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СИнтЕ 3 
2,3-ДИЗАМЕЩЕШТЬ IХ  4-oKeo-3,4,5,6-тЕт PAГИД PQС IiIPß- 

(ьЕнзо [н JХИнАЗолин -5,1'-Циклог lЕнтАн ®в ) 

Взаимодействием  4-аминв -3-зтоксикарбонил -1,2-дигидроспиро (нафталин - 
2,ï' -циклопент aн a) c  метил -, ф eнил -. бeнзилиз oтиациан aт aми  и  циклиз aцией  об - 
равовавппцсся  тиомочевин  получены  3-з aмещенные  4-окс 0-2-тиоксо -1,2,3Д ,5,6- 
гeк carид poeпи pктЕб eнз o[h]киназолин -5,1'-гццслопентаны ), конденеацией  которых  
с  г  логеиидами  различного  строения  синтезированы  2,3-замещенные  4-оксо - 
3,4,5,6-т eтparид pгкпи po(бензо [hjxин aз aлни -5,1'-циюопент aны ). Реакция  4-ок - 
co-2-тиоксв -1,2,3,4,5,6- гeк c а rыд pocли po(бензо [hjlин aзoлин -5,1' -циклопеитана ) 
c  1 ,2-дибромэтаном  и  1,3-дибр oмп poл aком  привела  к  6-оксо -7,8-дигид pocпи - 

 po(бензо [hj ти aзвлидин o[2,3-b] хин aзвпин -7,1'-gиклопеят aн y) и  7-окс o-8,9-ди - 
гидроспиро (бензо [h] пергидротиазино [2, 3-lэ]хиназолин -8,1' -циклопент aн y)  соот - 
ветственно . 

клитчевые  слова  спироциклвпеитан , замещение , бензо [h]хиказолины , кон - 
денсация , циклизацвгя . 

2,3-дизамещенные  бензв  [h ]хиназвлины , спиросочлененные  с  циклогек - 
сановым  кольцом , являются  малотоксичными  соединениями  и  проявляют  
прагиввопуколевую  активность  [11.  Мы  установили  также , что  4-амиив -3- 
зтоксикарбонил -1,2-днгидроспирв (нафталин -2,1' -циклопентан ) ( 1 ) реаги - 
ру eт  с  бензоилизотивцианатвм  c образованием  4- (N'-бензоилтиоуреидо )-З - 
з roксикарбонил -1,2 -дигид poegиpo (нафталин -2,1'-циклопентана ) (2а ), который  
легко  циклизуется  в  4-оксв -2-тивкев -1 ,2,3 ,4 ,5,б -гекс aгиц poeпир o(б eнзв [h]- 
хиназолин -5,1' -циклои eит aи ) (3а )  Ë21-  

В  продолжение  иеследовавий  в  этой  области  в  настоящей  работе  изучено  
взаимодействие  аминоэфира  1 с  метил -,  фенил - и  бензилизотиоцианатами  в  
зтаноле .  Показано , что  как  при  комнатной  температуре , так  и  при  
кипяцении  первоначально  образующиеся  тиоуреидопроизводкъге  2b—d  
частично  цикслизуются  в  киказолины  ЗЬ —д , приводящие  к  смеси  продуктов  
2 и  3. B связи  c этим  тивм aчевииы  2Ь —д  без  выделения  из  реакционнвй  
среды  были  подвергнуты  циклизации  добавлением  водного  кон ,  что  
обеспечило  получение  хиназолинив  31л —d  в  чистом  виде . Конденсацией  
послед ни х  с  алкил -, я влнл -  и  беизилгалвгенид (ами , a также  c этиловым  
эфиром  хлоруксуснвй  кислоты  в  присутствии  едкого  кали  c выходами  
б 7-94 /о  синтезированы  2,3-диза iещенные  4-оксв -3,4,5,6-тетр aгид pocпи pо - 
Ебензо  [h ]хиназолин -5,1' -циклопентаны ) 4a—в . С  помощью  РСА  показано , 
что  при  взаимодействии  4-оксо -2- гиоксо -1,2,3,4,5, б -reк carид pocFи pп (б eнз o[h]- 
хиназолин -5, 1' -цикт [огексана ) с  1, 2-диб poмэт aн oм  и  1, 3-диб paмп paпaиом  
образуются  тиазолиновый  и  пергидротиазиновый  циклы  соответственно  за  
счет  атома  серы  и  атома  3-N хиназолинввого  кольца  [3].  Взаимодействие  не  
замещенного  в  положении  3 хиназолина  За  c  1 ,2-дибромэтаном  и  
I, 3-дибромлроланом  п poтека eт  аналогично  и  приводит  к  б -oк cв -7,8-ди rид po-  
с „и  . (бензо  [h ]ти aзвтпиг (и ffQ [2,3-b jxин aз oлнл -7,1' -циклопент aн y) (5) и  7-Çncso* 

S,ц -дгги pçр ocпи po(б eязо {h ]п epг .gтназиив [2,3-b ]xин aз oлю +-8,1'-цикл aн eнэ  
таву ) fб ) еоответстиев  (слв _ ех е ку ). 
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Характеристики  2,3-дизаменХенньнх  4•оксо -3,4,5, б -тетрагидроспиро (6ензо [h] хиназолин -5,1' -циклопентанов ) 4а --о  

Соеди - 
нение  БР YTTO*°РМУ ria 

НайцеНо , % 

Rf Т . пл . 	°С  Спектр  ЯМР  1Н , (5, м , д „ КССВ  (J, П I) 
В "%°А , Вычиелено , % . 

С  Н  N 8 

4а  с 18н 20N2о $ 69 ,о 7 6.5 в  9.iо  1 о .4 1  о .57 1 о $-1 1 о  6.8Ь - в . 1 6 (4н , м , С б н 4 ) ; з .43 (Зн , c, NСН 3 ) ; 7 г  
69.19 6.45 8.97 1 026 2.77  (2Н , с , б -СН 2); 2.60 ( ЗН , c, SCH3); 

1.20-2.50 (8H, м , 2' - , З ' - ,4' - ,5' -СН 2) 

4b C19H22N2O8  69.77  6.92 8.73 9.75 0.65 115-116 6.93-8.10 (4H, м , С б Н 4); 3.40 ( З H, c, NCH3); 84 
69.90 6.79 8.58 9.83 3.20 (2H, к , J = 8,0, 8CH2); 2.70 (2Н , c, 6-СН 2); 

1.20-2.40 (11 Н , м , 2' -, З '- ,4'-,5' -СН 2, 8CH2 	Е*„i3) 

4c C2oH22N20$ 71_11 6.72 8.39 9.66 0.63 100-101 7.00-8.20 (4H, м , СбН 4); 5.00-6,26 ( ЗН , м , СН =СН 2); 67 
70.97 6.55 8.28 9.47 3.97 (2H, д , ✓ ® 6.5, $СН 2); 3.46 ( ЗН , c, NCH3); 

2.76 (2Н , c, б -СН 2); 1.20-2.50 (8H, м , 2' -, З ' - ,4'-,5' -СН 2) 

4д  С 2аН 1 а N20$  74.06  6.13 7.42 8.16 0.58 110-111 6.83-8.20 (9H, м , С 6Н 4, СбН S); 4.50 (2Н , c, СбН 4-QH ); 77 
74.19 6.23 7.21 8 . 25 3.43 ( З H, c, NСНэ ); 2.73 (2н , c, б -СН 2); 

1.10-2.50 ( 8Н , м , 2' - ,3' - ,4'-,5' - С H2) 

4e C21H24N2O38 65. 78 6.44 7.15 8.27 0.37 116-118 7.00-8.20 (4н , м , СЬН 4); 4.17 (4Н , к , J = 7.5, OСН 2); 80 
65.60 6.29 7.29 8.34 3.97 (2H, с , $СН 2); 3.47 (ЗН , c, NCH3); 

2.77 (2Н , c,  6 -Cl-I2);  

1.10-2.50 (11 Н , м , 2' - ,3' - ,4' - ,5' -СН 2, ОСН 2 нз ) 

4f Ç23H22N2O8 73 . 91 6.07 7.31 8.41 0.56 219-221 7.00-8.30 (9Н , м , СбН S, СбН 4); 2.80 (2Н , с , 6 -CH2); 94 
73.76 5.92 7.48 8.56 2.43 ( ЗН , с , SCH3); 1,20-2.40 (8Н , м , 2' - , З ' - ,4'-,5' - С H2) 

4g C24H24N20$ 74__;_00 6.12 7.28 8.43 0.54 194-195 6:86-820 (9Н , м , Сьн а + СьН S); 90 
74.19 6.23 7.21 8.25 3.13 (2Н , к , J = 7.5, $СН 2); 2.80 (2Н , c, б -СН 2); 

1.20-2.50 (11 Н , м ,  2'-, З '  -,4' -,5'- СН 2 , $CIi2 ПЗ  
4h C25H24N2O8  75.09 5.92 7.14 $..1б  0.53 177-179 6.80-8,20 (9Н , м , Сбн 4, СЬН S); 86 

74.97 6.04 6.99 8.00 4.80-6.20 ( З H, м , CH=С Hг ); 
. 3.70 (2fi, д , J = 6.5, $CH2); 2.73 (2Н , c, б -СН 2); 

. 1.20-2.37 (8 Н , м , 2'-, З '-,4'-,5'- С H2) 



,n 

41 C29H26N20S 77.50 5.67 6.16 7.30 0. 55 179-180 6.86-8.20 (14Н , м , СбН 4, 2С 6Н 5); 
77.30 5,82 6.22 7.11 4.37 (2H, с , SСН 2); 2.80 (2H, c, 6-СН 2); 

i 1.20-2.50 (8H, м ,  2'-,3'-,4' -,5'  -СН 2) 

4j C26H26N203S  70.07  5.71 - 6.13 7.03 0.40 157-159 7.00- 8 .20 (9H, м , С 6Н 4, С 6Н 5); 
69,93 5.87 6.27 7.18 4.10 (2H, к , J = 7.5, ОСН 2); 

3,77 (2H, c, SСН 2); 2.80 (2Н , c, 6-СН 2); 
1,03-2.50 (11 Н , м , 2°- ,3' - ,4'-,5' -СН 2, ОСН 2*ЗН  ) 

4k C24H24N20S 74.09 6.05 7.40 8.38 0.61 164-165 7.00-8.20 (9H, м , С 6Н 4, С 6Н 5); 
74.19 6.23 7.21 8.25 5.20 (2H, c, NCH2); 2.77 (2H, д , б -CH2); 

2.73 (2H, c, б -СН 2); 2.50 ( З H, c, SСН 3); 
1.20-2.50 (8H, м , 2' - ,3' - ,4'-,5' -СН 2) 

41 C25FI26N208  74.74  6.56 7.12 8.10 0.67 1 1 6-118 6.86-8.13 (9H, м , C6H4, С 6Н 5); 
74.59 6.51 6.96 7.96 5.23 (2H, c, NCH2); 3.20 (2H, к , J = 7.5, 8СН 2); 

2.80 (2H, c, б -СН 2); 
1.20-2.57 (11H, м , 2' - , 3' - ,4' - ,5' -СН 2, 8СН 2С I3) 

4m С 26Н 26N208  75 .46  6.17 6.95 7.62 0.65 112-114 6.90-8.13 (9H, м , С 6Н 4, С 6Н 5); 
75.33 6.32 6.76 7.73 5.60-6.07 ( ЗН , м , CH=СН 2); 

3.90 (2H, д , J = 6,0, SCН 2); 2.80 (2H, c, Ь - С H2); 
1.20-2.50 (8H, м , 2' - ,3' - ;4' -,5' -СН 2) 

4n C30H28N20S  77.44  6 . 19 5.91 7.08 0.65 134-135 7.00-8.20 (14Н , м , С 6Н 4, 2С 6Н 5); 
77.55 6.37 6.33 6,90 5.17 (2H, c, NCH2); 4.30 (2H, c, SСН 2); 

2.72 (2Н , c, б -СН 2); 
1.20-2.50 (8H, м ,  2' -,3'-,4' -,5'  -СН 2) 

4о  C27H28N2038 70.32 6.28 6.23 7.14 0.45 117-1 19 6.83-8.10 (9H, м , C6H4, С 6Н 5); 5.20 (2Н , с , NCH2); 
70.41 6.13 6.08 6.96 4.10 (2Н , к , J = 7.0, ОСН 2); 3.83 (2H, с , 8CH2); 

2.73 (2H, c, 6-СН 2); 
1.00-2.43 (111i, м ,  2' -,3' -,4' -,5'  -СН 2, OСН 2С H3) 

ТСХ  в  системе  этилацетат —гексан , 2 : 5. 



2а -d За -d 4a-o 

1 б  

2, 3 a R = COPh, Ь  R = Me, с  R= Ph, d R= CH2Ph; 4 а —e R= Me, f—  j R= Ph, 
k—o R = CH2Ph; a,f,k R1  ° Ме ; b,g,1 R1 = Er, c,h,m R1 = All, 

d,i,n R1 = CH2Р h; e,},o R 1 = CH2COOEt 

ЭКСП EРИ MEНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

ИК  cпект pы  сняты  на  приборе  UR-20 (в  вазелиновом  масле ) , спектры  ЯМР  1Н  — на  спектро - 
метре  Varian T-б 0 для  растворов  в  СДС 1з , внутренний  ст aндарт  ТМС  или  ГМДС , масс -спектры  
получены  на  спектрометре  МХ -1321А  прямым  вводом  образца  н  ионный  источник  при  ионизиру - 
ющем  напряжении  70 эВ . ТСХ  проведена  на  пластинках  8ilufol UV-254, проявитель  — пары  иода . 

3-R-(4-Оксо -2-тиоксо -1,2,3,4,5,6- гексагидроспиро (бензо [h] хиназолин -5,1'-циклопеитаны ) 
(3b—d). Смесь  5.4 г  (0.02 моль ) аминоэфира  1, 0.02 моль  изотиоцианата  и  30 мл  этанола  кипятят  
c обратным  холодильником  10 ч . Затем  добавляют  раствор  2.2 г  (0,04 моль ) КОН  в  30 мл  воды  и  
смесь  кипятят  3 ч . После  охлаждения  реакционн yю  массу  подкисляют  10% раствором  соляной  
кислоты  до  рН  3.0-3.5. Вьп  авппчй  осадок  отфильтровьпнают , п pомыв aют  водой  и  перекристал -
лизовьп +ают  из  бутанола . Получают  продукты  ЗЬ —d. 

Соединение  ЗЪ . Выход  59%. T. пл . 219-220 °C. ИК  спектр : 1610 (С =С  аром .); 1670 (С =С ); 
3200 см  (NH).  Найдено , %: C 68.25; H 6.14; N 9.51; 810.88. С 17Н 18N2О 8. Вычислено , %: C 68.42; 
H 6.08; N 9.39; 8 10.74. 

Соединение  Эс . Выход  67%. T. пл . 292-293 °C. Rp 0.61 ( этилацетат —гексан , 1 : 2). 
ИК  спектр : 1610 (С =С  аром _), 1660 (С =О ), 3360 см  1  (NH). Найдено , %: С  73.39; Н  5.40; N 7.62; 
8 9.05. С 22Н 2о N208. Вычислено , %: С  73.30; Н  5.59; N 7.77;  88.89.  

Соединение  3д . T. пл . 215-216 °C. Rp 0.52 (этилацетат —гексан ,  1:3).  ИКспектр : 1600 (С =С  
аром .), 1660 (С =О ), 3200 см  1  (NH). Найдено , %: C 73.58; H 5.84; N 7.33; 8 8.51. С 2зН 22N2О 8. 
Вычислено , %: C 73.76; H 5.92; N 7.48; 8 8.56. 

3-R-2-R1-4-Оксо -3,4,5,6-тетрагидроспиро (бензо [h] хиназолин -5,1'-циклопентаны ) (4а —г ). 
Смесь  0.01 моль  хиназолина , 0.01 моль  КОН  и  60 мл  абс . этанола  кипятят  c обратным  холодиль -

ником  30 мин . Затем  добавляют  0.01 моль  г aлогенида  и  кипятят  8 ч , охлаждают , добавляют  10 мл  
воды , осадок  отфильтровывают  и  перекристаллизонывают  из  бутанола  Характеристики  синтези -

ров aнны x продуктов  4а -1 приведены  в  таблице . 
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б -Ок co-З ,4,7,8-тeтpaгид pocпи po(б eиз o[h]ти aзoло [2,З -Ь ]a-иш aз cuiин -7,g'-цикл ôпеитан ) 	(5). 

Смесь  5.7 г  (0.02 моль ) хиназолина  За , 2.3 г  (0.041 моль ) КОН  и  200 мл  абс . этанола  кипятят  до  

растворения . Добавляют  3.8 г  (0.02 моль ) дибромэтана  и  кипятят  12 ч . Реакционную  массу  охлаж - 

дают ,  доб aвл sп oт  100 мл  воды . Вьп iавппае  кристаллы  отфильтровывают , промывают  водой  и  
перекристаллизовьгвают  из  изопропилового  спирта . Получают  4,2 г  (68%)  продукта  5. 
T. пл . 162-164 °C. Rf0.48 ( этилацетат -гексан ,  1: 1). HE спектр : 1600 (С =С  аром .), 1650 см  1  

CO. Спектр  Я MP 1Н : 6.90-8.10 (4H, м , С 6На ); 4.37 (2I1, т , J = 7.5 Гц , 4-CH2); 3.37 (2H, т , 

J= 7.5 Гц , 3-СНг ); 2.77 (2Н , c, 8-СНг ); 1.1-2.43 (8Н , м , 4-СНг ). Найдено , %о : C 69.67; H 5.66; 

N 9.21; 8 10.50. С 18н 18N2О 8.  Вычислено ,  % г  C, 69.47; Н  5.84; N 9.02; S 10.33.. 

7-Оксо -4,5,8,9-тетрагидро -З H-спи po(бензо  [н ]тиазино [2,3-Ь ]xиназолии -8,1'-циклопентан ) 

(6).  Аналогично  из  5.7 г  (0.02 моль ) хиназолина  За , 2.3 г  (0.04 моль ) КОН  и  4 г  (0.02 моль ) 

1,3-дибромпропана  получают  4.О  г  (61 %) продукта  б . T. пл . 164-166 °C. Rj 0.50 ( этилацетат - 

гексан , 1: 1). И K спектр : 1600 (C=C аром .),  1650 см  1  (C=O). Спектр  ЯМР  1Н : 7.00-8.20 (4Н , м , 

C6H4); 4.03 (2H, т , J = 6,0 Гц , 5-СН 2); 3.10 (2Н , т , J = 6.0 Гц , 3-СНг ); 2.73 (2Н , c, 9-СНг ); 

1.10-2.70 (10Н , м , 4- ,2' - ,3' - ,4'-,5'- СНг ). Найдено , %: C 70.16; H 6.35; N 8.54; 8 10.01. 

С 19Н 2о N2О 8. Вычислено , %: C 70.33; H 6.21; N 8.63; 89.88.   
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