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КОНДЕНСИРОВАННЫЕ  ИЗОХИНОЛИН IзI 

б *. СИНТЕЗ  СОЛЕЙ  
5-АРИЛ -7,12-ДИГИДРОИЗОХИНО  [2,3-с j ХИНАЗОЛИНИЯ  

Взаимодействием  o-бромыетилфемилацетонитри .ла  c о - г.минобензофенонами  
синтезированы  гидробромнды  2-  (о -ароил ) фенйл -  1 ,4-дигидроизохинолин -3  (2Н ) - 
имююв ,  которые  при  действии  хлорной  кислоты  циклизуются  в  пгрхлорать l 5-apun-
7,1 2-дигидроизохипо  [2,3-а ]  хиыазолн ння . 

Несмотря  на  то м  что  гетероциклическая  система  изохино  [2,3-a ]хиназо -
лина  стала  известна  недавно  [2,  3],  уже  имеются  сведения  [4, 5 ] o 
перспективности  поиска  новых  биологически  активных  соединений  среди  ее  
производных . Описано  только  два  подхода  к  синтезу  этой  системы . B одном  
из  них  [2],  используя  в  качестве  исходного  соединения  4-фенилхиназолин , 
получают  5-фенил -l2-оксоизохино  [2,3- п  ]хиназолин  — единственный  пред -
ставитель  указанной  системы , который  был  п oл yчен  данным  методом . 
Другой  подход  базируется  на  взаимодействии  о - (бромметил ) феяилацето - 
нитрила  (I) c эфирами  и  нитрилом  антраниловой  кислоты  и  приводит  к  
5-оксв - и  5-имин o-7,12-дигид po-5Н -изохино  [2,3-а  ]хиназолинам  [3,  6].  
Считая  перспективным  расширение  границ  последнего  подхода  на  другие  
o-аминокарбонильные  соединения , в  настоящей  работе  мы  изучили  
взаимодействие  бромнитрила  I с  o-аминобензофенонами  II. 

II–IV а  R1 = С 1, R'-  = Н ; 6 R1 = R' = вг ;  в  R1 = вг , R' = Лби  

V a R= I-I; б  R= СбСН , 

*  Сообщение  5 см .  [1].  
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Найдено , что  нагревание  смеси  бромнитрила  I c  аминебензофенонами  H  
в  ацетокитриле  приводит  к  гидробромидам  соответствующих  2-  (о -

ароилфенил ) -i  ,4-дигидроизохинолин -3(2Н ) -иминов  (Iii). B  ИК  спектрах  
этих  соеДи hений  отсутствует  полоса  валентньтх  колебаний  нитриль 1юй  
группы , но  наблюдаются  интенсивные  полосы  симметричных  2930  см  )  и  
асимметричных  (3155  см )  валентных  колебаний  группы  =N  Н 2, a также  
интенсивная  полоса  в  области  1630  см  являющаяся , очевидно , 
наложением  полос  валентных  колебаний  групп  С =О  и  C=N+.  Подобная  
картина  наблюдалась  раньше  [7 ]  в  ИК  спектрах  структурно -подобных  солей 

 2-арил -1,4-дигидроизохинолин -3(2Н ) -иминов .  Нам  не  удалось  заре iистри -
ровать  спектры  ПМ ?  солей  изохинолиниминов  IiI,  что  связано , c одной  
стороны , c их  крайне  неудовлетворительной  растворимостью  в  большинстве  
растворителей  и , c другой  -  их  лабильностью  в  тех  растворителях , в  которых  
онн  способны  растворяться . Так , в  ДМСО -D б  происходит  неожиданное  
превраще iп iе  этих  солей : уже  в  первый  момент  добавления  растворителя  
окрашенные  в  светло -желтый  цвет  кристаллы  приобретают  интенсивно -си -
нюю  окраску .  Следователъно ,  и  спектры  полученных  растворов  не  
соответствуют  индивидуальным  веществам . В  то  же  время  в  сильнопольной  
части  спектров  свежсприготовлс -iных  растворов  этих  соединений  можно  
легко  выявить  сигналы  протонов  метиленовьгх  групп  в  виде  двух  
АВ -спиновых  систем . Протоны  при  С (l)  дают  два  дублета  в  обла ст и  5,3  и  
5,6  м . д . c  КССВ  14 Гц , a протоны  при  С (4)  -  два  дублета  при  4,2  и  4,5  м . д . 
c  КССВ  18 Гц . диастереотопность  в  указанных  парах  протонов  и  вызванная  
этим  их  магнитная  неэквивалентность  являются  характерными  для  солей 

 2-арил - 1 ,4-дигидроизохинолин -3  (2Н )  -иминов  с  нссимметричным  заме iпени -
ем  в  2-арильном  радикале  и  обусловлень  затрудненностью  свободного  
вращения  вокруг  связи  N(2)—СА г  [б ]. 

Также  неудачными  оказались  попытки  зарсгистрировать  спектры  
изохинолиниминов  Iii  в  дейтсротрифторуксусной  кислоте , поскольку  в  ней  
очень  легко  происходит  циклизация  этих  соединений  в  соли  5-арил -7, 12-ди -
гидроизохино [2 ,3-а ]хиназолиния  IV.  Препаративно  данное  превращение  
осуществлено  краткое  ременным  нагреванием  растворов  изохинолиниминов  
III  в  смеси  уксусной  и  хлорной  кислот , что  приводит  к  перхлоратам  
изохинохиназолинов  IV. B их  ИК  спектрах  отсутствует  поглощение  
карбонильной  и  протонированной  иммиогрупп .  Спектры  ПМ ?, зарегистри -
рованвые  в  CDzCN,  характеризуются  наличием  двух  двулротонных  
триллетов  в  обла ст и  4,9  и  6,0  м . д .  соответственно , протонов  при  С (7) и  С (12), 
взаимодействующих  межд '  собой  ло  гомоаллнльному  типу  c дальней  (через  
5  связей )  КССВ  2,5 Гц .  Особенностью  спектров ,  зарегистрипованных  в  
дейтеротрифторуксусной  кислоте , оказалось  значительное  уменьшение  
интенсивности  си гн ала  метиленовых  протонов  при  причем  через  
некоторое  время  происходит  пелиь Jй  обмен  этих  протонов  на  дейтерий . 

C целью  поиска  оптимальной  одностадийной  методики  синтеза  
изохшоазолиниевых  солей  IV  нами  изучено  взаимодействие  бромнитрила  I 

 c  аминобензофеноном  IIa  в  разных  условиях , которые , однако , не  привели  к  
желаемому  результату . Так , при  замене  ацетонитрила  на  уксусную  кислоту  
нами  c неудовл ет ворительным  выходом  получен  гидробромид  изохинолин -
имииа  II Ia.  Реакция  в  пропаноле -2  в  присутствии  ацетата  натрия  как  
вспомогательного  основания  приводит  к  2-  [ о -  (цианометнл ) бензиламино  )-5- 

хлор 'вензофенону  (Va),  который  охарактеризован  N-ацетильньм  про -
изводным  V6  

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

ИХ  спектрьт  соединений  в  КВг  зарегистрированы  на  приборе  s з - зоо  Руе  Unicarn.  Спектры  
ЯМР  получены  на  приборе  Bruker  WP-100 s (100 МГц ),  внутренний  стандарт  тмс .  

данные  элементного  анализа  синтезированных  соединений  соответствуют  расчетным . 
Гидробромиды  2-(о -ароилфсНил )-1.4 дигидроизохиполин -3(2Н )- имииов  ('Ha, 

С 22Н I7С IN2О  НВг ;  1116, С Z2НХ 6ВГ ZNZО  • НВг ; 'ин , С iН i бВг NзОз  НВг ).  К  раствЬру  З  ммоль  
амииобензофенона  ii  в  10  ил  ацетонитрила  добавл 5пют  3,7 имоль  бромнитрила  I,  смесь  кипятят  
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12 ч . Выпавший  из  охлажденной  смеси  осадок  отфииьтровьпзают ,  промывают  ацетонзприлом , 

перекристаллызовывают  ив  уксусной  кислоты . Выход  65...70 %. 

IIYa: Тик  293...295 °C; II16: Т  304,5...3Ф 7 °C (разл J; IПв : Тпп  252...253 °C (разл .). 

Перхлораты  3 -R-5-apил -7, 12-дигид poиз oxии o [2,3-я ] кин aз oлипи e в  (У Va, Сг zН p6С l г NгО a; 

IV6, СггНцВггС lN2Os IVв , СггНг 5ВгС 1N3О 6)• Раствор  2 ммоль  изохинолин -имина  IIY в  30 мл  

уксусной  кислоты  и  3 мл  70%  раствора  хлорной  кислоты  кипятят  10 мин , охлаждают , вы  павшг -€й  

осадок  отфильтровывают ,  промь €вают  уксусной  кислотой , перекристаллизовывают  из  уксусной  

кислоты . Выход  85...88 %. 

1Va:  Т  205...207 °C; IV6:  7Ъ  334...337 °С ; IVs: lb1 > 350 °C (разл .). 

2- [o- (ljиапометил ) бензиламино ] -5-хлорбензофеноп  (Va, СггНа 7С 1NгО ). K раствору  0,69 г  

(3 ммоль ) аминобензофенона  ia в  20 мл  пропанола -2  добавляют  0,74 г  (9 ммоль )  плавленого  

ацетата  натрия  и  0,79 г  (3,7 ммоль ) бромнитрила  I.  Смесь  кипятят  20 ч , фильтруют  горячей , 

осадок , выпавший  из  охлажденного  фильтрата , отфильтровыв aют , промывают  пропанолом -2. 

Выход  0,54 г  (50%). Тпл  83...84 °C (из  пропан oл a-2). Спектр  ПМР  (ДМСО -Ii6): 4,16 (2H, c, 

CH,CN), 4,60 (2Н , д , Сн , —NH,J=5,5 Гц ), 6,81 (1 Н , д , 3-H,J=8,5 Гц ), 7,3...7,7 (11 Н , м , аром .), 

8,65 м . д . (1H, т , NН —СНг , Т = 5,5 Гц , в  D20  обменивается , при  этом  дублет  6,81 превращается  в  

синглет )_ ИКспектр :3300 (NН ), 2245 (С =N), 1620 см  1  (С =О ) . 

N-Ац eтил -2-[о -(циапвметил ) бензиламино ]-5-хлорбензофенон  (V6, С 2аН 19С IN2Ог ) по - 

л yчают  действием  ацеттихлорнда  па  амин  Va н  присутствии  избытка  плавленого  ацетата  натрия  

в  безводном  диоксане . Тпл  1 61...162 °C (из  пропанола -2) _ Спектр  ПМР  (ДМСО -D6) : 1 ,84 (ЗН , c, 

СОСНз ), 3 , 75 (1 Н , д ), 3 , 98 (11 У , д , СН *С N, Т =18 Гц ),4,29(1Н , д ),5,01 (1Н , д , С IУ , —N, Т =14 Гц ), 

6,8...7,8 м . д . (12Н , м , аром .). ИКспектр : 2245  (С ).  1660 cм  1  (С =0)- 

Авторы  выражают  благодарность  Государственному  фонду  фундамен -
тальных  исследований  Украины  за  финансовую  поддержку  проведенных  
исследований .  
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