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ПИСЬМА В РЕДАКЦИЮ 

 УДК 547.841 

СИНТЕЗ НЕКОТОРЫХ НОВЫХ 2,2-ДИЗАМЕЩЕННЫХ 

ПРОИЗВОДНЫХ 1,4-БЕНЗОДИОКСАНА 

 

Соединения ряда 1,4-бензодиоксана представляют большой инте-

рес с одной стороны в плане выявления новых высокоактивных препа-

ратов [1], с другой – с химической с точки зрения – для исследования 

возможностей синтеза большого круга линейных, бициклических, спи-

роциклических, полициклических, аннелированных и других произ-

водных этого ряда [2,3]. 

Ранее был синтезирован известный α2-адреноблокатор идазоксан, 

содержащий 1,4-бензодиоксановое ядро, связанное во втором положе-

нии с имидазолиновым циклом [4]. Позднее были осуществлены мно-

гочисленные исследования по синтезу производных 1,4-бензодиоксана, 

содержащих во втором положении разные гетероциклы, и выяснению 

влияния природы заместителей и их положения на фармакологическую 

активность. Было показано, что введение во второе положение 1,4-

бензодиоксанового ядра метоксильного радикала, наряду с имидазоли-

новым кольцом, приводит к соединению, превосходящему идазоксан и 

по активности, и по селективности действия [5]. 

Ранее нами также были синтезированы бигетероциклические со-

единения, в которых 1,4-бензодиоксановый цикл связан с 1,3,4-окса- и 

тиадиазольными, 1,2,4-триазольным, тиазольным и другими пятичлен-

ными циклами [6-8]. Для получения их аналогов с метоксильным за-

местителем во втором положении 1,4-бензодиоксанового кольца в ка-

честве ключевого продукта использован этиловый эфир 1,4-

бензодиоксан-2-карбоновой кислоты (1). При его бромировании бром-

сукцинимидом в присутствии каталитических количеств перекиси бен-

зоила и последующим выдерживанием в метаноле, наряду с метокси-

лированием, происходит переэтерификация с образованием метилового 

эфира 2-метокси-1,4-бензодиоксан-2-карбоновой кислоты (2). Действи-

ем гидразингидрата эфир 2 переведен в соответствующий гидразид 3, 
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циклизацией которого в присутствии сероуглерода и едкого кали син-

тезирован 5-(2-метокси-1,4-бензодиоксан-2-ил)-1,3,4-оксадиазол-2-тиол 

(4) с выходом 20-22%. 

 

С целью расширения круга исследований промежуточный сырой 

продукт, содержащий этиловый эфир 2-бром-1,4-бензодиоксан-2-кар-

боновой кислоты, кипячением с тиомочевиной в ацетоне был переведен 

в спироциклическое производное – 2'-амино-3Н,4'Н-спиро[бен-

зо[b][1,4]диоксин-2,5'-тиазол]-4'-он (5). Попытки синтезировать новые 

амидные и сульфонамидные производные на его основе не привели к 

успеху. 

Строение и чистота всех синтезированных соединений подтверж-

дены физико-химическими методами и тонкослойной хроматографией. 

Экспериментальная часть 

ИК-спектры соединений сняты на спектрометре “Nicolet Avatar 330 

FT-IR” в вазелиновом масле, спектры ЯМР 1Н – на приборе “Varian 

Mercury -300 “в ДМСО- d6 , внутренний стандарт – ТМС. Температуры 

плавления определены на микронагрева-тельном столике "Боэциус“. 

ТСХ проведена на пластинах “Silufol UV-254”, (элюент – бензол-

ацетон, 3:1, проявитель – пары йода). 

Этиловый эфир 1,4-бензодиоксан-2-карбоновой кислоты (1) по-

лучен по методике [9]. 

Метил-2-метокси-1,4-бензодиоксан-2-карбоксилат (2). Смесь 

4.16 г (0.02 моля) этилового эфира 1,4-бензодиоксан-2-карбоновой ки-

слоты (1), 3.56 г (0.02 моля) бромсукцинимида, 0.05 г свежеперекри-

сталлизованной перекиси бензоила в 50 мл четыреххлористого углеро-

да кипятят 7 ч. Фильтруют образовавшийся сукцинимид, из фильтрата 

отгоняют растворитель, остаток выдерживают в 100 мл метанола при 

комнатной температуре 10-12 дней. Растворитель отгоняют, к остатку 

приливают 10 мл метанола, оставляют в холодильнике на ночь. Выпав-

шие кристаллы отфильтровывают, промывают метанолом, сушат и пе-

рекристаллизовывают из метанола. Выход 2.4 г (53%), т.пл. 100-1020С, 
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Rf 0.49. ИК спектр, ν, см-1: 1747 с (С=O эф.). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 

3.38 с (3Н, OСН3 ), 3.84 c (3H, COOCH3), 4.08 д (1Н, J=11.2) и 4.19 д 

(1Н, J =11.2, СН2), 6.81 – 6.90 м (3Н) и 6.92 – 6.98 м (1Н, С6Н4). Спектр 

ЯМР 13С, δ, м.д.: 51.1(CH3), 52.1 (СН3), 65.9(CH2), 94.2 (ОCOMe), 116.4 

(CH), 116.8 (CH), 121.3 (CH), 121.7 (CH), 139.8, 141.9, 165.3(СО). Най-

дено, %: С 59.15; Н 5.61. C11H12O5. Вычислено, %: С 58.93; Н 5.39. 

2-Метокси-1,4-бензодиоксан-2-карбогидразид (3). Смесь 4.4 г 

(0.02 моля) эфира 2 и 15.0 мл 30% раствора гидразингидрата нагревают 

при 65-700С в течение 4-5 ч. Добавляют воду, образовавшиеся кристал-

лы промывают эфиром и перекристаллизовывают из этанола. Выход 

2.8 г (64%), т.пл. 170-1730С, Rf 0.37. ИК-спектр, ν, см-1: 3340, 3257 с 

(NHNH2), 1677 c (N-С=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д., Гц: 3.28 с (3Н, СН3), 

3.88 д (1Н, СН2, J=11.1), 4.24 д (1Н, СН2, J=11.1), 4.27 уш.(2Н, NH2), 

6.79-6.88 м (3Н) и 6.96 – 7.01 м (1Н, С6Н4), 9.51 уш. (1Н, NH). Спектр 

ЯМР 13С, δ, м.д.: 50.5(OCH3), 66.5(OCH2), 94.9 (COMe), 116.3 (CH), 

117.3 (CH), 121.0 (CH), 121.6 (CH), 139.7, 142.3, 163.4. Найдено, %: С 

53.79; Н 5.62; N 12.77. C10H12N2O4. Вычислено, %: С 53.57; Н 5.39; N 

12.49. 

5-(2-Метокси-1,4-бензодиоксан-2-ил)-1,3,4-оксадиазол-2-тиол 

(4). К раствору 2.5 г (0.011 моля) гидразида 3 в 50 мл абсолютного эта-

нола добавляют 3.3 г (0.044 моля) сероуглерода и 0.7 г (0.012 моля) 

КОН в 10 мл абсолютного этанола и нагревают в течение 18-20 ч при 

700С. Отгоняют растворитель, к остатку приливают 40 мл воды, про-

зрачный водный раствор подкисляют разб. HCl. Выпавшие кристаллы 

отфильтровывают, промывают водой, сушат и перекристаллизовывают 

из этанола. Выход 0.6 г (21%), т.пл 112-1130С, Rf 0.58. Спектр ЯМР 1Н, 

δ, м.д., Гц: 3.28 с (ОСН3), 4.20 д (1Н, J =11.2, СН2), 4.28 д (1Н, J =11.2, 

СН2), 6.80-6.89 м (3Н) и 7.00-7.05 м (1Н, С6Н4), 14.2 ш.(1Н, SH). Спектр 

ЯМР 13С, δ, м.д.: 51.1(OCH3), 66.3(OCH2), 92.2 (COMe), 116.7 (CH), 

116.9 (CH), 121.7 (CH), 122.3 (CH), 139.2, 141.8, 178.0. Найдено, %: С 

49.89; Н 4.03; N 10.85. C11H10N2O4S. Вычислено, %: С 49.62; Н 3.79; N 

10.52. 

2'-Aмино-3Н,4'Н-спиро(бензо[b][1,4]диоксин-2,5'-тиазол)-4'-он 

(5). Смесь 4.16 г (0.02 моля) этилового эфира 1,4-бензодиоксан-2-

карбоновой кислоты (1), 3.56 г (0.02 моля) бромсукцинимида, 0.05 г 

свежеперекристаллизованной перекиси бензоила в 50 мл четыреххло-

ристого углерода кипятят 7 ч. Фильтруют образовавшийся сукцинимид, 

из фильтрата отгоняют растворитель, остаток растворяют в сухом аце-

тоне, добавляют 1.5 г (0.02 моля) тиомочевины, оставляют при комнат-

ной температуре 2 ч, затем кипятят еще 3 ч. Растворитель отгоняют, к 

остатку приливают раствор NH4OH до щелочной реакции. Выделив-

шиеся кристаллы отфильтровывают, промывают водой, сушат и пере-

кристаллизовывают из этанола. Выход 1.9 г (45%), т.пл. 244-2450С, Rf 
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0.30. ИК спектр, ν, см-1: 3220 (NH2), 1692(N-С=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, 

м.д., Гц: 4.35 д (1Н, J =11.3, СН2), 4.45 д (1Н, J =11.3, СН2), 6.71-7.06 м 

(4Н, С6Н4), 9.08 уш (1Н, NH), 9.48 ш.(1Н, NH). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 

70.0(CH2), 94.3 (CO), 116.9 (CH), 117.2 (CH), 121.5 (CH), 122.1 (CH), 

141.4, 141.9, 178.5, 181.1. Найдено, %: С 51.12; Н 3.68; N 12.05. 

C10H8N2O3S. Вычислено, %: С 50.84; Н 3.41; N 11.86. 

 

1«4-´ºÜ¼à¸Æúøê²ÜÆ àðàÞ 2«2-ºðÎîºÔ²Î²Èì²Ì Üàð 

²Ì²ÜòÚ²ÈÜºðÆ êÆÜÂº¼ 

²© ê© ²ì²¶Ú²Ü, ê© ú© ì²ð¸²ÜÚ²Ü« ²© ´© ê²ð¶êÚ²Ü & ²© ²© ²ÔºÎÚ²Ü 

àõëáõÙÝ³ëÇñí»É »Ý 2«2-»ñÏï»Õ³Ï³Éí³Í 1«4-µ»Ý½á¹Çûùë³ÝÇ áñáß ³Í³ÝóÛ³ÉÝ»ñÇ 

ëÇÝÃ»½Ç áõÕÇÝ»ñÁ: ´ñáÙ³óÙ³Ý é»³ÏóÇ³ÛÇ ¨ Ñ»ï³·³ Ù»ÃûùëÇÉ³óÙ³Ý ÙÇçáóáí ëï³ó-

í»É ¿ 2-Ù»ÃûùëÇ-1«4-µ»Ý½á¹Çûùë³Ý-2-Ï³ñµáÝ³ÃÃíÇ Ù»ÃÇÉ¿ëÃ»ñÁ« áñÁ, ÷áË³½¹»Éáí 

ÑÇ¹ñ³½ÇÝÑÇ¹ñ³ïÇ Ñ»ï, ³é³ç³óñ»É ¿ Ñ³Ù³å³ï³ëË³Ý ÃÃíÇ ÑÇ¹ñ³½Ç¹Á« í»ñçÇÝÇ 

óÇÏÉ³óÙ³Ý ³ñ¹ÛáõÝùáõÙ ëÇÝÃ»½í»É ¿ 5-(2-Ù»ÃûùëÇ-1«4-µ»Ý½á¹Çûùë³Ý-2-ÇÉ)-1«3«4-

ûùë³¹Ç³½áÉ-2-ÃÇáÉ: ØÇç³ÝÏÛ³É 2-µñáÙï»Õ³Ï³Éí³Í ÙÇ³óáõÃÛáõÝ å³ñáõÝ³ÏáÕ Ë³é-

Ýáõñ¹Çó ÃÇáÙÇ½³ÝÛáõÃÇ Ñ»ï »é³óÙ³Ý å³ÛÙ³ÝÝ»ñáõÙ ëï³óí»É ¿ Ýáñ ëåÇñáóÇÏÉ³ÛÇÝ 

ÙÇ³óáõÃÛáõÝª 2'-³ÙÇÝá-3Н«4'Н-ëåÇñá(µ»Ý½á[b][1«4]¹ÇûùëÇÝ-2«5-'ÃÇ³½áÉ)-4'-áÝ: 
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The methods for the synthesis of 2,2-disubstituted derivatives of 1,4-benzodioxane 

– the analogous of α2-adrenoblocator idazoxan, involving 1,4-benzodioxane and 5-

membered heterocycle, have been investigated. By bromination and methoxylation 

reactions the methyl ether of 2-methoxy-1,4-benzodioxan-2-carboxylic acid was 

synthesized. By interaction with hydrazine hydrate followed by cyclization, the 5-(2-

methoxy-1,4-benzodioxan-2-yl)-1,3,4-oxadiazol-2-thiol was obtained. The intermediate 

product containing Br-substituted compound by heating with thiourea in acetone was 

converted to the spirocyclic compound - 2'-amino-3H,4'H-spiro[benzo[b][1,4]dioxine-

2,5'-thiazol]-4'-one. The structures of synthesized compounds were confirmed by 

physicochemical methods and thin-layer chromatography. 
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