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ские	и	хорошо	известные,	так	и	разработанные	
в	последние	годы	[2].	Одним	из	важнейших	ме-
тодов	синтеза	индолов	является	открытая	в	1912	
году	Вальтером	Маделунгом	внутримолекуляр-

ная	 циклизация	 о-алкиламидов	 под	 действием	
основания	[3,	4].

В	 нашей	 работе	 мы	 исследовали	 возмож-

ность	 получения	 1,2-дизамещенных	 индолов,	
содержащих	 акцепторные	 заместители	 в	 поло-

жении	3,	по	реакции	Маделунга.	Показано,	что	

наибольшего	выхода	в	данной	реакции	удается	
достичь	при	использовании	3	эквивалентов	ДБН	
в	качестве	основания,	ДМСО	в	качестве	раство-

рителя,	при	100	°С.	Использование	KCN	вместо	
p-TolSO2Na	приводит	к	получению	3-циано	ин-

долов.	При	этом,	данная	реакция	протекает	и	без	
присутствия	ДБН,	однако,	выходы	в	данном	слу-

чае	уменьшаются.
Работа	выполнена	в	рамках	Государственно-

го	задания	ИНХС	РАН.
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Данная	 работа	 специализированно	 исполь-

зованию	 2-формилбензолкарбоновая	 кислоты	
в	 синтезе	 новой	 конденсированной	 системы	 с	
фрагментом	имид	о-фталевой	кислоты.	Так,	ана-
логично	реагирует	таутомерная	2-формилбензо-

лкарбоновая	 кислота	 (1а)	 –	 4-аминоморфолин,	
образуя	основания	Шиффа	с	некоторыми	амина-
ми	[1],	диаминами	[2]	и	гидразидами	[3].	Пока-
зано,	что	полученное	основание	Шиффа	2	плав-

но	 трансформироваться	 во	 имид	 о-фталевой	
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кислоты	 3	 при	 кипячении	 этановый	 ангидрид.	
Следует	 отметить,	 что	 реакция	 утекает	 гладко	
только	 в	 том	 случае,	 если	 в	 составе	 ангидрида	
находиться	 определенное	 количество	 уксусной	
кислоты.

Структура	синтезированных	соединений	2	и	
3	была	определена	с	помощью	ЯМР-спектроско-

пии	1Н-	и	13С,	а	также	данных	двумерных	спек-

тров	COSY	(1H–1H)	и	HMQC	(1H–13C).
Для	 определения	 пространственной	 струк-

туры	2-морфолино-3-оксоизоиндолина-1-илаце-
тата	 (3)	было	проведено	его	рентгеноструктур-

ное	исследование	(рисунок).	
2-((морфолиноимино)метил)	 бензойной	

кислоты	 (2)	 –	 было	 изучена	 на	 цитотоксиче-
ская	активизацию	против	личинок	морских	ра-
кообразных	 Artemia salina	 (Leach)	 в	 условиях	
культивирования	 in vitro.	Исследование	показа-
ло,	что	2	–	((морфолиноимино)метил)бензойная	
кислота	 (2)	 выявляет	 умеренную	 цитотоксиче-
скую	активизацию	(LD50	=	56,0	мкг/мл)	против	
личинок	 морских	 ракообразных	 Artemia salina	
(Leach).

Оценка	 исследования	 антимикробной	 ак-

тивизации	 показали,	 что	 образец	 2-((морфоли-

ноимино)-метил)бензойной	 кислоты	 (2)	 проде-

монстрировал	выраженную	антибактериальную	
активизацию	 против	 грамотрицательного	 те-
стового	штамма	Escheriсhia coli АТСС 25922	 с	
минимальной	 ингибирующей	 концентрацией	
(МИК)	составила	–	6,3	мкг/мл,	и	малую	антими-

кробную	 активизацию	 в	 отношении	 грамполо-

жительного	 тест-штамма	 Staphylococcus aureus 
АТСС 6538.

Работа	 выполнена	 в	 рамках	 проекта	
№	 АР14869941	 на	 грантовое	 финансирование	
Комитета	науки	МНВО	РК.
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Рис. 1.  Пространственное строение 
молекулы 3 (эллипсоиды тепловых колебаний 

показаны с вероятностью 30 %)


