водой  целесообразно  
добавить  водный  раствор  гидрокегтда  аммония  до  щелочной  реакции . 
Осажденные  таким  образом  амгп iодигидроиндазолотиазольг  III перекристал - 
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лизовывают  из  этанола . При  этом  4, б -дифенилзамещенньтй  продукт  IIIб  
кристаллизуется  c молекул oй  эт aнола , плавится , теряя  этанол , при  
135...140 ' С , затем  снова  затвердевает  и  повторно  плавится  при  189...190 ' С . 

Первичные  амины  III легко  конденсировались  по  аминогруппе  с  
2-формилдимедоном  в  спирте  при  температуре  70...75 'C, превращаясь  в  
соответствующие  4, 4-диметил -2,  6-диоксациклогексииипиденметилпро -
изводные  (IVa-г ). 

Структуру  всех  синуезированны  х  соединений  подтверждают  данные  
ПМР  и  ИК  спектров . Частота  поглощения  карбониаьной  группы  

бромкетонов  II повышена  по  сравнению  c таковой  кетонов  I в  среднем  на  

15 см  1  и  обнаруживается  при  1682...1676 см  1.  Валентные  колебания  
аминогруппы  соединений  IIIa й  IIIв  проявляются  в  ви 1де  узкого  максимума  
при  3440...3430 и  широкой  полосы  при  3370...3280 см  , в  то  время  как  для  
аминов  III6 и  IIIr характерна  лишь  широкая  интенсивная  полоса  поглощения  
в  области  3360. ..3260 см  1.  Первичная  аминогруппа  соединений  III четко  
проявляется  и  в  спектрах  ПМР  в  виде  чширенного  сихглета  в  области  
5,00...6 ,00 м . д . Данные  ПМР  и  ИК  спектров  продуктов  конденсации  IV 
соответствуют  уже  отмеченным  характеристикам  спектров  N-монозамещен -
ньгх  2-аминометилендимедонОв  [ 13, 14 ] •  

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

ИК  спектры  сняты  на  спектрометре  Specord 75-IR  для  суспензиы  веществ  в  н vйоле  

(1800...1500 см  1)  и  гексахлорбутадиене  (3600...2000 см  1); частоты  валенттгьпс  к ôлебан Flй  связей  

С-Н  н  области  3050...2800 см  1  не  приведены . Спектры  HMP  сняты  п  CDCIi  на  спектрометре  

Bruker WII-90/DS (90 МГц ),  внутренний  стандарт  ТМС  

Hсходны  е  индазолы  Ia- г  получены  по  известным  методикам  [15-17].   

5 -Б poм -4-окео -l-ф eнил -4,5,6,7-т eт paгид poинд aз o л  (Па ). K раствору  1,06 г  (5 ля 'толь )  соеди -

нения  Ia в  10 мл  уксусной  кислоты  добавляют  раствор  1,60 г  (5 ммоль ) бромида -пербромида  

пиридиния  в  25 мл  уксусной  кислотьт , кипятят  15 мин  и  к  горячей  реакцитонной  смеси  добавляют  

50 мл  воды . Образовавшееся  слголообразное , легко  затвердевающее  вещество  

перекристаллизовьшают  из  этанола . Выход  0,85 г  (58%).  Тпл  151...153 °С . ИК  спектр : 1682, 1650, 

1600, 1545, 1505 см 1 . Спектр  HMP:  2,51...3,49 (4Н , м ,  6-u 7-Н ); 4,57 (1H, т , J = 3 Гц , 5-Н ); 

7,41_..7,56 (5Н , м , Нр  н ); 8,09 м . д . ( 1Н , с ; 3-Н ): Найдено , %: C 53,50; Н  3,99; Br 27,30; N 9,70. 

С i3НцВг N2О . Вы *пл cлено , %: С  53,63; H 3,81; Br 27,44; N 9,62. 

По  описанной  выше  методике  из  зквимолярных  коли ч еств  4-оксо -4,5,6,7-тетрагитдроиндазо - 

лов  16- г  и  бролгигда -пербромида  пирицитния  получают  бромиды  Пб -г . 

5-Б poм -4-oк co-1 , б -дифенил -4,5, б ,7-тетрагидроипдазол  (116).  Выход  49%. Тпл  167...169 °С  

(излед . СНзСООН ). ИК  спектр :  1682, 1646, 1598, 1544,1500 см  1.  Спектр  ПЛ IР : 3,04 (11i, м ,  6-H); 

3,56 (2H, м , 7-Н ); 4,53 (1Н , д , J=2 Гц , 5-$); 7,33...7,41 (10Н , м , 13ph); 8,16 м . д .(1Н , с , 3-H). 

Найдено , %: С  62,32; H 4,14; Br 21,60; N 7,60. С 19Н 15ВГ 12О . Вычислено , %: C 62,14; Н  4,12; 

Вг  21,76 ;`N 7, б 3_ 
5-Б poм -3-м eтил -4- оксо - l-фенил -4,5,6,7-тетрагидроиндазол  (IIв ).  B  ыход 	б 6%. 

Т  160...161 °С  (из  этанола ). ИК  спектр : 1674, 1602, 1544, 1516 см  1.  Спектр  ПМР : 2,53 (ЗН , c, 

3-Ме ); 2 ,51 ... 3 ;42 (4Н , м , 6- и  7-H); 4,56 (1H, д , J= 4 Гц , 5-Н ); 7,42 м . д _ (5Н , м , НР  h). Найдено , 
%: C 54, 98; Н  4,30; Вг  26,06;  N9,12. С 1ЯН 13ВГ N2О . Вычислено , %: С  55,10; Н  4,29; Bг  26,18; N 9,18. 

5-Б poм -3 -метит л -4-oк co-1 ,6-диф eнил -4,5,6,7-тетрагидроиндазол  (IIr).  Выход  51%. 

Тпл  182...184 °С  (из  этанола ).  HK  спектр : 1682, 1598, 1550, 1514 см 1 .  Спектр  П MP: 2,57 (ЗН , с , 

3 -Ме ); 3,0 (1Н , м , 6-Н ); 3,53 (2Н , м , 7-Н ); 4,49 (1 Н , д , J= 3 Гц , 5-H); 7,29...7,49 м . д . (10Н , м , 

Hp h) - Найдено , %: C 63,10; Н  4,37; Вг  20,81; N 7,30. СгоН 17Вг N2О . Вычислено , %: C 63,00; Н  4,50; 

Br 20,96; N 7,35_ 

2-Амино -б -ф eнил -7,8-дигид poинд aз oл o[4,5-д ] тиазол  (П Iа ). Кипятят  7 ч  0,87 г  (3 ммоль ) 

бромкетона  Па  и  0,23 г  (3 ммо .пь ) тиомочевины  в  20  ил  этанола . Охлаждают ,  доливают  50 мл  воды  

и  1 лит  конц .  раствора  1Н 4ОН . Осадок  продукта  Ша  отфильтровывают  и  перекристаллитзовьшают  

из  этаттола .  Выход  0,42 г  (53%).  Тпл :229...231 °С . ИК  спектр :  1632,. 1598, 1564, 1524, 1505, 3440, 

3340:..3280, 3100 см  1. Спект p ПМР : 2,82...3,24 (4Н ,.м , 7- и  8-Н ); 6,00 (2Н , уш . c, ЛН 2); 7,42  (5И ,  

м , HPh); 7,67 м :' д . (1 Н , c, 4-Н ) _ Найдёно , %: С  62,50; Н  4438; N.20,70; 8 12;01. С 14Н 1г Nа 8. 

Вычислено ,  %i С  62,66; Н  4,51; N 20,88; S' 1,95. . 
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Аналогично  из  эквимолярных  количеств  бромкетонав  цб .- г  н  тиомочевины  синтезириют  

амтип ,т  Шб - г . 

2-Амино -6,8-дифенил -7,8-дигидроиндазоло [4,5- д ] тиазол  (Н Iб ). I116  • СгН 50Н .  Вы -

ход  63%.  Ton 135...140 °C (из  этанола ). ИК  спектр : 1658, 1635, 168, 1602, 1564, 1530, 1502, 

3350...3300, 31 о 0 см  1 . Спектр  ПМР :1,22 (ЗН , т , J= 7 Гц , Meat); 1,53 (1H, vr1r. c,  OHaO; 3,31 (2Н , 
м , 7=Н ) ; 3,71 (2Н , кв , J=7 Гц , Ниг ); 4,33 (1Н , м , 8-H); 5,09 (2H,  yin. c, NII2); 7,27...7,58 (IOH, м , 

Нр  ь ); 7,84 м . д . (1Н , c, 4-H). наъ "гдено , %: C 67,51; Н  5,58; N 14,49; S 8,20_ СгоН 1ь %4S - СгН 50Н . 

Вычислено , %: C 67,66; H 5,68; N 14,35; S 8,21. Соединение  1116 . С 2Н 5оН  расплавляют  для  

удаления  зтанола ,  получают  с  количественным  выходом  алгин  1II6. Т пл  189...190 °C.  Ilk  спектр :  

1655, 1630, 1600, 1570, 1530, 1500, 3380, 3260, 3100 см  1 .. Спектр  ПМР ; 3,27 (2Н , м , 7-H); 4,35 

(1I3, м , 8-H); 5,76 (2Н ,  yin.  c, NНг ); 7,24...7,7 Б  (10Н , м , Нр ;г); 7,80 м . д . ( 1Н , c, 4-Н ). Найдено , %:. 

C 69,82; Н  4,77; N 16,20; 89,20. С 2оН 1ыЛТ 4S.  Вычислено ,  %: C 69,74; H 4,68; N 16,27; 89,31. 

2-Амино -4-м eтил - б -ф eнил -7,8-дигидроипдазало [4,5-д ] тиазол  (III в ). В ы  ход  71 %. 

Тпл  1 86 ...182 °C (из  70%  этанола ).  Ilk  спектр : 1634, 1600, 1578, 1558, 1530, 1510, 3440, 

3300...3270, 31,00 см  1 . Спектр  HMP: 2,56 (3Н , с , 4-Ме ); 2,72...3,13 (4H, м , 7- и  8-Н ); 5,07 (2H, 

yin. c, NHz); 7,40 м . д . (5I1, м , Hp ь ). Найдено , %: C 63,63; Н  5,02; N 19,90; 8 11,25. С 15Н 14N48. 

Вычислено , %: C 63,80; Н  5,00; N 19,84; S 11,35. 

2-Амино -4-метил -6,8-дифенил -7,8-дигтдроиндазоло [4,5-д ] тиазол  (IIIr). Выход  55%. 

Тпл  114...116 °C (из  зтанола ). ИК  спектр : 1646, 1600, 1570, 1550, 1530, 1510, 3340...3260, 

3160 см  1 . Спектр  HMP: 2,58 (3Н , с , 4-Me); 3,22 (2Н , м , 7-H); 4,29 (1Н , м , 8-Н ); 5,00 (2Н , уш . c, 

NIIг ); 7,24...7,35 м . д . (101I, м , Нрь ). Найдено , %о : C 70,30; H 5,18; N 15,60; S 8,78. C21H1sN45. 

Вычислено , %: C 70,36; Н  5,06; N 15,63; S 8,94. 
2- (4,4-Дим eп 3 п -2,6-диок co-2-циклог eк cилид eнм eтил aьин o)-6-фенил -7,8-дигидроиидазо - 

ло [4,5-д ] тиазол  (IVa). K раствору  0,54 г  (2 ммоль ) а .мина  Ша  в  10 мл  этанола ,  нагретого  до  

70...75 °C, добавляют  раствор  0,37 г  (2 ммоль ) 2-формилдимедона  в  10 мл  этанола  той  же  темпе - 

paтypы . Выпавштгй  осадок  отфильтровывают  и  перекристаллизовывают  из  ДМФА -воды  (10: 1) . 
Вы  ход  0,46 г  (55 %).  Т 225...227  ° C. ИК  спектр : 1678, 1606, 1570, 1514, 3100 см  1 . Спектр  ПМР : 

1,11 (6Н ,  с , Мецпкпо reксилицен  (дк )); 2,44 (211, c, Нцк ); 2,49 (2н , с , Н цк ); 3,17 (4Н , м , 7- и  8-Н ); 

7,42 (5Н , м , Hp h); 7,92 (1H, с , 4-Н ); 8,75 (1 н , д , J=15 Гц , =СН -); 13,08 м . д . (1Н , д , J =15 Гц , 
%н ). Найдено , %: C 66, 1 6;  н  5,30; N 1 з ;50; s 7,71. сгзн 22N4о 2в . вычислено  %: C  66,00;  н  5,30; 
N 13,39; S 7,66. 

Соединения  IV6- г  получены  аналогично  из  эквимолярны  х Ρ количеств  аминов  1116-г  и  2-ф op- 

милднмедона _ . 	 . 	 . 

2-  (4,4-Диметил -2, б -диоксоциклог eкси .пиде il:кетил a,ци Eо ) - б ,8-дифенил -7,8-дигидроинда - 

золо  [4,5-д ] тиазол  (IV6). Выход  48%.  т  228__.230' С  (из  Д MФА - воды ,  10: 1) . ИК  спектр :  1686, 

1614, 1572, 1500, 3070 см  1. Спектр  lIMP: 1,04 (ЬН , с , Мецк ); 2,40 (2H, с , Нцк ); 2,42 (2Н , с , Нцк ); 

3,26...3,37 (2H, м , 7-H); 4,44 (1 Н , м , 8-H); 7,37...7,42 (10II, м , Н p й ); 7,93 (1Н , c, 4-H); 8,71 (1Н , 

д , J=12,3 Гц , =CН -); 12,93 м . д . (1Н , д , J=12,3 Гц , NII). Найдено , %: C 70,28; H 5,20; N 11,41; 

S 6,40. C29H26N40 г S.  Вычислено , %: C 70,42;115,30; N 11,33; S 6,48. 

2- (4 ,4-Диметил -2 , 6-диоксоциклогексилидеттгетиламино ) -4-метил - 6-фе Fил -7,8-дигидроин - 

дазоло [4,5-d1 тиаз oт  (IVв ). Выход  81%.  Т  258...259 'C ( из  ДМФА -воды ,  10 : 1). IlK спектр : 

1668, 1608, 1568, 1510, 3080 см  1.  Спектр  ПМР : 1,08 (6H, c, Медк ); 2,42 (211, с , Н цк ); 2,47 (2H, с , 

Нцк ) ; 2,58 ( ЗН , c, 4-Ме ) ; 3,07 (4H, м , 7- и  8-Н ) ; 7,39 (5н , м , Нр  h) ; 8,72 (1H, д , J=11,5 Гц , =С H-); 
13,08 м . д . (1 Н , д , J= 11,511i, NH). Найдено , %: C 66,50; Н  5,48; N 12,90; S 7,30. Сг 4Н 24N4О 28. 
Вычислено , %: C 66,64; Н 5,59; N 12,95; S 7,41. 

2- (4,4-Диметил -2, б -ди  о  ксоциклоге  ксилидепметил  амигю ) -4-метил -б -фенил -7, 8-дигидроин - 

дазоло [4,5- сl] тиазол  (IVr). Выход  63%- Тпл  188..189 °С  (из  этанола )_  Ilk  спектр : 1665, 1610, 
1570, 1505, 3090 см  1.  Спектр  ПМР : 1,08 (6Н , c, Мецк ); 2,42 (2Н , с , Ilдк ); 2,47 (2H, с , 1lux); 2,61 

(311, с , 4-Me); 3,22...3,36 (2Н , м , 7-Н ); 4,42 (1 Н , м , 8-Н ); 7,23.__7,40 (10Н , м , Нр  h); 8,69 ( 1Н , д , 

J= 12,5 Гц , =СН -); 13,08 м . д . (1 Н , д , J = 12,5 Гц , NH). I3айдено , %: C 70,64; Н  5,50; N 11,15; 

S 6,30. СзоНг 8%40 г S. Вычислено , %: С  70,84; Н  5,55; N 11,02; S 6,30. 
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