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Производные малеимида обладают разнообразной 

биологической активностью. Среди них были обнару-

жены высокоактивные ингибиторы различных фермен-

тов, в том числе протеинкиназ, играющих ключевую 

роль в передаче внутриклеточных сигналов во всех 

живых организмах, включая человека.1 Получены и 

исследованы соединения с антибактериальной, противо-

опухолевой2 и противотуберкулезной3 активностью, а 

также соединения, препятствующие развитию множе-

ственной лекарственной устойчивости у бактерий.4  

Основная функция протеинкиназ состоит в передаче 

фосфатной группы молекулы АТФ на сериновую, 

треониновую или тирозиновую гидроксильную группу 

белка-мишени.1 Если белком-мишенью является 

фермент, то подобная передача может способствовать 

изменению активности фермента. Нередко в качестве 

мишени способна выступать другая киназа, прини-

мающая участие в каскадной передаче сигнала от 

рецептора, расположенного на поверхности клетки, в 

глубь клетки – к ядру. Считается, что нарушения в 

каскадах передачи информации в клетках человека 

могут приводить к развитию тяжелых онкологических 

и сердечно-сосудистых заболеваний, диабета, шизо-

френии, а также нарушению работы иммунной 

системы.5 Представление о том, что протеинкиназы 

можно рассматривать в качестве мишеней стало 

стимулом для бурного поиска ингибиторов протеин-

киназ.6 В настоящее время созданы библиотеки инги-

биторов протеинкиназ, содержащие сотни препаратов 

различного типа. Наиболее активные из них нашли 

применение в клинике.7 

Родоначальником класса ингибиторов протеинкиназ 

стал антибиотик стауроспорин (1), выделенный в 1977 г. 

из бактерий рода Streptomyces8 (рис. 1). Впоследствии 

из того же источника удалось выделить К-252с (2) – 

агликон стауроспорина.9 Стауроспорин оказался высоко-

активным ингибитором целого ряда протеинкиназ, 

включая протеинкиназу С, однако его действие не 

обладало достаточной селективностью. Тем не менее 

это открытие послужило толчком к изучению 

соединений указанного класса. 

Другой антибиотик ребеккамицин (3), выделенный 

из бактерии Nocardia aerocolonigenes,10 наряду с актив-

ностью в отношении киназ обладал способностью 

ингибировать другой фермент – топоизомеразу I,11,12 

и показал значительную активность в отношении неко-

торых линий опухолевых клеток.13 Ребеккамицин, как 
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и некоторые его аналоги, способствует образованию 

стабильного тройного комплекса ДНК – топоизомераза I – 

антибиотик, в котором ДНК остается в разомкнутом 

состоянии, что приводит к остановке репликации и 

гибели клеток. Благодаря тому, что интенсивность 

пролиферации опухолевых клеток значительно превы-

шает скорость деления нормальных клеток, открылась 

новая возможность элиминации опухолевых клеток при 

минимальном побочном действии в отношении организма 

больного. Многочисленные исследования по модифика-

ции ребеккамицина и изучению взаимосвязи структура–

активность среди полученных производных позволили 

синтезировать значительное число новых соединений, 

по активности и токсикологическим характеристикам пре-

восходящих исходный антибиотик. По своей химиче-

ской структуре многие из этих соединений также 

относились к группе производных индолилмалеимида.  

Позднее из миксомицета Arcyria denudata были 

выделены структуры, содержащие индоло[2,3-a]карб-

азольный хромофор, – аркириафлавины А, В и С 4–6, 

а также бис(индол-3-ил)малеимиды – аркириарубины 

A, B и С 7–9, родственные индоло[2,3-a]пирроло[3,4-c]-

карбазолам (рис. 2). Аркириарубины и аркириа-

флавины оказались активными ингибиторами протеин-

киназы С.14 

Представленные на рис. 3 производные индолил-

малеимида 10 и 11 являются активными ингибиторами 

протоонкогенной серин/треонин-протеинкиназы PIM1 

(IC50 соответственно 0.2 и 10 нМ) и способны блокиро-

вать рост и миграцию раковых клеток,15 что позволяет рас-

сматривать их и подобные им соединения в качестве 

потенциальных противораковых препаратов. Малеимид 

эдотекарин (12), являющийся ингибитором топоизо-

меразы I, проявил активность в отношении глиобласто-

мы.16 Среди замещенных производных малеимида 

были обнаружены высокоактивные ингибиторы глико-

генсинтазкиназы,17 нарушение активности которой 

связано с развитием сахарного диабета.18 IC50 одного из 

таких ингибиторов – соединения 13 – составляет 20 нМ. 

Малеимиды, подобно применяемым в медицине и 

влияющим на активность протеинкиназ19 солям лития, 

по-видимому, способны стать весьма ценными 

препаратами для лечения биполярных расстройств, 

таких как маниакально-депрессивный психоз.20  

Помимо биологически активных соединений, среди 

производных диарилмалеимида были обнаружены 

важные красители, обладающие фотохромными свой-

ствами.21 Другие производные диарилмалеимида нахо-

дят применение в качестве материалов для свето-

излучающих устройств.22 Также исследовалась флуо-

ресценция производных диарилмалеимида.23,24 Спектры 

флуоресценции некоторых соединений25 оказались 

чувствительны к изменениям температуры и давления, 

а также наличию паров растворителей. 

В настоящем обзоре описаны различные методы 

получения 3,4-дизамещенных малеимидов, которые 

условно разделены на две группы: 1) синтез малеимид-

ного цикла и 2) введение заместителей в малеимидный 

цикл. Дополнительно рассмотрен синтез малеимидов 

по реакции Дильса–Альдера и из малеиновых ангид-

ридов. Обсуждаются также биологические свойства 

получаемых соединений.  

Мы постарались объединить в одном обзоре как 

наиболее известные и широко применяемые, так и 

новые перспективные методы, разработанные за 

последние 10–15 лет. 

Рисунок 1. Природные ингибиторы протеинкиназы С и топо-

изомеразы I, содержащие в своей структуре индоло[2,3-a]-

пирроло[3,4-c]карбазол. 

Рисунок 2. Аркириафлавины 4–6 и аркириарубины 7–9. 

Рисунок 3. Производные малеимида: соединения 10, 11 – ингибиторы киназы PIM1; соединение 12 (эдотекарин) – ингибитор 

топоизомеразы I; соединение 13 – ингибитор гликогенсинтазкиназы. 
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1. ПОСТРОЕНИЕ МАЛЕИМИДНОГО ЦИКЛА 

1.1. Циклизация 2-замещенных ацетамидов 

и α-кетокислот (метод Фол)  

Метод, открытый Маргарет Фол в 1998 г., заклю-

чается в конденсации α-кетокислот 15 и ацетамидов 

1426,27 (схема 1). Помимо высокого выхода целевых 

малеимидов 16 к достоинствам указанного синтеза 

следует отнести доступность необходимых для его 

проведения исходных соединений. Реакцию проводят 

как при кипячении, так и при охлаждении до –5 °C 

(что, как утверждается, увеличивает выход).28 Кроме 

тетрагидрофурана, в качестве растворителя успешно 

применялся диметилформамид.29 

Синтезированные методом Фол 3-(индазол-3-ил)-

4-(индол-3-ил)малеимиды 30,35 содержащие замести-

тели в положении 1 индольного или индазольного 

цикла, оказались активными ингибиторами протеин-

киназ С, α, βI, βII, γ14 и гликогенсинтазкиназы 3β.36,37 

Исходными соединениями служили метил-2-(1H-индол-

3-ил)-2-оксоацетаты 28, получаемые из N-замещенного 

индола 27, и 2-{1-[3-(диметиламино)пропил]-1H-

индазол-3-ил}ацетамид (29) (схема 3). 

Схема 1 

Метод Фол был успешно использован в синтезе раз-

личных 3-арил-4-(индол-3-ил)малеимидов, 3-(индол-

1-ил)-4-(индол-3-ил)малеимидов, а также 3,4-бис(индол-

3-ил)малеимидов. Например, из эфиров 17, 19 и про-

изводных ацетамида 18, 20 через интермедиат 21 была 

получена серия 3-арил-4-(индол-3-ил)малеимидов 22 – 

аналогов ранее изученного ингибитора протеинкиназы C 

BIM-III (схема 2).30–32  

Этим же методом получены 3,4-ди(арил)малеимиды 

24–2633 – аналоги комбретастатина А-4 (23), противо-

опухолевого агента с антитубулиновой активностью, 

выделяемого из коры южноафриканского дерева 

Combretum caffrum и способного ингибировать ангио-

генез и подавлять пролиферацию в культурах неко-

торых линий опухолевых клеток человека.34 Соедине-

ния 24–26 подавляли рост сосудов в опухолях в 

концентрации 1 µМ (рис. 4). 

Схема 2 

Рисунок 4. 3,4-Диарилмалеимиды 24–26 – аналоги комбрета-

статина А-4 23. 

Схема 3 
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1.2. Циклизация 2-замещенных ацетамидов 

и диметилоксалата 

Модификацией вышеописанного метода можно 

считать циклизацию (гет)арилпроизводных ацетамида 

31 с диметилоксалатом 32 в условиях, аналогичных 

методу Фол. В получаемых таким образом соединениях 

33 может быть осуществлена замена гидроксигруппы в 

положении 4 малеимидного цикла на фрагмент 

ариламина c образованием соединений 34 (схема 4).38 

получения малеимида 41 дегидрированием проме-

жуточного сукцинимида без его предварительного 

выделения.40 

Описано карбонилирование алкинов 43 в присут-

ствии ароматических аминов 42, приводящее сразу к 

дизамещенным малеимидам 4441 (схема 7).  

Схема 4 

1.3. Синтез из внутренних алкинов 

Известно несколько различных синтезов произ-

водных малеимида из внутренних (иногда также и тер-

минальных) алкинов. Симметричные 3,4-дизамещен-

ные малеимиды 37 получены [2+2+1]-циклоприсое-

динением изоцианатов 35, алкинов 36 и монооксида 

углерода.39 Реакцию проводили в присутствии катали-

затора Ru3(CO)12 (3.3 моль. %) в мезитилене при 130 °С 

в течение 3–42 ч (схема 5). Метод характеризуется 

высокими выходами (82–98%). 

Также описан синтез несимметричных диарил-

сукцинимидов 39, как незамещенных, так и замещен-

ных по атому азота, катализируемым Fe3(CO)12 взаимо-

действием диарилацетиленов 38 c аминами (или 

аммиаком) и монооксидом углерода (схема 6). На 

примере соединения 40 была показана возможность 

Схема 5 

Схема 8 

Схема 6 

Сообщалось, что внутренние алкины 45 в при-

сутствии солей палладия(II) также способны присое-

динять изонитрилы 46, образуя после обработки 

водной кислотой 1,3,4-тризамещенные малеимиды 47. 

В оптимальных условиях выходы целевых продуктов 

составляли 50–80% на очень широком спектре суб-

стратов.42 При использовании трет-бутилизонитрила 

возможно последующее элиминирование трет-бутиль-

ной группы из соединения 47а под действием трифтор-

уксусной кислоты с образованием 3,4-дифенил-

малеимида 48 (схема 8). 

Схема 7 
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1.4. Прочие методы построения 

малеимидного цикла 

Симметричные 3,4-бисарилмалеимиды, в частности 

флуорофоры 51, 52, могут быть получены путем 

конденсации двух молекул соответствующего арил-

ацетонитрила 49 в присутствии иода (схема 9).43a Реак-

ция, как было показано впоследствии,43b протекает через 

образование промежуточного дицианостильбена 50. 

Сообщалось, что нагревание смеси арилметилкетона 

53, иода (1.5 экв.) и MeCN в ДМСО при 110 °C при-

водит к 3-арил-4-(метилсульфанил)малеимиду 54 

(схема 10).44 Предполагалось, что реакция протекает 

через три параллельно происходящих домино-

последовательности (схема 11). Aрилметилкетон 53 

иодируется и затем реагирует с ДМСО, окисляясь в 

арилглиоксаль 55, который присоединяет ацетамид 56 

(генерируемый in situ из ацетонитрила и воды, 

образующейся в ходе реакции), что приводит к α-

кетоимиду 57. ДМСО, в свою очередь, превращается в 

диметилсульфид и реагирует с иодопроизводным 58, 

образуя сульфониевое производное 59. При его 

циклизации одна из метильных групп отщепляется в 

виде метилиодида, и после элиминирования гидрокси-

группы образуется конечное соединение 54. Для 

подтверждения этого механизма были проведены 

реакции с использованием промежуточных продуктов, 

а также дейтерированного диметилсульфоксида. Всего 

было использовано 19 различных субстратов – 

арилметилкетонов 53.  

Стоит отметить, что известны и другие механизмы 

образования α-кетоамидов из арилметилкетонов, в том 

числе в условиях, аналогичных указанным выше.45 

Реакция Бейлиса–Хиллмана, известная с 1972 г., 

нашла широкое применение в органической химии как 

метод формирования связи C–C.46 Оказалось, что аддукты 

Бейлиса–Хиллмана 60, содержащие электроноакцеп-

торную нитрильную группу, могут при определенных 

условиях47 трансформироваться в малеимиды 61a, 

которые затем могут быть превращены в производные 

3-бензилмалеимида 61b при кипячении в бензоле 

в присутствии метансульфоновой кислоты(схема 12).  

Схема 9 

Схема 11 

Схема 10 

Схема 12 

2. МЕТОДЫ ВВЕДЕНИЯ ЗАМЕСТИТЕЛЕЙ 

В МАЛЕИМИДНЫЙ ЦИКЛ 

Рассматриваемый в этом разделе подход основан на 

поэтапном введении в малеимидный цикл различных 

заместителей. В качестве исходного соединения, как 

правило, выступает 3,4-дигалогенмалеимид. Замеще-

ние галогена на фрагмент арил- и алкиламина проте-

кает в присутствии основания, например триэтиламина  

или диизопропилэтиламина. При использовании сильных 

оснований, таких как LiHDMS, возможна конденсация 
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3,4-диброммалеимида с производными индола и 

другими NH-гетероциклами. Также описаны реакции с 

реактивами Гриньяра, арилбороновыми кислотами, а 

также индий- и оловоорганическими соединениями, 

катализируемые комплексами палладия.48 

2.1. Взаимодействие с N-нуклеофилами 

3,4-Диброммалеимиды49 активно вступают в реак-

ции с первичными и вторичными аминами. В частно-

сти, взаимодействие 3,4-диброммалеимидов 62 с индо-

лином в присутствии триэтиламина приводит к 3-бром-

4-(индолин-1-ил)малеимидам 63 с выходами 75–80% 

(схема 13).50 В ходе реакции образуются только моно-

замещенные продукты: второй атом брома не удалось 

заместить ни действием других аминов, ни даже 

действием индолилмагнийбромида. Низкая подвиж-

ность брома в положении 3 в соединениях 63, объяс-

няется электронодонорными свойствами атома азота в 

положении 4, затрудняющими нуклеофильное замеще-

ние. Однако после дегидрирования индолина атом 

брома в 3-бром-4-(индол-1-ил)малеимидах 64 заме-

щается на индолин и другие амины (N-этиланилин, 

диэтиламин, бензиламин), образуя продукты 65 с 

выходами 70–80%. 3-(Индол-1-ил)-4-(индолин-1-ил)-

малеимиды 65a,b были дегидрированы в соответ-

ствующие 3,4-бис(индол-1-ил)малеимиды 66a,b при 

нагревании с DDQ в толуоле. Под действием трифтор-

уксусной кислоты в CH2Cl2 3,4-бис(индол-1-ил)-

малеимиды 66a,b образовывали 1,4-диазепины 67a,b, 

аннелированные с индольным, индолиновым и 

малеимидным циклами. Дегидрирование соединений 

67a,b в присутствии DDQ приводило к полностью 

ароматическим продуктам 68a,b.51 

4-Замещенные 3-(индол-1-ил)малеимиды 69a–j были 

получены нагреванием 3-бром-4-(индол-1-ил)малеимида 

64а с аминами или NH-гетероциклами в присутствии 

диизопропилэтиламина в ДМФА. Взаимодействие 

соединения 64а с аммиаком в метаноле при комнатной 

температуре приводит к образованию 3-амино-

4-(индол-1-ил)малеимида 69k (схема 14).51a 

Реакцией N-замещенных 3,4-диброммалеимидов 70, 

72 с различными первичными и вторичными аминами 

получена библиотека производных малеимида 71, 74 

(схема 15).52 В случае соединений 73 п-нитрофениль-

ная группа была использована в качестве защитной и 

удалялась действием аммиака, что позволило получить 

незамещенные производные 74. Сообщалось также 

о синтезе производных бензоксазина 77 конденса-

цией 3,4-дихлормалеимидов 75 и 2-аминофенолов 76 

(схема 16) .53 

Схема 13 

Схема 14 
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Взаимодействие 3,4-диброммалеимидов 62a,c с 2-заме-

щенными индолами в присутствии LiHMDS в тетра-

гидрофуране при –20 °С протекает весьма необычно с 

образованием малеимидов 78, 79, то есть генерируе-

мый в ходе реакции индолильный анион проявляет 

свойства С-нуклеофила (схема 17).54 Выходы N-заме-

щенных малеимидов несколько выше, чем выходы 

незамещенных аналогов. 

2.2. Реакции кросс-сочетания 

Описан синтез 3,4-ди(гет)арилмалеимидов кросс-

сочетанием 1-замещенных 3,4-диброммалеимидов и 

(гет)арилбороновых кислот по реакции Сузуки.55 

2-Метил-1-бензотиофен-3-илбороновая кислота 80 

реагирует с N-алкил-3,4-диброммалеимидами 62b,d в 

присутствии Pd(PPh3)4 и CsF в диоксане с образо-

ванием малеимидов 81a,b (схема 18). Наибольший 

выход (86%) продукта 81a был достигнут при 

использовании 4 моль. % Pd(PPh3)4 и 20 моль. % CsF. 

В этих же условиях оказалось возможным проведение 

двух последовательных реакций Сузуки с двумя раз-

личными борными кислотами для синтеза несиммет-

ричных соединений. Описано также получение 3,4-ди-

(фуран-2-ил)малеимидов из 3,4-дииодмалеимида.56 

Схема 15 

Схема 16 

Схема 17 

Для синтеза симметричных и асимметричных 

3,4-дизамещенных малеимидов пригодна реакция кросс-

сочетания 3,4-дигалогенмалеимидов 62 с индийорганиче-

скими соединениями. Реакция проходит в две стадии, 

однако возможно проведение реакции без выделения 

промежуточного продукта 82 (62→83) (схема 19).48 

Катализаторами служат комплексы палладия  

(Pd(PhCN)2Cl2, Pd(Ph3P)4, Pd(Ph3P)2Cl2), реакция протекает 

с высокими выходами целевых продуктов 83. 

Схема 18 

Cхема 19 

Осуществлен стереоселективный синтез камфората-

имидов (камфоратаимидов С) 9057 – веществ, обла-

дающих высокой противоопухолевой активностью, 
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а также активностью в отношении вируса иммуно-

дефицита человека.58,59 Синтез включает получение клю-

чевого соединения 89 посредством поэтапного введе-

ния заместителей в положения 3 и 4 малеимидного 

цикла (схема 20). Исходным соединением был 

N-бензил-3,4-диброммалеимид 62b, который при обра-

ботке i-BuMgBr превращался в 1-бензил-3-бром-4-изо-

бутилмалеимид 84. Замена второго атома брома про-

исходила в условиях реакции Стилле под действием 

трибутил[4-(3-метилбутил-2-енилокси)фенил]станнана 

86, полученного из бромида 85, в присутствии Pd(PPh3)4 

и приводила к малеимиду 87. Последний подвергли 

серии рециклизаций. В частности, щелочной гидролиз 

малеимида 87 и последующее подкисление позволили 

получить производное малеинового ангидрида 88. 

Обработка соединения 88 мочевиной далa продукт 89. 

Реакция малеимида 89 с NH2OH·HCl привела к 

1-гидроксипроизводному 90. 

зованием фосфинового лиганда 97. При этом, в зави-

симости от условий реакции, были получены в разных 

пропорциях продукты моно- и дизамещения – соот-

ветственно соединения 96а,b – с хорошими выходами 

(схема 22). 

Получение производных малеимида посредством 

каталитических реакций кросс-сочетания было под-

робно описано в недавнем обзоре.61 С тех пор, однако, 

появилось несколько новых примеров реакции Хека с 

участием производных малеимида, в том числе в 

отсутствие лиганда.62 

2.3. Конденсация N-замещенных малеимидов 

с альдегидами 

Описан синтез 3,4-диалкилмалеимидов 101 (схема 23) и 

соответствующих малеиновых ангидридов 102, выде-

ленных ранее из природных источников.63 Исходные 

N-арилмалеимиды 98 конденсировали с бензальдегидом 

Схема 20 

1-Циклогексил-3-фенилмалеимиды 93 были полу-

чены в реакции Хека между 1-циклогексилмалеимидом 

92 и производными иодбензола 91 с использованием 

ацетата или гидрокарбоната калия в этиленкарбонате 

(схема 21).60 Использование других оснований и 

растворителей приводило к снижению выхода. 

С другой стороны, сообщалось52 об успешном 

проведении реакции Хека между N-(п-метоксибензил)-

малеимидом (94) и 4-иодтолуолом (95) с исполь-

Схема 21 

Схема 22 

Схема 23 
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или алифатическими альдегидами в присутствии Ph3P, 

что привело к образованию 3-алкилиденсукцинимидов 

99. Алкилированием соединений 99 алкил- и бензил-

галогенидами в присутствии NaH в ТГФ получены 

4-замещенные 3-алкилиденсукцинимиды 100. После-

дующая изомеризация сукцинимидов 100 при нагре-

вании с триэтиламином привела к 3,4-диалкил-

малеимидам 101. Щелочной гидролиз этих соединений 

и последующая обработка HCl позволили получить 

производные малеинового ангидрида 102. 

3. СИНТЕЗ МАЛЕИМИДОВ 

ПО РЕАКЦИИ ДИЛЬСА–АЛЬДЕРА 

В некоторых природных и синтетических биологи-

чески активных соединениях, например в алкалоиде 

ребеккамицине (3) (рис. 1), малеимидный цикл конден-

сирован с бензольным. Синтез такого рода соединений, 

например малеимида 104, может быть осуществлен 

посредством катализируемой трифлатом палладия 

циклоароматизации бис(индолил)малеимидов 10364 

(схема 24), а также с помощью реакции Дильса–

Альдера, в которой малеимид 106 выступает в качестве 

диенофила, а диеном служит пиранон 10565 (схема 25). 

Приводится описание экспериментальной процедуры, в 

которой продукт присоединения 107, представляющий 

собой циклический диен, дегидрируется при участии 

катализатора – активированного угля (Darko KB), с 

образованием замещенных фталимидов 109. Выбран-

ный катализатор минимизировал количество образую-

щегося побочного продукта 108, представляющего 

собой продукт присоединения по Дильсу–Альдеру еще 

одной молекулы малеимида к промежуточному цикли-

ческому диену. Реакция, по всей видимости, приме-

нима только для замещенных по атому азота малеимидов. 

4. СИНТЕЗ N-ЗАМЕЩЕННЫХ МАЛЕИМИДОВ  

ИЗ МАЛЕИНОВЫХ АНГИДРИДОВ 

Малеиновые ангидриды могут служить полупродук-

тами в синтезе малеимидных систем.66 Ниже приве-

дены примеры синтеза замещенных малеиновых 

ангидридов. Взаимодействием индолов 110 с оксалил-

хлоридом получают хлорангидриды (индол-3-ил)-

глиоксалевой кислоты. Их последующая конденсация 

с арилуксусными кислотами дает соответствующие 

малеиновые ангидриды 111 (схема 26).  

Схема 25 

Схема 24 
Малеиновый ангидрид 114 получен конденсацией 

N-метил(индол-3-ил)уксусной кислоты 112 и п-нитро-

фенилглиоксалевой кислоты 113 (схема 27).66 

Схема 26 

Схема 27 
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Полученные малеиновые ангидриды трансформи-

руются в производные малеимида под действием 

ацетата или карбоната аммония или гексаметил-

дисилазана.67 Рециклизация малеинового ангидрида 

115 в присутствии первичного амина дает соответ-

ствующие N-замещенные малеимиды 117.68 В неко-

торых случаях такая реакция приводит к образованию 

N-замещенных малеиновых кислот 116, которые, в 

свою очередь, циклизуются в соединения 117 под дей-

ствием уксусного ангидрида69 (схема 28). Использо-

вание микроволнового излучения позволяет провести 

реакцию быстро и с хорошими выходами.70 Альтерна-

тивный способ заключается в этерификации кислоты 

116 под действием диметилсульфата71 и последующей 

циклизации соединений 118 в малеимиды 117.  

ных систем с весьма хорошими выходами целевых 

продуктов.  

Другие способы синтеза малеимидного цикла, 

разработанные за последнее десятилетие, заключаются 

в конденсации арилацетонитрилов, синтезе из аддуктов 

Бейлиса–Хиллмана, карбонилировании алкинов в при-

сутствии аминов, изоцианатов или изонитрилов и пр.  

Метод поэтапного введения заместителей исполь-

зуется реже, но тем не менее он позволяет получать 

3-замещенные 4-(индол-1-ил)малеимиды и 3,4-бис-

(индол-1-ил)малеимиды с функциональными группами 

в индольном цикле, которые не удавалось получить, 

используя другие методы. В равной степени это 

относится и к прочим 3,4-аминозамещенным малеимидам, 

предпочтительным способом получения которых 

является реакция 3,4-диброммалеимида с соответ-

ствующими аминами. Помимо этого, существуют 

другие способы введения заместителей, в частности 

катализируемые комплексами палладия реакции 

Сузуки, Стилле, Хека. 

Обнаружение у некоторых из малеимидов выражен-

ной биологической активности свидетельствует о 

перспективности этих соединений для разработки 

новых эффективных лекарственных средств.  

 

Исследование выполнено при поддержке гранта 

Российского научного фонда (проект 16-15-10300). 
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