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В наше время в разных частях света у раз-
ных народов такая болезнь как рак является 
очень распространённой, поэтому крайне необ-
ходимо создать новых противораковые средства. 

Производные хиноксалина, в частности 
11Н-индено[1,2-b]хиноксалин-11-он, обладают 
множеством уникальных свойств. Например, 
они известны своим антигипертензивным, про-
тивотуберкулезным, противовоспалительным, 
противосудорожным и противораковым воздей-
ствием. Как действуют хиноксалины? Препарат 
способен вызвать глубокие структурные изме-
нения в цитоплазме микроорганизмов и нару-
шить синтез бактериальной ДНК, далее следует 
гибель микроорганизмов. Немаловажным фак-
том является то, что активность лекарств этой 
группы усиливается в анаэробной среде. При 
таком условии замечено усиленное образование 
активных форм кислорода. 11Н-индено[1,2-b]
хиноксалин-11-он является основой препарата, 
который защитит головной мозг пациентов от 
последствий инсульта. В основе его синтеза ле-
жит реакция взаимодействия нингидрина и ор-
то-фенилендиамина.

Нингидрином является органическое соеди-
нение, относящиеся к классам кетонов, спиртов 
и конденсированных карбоциклов. Химическая 
формула C9H6O4.

Нингидрин представляет собой кристаллы 
или порошок от белого до светло-жёлтого цве-
та. Он слабо растворим в воде. Имеет молярную 
массу равную 108,14 г/моль. Энергия ионизации 
равна 690 кДж/моль. Температура плавления 
равна 103 °C, температура кипения составляет 
257 °C. Растворимость в воде от 1 до 5 мг/мл при 
20 °С. Молярная масса вещества равна 178,14 
г/моль. Плотность соединения 0,862 г/см3. Хи-
мические свойства: нингидрин взаимодействует 
со спиртами и полиолами, кетонами, ацеталями, 

кеталями (представляет собой функциональную 
группуR2C(OR')2), гемиацеталями и хемикеталя-
ми (вещество на основе альдегидов и кетонов).

Орто-фенилендиамин является органи-
ческим соединением с формулой C6H8N2 или 
C6H4(NH2)2. По своим химическим свойствам 
похож на ароматический амин. В реакциях ведет 
себя как основание, то есть образует устойчивые 
соли. При гидрировании ароматического кольца 
образуется дизамещённый циклогексан. Взаи-
модействие с муравьиной кислотой приводит к 
циклизации с образованием бензимидазола. При 
взаимодействии с нитрилами или альдегидами 
в присутствии (CH3COO)2Cu образует алкилза-
мещённые бензимидазолы. При реакции с HNO2 
в H2SO4 разбавленной происходит образование 
1,2,3-бензотриазола.

При окислении о-фенилендиамина водным 
FeCl3 образуется 2,3-диаминофеназин, а в ре-
зультате реакции окисления на воздухе в при-
сутствии CuCl образуется 1,4-дициано-1,3-бута-
диен.

Целью данной работы является оптими-
зация условий проведения синтеза 11Н-инде-
но[1,2-b]хиноксалин-11-она, описанных в статье 
[1]. Смесь нингидрина (0,98 г, 5 ммоль) и ор-
то-фенилендиамина (0,57 г, 5,25 ммоль) в этано-
ле (50 мл) нагревалась до 140 °С в присутствии 
обратного холодильника в течение 24 часов 
при перемешивании (400 об/с). Схема данного 
взаимодействия показана на рис. 1. Далее по-
лученная смесь охлаждалась, затем отфильтро-
вывалась. Полученный продукт был однозначно 
диагностирован методом ГХ-МС, ВЭЖХ. Дан-
ный способ позволяет увеличить выход соеди-
нения с 93 % [1] до 97 %.

Таким образом, увеличение температуры до 
140 °С и времени реагирования до 24 часов по-
вышают химический выход до 97 %.

Рис. 1.  Схема взаимодействия нингидрина и орто-фенилендиамина
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Для органического синтеза π-дефицитные 
гетероциклические соли диазония имеют боль-
шое значение, так как они входят в состав био-
логических активных веществ и лекарственных 
препаратов. Но π-дефицитные аминогетероци-
клы либо не диазотируются, либо образуют неу-
стойчивые соли диазония [1–3].

Таким образом, поиск путей стабилизации 
π-дефицитных солей диазония и разработка ме-
тодов их синтеза является актуальной задачей на 
сегодняшний день.

Предварительное оксидирование аминопи-
риднов повышает устойчивость солей диазония 
за счет снижения электроноакцепторного влия-
ния азота цикла. Наиболее эффективным окис-
лительным реагентом для получения N-оксидов 
аминопиридинов является м-хлорнадбензойная 
кислота в ацетоне [4].

Мы впервые разработали методику, позво-
ляющие получить стабильные соли диазония, 
используя систему n-BuNO2/TfOH в уксусной 
кислоте при 5 °С (схема 1).

Мы разработали метод получения иодидов 
(3а-с) из оксидированных аминопиридинов (1a-
c) в системе n-BuNO2/TfOH в уксусной кислоте 
и обработка KIaq (схема 2).

Используя более «зеленый» метод диазо-
тирования – п-толуолсульфокислоту и нитрит 
натрия в воде получали соли диазония и далее 
обрабатывали водным раствором KI (схема 3). 

Исследовали реакционную способность 
полученных солей диазония в реакции азиди-
рования. Для этого мы использовали систему 
NaNO2/TsOH в воде и обработка азидом натрия 
(схема 3). 
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