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Система 4H-тиено[3.2-b]пиррол-5-карбоксилата 
1 принятая и активно используемая платформа в 
дизайне и улучшении структур биоактивных соеди-
нений [1–3]. Как видно, блок 1 в первом прибли-
жении может быть легко функционализирован по 
С2, N4 и С6 положениях (см. рисунок). 

Так на основе 2 получены тризамещенные 2-Br-
карбоксамиды – высокоактивные ингибиторы альфа-
вирусов – по активности на 2 порядка превосхо-
дящие родоначальный тиенопиррол [4]. Структур-

ной оптимизацией в ряду производных 1 разра-
ботаны соединения 3 – стабильные ингибиторы 
особо опасного для людей вируса Chikungunya 
Virus (CHIKV) [5], а также карбоксамид 4 – новый 
обратимый ингибитор лизин-специфичной демети-
лазы 1 (LSD1), предлагаемый как потенциальный 
агент для использования в онкологии [6] и др. [7, 8]. 

С целью выхода к новым производным 1 в 
данной работе мы исходя из ранее описанных нами 
кислот 5а–е [9–11], переводя их в более активные 
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Биологически активные производные 4H-тиено[3,2-b]пиррол-5-карбоновой кислоты. 
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ацилимидазолы 6а–е [9] и конденсируя с тетра-
бутиламмониевой солью таурина и самим таури-
ном, получили конъюгаты 7а–е и 8а, е соответст-
венно (схема 1). 

Отметим, что примеров введения в структуру 
биоактивного соединения природной аминосуль-
фокислоты таурина достаточно много [12, 13]. 
Таурин и другие специфические аминокислоты 
сами по себе являются интересными переносчи-
ками лекарственных препаратов, способствуя улуч-
шению не только физико-химических свойств, но 
также ослаблению их побочных действий. Так, в 
патенте США [14] получены производные таксола 
и таурина для увеличения растворимости таксола в 
воде, что приводит к увеличению его биодоступ-
ности и стабильности в химиотерапевтических 
формулах. Другие примеры ослабления побочных 
и вредных эффектов с использованием таурина 
основаны на получении производных нестероид-
ных противовоспалительных (НПВП) лекарствен-
ных препаратов и таурина. В частности, эта цель 
достигнута введением амидной связи между моле-
кулами НПВП и таурина с образованием новых 
соединений, дополнительная активность которых 
возникает в результате ингибирования продуциро-
вания оксида азота, индуцированного в воспали-
тельном процессе специфическими ферментами, 
присутствующими в макрофагах и нейтрофилах, а 
также в результате ингибирования циклооксиге-
назы и вероятно медленного высвобождения актив-
ных компонентов in vivo, что позволяет контроли-
ровать токсичность НПВП с сохранением их проти-
вовоспалительной активности [15–17]. 

В нашей работе модифицирование структур 5 
таурином или в виде заряженной объемистой 
четвертичной аммониевой соли позволяет ожидать 
для 7 и 8 новых свойств, в т.ч. растворимость в 
воде. Реакции конденсации проводились при нагре-
вании в ацетонитриле или пиридине в присутствии 
i-Pr2EtN (DIPEA), во избежание потерь водная обра-
ботка была исключена. 

В целом, синтезированные нами тауринсодержа-
щие карбоксамиды 7, 8 представляют безусловный 
интерес в поиске антивирусных и антираковых 
средств. 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ 

ИК спектры зарегистрированы на спектрофото-
метре IR Prestige-21 Shimadzu в тонком слое. 
Спектры ЯМР 1Н и 13С зарегистрированы на спект-
рометрах Bruker AM-300 (300 и 75 МГц соот-
ветственно) и Bruker Avance-500 (500 и 125 МГц 
соответственно), растворитель CDCl3, внутренний 
стандарт – ТМС. Масс-спектры (ХИ, вода) заре-
гистрированы на масс-спектрометре Shimadzu 
LCMS-2010EV (шприцевой ввод раствора образца 
в CHCl3–MeCN при расходе 0.1 мл/мин, элюент 
MeCN–H2O, 95:5, в режиме регистрации положите-
льных и отрицательных ионов при потенциале иго-
льчатого ионизирующего электрода 4.5 кВ; темпе-
ратура капилляра интерфейса 250°С, напряжение 
на капилляре интерфейса 5 В). Элементный анализ 
выполнен на CHNS-анализаторе EURO EA-2000. 
Контроль за ходом реакций осуществлен методом 
ТСХ на пластинах Сорбфил (Россия), проявление 

Схема 1. 

R = H (a), Me (b), allyl (c), propargyl (d), Bn (e). 
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раствором анисового альдегида и серной кислоты в 
этаноле с последующим нагреванием при 120–150°С. 
Продукты выделены методом колоночной хрома-
тографии на силикагеле фирмы Macherey-Nagel 
(30–60 г адсорбента на 1 г вещества). 

Тетрабутиламмоний 2-{(4-метил-4H-тиено[3,2-
b]пиррол-5-ил)карбониламино}этансульфонат 
(7b). К смеси 20 мг (0.087 ммоль) имидазолида 6b 
и 35 мг (0.088 ммоль) соли таурина в 10 мл без-
водного ацетонитрила при перемешивании добав-
ляли по каплям 14 мг (0.11 ммоль) диизопропил-
этиламина (DIPEA), реакционную массу кипятили 
с обратным холодильником до израсходования ис-
ходного амида (контроль методом ТСХ). Затем 
массу охлаждали до комнатной температуры, раст-
воритель упарили, остаток очищали колоночной 
хроматографией на силикагеле (хлороформ–
метанол, 10:1). Выход 36 мг (78%). Светло-желтое 
воскообразное вещество, хорошо растворимое в 
воде. ИК спектр, ν, см–1: 3247, 3089, 2962, 2933, 
1645, 1559, 1489, 1382, 1349, 1266, 1243, 1212, 1188, 
1037, 883, 799, 761, 736. Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, 
СDCl3), δ, м.д. (J, Гц): 1.07 т (12Н, СН3, J 7.4), 1.41 
секст (8Н, СН2, J 7.4), 1.65 м (8H, CH2), 3.07 т (2H, 
SСН2, J 6.8), 3.23 т (8H, NСН2, J 8.5), 3.77 т (2H, 
NСН2, J 6.8), 4.01 с (3H, NCH3), 6.96 с (1Н, Н6), 7.05 
д (1Н, H3, J 5.4), 7.34 д (1Н, H2, J 5.3), 7.64 уш.с 
(1Н, NH). Спектр ЯМР 13С (125 МГц, CDCl3), δ, 
м.д.: 12.53 (CH3), 19.28 (CH2), 23.34 (CH2), 33.29 
(NCH3), 35.15 (NCH2), 50.03 (SCH2), 58.02 (NCH2), 
103.62 (C6), 109.82 (C3), 121.42 (C6a), 130.09 (C5), 
127.04 (C2), 144.72 (C3a), 162.86 (C=O). Масс-
спектр, m/z (Iотн, %): 242 (60) [NBu4]

+, 186 (100) 
[NBu3]

+, 287 (100) [M – NBu4]
–. Найдено, %: С 

59.33; Н 8.77; N 7.68; S 12.47. С26H47N3O4S2. 
Вычислено, %: С 58.94; Н 8.94; N 7.93; S 12.10. 

Тетрабутиламмоний 2-{(4H-тиено[3,2-b]пир-
рол-5-ил)карбониламино}этансульфонат (7а) 
получен аналогично 7b из 0.6 г (0.74 ммоль) амида 
6a, 0.3 г (0.81 ммоль) тауриновой соли и 0.16 г 
(0.13 ммоль) DIPEA. Выход 0.99 г (70%). Воскооб-
разное вещество слабо-желтого цвета, хорошо 
растворимое в воде. ИК спектр, ν, см–1: 3155, 3123, 
3118, 3035, 2964, 2935, 2877, 2695, 2608, 1709, 
1641, 1539, 1533, 1486, 1381, 1325, 1255, 1244, 
1218, 1192, 1175, 1094, 1062, 1036, 931, 827, 749, 
665, 620. Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, СDCl3), δ, м.д. 
(J, Гц): 1.01 т (12Н, СН3, J 7.4), 1.39 секст (8Н, СН2, 
J 7.4), 1.59–1.65 м (8H, CH2), 3.07 т (2H, SСН2, J 
6.8), 3.19 м (8H, NCH2), 3.79 т (2H, NСН2, J 6.8), 
6.97 с (1Н, Н6), 6.98 д (1Н, H3, J 5.4), 7.09 уш.с (1Н, 

NH), 7.29 д (1Н, H2, J 5.3), 7.77 уш.с (1Н, NH). 
Спектр ЯМР 13С (125 МГц, CDCl3), δ, м.д.: 12.53 
(CH3), 19.26 (CH2), 23.33 (CH2), 35.25 (NCH2), 50.19 
(SCH2), 58.02 (NCH2), 102.16 (C6), 111.06 (C3), 
123.82 (C6a), 127.06 (C2), 130.05 (C5), 141.11 (C3a), 
162.17 (C=O). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 242 (100) 
[NBu4]

+, 273 (100) [M – NBu4]
–. Найдено, %: С 

58.56; Н 8.59; N 8.36; S 12.79. С25H45N3O4S2. 
Вычислено, %: С 58.22; Н 8.79; N 8.15; S 12.43. 

Тетрабутиламмоний 2-{(4-аллил-4H-тиено[3,2-
b]пиррол-5-ил)карбониламино}этансульфонат 
(7c) получен аналогично 7b из 0.1 г (0.39 ммоль) 
амида 6c, 0.16 г (0.43 ммоль) тауриновой соли и     
60 мг (0.47 ммоль) DIPEA. Выход 0.16 г (74%). 
Светло-желтое воскообразное вещество, хорошо 
растворимое в воде. ИК спектр, ν, см–1: 3264, 3099, 
3073, 1638, 1554, 1526, 1488, 1378, 1309, 1270, 
1244, 1211, 1193, 1171, 1063, 1041, 1029, 825, 797, 
755, 734. Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, СDCl3), δ, м.д. 
(J, Гц): 0.97 т (12Н, СН3, J 7.3), 1.40 секст (8Н, СН2, 
J 7.3), 1.58 м (8H, CH2), 2.99 т (2H, SСН2, J 5.5), 
3.24 т (8H, NСН2, J 8.3), 3.93 т (2H, NСН2, J 5.4), 
4.98 д (1Н, =СН2, J 17.1), 5.08 д (1Н, =СН2, J 10.3), 
5.17 д (2Н, NСН2, J 5.2), 6.01 д.д.д (1Н, =CH, J 5.1, 
10.4, 17.0), 6.88 с (1Н, Н6), 6.89 д (1Н, H3, J 5.3), 
7.18 д (1Н, H2, J 5.4), 8.17 уш.с (1Н, NH). Спектр 
ЯМР 13С (125 МГц, CDCl3), δ, м.д.: 13.59 (CH3), 
19.65 (CH2), 23.91 (CH2), 35.43 (NCH2), 49.29 
(SCH2), 49.97 (NCH2), 58.69 (NCH2), 103.69 (C6), 
110.62 (C3), 116.02 (=CH2), 121.79 (C6a), 126.62 (C2), 
130.42 (C5), 134.52 (=CH), 143.51 (C3a), 161.63 
(C=O). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 242 (100) [NBu4]

+, 
313 (100) [M – NBu4]

–. Найдено, %: С 60.86; Н 8.67; 
N 7.76; S 11.85. С28H49N3O4S2. Вычислено, %: С 
60.50; Н 8.89; N 7.56; S 11.54. 

Тетрабутиламмоний 2-{[(4-проп-2-ин-1-ил)-4H-
тиено[3,2-b]пиррол-5-ил]карбониламино]}этан-
сульфонат (7d) получен аналогично 7b из 30 мг 
(0.118 ммоль) амида 6d, 47 мг (0.13 ммоль) таури-
новой соли и 18 мг (0.14 ммоль) DIPEA. Выход    
46 мг (77%). Светло-желтое воскообразное вещество, 
хорошо растворимое в воде. ИК спектр, ν, см–1: 
3264, 3099, 3073, 1638, 1554, 1526, 1488, 1378, 
1309, 1270, 1244, 1211, 1193, 1171, 1063, 1041, 
1029, 825, 797, 755, 734. Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, 
СDCl3), δ, м.д. (J, Гц): 1.01 т (12Н, СН3, J 7.3), 1.41 
секст (8Н, СН2, J 7.4), 1.65 м (8H, CH2), 2.69 т (2H, 
≡CH, J 2.4), 3.07 т (2H, SСН2, J 6.7), 3.22 т (8H, 
NСН2, J 8.5), 3.77 т (2H, NСН2, J 6.7), 5.41 д (2Н, 
NСН2, J 2.5), 7.14 д (1Н, H3, J 5.2), 7.01 с (1Н, Н6), 
7.37 д (1Н, H2, J 5.4), 7.71 уш.с (1Н, NH). Спектр 
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ЯМР 13С (125 МГц, CDCl3), δ, м.д.: 12.50 (CH3), 
19.26 (CH2), 23.34 (CH2), 35.17 (NCH2), 50.03 
(SCH2), 58.05 (NCH2), 58.08 (NCH2), 72.20 (≡CH), 
78.60 (C≡CH), 104.59 (C6), 110.38 (C3), 122.38 (C6a), 
127.45 (C2), 129.26 (C5), 143.86 (C3a), 162.45 (C=O). 
Масс-спектр (ХИ, 250°С), m/z (Iотн, %): 242 (100) 
[NBu4]

+, 311 (100) [M – NBu4]
–. Найдено, %: С 

60.98; Н 8.66; N 7.80; S 11.89. С28H47N3O4S2. 
Вычислено, %: С 60.72; Н 8.55; N 7.59; S 11.58. 

Тетрабутиламмоний 2-[(4-бензил-4H-тиено[3,2-
b]пиррол-5-ил)карбониламино]этансульфонат 
(7e) получен аналогично 7b из 0.11 г (0.36 ммоль) 
амида 6e, 0.144 г (0.39 ммоль) тауриновой соли и 
55 мг (0.61 ммоль) DIPEA. Выход 0.16 г (73%). 
Светло-желтое воскообразное вещество, раствори-
мое в воде. ИК спектр, ν, см–1: 3275, 3069, 2958, 2933, 
2872, 1716, 1639, 1556, 1485, 1456, 1356, 1314, 
1270, 1246, 1213, 1195, 1175, 1146, 1063, 1046, 
1029, 883, 746, 741, 696. Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, 
СDCl3), δ, м.д. (J, Гц): 1.01 т (12Н, СН3, J 7.3), 1.41 
секст (8Н, СН2, J 7.4), 1.65 м (8H, CH2), 3.02 т (2H, 
SСН2, J 6.7), 3.22 т (8H, NСН2, J 8.5), 3.74 т (2H, 
NСН2, J 6.7), 5.76 с (2H, NCH2), 6.94 д (1Н, H3, J 
5.3), 7.02 c (1Н, Н6), 7.07–7.24 м (2Наром), 7.21–7.24 
м (3Наром), 7.29 д (1Н, H2, J 5.3), 7.73 уш.с (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13С (125 МГц, CDCl3), δ, м.д.: 12.54 
(CH3), 19.28 (CH2), 23.36 (CH2), 35.17 (NCH2), 49.59 
(SCH2), 50.03 (NCH2), 58.05 (NCH2), 104.29 (C6), 
110.45 (C3), 122.09 (C6a), 126.52 (Cаром), 126.86 
(Cаром), 127.25 (Cаром), 128.06 (C2), 129.92 (C5), 
138.51 (Cаром), 144.28 (C3a), 162.69 (CO2Me). Масс-
спектр, m/z (Iотн, %): 242 (100) [NBu4]

+, 363 (100)      
[M – NBu4]

–, 258 (50). Найдено, %: С 63.84; Н 8.56; 
N 6.79; S 10.86. С32H51N3O4S2. Вычислено, %: С 
63.43; Н 8.48; N 6.94; S 10.58. 

2-[(4-Метил-4H-тиено[3,2-b]пиррол-5-ил)кар-
бониламино]этансульфокислота (8а). К раствору 
70 мг (0.32 ммоль) имидазолида 6a и 48 мг         
(0.384 ммоль) таурина в 10 мл пиридина при пере-
мешивании добавляли 83 мг (0.64 ммоль) DIPEA и 
реакционную массу кипятили до израсходования 
исходного имидазолида (контроль методом ТСХ). 
Затем массу охлаждали до комнатной темпе-
ратуры, растворитель упарили в вакууме, остаток 
очищали колоночной хроматографией на силика-
геле (хлороформ–метанол, 50:130:1). Выход 60 мг 
(68%). Бесцветное воскообразное вещество. ИК 
спектр, ν, см–1: 3264, 3153, 1628, 1559, 1377, 1313, 
1257, 1216, 1067, 1049, 834, 723. Спектр ЯМР 1Н 
(300 МГц, СDCl3), δ, м.д. (J, Гц): 3.09 т (2H, SСН2, J 
6.9), 3.79 т (2H, NСН2, J 6.6), 6.96 д (1Н, H3, J 5.2), 

6.97 c (1Н, Н6), 7.28 д (1Н, H2, J 5.4), 7.20 уш.с (1H, 
NH), 8.01 уш.с (1Н, SO3H). Спектр ЯМР 13С (125 МГц, 
CDCl3), δ, м.д.: 35.20 (SCH2), 50.23 (NCH2), 102.24 
(C6), 110.98 (C3), 123.91 (C6a), 127.12 (C2), 131.36 
(C5), 137.50 (C3a), 161.68 (C=O). Найдено, %: С 
39.88; Н 3.55; N 10.56; S 23.81. С9H10N2O4S2. 
Вычислено, %: С 39.41; Н 3.67; N 10.21; S 23.38. 

2-[(4-Бензил-4H-тиено[3,2-b]пиррол-5-ил)кар-
бониламино]этансульфокислота (8e) получена 
аналогично 8а из 40 мг (0.13 ммоль) 6e и 18 мг 
(0.14 ммоль) таурина с добавлением 20 мг          
(0.16 ммоль) DIPEA. Выход 40 мг (83%). Бесцветное 
воскообразное вещество. ИК спектр, ν, см–1: 3250, 
2727, 2455, 1614, 1554, 1377, 1348, 1262, 1204, 
1186, 1172, 1072, 1058, 962, 747, 719. Спектр ЯМР 
1Н (300 МГц, СDCl3), δ, м.д. (J, Гц): 3.04 т (2H, 
SСН2, J 6.8), 3.73 т (2H, NСН2, J 6.7), 4.26 с (2H, 
CH2Ph), 6.94 д (1Н, H3, J 5.3), 7.03 c (1Н, Н6), 7.09 д 
(2Наром), 7.18–7.24 м (3Наром), 7.29 д (1Н, H2, J 5.4), 
7.36 уш.с (1H, NH), 8.41 уш.с (1Н, SO3H). Спектр 
ЯМР 13С (125 МГц, CDCl3), δ, м.д.: 35.15 (NCH2), 
49.62 (SCH2), 50.05 (NCH2), 104.44 (C6), 110.43 (C3), 
122.18 (C6a), 126.49 (Cаром), 126.88 (Cаром), 127.32 
(Cаром), 128.08 (C2), 129.89 (C5), 138.58 (Cаром), 
144.37 (C3a), 162.92 (CO2Me). Масс-спектр, m/z (Iотн, 
%): 363 (100) [M – H]–, 343 (25). Найдено, %: С 
53.11; Н 4.58; N 7.88; S 17.97. С16H16N2O4S2. 
Вычислено, %: С 52.73; Н 4.43; N 7.69; S 17.60. 
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Based on N-substituted 4H-thieno[3,2-b]pyrrole-5-carboxylic acid derivatives and their imidazolides, new 
conjugates with taurine and its tetrabutylammonium salt were synthesized. 
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