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4,7-Дигидро-, 4,5,6,7-тетрагидро- и октагидроизо(и метаноизо)индолы 

впервые получены Г. О. Шенком полвека назад [1]. С тех пор о синтезе и 
свойствах изоиндолов с гидрированным карбоциклом накоплен 
значительный объем информации, который однако не вошел ни в одну из 
обзорных работ по химии изоиндола [2–6]. Не рассматривались эти 
соединения и среди 3,4-дизамещенных пирролов. Разрозненные сведения о 
"мостиковых" аналогах изоиндола также не систематизированы. 

Между тем гидрированные изо(и метаноизо)индолы, известные как 
вещества с выраженным физиологическим действием [7–10], являются 
основой для создания современного высокоэффективного гипотензивного 
средства – трипамида [11–13]. Фрагмент 4,5,6,7-тетрагидроизоиндола 
входит в состав молекул ЛСД-25 [14] и циклопродигиозина [15, 16]. Един-
ственный обнаруженный в природе изоиндол [17] имеет 4,7-дигидро-
строение. 

Цель настоящего обзора – систематизация и обобщение данных по 
методам синтеза и биологическим свойствам изо(и метаноизо)индолов с 
частично или полностью гидрированным карбоциклом, а также их 
октагидропроизводных. Анализ биологической активности названных 
соединений представляет интерес для направленного синтеза веществ 
этого типа с заданными физиологическими свойствами. 

 
1. Синтез  4,7-дигидро-  и  4,5,6,7-тетрагидроизо-  

(и метаноизо)индолов 
 

1.1. Межмолекулярная  циклизация  1,2-дизамещенных  
циклогексенов  и  циклогексанов 

 

Первые представители изоиндолов с гидрированным карбоциклом 1, 2 по-
лучены при взаимодействии 1,2-бифункциональных производных цикло-
гексена и циклогексана 3 с азотистыми реагентами – аммиаком [1] и 
п-нитроанилином [18, 19] в кислой среде. 



NH
R

R
R

R

Me

Me

R
R

R
R

COMe

COMe
N

R

R
R

R

C6H4NO2

Me

Me

-p

1

NH33

H2NC6H4NO2-p

2

R = H, Me  
 
Соединения 1 оказались неустойчивыми, а соединения 2 были выде-

лены с выходом 80–90%. 
В работе [20] рассмотрена реакция Кнорре применительно к синтезу 

4,5,6,7-тетрагидроизоиндолов. В результате реакции 2-формилциклогекса-
нона (4) с аминомалоновым эфиром в уксусной кислоте образуется 2-эт-
оксикарбонил-4,5,6,7-тетрагидроизоиндол (5), строение которого помимо 
спектральных методов доказано химическими превращениями: омыле-
нием с последующим декарбоксилированием до незамещенного тетра-
гидроизоиндола (6). При конденсации соединения 4 с гидрохлоридом эти-
лового эфира глицина в спирте в присутствии триэтиламина образуется 
енамин 7, который под действием уксусного ангидрида циклизуется 
в 2-ацетил-4,5,6,7-тетрагидроизоиндол (8). Последний в щелочной среде 
с выходом 6% превращается в соединение 6. 
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Синтез не замещенных при атоме азота тетрагидроизоиндолов 9 взаи-
модействием соединения 4 с аминомалонатами используется для получе-
ния симметричных порфиринов [21]. 
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Тетрагидроизоиндолы 9 получают также реакцией 1-нитроциклогек-
сена с изоцианоацетатами в присутствии 1,8-диазабицикло[5.4.0]ундец-7-
ена (ДБУ) [21]. 

Синтез тетрагидроизоиндолов 11 и 12 из аминометиленпроизводных 
2-формилциклогексанона (10) успешно осуществляют в присутствии со-
лей глицина [22]. 
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R = NEt2, NH2, NHCOMe 

 

Использование глицината тетраметиламмония позволяет получать с 
высокими выходами N-ацетилпроизводные изоиндолов (11), которые при 
омылении легко превращаются в не замещенные при атоме азота аналоги 
12 [23]. 

В работе [24] описано получение тетрагидроизоиндола (13) реакцией 
1,2-диформилциклогексана с 5-пропаргилокси-2-фтор-4-хлоранилином. 
Соединение 13 отличается высокой гербицидной активностью против 
сорняков риса. 
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К одному из типов межмолекулярной циклизации 1,2-бифункциональ-
ных производных циклогексена с первичными аминами относится способ 
синтеза 4,7-дигидроизоиндолов, в том числе с "мостиком", основанный на 
превращениях аддуктов 15 диеновой конденсации 2,3-диметил-1,3-бута-
диена и 1,3-циклогексадиена с моноацеталем ацетилендикарбальде-
гида (16) [25]. 
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Вышеописанные способы синтеза гидрированных изоиндолов являют-
ся многостадийными и основаны на малодоступных реагентах. 

 
 
 

1.2. Внутримолекулярная  циклизация  пирролов 
 

Одним из методов конструирования карбоцикла в изоиндолах является 
внутримолекулярная циклизация 3-замещенных и 3,4-дизамещенных пир-
ролов. Таким путем легче всего получать синтетические аналоги природ-
ного 2,5-диметил-6-метокси-4,7-дигидроизоиндол-4,7-диона (17), выделен-
ного из губки вида Reniera в 1982 г. [17]. Строение соединения 17 под-
тверждено независимыми синтезами из 1-метил-3,4-диметоксикарбонил-
пиррола. Последний был превращен в дикетон 18, который в присутствии 
гидрида натрия циклизовался в соединение 17. 
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При нагревании 3-пирролпропанкарбоновых кислот (19) в присут-ствии 
фосфорной кислоты образуются 4-оксо-4,5,6,7-тетрагидроизоин-долы (20) 
[26]. 
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Циклизация 3,4-ди(бромацетил)-1,2,5-триметилпиррола (21) в ДМСО 
при 50 °С приводит к 4,7-диоксо-4,5,6,7-тетрагидроизоиндолу 22, кото-
рый при действии хлоранила превращается в 4,7-диоксо-4,7-дигидроизо-
индол 23 [27]. 
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В работе [28] описан способ синтеза 4,5,6,7-тетрагидроизоиндолов (24) 
через диеновую конденсацию оксида тиенопиррола 25 с диметилфумара-
том, диметилмалеатом, транс-1,2-бис(фенилсульфонил)этиленом. Аддукт 
26 при отщеплении SO2 превращается в диен 27, который вступает в дие-
новую конденсацию с еще одной молекулой диенофила. Ретродиеновая 
перегруппировка образовавшегося аддукта 28 приводит к отщеплению 
диенофила и образованию соединений 24: 
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Реакция длится 10–38 ч при нагревании в запаянной трубке при 170–240 °С. 



В случае R = CO2CH2Ph и E = SO2Ph реакцией дебензилоксикарбонили-
рования получен изоиндол 29. 
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1.3. Превращения  изоиндольного  ядра 
 

Изоиндолы с частично или полностью насыщенным карбоциклом полу-
чают при восстановлении ароматических изоиндолов либо при дегидри-
ровании или окислении октагидропроизводных изоиндола. 

Восстановление 1-карбометоксиизоиндолов (30) в присутствии 10% 
Pd/C при повышенном давлении водорода и температуре 50 °С в зависи-
мости от заместителя при атоме азота протекает либо по карбоцикличе-
скому фрагменту до соединений 31, либо по пиррольному ядру с образо-
ванием изоиндолина 32 [29]. 
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При гидрировании 2-(β-фенэтил)-3-формил-1-хлоризоиндола (33) на 

Pd/BaSO4 через стадии восстановления карбонильной группы до спирто-
вой и отщепления хлора образуется 4,5,6,7-тетрагидроизоиндол 34 [30]. 
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Дегидрированием 4-оксооктагидроизоиндола (35) диоксидом марганца 

в кипящем ТГФ получают 4-оксо-4,5,6,7-тетрагидроизоиндол 36 [31]. 
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4,7-Метано-4,5,6,7-тетрагидроизоиндол 38 выделяют с выходом 67% 
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при окислении хлоранилом в п-цимоле замещенного октагидро-4,7-мета-
ноизоиндола 37, предварительно полученного реакцией норборнена с 
производным азиридина [32]: 
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1.4. Другие синтезы 

 
Аналоги природного 4,7-дигидроизоиндола 17 получают азациклиза-

цией диацетиленов 39 нитрозобензолом в кипящем бензоле. Выход соеди-
нений 40 составляет 5–15% [33]: 
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Иной подход к синтезам подобных соединений предложен в работах 
[34–36]. Нагреванием α-аминокислот с карбонильными соединениями 
получают азометинилиды, которые в результате циклоприсоединения к 
хинонам образуют 4,7-диоксо-4,7-дигидроизоиндолы (41). 
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R = H, Me;  R1 = OMe, N(Me)Ph, SPh;  R2 = Ph, CH=CHPh  
 

В качестве полупродуктов для синтеза более сложных молекул упоми-
наются 1-ацетил-3-иод-4,5,6,7-тетрагидроизоиндол [37] и 1,3-дифенил-4,7-
дигидро-4,7-метаноизоиндол [38]. С выходом до 0.5% получен 2-фенил-
1,3-ди(цианометил)-4,5,6,7-тетрагидроизоиндол [39] из 2-фенилгексагид-
рофталимида и Ph3P=CHCN. 

Таким образом, большинство вышеописанных путей синтеза изоин-
долов с частично или полностью гидрированным карбоциклом проведено 
на немногочисленных примерах и не имеют препаративного значения. 
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1.5. Рециклизация первичными аминами аддуктов диенового синтеза 
на основе метоксидигидрофуранов 



 
Одним из нас совместно с соавторами разработан удобный метод син-

теза 2-замещенных 4,7-дигидро- и 4,5,6,7-тетрагидроизо(и метаноизо)-
индолов. Полученные на основе 2,5-диметокси-2,5-дигидрофуранов аддук-
ты 42 реакции Дильса–Альдера, а также их гидрированные аналоги 43 при 
нагревании с первичными аминами в условиях кислотного катализа  пре-
вращаются в соединения ряда изоиндола 44, 45 [40–42]: 
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Использование в реакции аддуктов со спироацетальной структурой 46 
приводит к образованию спиртов изоиндольного ряда 47 [43, 44]. 
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А = 2Н, Me; R = H, Me; R1 = H, Alk, Ar; R2 = cyclo-Hex, CH2CH2OH, Ph,  4-MeC6H4 
 
Метод прост в исполнении, основан на достаточно доступных реаген-

тах – продуктах электролитического метоксилирования фурановых соеди-
нений [45–51], обеспечивает в подавляющем большинстве получение 
гидрированных изоиндолов с высокими выходами (до 97%). Реакцию с 
аминами проводят в уксусной или пропионовой кислоте в течение 0.5–6 ч 
при 70–120 °С. Для аддуктов со спироацетальной структурой предпочти-
тельнее проведение синтеза в инертной атмосфере. 

Важное значение для данной реакции имеет основность амина. 
Алифатические амины, легко образующие соли в кислой среде, в условиях 
реакции частично пассивируются и реагируют с аддуктами только при 
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повышенной температуре и длительном нагревании (3–5 ч, 100–120 °С). 
Наиболее легко с высокими выходами образуются 2-арилзамещенные ди-
гидро- и тетрагидроизо(и метаноизо)индолы: ароматические амины взаи-
модействуют с аддуктами при 70–100 °С в течение 0.5–1 ч. Потенцио-
метрическим методом установлено, что важным условием присоединения 
аминов к аддуктам является слабокислая среда (рН 6.8) [52]. 

Для установления механизма предложенной рециклизации аддуктов  
диметоксидигидрофуранов или метоксиспирононенов в дигидро- и тетра-
гидроизо(и метаноизо)индолы проведена серия исследований [53–55]. 

На примере синтеза 2-(2-гидроксиэтил)-4,5,6,7-тетрагидро-4,7-метано-
изоиндола (49) с помощью данных ГЖХ и ТСХ показано, что взаимодей-
ствие аддукта 48 и амина начинается с расщепления тетрагидрофурано-
вого кольца в кислой среде с образованием 1,4-дикaрбонильного соеди-
нения 50 [53]. 
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N CH2CH2OH
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H2NCH2CH2OH
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H2NCH2CH2OH

 
 
Для подтверждения данной схемы реакции синтезирован бицикло-

гептандиаль-1,2 (50) и методом спектроскопии ЯМР установлена его цис-
конфигурация [56]. С помощью ГЖХ установлено, что он является основ-
ным интермедиатом данной реакции. Таким образом, в основе процесса 
предложенной рециклизации в соответствии с общепринятой схемой по-
добных процессов [57] лежит первоначальное расщепление тетрагидро-
фуранового кольца до диальдегида с последующей нуклеофильной атакой 
по одной карбонильной группе с образованием аминаля с последующими 
стадиями внутримолекулярной азациклизации и дегидратации. Важную 
роль играет характер среды: в апротонной среде синтезировать изоиндолы 
не удается [53]. 

Разработанный нами метод синтеза гидрированных изоиндолов имеет 
широкую область применения и может быть распространен на различные 
соединения ацетальной структуры, в том числе со спироатомами [48–51], 
что позволяет получать изоиндолы с функциональными группами в боко-
вой цепи в α-положении пиррольного цикла. 

4,7-Дигидро- и 4,5,6,7-тетрагидроизоиндолы проявляют все свойства, 
характерные для 3,4-дизамещенных пирролов, в том числе способность 
к реакциям электрофильного замещения по α-положению пиррольного 
цикла. В работах [58, 59] описано формилирование 2-фенил-4,7-дигидро- и 
4,5,6,7-тетрагидроизоиндолов (51) по методу Вильсмайера–Хаака. 
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N
R

Ph N
R

Ph
LVAF

POCl3
CHO

51
R = H, Me

51a  
 
Получены альдегиды 51a с выходами 52–75% и их функциональные 

производные – семикарбазоны и 2,4-динитрофенилгидразоны с количе-
ственными выходами. 

Метод рециклизации первичными аминами аддуктов диеновой конден-
сации на основе метоксидигидрофуранов нашел применение в синтезе 
биологически активных соединений с заданными свойствами [43, 59–69], а 
также для получения 4,5,6,7-тетрагидроизоиндольных фрагментов 
порфиринов [70]. 

 
 

2. Методы получения  гекса-  и  октагидроизо(и метаноизо)индолов 
 

Многие производные октагидроизо(и метаноизо)индола синтезированы 
как аналоги резерпина [71–73], допамина [74], субстанции антагонистов Р 
[75–77]. Описаны препаративные способы синтеза октагидроизоиндолов 
восстановлением карбонильных групп фталимидов и фталимидинов, внут-
ри- и межмолекулярной гетероциклизацией ациклических систем по схеме 
диеновой конденсации, каталитическим гидроаминированием 1,2-произ-
водных циклогексана, каталитическим гидрированием ненасыщенных 
изоиндолов. 
 

2.1. Восстановление карбонильных  групп  во  фталимидах и 
фталимидинах 

 
Фталимиды и фталимидины структурно близки к изоиндолам, легко 

доступны, поэтому часто используются в синтезе изоиндолов [2, 3, 5] и их 
изологов [7–10, 78–86]. 
Наиболее часто применяется восстановление алюмогидридом лития кар-

бонильных групп в гидрированных фталимидах и фталимидинах. Л. Райс с 
сотр. [7, 8, 78–80] получили ряды гекса- и октагидроизоиндолов и их 
"мостиковых" производных 52 с различными заместителями при азоте. 

 

N N

R

N

52

R = H, Me

O

 
 
На основе этих соединений были получены четвертичные соли 53 с 

выраженной биологической активностью, например [7]. 

 1772 



N (CH2)2 NN Me

RR

+ +
X

_
X

_
X

_+

53

R = Alk; X = Cl, Br, I

R

 
 

В работах [81, 82] был использован подход Райса применительно к 
мостиковым гекса- и октагидроизоиндолам, причем особое внимание было 
обращено на пространственное строение не замещенных при атоме азота 
метаноизоиндолов 54–58. 

 

O

O
NH NH NH

O

O
O

O

O

O

NH

O

O

NH

NH

NR

O

O

NR

'ylj 54  82%

LiAlH4

'abh

H2, PtO2

EtOH, 20 oC

55  90%

'ylj

NH3

NH3 LiAlH4

'abh

57   68%

58   89%

H2
PtO2

RNH2

67–94%

R = Me, cyclo-Hex

LiAlH4

'abh

56  98%

 
 

Стереоспецифические синтезы гидрированных изо(и метаноизо)ин-
долов сыграли огромную роль в разработке способов получения высоко-
активных лекарственных препаратов, подобных уже известным в меди-
цине. Основу их синтезов составляет восстановление литийалюминий-
гидридом групп С=О в имидах и имидинах тетра- и гексагидрофталевой 
кислот и их "мостиковых" производных. Так были получены гуанизолин 
59 [83] и препарат "865-123" 60 [9, 84, 85] – аналоги гуанетидина, про-
являющие свойства адреноблокаторов и гипотензивных агентов, а также 
трипамид 61 – современный гипотензивный препарат и эффективный 
диуретик [11–13, 86–92]. 
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N

H

H

(CH2)2NHC
NH

NH2

N

H

HH

H

N
H

Cl

SO2NH2

N (CH2)2NHC

H

H
NH2

NH

O

59

61

60

C

 
 

В работе [71] описаны стереоспецифические синтезы "резерпино-
подобных" производных цис-октагидроизоиндола 62 из N-замещенных 
тетрагидрофталимидов через эпоксидирование последних: 

 

N

H

H
(MeO)3H2C6CO

CHRCH2R
MeO

1

62
R = H, Me; R1 = Ph, 3-byljkbk, 1-yfanbk  

 

Запатентованы [10, 93–95] способы получения высокоактивных диуре-
тических и психотропных агентов на основе гекса- и октагидроизо(и мета-
ноизо)индолов 63, исходными соединениями для которых являются 
фталимиды и фталимидины, например [10]: 

 

NH

O

O

LiAlH4 NH
R–C6H4SO2X-p

N–A–C6H4–R-p

63
R = NH2, NO2, MeSO2, MeCO, MeCONH; X = NH2, NCO, NHCOOEt, NHCOCl;

 A = SO2NHCO, SO2NH, SO2NHCONH  
 

Подобным образом синтезированы нейропсихотропные средства – ана-
логи допамина 64, 65 [74, 96], анальгетики 66 [97], антидепрессанты 67 
[98] и препараты для лечения диабета 68 [99–103]: 

 

N

H

H

(CH2)2 F

64, 65

N (CH2)2 OR

OR

66

R1

R2

R = Me, Ac; R1 = H; R2 = Ph; R1R2 = cdzpm  
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N

67

OnZCH2OH

n = 0, 1; Z = cdzpm, CH2, CHMe, CH2CH2

N(NH)nCONHSO2–C6H4–R-p

68

n = 0, 1; R = Ac, AcNH, NO2, MeSO2  
 
 
Способ получения аналогов анальгетика профадола 70 основан на пре-

вращениях 2-метил-7а-фенил-3а,6-эпокси-2,3,6,7-тетрагидроизоиндол-1-
она (69) [104], одной из стадий которых является восстановление карбо-
нильной группы алюмогидридом лития: 

 
 

N

O

Me

Ph

N

O

Me

Ph

N Me

PhOH

H

N

O

Me

Ph
AcO

H

N

O

Me

PhAcO

O

69

H2

PtO2
O

Ac2O

BF3Et2O

70

LiAlH4H2

10% Pd/C

R = H, OH, OAc  
 

 

2.2. Внутри- и межмолекулярная гетероциклизация ациклических и 
алициклических систем 

 

Оригинальный  метод  построения  октагидроизоиндольного  кольца 71 
с применением олово- и палладийорганических реагентов описан в работе 
[105]. 

 

N
Ph

Br

CH2 CO2Me

N

H2C

Ph

CO2Me

N
Ph

CO2Me

MeO2C

Bu3SnH

C6H6

CC C

SnBu3

H2C=CH–CO2Me

71  
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В процессе изучения стереоселективности реакции Дильса–Альдера в 
ряду 4-азанонатриенов [106] и 1-R-2,3-метоксикарбонилазиридинов с нор-
борненом [32] были получены тетра- и октагидроизо(и метаноизо)индолы. 
В работе [32] выход октагидрометаноизоиндола 37 составил 94%. 

В основе синтеза большой группы энантиомерно чистых октагидроизо-
индолов, полученных как антагонистов субстанции Р [75–77, 107–110], лежит 
циклоконденсация 4,4-дифенилциклогексенона-2 с PhCH2N(CH2OBu)CH2SiMe3. 
Дальнейшие превращения приводят к разнообразным изоиндолам общей 
формулы 72. 

N
R

R

R3 R4

R5 R5

CCHR1R2

Z

72  
 

R = H, RR = связь; R1 = Ph, циклогексил, нафтил, гетероциклил;  
R2

 = H, Hal, OH, алкил, alkNH, alkO-, алкил-S-, ацилокси, карбокси, NH2, AcNH,  
бензилоксикарбонил; R3 = Hal, OH; R4= H, Hal; R5= Hal, Me, Ph; Z= O, NH  

 
 
Аддукт 2,3-бис(бромметил)бутадиена-1,3 (73) с пропиоловой кислотой 

может быть превращен в гидрированные N-замещенные изоиндолы 74 
[111]. 

 
 

Br
Br

HOOC
Br
Br

MeOOC
Br
Br

N R

MeOOC

R = CH2Ph, CH2CH2OH, NHCO2Me

74

73

 
 
 

 
2.3. Каталитическое восстановительное аминирование и 

гидрирование 
 
Удобный способ синтеза октагидроизоиндолов 76 предложен в работе 

[112]: каталитическое восстановительное аминирование 1,2-бис(гидрокси-
метил)циклогексана (75) алифатическими нитрилами на медномагниевом 
промышленном катализаторе. Способ основан на использовании доступ-
ного исходного сырья – диэтилового эфира фталевой кислоты. 
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CO2Et

CO2Et

CO2Et

CO2Et CH2OH

CH2OH

N CH2R

H2

rfn.

LiAlH4 RCN, H2

76 (~65%)

75

R = Alk

rfn.

 
 

Оптимальные условия процесса восстановления: 240 °С, давление 
водорода 1.5 МПа, объемная скорость подачи реакционной смеси 0.5 ч–1. 
Строение соединений 76, представляющих собой смеси цис- и транс-изо-
меров в соотношении 1:1.5, подтверждено данными ИК, ЯМР 1Н и масс-
спектров. 

Каталитическое восстановительное аминирование использовано в син-
тезе октагидро-4,7-метаноизоиндолов 77 [68] на основе аддуктов 40, 41, 
полученных по [45]. 

 

O

OMe

OMe

N R

77

RNH2, H2

RuO2, R1COOH

R = t-Bu, c-Hex, CH2CH2OH; R1 = Me, Et  
 
 
Соединения 77 выделены в виде смесей изомеров с суммарным выхо-

дом 51–55%. эндо-экзо-Изомеры октагидроизоиндола (R = t-Bu) выделены 
в чистом виде, их строение подтверждено данными спектров ЯМР 1Н. 

Каталитическое гидрирование изоиндолов, как правило, приводит к 
изоиндолинам [2]. В жестких условиях продуктами реакции могут быть 
октагидроизоиндолы [113]. Так, гидрогенизация 2-метил-1,3-дифенилизо-
индола на скелетном никеле в диоксане дает октагидропроизводное 78. 

 
 

N Me

Ph

Ph

N Me

Ph

Ph

H2

Ni cr.

78  
 

 

Каталитическое восстановление N-этоксикарбонил-8-азатрицикло-
[4,3,0,07,9]нонана (79) приводит к расщеплению цикла и образованию окта-
гидроизоиндола 80 [114]. 
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H

H

H

H

N CO2Et N

H

H

CO2EtH2

Pd / C

79 80  
 

В результате гидрогенизации (начальное давление водорода 10 МПа) 
4,5,6,7-тетрагидроизоиндолов 43, синтезированных по методикам [40–42], 
для фармакологического изучения получены октагидроизоиндолы 81–84 
[65, 115]. 

 

N
R

N
R

N
R

N
R

CH2CH2OHN
R

CH2CH2OHN
R

N R1 N R1

81 (85%)

82 (80%)

83

84

H2

H2

H2

H2

H2

rfn.

rfn.

rfn.

rfn.

rfn.

R = H, Me; R1 = t-Bu, CH2CH2OH, Ph  
 
Определено влияние температуры, типа катализатора (Ni Ренея, RuO2, 

PtO2, Rh/Al2O3), природы растворителя (AcOH, EtOH, i-PrOH), характера 
заместителя при атоме азота на направление реакции и выход продуктов. 

На рутениевом и родиевом контактах при 60 °С происходит одно-
временное восстановление пиррольного и бензольного циклов. В этих 
условиях в "мостиковом" изоиндоле 84 фенильный заместитель сохра-
няется неизменным даже при 100–120 °С. Диоксид платины проявляет 
селективность при комнатной температуре, позволяя восстанавливать 
пиррольный цикл, не затрагивая бензольное кольцо. Соединения 82 в 
присутствии PtO2 образуются только при температуре 100 °С. Влияние 
растворителя на выход конечных продуктов незначительно, однако от не-
го зависит изомерный состав октагидроизоиндолов. Природа заместителя 
при атоме азота определяет продолжительность восстановления: в оди-
наковых условиях соединения с оксиэтильной группой гидрируются 
медленнее, чем циклогексил- и фенилпроизводные. По данным ГЖХ и 
спектров ЯМР 1Н определен изомерный состав продуктов реакции. 

 
3. Биологические свойства гидрированных изоиндолов 
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К настоящему времени накоплен большой фактический материал по 

изучению биологических свойств гидрированных изоиндолов. В преды-
дущих разделах упоминались типы их физиологической активности и 
применение в медицине. Среди них соединения, обладающие комплексом 
важных свойств: гипотензивные средства с мощным диуретическим 
эффектом [10, 93–95], психотропные [74, 96] и антидиабетические агенты 
[29, 103], ингибиторы фосфодиэстеразы и антитромботические вещества 
[116], противораковые и одновременно антибактериальные соединения 
[117]. Для природного изоиндола и его аналогов характерна высокая 
бактерицидная активность [17]. Гидрированные изоиндолы, конденсиро-
ванные с бензольным, хинолиновым, циклогексановым и другими фраг-
ментами обнаруживают значительную активность против риновирусов 
[118, 119], среди них найдены также анальгетики и антидепрессанты [120, 
121]. 

Нами проведено систематическое фармакологическое изучение биоло-
гических свойств гидрированных изоиндолов [43, 59–67, 69]. В результате 
испытаний найдены вещества с нейротропными, гипотензивными, радио-
протекторными, диуретическими, бактерицидными, антигельминтными и 
фунгицидными свойствами. Отмечена малая токсичность гидрированных 
изоиндолов. Их биологическое действие определяется степенью насы-
щенности цикла и природой заместителя при атоме азота [61]. Особо 
следует выделить метаноизоиндолы, которые проявляют значительный 
диуретический эффект в опытах на мышах, крысах и собаках [62–64]. 
Некоторые соединения, выводя натрий, одновременно уменьшают 
выделение калия, что выгодно отличает их от применяемых диуретиков. 

Таким образом, суммируя все вышеизложенное, можно сделать вывод о 
значимости исследований в данной области и целесообразности 
всестороннего изучения биологических и других полезных свойств 
гидрированных изоиндолов. 
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