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Список сокращений 

 

ДМСО – диметилсульфоксид 

ДМФА – диметилформамид 

ТГФ – тетрагидрофуран 

AcOH – уксусная кислота 

Ac2O – уксусный ангидрид 

Bu – -CH2CH2CH2CH3  

i-Bu – -CH2CH(CH3)2 

t-Bu – -C(CH3)3 

Bn – -CH2C6H5 

Et – -CH2CH3 

EtOAc – этилацетат 

EtOH – этиловый спирт 

Me – -CH3 

MeONa – метилат натрия 

Ph – -C6H5 

Pr – -CH2CH2CH3 

i-Pr – -CH2CH2CH3 

Py – пиридин 
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Введение 

В течение многих десятков лет хиноны являются объектами 

исследования химиков и биологов. Интерес к природным и синтетическим 

производным 1,4-нафтохинона обусловлен их различными полезными 

свойствами. Среди них имеются красители, лекарственные препараты, 

витамины и т.д. [1-3]. Однако особую роль производные нафтохинона играют 

в органическом синтезе в связи с возможностью получения на их основе 

различных гетероциклических производных [4,5]. 

Гетероциклические хиноидные соединения представляют собой 

важную группу веществ, обладающих многими ценными свойствами, в том 

числе различными видами биологической активности [6]. Особый интерес 

вызывают хиноидные соединения, содержащие фрагменты азотистых 

гетероциклов. В этой связи поиск новых простых путей синтеза производных 

нафтохинонов, содержащих азольный или азиновый фрагменты, является 

актуальной задачей. Особую ценность таким работам придает 

прогнозирование и обнаружение связи: структура – свойства – биологическая 

активность [7]. В последние годы опубликовано много работ российских и 

зарубежных авторов в области азотистых производных нафтохинонов и 

направленных на обнаружение среди них практически ценных веществ [8,9]. 

Однако методы получения производных хинонов, конденсированных с 

азольными или азиновыми гетероциклами, изучены не достаточно глубоко. В 

связи с этим, поиск путей синтеза конденсированных гетероциклических 

производных на основе 2-амино-1,4-нафтохинонов является весьма 

актуальным направлением органического синтеза. 

Цель работы – исследование взаимодействия 2-R-амино-1,4-

нафтохинонов с нитрующей смесью или нитрозилсерной кислотой, 

направленное на поиск методов синтеза новых групп азольных и азиновых 

производных нафтохинонов; изучение функционализации азольных, 

азиновых, триазолоксидных производных нафтохинонов, перспективных для 

испытания их биологической активности. 
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Научная новизна. Впервые установлено, что 2-бензиламино-1,4-

нафтохиноны при обработке нитрующей смесью в уксусной кислоте 

превращаются в 1-гидрокси-2-арил-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионы. 

Впервые установлено, что при обработке нитрозилсерной кислотой в 

уксусной кислоте 2-ариламино-1,4-нафтохиноны циклизуются в 

бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксиды, а 2-алкиламино-1,4-нафтохиноны 

превращаются в 2-алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксимы. 

Впервые установлено, что при ацилировании 2-ариламино-5,8-

дигидрокси-3-хлор-1,4-нафтохинонов более активной является 

гидроксильная группа, находящаяся в положении 8. 

Впервые установлено, что оксимирование 1-R-4,9-диоксо-1Н-

нафто[2,3-d][1,2,3]триазолов-2-оксидов протекает региоселективно по 

карбонильной группе, находящейся в положении 4. 

Полученные 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксид-4-

оксимы, продукты их ацилирования по оксимной группе, а также продукт 

конъюгации 1-(3-азидопропил)-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-

оксида с 5-пропаргил-оксиметил-2'-деоксиуридином были исследованы на 

цитотоксичность и оказались активными. 

Практическая значимость. Предложены удобные способы получения 

трех новых групп конденсированных гетероциклических хиноидных 

соединений: 1-гидрокси-2-арил-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионов, 2-

алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксимов и бензо[b]феназин-6,11-

дион-5-оксидов на основе доступных 2-R-амино-1,4-нафтохинонов. 

Разработаны способы функционализации 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-2-оксидов по карбонильной группе или путем конъюгации с 

нуклеозидными основаниями. Полученные продукты проявляют высокую 

цитотоксическую активность. 

Апробация работы. Результаты диссертационной работы были 

представлены на XIII Молодежной школе-конференции «Актуальные 

проблемы органической химии» (Новосибирск, 2010); II и III Всероссийской 
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научной конференции (с международным участием) «Успехи синтеза и 

комплексообразования» (Москва, 2012; 2014); Кластере конференций по 

органической химии «ОргХим-2013» (Санкт-Петербург, 2013); 

Всероссийской научной конференции, посвященной 80-летию химического 

факультета ИГУ «Теоретическая и экспериментальная химия глазами 

молодежи» (Иркутск, 2013); V Международной конференции СВС2015, 

посвященной 100-летию проф. А.Н. Коста «Химия гетероциклических 

соединений. Современные аспекты» (Санкт-Петербург, 2015). 

Публикации. По теме диссертации опубликовано 5 статей, материалы 

5 докладов, тезисы 5 докладов, получен 1 патент Российской Федерации. 

Объем и структура диссертации. Работа изложена на 144 страницах 

машинописного текста, содержит 90 схем, 11 рисунков, 8 таблиц. 

Диссертационная работа состоит из введения, литературного обзора, 

обсуждения результатов, экспериментальной части, выводов, списка 

цитируемой литературы (202 литературных источников) и приложения. 
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Глава 1. Литературный обзор 

 

1.1. Синтез нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионов 

Имидазольное ядро входит в состав многих соединений, обладающих 

различными видами биологической активности [10,11]. Например, 

имидазолы являются составной частью важных биомолекул, таких как 

биотин, гистидин, гистамин [12], проявляющие антимикробную, 

антикриптококковую, цитотоксическую и другую активность [13].  

Бензимидазольный фрагмент входит в состав лекарственных средств 

(омепразол, дибазол, медамин, бендамустин, астемизол и др.) [14]. 

Бензимидазол-4,7-дионы [15,16], нафтимидазол-4,9-дионы [17] и их 

гетероциклические аналоги [18-20] обладают цитотоксической активностью 

в отношении ряда клеточных линий рака человека. Кроме того, 1H-

нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионы проявляют антибактериальные свойства 

[21], ингибируют некоторые ферменты [22], а также пригодны для 

использования в качестве молекулярных сенсоров для ряда анионов [23]. В 

связи с этим сохраняется непреходящий интерес к изучению свойств и 

поиску новых путей синтеза представителей данного класса соединений. 

Нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионы получают несколькими общими 

методами. Незамещенный 1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дион (3а) и его 

ближайший гомолог 3б были получены окислением дихроматом натрия в 

серной кислоте 1Н-нафто[2,3-d]имидазолов (2а-б). Однако широкое 

применение данного подхода ограничено малой доступностью исходного 2,3-

диаминонафталина (1) (схема 1) [24]. 

Схема 1 

NH2

NH2

N
H

N
R

O

O

N
H

N
R

R-COOH Na2Cr2O7

3а-б2a-б1

H2SO4

R = H(а); Me(б) R = H(а); Me(б)  
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Метилирование незамещенного 1Н-нафтимидазол-4,9-диона (3а) 

приводит к 1-метил-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-диону (3б) (схема 2) [24]. 

Схема 2 
O

O

N
H

N

O

O

N

N

Me

3а

1. NaOH
2. Me2SO4

3б  
Подобным образом можно получить дизамещенные нафтимидазолы 4 

на основе монозамещенных 2-R-1H-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионов (3) 

путем алкилирования по «пиррольному» атому азота имидазольного цикла 

(схема 3) [25]. 

Схема 3 
O

O

N

N
R

RO

O

N
H

N
R

43

1 K2CO3
 DMF

2

1

R2 - X

 
В одной из первых работ [26] по синтезу нафтимидазол-4,9-дионов 

сообщалось, что 2-ацетиламино-3-ариламино-1,4-нафтохиноны (6) легко 

циклизовались в кислой или щелочной среде с образованием 1-арил-2-метил-

1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионов (4). Исходные соединения 6 получали 

при взаимодействии 2-(N-ацетиламино)-3-хлор-1,4-нафтохинона (5) с 

соответствующими ариламинами (схема 4). 

Схема 4 

N
H

N
H

O

O

Ar

O

Me

O

O

N

N
Me

Ar
N
H

Cl

O

O

Me

O

Ar NH2

6 4

H+ или OH-

5  
Продукты 4 можно также получить на основе 2-(N-ацетилариламино)-

3-амино-1,4-нафтохинонов (8), изомерных субстратам 6. Соединения 8 
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образуются при обработке аммиаком 2-(N-ацетилариламино)-3-хлор-1,4-

нафтохинонов (7) (схема 5) [26].  

Схема 5 

O

O

N

N
Me

Ar
N

Cl

O

O

O Me

Ar N

NH2

O

O

O Me

Ar

47

NH3

8

H+ или OH-

 
Позднее [21] был синтезирован ряд 2-алкил-1Н-нафтимидазол-4,9-

дионов (3б-к) на основе 2-амино-3-хлор-1,4-нафтохинона (10), получаемого 

аминированием 2,3-дихлор-1,4-нафтохинона (9). Ацилирование 2-амино-3-

хлор-1,4-нафтохинона (10) ацилхлоридами повышает нуклеофильную 

подвижность атома галогена в ациламинопроизводных 11, и он легко 

замещается при обработке аммиаком. Превращение 2-ациламино-3-амино-

1,4-нафтохинонов (12) в соответствующие имидазолы 3б-м протекает при 

нагревании соединений 12 в спиртовом растворе щелочи (схема 6). 

Схема 6 
O

O

Cl

Cl

O

O

NH2

Cl

O

O

N
H

Cl

O

R

O

O

N
H

NH2

O

R

O

O

N
H

N
R

9 10 11

12 3б-к

R = Me(б); Et(в); n-Pr(г); i-Pr(д); n-Bu(е); i-Bu(ж); n-C5H11(з); CH(C2H5)2(и); Bn(к) и др.

NH3 RCOCl NH3

OH-

 
Последней стадией в синтезе нафтимидазол-4,9-дионов является 

циклизация 2-амино-3-ациламино-1,4-нафтохинонов (12), проводимая в 

кислой или щелочной среде. Указанным путем было получено большое 

число новых нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионов, содержащих различные 
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алкильные или арильные заместители в имидазольном кольце и испытана их 

биологическая активность [25,27,28]. Наибольшая цитотоксическая 

активность была выявлена у дизамещенного 1-этил-2-метилнафто[2,3-

d]имидазол-4,9-диона [17]. 

Для изучения влияния природы заместителей при атомах азота на 

легкость замыкания имидазольного кольца было синтезировано три группы 

2-амино-3-ациламино-1,4-нафтохинонов: соединения 8 содержат заместитель 

в ациламиногруппе, соединения 13 – в аминогруппе, соединения 14 содержат 

по одному заместителю при каждой группе. Изучение циклизации 

соединений 8, 13, 14 в нафтимидазол-4,9-дионы 4 выявило, что введение 

заместителя в аминогруппу 2-R-амино-3-ациламино-1,4-нафтохинонов 13-14, 

в которых R2 ≠ H, облегчает реакцию циклизации по сравнению с 

незамещенными при атоме азота 2-аминопроизводными 8 (схема 7) [29]. 

Схема 7 

O

O

N
H

N
H

R

O

Me

O

O

N

NH2

R O

Me

O

O

N

N
H

R

R O

Me

O

O

N

Cl

O

Me

R

NH2R

O

O

N

N
Me

R

O

O

N

N
Me

R

O

O

N

N
Me

R

2

13 R2 = Alk, Ph

1

8 R1 = Alk, Ph

1

2

14 R1 = Alk, Ph
     R2 = Alk, Ph

1

2

7

+

R2 = H, Alk, Ph

4 R1 = Alk, Ph

1

4 R2 = Alk, Ph

2

H+

4 R2 = Alk, Ph

1

H+

H+

R1 = H, Alk, Ph

 
2-Фенил-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дион (3к) – первый 

представитель ряда 2-арил-1Н-нафтимидазол-4,9-дионов – был получен 
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циклизацией 2-амино-3-бензоиламино-1,4-нафтохинона (12а), 

образующегося при действии хлористого бензоила в пиридине на 2,3-

диамино-1,4-нафтохинон (15) (схема 8) [29]. 

Схема 8 

O

O

N
H

NH2

O O

O

N
H

N

O

O

NH2

NH2

OCl

12а 3к

NaOH

15  
Одним из основных способов получения 2-арил-1Н-нафто[2,3-

d]имидазол-4,9-дионов (3) является синтез на основе 2,3-диамино-1,4-

нафтохинона (15) и ароматических альдегидов [23,30]. Подобным образом 

можно получать также 2-алкилпроизводные нафтимидазолов, например, 2-

изопропил-1H-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дион (3д) (схема 9). 

Схема 9 
O

O

NH2

NH2

O

O

N
H

N
R

C
O

H
R

N S

CH3 NO2 O
O

Cl

O

15 3д,к-с

R = (к); (л); (м); (н); (о); (п); (р); (с) и др.(д);

 
Нафтимидазол-4,9-дионы 3, полученные в работе [23], были испытаны 

на предмет использования в качестве молекулярных сенсоров для некоторых 

анионов. Исследования показали, что нафтимидазолдионы 3 чувствительны к 

присутствию ионов F– и CN– в милимолярных концентрациях. При 

добавлении к фторид- или цианид-ионам 2-R-1H-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-

дионы изменяют цвет с батохромным сдвигом характерной полосы 

поглощения, обусловленной внутримолекулярным переносом заряда. Это 
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происходит благодаря образованию водородной связи между исследуемыми 

ионами и NH-группой имидазольного фрагмента. 

Другим способом получают нафтимидазол-4,9-дионы (4а-в), 

конденсированные по имидазольному циклу с производными циклоалканов. 

Обработка 2-циклоалкиламино-3-хлор-1,4-нафтохинонов (16) азидом натрия 

в ДМФА при 100°С приводит к 1,2,3,4,5,10-гексагидро-5,10-диоксо-4a,11-

диазабензо[b]флуоренам (4а-в) (схема 10) [31]. Подобным образом также был 

получен 2-оксобензофлуорен 4г на основе 2-морфолино-3-хлор-1,4-

нафтохинона (17). Данные реакции протекают через стадию образования 

азидного интермедиата, который был выделен лишь в случае 2-азидо-3-

морфолино-l,4-нафтохинона (18). Термическое разложение азида 18 

приводит к образованию нитрена 19. Дегидрирование продукта внедрения 

нитрена в связь C–H дает нафтимидазол 4г с 47% выходом (схема 11) [31]. 

Схема 10 

N
O

O

Cl

R
O

O

N

N

R

16 4а-в

NaN3

ДМФА

R=H(а); R=Me(б); R=Bn(в)  
Схема 11 
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H
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17

4г

NaN3

ДМФА
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- N2

19

t

- 2H

[O]

..:
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Заметим, что в ранее описанных способах получения нафтимидазолов 

молекулы исходных соединений – непосредственные предшественники 

имидазолов – уже содержат два атома азота. В отличие от вышеописанных, 

данный способ включает процесс нитрогенирования, т.е. введение одного 

атома азота в формируемое в процессе реакции имидазольное кольцо. 

Как следует из представленных данных, нафтоимидазол-4,9-дионы 

являются достаточно доступными соединениями, однако их синтез 

проводится, как правило, не в одну, а в 3-4 стадии. Поэтому представляется 

необходимым поиск новых путей синтеза производных 2-R-1Н-нафто[2,3-

d]имидазол-4,9-дионов из доступных нафтохинонов. 
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1.2. Синтез нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дионов 

Получение конденсированных хиноидных гетероциклов, содержащих 

триазольный фрагмент, актуально в связи с различными видами их 

биологической активности. Так, 1Н-нафтотриазол-4,9-дионы запатентованы в 

качестве антиаллергических препаратов [32-34]. Натриевая соль 6,7-диметил-

1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-диона (BRL 22321) является эффективным 

стабилизатором тучных клеток [35-36]. Дизамещенные в триазольном кольце 

катионные производные 1-R-3-метил-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-

дионов проявляют антибактериальную [37-39] и противоопухолевую 

активность [40-42]. Это обуславливает интерес к поиску синтетических 

подходов к данному классу соединений и их производных. 

Методы получения 1-алкил-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дионов в 

целом основываются на функционализации производных 1,4-нафтохинона. 

Исключение составляет синтез незамещенного 1Н-нафто[2,3-d] 

[1,2,3]триазол-4,9-диона (21а) путем окисления 1Н-нафто[2,3-d] 

[1,2,3]триазола (20) дихроматом натрия в серной кислоте, аналогично методу, 

описанному для 1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-диона (3а) [24]. 

Метилирование незамещенного триазола 21а привело к его ближайшему 

гомологу 1-метил-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-диону (21б) (схема 12). 

Схема 12 

N
H

N
N

O

O

N
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N
N

O

O

N

N
N

Me

Na2Cr2O7

21а20

H2SO4

Me2SO4

NaOH

21б  
Синтез 1-фенил-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-диона (21в) был 

предложен Фрисом на основе доступного 2-анилино-3-хлор-1,4-нафтохинона 

(22а) [26]. Нитрозирование соединения 22а нитритом натрия в ледяной 

уксусной кислоте приводит к 2-(N-нитрозоанилино)-3-хлор-1,4-нафтохинону 

(23а), который под действием аммиака дает 2-амино-3-(N-нитрозоанилино)-

1,4-нафтохинон (24а), склонный к циклизации при нагревании в ледяной 
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уксусной кислоте с образованием 1-фенил-1H-нафтотриазол-4,9-диона (21в) 

(схема 13). 

Схема 13 
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O
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22а 23а

24а

AcOH EtOH
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Другим путем формирования триазольного кольца на основе 

производных 1,4-нафтохинона является нитрозирование 2-амино-3-

ацетиламино-1,4-нафтохинонов (12), предварительно восстановленных до 

гидрохинонов 25. Этим способом Физер [43] получил незамещенный 1Н-

нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дион (21а) на основе 2-амино-3-ацетиламино-

1,4-нафтохинона (12б). Последний можно получить из доступного 2,3-

дихлор-1,4-нафтохинона (9) как было показано выше (схема 6). 

Восстановленный дитионитом натрия 2-амино-3-ацетиламино-1,4-

гидрохинон (25) под действием избытка азотистой кислоты превращался в 

целевой нафтотриазол 21а с выходом 46% (схема 14). 

Данная методика была положена в основу ряда работ [32,33,44] по 

синтезу различных производных 1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дионов 

(21), которые обнаружили выраженную противоаллергическую активность. 

Схема 14 
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Подобным способом получения конденсированных хиноидных 

гетероциклов, содержащих триазольный фрагмент, является диазотирование 

орто-диаминов нитрозилсерной кислотой при охлаждении. Так, в работе [45] 

2,3-диамино-1,4-дигидрокси-9,10-антрацендион (2,3-диаминохинизарин) (27) 

при обработке нитрозилсерной кислотой в серной кислоте дал 4,11-

дигидроксиантра[2,3-d][1,2,3]триазол-5,10-дион (триазолхинизарин) (28) с 

высоким выходом (схема 15). Диаминохинизарин 27 получали на основе 

незамещенного хинизарина 26 путем последовательного введения нитро- и 

аминогруппы с последующим восстановлением сульфидом аммония. 

Схема 15 
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H
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HNO3
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(NH4)2S

(NH4)2S
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NaNO2
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Незамещенный 1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дион (21а) также был 

получен оригинальным способом на основе 2,3-диазидо-1,4-нафтохинона 

(26) [46-48]. При обработке диазидонафтохинона 29 трифенилфосфином был 

получен фосфинимид 30, кислотный гидролиз которого привел к 2-амино-

2Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-диону (31), обработка последнего 

азотистой кислотой дает целевой нафтотриазол 21а (схема 16) [46]. 

Схема 16 
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Одним из способов формирования 1,2,3-триазольного цикла является 

реакция 1,3-диполярного циклоприсоединения. Данным методом можно 

получать разнообразные нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дионы при 

взаимодействии органических азидов с 1,4-нафтохинонами.  

1-Фенил-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дион (21в) впервые был 

получен Вольфом [49] путем взаимодействия 1,4-нафтохинона (32) с 

фенилазидом с невысоким выходом (схема 17). Аналогичным способом 

Физер [50] получил 1-метил-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дион (21б) 

при обработке 1,4-нафтохинона метилазидом. 

Схема 17 

O

O
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N
N

N

N3

21в32

+

 
Данная реакция позднее была интерпретирована как 1,3-диполярное 

циклоприсоединение [51]. Такие реакции рассматриваются как 

согласованные процессы, не включающие образования интермедиатов. В 

ходе взаимодействия реактантов происходит перераспределение электронов 

в многоцентровом переходном состоянии (схема 18).  

Схема 18 
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По-видимому, в ряду хинонов реакция протекает подобным путем, 

однако образующийся триазолин 33 легко ароматизируется путем окисления 

до соответствующего триазола 21 (схема 19). 

Схема 19 
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Методом 1,3-диполярного циклоприсоединения органических азидов к 

1,4-нафтохинонам был получен ряд 1R-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-

дионов (21) [52-53], в том числе их биологически активные 

функционализированные производные [54-57]; а также гетероциклические 

аналоги c бóльшим числом эндоциклических атомов азота, например, 1- и 2-

замещенные 1Н-[1,2,3]триазол-[4,5-g]фталазин-4,9-дионы, обладающие 

противораковой активностью [58]. 

Дальнейшие исследования реакции взаимодействия 1,4-нафтохинона 

(32) с различными органическими азидами, такими как арилазиды [59,60], 

гликозилазиды [61,62], азиды алкилфосфонатов и алкилкарбоксилатов [63], 

показали наличие ряда побочных продуктов 35-37 наряду с целевыми 

нафтотриазолами 21 (схема 20). 

Схема 20 
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Образование продуктов циклоприсоединения зависит от условий 

проведения реакции и полярности растворителя. В малополярных 

растворителях наряду с процессом окисления триазолина 33 протекает 1,3-

диполярное раскрытие цикла с образованием диполя 34. Элиминирование 
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молекулы азота в диазосоединении 34 приводит либо к сужению хиноидного 

кольца до пятичленного с образованием индан-1,3-диона 35, или 

расширению цикла до семичленного с получением 2-бензазепин-1,5-диона 

36, или образованию азиридина 37.  

Усовершенствование методов получения триазолов путем 1,3-

диполярного циклоприсоединения направлено на упрощение методик, в том 

числе, путем проведения реакций однореакторным (one-pot synthesis) 

способом. Например, с помощью «клик»-химии однореакторным способом 

было успешно осуществлено образование 1,2,3-триазолового цикла путем 

взаимодействия алкинов, азида натрия, Cu(I)-катализатора и 

соответствующих арилгалогенидов [64], алкилгалогенидов [65] или 

эпоксидов [66]. 

В ряду нафтохинонов 1,3-диполярное циклоприсоединение можно 

проводить однореакторным способом без помощи Cu(I)-катализатора. Так, в 

работе [67] искомые нафтотриазолы 21г-к были получены при 

взаимодействии 1,4-нафтохинона (32) с азидом натрия и алкилбромидами 

или эпоксидами при нагревании в ДМФА. При этом в качестве побочных 

продуктов были выделены 2-алкил-2H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дионы 

(38) (схема 21).  

Схема 21 
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Образование 2-замещенного побочного продукта 38 свидетельствует в 

пользу механизма реакции через первоначальное циклоприсоединение NaN3 

к 1,4-нафтохинону (32) с образованием интермедиата, окисление которого 

избытком нафтохинона приводит к натриевой соли 1Н-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-4,9-диона (39) (схема 22). Нуклеофильная атака полученной 

соли 39 алкилбромидами дает 1- и 2-замещенные нафтотриазолы 21 и 38 [67]. 

Схема 22 

O

O

BrR

O

O

N

N
N

R

O

O

N

N
N R

N

N

O

O

N

BrR32

21NaN3+

38

39

Na+

- NaBr

- NaBr

  
Однако широкому использованию реакций циклоприсоединения для 

получения нафтотриазол-4,9-дионов препятствует не только образование 

побочных продуктов, но, главным образом, токсичность и взрывоопасность 

используемых азидов. В связи с этим, а также в виду проявляемой 1R-1H-

нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дионами различной биологической 

активности, поиск синтетических путей к представителям данного класса 

является весьма актуальным. 
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1.3. Синтез бензо[b]феназин-6,11-дионов 

Еще одной группой азотистых гетероциклов, содержащих 1,4-

хиноидную систему являются бензо[b]феназин-6,11-дионы. Интерес к 

подобным соединениям обусловлен их биологической активностью 

(противоопухолевой [68,69], антибактериальной [70], противовирусной [71]), 

а также электрохимическими свойствами производных на их основе [72]. К 

настоящему времени известно несколько способов получения 

феназинхинонов. 

Бензо[b]феназин-6,11-дионы (41) образуются при окислении хромовой 

кислотой бензо[b]феназинов (40) или их 7,11-дихлорпроизводных (42) c 

выходом 60-70% (схема 23) [73].  

Схема 23 
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Подобное окисление 5,14-дигидро-5,14-диазапентацена (43) дает 5,14-

диаза-6,13-пентаценхинон (44), обладающий полупроводниковыми 

свойствами и являющийся перспективным для использования в качестве 

тонкопленочных транзисторов (схема 24) [72,74]. 

Схема 24 
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Кроме того, бензо[b]феназины 40 подвергаются фотоиндуцируемому 

окислению кислородом воздуха с образованием эндо-пероксида 45, который 

путем разрыва О-О связи превращается в 7,11-дигидроксибензо[b]феназин 

(46), способный окислиться до бензо[b]феназин-6,11-диона (41а) (схема 25) 

[75]. Облучение (λ > 500 нм) проводят в насыщенном растворе CH2C12-

MeOH (9:1) с выходом продуктов 45% хинона 41 и 20% гидрохинона 46. 

Схема 25 
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Формирование феназинового кольца также возможно путем 

конденсации фенилендиамина с 1,2-хинонами [76]. Взаимодействие 2,3-

диамино-1,4-нафтохинона (15) с 1,2-нафтохиноном (47а) или 1,2-

аценафтендионом (47б) приводит с высокими выходами к 

дибензо[a,i]феназин-8,13-диону (41е) и трибензо[a,с,i]феназин-10,15-диону 

(41ж) соответственно (схема 26) [77,78]. 

Схема 26 
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Данным методом также можно синтезировать производные 

бензо[b]феназин-6,11-дионов, конденсированные с гетероциклическими 
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фрагментами. Так, на основе 2,3-диамино-1,4-нафтохинона (15) и 1,10-

фенантролин-5,6-диона (48) был синтезирован дипиридо[3,2-а:2',3'-

с]бензо[3,4]-феназин-11,16-хинон (Nqphen) (49) (схема 27), способный 

выступать в качестве лигандов в комплексах с металлами (Re, Ru). Продукт 

49 обладает выраженными электроноакцепторными свойствами, что 

позволяет рассматривать его в качестве кандидата для участия в цепи 

переноса заряда фотоиндуцируемых систем с целью преобразования 

солнечной энергии в другие виды [79,80]. 

Схема 27 
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Еще одним способом получения бензо[b]феназин-6,11-дионов является 

взаимодействие 2-ариламино-3-хлор-1,4-нафтохинонов (22) с азидом натрия 

в ДМФА при 100°С [31]. Однако выход феназинов 41 в этих случаях не 

превышает 50%, так как наряду с ними образуются 2-амино-3-ариламино-1,4-

нафтохиноны (50) (схема 28). 

Кроме того, было выявлено, что присутствие электроноакцепторных 

групп в ариламиновом фрагменте неблагоприятно влияет на процесс 

циклизации нафтохинонов 22. Так, нитропроизводное 22д в условиях 

реакции образует только 2-(4-нитроанилино)-3-амино-1,4-нафтохинон 50д и 

не дает никакого гетероциклического хинона 41д. 

Схема 28 
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Нуклеофильное замещение атома хлора азидогруппой приводит к 

образованию азида 51, который при отщеплении молекулярного азота дает 

нитрен 52 (схема 29). Продукт внедрения нитрена в связь C–H окисляется до 

феназина 41. Окисление может происходить за счет распада азидной группы 

до нитрена, который далее дает амин 50, вероятно за счет растворителя. Это 

объясняет образование продуктов 41 и 50 в примерном соотношении 1:1 [31]. 

Схема 29 
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Несмотря на невысокий выход целевых феназинов 41 данный метод 

нитрогенирования 2-ариламино-3-хлор-1,4-нафтохинонов был использован 
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для получения ряда функционализированных производных бензо[b]феназин-

6,11-дионов, проявляющих выраженную биологическую активность [69-

71,81]. Азидным методом также были получены тетрациклические аналоги 

бензо[b]феназиндионов с 3 или 4 атомами азота – пиридо[2,3-b]феназин-6,11-

дионы, пиридазо[2,3-b]феназин-6,11-дионы, обладающие выраженными 

цитотоксическими свойствами, сопоставимыми или превосходящими 

известные противоопухолевые препараты (доксорубицин) [69,82].  

Кроме того, данным методом были получены аминопроизводные 

бензо[b]феназин-6,11-дионов (54а-в), синтезированные на основе 5,8-

дигидрокси-2,3-дихлор-1,4-нафтохинона (2,3-дихлорнафтазарина) (53) с 

целью получения азааналогов антрахиноновых красителей (схема 30) [83].  

Схема 30 
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В связи с различными ценными свойствами бензо[b]феназин-6,11-

дионов разработка синтетических подходов к данному классу соединений 

является весьма перспективным направлением в области тонкого 

органического синтеза. 
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1.4. Синтез бензо[а]феноксазин-5-онов 

Ниже рассмотрены синтетические подходы к тетрациклическим 

производным феноксазина. Интерес к подобным соединениям определяется 

различными видами биологической активности производных 

бензо[а]феноксазин-5-онов [84-86]. 

В 1960 году были представлены данные о взаимодействии 1,4-

нафтохинона с о-аминофенолами. Достаточно неожиданно в качестве 

главных продуктов реакции были получены бензо[а]феноксазин-5-оны (60). 

В работах [87-88], а также в монографии [89] на примере 2-гидрокси-1,4-

нафтохинона (55) и о-аминофенола представлен путь превращении их в 

феноксазон 60 (схема 31). 

Схема 31 
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Впоследствии было показано [90-91], что подобным образом из 2,3-

дихлор-1,4-нафтохинона (9) и о-аминофенолов получаются с высоким 

выходом феноксазоны 64 при проведении реакции в абсолютном этаноле в 

присутствии безводного ацетата калия. В других условиях, например, при 

проведении реакции в этаноле в отсутствии основных катализаторов 

главными продуктами реакции были 6-хлор-12а-алкокси-5Н-

бензо[c]феноксазин-5-оны (65а-в) (схема 32). 
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Схема 32 
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По-видимому, безводный ацетат калия или триэтиламин являются 

катализаторами циклизации первичных продуктов аминирования 2,3-дихлор-

1,4-нафтохинона в полукетали 62а-в, которые в присутствии хлористого 

водорода этерифицируются в кетали 65а-в. 

Заметим, что подобные полукетали – 6-хлор-10,12а-дигидрокси-

7Н,12аН-бензо[c]феноксазин-5-оны (69а,б) – были описаны в работе [92], где 

они были получены в результате превращения 2-(1,4-оксоциклогекса-2,5-

диенилиденамино)-3-хлор-1,4-нафтохинонов (67а-б) в концентрированной 

серой кислоте (схема 33). Хинонимины 67а-б, в свою очередь, были 

получены с высоким выходом в результате окисления церий аммоний 

нитратом 2-(4-гидроксиариламино)-3-хлор-1,4-нафтохинонов (66а-б) в 

уксусной кислоте [93] (схема 33). 

Схема 33 
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2-Ацетамидо-3-хлор-1,4-нафтохинон (5) также конденсируется с o-

аминофенолами в этаноле в присутствии безводного ацетата калия, с 

образованием 6-ацетамидобензо[а]феноксазин-5-она (70) с 80%-ным 

выходом (схема 34) [94]. 

Схема 34 
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Представленный способ получения бензо[а]феноксазин-5-онов, 

пожалуй, является наиболее удачным для данной группы веществ. 
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1.5. Синтез нафто[2,1-d][1,3]оксазол-4,5-дионов 

В последнее время существенно возрос интерес к трициклическим 

производным оксазолов, поскольку подобные соединения обнаруживают ряд 

полезных свойств, в том числе различные виды биологической активности 

(антибактериальной [95], антипролиферативной [96], противотуберкулезной 

[97], фунгицидной [98] и др.). Для получения линейных и ангулярных 

нафтоксазолов используются как классические, так и новые оригинальные 

способы получения. В данном обзоре мы сосредоточились в основном на 

способах получения трициклических нафтоксазолов 71-72, содержащих в 

карбоцикле две карбонильные группы: 
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71 72  
Информации о способах синтеза ангулярных нафтоксазол-4,5-дионов 

71 имеется крайне мало. Впервые подход к нафто[2,1-d][1,3]оксазол-4,5-

дионам (71) был описан в работе [99]. Показано, что обработка 3-ациламино-

1,2-нафтохинонов (73а-б) пиперидином в результате нуклеофильного 

замещения водорода приводит к 3-ациламино-4-пиперидино-1,2-

нафтохинонам (74а-б), которые в процессе хроматографирования на оксиде 

алюминия превращаются в 2-алкилнафто[2,1-d]оксазол-4,5-дионы (71а-б) с 

выходом 40-50% (схема 35).  
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Кроме того, авторы сообщали, что превращение 74→71 является 

обратимой реакцией. При обработке нафтоксазолов 71а-б раствором 
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пиперидина в хлороформе вновь были выделены нафтохиноны 74а-б с 

высоким выходом. Конечно, вряд ли такой способ получения может быть 

эффективным для синтеза в больших количествах ангулярных оксазолов. 

Более перспективные способы получения ангулярных нафтоксазолов 

71 описаны в патенте [100]. В данной работе в качестве исходных веществ 

для получения дионов 71 используют 2-амино-1,4-нафтохинон (75) и его 

различные производные, которые при взаимодействии с альдегидами в 

уксусной кислоте в присутствии бромоводородной кислоты превращаются в 

соответствующие 5-гидроксинафто[2,1-d][1,3]оксазолы (76). Целевые 

нафто[2,1-d][1,3]оксазол-4,5-дионы (71) образуются в результате окисления 

5-гидроксиоксазолов 76 2-йодоксибензойной кислотой в диметилформамиде 

(схема 36). 
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Данный метод также использовался для получения некоторые 

функционализированных нафтоксазол-4,5-дионов 71е,ж, исходя из 2-

аминопроизводных (77а,б) (схема 37), полученных на основе 5-гидрокси-1,4-

нафтохинона (юглона) (79) (схема 38). 

Схема 37 
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Схема 38 
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Следует отметить, что подобный путь синтеза 5-гидроксинафто[2,1-

d][1,3]оксазолов (76) ранее был предложен в работе [101], однако авторы 

данной работы далее проводили окисление соединений 76 в других условиях 

и вместо нафтоксазол-4,5-дионов 71 были получены другие продукты.  

Для взаимодействия 2-амино-1,4-нафтохинона (75) с альдегидами был 

предложен следующий механизм реакции (схема 39). 

Схема 39 
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Продуктами окисления 5-гидроксинафто[2,1-d][1,3]оксазолов (76) в 

зависимости от используемого субстрата и выбранного окислителя являлись 

2-алкилнафто[2,3-d]оксазол-4,9-дионы (72) и 2-(N-ациламино)-1,4-

нафтохиноны (81). Наибольший выход (~35%) линейного нафтоксазола 72а 

наблюдался в реакции 5-гидрокси-2-изобутил-4-хлорнафто[2,1-d][1,3] 
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оксазола (76б) с церий (VI) аммоний нитратом в качестве окислителя. В 

другом варианте окисления 5-гидрокси-2-изобутилнафто[2,1-d][1,3]оксазол 

(76а) под действием [бис(трифторацетокси)йод]бензола в водном 

ацетонитриле давал 2-пивалоиламино-1,4-нафтохинон (81а) с выходом 73% 

(схема 40). 

Схема 40 
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Однако для линейных нафто[2,3-d]оксазол-4,9-дионов (72) существуют 

другие более удобные способы получения. Так, 2-метилнафто[2,3-d]оксазол-

4,9-дион (72б) впервые был получен Фрисом путем нагревания 2-амино-3-

хлор-1,4-нафтохинона (10) с уксусным ангидридом в присутствии 

нескольких капель концентрированной серной кислоты [102] (схема 41). 

Схема 41 
O

O

NH2

Cl

O

N

O
Me

O

10

Ac2O

H2SO4

72б  
Подобным образом, при действии ацилирующих агентов (бензойный 

ангидрид, бензоилхлорид) на 2-амино-3-галоген-1,4-нафтохиноны были 

получены 2-арилнафто[2,3-d]оксазол-4,9-дионы (72в-ж); у некоторых из них 

была выявлена выраженная противотуберкулезная активность [103], а также 

цитотоксическая активность в отношении андрогензависимых и андроген-

независимых клеточных линий рака простаты человека [104]. Авторы 

полагают [104], что данная реакция протекает через первоначальное 

образование 2-амидо-3-галоген-1,4-нафтохинонов (83). Далее при кипячении 
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имеет место внутримолекулярная циклизация амидопроизводных 83 с 

образованием нафтоксазолов 72 (схема 42). 

Схема 42 

O

O

NH2

Br
O

O

N

O

N
H

Br

O

O

O

ClO

R

R
R

82 72в-ж83

R=H(в), 4-Cl(г), 3-Cl(д), 2-Cl(е), 4-F(ж)  
Формирование оксазольного цикла протекает также при действии 

уксусного ангидрида на 2-амино-3-гидрокси-1,4-нафтохинон (84), который 

получают на основе доступного 2,3-дихлор-1,4-нафтохинона (9). Выход 2-

метилнафто[2,3-d]оксазол-4,9-диона (72б) в этом случае составляет 90% 

(схема 43) [105]. 

Схема 43 
O

O

N
H

OH

Me

O

O

N

O
Me

OO

O

Cl

Cl

84

Ac2O

72б9

1. NH4OH / EtOH
2. Ac2O, H+

3. Et2NH, Et3N, EtOH
4. 2н HCl

 
Еще одним способом получения нафто[2,3-d]оксазол-4,9-дионов (72) на 

основе 2,3-дихлор-1,4-нафтохинона (9) является взаимодействие с амидами 

85 при кипячении в глицерине или этиленгликоле (схема 44). Добавление 

небольших количеств NaHCO3 ускоряет протекание реакции, по-видимому, 

за счет связывания выделяющегося хлороводорода [106]. 

Схема 44 
O

O

N
H

Cl

R

O

O

N

O
R

OO

O

Cl

Cl
R

NH2

O

5 72б,в,и-л9

- HCl+
- HCl

R = Me(б), Ph(в), H(з), Bn(и),
       NH2(к), CONH2(л)

R = Me(а), Ph(б), H(в), Bn(г),
       NH2(д), CONH2(е)

85а-е

 



 35

Нитрозирование 2-гидрокси-1,4-нафтохинона (лаусона) (55), с 

последующим восстановлением дитионитом натрия в водной среде приводит 

к 2-амино-3-гидрокси-1,4-нафтохинону (86), который под действием 

ацилхлоридов дает смесь оксазолов 72в,м и амидов 87а,б (схема 45). Реакция 

проводилась при кипячении в ксилоле в присутствии триэтиламина и PPTS 

(пара-толуолсульфонат пиридиния) в качестве катализатора. Однако выходы 

продуктов реакции в данных условиях оказались невысокими: (~35% для 72 

и ~20% для 87) [107]. 

Схема 45 
O

O

NH2

OH
O

N

O
R

OO

O

OH

O

O

N
H

OH

R

O

86

RCOCl

72в,м55

1. NaNO2 / HCl
2. Na2S2O4

87а-б

+
Et3N, PPTS

R=Ph(в), Pr(м) R=Ph(а), Pr(б)  
Промежуточными продуктами данной реакции являются эфиры 88, 

которые были выделены при проведении реакции в более мягких условиях 

(нагревание в течение 8 ч вместо 16 ч). Полученные эфиры 88а,б при 

кипячении в ксилоле в присутствии каталитических количеств PPTS с 

высоким выходом циклизуются в целевые оксазолы 72 (схема 46). 

Схема 46 
O

O

NH2

OH

O

N

O
R

OO

O

O

NH2

R

O

86

RCOCl

72в,м

Et3N, PPTS

R=Ph(в), Pr(м)
88а,б

PPTS

t

R=Ph(а), Pr(б)  
Эфиры 88, на примере 3-амино-1,4-диоксо-1,4-дигидронафталин-1-ил 

бензоата (88а), можно получить альтернативным путем на основе 2-

гидрокси-3-нитрозо-1,4-нафтохинона (89) при обработке бензоилхлоридом с 

последующим восстановлением нитрозогруппы до аминогруппы 

тетрагидроборатом натрия (схема 47) [107]. 
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Схема 47 
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O

Ph

8955

NaNO2

90

PhCOCl

Et3N, СH2Cl2

72в88a

PPTS

t

HCl EtOH

NaBH4

EtOH

NaBH4

 
Несмотря на многостадийность представленного способа получения 

суммарный выход оксазолов 72 превышает выход продуктов, полученных 

прямым путем, обозначенным на схеме 45. 

Таким образом, анализ литературы показывает, что ангулярные 

нафто[2,1-d][1,3]оксазол-4,5-дионы (71) являются менее доступными по 

сравнению с линейными нафто[2,3-d]оксазол-4,9-диономи (72). В связи с 

этим одной из задач данной работы является поиск синтетических подходов 

к производным нафто[2,1-d][1,3]оксазол-4,5-дионов на основе 2-R-амино-1,4-

нафтохинонов. 
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Глава 2. Обсуждение результатов 

 

2.1. Взаимодействие 2-бензламино-1,4-нафтохинонов с нитрующей 

смесью в уксусной кислоте 

 

Нитрующую смесь чаще всего используют для получения 

нитропроизводных органических соединений. Прямое нитрование хинонов, 

как правило, приводит к сложноразделимым смесям моно- и 

полинитропроизводным. 9,10-Антрахинон нитруется в основном в 

положение 1 и в меньшей степени в положение 2, далее 

мононитропроизводные дают смесь динитропроизводных [108].  

2,3-Дихлор-1,4-нафтохинон (9) при обработке дымящей азотной 

кислотой в присутствии серной кислоты дает 2,3-дихлор-5-нитро-1,4-

нафтохинон (91) (схема 48) [109]. 

Схема 48 

Cl

Cl

O

O

Cl

Cl

O

O

NO2

9 91

HNO3, H2SO4, 2:1

 
Нитрование 2-гидрокси-1,4-нафтохинона (55) и его производных 

концентрированной азотной кислотой приводит к соответствующим 2-

гидрокси-3-нитро-1,4-нафтохинонам (92) (схема 49) [110]. 

Схема 49 
O

O

OH HNO3

O

O

OH

NO2

R R

55

CHCl3

92
R = H, Alk, OAlk, OH, Hlg  

Нитрование 2-ариламино-1,4-нафтохинонов дымящей азотной 

кислотой протекает по арильному циклу [111]. Обработка 2-ариламино-3-
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хлор-1,4-нафтохинонов азотной кислотой в присутствии концентрированной 

серной кислоты также приводит к продуктам прямого электрофильного 

замещения в арильном цикле. Так, при обработке нитрующей смесью 2-

анилино-3-хлор-1,4-нафтохинон (22) дает 4-нитропроизводное 93, которое в 

более жестких условиях превращается в 2,4-динитропроизводное 94 (схема 

50) [112]. 

Схема 50 

N
H

O

O

Cl

N
H

O

O

Cl NO2

N
H

O

Cl NO2

NO2O22 93

94

70% HNO3, 95% H2SO4, H2O, 5:1:2

0-5oC

70% HNO3, 95% H2SO4, 10:1

0-5oC

 
Недавно было показано [113], что обработка 2-алкиламино-1,4-

нафтохинонов (95а-е) нитрующей смесью в концентрированной серной 

кислоте приводит к образованию 2-алкиламино-3-нитро-1,4-нафтохинонов 

(96а-е) с высокими выходами (схема 51). 

Схема 51 
O

O

N
H

R

O

O

N
H

NO2

R

95а-е 96а-е
R = Н(a), Me(б), Et(в), Pr(г), Bu(д), i-Bu(е)

H2SO4, 0-5oC

60% HNO3, 94% H2SO4, 2:3

 
Нами найдено, что 2-бензиламино-1,4-нафтохиноны (97) под 

действием нитрующей смеси ведут себя иначе. При обработке 

аминонафтохинонов 97 избытком нитрующей смеси в уксусной кислоте при 

комнатной температуре образуются 1-гидрокси-2-арил-1Н-нафто[2,3-

d]имидазол-4,9-дионы (98) (схема 52) [114]. 
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Схема 52 

N
H

O

O

R
O

O

N

N
R

OH

97a  R=H
97б  R=Me
97в  R=Cl

98a  R=H   67%
98б  R=Me 64%
98в  R=Cl  73%

AcOH, 20-22oC

60% HNO3, 94% H2SO4, 2:3

 
Реакция 97→98, по-видимому, протекает по катион-радикальному 

механизму (схема 53). Косвенным подтверждением этого предположения 

является то, что реакция сопровождается выделением оксидов азота, чего не 

наблюдается, например, при нитровании 2-алкиламино-1,4-нафтохинонов 

(95) нитрующей смесью в концентрированной серной кислоте [113]. 

Схема 53 
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.
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Строение гидроксиимидазолов 98а-в подтверждено физико-

химическими методами (табл. 1), а также восстановлением в 2-арил-1Н-

нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионы (99) (схема 54) [114]. 

Схема 54 
O

O

N

N

OH O

O

N

N

H

Zn, HCl

AcOH, 60oC

98a 99  
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Таблица 1. Спектральные данные 1-гидрокси-2-арил-1Н-нафто[2,3-d] 

имидазол-4,9-дионов (98а-в) и 2-фенил-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-диона 

(99). 

Про 
дукт 

Тпл, 
ºС 

УФ спектр, 
λmax, нм 

(lgε) 

ИК спектр, 
ν, см-1 

ЯМР1Н спектр, 
DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц 

98a 248-
250 

332 (3.47), 
392 (3.19). 

1676-1660 
(C=O). 

7.55-7.63 м (3Н, Н3’,4',5’), 7.86 д (1Н, Н5(8), J 
5.5), 7.88 т (1Н, Н8(5), J 5.5), 8.12 т (2Н, Н6,7, 
J 5.5), 8.19 д (2Н, Н2',6', J 7.5), 13.20 уш.с 
(1Н, ОH). 

98б 268-
270 

335 (3.45), 
400 (3.14). 

1663-1650 
(C=O). 

2.36 с (3Н, Ме), 7.39 д (2Н, Н3’,5’, J 8.0), 
7.86 д (1Н, Н5(8), J 3.3), 7.87 д (1Н, Н8(5), J 
3.3), 8.09 д (2Н, Н2',6', J 8.0), 8.10-8.13 м 
(2Н, Н6,7), 13.10 уш.с (1Н, ОH). 

98в 295-
297 

331 (3.55), 
392 (3.15). 

1676-1650 
(C=O). 

7.66 д (2Н, Н3’,5’, J 8.5), 7.86 д (1Н, Н5(8), J 
3.3), 7.88 д (1Н, Н8(5), J 3.3), 8.09-8.14 м 
(2Н, Н6,7), 8.22 д (2Н, Н2',6', J 8.5), 13.30 
уш.с (1Н, ОH). 

99 339-
341 

339 (3.43), 
402 (3.26). 

1682, 1650 
(C=O), 
3230 (N-H). 

7.51-7.60 м (3Н, Н3’,4’,5’), 7.86 д (1Н, Н5(8), J 
3.3), 7.87 д (1Н, Н8(5), J 3.3), 8.10-8.14 м 
(2Н, Н6,7), 8.25 д (2Н, Н2',6', J 7.8), 14.40 с 
(1Н, NH). 

 

Спектры ЯМР 1Н веществ (98а-в) идентичны спектрам 2-арил-1Н-

нафто[2,3-d]-имидазол-4,9-дионов (99); уширенные синглетные сигналы 

протонов гидроксильных групп гидроксиимидазолов (98а-в) находятся при 

13.10–13.30 м.д. 

В ИК спектре веществ 98а-в валентные колебания карбонильных групп 

проявляются при 1676-1650 см-1. Как известно, образование 

внутримолекулярных водородных связей в 1-гидрокси- и 1-амино-9,10-

антрахинонах приводит к смещению полосы карбонильного поглощения в 

низкочастотную область [115]. По-видимому, в веществах 98а-в также 

образуются внутримолекулярные водородные связи. Возможна также 

ассоциация отдельных молекул веществ 98а-в за счет образования 

межмолекулярных водородных связей подобно имидазолам [116]. Этим 

можно объяснять отсутствие выраженных сигналов валентных колебаний 

гидроксильных групп в высокочастотной области ИК спектров. Заметим, что 
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в ИК спектре 2-фенил-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-диона (99) в области 

3230 см–1 четко проявляются валентные колебания связи N-H. 

УФ спектры гидроксиимидазолов 98а-в и нафтимидазола 99 оказались 

практически идентичными. 

В масс-спектрах продуктов 98а-в пики молекулярных ионов 

малоинтенсивны; наиболее интенсивные пики осколочных ионов 

соответствуют ацилиевым катионам, образование которых, очевидно, 

происходит с участием гидроксильной группы (схема 55). 

Схема 55 

R

O

 

O

O

N

N
R

OH

 

.+ +

 
В масс-спектре имидазола 99, в отличие от гидроксиимидазолов 98а-в 

пик молекулярного иона является наиболее интенсивным, а интенсивность 

иона, соответствующего фенилацилиевому катиону [С6Н5СО]+ мала (8.10 %), 

что свидетельствует об ином механизме фрагментации. 

К другим способам формирования N-гидроксиимидазольного цикла 

можно отнести взаимодействие вицинальных нитрозоаминов 100 с 

ароматическими альдегидами (схема 56) [117]. 

Схема 56 
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N
R

OH

O
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O

H

100

145-150oC

101

ДМСО
+

R = H(a), OMe(б), Cl(в)
R = H(a), OMe(б), Cl(в)  

Кроме того, гидроксиимидазольный цикл образуется в результате 

основно-катализируемой циклизации орто-нитробензиламинов. Так, 3-

бензиламино-5,5-диметил-2-нитрогекс-2-ен-1-он (102) при кипячении в 
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присутствии поташа превращается в 2-фенил-3-гидрокси-6,6-диметил-3Н-

4,5,6,7-тетрагидробензимидазол-4-он (103) (схема 57) [118]. 

Схема 57 

N
H

NO2

O

N

N

OHO

102

K2CO3

103

i-PrOH, 85oC

 
Подобной циклизации подвергаются 2-бензиламинонитроарены 104 в 

основной среде (схема 58) [119]. Интерес к циклизациям такого рода 

обусловлен еще и тем, что соединения 105 перспективны в качестве 

противоинфекционных лекарств, которые ингибируют не рост бактерий, а их 

способность вызывать инфекции (вирулентность). Этот альтернативный путь 

позволяет снизить развитие резистентности бактерий по сравнению с 

традиционной антибактериальной химиотерапией [120,121]. 

Схема 58 

N
H

R NO2 N

N

OH
R

R
R

104

NaOMe, MeOH, 25-60oC

105
или NaH, ТГФ, 40-60оС

R1 = NO2, H, F, CN
R2 = H, n-Br, n-OH, n-OMe, о-, м-, п-NH2, n-OPh, n-NMe2,
         м-NMe2, o-, м-, n-NHC(O)Me, n-NHC(O)Ph

1

2

1

2
или NaOH, H2O, 20-22oC

 
Таким образом, найденный нами подход к 1-гидрокси-2-арил-1Н-

нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дионам (98) отличается от известных способов 

формирования гидроксиимидазольного кольца и является наиболее удобным 

для данной группы соединений. 
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2.2. Синтез и свойства 2-алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-

оксимов 

 

Нитрозилсерная кислота, как и нитрующая смесь, является широко 

используемым реагентом в органическом синтезе в связи с легкостью ее 

получения и стабильностью при комнатной температуре. Нитрозилсерную 

кислоту применяют, как правило, для нитрозирования органических 

соединений [122], а также для диазотирования малоосновных аминов [123]. 

Для получения раствора нитрозилсерной кислоты сухой нитрит натрия 

растворяют в концентрированной серной кислоте при охлаждении до 5-10°C, 

затем реакционную массу нагревают до 70-80°C, выдерживают и 

перемешивают при этой температуре до полного растворения нитрита 

натрия. Полученный раствор охлаждают до 15-20°C [124]: 

NaNO2 + H2SO4 → HNO2 + NaSO4 

HNO2 + H2SO4 → NOHSO4 + Н2О 

Нами установлено, что 2-алкиламино-1,4-нафтохиноны (104) при 

обработке избытком нитрозилсерной кислоты в уксусной кислоте 

превращаются в 2-алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксимы (105), 

которые далее окисляются до 4-нитро-5-гидрокси-2-алкилнафто[2,1-

d][1,3]оксазолов (106) (схема 59) [125]. 
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В ходе реакции наблюдалось бурное выделение оксидов азота, 

реакционная смесь разогревалась до 30-35ºС и приобретала светло-

оранжевую окраску. Реакция завершалась в течение 30-40 мин; реакционную 
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массу разбавляли водой, продукты выделяли фильтрованием. При более 

продолжительной выдержке (40-60 часов) реакционной массы продукты 105 

превращались в вещества 106. 

Циклизация веществ 104, по-видимому, протекает по катион-

радикальному механизму, включающему образование катион-радикалов 107, 

которые дальше могут превращаться в конечные продукты 105 несколькими 

возможными путями (схемы 60-61).  

Схема 60 
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Схема 61 
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Аргументом в пользу предложенных маршрутов являются известные 

реакции образования катион-радикалов из вторичных и третичных аминов 

при действии на них нитрующих или нитрозирующих агентов [126-128], а 
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также возможной изомеризацией N-радикалов в С-радикалы путем 1,2-сдвига 

атома водорода [129]. 

Нельзя исключить также механизм образования оксазолов 105 из 

катион-радикалов 107 с учетом данных, полученных профессором Н.П. 

Грицан при изучении фотохимических превращений 2-диалкиламино-1,4-

нафтохинонов в Институте химической кинетики и горения им. В.В. 

Воеводского СО РАН.  

Известно [130], что 2-диалкиламино-1,4-нафтохиноны (110) в 

результате фотолиза циклизуются в производные нафто[2,1-

d]дигидрооксазола (112), которые под действием влаги и кислорода воздуха 

элиминируют молекулу альдегида и превращаются в 

моноалкиламинонафтохиноны (104). Изучение механизма этой реакции 

[131,132] позволило получить аргументы в пользу участия в циклизации 

фотохимически генерируемой структуры (111) с переносом заряда от атома 

азота на π-систему, перенос протона от метиленовой группы к атому 

кислорода и внутримолекулярную циклизацию 111→112 (схема 62). 

Схема 62 
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В изучаемой нами гетероциклизации (схема 61) благодаря сопряжению 

в катион-радикалах 107 на атоме азота локализован значительный 

положительный заряд, что повышает полярность связей С-Н метиленовой 

группы, связанной с атомом азота, и обеспечивает возможность 

гетероциклизации 107→109. Оксазолоксимы 105 могут получаться при 

взаимодействии оксазолиновых ион-радикалов 109 с оксидом азота (NO) и 

далее окислительной ароматизацией гетероцикла. 

Отметим, что многочасовая выдержка аминов 104 в 

концентрированной серной кислоте с нитрозилсерной кислотой не приводила 
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к превращениям 104→105; вероятно в концентрированной серной кислоте 

амины 104 полностью протонируются, а их протонированные формы 113 не 

взаимодействуют с катионом нитрозония (схема 63). 

Схема 63 
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Структура 2-алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксимов (105) 

и продуктов их окисления 106 подтверждена физико-химическими методами 

(табл. 2), а также данными рентгеноструктурного анализа на примере 5-

гидрокси-2-пропил-4-нитронафто[2,1-d][1,3]оксазола (106б), выполненного 

Ю.В. Гатиловым, ведущим научным сотрудником лаборатории физических 

методов исследования НИОХ СО РАН. В кристаллах соединения 106б было 

выделено несколько молекул, отличающихся пространственным 

расположением н-пропильной группы; ориентация н-пропильного остатка в 

различных конформерах 106б показана на рис. 1. 

 

Таблица 2. Спектральные данные 2-алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3] 

оксазол-4-оксимов (105) и 2-алкил-5-гидрокси-4-нитронафто[2,1-d][1,3] 

оксазолов (106). 

Про 
дукт 

Тпл, 
ºС 

УФ спектр, 
λmax, нм 

(lgε) 

ИК спектр, 
ν, см-1 

ЯМР1Н спектр, 
DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц 

105a 218-
220 

284 (4.26), 
437 (3.16), 
469 (3.13). 

2700-3300 
(O-H), 1676 
(C=O), 1624 
(C=N). 

2.59 с (3Н, CH3), 7.53 д.т. (1Н, Н7, J 7.6, J 
1.2), 7.67 д.д (1Н, Н9, J 7.6, J 1.2), 7.77 д.т 
(1Н, Н8, J 7.6, J 1.2), 8.05 д.д (1Н, Н6, J 7.6, J 
1.2), 13.50 уш. с (1Н, NOH). 

105б 201-
203 

284 (4.30), 
437 (3.21), 
465 (3.16). 

2700-3300 
(O-H), 1676 
(C=O), 1621 
(C=N). 

1.34 т (3Н, CH3, J 7.6), 2.93 к (2Н, CH2, J 
7.6), 7.53 д.т (1Н, Н7, J 7.6, J 1.2), 7.69 д.д 
(1Н, Н9, J 7.6, J 1.2), 7.78 д.т (1Н, Н8, J 7.6, J 
1.2), 8.06 д.д (1Н, Н6, J 7.6, J 1.2), 13.50 уш. 
с (1Н, NOH). 

105в 186-
188 

284 (4.28), 
435 (3.19), 

2700-3300 
(O-H), 1682 

1.00 т (3Н, CH3, J 7.4), 1.81 м (2Н, 
CH2CH2CH3, J 7.4), 2.88 т (2Н, CH2CH2CH3, 
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468 (3.16). (C=O), 1624 
(C=N). 

J 7.4), 7.53 т (1Н, Н7, J 7.6), 7.67 д (1Н, Н9, J 
7.6), 7.77 т (1Н, Н8, J 7.6), 8.05 д (1Н, Н6, J 
7.6), 13.50 уш. с (1Н, NOH). 

105г 175-
177 

284 (4.27), 
437 (3.17), 
461 (3.14). 

2700-3300 
(O-H), 1682 
(C=O), 1624 
(C=N). 

1.38 д (6Н, С(CH3)2, J 7.0), 3.25 м (1Н, CH, J 
7.4), 7.54 т (1Н, Н7, J 7.6), 7.71 д (1Н, Н9, J 
7.6), 7.78 т (1Н, Н8, J 7.6), 8.06 д (1Н, Н6, J 
7.6), 13.50 уш. с (1Н, NOH). 

106a 110-
112 

283 (4.38), 
328 (3.88), 
421 (3.65). 

1634 (C=N), 
1520-1560 
(NO2). 

1.41 т (3Н, CH3, J 7.5), 3.07 к (2Н, CH2, J 
7.5), 7.70 т (1Н, Н7, J 7.8), 7.89 т (1Н, Н8, J 
7.8), 8.13 д (1Н, Н9, J 7.8), 8.45 д (1Н, Н6, J 
7.8), 11.75 уш. с (1Н, OH). 

106б 120-
122 

283 (4.35), 
326 (3.85), 
418 (3.60). 

1634 (C=N), 
1520-1560 
(NO2). 

1.04 т (3Н, CH3, J 7.4), 1.89 м (2Н, 
CH2CH2CH3, J 7.4), 3.02 т (2Н, CH2CH2CH3, 
J 7.4), 7.69 т (1Н, Н7, J 7.8), 7.88 т (1Н, Н8, J 
7.8), 8.10 д (1Н, Н9, J 7.8), 8.44 д (1Н, Н6, J 
7.8), 11.75 уш. с (1Н, OH). 

106в 149-
151 

282 (4.40), 
326 (3.82), 
419 (3.56). 

1634 (C=N), 
1520-1560 
(NO2). 

1.44 т (3Н, CH3, J 7.0), 3.07 к (2Н, CH2, J 
7.5), 7.70 т (1Н, Н7, J 7.8), 7.89 т (1Н, Н8, J 
7.8), 8.13 д (1Н, Н9, J 7.8), 8.45 д (1Н, Н6, J 
7.8), 11.75 уш. с (1Н, OH). 

 

   

Рисунок 1. Строение трёх конформеров 5-гидрокси-2-пропил-4-нитронафто 

[2,1-d][1,3]оксазола (106б) по данным РСА. 

 

Характерно, что в спектрах ЯМР1Н нафтоксазолов 105а-г химические 

сдвиги «ароматических» протонов различаются более существенно, чем в 

спектрах исходных 1,4-нафтохинонов (104). Так, наиболее слабопольный 

дублетный сигнал протонов в пери-положении к карбонильной группе 

наблюдается при 8.05-8.06 м.д., а сигналы протонов, находящихся в 

положениях 7-9 обнаруживаются при 7.50-7.80 м.д. Сигналы протонов 

оксимной группы находятся при 13.50 м.д. В спектрах ЯМР13С в области 

~180 м.д. имеется только один сигнал карбонильного атома углерода. 
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В масс-спектрах оксазолов 105в-г наиболее интенсивный осколочный 

ион m/z 43 является, по-видимому, катионом [С3Н7]+. В масс-спектре 

метилоксазола 105а отсутствует пик осколочного иона m/z 15; интенсивный 

пик m/z 43 очевидно объясняется фрагментацией молекулярного иона [М]+ с 

отщеплением ацилиевого иона [СН3СО]+ из оксазольного цикла. Присутствие 

в масс-спектре этилоксазола 105б интенсивных осколочных ионов m/z 29 и 

m/z 57 свидетельствует, по-видимому, о направлениях фрагментации 

молекулярного иона с образованием катионов [С2Н5]+ и [СН3СН2СO]+. 

Характерной особенностью распада молекулярных ионов веществ 

105а-г является наличие в их масс-спектрах интенсивных пиков m/z 186, что 

соответствует составу С10Н4NО3. Возможно, в результате фрагментации 

молекулярных ионов веществ 105а-г образуется катион 114 (схема 64). 

Схема 64 
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В ИК-спектрах оксазолов 105а-г валентным колебаниям карбонильной 

группы соответствует интенсивная полоса поглощения при ~1680 см-1. В то 

время, как в ИК-спектре 1,2-нафтохинон-1-оксима, где имеется 

внутримолекулярная водородная связь между оксимной и карбонильной 

группами, интенсивная полоса валентных колебаний карбонильной группы 

находится при 1620 см-1. Это является аргументом в пользу существования 

оксимов 105а-г в виде (4Е)-изомеров (схема 65). 
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Оксимы 105 легко ацилируются по оксимной группе с образованием 2-

алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-ацилоксимов (115) (схема 66). 

Схема 66 
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C5H5N, 20-22oC

 
Структура полученных соединений подтверждена на примере вещества 

115б физико-химическими методами, а также данными РСА (рис. 2). На этом 

же примере методами двумерной спектроскопии (НМВС- и HSQC-

эксперимент) произведено отнесение сигналов протонов и ядер 13С в ЯМР-

спектре (рис. 2). 
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Рисунок 2. А – Строение молекулы 2-изопропил-4,5-диоксонафто[2,1-

d][1,3]оксазол-4-ацетилоксима (115б) по данным РСА; Б – Значения хим. 

сдвигов атомов углерода в соединении 115б, установленные методами 

двумерной спектроскопии HMBC, HSQC. 

 

Таким образом, найден новый препаративно удобный способ 

гетероциклизации 2-алкиламино-1,4-нафтохинонов в производные нафто[2,1-

d][1,3]оксазола. 
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2.3. Синтез и свойства бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксидов 

 

Установлено, что 2-ариламино-1,4-нафтохиноны (116), как и 2-

алкиламино-1,4-нафтохиноны (104), чувствительны к действию 

нитрозилсерной кислоты. Нами найдено, что при обработке 2-ариламино-1,4-

нафтохинонов (116а-г) нитрозилсерной кислотой в уксусной кислоте при 

комнатной температуре образуются бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксиды 

(117а-г) (схема 67) [133]. 

Схема 67 
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Следует отметить, что 2-фениламино-1,4-нафтохинон (116а) под 

действием дымящей азотной кислоты превращается в 2-(4-

нитрофениламино)-1,4-нафтохинон [111], а 2-ариламино-3-хлор-1,4-

нафтохиноны (22) нитруются нитрующей смесью также по ариламиногруппе 

[112] (схема 50) и нитрозируются по атому азота нитритом натрия в уксусной 

кислоте (схема 13) [26]. Таким образом, взаимодействие аминохинонов 116а-

г с нитрозилсерной кислотой отличается от приведенных литературных 

данных.  

Мы полагаем, что взаимодействие веществ 116а-г с нитрозилсерной 

кислотой протекает по катион-радикальному механизму (схема 68).  
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Схема 68 
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Аргументом в пользу подобного предположения являются следующие 

известные данные о циклизациях 2-нитрозодиариламинов в соответствующие 

феназин-N-оксиды под действием азотистой кислоты [134,135]. 

При действии азотистой кислоты на 2-нитрозодиариламины 121а,б, 

полученные путем перегруппировки Фишера-Хеппа из соответствующих      

3-метокси-N-нитрозодифениламинов 120а,б, с хорошим выходом образуются 

2-метоксифеназин-N-оксиды 123а,б (схема 69) [134]. 

Схема 69 
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Другим примером образования феназин-N-оксидов на основе 2-

нитрозодиариламинов является получение 1-бром-3-(морфолин-4-ил) 

феназин-10-оксида (124) путем циклизации 1-анилино-3-бром-5-морфолино-

2-нитрозобензола (123) (схема 70) [135]. 

Схема 70 
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Найденная нами гетероциклизация 116→117 (схема 68) может 

протекать подобным путем с участием орто-нитрозодиариламинов 119, 

которые, однако, зафиксировать не удается. По-видимому, первой стадией 

таких циклизаций является образование аминильных катион-радикалов, 

которые далее превращаются в орто-нитрозодиариламины. 

Так, в работах [127,128] показано, что дифениламины 125 

чувствительны к действию нитрозирующих агентов – азотистой кислоты и 

борфторида нитрозония. Первой стадией такого взаимодействия является 

окисление амина 125 нитрозирующей смесью с образованием катион-

радикала 126 (схема 71). Присутствие катион-радикала подтверждается 

появлением в первоначальный момент времени в электронных спектрах 

полосы поглощения (λмакс. 750 нм), соответствующей продукту одно-

электронного окисления амина 125а – катион-радикалу 126а. Дальнейшие 

превращения катион-радикала 126 определяются его структурой и природой 

среды. В среде, обладающей нуклеофильными свойствами, катион-радикал 

126 быстро отщепляет протон, образовавшийся при этом 

электронейтральный аминильный радикал рекомбинирует с NO, что 

приводит к N-нитрозопроизводному 127 (схема 71). В отличие от этого в 

сильнокислой среде катион-радикал относительно стабилен. В этих условиях 

он не реагирует в заметной степени с NO с образованием нитрозамина, а 

постепенно димеризуется в продукты окислительной конденсации. 
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Схема 71 

N
H

R R

N
H

R R

N

R R

N
O

125а,б

NO+

126а,б

+.

NO

NO, Nu

127а,б

H+

.

R = H(а), Me(б) R = H(а), Me(б) R = H(а), Me(б)  
Отметим, что в концентрированной серной кислоте 2-ариламино-1,4-

нафтохиноны (116), так же, как 2-алкиламино-1,4-нафтохиноны (104), при 

обработке нитрозилсерной кислотой не превращаются в продукты 117 даже 

при многочасовой выдержке. По-видимому, протонированные формы 

ариламинов (128) в концентрированной серной кислоте оказываются 

неактивными к действию нитрозилсерной кислоты (схема 72). 

Схема 72 
O

O

N
H

O

OH

N

H

116 128

H2SO4

+
NO+

 
Структура полученных феназин-N-оксидов 117 подтверждена физико-

химическими методами (табл. 3), в том числе данными РСА на примере 2-

фторбензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксида (рис. 3), выполненного В.В. 

Чернышевым, ведущим научным сотрудником химического факультета МГУ 

им. М.В. Ломоносова и института физической химии и электрохимии им. А. 

Н. Фрумкина РАН, а также некоторыми химическими свойствами феназин-N-

оксидов 117. 

 
Рисунок 3. Строение молекулы 2-фторбензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксида 

(117г) по данным РСА. 
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Феназин-N-оксиды 117, также, как феназины 41 характеризуются 

малой растворимостью в органических растворителях и обладают высокими 

температурами плавления. 

Таблица 3. Спектральные данные бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксидов 

(117а-д) и бензо[b]феназин-6,11-диона (41а). 
Про 
дукт 

Тпл, 
ºС 

УФ спектр, 
λmax, нм 

(lgε) 

ИК спектр, 
ν, см-1 

ЯМР1Н спектр, 
DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц 

117a 338-
340 

268 (4,47), 
305 (4,42). 

1683, 1660 (С=О), 
1585, 1568 (С=С, 
С=N), 1266 (N+–O–). 

7.94 т (1H, Н2, J 7.4), 8.00 м (2Н, Н8,9), 
8.10 т (1Н, Н3, J 7.4), 8.24 д (2Н, Н7,10, 
J 7.8), 8.38 д (1Н, Н4, J 8.4), 8.56 д 
(1Н, Н1, J 8.4). 

117б 320-
322 

268 (4,47), 
313 (4,41) 

1680, 1657 (С=О), 
1592, 1562 (С=С, 
С=N), 1272 (N+–O–). 

2.65 c (3H, Me), 7.95 м (2H, Н2,8), 7.99 
т (1Н, Н9, J 8.7), 8.23 д (1Н, Н10, J 8.7), 
8.25 д (1Н, Н7, J 8.7), 8.28 д (1Н, Н1, J 
8.5), 8.38 уш.с (1Н, Н4). 

117в 261-
263 

268 (4,48), 
316 (4,43). 

1685, 1672 (С=О), 
1592, 1560 (С=С, 
С=N), 1266 (N+–O–). 

7.95 т.д (1H, Н8, J 7.4, J 1.4), 8.00 т.д 
(1Н, Н9, J 7.4, J 1.4), 8.14 д.д (1Н, Н2, 
J 8.9, J 2.3), 8.25 д.т (2Н, Н7,10, J 7.4, J 
1.4), 8.43 д (1Н, Н1, J 8.9), 8.58 д (1Н, 
Н4, J 2.3). 

117г 227-
229 

268 (4,47), 
310 (4,40). 

1682, 1668 (С=О), 
1610, 1592, 1579 
(С=С, С=N), 1268 
(N+–O–). 

7.95 т.д (1H, Н8, J 7.5, J 1.4), 8.00 т.д 
(1Н, Н9, J 7.5, J 1.4), 8.07 т.д (1Н, Н2, J 
9.0, J 2.8), 8.25 д.т (2Н, Н7,10, J 7.5, J 
1.4), 8.34 д.д (1Н, Н4, JСH,F 9.0, J 2.8), 
8.52 д.д (1Н, Н1, J 9.0, JСH,F 5.4). 

117д 290-
292 

270 (4,51), 
326 (4,24), 
455 (4,13). 

1676, 1655 (С=О), 
1615, 1587 (С=С, 
С=N), 1270 (N+–O–). 

3.55 уш.c (4Н, N(СН2)2), 3.80 уш.с 
(4Н, О(СН2)2), 7.63 c (1Н, Н4), 7.86 
уш.д (1Н, H2, J 9.6), 7.89 т (1Н, H8, J 
8.2), 7.93 т (1Н, H9, J 8.2), 8.12 д (1Н, 
Н1, J 9.6), 8.20 д (1Н, Н7(10), J 8.2), 8.22 
д (1Н, Н10(7), J 8.2). 

41а 333-
334 

287 (4,41). 1685 (С=О), 1591, 
1576 (С=С, C=N). 

8.01 м (2H, Н8,9), 8.13 м (2Н, Н2,3), 
8.34 м (2Н, Н7,10), 8.42 м (2Н, Н1,4). 

 

При восстановлении феназин-N-оксида 117а гидразином образуется 

бензо[b]феназин-6,11-дион (41а) с высоким выходом (схема 73). Заметим, 

что в известном способе получения феназина 41а из 2-анилино-3-хлор-1,4-

нафтохинона (22) и азида натрия (схема 28) выход не превышает 50% [31]. 
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Схема 73 

N

N

O

O O
N

N

O

O
117a 41a   90%

N2H4*H2O, 20-22oC

ДМФА, EtOH, 2:1+

 
3-Фторбензофеназин-N-оксид 117г содержит в молекуле атом фтора, 

склонный к нуклеофильному замещению. Нами найдено, что феназин-N-

оксид 117d легко вступает в реакции с циклическими аминами (схема 74). 

Схема 74 

O

N
H

N

N

O

O O

F N

N
O

O O

N
O

117г

+

117д   94%

ДМФА

40oC

+ +

 
 

Таким образом, нами разработан удобный способ получения новой 

группы тетрациклических диазахинонов – бензо[b]феназин-6,11-дион-12-

оксидов (117), а также намечены пути их дальнейших модификаций с целью 

получения биологически активных соединений. 
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2.4. Синтез и свойства бензо[b]феназин-6,11-дионов 

 

Как уже упоминалось выше, одним из наиболее удобных способов 

получения бензо[b]феназин-6,11-дионов (41) является взаимодействие 2-

ариламино-3-хлор-1,4-нафтохинонов (22) с азидом натрия при нагревании в 

ДМФА (схема 28) [31]. Согласно полученным нами данным продукты 

описанной реакции – бензо[b]феназин-6,11-дионы (41а-б) и 2-амино-3-

анилино-1,4-нафтохиноны (50а,б) – образуются в следующих соотношениях 

(схема 75). 

Схема 75 
O

O

N
H

Cl X

O

O

N

N

X

O

O

N
H

NH2 X
+

NaN3

ДМФА
  100o

22a  X=H
22б  X=Cl

41a  X=H   50%
41б  X=Cl  32%

50a  X=H   30%
50б  X=Cl  38%  

Нами установлено, что на основе 5-гидрокси-1,4-нафтохинона (юглона) 

(79) подобным образом можно получить 7-гидрокси-6,11-

бензо[b]феназинхинон (41ж), способный к дальнейшей функционализации 

(схема 76). Хлорирование юглона осуществляли по известной методике [136] 

путем пропускания молекулярного хлора через раствор юглона в уксусной 

кислоте при температуре 50°С. 2-Анилино-3-хлор-5-гидрокси-1,4-

нафтохинон (66в), полученный аминированием дихлорюглона (9б), 

обрабатывали насыщенным водным раствором азида натрия с последующим 

нагреванием в ДМФА (схема 76). Выпавший при охлаждении реакционной 

массы осадок фильтровали и очищали колоночной хроматографией (сорбент 

– силикагель, элюент – бензол). 
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Схема 76 
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41ж   62%

EtOH, 80oC

C6H5NH2

9б   73%79

HCl, KMnO4

AcOH, 50oС

NaN3

ДМФА, 100oС

66в   90%  
Также было обнаружено, что 2-(4-фторанилино)-3-хлор-1,4-

нафтохинон (22ж) реагирует в подобных условиях с азидом натрия, но 

вместо ожидаемого продукта 41з образуется 2-аминобензо[b]феназин-6,11-

дион (41к) (схема 77). По-видимому, наряду с замещением хлорид-иона в 

хиноидном фрагменте, также наблюдается замещение фторид-иода азид-

ионом. Далее азидогруппа подвергается восстановлению до аминогруппы с 

образованием конечного продукта 41к. Полученный 2-аминофеназин 41к 

может быть использован для дальнейших модификаций по аминогруппе. 

Схема 77 
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- N2

41и

NaN3

 
Бензо[b]феназинхиноны 41 вступают в реакции, в целом характерные 

для хинонов. Так, подобно 9,10-антрахинону незамещенный бензофеназин 

41а при обработке азидом натрия в концентрированной серной кислоте дает 
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7Н-хиноксалино[2,3-с][1]бензазепин-6,12-дион (129), который далее вновь 

вступает в реакцию расширения цикла с образованием 7,12-

дигидрохиноксалино[2,3-c][1,6]бензодиазоцин-6,13-диона (130). 

Схема 77 
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130  50%  
По аналогии с литературными данными [137] можно предположить 

следующий механизм образования продуктов 129,130 в результате 

взаимодействии бензо[b]феназинхинона 41 с азотистоводородной кислотой 

(схема 78). 

Схема 78 
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Структура продуктов 129, 130 доказана физико-химическими 

методами, в том числе данными двумерной спектроскопии NOESY (рис. 4) и 

данными рентгеноструктурного анализа, выполненного В.В. Чернышевым 

(МГУ им. М.В. Ломоносова, ИФХЭ РАН) (рис. 5).  
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На рис. 4 выделены кросс-пики протонов, взаимодействующих между 

собой: NH-протона и протона в положении 8.  

 
Рисунок 4. Спектр NOESY 7Н-хиноксалино[2,3-с][1]бензазепин-6,12-диона 

(129). 

 
Рисунок 5. Молекулярная структура и нумерация атомов 7,12-

дигидрохиноксалино[2,3-c][1,6]бензодиазоцин-6,13-диона (130) по данным 

РСА. Ненумерованные атомы связаны с пронумерованными атомами 

симметрично относительно плоскости симметрии. 

В кристалле молекулы расположены в плоскости симметрии, так что 

асимметричная часть содержит одну половину молекулы. Центральный 

восьмичленный гетероцикл имеет конформацию ванны, и два концевых 

N

N

N

O

OH
H

129

7
8
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бензольные кольца наклонены друг к другу. Аминогруппы участвуют в 

формировании межмолекулярных N-H...O водородных связей, которые 

связывают молекулы в зигзагообразные цепочки вдоль оси b, в то время как 

слабые С-Н...О взаимодействия укрепляют кристаллическую упаковку. 

Отметим, что подобная реакция в ряду 9,10-антрахинонов протекает 

однозначно лишь в случае незамещенного 9,10-антрахинона (131), который 

под действием азотистоводородной кислотой дает морфантридин-6,11-дион 

(132) (схема 79) [138]. В реакции различных монозамещенных производных 

9,10-антрахинона с азотистоводородной кислотой образуется смесь 

изомерных морфантридин-6,11-дионов, разделить которую не всегда 

удавалось [139-141]. Данные об образовании производных 9,10-антрахинона, 

содержащих восьмичленные диазоциновые циклы, аналогичные продукту 

130, на основе реакции с HN3 нами не были найдены. 

Схема 79 
O

O
N

O

OH

HN3, H2SO4

131 132  
Также было найдено, что феназинхиноны 41а,д чувствительны к 

действию гидрохлоридов гидроксиламина или метоксиамина при нагревании 

в пиридине (схема 80). Продуктами реакции являются диоксимы 133a,б, 

структура которых доказана физико-химическими методами (рис 6.). 

Схема 80 
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133а  X=H, R=Me    90%
133б  X=NH2, R=H  89%

C5H5N, 115oC
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Рисунок 6. Спектр ЯМР 1Н бис(О-метилоксим) бензо[b]феназин-6,11-диона 

(133а). 

 

Полученные тетрациклические азотсодержащие хиноидные соединения 

могут быть использованы для дальнейшей модификации с целью получения 

биологически активных веществ, так как наличие полициклического остова с 

конденсированным азотсодержащим гетероциклом обуславливает 

потенциальную способность интеркалировать ДНК подобно 

антрациклиновым антибиотикам. 
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2.5. Ацилирование 2-ариламино-5,8-дигидрокси-3-хлор- 

1,4-нафтохинонов 

 

С целью поиска потенциальных предшественников феназинов и их 

производных заданного строения нами изучено ацилирование 2-ариламино-

3-хлор-5,8-дигидрокси-1,4-нафтохинонов (134а,б) уксусным ангидридом и 

бензоилхлоридом. Реакция протекает последовательно по обеим 

гидроксильным группам; продуктами моноацилирования являются 8-

ацилоксипроизводные 135а-г, которые далее превращаются в 5,8-

диацилоксипроизводные 136а-г (схема 81) [142]. 

Схема 81 
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135в  Ar=Ph-4-Me, Ac=COMe  80%
135г  Ar=Ph-4-Me, Ac=COPh   82%

136а  Ar=Ph, Ac=COMe            87%
136б  Ar=Ph, Ac=COPh             88%
136в  Ar=Ph-4-Me, Ac=COMe  90%
136г  Ar=Ph-4-Me, Ac=COPh   89%
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Структура ацилоксипроизводных ариламинонафтазаринов 135,136 

подтверждена физико-химическими методами (табл. 4), в том числе РСА 

(рис. 7). Продукт моноацилирования соединения 134а уксусным ангидридом 

согласно данным РСА, выполненным Гатиловым Ю.В. (НИОХ СО РАН), 

имеет структуру 2-анилино-3-хлор-5-гидрокси-8-ацетилокси-1,4-

нафтохинона (135а), а не 2-анилино-3-хлор-5-ацетилокси-8-гидрокси-1,4-

нафтохинона (135а′). Между гидроксильной группой в положении 5 и 
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кислородом карбонильной группы в положении 4 образуется прочная 

внутримолекулярная водородная связь O3-H…O2. 

 
Рисунок 7. Строение молекулы 2-анилино-8-ацетилокси-5-гидрокси-3-хлор-

1,4-нафтохинона (135а) по данным РСА. 

 

Таблица 4. Спектральные данные 2-ариламино-8-ацилокси-5-гидрокси-3-

хлор-1,4-нафтохинонов (135а-г) и 2-ариламино-5,8-диацилокси-3-хлор-1,4-

нафтохинонов (136а-г). 
Прод
укт 

Тпл, 
ºС 

УФ спектр, 
λмакс., нм 

(lgε) 

ЯМР1Н спектр, 
DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц 

135a 190-
192 

285 (4.33), 
501 (3.78). 

2.32 с (3H, Me), 7.15 м (3Н, H2,4,6-PhNH), 7.32 т (2Н, Н3,5-
PhNH, J 7.9), 7.41 д (2Н, Н6(7), J 9.1), 7.44 д (2Н, Н7(6), J 9.1), 
9.65 с (1Н, NН), 12.90 с (1Н, ОH). 

135б 182-
184 

283 (4.39), 
504 (3.86). 

7.11 м (3Н, Н2,4,6-PhNH), 7.29 т (2Н, Н3,5-PhNH, J 7.9), 7.47 д 
(1Н, Н6(7), J 9.1), 7.62 м (3Н, Н7(6), Н3,5-PhCO), 7.76 т (1Н, Н4-
PhCO, J 7.5), 8.15 д (2Н, Н2,6-PhCO, J 7.4), 9.63 с (1Н, NН), 
12.95 с (1Н, ОH). 

135в 189-
191 

286 (4.73), 
369 (3.43), 
509 (3.70). 

2.30 с (3H, 4-Me), 2.33 с (3H, (CO)Me), 7.03 д (2Н, Н2,6-
PhNH, J 8.3), 7.13 д (2Н, Н3,5-PhNH, J 8.3), 7.41 д (2Н, Н6(7), 
J 9.1), 7.44 д (2Н, Н7(6), J 9.1), 9.62 с (1Н, NН), 12.97 с (1Н, 
ОH). 

135г 181-
183 

287 (4.78), 
371 (3.58), 
522 (3.68). 

2.27 с (3H, Me), 6.99 д (3Н, Н2,6-PhNH J 8.3), 7.09 д (2Н, 
Н3,5-PhNH, J 8.2), 7.47 д (1Н, Н6(7), J 9.1), 7.62 м (3Н, Н7(6) 
Н3,5-PhCO), 7.76 т (1Н, Н4-PhCO, J 7.5), 8.15 д (2Н, Н2,6-
PhCO, J 7.5), 9.60 с (1Н, NН), 13.00 с (1Н, ОH). 

136а 215-
217 

286 (4.37), 
349 (3.68), 
481 (3.66). 

2.33 с (3H, Me(OCO)C8), 2.36 с (3H, Me(OCO)C5), 7.10 м 
(3Н, Н2,4,6-PhNH), 7.29 т (2Н, Н3,5-PhNH, J 7.9), 7.60 д (1Н, 
Н6(7), J 8.8), 7.64 д (1Н, Н7(6), J 8.8), 9.31 с (1Н, NН). 

136б 220-
222 

283 (4.44), 
348 (3.60), 
480 (3.58). 

7.06 м (3Н, Н2,4,6-PhNH), 7.25 т (2Н, Н3,5-PhNH, J 7.9), 7.65 м 
(4Н, Н3,3,5,5-PhCO), 7.79 м (2Н, Н4,4-PhCO), 7.85 д (1Н, Н6(7), 
J 8.8), 7.89 д (1Н, Н7(6), J 8.8), 8.17 м (4Н, Н2,2,6,6-PhCO), 9.30 
с (1Н, NН). 

136в 212-
214 

287 (4.76), 
353 (3.62), 
492 (3.58). 

2.28 с (3H, 4-Me), 2.34 с (3H, Me(OCO)C8), 2.35 с (3H, 
Me(OCO)C5), 6.97 д (2Н, Н2,6-PhNH, J 8.3), 7.10 д (2Н, Н3,5-
PhNH, J 8.3), 7.59 д (2Н, Н6(7), J 8.8), 7.64 д (2Н, Н7(6), J 8.8), 
9.26 с (1Н, NН). 
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136г 218-
220 

287 (4.78), 
354 (3.64), 
493 (3.58). 

2.24 с (3H, Me), 6.95 д (2Н, Н2,6-PhNH J 8.4), 7.05 д (2Н, 
Н3,5-PhNH, J 8.3), 7.65 м (4Н, Н3,3,5,5-PhCO), 7.79 м (2Н, Н4,4-
PhCO), 7.84 д (1Н, Н6(7), J 8.8), 7.88 д (1Н, Н7(6), J 8.8), 8.17 м 
(4Н, Н2,2,6,6-PhCO), 9.26 с (1Н, NН). 

 

В спектре ЯМР 1H продуктов моноацилирования соединений 134а-б 

как уксусным ангидридом, так и бензоилхлоридом, имеется только один 

сигнал в слабом поле в области 12.9-13.0 м.д., в то время как в исходных 

соединениях 134а-б имеются два сигнала протонов ОН групп в области 12.8 

и 11.7 м.д.  

В лаборатории механизмов реакций Института химической кинетики и 

горения им. В.В. Воеводского СО РАН профессором Н. П. Грицан были 

проведены расчеты химических сдвигов протонов в спектре ЯМР 1H 

соединения 134а и продуктов его моноацилирования по положению 5 и 8 

(135a и 135a′, соответственно) методом HF/6-311++G(d,p) в приближении 

IGAIM [143] и CSGT [144]. Для учета влияния растворителя использовали 

метод поляризованного континуума [145,146] с соответствующими 

атомными радиусами и неэлектростатическими вкладами в свободную 

энергию сольватации, предложенными Трула с соавторами [147]. Расчеты 

вели, используя комплекс программ Gaussian09 [148]. Оба метода расчета 

(IGAIM и CSGT) привели к идентичным значениям химических сдвигов.  

В спектре соединения 134а для протонов групп ОН в положении 5 и 8 

предсказаны значения химических сдвигов 11.4 м.д. и 10.4 м.д., 

соответственно, экспериментальные значения – 12.8 и 11.7 м.д. Хотя расчеты 

занижают значения химических сдвигов, они правильно предсказывают их 

различие ~1 м.д. Для продуктов моноацилирования расчеты предсказывают 

значения химических сдвигов 11.5 и 10.6 м.д. для протонов ОН соединений 

135a и 135a′, соответственно, то есть ацилирование влияет на положение 

протона оставшейся группы ОН несущественно. 

Таким образом, расчетные значения химических сдвигов согласуются с 

экспериментальными характеристиками. Продуктов моноацилирования по 

положению 5 (135a′-д′) среди полученных соединений зарегистрировано не 
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было, следовательно, ацилирование замещенных нафтазаринов 134а-б 

уксусным ангидридом и бензоилхлоридом в пиридине протекает 

последовательно по обеим гидроксильным группам в соответствии со схемой 

82. 

Для объяснения большей нуклеофильной активности гидроксильной 

группы, находящейся в положении 8 соединения 134a, профессором Н.П. 

Грицан были проведены расчеты термодинамики ацилирования уксусным 

ангидридом соединения 134a по положениям 8 и 5 и последующей реакции, 

приводящей к продукту 136a (схема 81). Аналогичные расчеты были 

проведены для реакции ацилирования 2,3-дихлорнафтазарина (53) (схема 82), 

чтобы объяснить заметно большую активность исследованных соединений 

по сравнению с незамещенным 2,3-дихлорнафтазарином (53). Расчеты 

проводили, используя гибридный метод B3LYP [149,150] c базисом 6-

31G(d,p). Учет влияния растворителя проведен, как описано выше [145-147]. 

Схема 82 
OH O

Cl

Cl

OOH

OAc O
Cl

Cl
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53 137

Ac2O

138  
К сожалению, абсолютные расчетные значения энтальпии и свободной 

энергии реакции ацилирования оказались положительными, и, 

следовательно, слегка завышенными. Однако, относительные величины 

энтальпии и свободной энергии реакции хорошо коррелируют с 

экспериментом (табл. 5).  

Из данных таблицы 5 видно, что образование 8-ацетоксипроизводного 

135a термодинамически более выгодно, чем продукта ацилирования по 

положению 5 (135a′). Дальнейшее ацилирование продукта 135a 

термодинамически менее выгодно, чем его образование в первой стадии.  
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Таблица 5. Результаты расчета методом B3LYP/6-31G(d,p) энтальпии и 

свободной энергии реакции ацилирования 2-ариламино-5,8-дигидрокси-3-

хлор-1,4-нафтохинонов (134а,б), 8-ацетилоксипроизводного IIIa и 2,3-

дихлорнафтазарина I уксусным ангидридом в пиридине (ΔH0, ΔG0 в 

ккал/моль) и энтальпии образования внутримолекулярной водородной связи 

в реакционном центре субстратов (ΔHH-bond в ккал/моль). 

Реакция ΔH0 ΔG0 ΔHH-bond 

134a + Ac2O → 135a + HOAc 4.7 4.2 -12.0 

134a + Ac2O → 135a′ + HOAc 6.2 6.0 -15.3 

135a + Ac2O → 136a + HOAc 6.8 6.5 -15.5 

53 + Ac2O → 137 + HOAc 9.6 9.6 -13.4 

137 + Ac2O → 138 + HOAc 9.5 9.1 -13.1 
 

Обычно влияние замещения и химической структуры реагентов на 

кинетику реакции коррелирует с ее термодинамикой. Следовательно, данные 

таблицы хорошо согласуются с тем, что первой стадией является 

ацилирование соединения 134a по положению 8, ацилирование по положение 

5 происходит существенно медленнее и не конкурирует с основной реакцией. 

Вторая стадия – ацилирование соединения 135a также существенно 

медленнее ацилирования субстрата 134a по положению 8, что позволяет 

выделить продукт моноацилирования 135a. 

Расчетные тенденции (ΔH0, ΔG0, табл. 5) согласуются также с тем, что 

ацилирование соединений 135a,б происходит легко при комнатной 

температуре, в то время, как ацилирование 2,3-дихлорнафтазарина (53) 

требует повышенных температур (кипячение в смеси уксусной кислоты и 

уксусного ангидрида) [151]. Расчеты также указывают на невозможность в 

этом случае выделить продукт моноацилирования 137. 

Основной причиной различий в термодинамике приведенных в таблице 

5 реакций оказалось различие в прочности внутримолекулярных водородных 
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связей (ВВС), в которых участвует группа ОН реакционного центра. 

Например, водородная связь, в которой участвует группа OH в положении 8, 

существенно слабее, чем водородная связь с участием группы ОН в 

положении 5. Энтальпии образования этих Н-связей различаются на 3 

ккал/моль, а свободные энергии реакции ацилирования в положение 8 и 5 на 

1.8 ккал/моль. Следовательно, основной причиной меньшей активности 

гидроксильной группы в положении 5 является более прочная водородная 

связь между этой гидроксильной группой и атомом кислорода карбонильной 

группы, находящейся в положении 4. 

Экспериментальной характеристикой, позволяющей дать 

сравнительную оценку прочности водородной связи, является химический 

сдвиг протона гидроксильной группы в спектрах ЯМР 1Н полициклических 

пери-гидроксихинонов. Смещение сигнала протона в слабое поле 

свидетельствует об упрочнении ВВС. В таблице 6 приведены химические 

сдвиги протонов гидроксильных групп ряда пери-гидроксихинонов. Видно, 

что сопряжение аминогруппы с карбонильной группой, находящейся в пери-

положении к гидроксилу, приводит к смещению сигнала протона 

гидроксильной группы в слабое поле на 1-1,5 м.д.  

Таблица 6. Значения химических сдвигов протонов гидроксильных групп 

ряда пери-гидроксильных хинонов [152,153]. 
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Таким образом, согласно термодинамическими расчетами энтальпий и 

свободных энергий реакций ацетилирования 2-ариламино-3-хлор-5,8-

дигидрокси-1,4-нафтохинонов (134а,б) причиной образования в качестве 

продуктов моноацилирования 2-анилино-3-хлор-5-гидрокси-8-ацетилокси-

1,4-нафтохинонов (135а,б), по-видимому, является более прочная водородная 

связь между гидроксильной группой, находящейся в положении 5, и атомом 

кислорода карбонильной группы в положении 4. 

Полученные ацилпроизводные 2-ариламинонафтазаринов 135,136 

перспективны для получения гетероциклических производных на их основе. 
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2.6. Функционализация 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3] 

триазол-2-оксидов путем введения в их структуру оксимной группы и 

клик-реакцией с 5-пропаргилоксиметил-2'-дезоксиуридином 

 

Нафто[2,3-d][1,2,3]триазолы можно рассматривать как 

гетероциклические аналоги нафто- и антрахинонов, многие природные и 

синтетические производные которых обладают различными видами 

биологической активности (противораковой, антибактериальной, 

противомалярийной, фунгицидной и др.) [154-157]. 

Антрациклины, имеющие антрахиноновый каркас, являются одними из 

наиболее используемых противоопухолевых агентов [158,159]. Клинически 

используемые антрациклины, такие как даунорубицин (139а) и доксорубицин 

(139б), обладают плоской полициклической структурой и способны 

взаимодействовать с макромолекулой ДНК путем интеркаляции. 

Основой противоопухолевой активности антрациклинов принято 

считать способность данного класса противоопухолевых веществ 

ингибировать топоизомеразы II [160]. Топоизомеразы – ядерные ферменты, 

регулирующие топологию ДНК через одно- (топо I) или двухнитевые 

разрывы (топо II). Данные ферменты участвуют в процессах репликации и 

транскрипции ДНК [161]. Антрациклины ингибируют топоизомеразы, что 

приводит к накоплению разрывов нитей ДНК и активации нарушений 

клеточного цикла и гибели клеток [160]. 
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Однако широкому использованию подобных соединений в 

медицинской практике препятствует высокая кардиотоксичность хиноидных 

соединений. Молекулярной основой кардиотоксичности антрациклинов 

является восстановление хиноидного фрагмента до семихинонового 

радикала, который участвует в генерации токсичных супероксидных анион-

радикалов [155,159].  

Иминохиноны демонстрируют менее легкий окислительно-

восстановительный цикл и генерацию радикалов, чем соответствующие 

хиноны, а в некоторых случаях (например, 5-иминодаунорубицин 140) эти 

свойства приводят к уменьшению кардиотоксичности по сравнению с 

исходными хинонами (даунорубицин 139а) (схема 84) [162]. Поэтому 

большой интерес представляют такие производные хинонов, в которых одна 

или обе карбонильные группы заменены имино- или оксимной группой. Так, 

в работах [163-166] исследовались хинонимины 141-144, обладающие 

сильной противоопухолевой активностьюи. 
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Одним из способов замены карбонильной группы на иминогруппу в 

хиноне является оксимирование под действием гидроксиламина. Подобным 

образом в работе [166] на основе биологически активного нафто[2,3-b]фуран-

4,9-диона (145) под действием гидроксиламина или метоксиамина были 

получены в качестве единственных продуктов (Z)-4-(гидроксиимино) 

нафто[2,3-b]фуран-9(4H)-дион (144a) и (Z)-4-(метокси-имино)нафто[2,3-

b]фуран-9(4H)-он (144б), соответственно (схема 83).  
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Ацилирование оксима 144а уксусным ангидридом привело к (Z)-4-

ацетоксииминнафто[2,3-b]фуран-9(4H)-диону (146). Реакции 144а с 

различными алкилгалогенидами дали соответствующие алкилированные 

продукты 147а-е (схема 83) [166]. 

Схема 83 
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Сравнение соединений 145-147 показало, что антипролиферативная 

активность иминопроизводных нафто[2,3-b]фуран-9(4H)-диона сопоставима 

с таковой исходного хинона 145. 

Таким образом, синтез иминопроизводных гетероциклических 

аналогов 9,10-антрахинона – перспективное направление поиска новых 

противоопухолевых агентов. 

Как указывалось в литературном обзоре, среди производных нафто[2,3-

d][1,2,3]триазолов имеются соединения, проявляющие выраженную 

антибактериальную [37-39] и противоопухолевую активность [40-42]. 

Наибольшей бактерицидной активностью, особенно в отношении 

грамположительных (G+) патогенов, обладают N,N-дизамещенные 

катионные образования – хлориды и трифлаты 1-алкил(арил)-4,9-диоксо-3-
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метил-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазолия (148) [39]. Некоторые из 

нафтотриазолов 148 при невысокой антимикробной активности 

демонстрируют значительную противоопухолевую активность против ряда 

клеточных линий рака человека [42]. Одним из наиболее активных признан 

трифлат 4,9-диоксо-1,3-диметилнафто[2,3-d][1,2,3]триазолия (148а) [41]. 
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Исследование взаимосвязи структура-активность нафтотриазолов 148 

показало, что основным структурным фактором для придания 

антибактериальной или противоопухолевой активности является природа 

заместителя в положении 1. Небольшая алкильная цепь или ароматическое 

кольцо с электронодонорными заместителями увеличивает противораковую 

активность, в то время как длинные алкильные цепи усиливают 

антибактериальное действие препаратов [42]. 

Кроме того, 1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-дионы и их соли 

запатентованы в качестве антиаллергических препаратов [33,54,57]. Данные 

соединения ингибируют антиген-индуцированную реакцию тучных клеток у 

млекопитающих, тормозят высвобождение гистамина и других веществ, 

которые опосредуют аллергическую реакцию [44]. Эффективным 

стабилизатором тучных клеток является натриевая соль 6,7-диметил-1H-

нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-диона – BRL 22321 [35,36]. 

Проявляемые нафто[2,3-d][1,2,3]триазолами многочисленные полезные 

свойства, а также наличие удобных подходов к синтезу соединений данного 

класса обуславливают актуальность исследований по функционализации 

подобных веществ с целью получения новых противоопухолевых агентов. 

1-R-4,9-Диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксиды (149) являются 

ближайшим функциональными аналогами 1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-

дионов (21) и, подобно антрациклинам, обладают плоской трициклической 
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структурой, а, следовательно, потенциальной способностью к интеркаляции 

ДНК. 
O
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N
N

+
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R

O

O

O

N
N

N
R

14921  
Обнаружено, что 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-

оксиды (149), полученные по аналогии с ранее описанной нами методикой 

[167,168] (схема 84), обладают значительной противоопухолевой 

активностью [169]. Так, для 1-бензил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-2-оксида (149в) [170] выявлена более высокая 

антипролиферативная активность, чем у известного противоопухолевого 

препарата – доксорубицина (139б). 

Схема 84 
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Учитывая потенциальную кардиотоксичность 1-R-4,9-диоксо-1H-

нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксидов (149а-в) мы исследовали способы их 

функционализации, в частности путем замены одной из карбонильных групп 

оксимной группой, а также путем коньюгации с модифицированным 

нуклеозидом. Полученные при этом продукты исследовались на предмет их 

противоопухолевой активности. 
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2.6.1. Оксимирование 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d] [1,2,3]триазолов и 

их 2-оксидов 

 

Найдено, что 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксиды 

(149а-в) оксимируются избирательно только по одной из карбонильных 

групп (схема 85). 

Схема 85 
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Оксимирование триазолоксидов 149а-в проводили при кипячении в 

пиридине с гидрохлоридом гидроксиламина. При этом оказалось, что даже 

при использовании избытка гидроксиламина образуются лишь 1-R-4,9-

диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-оксим-2-оксиды (151а-в). Заметим, 

что образование изомерных 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-9-

оксим-2-оксидов (150), как и диоксимпроизводных 152, в используемых 

условиях не наблюдалось. 

Селективное оксимирование нафтотриазолов 149 протекает в 

положение 4, вероятно, в связи со стерическими затруднениями, 

создаваемыми заместителями в положении 1, а также благодаря 

дезактивации положения 9 за счет электронного влияния гетероцикла. 

Полученные 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-оксим-2-

оксиды (151а-в) легко ацилируются в пиридине при комнатной температуре 
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различными ацилирующими агентами с образованием соответствующих 1-R-

4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-ацилоксим)-2-оксидов (153а-

е) (схема 86). 

Схема 86 
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Кроме того, нами установлено, что 1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-

дионы (21в-д), полученные аналогично методике Фриса [26] (схема 87), 

также чувствительны к действию гидроксиламина в пиридине.  

Схема 87 
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Триазолы 21в-д подобно триазолоксидам 149а-в оксимируются 

избирательно только по одной карбонильной группе. Заметим, что согласно 

[49] оксимирование 1-фенил-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4,9-диона (21в) 

протекает в положение 9 с образованием монооксима 154, что не 

соответствует нашим данным. Мы установили, что продуктами 

монооксимирования триазолов 21в-д являются 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-4-оксимы (155а-в). Полученные монооксимы 155а-в легко 

вступают в реакции ацилирования по оксимной группе с образованием 
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соответствующих 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-

ацилоксимов) (156а-в) (схема 88). 

Схема 88 
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Структура полученных оксимов нафтотриазолов и их производных 

подтверждена физико-химическими методами, в том числе данными РСА на 

примере оксима 155в и ацилпроизводных 156а и 153е (рис. 8). 
                           А                                            Б                                             В 

 
Рисунок 8. Строение молекул по данным РСА: А – 1-фенил-4,9-диоксо-1Н-

нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(О-ацетоксим) (156а), Б – 1-бензил-4,9-диоксо-

1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-оксим (155в), В – 1-бензил-4,9-диоксо-1Н-

нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксида-4-(О-пропионилоксим) (153е). 
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2.6.2. Взаимодействие 1-(3-азидопропил)-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d] 

[1,2,3]триазол-2-оксида с 5-пропаргилоксиметил-2'-дезоксиуридином 

 

Получение модифицированных нуклеозидов, обладающих различными 

ценными свойствами (флуоресценция, биологическая активность и т.д.) 

является сегодня активно развивающимся направлением синтетической 

химии, поскольку нуклеозидные аналоги в составе коньюгатов биомолекул, а 

также в свободном виде имеют широкий спектр применения [171,172]. Так, 

нуклеозиды и олигонуклеотиды, меченные флуоресцентными красителями, 

активно используются для структурных исследований нуклеиновых кислот и 

молекулярной диагностики [173,174].  

В последние годы было разработано значительное количество 

модифицированных нуклеозидов, обладающих различными видами 

биологической активности, в том числе применяемых для лечения многих 

вирусных заболеваний [175,176] и различных видов рака [177-179] (рис. 9). 
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Рисунок 9. Нуклеозидные аналоги, обладающие антигерпесной (ацикловир), 

противоопухолевой (гемцитабин, флоксуридин) и антивирусной (зидовудин, 

рибавирин, ламивудин) активностью. 
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Сочетание флуоресцентных свойств и биологической активности 

органических соединений является наиболее перспективным направлением в 

развитии современной биохимии. Разработка флуоресцентных аналогов 

нуклеозидов, которые проявляют антибактериальную или противовирусную 

активность, является предметом исследований тераностики, нового подхода, 

направленного на объединение терапевтического препарата и 

диагностического инструмента в одной молекуле [180]. Нуклеозидные 

производные нафтотриазол-2-оксидов могут быть использованы для решения 

этих проблем. 

Одним из часто используемых способов функционализации 

модифицированных нулеозидов является 1,3-диполярное азид-алкиновое 

циклоприсоединение [171,172]. Некаталитический вариант реакции, 

исследованный Хьюсгеном в начале 1960-х [181,182], получил более 

широкое распространение после открытия в 2002 году Мельдалем [183] и 

Шарплессом [184] способности солей меди (I) катализировать данную 

реакцию. 

Cu(I)-катализируемое 1,3-диполярное циклоприсоединение относят к 

клик-реакциям благодаря возможности проведения реакции в мягких 

условиях с высоким выходом в присутствии различных функциональных 

групп. В условиях реакции азиды и алкины реагируют только друг с другом и 

практически инертены по отношению к подавляющему числу 

функциональных групп, как биомолекул, так и реагентов, использующихся в 

методах биоконъюгации. Образующийся триазольный блок чрезвычайно 

стабилен и не токсичен. Взаимодействие может протекать в различных 

растворителях, в том числе в водной среде при комнатной температуре, что 

делает эту реакцию биосовместимой.  

Использование медного катализатора коренным образом меняет 

механизм реакции по сравнению с термическим 1,3-диполярным 

циклоприсоединением. В результате этого реакция становится 

региоспецифической и приводит исключительно к 1,4-дизамещенным 1,2,3-



 79

триазолам. Простота реакции и легкость очистки полученных продуктов 

открывают новые возможности в создании огромного числа соединений с 

биологическим потенциалом [185-187]. 

Нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксиды, содержащие линкерную 

азидогруппу, могут быть использованы в качестве азидной компоненты в 

клик-реакции. В связи с этим, на основе доступного 2,3-дихлор-1,4-

нафтохинона (9) был получен 1-(3-азидопропил)-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-2-оксид (149г), обладающий цитотоксической активностью, 

по описанной методике [188] (схема 89). 
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В качестве алкиновой компоненты был использован 

модифицированный пиримидиновый нуклеозид – 5-пропаргилоксиметил-2'-

дезоксиуридин (157), полученный как описано ранее [189]. Подобные 5-

алкинил-2'-дезоксиуридины, функционализированные флуоресцентными 

красителями, используются для мечения ДНК [190-191].  
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С целью изучения влияния конъюгации нафтотриазол-2-оксидов с 

нуклеозидами на их биологическую активность полученный триазолоксид 

149г был введен в клик-реакцию с модифицированным нуклеозидом 157 с 

образованием конъюгата 5-{((1-[3-(4,9-диоксо-4,9-дигидро-1H-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-2-оксидил)пропил]-1H-1,2,3-триазол-4-ил)метокси)метил}-

2'-деоксиуридина (158) (схема 90*) [192]. 
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Реакцию проводили в водном диоксане в среде аргона в присутствии 

солей меди (I) при комнатной температуре в течение 18 часов; продукт 

конъюгации 158 был выделен экстракцией и очищен хроматографией на 

силикагеле. 

Для триазолоксида 149г и его нуклеозидного конъюгата 158 были 

записаны электронные спектры поглощения и спектры флуоресценции. 

Электронные спектры поглощения в УФ и видимой области были записаны 

при концентрации 5·10-4 M в растворе EtOH / Трис-HCl буфер (рН 8.5, 0.1 М) 

= 1:1. Максимумы поглощения соединений 149г и 158 совпадают (280 и 350 

нм), однако интенсивность поглощения у продукта 158 существенно выше 

(табл. 7). 

*Данная часть работы выполнена совместно с сотрудниками лаборатории 

органического синтеза к.х.н. Светланой Викторовной Васильевой и заведующим 

лабораторией, д.х.н. Владимиром Николаевичем Сильниковым в Институте 

химической биологии и фундаментальной медицины СО РАН. 
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Таблица 7. Электронные спектры поглощения и спектры флуоресценции 1-

(3-азидопропил)-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксида (149г) и 

5-{((1-[3-(4,9-диоксо-4,9-дигидро-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксидил) 

пропил]-1H-1,2,3-триазол-4-ил)метокси)метил}-2'-деоксиуридина (158), 

измеренные в EtOH / Трис-HCl буфер (рН 8.5, 0.1 М) = 1:1. С = 5·10-4 M. 

Соединение УФ спектр, λmax, 
нм (lgε) 

Спектры флуоресценции 

Спектр 
возбуждения, нм 

Спектр излучения, 
нм 

149г 281 (4.00) 
350 (3.15) 

350 
463 

510 
700 
920 

158 278 (4.50) 
350 (3.55) 

330 
465 500 

 

Максимумы эмиссии флуоресценции для соединений 149г и 158 

различаются незначительно и составляют 510 нм (возбуждение при 463 нм) и 

500 нм (возбуждение при 465 нм), соответственно (рис. 10). Кроме того, 

характерное для исходного соединения 149г длинноволновое излучение при 

700 нм (возбуждение при 350 нм) исчезает в спектре продукта 158. Это 

может быть связано с межмолекулярным взаимодействием флуорофора с 

нуклеозидным основанием. 

На рисунке 11 представлены спектры флуоресценции соединения 149г 

в смеси с тимидином, измеренные во времени: сразу после смешивания 

(черная линия), а затем каждые 5 мин. Видно, что интенсивность 

флуоресценции уменьшается по мере установления равновесия. Возможно, 

что интенсивность флуоресценции возрастет при образования ДНК-дуплекса, 

где нуклеозидное основание будет включено во взаимодействие по Уотсону-

Крику. 
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Рисунок 10. Спектры возбуждения (сплошная линия) и флуоресценции 

(пунктирная линия) соединения 149г (черная) и нуклеозидного конъюгата 

158 (красная), измеренные в растворе EtOH / Трис-HCl буфер (рН 8.5, 0.1 М) 

= 1:1. С = 5·10-4 M. 

 
Рисунок 11. Спектры излучения флуоресценции соединения 149г в смеси с 

тимидином, измеренные во времени: сразу после смешивания (черная линия), 

а затем каждые 5 мин. в растворе EtOH / Трис-HCl буфер (рН 8.5, 0.1 М) = 

1:1. С = 5·10-4 M. 
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В НИИ канцерогенеза Российского онкологического научного центра 

им. Н.Н. Блохина сотрудниками лаборатории механизмов гибели опухолевых 

клеток Глазуновой В.А., Марковой А.А. и Штилем А. А. исследованы 

цитотоксические свойства 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-

оксидов (149а-г), их функциолизированных производных оксимов 151а-в, 

ацилоксимов 153а-е, а также продукта конъюгации 158. Установлено, что 

производные нафтотриазолов 149-153, а также конъюгат 158 обладают 

выраженной цитотоксической активностью, в частности, вызывают гибель 

опухолевых клеток линии НСТ116 (аденокарцинома толстой кишки 

человека) в наномолярных и субмикромолярных концентрациях (табл. 8) 

[193]. 

Следовательно, введение в молекулы 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-2-оксидов оксимной группы, как и конъюгация с 5-

пропаргилоксиметил-2'-дезоксиуридином существенно не влияет на 

проявляемую ими цитотоксическую активность.  

 

Таблица 8. Цитотоксическая активность 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-2-оксидов (149), 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-2-оксид-4-оксимов (151), 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-4-(О-ацилоксим)-2-оксидов (153) и конъюгата 158. 

Соединение IC50, мкМ Соединение IC50, мкМ 

149а 0.3 153а 0.1 

149б 0.6 153б 1.4 

149в 0.1 153в 0.1 

149г 0.1 153г 0.7 

151а 0.7 153д 0.8 

151б 1.2 153е 0.4 

151в 0.1 158 0.5 
 



 84

Таким образом, нами получены функционализированные производные 

1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксидов путем замены одной 

из карбонильных групп оксимной группой, а также путем коньюгации с 

модифицированным нуклеозидом. Функционализация в этом направлении 

перспективна в плане получения противоопухолевых агентов с потенциально 

сниженной кардиотоксичностью. 

Наличие флуоресцентных свойств у модифицированных нуклеозидов, 

обладающих биологической активностью, дает возможность использовать 

подобные соединения в качестве инструментов исследования в молекулярной 

биологии для изучения механизмов гибели раковых клеток. Поэтому 

разработка подходов к подобным соединениям весьма актуальна. 
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Глава 3. Экспериментальная часть 

 

Спектры ЯМР1Н и ЯМР13С получены на спектрометре Bruker DRX-500 

(500МГц) в DMSO-d6, внутренний стандарт – ТМС; для соединения 158 – на 

спектрометре Bruker AV-400 (400МГц) в CD3OD. Масс-спектры 

регистрировали на приборе Finnigan MAT 8200. Масс-спектр MALDI-TOF 

для соединения 158 регистрировали на приборе Reflex III (Bruker Daltonics). 

Электронные спектры поглощения регистрировали на спектрофотометре 

Evolution 300 (Thermo Scientific) при толщине слоя 1 см для соединений 97б-

в, 98а-в, 99 в этаноле (2·10-4 моль/л), для соединений 105а-г, 106а-в, 115а-в в 

толуоле (1·10-4 моль/л), для соединений 41а, 117а-д в ДМФА (1·10-4 моль/л), 

для соединений 105а-г, 106а-в, 115а-в в толуоле (1·10-4 моль/л), для 

соединений 135а-г, 136а-г в этаноле (5·10-4 моль/л), для соединений 149б, 

151а-в, 153а-е в ацетонитриле (1·10-4 моль/л). Электронные спектры 

поглощения для соединений 149г и 158в были записаны на 

спектрофотометре UV-1800 (Shimadzu) в растворе EtOH / Трис-HCl буфер 

(рН 8.5, 0.1 М) = 1:1, при концентрации 5·10-4 моль/л. Спектры 

флуоресценции для соединений 149г и 158в записаны на спектрофотометре 

Varian Cary Eclipse (Agilent Technologies) при толщине слоя 1 см в 

EtOH / Трис-HCl буфер (рН 8.5, 0.1 М) = 1:1, при концентрации 5·10-4 моль/л. 

ИК-спектры получены на спектрометре Nicolet iS5 методом iD3 ATR–ZnSe. 

Ход реакций и чистоту синтезированных соединений контролировали 

методом ТСХ на пластинках Silufol с использованием системы растворителей 

толуол-ацетон, 4:1. Температуры плавления измеряли на микронагреватель-

ном столике Boetius. Для синтеза исходных соединений использовали 

коммерчески доступные 1,4-нафтохинон, 2,3-дихлор-1,4-нафтохинон, алкил- 

и ариламины (Acros Organics). 

 

3.1. Взаимодействие 2-бензиламино-1,4-нафтохинонов с нитрующей 

смесью в уксусной кислоте 
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2-Бензиламино-1,4-нафтохинон (97а) был синтезирован реакцией  

1,4-нафтохинона и бензиламина [194], константы соответствуют установлен-

ным ранее [195]. 

2-[(4-Метилбензил)амино]-1,4-нафтохинон (97б). К 4.80 г (30 ммоль) 

1,4-нафтохинона в 40 мл изопропилового спирта прибавили 4.84 г (40 ммоль) 

4-метилбензиламина, перемешивали при 20 °С 3 ч. По окончании реакции 

смесь выдерживали при –10 °С 15 ч. Выпавший оранжевый осадок 

отфильтровывали, промывали водным спиртом, водой. Перекристал-

лизовывали из спирта. Выход 4.80 г (57 %), т.пл. 168-170 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lgε): 454 (3.55). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.25 с (3Н, 

Me), 4.40 д (2Н, СН2, J 7.0), 5.50 с (1Н, Н3), 7.14 д (2Н, Н3’,5’, J 8.0), 7.24 д (2Н, 

Н2’,6’, J 8.0), 7.72 т (1Н, Н6(7), J 7.0), 7.81 т (1Н, Н7(6), J 7.0), 7.90 д (1Н, Н5(8), J 

7.0), 8.99 д (1Н, Н8(5), J 7.0), 8.10 уш. с (1Н, NH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 

277 (39.84) [М]+, 260 (25.93), 105 (100), 89 (10.11), 32 (76.68). Найдено, %: С 

78.00; Н 5.22; N 5.14. С18Н15NO2. Вычислено, %: С 77.96; Н 5.45; N 5.05. М 

277.33. 

2-[(4-Хлорбензил)амино]-1,4-нафтохинон (97в). К 4.80 г (30 ммоль) 

1,4-нафтохинона в 30 мл этанола прилили смесь, состоящую из 6.00 мл (49 

ммоль) 4-хлорбензиламина и 10 мл этанола, перемешивали при 20 °С 2 ч. По 

окончании реакции смесь выдерживали при –10 °С 12 ч. Выпавший красно-

коричневый осадок отфильтровывали, промывали водным спиртом, водой. 

Выход 4.40 г (49 %), т.пл. 215-217 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 452 (3.49). 

Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 4.44 д (2Н, CH2, J 6.5), 5.56 с (1Н, 

Н3), 7.37-7.42 м (4Н, Н3',5'; 2’,6’), 7.73 т (1Н, Н6(7), J 7.0), 7.81 т (1Н, Н7(6), J 7.0), 

7.90 д (1Н, Н5(8), J 7.0), 8.00 д (1Н, Н8(5), J 7.0), 8.19 т (1Н, NH, J 6.5). Масс-

спектр, m/z (Iотн., %): 299 (12.41) [М]+, 298 (11.81) [М+1]+, 297 (34.53) [М]+, 

280 (27.53), 125 (100), 89 (38.74), 32 (23.52). Найдено, %: С 68.60; Н 4.02; Cl 

11.33; N 4.37. С17Н12ClNO2. Вычислено, %: С 68.58; Н 4.06; Cl 11.91; N 4.70. 

М 297.74. 
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1-Гидрокси-2-фенил-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дион (98а). К 1.32 

г (5 ммоль) 2-бензиламино-1,4-нафтохинона (97а) в 30 мл уксусной кислоты 

по каплям прибавляли нитрующую смесь (1.5 мл 60%-ной HNO3 и 2.5 мл 

94%-ной H2SO4) и перемешивали при 20 °С 3 ч. Затем реакционную массу 

выливали в 250 г льда. Выпавший жёлто-оранжевый осадок отфильт-

ровывали, промывали водой. Сухой продукт массой 1.14 г кипятили в 20 мл 

хлороформа 5 мин. Охлаждали, отфильтровывали жёлтый осадок продукта 

98а. Выход 0.98 г (67 %), т.пл. 248-250 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 332 

(3.47), 392 (3.19). ИК спектр, ν, см-1: 1676-1660 (C=O). Спектр ЯМР1Н 

(DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.55-7.63 м (3Н, Н3’,4',5’), 7.86 д (1Н, Н5(8), J 5.5), 7.88 

т (1Н, Н8(5), J 5.5), 8.12 т (2Н, Н6,7, J 5.5), 8.19 д (2Н, Н2',6', J 7.5), 13.20 уш. с 

(1Н, ОH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 290 (2.50) [М]+, 114 (19.12), 105 (100), 77 

(28.63), 39 (6.71). Найдено, %: С 70.81; Н 3.48; N 9.60. С17Н10N2O3. 

Вычислено, %: С 70.34; Н 3.47; N 9.65. М 290.28. 

1-Гидрокси-2-(4-метилфенил)-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дион 

(98б). Синтез проводили аналогично предыдущему исходя из 1.39 г (5 ммоль) 

2-[(4-метилбензил)амино]-1,4-нафтохинона (97б). Смесь перемешивали при 

20 °С 1.5 ч. Осадок продукта 98б перекристаллизовывали из этилцел-

лозольва. Выход 0.98 г (64 %), т.пл. 268-270 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 

335 (3.45), 400 (3.14). ИК спектр, ν, см-1: 1663-1650 (C=O). Спектр ЯМР1Н 

(DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.36 с (3Н, Ме), 7.39 д (2Н, Н3’,5’, J 8.0), 7.86 д (1Н, 

Н5(8), J 3.3), 7.87 д (1Н, Н8(5), J 3.3), 8.09 д (2Н, Н2',6', J 8.0), 8.10-8.13 м (2Н, 

Н6,7), 13.10 уш. с (1Н, ОH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 304 (3.70) [М]+, 288 

(7.31), 119 (100), 91 (17.92), 32 (11.01). Найдено, %: С 70.97; Н 3.86; N 9.12. 

С18Н12N2O3. Вычислено, %: С 71.05; Н 3.97; N 9.21. М 304.31. 

1-Гидрокси-2-(4-хлорфенил)-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дион 

(98в). Синтез проводили аналогично предыдущему исходя из 1.50 г (5 ммоль) 

2-[(4-хлорбензил)амино]-1,4-нафтохинона (97в). Смесь перемешивали при  

20 °С 3 ч. Перекристаллизовывали из смеси толуол-ДМФА (1:1). Выход 1.19 

г (73 %), т.пл. 295-297 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 331 (3.55), 392 (3.15). ИК 
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спектр, ν, см-1: 1676-1650 (C=O). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 

7.66 д (2Н, Н3’,5’, J 8.5), 7.86 д (1Н, Н5(8), J 3.3), 7.88 д (1Н, Н8(5), J 3.3), 8.09-

8.14 м (2Н, Н6,7), 8.22 д (2Н, Н2',6', J 8.5), 13.30 уш. с (1Н, ОH). Масс-спектр, 

m/z (Iотн., %): 326 (1.50) [М+2]+, 325 (0.70) [М+1]+, 324 (4.80) [М]+, 141 (39.64), 

139 (100), 101 (19.82), 76 (24.22), 32 (21.82). Найдено, %: С 62.85; Н 2.69; Cl 

10.36; N 8.36. С17Н9ClN2O3. Вычислено, %: С 62.88; Н 2.79; Cl 10.92; N 8.63. 

М 324.73. 

2-Фенил-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дион (99). Раствор 0.58 г (2 

ммоль) 1-гидрокси-2-фенил-1Н-нафто[2,3-d]имидазол-4,9-дион (98а) в 20 мл 

уксусной кислоты и 2 мл конц. соляной кислоты нагревали при 60 °С 15 мин. 

Затем постепенно прибавляли 0.65 г (10 ммоль) цинковой пыли и 

продолжали нагревать 1.5 ч. По окончании реакции смесь доводили до 

кипения, отфильтровывали. Выпавший после охлаждения жёлтый осадок 

отфильтровывали, промывали водой, спиртом. Выход 0.42 г (77 %), т.пл. 339-

341 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 339 (3.43), 402 (3.26). ИК спектр, ν, см-1: 

1682, 1650 (C=O), 3230 (N-H). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.51-

7.60 м (3Н, Н3’,4’,5’), 7.86 д (1Н, Н5(8), J 3.3), 7.87 д (1Н, Н8(5), J 3.3), 8.10-8.14 м 

(2Н, Н6,7), 8.25 д (2Н, Н2',6', J 7.8), 14.40 с (1Н, NH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 

274 (100) [М]+, 171 (39.84), 130 (34.23), 104 (45.75), 76 (37.64), 32 (98.90). М 

274.28. Полученнй продукт 99 идентичен синтезированному встречным 

путём [29] по всем физико-химическим характеристикам. 

 

3.2. Синтез и свойства 2-алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-

4-оксимов 

2-Алкиламино-1,4-нафтохиноны (104а-г) были синтезированы на 

основе алкиламинов и 1,4-нафтохинона [194]. 

2-Алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксимы (105а-г) 

(общая методика). К раствору соответствующего 2-алкиламино-1,4-

нафтохинона (104а-г) (5 ммоль) в 15 мл ледяной уксусной кислоты при 15-

20 °С добавляли по каплям в течение 10 мин нитрозилсерную кислоту, 
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приготовленную из 0.69 г (10 ммоль) NaNO2 и 5 мл 94%-ной Н2SO4. 

Наблюдалось выделение оксидов азота. Реакционную массу перемешивали в 

течение 1 ч, затем вылили в 50 мл воды со льдом. К полученной суспензии 

прибавляли 5 г NaCl, осадок желтого цвета отделяли фильтрованием. 

2-Метил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксим (105a). Крис-

таллизовали из диоксана. Выход 0.98 г (86%), т.пл. 218-220 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lgε): 284 (4.26), 437 (3.16), 469 (3.13). ИК спектр, см-1: 2700-3300 (O-

H), 1676 (C=O), 1624 (C=N). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.59 с 

(3Н, CH3), 7.53 д.т. (1Н, Н7, J 7.6, J 1.2), 7.67 д.д (1Н, Н9, J 7.6, J 1.2), 7.77 д.т 

(1Н, Н8, J 7.6, J 1.2), 8.05 д.д (1Н, Н6, J 7.6, J 1.2), 13.50 уш. с (1Н, NOH). 

Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 228 (20.52) [М]+, 187 (10.01), 186 (100), 132 (10.31), 

130 (9.51), 129 (10.51), 114 (27.23), 104 (12.61), 102 (8.11), 101 (24.22), 76 

(15.42), 75 (16.02), 74 (8.71), 51 (6.41), 50 (10.61), 43 (84.48), 30 (14.51). 

Найдено, %: С 62.95; Н 3.38; N 12.31. С12Н8N2O3. Вычислено, %: С 63.16; Н 

3.53; N 12.28. M 228.21. 

2-Этил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксим (105б). Кристал-

лизовали из смеси бензола с этанолом (1:1). Выход 1.05 г (87%), т.пл. 201-

203 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 284 (4.30), 437 (3.21), 465 (3.16). ИК спектр, 

см-1: 2700-3300 (O-H), 1676 (C=O), 1621 (C=N). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, 

м.д., J, Гц): 1.34 т (3Н, CH3, J 7.6), 2.93 к (2Н, CH2, J 7.6), 7.53 д.т (1Н, Н7, J 

7.6, J 1.2), 7.69 д.д (1Н, Н9, J 7.6, J 1.2), 7.78 д.т (1Н, Н8, J 7.6, J 1.2), 8.06 д.д 

(1Н, Н6, J 7.6, J 1.2), 13.50 уш. с (1Н, NOH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 242 

(29.53) [М]+, 187 (11.41), 186 (100), 132 (5.11), 130 (8.21), 129 (7.41), 114 

(16.42), 104 (7.61), 102 (7.41), 101 (18.12), 76 (10.91), 75 (8.91), 57 (86.59), 39 

(5.51), 30 (5.71), 29 (34.53). Найдено, %: С 64.11; Н 3.96; N 11.23. С13Н10N2O3. 

Вычислено, %: С 64.46; Н 4.16; N 11.56. M 242.24. 

2-Пропил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксим (105в). Крис-

таллизовали из смеси бензола с этанолом (1:1). Выход 1.1 г (86%), т.пл. 186-

188 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 284 (4.28), 435 (3.19), 468 (3.16). ИК спектр, 

см-1: 2700-3300 (O-H), 1682 (C=O), 1624 (C=N). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, 
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м.д., J, Гц): 1.00 т (3Н, CH3, J 7.4), 1.81 м (2Н, CH2CH2CH3, J 7.4), 2.88 т (2Н, 

CH2CH2CH3, J 7.4), 7.53 т (1Н, Н7, J 7.6), 7.67 д (1Н, Н9, J 7.6), 7.77 т (1Н, Н8, J 

7.6), 8.05 д (1Н, Н6, J 7.6), 13.50 уш. с (1Н, NOH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 

256 (16.82) [М]+, 186 (32.23), 130 (10.51), 129 (9.71), 114 (19.92), 104 (11.31), 

102 (11.91), 101 (20.82), 76 (26.23), 75 (19.12), 74 (10.51), 71 (37.64), 51 

(12.61), 50 (15.92), 43 (100), 41 (39.54), 40 (8.91), 39 (29.43), 32 (58.06), 30 

(34.13), 29 (59.56). Найдено, %: С 65.70; Н 4.55; N 10.84. С14Н12N2O3. 

Вычислено, %: С 65.62; Н 4.72; N 10.93. M 256.26. 

2-Изопропил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксим (105г). 

Кристаллизовали из смеси бензола с этанолом (1:1). Выход 1 г (78%), т.пл. 

175-177 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 284 (4.27), 437 (3.17), 461 (3.14). ИК 

спектр, см-1: 2700-3300 (O-H), 1682 (C=O), 1624 (C=N). Спектр ЯМР1Н 

(DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 1.38 д (6Н, С(CH3)2, J 7.0), 3.25 м (1Н, CH, J 7.4), 

7.54 т (1Н, Н7, J 7.6), 7.71 д (1Н, Н9, J 7.6), 7.78 т (1Н, Н8, J 7.6), 8.06 д (1Н, Н6, 

J 7.6), 13.50 уш. с (1Н, NOH). Спектр ЯМР13С (DMSO-d6, δ, м.д.): 20.65 (2С, 

СH(CH3)2), 28.48 (1С, СH(CH3)2), 121.71 (1С, C7), 127.10 (1С, C5a), 128.63 (1С, 

C3a), 128.96 (1С, C6), 129.51 (1С, C9a), 129.68 (1С, C9), 135.41 (1С, C8), 142.43 

(1С, C4), 146.77 (1С, C9b), 169.49 (1С, C2), 181.28 (1С, C5). Масс-спектр, m/z 

(Iотн., %): 256 (1.60) [М]+, 186 (10.01), 114 (5.31), 104 (5.51), 101 (7.11), 76 

(8.41), 75 (5.91), 71 (28.23), 43 (100), 41 (16.22), 40 (5.11), 39 (9.31), 32 (55.26), 

30 (5.31), 29 (5.91). Найдено, %: С 65.57; Н 4.54; N 10.62. С14Н12N2O3. 

Вычислено, %: С 65.62; Н 4.72; N 10.93. M 256.26. 

2-Алкил-5-гидрокси-4-нитро-2-алкилнафто[2,1-d][1,3]оксазолы 

(106a-в) (общая методика). К раствору соответствующего 2-алкиламино-1,4-

нафтохинона (104а-г) (5 ммоль) в 15 мл ледяной уксусной кислоты при 15-

20 °С добавляли по каплям в течение 10 мин нитрозилсерную кислоту, 

приготовленную из 1.1 г (16 ммоль) NaNO2 и 8 мл 94%-ной Н2SO4. 

Реакционную массу перемешивали в течение 48 ч, затем вылили в 50 мл 

воды со льдом. К полученной суспензии прибавляли 5 г NaCl, осадок 

желтого цвета отделяли фильтрованием. 
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5-Гидрокси-4-нитро-2-этилнафто[2,1-d][1,3]оксазол (106a). Кристал-

лизовали из смеси бензола с этанолом (1:1). Выход 0.8 г (62%), т.пл. 110-

112 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 283 (4.38), 328 (3.88), 421 (3.65). ИК спектр, 

см-1: 1634 (C=N), 1520-1560 (NO2). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 

1.41 т (3Н, CH3, J 7.5), 3.07 к (2Н, CH2, J 7.5), 7.70 т (1Н, Н7, J 7.8), 7.89 т (1Н, 

Н8, J 7.8), 8.13 д (1Н, Н9, J 7.8), 8.45 д (1Н, Н6, J 7.8), 11.75 уш. с (1Н, OH). 

Найдено, %: С 60.92; Н 3.79; N 10.38. C13H10N2O4. Вычислено, %: С 60.46; Н 

3.87; N 10.85. М 258.24. 

5-Гидрокси-4-нитро-2-пропилнафто[2,1-d][1,3]оксазол (106б). Крис-

таллизовали из смеси бензола с этанолом (1:1). Выход 0.87 г (64%), т.пл. 120-

122 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 283 (4.35), 326 (3.85), 418 (3.60). ИК спектр, 

см-1: 1634 (C=N), 1520-1560 (NO2). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 

1.04 т (3Н, CH3, J 7.4), 1.89 м (2Н, CH2CH2CH3, J 7.4), 3.02 т (2Н, CH2CH2CH3, 

J 7.4), 7.69 т (1Н, Н7, J 7.8), 7.88 т (1Н, Н8, J 7.8), 8.10 д (1Н, Н9, J 7.8), 8.44 д 

(1Н, Н6, J 7.8), 11.75 уш. с (1Н, OH). Спектр ЯМР13С (DMSO-d6, δ, м.д.): 

14.00, 20.42, 30.24, 120.52, 122.38, 123.56, 124.73, 126.01, 127.18, 130.82, 

132.01, 140.36, 149.77, 168.12. Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 272 (100) [М]+, 202 

(37.84), 114 (9.01), 104 (10.31), 102 (7.11), 101 (12.51), 76 (11.01), 75 (10.61), 

74 (7.31), 71 (98.20), 43 (94.89), 41 (14.71), 32 (17.32), 30 (6.41), 29 (9.81), 28 

(43.14), 27 (12.81), 18 (16.02). Найдено, %: С 61.88; Н 4.26; N 10.67. 

C14H12N2O4. Вычислено, %: С 61.76; Н 4.44; N 10.29. М 272.26. Структура 

106б подтверждена данными рентгеноструктурного анализа, выполненного 

Гатиловым Ю.В. (рис. 1 стр. 47) CCDC 1012961 [125]. 

5-Гидрокси-2-изопропил-4-нитронафто[2,1-d][1,3]оксазол (106в). 

Кристаллизовали из смеси бензола с этанолом (1:1). Выход 0.9 г (66%), т.пл. 

149-151 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 282 (4.40), 326 (3.82), 419 (3.56). ИК 

спектр, см-1: 1634 (C=N), 1520-1560 (NO2). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., 

J, Гц): 1.44 т (3Н, CH3, J 7.0), 3.07 к (2Н, CH2, J 7.5), 7.70 т (1Н, Н7, J 7.8), 7.89 

т (1Н, Н8, J 7.8), 8.13 д (1Н, Н9, J 7.8), 8.45 д (1Н, Н6, J 7.8), 11.75 уш. с (1Н, 
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OH). Найдено, %: С 61.46; Н 4.17; N 10.30. C14H12N2O4. Вычислено, %: С 

61.76; Н 4.44; N 10.29. М 272.26. 

2-Алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-ацилоксимы (115a-в) 

(общая методика). К раствору 2-алкил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-

оксима (105в-г) (2 ммоль) в 8 мл пиридина прибавили 0.5 мл уксусного (или 

пропионового) ангидрида. Реакционную массу перемешивали в течение 30 

мин при 20-22 °С, затем вылили в 30 мл воды со льдом. Выпавший осадок 

желтого цвета отделяли фильтрованием. 

2-Пропил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-ацетилоксим (115a). 

Кристаллизовали из смеси бензола с этанолом (1:1). Выход 0.45 г (76%), т.пл. 

145-146 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 283 (4.39), 427 (3.58). ИК спектр, см-1: 

3066 (Csp2-H), 2964 (Csp3-H), 2935 (Csp3-H), 2912 (Csp3-H), 2874 (Csp3-H), 1777 

(OC=O), 1687 (C=O), 1624 (C=N). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 

1.03 т (3Н, CH3, J 7.4), 1.83 м (2Н, CH2CH2CH3, J 7.4), 2.32 с (3Н, СОСН3), 

2.91 т (2Н, CH2CH2CH3, J 7.4), 7.59 д.т. (1Н, Н7, J 7.6, J 1.2), 7.71 д.д (1Н, Н9, J 

7.6, J 1.2), 7.81 д.т (1Н, Н8, J 7.6, J 1.2), 8.05 д.д (1Н, Н6, J 7.6, J 1.2). Масс-

спектр, m/z (Iотн., %): 298 (5.41) [М]+, 257 (9.51), 256 (57.26), 212 (14.41), 187 

(12.21), 186 (97.80), 130 (12.11), 114 (17.62), 104 (5.31), 102 (7.91), 101 (5.71), 

76 (8.41), 71 (66.97), 43 (100), 41 (7.51). Найдено, %: С 64.57; Н 4.58; N 9.35. 

С16Н14N2O4. Вычислено, %: С 64.42; Н 4.73; N 9.39. M 298.30. 

2-Изопропил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-ацетилоксим 

(115б). Кристаллизовали из диоксана. Выход 0.5 г (84%), т.пл. 146-147 °С. 

УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 284 (4.36), 425 (3.57). ИК спектр, см-1: 2979 (Csp3-

H), 2935 (Csp3-H), 2874 (Csp3-H),1782 (OC=O), 1690 (C=O), 1621 (C=N). Спектр 

ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 1.39 д (6Н, СH(CH3)2, J 7.0), 2.32 с (3Н, 

СОCH3), 3.27 м (1Н, СH(CH3)2, J 7.0), 7.59 т (1Н, Н7, J 7.6), 7.74 д (1Н, Н9, J 

7.6), 7.81 т (1Н, Н8, J 7.6), 8.05 д (1Н, Н6, J 7.6). Спектр ЯМР 13С (DMSO-d6, δ, 

м.д.): 19.94 (1С, СОCH3), 20.40 (2С, СH(CH3)2), 28.38 (1С, СH(CH3)2), 122.39 

(1С, C7), 126.43 (1С, C5a), 127.97 (1С, C3a), 129.31 (1С, C6), 129.34 (1С, C9a), 

130.70 (1С, C9), 135.96 (1С, C8), 146.58 (1С, C4), 150.96 (1С, C9b), 168.49 (1С, 
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СОCH3), 169.78 (1С, C2), 181.06 (1С, C5). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 298 (5.61) 

[М]+, 257 (4.90), 256 (32.33), 225 (10.01), 197 (6.11), 186 (30.73), 130 (11.41), 

114 (22.62), 104 (8.51), 102 (9.41), 101 (6.21), 76 (13.91), 75 (6.21), 74 (5.71), 71 

(42.34), 43 (100), 41 (11.71), 39 (7.11). Найдено, %: С 64.12; Н 4.69; N 9.34. 

С16Н14N2O4. Вычислено, %: С 64.42; Н 4.73; N 9.39. M 298.29. Структура 115б 

подтверждена данными рентгеноструктурного анализа, выполненного 

Гатиловым Ю.В. (рис. 2 стр. 49) CCDC 1012962 [125]. 

2-Изопропил-4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-пропионилоксим 

(115в). Кристаллизовали из диоксана. Выход 0.57 г (91%), т.пл. 131-133 °С. 

УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 285 (4.41), 430 (3.55). ИК спектр, см-1: 2979 (Csp3-

H), 2939 (Csp3-H), 2882 (Csp3-H), 1787 (OC=O), 1682 (C=O), 1621 (C=N). 

Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 1.24 т (3Н, СОСН2СН3, J 7.50), 1.39 

д (6Н, С(CH3)2, J 7.0), 2.64 к (2Н, СОСН2CH3, J 7.5), 3.27 м (1Н, CH, J 7.0), 

7.60 т (1Н, Н7, J 7.6), 7.74 д (1Н, Н9, J 7.6), 7.81 т (1Н, Н8, J 7.6), 8.05 д (1Н, Н6, 

J 7.6). Спектр ЯМР13С (DMSO-d6, δ, м.д.): 19.14 (1С, СH2CH3), 20.38 (2С, 

СH(CH3)2), 26.54 (1С, СH2CH3), 28.36 (1С, СH(CH3)2), 122.37 (1С, C7), 126.44 

(1С, C5a), 127.99 (1С, C3a), 129.31 (1С, C6), 129.36 (1С, C9a), 130.68 (1С, C9), 

135.95 (1С, C8), 146.64 (1С, C4), 150.95 (1С, C9b), 169.79 (1С, C2), 171.45 (1С, 

СОCH3), 181.07 (1С, C5). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 312 (7.11) [М]+, 257 

(15.82), 256 (100), 240 (12.51), 239 (15.12), 225 (61.86), 197 (16.92), 187 (9.51), 

186 (79.48), 130 (16.22), 114 (30.63), 104 (12.31), 102 (11.01), 101 (5.01), 76 

(21.02), 75 (18.62), 74 (14.31), 71 (59.96), 57 (84.38), 43 (93.13), 41 (14.81), 39 

(10.01), 29 (52.05). Найдено, %: С 65.33; Н 5.13; N 9.06. С16Н14N2O4. 

Вычислено, %: С 65.38; Н 5.16; N 8.97. M 312.33. 

 

3.3. Синтез и свойства бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксидов 

 

2-Ариламино-1,4-нафтохиноны (116а-в) получены на основе 1,4-

нафтохинона и ариламинов [196], константы соответствуют установленным 

ранее [197]. 
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2-(4-Фторанилино)-1,4-нафтохинон (116г). К 7.9 г (50 ммоль) 1,4-

нафтохинона в 60 мл этанола прибавили 9.5 мл (100 ммоль) 4-фторанилина в 

20 мл этанола, перемешивали при 50 °С в течение 30 мин, затем охлаждали. 

Отфильтровывали вишнево-красный осадок. Выход 5.6г (42%), т.пл. 247-

248 °С (Ср. т.пл. 246-248 °С [197], 244 °С [198], 227 °С [196]). Данные 

ЯМР1Н-спектра соответствуют литературным [198]. УФ спектр, λ макс., нм (lg 

ε): 273 (4.36), 464 (3.56). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 6.00 с (1Н, 

Н3), 7.29 м (2Н, Н3',5'), 7.42 м (2Н, Н2',6'), 7.79 т (1Н, Н6(7), J 7.5), 7.86 т (1Н, 

Н6(7), J 7.5), 7.95 д (1Н, Н5(8), J 7.5), 8.06 д (1Н, Н5(8), J 7.5), 9.25 с (1Н, NН). 

Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 267 (97.70) [M]+, 238 (44.94), 105 (46.85), 104 

(38.54), 76 (67.37), 75 (45.55), 44 (62.46), 40 (100), 32 (96.90), 29 (48.95). 

Найдено, %: C 72.15; H 3.70; N 5.14. C16H10FNO2. Вычислено, %: C 71.91; H 

3.74; N 5.24. M 267.26. 

Бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксиды (117а-г) (общая методика). К 

раствору соответствующего 2-ариламино-1,4-нафтохинона (116а-г) (10 

ммоль) в 50 мл ледяной уксусной кислоты добавляли по каплям в течение 10 

мин нитрозилсерную кислоту, приготовленную из 1.38 г NaNO2 (20 моль) и 

10 мл 94%-ной Н2SO4. Реакционную массу перемешивали в течение 1 часа, 

затем добавили 30 мл воды; осадок желтого цвета отделяли фильтрованием, 

промывали водой, высушивали, кристаллизовали из толуола.  

Бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксид (117a). Выход 2.5г (91%), т.пл. 

338-340 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg ε): 268 (4.47), 305 (4.42). ИК-спектр,  

ν/см–1: 1683, 1660 (С=О), 1585, 1568 (С=С, С=N), 1266 (N+–O–). Спектр 

ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.94 т (1H, Н2, J 7.4), 8.00 м (2Н, Н8,9), 8.10 т 

(1Н, Н3, J 7.4), 8.24 д (2Н, Н7,10, J 7.8), 8.38 д (1Н, Н4, J 8.4), 8.56 д (1Н, Н1, J 

8.4). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 276 (25.03) [M]+, 260 (36.04), 232 (15.52), 204 

(27.83), 104 (100), 76 (99.50), 75 (25.93), 50 (51.85). Найдено, %: С, 69.37; Н, 

2.73; N, 10.13. C16H8N2O3. Вычислено, %: С, 69.57; Н, 2.92; N, 10.14. М 276.25. 
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3-Метилбензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксид (117б). Выход 2.5г (86%), 

т.пл. 320-322 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg ε): 268 (4.47), 313 (4.41). ИК-спектр, 

ν/см–1: 1680, 1657 (С=О), 1592, 1562 (С=С, С=N), 1272 (N+–O–). Спектр 

ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.65 c (3H, Me), 7.95 м (2H, Н2,8), 7.99 т (1Н, 

Н9, J 8.7), 8.23 д (1Н, Н10, J 8.7), 8.25 д (1Н, Н7, J 8.7), 8.28 д (1Н, Н1, J 8.5), 

8.38 уш.с (1Н, Н4). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 290 (11.31) [M]+, 274 (100), 246 

(50.25), 218 (20.02), 104 (82.48), 76 (83.58), 43 (35.04). Найдено, %: С, 70.29; 

Н, 3.39; N, 9.73. C17H10N2O3. Вычислено, %: С, 70.34; Н, 3.47; N, 9.65. М 

290.28. 

3-Хлорбензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксид (117в). Выход 2.5г (81%), 

т.пл. 261-263 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg ε): 268 (4.48), 316 (4.43). ИК-спектр, 

ν/см–1: 1685, 1672 (С=О), 1592, 1560 (С=С, С=N), 1266 (N+–O–). Спектр 

ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.95 т.д (1H, Н8, J 7.4, J 1.4), 8.00 т.д (1Н, Н9, 

J 7.4, J 1.4), 8.14 д.д (1Н, Н2, J 8.9, J 2.3), 8.25 д.т (2Н, Н7,10, J 7.4, J 1.4), 8.43 д 

(1Н, Н1, J 8.9), 8.58 д (1Н, Н4, J 2.3). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 312 (13.51) 

[M+2]+, 311 (4.90) [M+1]+, 310 (27.83) [M]+, 296 (39.24), 295 (18.22), 294 (100), 

268 (22.72), 267 (10.01), 266 (69.17), 240 (17.62), 238 (40.94), 110 (30.93), 105 

(39.54), 104 (49.35), 76 (14.71), 75 (67.47), 74 (20.12), 58 (37.24), 43 (25.53). 

Найдено, %: С, 62.07; Н, 2.32; N, 8.72. C16H7ClN2O3. Вычислено, %: С, 61.85; 

Н, 2.27; N, 9.02. М 310.70. 

3-Фторбензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксид (117г). Выход 2.4г (82%), 

т.пл. 227-229 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg ε): 268 (4.47), 310 (4.40). ИК-спектр, 

ν/см–1: 1682, 1668 (С=О), 1610, 1592 (С=С, С=N), 1268 (N+–O–). Спектр 

ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.95 т.д (1H, Н8, J 7.5, J 1.4), 8.00 т.д (1Н, Н9, 

J 7.5, J 1.4), 8.07 т.д (1Н, Н2, J 9.0, J 2.8), 8.25 д.т (2Н, Н7,10, J 7.5, J 1.4), 8.34 

д.д (1Н, Н4, JСH,F 9.0, J 2.8), 8.52 д.д (1Н, Н1, J 9.0, JСH,F 5.4). Масс-спектр, m/z 

(Iотн., %): 294 (41.64) [M]+, 278 (53.75), 250 (26.03), 222 (35.24), 104 (100), 76 

(69.57), 50 (27.23), 32 (83.48). Найдено, %: C 65,37; H 2.35; N 9.41. 

C16H7FN2O3. Вычислено, %: C 65.31; H 2.38; N 9.52. М 294.24. Структура 117г 
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подтверждена данными порошкового рентгеноструктурного анализа, 

выполненного Чернышевым В.В. (рис. 3 стр. 53) [133]. 

Бензо[b]феназин-6,11-дион (41а). К раствору 0.28 г (1 ммоль) 

бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксида (117а) в 10 мл ДМФА прибавили 0.5 мл 

раствора гидразингидрата в 5 мл этанола в течение 20 мин. Реакционную 

смесь перемешивали при 20 °С в течение 1 ч. Выпавший светло-зеленый 

осадок отделяли фильтрованием, промывали водой, высушивали и 

кристаллизовали из ДМФА. Выход 0.23 г (90%), т.пл. 333-334 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lg ε): 287 (4.41). ИК-спектр, ν/см–1: 1685 (С=О), 1591, 1576 (С=С, 

C=N). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 8.01 м (2H, Н8,9), 8.13 м (2Н, 

Н2,3), 8.34 м (2Н, Н7,10), 8.42 м (2Н, Н1,4). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 260 

(51.75) [M]+, 232 (22.22), 204 (25.03), 104 (97.00), 76 (100), 75 (30.83), 50 

(63.46). Найдено, %: С, 73.71; Н, 3.02; N, 10.72. C16H8N2O2. Вычислено, %: С, 

73.84; Н, 3.10; N, 10.76. М 260.25. 

3-(4-Морфолино)бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксид (117д). К 0.36 г 

(1 ммоль) 3-фторбензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксида (117г) в 20 мл ДМФА 

прибавили 0.2 мл (2 ммоль) морфолина. Смесь перемешивали в течение двух 

часов при 40 °С, осадок красного цвета отделили фильтрованием. Продукт 

кристаллизовали из толуола. Выход 0.37г (94%), т.пл. 290-292 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lg ε): 270 (4.51), 326 (4.24), 455 (4.13). ИК-спектр, ν/см–1: 1676, 1655 

(С=О), 1615, 1587 (С=С, С=N), 1270 (N+–O–). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, 

м.д., J, Гц): 3.55 уш.c (4Н, N(СН2)2), 3.80 уш.с (4Н, О(СН2)2), 7.63 c (1Н, Н4), 

7.86 уш.д (1Н, H2, J 9.6), 7.89 т (1Н, H8, J 8.2), 7.93 т (1Н, H9, J 8.2), 8.12 д (1Н, 

Н1, J 9.6), 8.20 д (1Н, Н7(10), J 8.2), 8.22 д (1Н, Н10(7), J 8.2). Масс-спектр, m/z 

(Iотн., %): 361 (5.51) [M]+, 345 (25.33), 287 (33.03), 104 (100), 76 (85.79), 50 

(22.42), 44 (23.32), 32 (92.59), 29 (29.03). Найдено, %: C 66.10; H 4.04; N 11.31. 

C20H15N3O4. Вычислено, %: C 66.48; H 4.16; N 11.63. М 361.36. 
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3.4. Синтез и свойства бензо[b]феназин-6,11-дионов 

2-Ариламино-3-хлор-1,4-нафтохиноны (22а,б) получали на основе 

2,3-дихлор-1,4-нафтохинона и ариламинов [199]. 

2-Анилино-5-гидрокси-3-хлор-1,4-нафтохинон (66б) получали по 

известной методике [200] на основе ариламинов и 5-гидрокси-2,3-дихлор-1,4-

нафтохинона (дихлорюглона) [201]. 

2-(4-Фторанилино)-3-хлор-1,4-нафтохинон (22ж). К 2.27 г (0.01 моль) 

2,3-дихлор-1,4-нафтохинона в 20 мл этанола прибавляли 2 мл (0.02 моль) 4-

фторанилина. Реакционную массу кипятили в течение часа, охлаждали, 

фильтровали выпавший осадок темно-красного цвета. Выход 2.9 г (97%), 

т.пл. 228 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.17 м (4Н, Н2',3',5',6'), 

7.80 т.д (1H, H6(7), J 7.5, J 1.3), 7.87 т.д (1H, H6(7), J 7.5, J 1.3), 8.03 м (2Н, Н5,8), 

9.28 с (1Н, NH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 303 (23.32) [M+2]+, 302 (13.41) 

[M+1]+, 301 (72.57) [M]+, 266 (100), 105 (54.05), 95 (39.64), 76 (52.55), 75 

(45.65), 50 (27.53). Найдено, %: С 63.68; Н 2.95; N 4.53. С16Н9NO2ClF. 

Вычислено, %: С 63.70; Н 3.01; N 4.64. M 301.71. 

Бензо[b]феназин-6,11-дионы (41а,б,ж,к) (общая методика). К 10 

ммоль 2-ариламино-3-хлор-1,4-нафтохинона (22а,б) или 2-анилино-3-хлор-5-

гидрокси-1,4-нафтохинона (66б) в 25 мл ДМФА по каплям добавили раствор 

1 г (15 ммоль) азида натрия в 3 мл воды. Реакционную массу нагревали при 

температуре 100 °С в течение 1 ч. После охлаждения выпавший осадок 

отфильтровали и промывали 5 мл этанола, затем 10 мл бензола. Осадок 

кристаллизовали из ДМФА. При разбавлении фильтрата водой были 

выделены побочные продукты реакции – 2-амино-3-анилино-1,4-

нафтохиноны (50а,б), которые не подвергались дополнительной очистке и 

идентификации. 

Бензо[b]феназин-6,11-дион (41а). Бледно-зеленые кристаллы. Выход 

1.3 г (50%), т.пл. 334 °С. Константы соответствуют образцу, полученному 

путем восстановления бензо[b]феназин-6,11-дион-5-оксида (117a). 
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2-Хлорбензо[b]феназин-6,11-дион (41б). Бледно-желтые кристаллы. 

Выход 0.7 г (23%), т.пл. 290 °С. (Ср. т.пл. 290 °С [31]). Спектр ЯМР1Н 

(DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 8.01 м (2Н, Н8,9), 8.15 дд (1Н, Н3, J 9.0, J 2.3), 8.33 м 

(2Н, Н7,10), 8.44 д (1Н, Н4, J 9.0), 8.55 д (1Н, Н1, J 2.3). Масс-спектр, m/z (Iотн., 

%): 296 (32.33) [M+2]+, 295 (22.32) [M+1]+, 294 (100) [M]+, 266 (45.35), 238 

(31.53), 104 (76.28), 76 (45.25). Найдено, %: С 65.08; Н 2.31; N 9.23. 

С16Н7N2O2Cl. Вычислено, %: С 65.21; Н 2.39; N 9.51; Cl 12.03. M 294.70. 

7-Гидроксибензо[b]феназин-6,11-дион (41ж). Оранжевые кристаллы. 

Выход 1,7 г (62%), т.пл. 270 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.50 

дд (1Н, Н10, J 8.0, J 1.2), 7.89 м (2Н, Н8,9), 8.15 м (2Н, Н2,3), 8,42 м (2Н, Н1,4), 

12.41 с (1Н, ОН). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 276 (100) [M]+, 248 (38.74), 120 

(80.08), 92 (63.76), 76 (36.94), 75 (30.43), 64 (36.74), 63 (63.46), 50 (27.23). 

Найдено, %: С 69.44; Н 3.09; N 9.67. С16Н8N2O3. Вычислено, %: С 69.57; Н 

2.92; N 10.14. M 276.25. 

2-Аминобензо[b]феназин-6,11-дион (41к). Красные кристаллы. Выход 

2.3 г (83%), т.пл. > 350 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.00 с 

(2Н, NH), 7.08 д (1Н, Н1, J 2.4), 7.51 дд (1Н, Н3 J 9.1, J 2.4), 7.95 м (2Н, Н8,9), 

8.02 д (1Н, Н4 J 9.1) 8.26 м (2Н, Н7,10). Найдено, %: С 69.68; Н 3.31; N 14.89. 

С16Н9N3O2. Вычислено, %: С 69.81; Н 3.30; N 15.27. M 275.27. 

Взаимодействие бензо[b]феназин-6,11-диона с азотистоводородной 

кислотой в концентрированной серной кислоте 

К 2.6 г (10 ммоль) бензо[b]феназин-6,11-диона (41а) в 15 мл 94%-ной 

серной кислоты при перемешивании добавляли 1.6 г (25 ммоль) азида натрия 

при температуре 20-22 °С в течение 1 ч. Реакционную массу перемешивали 

при температуре 20-22 °С в течение ~100 часов, затем разбавляли водой со 

льдом (100 мл). Выпавший осадок отделяли фильтрованием, высушивали, 

затем кипятили в 50 мл толуола. Не растворившийся в толуоле светло-

бежевый осадок 7,12-дигидрохиноксалино[2,3-c][1,6]бензодиазоцин-6,13-

диона (130) отделяли фильтрованием. Фильтрат хроматографировали на 

силикагеле (элюент толуол). Фракцию красно-розового цвета собирали, 
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концентрировали, полученный ярко-красный осадок 7Н-хиноксалино[2,3-

с][1]бензазепин-6,12-диона (129) кристаллизовали из ацетона. 

7Н-хиноксалино[2,3-с][1]бензазепин-6,12-дион (129). Выход 0.55 г 

(20%), т.пл. 252 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.79 т (1Н, Н9, J 

8.2), 7.89 т (1Н, Н2(3), J 7.7), 7.93 т (1Н, Н10, J 8.2), 7.97 т (1Н, Н2(3, J 7.7)), 8.09 

д (1Н, Н11, J 8.2), 8.17 д (1Н, Н1(4), J 7.7) 8.29 д (1Н, Н1(4), J 7.7), 8.64 д (1Н, Н8, 

J 8.2), 14.23 с (1Н, NH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 275 (22.62) [M]+, 190 

(19.12), 104 (33.73), 77 (32.33), 76 (100), 75 (39.64), 51 (24.72), 50 (59.66). 

Найдено, %: C 69.50; H 3.15; N 15.07. С16Н9N3O2. Вычислено, %: С 69.81; Н 

3.30; N 15.27. M 275.27. 

7,12-Дигидрохиноксалино[2,3-c][1,6]бензодиазоцин-6,13-дион (130). 

Выход 1.4 г (50%), т.пл. 315 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.22 

м (2H, Н9,10), 7.28 м (2Н, Н8,11), 7.95 м (2Н, Н2,3), 8.13 м (2Н, Н1,4), 10.77 с (2Н, 

NH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 290 (12.41) [M]+, 246 (73.47), 144 (100), 106 

(36.34), 79 (35.34), 76 (27.23), 52(48.55), 51 (38.74), 50 (29.13). Кристал-

лическая структура 130 подтверждена данными порошкового рентгено-

структурного анализа, выполненного Чернышевым В.В. (рис. 5 стр. 59) 

CCDC 880556. 

Оксимирование бензо[b]феназин-6,11-дионов. К 2 ммоль 2-

бензо[b]феназин-6,11-диона (41а,д) в 5 мл пиридина добавили 6 ммоль 

гидрохлорида гидроксиламина или метоксиамина. Реакционную массу 

кипятили в течение 15 мин, охлаждали, осадок фильтровали, промывали 

водой, этанолом. 

Бензо[b]феназин-6,11-дион бис(О-метилоксим) (133а). Лимонно-

желтые кристаллы. Выход 0.57 г (90%), т.пл. 199-201 °С. Спектр ЯМР1Н 

(DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 4.19 с (6Н, CH3), 7.66 м (2Н, Н8,9), 7.95 м (2Н, Н2,3), 

8.23 м (2Н, Н7,10), 8.43 м (2Н, Н1,4). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 318 (83.28) 

[M]+, 258 (45.05), 257 (36.14), 130 (100), 129 (50.95), 102 (67.77), 90 (31.63), 76 

(42.74), 75 (38.34), 50 (27.53). Найдено, %: C 67.54; H 4.21; N 17.75. 

С18Н14N4O2. Вычислено, %: С 67.92; Н 4.43; N 17.60. M 318.34. 
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2-Аминобензо[b]феназин-6,11-дион диоксим (133б). Красные 

кристаллы. Выход 0.54 г (89%), т.пл. > 350 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, 

м.д., J, Гц): 6.96 д (1H, Н1, J 2.4), 7.0 c (2Н, NH), 7.48 дд (1H, Н4, J 9.1, J 2.4), 

7.52 м (2Н, Н8,9), 8.00 д (1Н, Н4, J 9.1), 8.20 м (2Н, Н7,10), 16.01 с (1Н, С6NОH), 

16.90 с (1Н, С11NОH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 305 (100) [M]+, 258 (45.05), 

257 (36.14), 130 (100), 129 (50.95), 102 (67.77), 90 (31.63), 76 (42.74), 75 

(38.34), 50 (27.53). Найдено, %: C 62.57; H 3.41; N 22.89. С16Н11N5O2. 

Вычислено, %: С 62.95; Н 3.63; N 22.94. M 305.30. 

 

3.5. Ацилирование 2-ариламино-5,8-дигидрокси-3-хлор-1,4-нафто-

хинонов 

2-Ариламино-3-хлор-5,8-дигидрокси-1,4-нафтохиноны (134а,б) 

получали аналогично известной методике [83], на основе 2,3-дихлор-5,8-

дигидрокси-1,4-нафтохинона (дихлорнафтазарина) [151]. 

2-Ариламино-8-ацилокси-5-гидрокси-3-хлор-1,4-нафтохиноны 

(135а-г) (общая методика). Раствор 5 ммоль 2-ариламино-3-хлор-5,8-

дигидрокси-1,4-нафтохинона (134а,б) и 6 ммоль ацилирующего агента 

(уксусный ангидрид или бензоилхлорид) в 15 мл пиридина перемешивали 

при температуре 20-22 °С 20 минут. К загустевшей реакционной массе 

добавляли 10 мл воды, осадок отделяли фильтрованием. Продукт реакции 

отделяли от примеси диацилоксипроизводного с помощью колоночной 

хроматографии на силикагеле (элюент хлороформ), затем кристаллизавали из 

спирта. 

2-Анилино-8-ацетилокси-5-гидрокси-3-хлор-1,4-нафтохинон (135а). 

Выход 1.5 г (83%), т.пл. 190-192 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg ε): 285 (4.33), 501 

(3.78). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.32 с (3H, Me), 7.15 м (3Н, 

H2,4,6-PhNH), 7.32 т (2Н, Н3,5-PhNH, J 7.9), 7.41 д (2Н, Н6(7), J 9.1), 7.44 д (2Н, 

Н7(6), J 9.1), 9.65 с (1Н, NН), 12.90 с (1Н, ОH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 357 

(15.0) [M]+, 315 (100), 280 (58.1), 77 (78.2), 51 (34.9), 43 (96.8), 32 (93.2).  
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Найдено, %: C 60.56; H 3.29; N 3.85. C18H12СlNO5. Вычислено, %: C 

60.42; H 3.36; N 3.92. М 357.75. Структура 135б подтверждена данными 

рентгеноструктурного анализа, выполненного Гатиловым Ю.В. (рис. 7 стр. 

63) CCDC 888782 [142]. 

8-Ацетилокси-5-гидрокси-2-(N-(4-метилфенил)амино)-3-хлор-1,4-

нафтохинон (135б). Выход 1.5 г (80%), т.пл. 189-191 °С. УФ спектр, λмакс., нм 

(lg ε): 286 (4.73), 369 (3.41), 509 (3.70). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, 

Гц): 2.30 с (3H, 4-Me), 2.33 с (3H, (CO)Me), 7.03 д (2Н, Н2,6-PhNH, J 8.3), 7.13 

д (2Н, Н3,5-PhNH, J 8.3), 7.41 д (2Н, Н6(7), J 9.1), 7.44 д (2Н, Н7(6), J 9.1), 9.62 с 

(1Н, NН), 12.97 с (1Н, ОH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 373 (4.00) [M+2]+, 372 

(2.60) [M+1]+, 371 (12.21) [M]+, 329 (56.86), 294 (32.53), 91 (46.75), 65 (30.73), 

43 (100). Найдено, %: C 61.77; H 3.73; N 3.71. C19H14NO5Сl. Вычислено, %: C 

61.37; H 3.77; N 3.78. М 371.78. 

2-Анилино-8-бензоилокси-5-гидрокси-3-хлор-1,4-нафтохинон 

(135в). Выход 1.8 г (85%), т.пл. 182-184 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg ε): 283 

(4.39), 504 (3.86). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.11 м (3Н, Н2,4,6-

PhNH), 7.29 т (2Н, Н3,5-PhNH, J 7.9), 7.47 д (1Н, Н6(7), J 9.1), 7.62 м (3Н, Н7(6), 

Н3,5-PhCO), 7.76 т (1Н, Н4-PhCO, J 7.5), 8.15 д (2Н, Н2,6-PhCO, J 7.4), 9.63 с 

(1Н, NН), 12.95 с (1Н, ОH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 419 (0.40) [M]+, 106 

(7.41), 105 (100), 77 (44.54), 51 (10.11). Найдено, %: C 65.49; H 3.06; N 3.20. 

C23H14NO5Сl. Вычислено, %: C 65.79; H 3.34; N 3.34. М 419.82. 

8-Бензоилокси-5-гидрокси-2-(N-(4-метилфенил)амино)-3-хлор-1,4-

нафтохинон (135г). Выход 1.8 г (82%), т.пл. 181-183 °С. УФ спектр, λмакс., нм 

(lg ε): 287 (4.78), 371 (3.58), 522 (3.68). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, 

Гц): 2.27 с (3H, Me), 6.99 д (3Н, Н2,6-PhNH J 8.3), 7.09 д (2Н, Н3,5-PhNH, J 8.2), 

7.47 д (1Н, Н6(7), J 9.1), 7.62 м (3Н, Н7(6) Н3,5-PhCO), 7.76 т (1Н, Н4-PhCO, J 

7.5), 8.15 д (2Н, Н2,6-PhCO, J 7.5), 9.60 с (1Н, NН), 13.00 с (1Н, ОH). Масс-

спектр, m/z (Iотн., %): 435 (0.70) [M+2]+, 433 (2.60) [M]+, 106 (17.42), 105 (100), 

77 (81.78), 51 (18.82). Найдено, %: C 66.36; H 3.66; N 3.22. C24H16NO5Сl. 

Вычислено, %: C 66.44; H 3.69; N 3.23. М 433.85. 
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2-Ариламино-5,8-диацилокси-3-хлор-1,4-нафтохиноны (136а-г) 

(общая методика). Раствор 5 ммоль 2-ариламино-3-хлор-5,8-дигидрокси-1,4-

нафтохинона (134a,б) и 12.5 ммоль ацилирующего агента (уксусный 

ангидрид или бензоилхлорид) в 15 мл пиридина перемешивали при 

температуре 20-22 °С 40 минут. К реакционной массе добавляли 20 мл воды и 

выпавший осадок отделяли фильтрованием. Продукт кристаллизавали из 

спирта. 

2-Анилино-5,8-диацетилокси-3-хлор-1,4-нафтохинон (136а). Выход: 

1.74 г (87%), т.пл. 215-217 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg ε): 286 (4.37), 349 

(3.68), 481 (3.66). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.33 с (3H, 

Me(OCO)C8(5)), 2.36 с (3H, Me(OCO)C5(8)), 7.10 м (3Н, Н2,4,6-PhNH), 7.29 т (2Н, 

Н3,5-PhNH, J 7.9), 7.60 д (1Н, Н6(7), J 8.8), 7.64 д (1Н, Н7(6), J 8.8), 9.31 с (1Н, 

NН). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 399 (13.6) [M]+, 315 (85.8), 280 (37.6), 77 

(52.8), 51 (17.3), 43 (100), 32 (80.9). Найдено, %: C 60.11; H 3.44; N 3.24. 

C20H14NO6Сl. Вычислено, %: C 60.08; H 3.50; N 3.50. М 399.79. 

5,8-Диацетилокси-2-(N-(4-метилфенил)амино)-3-хлор-1,4-нафто-

хинон (136б). Выход 1.86 г (90%), т.пл. 212-214 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg 

ε): 287 (4.76), 353 (3.62), 492 (3.58). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 

2.28 с (3H, 4-Me), 2.34 с (3H, Me(OCO)C8(5)), 2.35 с (3H, Me(OCO)C5(8)), 6.97 д 

(2Н, Н2,6-PhNH, J 8.3), 7.10 д (2Н, Н3,5-PhNH, J 8.3), 7.59 д (2Н, Н6(7), J 8.8), 

7.64 д (2Н, Н7(6), J 8.8), 9.26 с (1Н, NН). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 413 (0.40) 

[M]+, 329 (18.72), 91 (54.75), 65 (27.33), 43 (100). Найдено, %: C 61.26; H 3.86; 

N 3.29. C21H16NO6Сl. Вычислено, %: C 60.94; H 3.87; N 3.39. М 413.82. 

2-Анилино-5,8-дибензоилокси-3-хлор-1,4-нафтохинон (136в). Выход: 

2.3 г (88%), т.пл. 220-222 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg ε): 283 (4.44), 348 (3.60), 

480 (3.58). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 7.06 м (3Н, Н2,4,6-PhNH), 

7.25 т (2Н, Н3,5-PhNH, J 7.9), 7.65 м (4Н, Н3,3,5,5-PhCO), 7.79 м (2Н, Н4,4-PhCO), 

7.85 д (1Н, Н6(7), J 8.8), 7.89 д (1Н, Н7(6), J 8.8), 8.17 м (4Н, Н2,2,6,6-PhCO), 9.30 с 

(1Н, NН). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 106 (8.91), 105 (100), 77 (32.83), 51 
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(5.41). Найдено, %: C 68.79; H 3.28; N 2.36. C30H18NO6Сl. Вычислено, %: C 

68.77; H 3.44; N 2.67. М 523.93. 

5,8-Дибензоилокси-2-(N-(4-метилфенил)амино)-3-хлор-1,4-нафто-

хинон (136г). Выход 2.4 г (89%), т.пл. 218-220 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lg ε): 

287 (4.78), 354 (3.64), 493 (3.58). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.24 

с (3H, Me), 6.95 д (2Н, Н2,6-PhNH J 8.4), 7.05 д (2Н, Н3,5-PhNH, J 8.3), 7.65 м 

(4Н, Н3,3,5,5-PhCO), 7.79 м (2Н, Н4,4-PhCO), 7.84 д (1Н, Н6(7), J 8.8), 7.88 д (1Н, 

Н7(6), J 8.8), 8.17 м (4Н, Н2,2,6,6-PhCO), 9.26 с (1Н, NН). Масс-спектр, m/z (Iотн., 

%): 537 (2.30) [M]+, 106 (16.82), 105 (100), 77 (77.98), 51 (11.21). Найдено, %: 

C 68.91; H 3.67; N 2.58. C31H20NO6Сl. Вычислено, %: C 69.21; H 3.72; N 2.60. 

М 537.96 

 

3.6. Функционализация 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3] 

триазол-2-оксидов путем введения в их структуру оксимной группы и 

клик-реакцией с 5-пропаргилоксиметил-2'-дезоксиуридином 

 

3.6.1. Оксимирование 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-

2-оксидов 

2-Алкиламино-3-хлор-1,4-нафтохиноны (22з-к) получали на основе 

2,3-дихлор-1,4-нафтохинона и алкиламинов аналогично методике [199]. 

1-Алкил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксиды (149а,в) 

синтезировали как описано ранее [167]. 

1-Бутил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксид (149б). К 

5.2 г (20 ммоль) 2-бутиламино-3-хлор-1,4-нафтохинона (22и) в 40 мл 

уксусной кислоты прибавляли 2.8 г (40 ммоль) NaNO2 небольшими порциями 

в течение 1 ч. Реакционную массу перемешивали 30 мин при 20-22 °С, затем 

разбавили водой со льдом до объема 300 мл. Желтый осадок 2-(N-

нитрозобутиламино)-3-хлор-1,4-нафтохинона (23в) отделяли фильтрованием, 

промывали водой, высушивали в темноте. Полученный N-нитрозамин 23в 

(5.6 г; 19 ммоль) без дополнительной очистки растворяли в 40 мл смеси 
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ДМФА и этанола (1:1) и добавляли раствор 2.5 г (38 ммоль) NaN3 в 15 мл 

воды. Реакционную массу перемешивали 30 мин при 20-22 °С, затем 

разбавили холодной водой до объема 200 мл, выпавший осадок 2-азидо-3-(N-

нитрозобутиламино)-1,4-нафтохинона экстрагировали 100 мл бензола. 

Бензольный раствор сушили CaCl2, доводили до кипения и кипятили 30 мин, 

затем раствор концентрировали до 25-30 мл. Выпавший при охлаждении 

желтый осадок 1-бутил-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксида 

(149б) отделяли фильтрованием, промывали этанолом, высушивали, 

кристаллизовали из этанола. Выход 3.5 г (65% в пересчете на амин 22и), т.пл. 

196-198 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 213 (4.10), 257 (4.27), 286 (4.41), 336 

(3.42), 428 (3.09). ИК спектр, см-1: 2958 (Csp3-H), 2932 (Csp3-H), 2911 (Csp3-H), 

2869 (Csp3-H), 1682, 1660 (C=O). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 0.92 

т (3H, CH3, J 7.4), 1.36 секстет (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.5), 1.80 кв (2H, 

CH2CH2CH2CH3, J 7.3), 4.75 т (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.2), 7.93 м (2H, H6,7), 

8.14 м (2H, H5,8). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 271 [M]+ (1.7), 254 (23.8), 185 

(30.5), 158 (100), 104 (28.8), 102 (57.4), 76 (72.8), 75 (27.8), 57 (28.8), 50 (34.8), 

41 (72.5), 39 (35.9), 30 (67.4), 29 (97.8), 27 (61.5). Найдено, %: C, 61.84; H, 

4.73; N, 15.51. C14H13N3O3. Вычислено, %: C, 61.99; H, 4.83; N, 15.49%. М 

271.28. 

1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксид-4-оксимы 

(151a-в) (общая методика). К 10 ммоль 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазол-2-оксида (149а-в) в 20 мл пиридина добавили 2 г (30 ммоль) 

гидрохлорида гидроксиламина. Реакционную массу кипятили в течение 30 

мин, охлаждали, к загустевшей массе добавляли 20 мл воды. Осадок 

фильтровали, промывали водой, водным спиртом. Продукт желтого цвета 

кристаллизовали из спирта.  

1-Метил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксид-4-оксим 

(151a). Выход 2.3 г (94%), т.пл. 250-252 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 224 

(4.23), 255 (4.30), 264 (4.27), 287 (4.23), 350 (3.91). ИК спектр, см-1: 3300-3000 

(OH), 1653 (C=O), 1618 (C=N), 1589 (C=C). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., 
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J, Гц): 4.09 с (3H, CH3), 7.67 дт (1H, H6, J 7.7, J 1.3), 7.77 дт (1H, H7, J 7.7, J 

1.3), 8.13 дд (1H, H8, J 7.7, J 1.3), 8.31 дд (1H, H5, J 7.7, J 1.3), 13.50 с (1H, 

NOH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 244 [M]+ (18.3), 228 [M-O]+ (1.6), 214 [M-

NO]+ (1.7), 146 (19.82), 130 (35.8), 115 (19.3), 114 (17.9), 102 (31.4), 90 (19.8), 

88 (24.3), 76 (24.0), 75 (18.0), 50 (18.3), 39 (16.9), 32 (38.8), 30 (100) [NO]+. 

Найдено, %: С, 54.09; H, 3.09; N, 22.77. C11H8N4O3. Вычислено, %: C, 54.10; 

H, 3.30; N, 22.94. М 244.21. 

1-Бутил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксид-4-оксим 

(151б). Выход 2.7 г (96%), т.пл. 190-192 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 226 

(4.18), 256 (4.27), 264 (4.24), 288 (4.18), 352 (3.88). ИК спектр, см-1: 3400-3100 

(OH), 2958 (Csp3-H), 2932 (Csp3-H), 2911 (Csp3-H), 2971 (Csp3-H), 1639 (C=O), 

1608 (C=N), 1592 (C=C). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 0.91 т (3H, 

CH3, J 7.4), 1.34 секстет (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.5), 1.79 кв (2H, 

CH2CH2CH2CH3, J 7.4), 4.63 т (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.2), 7.69 дт (1H, H6, J 

7.7, J 1.3), 7.79 дт (1H, H7, J 7.7, J 1.3), 8.16 дд (1H, H8, J 7.7, J 1.3), 8.34 дд 

(1H, H5, J 7.7, J 1.3), 13.50 с (1H, NOH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 286 [M]+ 

(16.9), 270 [M-O]+ (8.0), 269 (30.8), 173 (77.8), 146 (50.3), 130 (100), 115 (44.1), 

114 (36.2), 102 (69.3), 90 (44.6), 88 (43.1), 76 (33.5), 57 (84.4), 41 (75.7), 39 

(39.6), 30 [NO]+ (61.8), 29 (99.3), 27 (47.9). Найдено, %: С, 58.34; H, 5.00; N, 

19.12. C14H14N4O3. Вычислено, %: C, 58.74; H, 4.93; N, 19.57. М 286.29. 

1-Бензил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксид-4-оксим 

(151в). Выход: 3.1 г (97%), т.пл. 236-238 °С. УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 221 

(4.26), 256 (4.30), 264 (4.28), 288 (4.20), 355 (3.94). ИК спектр, см-1: 3500-3200 

(OH), 1626 (C=O), 1605 (С=N), 1592 (C=C). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., 

J, Гц): 5.84 с (2H, CH2), 7.33-7.43 м (5Н, Ar-H), 7.70 дт (1H, H6, J 7.7, J 1.3), 

7.80 дт (1H, H7, J 7.7, J 1.3), 8.18 дд (1H, H8, J 7.7, J 1.3), 8.35 дд (1H, H5, J 7.7, 

J 1.3), 13.57 с (1H, NOH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 320 [M]+ (3.6), 304 [M-

O]+ (0.8), 290 [M-NO]+ (1.7), 92 (7.2), 91 [C7H7]+ (100), 65 (7.7), 44 (6.2). 

Найдено, %: С, 63.68; H, 3.67; N, 17.72. C17H12N4O3. Вычислено, %: C, 63.75; 

H, 3.78; N, 17.49. М 320.31. 
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1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(О-ацилоксим)-2-

оксиды (153а-е) (общая методика). К раствору 2 ммоль 1-R-4,9-диоксо-1H-

нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-оксим-2-оксида (151а-в) в 5 мл пиридина 

добавили 4 ммоль ацилирующего реагента – уксусного ангидрида (0.4 мл) / 

пропионового ангидрида (0.5 мл) / бензоилхлорида (0.5 мл). Реакционную 

массу перемешивании при 20-22 °С 20 минут. Исходное вещество 

переходило в раствор, затем кристаллизовался продукт реакции желтого 

цвета. Осадок фильтровали, промывали водой, высушивали, кристаллизовали 

из спирта. 

1-Метил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-ацетил-

оксим)-2-оксид (153а). Выход: 0.42 г (73%), т.пл. 200-202 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lgε): 218 (4.20), 255 (4.35), 288 (4.36), 341 (3.78), 392 (3.50). ИК 

спектр, см-1: 1787 (OC=O), 1655 (C=O), 1608 (С=N), 1589 (C=C). Спектр 

ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 2.38 с (3H, COCH3), 4.09 с (3H, NCH3), 7.82 

д.т (1H, H6, J 7.7, J 1.3), 7.88 д.т (1H, H7, J 7.7, J 1.3), 8.19 д.д (1H, H8, J 7.7, J 

1.3), 8.41 д.д (1H, H5, J 7.7, J 1.3). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 286 [M]+ (8.5), 

244 (48.4), 141 (19.7), 130 (27.4), 114 (22.3), 102 (17.9), 76 (15.1), 43 [C2H3O]+ 

(100), 42 (11.4), 32 (41.0), 30 (24.2). Найдено, %: С, 54.64; H, 3.26; N, 19.41. 

C13H10N4O4. Вычислено, %: C, 54.55; H, 3.52; N, 19.57. М 286.25. 

1-Метил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-пропионил-

оксим)-2-оксид (153б). Выход: 0.51 г (85%), т.пл. 194-195 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lgε): 219 (4.18), 255 (4.31), 288 (4.30), 341 (3.76), 392 (3.48). ИК 

спектр, см-1: 2979 (Csp3-H), 2921 (Csp3-H), 1787 (OC=O), 1653 (C=O), 1608 

(C=N), 1589 (C=C). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 1.23 т (3H, 

CH2CH3, J 7.5), 2.70 к (2H, CH2, J 7.5), 4.09 с (3H, NCH3), 7.82 д.т (1H, H6, J 

7.7, J 1.3), 7.88 д.т (1H, H7, J 7.7, J 1.3), 8.19 д.д (1H, H8, J 7.7, J 1.3), 8.41 д.д 

(1H, H5, J 7.7, J 1.3). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 300 (17.4) [М]+, 245 (13.1), 244 

(98.0), 173 (12.5), 169 (19.8), 141 (32.4), 130 (43.2), 114 (34.0), 102 (23.3), 88 

(10.8), 76 (15.6), 57 [C3H5O]+ (100), 30 (15.2), 29 [C2H5]+ (68.7). Найдено, %: С, 

55.92; H, 4.01; N, 18.65. C14H12N4O4. Вычислено, %: C, 56.00; H, 4.03; N, 18.66. 
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М 300.28. 

1-Метил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-бензоил-

оксим)-2-оксид (153в). Выход: 0.62 г (89%), т.пл. 225-227 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lgε): 229 (4.25), 256 (4.32), 290 (4.27), 343 (3.80), 397 (3.45). ИК 

спектр, см-1: 1763 (OC=O), 1647 (C=O), 1607 (С=N), 1587 (C=C). Спектр 

ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 4.12 с (3H, CH3), 7.67 т (2H, Ar-H3',5', J 7.5), 

7.80 т (1H, Ar-H4', J 7.5), 7.85 т (1H, H6, J 7.7), 7.92 т (1H, H7, J 7.7), 8.21 д (1H, 

H8, J 7.7), 8.40 д (2H, Ar-H2',6', J 7.5), 8.41 д (1H, H5, J 7.7). Масс-спектр, m/z 

(Iотн., %): 348 [M]+ (3.7), 130 (17.2), 114 (12.4), 105 (100) [C7H5O+], 77 (54.8), 76 

(14.3), 51 (30.7), 50 (17.1), 32 (82.2), 30 (15.5). Найдено, %: С, 61.68; H, 3.30; 

N, 15.99. C18H12N4O4. Вычислено, %: C, 62.07; H, 3.47; N, 16.08. M 348.32. 

1-Бутил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-ацетил-

оксим)-2-оксид (153г). Выход: 0.60 г (92%), т.пл. 175-179 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lgε): 218 (4.19), 257 (4.31), 291 (4.31), 341 (3.72), 396 (3.46). ИК 

спектр, см-1: 2961 (Csp3-H), 2940 (Csp3-H), 2907 (Csp3-H), 2873 (Csp3-H), 1785 

(OC=O), 1654 (C=O), 1608 (C=N), 1589 (C=C). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, 

м.д., J, Гц): 0.92 т (3H, CH2CH2CH2CH3, J 7.4), 1.35 секстет (2H, 

CH2CH2CH2CH3, J 7.5), 1.79 кв (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.4), 2.38 с (3H, 

COCH3), 4.62 т (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.2), 7.82 д.т (1H, H6, J 7.7, J 1.3), 7.88 

д.т (1H, H7, J 7.7, J 1.3), 8.19 д.д (1H, H8, J 7.7, J 1.3), 8.41 д.д (1H, H5, J 7.7, J 

1.3). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 328 [M]+ (0.7), 286 (5.4), 130 (10.6), 114 (5.9), 

102 (7.9), 76 (5.8), 57 (14.3), 43 [C2H3O]+ (100), 41 (22.4), 39 (9.9), 30 (16.0), 29 

(38.0), 27 (14.7), 15 (23.7). Найдено, %: С, 58.61; H, 4.69; N, 16.92. C16H16N4O4. 

Вычислено, %: C, 58.53; H, 4.91; N, 17.06. М 328.33. 

1-Бутил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-пропионил-

оксим)-2-оксид (153д). Выход: 0.63 г (92%), т.пл. 148-152 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lgε): 219 (4.22), 257 (4.35), 291 (4.32), 343 (3.79), 389 (3.51). ИК 

спектр, см-1: 2961 (Csp3-H), 2942 (Csp3-H), 2873 (Csp3-H), 1779 (OC=O), 1660 

(C=O), 1612 (C=N), 1591(C=C). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 0.92 

т (3H, CH2CH2CH2CH3, J 7.4), 1.23 т (3H, COCH2CH3, J 7.5), 1.35 секстет (2H, 
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CH2CH2CH2CH3, J 7.5), 1.79 кв (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.4), 2.70 к (2H, 

COCH2CH3, J 7.5), 4.62 т (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.2), 7.81 д.т (1H, H6, J 7.7, J 

1.3), 7.87 д.т (1H, H7, J 7.7, J 1.3), 8.18 д.д (1H, H8, J 7.7, J 1.3), 8.40 д.д (1H, 

H5, J 7.7, J 1.3). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 342 [M]+ (19.0), 287 (12.8), 286 

(97.0), 230 (90.4), 173 (12.8), 130 (33.3), 114 (14.3), 102 (12.7), 57 [C3H5O]+ 

(100), 41 (16.6), 30 (10.8), 29 (65.9), 27 (20.5). Найдено, %: С, 59.28; H, 5.14; N, 

16.69. C17H18N4O4. Вычислено, %: C, 59.64; H, 5.30; N, 16.37. М 342.36. 

1-Бензил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-пропионил-

оксим)-2-оксид (153е). Выход: 0.52 г (69%), т.пл. 198-200 °С. УФ спектр, 

λмакс., нм (lgε): 218 (4.28), 257 (4.33), 290 (4.30), 345 (3.79), 390 (3.50). ИК 

спектр, см-1: 2982 (Csp3-H), 2945 (Csp3-H), 2919 (Csp3-H), 1779 (OC=O), 1655 

(C=O), 1610 (C=N), 1588 (C=C). Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 1.22 

т (3H, CH3, J 7.5), 2.70 к (2H, CH2CH3, J 7.5 Hz,), 5.84 с (2H, CH2Ph), 7.34-7.44 

м (5Н, Ar-H), 7.82 д.т (1H, H6, J 7.7, J 1.3), 7.89 д.т (1H, H7, J 7.7, J 1.3), 8.20 

д.д (1H, H8, J 7.7, J 1.3), 8.43 д.д (1H, H5, J 7.7, J 1.3). Масс-спектр, m/z (Iотн., 

%): 376 [M]+ (0.2), 92 (7.5), 91 [C7H7]+ (100), 65 (7.9), 57 [C3H5O]+ (32.4), 30 

(6.7), 29 (31.8), 27 (10.7). Найдено, %: С, 63.81; H, 4.24; N, 14.85. C20H16N4O4. 

Вычислено,%: C, 63.83; H, 4.28; N, 14.89. M 376.37. Структура 153е 

подтверждена данными рентгеноструктурного анализа, выполненного 

Чернышевым В.В. (рис. 8 стр. 76). 

 

3.6.2. Оксимирование 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3] 

триазолов 

1-Фенил-4,9-Диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол (21в), 1-бензил-

4,9-Диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол (21д) получали по известной 

методике [26] на основе 2-анилино-3-хлор-1,4-нафтохинона (22а) и 2-

бензиламино-3-хлор-1,4-нафтохинона (22к), константы соответствуют 

описанным ранее [202]. 

1-Бутил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол (21г) получали 

аналогично [26]. 5.6 г (19 ммоль) 2-(N-нитрозобутиламино)-3-хлор-1,4-
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нафтохинона (23в), полученного на основе 2-бутиламино-3-хлор-1,4-

нафтохинона (22и) как описано выше (см. эксп. часть стр. 103), без 

дополнительной очистки растворили в 100 мл этанола, добавили 25 мл 25%-

ного раствора аммиака и перемешивали в течение 30 мин при 80 °С. 

Выпавший после охлаждения реакционной массы оранжевый осадок 2-

амино-3-(N-нитрозобутиламино)-1,4-нафтохинона (24б) фильтровали, 

промывали водой, высушивали, затем растворяли в 40 мл уксусной кислоты 

и кипятили в течение 1 ч. После исчезновения из реакционной массы 

нитрозамина 24б к раствору добавили 40 мл холодной воды, нагрели до 

кипения и охлаждали. Осадок 1-бутил-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-

d][1,2,3]триазола (25а) фильтровали, промывали водой, этанолом, высушили, 

кристаллизовали из водной уксусной кислоты. Бесцветные кристаллы. 

Выход: 3.0 г (58% в пересчете на амин 22и), т.пл. 88-90 °С. Спектр ЯМР1Н 

(DMSO-d6, δ, м.д., J, Гц): 0.92 т (3H, CH3, J 7.4), 1.36 секестет (2H, 

CH2CH2CH2CH3, J 7.5), 1.80 кв (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.3), 4.75 (т, 2H, 

CH2CH2CH2CH3, J 7.1), 7.92-7.94 м (2H, H6,7), 8.12-8.15 (м, 2H, H5,8). Масс-

спектр, m/z (Iотн., %): 227 [M-N2]+ (9.75), 213 (12.12), 212 (83.12), 210 (29.38), 

198 (37.38), 185 (24.50), 184 (21.12), 172 (23.88), 171 (37.50), 154 (23.75), 115 

(26.38), 114 (25.75), 104 (31.12), 76 (55.88), 75 (19.62), 57 (22.00), 41 (100), 39 

(47.12), 27 (77.25), 15 (14.50). Найдено, %: C, 65.77; H, 4.96; N, 16.61. 

C14H13N3O2. Вычислено, %: C, 65.87; H, 5.13; N, 16.46. М = 255.28. 

1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-оксимы (155a-в) 

(общая методика). К 5 ммоль 1-R-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазола 

(21в-д) в 10 мл пиридина добавили 1 г (15 ммоль) гидрохлорида 

гидроксиламина. Реакционную массу кипятили в течение 30 мин, охлаждали, 

к загустевшей массе добавляли 10 мл воды. Осадок фильтровали, промывали 

водой, водным спиртом, кристаллизовали из спирта. Бесцветные кристаллы. 

1-Фенил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-оксим (155a). 

Выход: 1.36 г (94%), т.пл. 288-290 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, 

Гц): 7.65 м (3Н, Ar-H3',4',5'), 7.69 д.т (1H, Н6, J 7.7, J 1.3), 7.77 м (2Н, Ar-H2',6'), 



 110

7.83 д.т (1Н, Н7, J 7.7, J 1.3), 8.13 д.д (1Н, Н8, J 7.7, J 1.3), 8.41 д.д (1Н, Н5, J 

7.7, J 1.3), 13.39 с (1Н, ОH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 290 [М]+ (2.70), 104 

(10.21), 103 (13.21), 77 (92.99), 76 (22.62), 75 (15.02), 51 (100), 50 (30.83), 40 

(11.31), 39 (19.32). Найдено, %: C, 65.85; H, 3.68; N, 18.89. C16H10N4O2. 

Вычислено, %: C, 66.20; H, 3.47; N, 19.30. М 290.28. 

1-Бутил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-оксим (155б). 

Выход: 1.12 г (83%), т.пл. 206-210 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, 

Гц): 0.92 т (3H, CH3, J 7.4), 1.32 секстет (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.5), 1.90 кв 

(2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.4), 4.84 т (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.2), 7.70 д.т (1H, 

H6, J 7.7, J 1.3), 7.82 д.т (1H, H7, J 7.7, J 1.3), 8.20 д.д (1H, H8, J 7.7, J 1.3), 8.38 

д.д (1H, H5, J 7.7, J 1.3), 13.29 с (1H, OH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 270 [M]+ 

(100), 186 (26.41), 130 (24.95), 127 (27.66), 115 (40.19), 114 (26.72), 104 

(29.85), 103 (50.21), 41 (64.51), 39 (27.66), 29 (99.98), 27 (50.63). Найдено, %: 

C, 62.03; H, 5.02; N 20.89. C14H14N4O2. Вычислено, %: C, 62.21; H, 5.22; N, 

20.73. М = 270.29. 

1-Бензил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-оксим (155в). 

Выход: 1.45 г (95%), т.пл. 298-300 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-d6, δ, м.д., J, 

Гц): 6.09 с (2H, СН2), 7.36 м (5Н, Ar-H), 7.69 д.т (1H, Н6, J 7.7, J 1.3), 7.82 д.т 

(1Н, Н7, J 7.7, J 1.3), 8.19 д.д (1Н, Н8, J 7.7, J 1.3), 8.39 д.д (1Н, Н5, J 7.7, J 1.3), 

13.34 с (1Н, ОH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 304 [M]+ (17.32), 276 (1.60), 260 

(0.80), 259 (1.50), 92 (8.01), 91 [C7H7]+ (100), 65 (26.73), 63 (5.61), 51 (7.01), 39 

(9.11). Найдено, %: C, 67.41; H, 3.83; N 18.59. C17H12N4O2. Вычислено, %: C, 

67.10; H, 3.97; N, 18.41. М 304.31. Структура 155в подтверждена данными 

рентгеноструктурного анализа, выполненного Чернышевым В.В. (рис. 8 стр. 

76). 

1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(О-ацилоксимы) 

(156а-в) (общая методика). К раствору 2 ммоль 1-R-4,9-диоксо-1H-

нафто[2,3-d] [1,2,3]триазол-4-оксима (155а-в) в 5 мл пиридина добавили 0.4 

мл (4 ммоль) уксусного ангидрида. Реакционную массу перемешивании при 

20-22 °С 20 минут. Исходное вещество растворялось, из реакционной массы 
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кристаллизовался продукт реакции. Осадок фильтровали, промывали водой, 

высушивали, кристаллизовали из спирта. Бесцветные кристаллы. 

1-Фенил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-ацетил-

оксим) (156а). Выход: 0.46 г (69%), т.пл. 263-265 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-

d6, δ, м.д., J, Гц): 2.44 с (3H, СН3), 7.67 м (3Н, Ar-H3',4',5'), 7.77 м (2Н, Ph2',6'), 

7.82 д.т (1Н, Н6, J 7.7, J 1.3), 7.91 д.т (1Н, Н7, J 7.7, J 1.3), 8.16 д.д (1Н, СН8, J 

7.7, J 1.3), 8.48 д.д (1Н, СН5, J 7.7, J 1.3). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 332 (0.20) 

[М]+, 290 (45.85), 104 (35.04), 103 (27.83), 77 (91.99), 51 (51.05), 43 [CH3CO]+ 

(100), 15 (21.82). Найдено, %: C, 64.88; H, 3.46; N 16.87. C18H12N4O3. 

Вычислено, %: C, 65.06; H, 3.64; N, 16.86. М 332.32. Структура 156а 

подтверждена данными рентгеноструктурного анализа, выполненного 

Чернышевым В.В. (рис. 8 стр. 76). 

1-Бутил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-ацетил-

оксим) (156б). Выход: 0.44 г (71%), т.пл. 120-125 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-

d6, δ, м.д., J, Гц): 0.92 т (3H, CH3, J 7.4), 1.33 секстет (2H, CH2CH2CH2CH3, J 

7.4), 1.91 кв (2H, CH2CH2CH2CH3, J 7.4), 2.41 с (3H, COСН3), 4.83 т (2H, 

CH2CH2CH2CH3, J 7.2), 7.82 д.т (1H, H6, J 7.7, J 1.3), 7.89 д.т (1H, H7, J 7.7, J 

1.3), 8.22 д.д (1H, H8, J 7.7, J 1.3), 8.44 д.д (1H, H5, J 7.7, J 1.3). Масс-спектр, 

m/z (Iотн., %): 312 [M]+ (0.10), 271 (16.52), 270 [М-СH2CO]+ (100), 214 (10.11), 

127 (16.02), 115 (10.71), 103 (10.71), 43 (65.87), 41 (19.72), 29 (34.73), 27 

(10.41), 15 (15.32). Найдено, %: C, 61.44; H, 5.03; N 18.20. C16H16N4O3. 

Вычислено, %: C, 61.53; H, 5.16; N, 17.94. М 312.33. 

1-Бензил-4,9-диоксо-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-4-(O-ацетил-

оксим) (156в). Выход: 0.54 г (78%), т.пл. 245-247 °С. Спектр ЯМР1Н (DMSO-

d6, δ, м.д., J, Гц): 2.40 с (3H, СН3), 6.08 с (2H, СН2), 7.37 м (5Н, Ar-H), 7,82 д.т 

(1H, Н6, J 7.7, J 1.3), 7.89 д.т (1Н, Н7, J 7.7, J 1.3), 8.21 д.д (1Н, Н8, J 7.7, J 1.3), 

8.45 д.д (1Н, Н5, J 7.7, J 1.3). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 305 (5.61), 304 [М-

СH2CO]+ (28.33), 92 (8.61), 91 [C7H7]+ (100), 65 (12.81), 43 (23.22). Найдено, 

%: C, 66.17; H, 3.86; N 16.35. C19H14N4O3. Вычислено, %: C, 65.89; H, 4.07; N, 

16.18. М 346.35. 
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3.6.3. Взаимодействие 1-(3-азидопропил)-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3] 

триазол-2-оксида с 5-пропаргилоксиметил-2'-дезоксиуридином 

1-(3-Азидопропил)-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксид 

(149г) синтезирован на основе 2,3-дихлор-1,4-нафтохинона по описанной 

методике [188] (схема 89 стр 79). УФ спектр, λмакс., нм (lgε): 281 (4.00), 350 

(3.15). Спектр люминесценции, λмакс., нм: 510, 700, 920 (возбуждение, λмакс., 

нм: 350, 463). 5-Пропаргилоксиметил-2'-дезоксиуридин (157) был получен 

как описано ранее [189]. 

5-{((1-[3-(4,9-Диоксо-4,9-дигидро-1H-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-

оксидил)пропил]-1H-1,2,3-триазол-4-ил)метокси)метил}-2'-деоксиуридин 

(158). К раствору 0.3 г (1 ммоль) нуклеозида 157 и 0.36 г (1.2 ммоль) азида 

149г в 30 мл диоксана прибавляли 4 мл 1М (4 ммоль) свежеприготовленного 

водного раствора аскорбата натрия, 4 мл 0.5 М (2 ммоль) водного раствора 

сульфата меди (II) и 5 мл 1М (5 ммоль) буферного раствора ацетата 

трэтиламмония (рН = 7). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере 

аргона при температуре 20-22 °С в течение 18 ч. По окончании реакции 

реакционную массу разбавляли 100 мл ДМФА, полученную суспензию 

перемешивали при 60 °С в течение 30 минут, фильтровали и 

концентрировали до объема 10-15 мл. Продукт 158 осаждали добавлением к 

полученному концентрату 10-кратного объема диэтилового эфира; осадок 

фильтровали, сушили на воздухе. Выход 0.36 г (60%). УФ спектр, λмакс., нм 

(lgε): 278 (4.50), 350 (3.55). Спектр флуоресценции, λмакс., нм: 500 

(возбуждение, λмакс., нм: 330, 465). Спектр ЯМР1Н (CD3OD, δ, м.д., J, Гц): 2.10 

м (2H, NCH2CH2CH2-триазол), 2.43 м (2H, H2'), 3.55 м (2H, H5'), 3.77 дд (1H, 

H3', J 3.4, J 3.1), 4.14 м (2H, NCH2CH2CH2-триазол), 4.23 м (1H, H4'), 4.50 м 

(4H, OCH2-U5, NCH2CH2CH2-триазол), 4.67 т (2H, OCH2-триазол, J 6.7), 6.15 т 

(1H, H1', J 6.8), 7.93 м (3H, 2H-Ar, H-триазол), 8.13 м (3H, 2H-Ar, 1H, U6). 

MALDI-TOF, [M−H]−: найдено, m/z: 593.53. С26Н25N8O9. Вычислено, m/z: 

593.55.  
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Выводы 

 

1. 2-Бензиламино-1,4-нафтохиноны при обработке нитрующей смесью в 

уксусной кислоте превращаются в 1-гидрокси-2-арил-1Н-нафто[2,3-

d]имидазол-4,9-дионы.  

2. При обработке нитрозилсерной кислотой в уксусной кислоте 2-

ариламино-1,4-нафтохиноны циклизуются в бензо[b]феназин-6,11-дион-

5-оксиды, а 2-алкиламино-1,4-нафтохиноны превращаются в 2-алкил-

4,5-диоксонафто[2,1-d][1,3]оксазол-4-оксимы.  

3. 2-Ариламино-5,8-дигидрокси-3-хлор-1,4-нафтохиноны селективно 

ацилируются в пиридине, причем более активной является 

гидроксильная группа, находящаяся в положении 8. 

4. На основе 2-(4-фторанилино)-3-хлор-1,4-нафтохинона и 2-анилино-5-

гидрокси-3-хлор-1,4-нафтохинона при нагревании с азидом натрия в 

ДМФА получены соответственно 2-аминобензо[b]феназин-6,11-дион и 

7-гироксибензо[b]феназин-6,11-дион, способные к дальнейшей 

функционализации. 

5. Установлено, что оксимирование 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d] 

[1,2,3]триазол-2-оксидов, а также 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d] 

[1,2,3]триазолов протекает региоселективно по карбонильной группе, 

находящейся в положении 4. 

6. 1-R-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3]триазол-2-оксид-4-оксимы, 

продукты их ацилирования по оксимной группе, а также продукт 

конъюгации 1-(3-азидопропил)-4,9-диоксо-1Н-нафто[2,3-d][1,2,3] 

триазол-2-оксида с 5-пропаргил-оксиметил-2'-деоксиуридином обладают 

выраженной цитотоксической активностью. 
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