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Производные изокумарина и 3,4-дигидроизокумарина проявляют биологическую активность 

широкого спектра действия [1, 2]. Многие соединения, содержащие изокумариновый фрагмент, 

выделены из при- родных объектов [1, 3–7]. Большинство классических методов синтеза 

изокумаринов основаны на внутримолекулярной циклизации производных гомофталевой кислоты 

[2, 8, 9], которые также нужно синтезировать. В последнее время разработаны варианты 

формирования лактонового цикла изокумаринов с использованием реакций, катализируемых пере- 

ходными металлами [2, 10–14], в частности, катализируемое палладием аннелирование алкинов. 

Однако в случае несимметричных дизамещенных ацетиленов эта реакция не всегда региоселективна 

[14]. 

Нами разработан новый способ синтеза 3-замещенных 3,4-дигидро- изокумаринов, не требующий 

труднодоступных реагентов и катализаторов. Диазотированием эфира антраниловой кислоты 1 

получен хлорид о-ме- токсикарбонилбензолдиазония (2), который реагирует с акрилатами 3а,b в 

условиях реакции Меервейна. Продукты хлорарилирования 4a,b при обработке спиртовой щелочью 

циклизуются с образованием 3,4-дигидро- изокумарин-3-карбоновой кислоты (5), являющейся 

удобным реагентом для конструирования соединений с 3,4-дигидроизокумариновым фрагментом. 
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Спектры ЯМР 1H сняты на радиоспектрометре Bruker AC-300 (300 МГц),  внутренний стандарт – остаточные сигналы 

недейтерированного растворителя, масс-спектр (ЭУ, 70 эВ ) – на приборе Shimadzu QP 1000. 

Метил-2-(2-хлор-2-метоксикарбонилэтил)бензоат (4a). Растворяют 30.2 г (0.2 моль) эфира антраниловой кислоты 1 в 

40 мл конц. HCl и 40 мл воды, охлаждают до 0 ÷ –10 °С и при перемешивании добавляют по каплям раствор 14 г NaNO2 в 

30 мл воды, поддерживая температуру не выше 5 °С. Полученный таким образом раствор хлорида 2-метокси- 

карбонилбензолдиазония (2) прибавляют по каплям при перемешивании к смеси 200 мл ацетона, 18 мл (0.2 моль) 

метилакрилата (3a) и 3.5 г СuCl2•2H2O. Реакцию ведут до прекращения выделения азота. Органический слой отделяют, сушат 

и перегоняют в вакууме. Выход 23.1 г (45%). Т. кип. 195–200 С (2 мм рт. ст.). Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 3.48 

(1Н, д. д, 2J = 13.6, 3J = 7.8, СН2); 3.72 (1Н, д. д, 2J = 13.6, 3J = 6.6, СН2); 3.75 (3Н, с, ОСН3); 3.87 (3Н, с, ОСН3); 4.75 (1Н, д. д, 
3J = 7.6, 3J = 6.6, СН); 7.28–7.34 (2Н, м, Ar); 7.44 (1Н, псевдо т, Ar); 7.95 (1Н, д, J = 7.0, Ar). Найдено, %:  56.28; Н 5.16. 

С12Н13СlО4. Вычислено, %: С 56.15; Н 5.10.  

Метил-2-(2-хлор-2-этоксикарбонилэтил)бензоат (4b) синтезируют аналогично. Выход 22.7 г (42%). Т. кип. 186–190 С 

(1 мм рт. ст.).   Спектр ЯМР 1Н (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 1.19 (3Н, т, J = 7.4, СН3); 3.44 (1Н, д. д, 2J = 13.2, 3J = 8.0, СН2); 3.69 

(1Н, д. д, 2J = 13.2, 3J = 6.6, СН2); 3.88 (3Н, с, ОСН3); 4.15 (2Н, к, J = 7.4, ОСН2); 4.65 (1Н, д. д, 3J = 8.0, 3J = 6.6, СН); 7.27–7.34 

(2Н, м, Ar); 7.43 (1Н, псевдо т, Ar); 7.96 (1Н, д, J = 6.8, Ar). Найдено, %: С 57.84; Н 5.63. С13Н15СlО4. Вычислено, %: С 57.68; 

Н 5.59. 

3,4-Дигидроизокумарин-3-карбоновая кислота (5). Смешивают раствор 0.05 моль эфира 4a или 4b в 50 мл этанола с 



раствором 8.4 г КОН в 25 мл воды и кипятят в течение 3–3.5 ч. Смесь охлаждают, подкисляют HCl. Осадок кислоты 5 

отфильтровывают, перекристаллизовывают из воды. Выход 84–87%. Т. пл. 153–154 °С (т. пл. 152.5–153.5 °С [15]). Спектр 

ЯМР 1Н (ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 3.25 (1Н, д. д, 2J = 16.8, 3J = 4.8, СН2); 3.48 (1Н, д. д, 2J = 16.8, 3J = 5.4, СН2);  5.20 (1Н, 

псевдо т, СН); 7.35 (1Н, д, J = 8.1, Ar); 7.41 (1Н, псевдо т, Ar); 7.58 (1Н, псевдо т, Ar);  7.94 (1Н, д, J = 7.2, Ar).  Масс-спектр, m/z 

(Iотн, %): 192 [М]+ (8), 147 (100), 119 (80), 91 (84), 65 (15). Найдено, %: С 62.38; Н 4.16. С10Н8О4. Вычислено, %: С 62.50; Н 

4.20. 
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