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На  примере  1-этоксиизоиндоленина  показано , что  реакция  лактимных  
эфиров  с  а - амино - а -цианацетамидом  распространяется  и  на  частично  арг -
матизированные  лактимные  эфиры , хотя  реакционная  способность  таких  
ароматизированных  систем  значительно  уменьшена . При  конденсации  
I  -зтоксаязокмДолелина  c a- амино - а - цианацетамидом  получен  4-кар  бамидо

-5- аминоимидазо [1,  2-1', 2'] изоиидолин , из  которого  синтезирован  ряд  но -
вых  производных  пуриноизоиндолина . 

' Ранее  нами  уже  сообщалосы  o способности  простейших  лактимны  х  
эфиров , таких , как  O- метилбутиро -, валеро - и  капролактимов , конден - 
сир oваться  c a- амино - с  -цианацетамидом  (I) с  образованием  амидов  
5-  амино -  1 ,2-полиметиленимидазол -4 -кар  боновых  кислот . При  этом  было  
показано , что  реакция  катализируется  хлористым  водокодом 2. Способ - 
ность  лактимных  эфиров  конденсироваться  с  о - амино -а -цианацетамидом  
не  является  случайным  явлением , a вытекает  из  свойств  компонентов , 
поэтому  образование  из  лактимных  эфиров  циклических  производны  х  
5- аминоимидазол -4-карбоновых  кислот  должно  быть  реакцией  общего  
типа , приложимой  к  широкому  кругу  циклических  систем , содержащих  
группировку  — С  (OR)  =N—.  

Настоящее  сообщение  является  началом  серии  работ  по  выяснению  
общности  этой  реакции  и , в  связи  c этим , по  выяснению  влияния  различ -
ных  заместителей , a также  степени  ароматизации  сложных  лактимных  
эфиров  на  их  реакционную  способность  c различными  нуклеофильными  
реагентами . 

С  этой  целью  мы  изучили  конденсацию  I c 1 -атоксиизоиндоленином  
(II), легко  образующимся  при  алкилировании  фталимидина  триэтил -
оксониумфторборатом 3. B предварительных  опытах  конденсации  I c II пу -
тем  их  нагревания  в  этилйеллозольве  или  спирте , аналогично  соответст -
вующей  реакции  Q- метилкапролактима  . с  I4, были  выделены  лишь  
исходные  соединения . Сопоставление  этих  результатов  c данными , полу  
ченными  при  конденсации  пятичленного  лактимного  эфира  O-метилбу - 
тиролактима , показало , что  дополнительная  ароматизация  лактамного  
цикла  за  счет  конденсированного  c ним  бенз oльного  кольца  в  значитель - 
ной  степени  снижает  реакционную  способность  II в  реакциях  нуклео - 
фильного  замещения , очевидно , из - за  уменьшения  электрофильного  ха -
рактера  связи  C=N в  II. 

Такое  предположение  подтвердилось  и  при  проведении  серии  опытов  
по  конденсации  I c II в  присутствии  каталитических  количеств  хлори  
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стого  водорода . При  этом  был  получен  4-карбамидо -5- аминоимида -
зо [1,2-2 ;1'] изоиндолин  (III), однако  выход  его  не  превышал  46%. 
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NH2  _ 
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Строение  III подтверждено  качественной  реакцией , характерной  для  
аминоимидазолов : появлением  пурпурной  окраски  при  диазотировании  
III и  последующем  сочетании  диазониевой  соли  c а -нафтолом . 

Из  III действием  смеси  ортомуравьиного  эфира  c уксусным  ангидри -
дом  получен  изоиндолиногипоксантин  (IV). Сопоставление  цФС  IV и  
полиметиленгипоксантинов 2  показало  их  существенное  различие , так  как  
последние  имеют  лишь  один  максимум  при  250 ммк , a IV — два  
(2in¢х  228 ммк , 1g к  4,203 и  304 ммк , 1g ж  4,350) , однако  спектр  IV 
оказался  подобным  УФ  спектру  8- фенилпурина 5 . 

Изоиндолсногипоксантин  явился  исходным  веществом  для  получения  
некоторых  представителей  нового  ряда  гетероциклических  соединений   
изоиндол _инопуринов , синтез  которых  бьгл  осуществлен  по  следующей  
схеме : 
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

4-  Карбамидо -5-аминоамидазо [1  ,2-1",2'Jиэоиндолин  (III). Смесь  9,1 г  
вещества  II, 5,8 г  п -амино - п -цианацетамида , 40 мл  абсолютного  мета -
нола  и  0,2 Mn  20% раствора  НС 1 в  абсолютном  спи pте  кипятят  при  раз - 



Исследование  лакталгов . VI 87 

мешивании  3 часа . Через  15-20 минут  от  начала  кипения  все  переходит  
в  раствор . K реакционной  массе  прибавляют  кристаллик  III и  через  
20-30 минут  начинает  выпадать  новый  осадок . Реакционной  массе  дают  
охладиться  до  комнатной  температуры  и  затем  охлаждают  льдом . Оса -
док  отфильтровывают , промывают  спиртом  (2 раза  по  5 Mn),  затем  су -
*пендируют  в  воде , к  суспензии  прибавляют  насыщенный  раствор  соды  
до  рН  7,5-8, вновь  фильтруют , осадок  промывают  10 мл  воды , затем  
10 мл  спирта  и  сушат . Выход  46%о  теоретического , т . пл . 293-296 
( разя .), Трудно  растворим  в  большинстве  органических  растворителей , 
легче  в  метаноле  и  в  воде , не  растворим  в  растворах  щелочей , раство -
pим  в  кислотах . . 

Для  анализа  кристаллизуют  из  воды  (1:150) и  затем  из  мета - 
нола  ( кубические  кристаллы ), т . пл . 295-297° ( разл .). Найдено : 
С  61,97; Н  4,60; N 25,90%. С 11Н 1 0N40. Вычислено : C 61,68; H 4,67; 
N 26,16 %о . 

6- Оксипурино [1,2-1',2']изоиндолин  (IV). Смесь  5,57 г  вещества  III, 
ВО  Mn  ортом _уравьиного  эфира  и  50 мл  уксусного  ангидрида  кипятят  при  
размешивании  3 час . 30 мин . B процессе  нагревания  температура  кипе - 
ния  реакционной  массы  снизилась  co 120 до  103°, при  этом  приблизи - 
тельно  через  30 минут  образовался  раствор , из  которого  вновь  выпал  
юсадок . Реакционную  массу  упаривают  досуха , остаток  нагревают  c 
60 Mn  50 %о  водного  метанола , смесь  концентрируют  до  объема  20 -мл  и  
охлаждают  во  льду . Выпавший  осадок  отфильтровывают , промывают  
водой , затем  спиртом  с  сушат . Выход  5,3 г  (91%),  т . пл . выше  365°. 
Трудно  растворим  в  воде , в  большинстве  органических  растворителей  
и  в  кислотах , легко  растворим  в  разбавленных  щелочах . Найдено : 
N  25,11%.  С 12Н $N4О . Вычислено : N  25,00%.  

6-Хлорпурина [1,2-1'2'1 изоиндолин  (V). Смесь  2 г  IV, 60 мл  свежепе -
регнанной  хлорокиси  фосфора  и  5 мл  диметиланилина  кипятят  при  раз -
мешивании  2 часа . По  окончании  нагревания  образующийся  светло -жел - 
тый  раствор  упаривают  в  вакууме  досуха , к  остатку  прибавляют . 15 г  
измельченного  льда  и  экстрагируют  смесью  (10 : 2) хлороформа  мета - 
пола . Послё  сушки  сульфатом  натрия  экстракт  упаривают , остаток . рас -
тирают  c 1 0  мл  метанола , фильтруют , осадок  промывают  2 раза  по  3 Mn  
метанола  и  суигат . Выход  1,93 г  (90 %о ), т . пл . 263-265°. Довольно  
трудно  растворим  в  большинстве  органических  растворителей , в  воде  и  
разбавленных  щелочах ;. раствгрим  в  кислотах . Для  анализа  кристалли -
луют  дважды  из  метанола . Бледно -желтые  иглы , т . пл . 264-266°. Най -
дено : С  59,36, 59,30; H 3,40, 3,34; N. 23,17; .C1  14,82%.  C 12H7C1N4. Вычис -
лено : C 59,38; H 2,88; N 23,09; Cl  14,63 %о . 

6-1'Iеркаптопурино [1,2-1',2 Пизоиндглин  (VI). Суопензию  0,2 г  веще - 
тва  V и  0,1 г  тиомочевины  в  20 мл  абсолютного  спирта  кипятят  при  

размешивании  70 минут . При  этом  происходит  постепенное  растворение  
осадка  и  появление  новых  кристаллов . Реакционную  массу  охлаждают , 
иъшавтпий  осадок  отфильтровывают , промывают  ' спиртом  и  сушат . 
Выход  0,19 г  (100%),  т . пл . 340-350° ( разл .). Трудно  растворим  в  
больтинстве  органических  растворителей  и  в  разбавленных  мине - 
ральных  кислотах ; растворим  в  растворах  щелочей . Для  анализа  пере - 
исаждают  из  горячего  раствора , в  конц . NН 4ОН  прибавлением  уксусной  
кислоты . T. пл . 348-352° ( разл .). Найдено : C 59,69; Н  3,62; N 23,18; 

1 3 , 34 %а • 	Сг 2Н 8N4*. 	Вычислено : 	C 60,00; 	Н  3,33; N 23,33; 
.s 13,33%о  

6-(.ß-.® ксиэтил ) аминопурино [1,2-1',2 Пизоиндолин ( ViI I, 1R= СН 2СН 2ОН ) _ 
Смесь  1 г  V, 1 Mn  Н 2NСН 2СН 2ОН  И  10 мл  этилцеаглозольва  кипятят  при  
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размешивании  1 час . 30 мин : Образовавшийся  раствор  упаривают  в  ва -
кууме  досуха , остаток  растирают  c 10 Mn  воды , фильтруют , промывают  
водой  с  сушат . Выход  1 г  (90%), т . пл . 211-214°. Трудно  растворим  в  
эфире  и  бензоле ; растворим  при  нагревании  в  воде , спирте , ацетоне  и  
хлороформе . Для  анализа  кристаллизуют  из  воды  (1 : 20) . Иглы , т . пл _ 
213-215°. Найдено : C 62,9.0; Н  5,11; N  26,08%.  С 14Н 13N50.  Вычислено : 
C 62,92; H 4,87; N  26,21%.  

Аденино [1,2-1',2'] изоиндолин  (VIII, А = Н )._ Смесь  1,2 г  V и  30 мл  
25%о  раствора  NH3  в  абсолютном  спирте  нагревают  б  часов  в  автоклаве  
(температура  бани  160-170°). По  охлаждении  реакционную  массу  
фильтруют , осадок  промывают  метанолом  и  сушат . Получают  1 г  веще - 
ства ; при  упариванси  маточного  раствора  получают  дополнительно  
0,25 г . Объединенные  осадки  (1,25 г ) растирают  c 20 мл  воды , фильт - 
руют ; осадок  промывают  водой  (2 раза  по  5 Mn),  5 мл  спирта  и  сушат _ 
Выход  1 г  (87%о ), т . пл . выше  360°. Трудно  растворим  в  воде  с  в  боль - 
шинстве  органических  растворителей ; растворим  при  нагревании  в  ук - 
сусной  кислоте . Для  анализа  переосаждают  из  горячего  раствора  в  ук - 
сусной  кислоте  прибавлением  конц . N Н 40Н ; выпавший  осадок  фильт - 
руют , промывают  водой ;  спиртом  и  сушат ; т . пл . выше  360°. Найдено : 
C 64,72, 64,67; Н  4,41, 4,34; N 31,23, 31,60%. С 1 2Н 9N5. Вычислено : C 64,57; 
Н  4,04; N 31,39%. 

6-Бензиламинопурино [1,2-1',2'] И зоиндолин  (VIII,  R  =  С 3Н 5СН 2). Смесь  
1,25 г  V, 1,5 Mn  бензиламина  и  10 Mn  этилцеллвзвльва  кипятят  при  раз -
мешивании  1 час ; все  переходит  в  раствор . Реакционную  массу  упари -
вают  в  вакууме  досуха , остаток  растирают  c 10 мл  воды ;  фильтруют , 
осадок  промывают  водой  и  сушат . Получают  1,7 г  ' вещества , которое  
кристаллизуют  из  65 мл  этилацетата . Выход  1,2 г  (75 %о ) , т . пл . 169-172° ; 
после  повторной  кристаллизации  из  этилацетата  т . пл . 171-173 °. Рас - 
творим  при  наг p евании  в  большинстве  органических  растворите - 
лей , трудно  растворим  в  воде . Найдено : C 72,95; H 5, 07; N  22,60%.  
C19H15N5• Вычислено : C 72,84; H 4,79; N 22,36%. 

Пурино [1,2-1',2'] иэоиндолин  (VII). Смесь  1,2 г  VI, 3 г  влажного  
Ni-катализатора  и  150 мл  воды  кипятят  при  размевивании  2 часа , го - 
рячую  массу  фильтруют  и  осадок  промывают  20 мл  кипящей  воды . 
Объединенные  фильтраты  упаривают  досуха  в  вакууме , остаток  рас -
тирают  со  спиртом , охлаждают  во  льду , фильтруют , промывают  холод -
ным  спиртом  и  сушат . Выход  0,8 г  (77%о ), т . пл . 270-272°; после  крис -
таллизации  из  воды  т . пл . 271-273°. Трудно  растворим  в  эфире , раст - 
ворим  при  нагревании  в  большинстве  органических  растворителей ; 
легко  растворим  в  разбавленных  кислотах , не  растворим  в  растворах  
щелочей . 

Найдено : C 69,00; H 3,69; N 26,60%. C1.2H3N4. Вычислено : С  69,23; 
H 3,84; N  26,92%.  
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STUDIES ON LACTAMS 

VI. SYNTHESIS OF ß-SUBBTITUTFD PURINO[8, 9-1', 2'JISOINDOLINES 
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On the example of 1-ethoxyisoindolenine it is demonstrated that the 
reaction of lactim esters with a-amino-a-cya п oac е tamide is applicable also 
to partially àromatized lactim esters although the reactivity of such àroma-
tized systems is considerably reduced. By condensation of 1-ethoxyiso-
indolenine with a-amino-a-cyanoac е tamid е  4-carbamido-5-aminoimidazo 
j1,2-l', 2']isoindoliп e was obtàin е d from which a number of new pu г ino-
isoindoline derivatives has been synthesized. 
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