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Ранее нами был синтезирован большой ряд 
соединений с арилциклопентановым фрагментом, 
которые обладали выраженной симпатолити-
ческой, адренолитической и антиаритмической 
активностью [1, 2]. Соединения, сочетающие в 
молекуле аминоэфирные остатки и различные 
ароматические системы, обладают широким 
спектром биологического действия. Среди них 
выявлены препараты, которые используются в 
медицинской практике как местноанестезирующие 
средства (новокаин, дикаин), средства, действу-
ющие на сердечно-сосудистую (ганглерон, кватерон) 
и центральную нервную (амизил) системы [3]. 
Структуры, сочетающие различные ароматические 
и гетероциклические системы с аминоэфирным 
фармакофорным фрагментом в биологически 
активных соединениях, остаются в центре 
внимания химиков-синтетиков [4–6].  

В продолжение исследований в области 
производных арилциклопентанкарбоновых кислот 
и в плане поиска биологически активных веществ 
нами предпринят синтез новых соединений этого 

ряда, включающих разнообразные N-замещенные 
аминоэфирные фрагменты. В качестве ключевых 
соединений использованы нитрилы 1-(4-
метилфенил)- 1а и 1-(4-хлорфенил)циклопентан-
карбоновых кислот 1б. Mетод синтеза нитрила 1а 
реакцией (4-метилфенил)ацетонитрила с дибром-
бутаном описан ранее [1]. Нитрил 1б получен 
конденсацией (4-хлорфенил)ацетонитрила с 
дибромбутаном в среде ДМФA в присутствии 
едкого натра.  

В результате исследования реакций щелочного 
гидролиза нитрилов 1а, б установлено, что лишь 
использование едкого кали и этиленгликоля в 
качестве растворителя приводит к целевым 
кислотам 2а, б с выходом 85‒90% (схема 1). 
Кислоты 2а, б далее реакцией с хлористым 
тионилом переводили в хлорангидриды, которые 
без выделения вводили в реакции с разно-
образными N,N-диалкиламино- и гетарилалкил-
алканолами в бензоле в присутствии триэтиламина 
(схема 1). В результате были получены амино-
эфиры aрилциклопентан-1-карбоновых кислот              
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3a–к ‒ маслообразныe соединения, охарактери-
зованные в виде гидрохлоридов, которые получали 
действием эфирного раствора хлористого водорода 
на эфирные растворы оснований. 

Строение и чистота всех синтезированных 
соединений подтверждены методами ИК, ЯМР 
спектроскопии и тонкослойной хроматографии. 

Исследовали действие синтезированных 
гидрохлоридов 3а–3к на постганглионарные 
симпатические нервные волокна и 
адренорецепторы. Исследования показали, что 
значительной симпатолитической активностью 
обладают гидрохлориды аминоэфиров 1-(4-
хлорфенил)циклопентан-1-карбоновой кислоты. В 
частности, наиболее активными в этом ряду 
оказались соединения 3e, 3з и 3и. При этом 
соединения 3e и 3и обладают сильным, но 
кратковременным симпатолитическим действием, 
а соединение 3з – сильным и длительным. 
Изучение адренолитической активности указанных 
веществ показало, что соединения проявляют 
кратковременное адренолитическое действие, 
которое переходит в длительное адреномимети-
ческое. 

1-(4-Метилфенил)циклопентан-1-карбонитрил 
1а получен по методике [1].  

1-(4-Xлорфенил)циклопентан-1-карбонитрил 
(1б). K раствору 12.1 г (0.08 моль) нитрила              

4-хлорфенилуксусной кислоты в 50 мл абсолютного 
диметилформамида при перемешивании прибавляли 
9.6 г (0.24 моль) порошкообразного NaOH. Через 
0.5 ч прибавляли 17.3 г (0.08 моль) дибромбутана с 
такой скоростью, чтобы температура реакционной 
смеси не поднималась выше 50‒55°С, и 
перемешивали при этой температуре 4 ч. После 
охлаждения прибавляли 100 мл бензола и 200 мл 
воды, органический слой отделяли, водный слой 
обрабатывали бензолом (2 × 50 мл). Объединенные 
вытяжки промывали водой, сушили MgSO4, 
отгоняли растворитель, остаток перегоняли в 
вакууме. Выход 12.5 г (76%), т. кип.155‒157°С           
(2 мм рт. ст.), Rf 0.54 (бензол‒эфир, 10:1). ИК 
спектр, ν, см–1: 2220 ср (CN), 1608 с (Ar). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.89‒2.13 м (6Н, С5Н8), 2.38‒2.48 
м (2Н, С5Н8), 7.33‒7.38 м (2Н, С6Н4), 7.43‒7.48 м 
(2Н, С6Н4). Найдено, %: С 70.31; Н 5.71; Cl 17.39; N 
6.68. С12Н12ClN. Вычислено, %: С 70.07; Н 5.88; Cl 
17.24; N 6.81.  

1-(4-Метилфенил)циклопентан-1-карбоновая 
кислота (2a). Смесь 11.1 г (0.06 моль) нитрила 1а и 
6.7 г (0.12 моль) KОН в 50 мл этиленгликоля 
кипятили 9 ч. После охлаждения к реакционной 
массе прибавляли 50 мл воды и экстрагировали 
бензолом. Водный слой подкисляли 15%-ной 
соляной кислотой до рН = 2.0. Осадок 
отфильтровывали, промывали водой, сушили и 
перекристализовывали из этилового спирта. Выход 
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Схема 1. 

R1 = CH3 (1a, 2а), Cl (1б, 2б); R1 = CH3, R
2 = H, Х = N(СН3)2 (3а); R1 = R2 = СН3, Х = N(СН3)2 (3б); R1 = CH3, R

2  = H, Х = 
N(CH2)4 (3в); R1 = CH3, R

2 = H, Х = N(CH2)5 (3г); R
1 = CH3, R

2 = H, Х = N(CH2СН2)2О (3д); R1 = Cl, R2 = H, Х = N(СН3)2 

(3е); R1 = Cl, R2 = СН3, Х = N(СН3)2 (3ж); R1 = Cl, R2= H, Х = N(CH2)4  (3з); R
1 = Cl, R2  = H, Х  = N(CH2)5 (3и); R1  = Cl,  

R2 = H, Х = N(CH2СН2)2О (3к). 

ФОСФОРИЛИРОВАНИЕ БЕНЗИМИДАЗОЛ-2-ТИОНОВ  
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11.0 г (90%), т. пл. 167‒169°С, Rf 0.54 (бензол‒
aцетон, 2:1). ИК спектр, ν, см–1: 2700‒2500 сл (OH), 
1690 с (CO). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.60‒1.82 м 
(6Н, С5Н8), 2.52‒2.67 м (2Н, С5Н8), 7.02‒7.07 м (2Н, 
С6Н4) 7.21‒7.26 м (2Н, С6Н4), 11.89 уш. с (1Н, 
СООН). Найдено, %: С 76.21; Н 7.75. С13Н16О2. 
Вычислено, %: С 76.44; Н 7.90. 

 1-(4-Xлорфенил)циклопентан-1-карбоновую 
кислоту (2б) получали аналогично из 10.7 г               
(0.05 моль) нитрила 1б и 5.6 г (0.1 моль) KОН. 
Выход 10.2 г (87%), т. пл. 158‒159°С, Rf 0.49 

(бензол‒aцетон, 2:1). ИК спектр, ν, см–1: 2700‒2500 
сл (OH), 1693 с (CO). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.63‒
1.85 м (6Н, С5Н8), 2.53‒2.66 м (2Н, С5Н8), 7.22‒7.27 
м (2Н, С6Н4), 7.30‒7.35 м (2Н, С6Н4), 11.99 уш. с 
(1Н, СООН). Спектр ЯМР 13С, δC, м. д.: 23.1, 35.4, 
57.8, 127.5, 128.0, 131.3, 142.2, 175.7. Найдено, %: 
С 64.39; Н 5.71; Cl 15.60. С12Н13ClО2. Вычислено, 
%: С 64.15; Н 5.83; Cl 15.78. 

Гидрохлориды аминоэфиров (3а–к). Смесь           
5 ммоль кислоты 2а или 2б и 0.7 г (6 ммоль) 
хлористого тионила в 20 мл абсолютного бензола 
кипятили 6 ч. Растворитель отгоняли, добавляли    
10 мл абсолютного бензола и снова отгоняли 
досуха. Остаток растворяли в 30 мл абсолютного 
бензола и прибавляли при встряхивании к смеси            
5 ммоль соответствующего аминоспирта и 0.5 г            
(5 ммоль) триэтиламина в 50 мл абсолютного 
бензола. Полученную смесь оставляли на 2 ч при 
комнатной температуре, затем кипятили 8 ч. После 
охлаждения к реакционной смеси прибавляли              
10 мл 10%-ного раствора NaOH, бензольный слой 
промывали водой до нейтральной реакции и 
сушили. Растворитель отгоняли и действием на 
эфирные растворы оснований эфирным раствором 
хлористого водорода получали соответствующие 
гидрохлориды, которые перекристаллизовывали из 
этанола.  

Гидрохлорид 2-(диметиламино)этил-1-(п-толил)-
циклопентанкарбоксилата (3a). Выход 56%,               
т. пл. 158_160°С, Rf 0.51. ИК спектр, ν, см–1: 1725 с 
(C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.65‒1.78 м (4H, 
С5Н8), 1.84‒1.97 м (2H, С5Н8), 2.54‒2.64 м (2Н, 
С5Н8), 2.31 с (3Н, СН3), 2.56 уш.д [6Н, N(CH3)2, J = 
3.0 Гц], 3.21‒3.28 м (2Н, NCH2), 4.35‒4.40 м (2Н, 
ОCH2), 7.05‒7.10 м (2Н) и 7.20‒7.25 м (2Н, С6Н4), 
12.26 уш.с (1Н, НCl). Найдено, %: С 65.69; Н 8.29; 
Cl 11.21; N 4.34. С17Н25NО2

.НCl. Вычислено, %: С 
65.48; Н 8.40; Cl 11.37; N 4.49. 

Гидрохлорид 2-(диметиламино)проп-2-ил-1-
(п-толил)циклопентанкарбоксилата (3б). Выход 
54%, т. пл. 162‒163°С, Rf 0.54. ИК спектр, ν, см–1: 
1723 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.17 д (3Н, 
СН3С, J = 6.4 Гц), 1.59‒1.98 м (6Н, С5Н8), 2.31 с 
(3Н, СН3), 2.43 уш. с [3Н, N(CH3)2], 2.47 уш. с [3Н, 
N(CH3)2], 2.50‒2.58 м (1Н, С5Н8), 2.61‒2.70 м (1Н, 
С5Н8), 3.21‒3.28 м (2Н, NCH2), 5.12‒5.23 м (1Н, 
СН), 7.05‒7.10 м (2Н, С6Н4), 7.19‒7.24 м (2Н, С6Н4), 
12.05 уш. с (1Н, НCl). Найдено, %: С 66.21; Н 8.59; 
Cl 11.12; N 4.44. С18Н27NО2

.НCl. Вычислено, %: С 
66.34; Н 8.66; Cl 10.88; N 4.30. 

Гидрохлорид 2-(пирролидин-1-ил)этил-1-(п-
толил)циклопентанкарбоксилата (3в). Выход 
52%, т. пл. 110_111°С, Rf 0.51. ИК спектр, ν, см–1: 
1725 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.65–1.78 м 
(4H, β,β’-СН2, пирролидин), 1.80–1.98 м (6H, С5Н8), 
2.31 с (3Н, СН3), 2.54–2.66 м (4Н, С5Н8 + NCH2), 
3.21–3.34 м (4Н, α,α’-CH2, пирролидин), 4.35–4.40 м 
(2Н, ОCH2), 7.07–7.12 м (2Н, С6Н4), 7.21–7.26 м 
(2Н, С6Н4), 12.31 уш. с (1Н, НCl). Спектр ЯМР 13С, 
δС, м. д.: 20.3, 22.3, 22.9, 35.3, 51.6, 52.5, 57.7, 59.8, 
126.2, 128.4, 135.4, 139.2, 174.0. Найдено, %: С 
67.31; Н 8.22; Cl 10.30; N 4.29. С19Н27NО2

.НCl. 
Вычислено, %: С 67.54; Н 8.35; Cl 10.49. 

Гидрохлорид 2-(пиперидин-1-ил)этил-1(-п-
толил)циклопентанкарбоксилата (3г). Выход 
57%, т. пл. 160‒162°С, Rf 0.47. ИК спектр, ν, см–1: 
1730 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.17‒1.33 м 
(1Н, C5H8 + β,β',γ-СН2, пиперидин + NCH2), 1.53‒
1.64 м (2Н, C5H8 + β,β',γ-СН2, пиперидин + NCH2), 
1.67‒1.78 м (5H, C5H8 + β,β',γ-СН2, пиперидин + 
NCH2), 1.82‒2.04 м (4Н, C5H8 + β,β',γ-СН2, 
пиперидин + NCH2), 2.38‒2.61 м (4Н, C5H8 + β,β',γ-
СН2, пиперидин + NCH2), 2.31 с (3Н, СН3), 3.05‒
3.17 м (4H, α,α’-СН2, пиперидин), 4.40‒4.45 м (2H, 
OCH2), 7.07‒7.12 м (2Н, С6Н4), 7.19‒7.24 м (2Н, 
С6Н4), 12.11 уш. с (1Н, НCl). Спектр ЯМР 13С, δС,  
м. д.: 20.3, 21.0, 21.9, 22.9, 35.2, 51.7, 54.1, 57.7, 
58.9, 126.2, 128.4, 135.3, 139.2, 173.9. Найдено, %: 
С 68.51; Н 8.34; Cl 10.32; N 3.75. С20Н29NО2

.НCl. 
Вычислено, %: С 68.26; Н 8.59; Cl 10.07; N 3.98. 

Гидрохлорид 2-(морфолин-1-ил)этил-1-(п-
толил)циклопентанкарбоксилата (3д). Выход 
56%, т. пл. 135‒138°С, Rf 0.50. ИК спектр, ν, см–1: 
1728 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.65‒1.78 м 
(4Н, С5Н8), 1.85‒1.99 м (2Н, С5Н8), 2.53‒2.62 м (2Н, 
C5H8), 2.32 с (3Н, СН3), 2.59‒2.74 м [2Н, N(СН2)3], 
3.02 уш. д [2Н, N(СН2)3, J = 12.5 Гц], 3.21 м [2Н,             
N(СН2)3], 3.62‒3.72 м [2H, O(CH2)2], 3.85‒3.97 м 
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[2H, O(CH2)2], 4.41‒4.45 м (2H, OCH2), 7.08‒7.13 м 
(2H, С6Н4), 7.20‒7.25 м (2Н, С6Н4), 12.86 уш. с (1Н, 
НCl). Найдено, %: С 64.25; Н 7.79; Cl 10.28; N 3.77. 
С19Н27NО3

.НCl. Вычислено, %: С 64.49; Н 7.98; Cl 
10.02; N 3.96. 

Гидрохлорид 2-(диметиламино)этил-1-(4-хлор-
фенил)циклопентанкарбоксилата (3е). Выход 
60%, т. пл. 154‒155°С, Rf 0.45. ИК спектр, ν, см–1: 
1731 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.66‒1.79 м 
(4H, С5Н8), 1.84‒1.96 м (2H, С5Н8), 2.57‒2.70 м (2Н, 
С5Н8), 2.61 д (6Н, NСН3, J = 4.6 Гц), 3.25‒3.31 м 
(2Н, NСН2), 4.36‒4.41 м (2Н, ОСН2), 7.26‒7.31 м 
(2H, С6Н4), 7.36‒7.41 м (2Н, С6Н4), 12.24 уш. с (1Н, 
НCl). Найдено, %: С 57.61; Н 6.79; Cl 21.50; N 4.35. 
С16Н22ClNО2

.НCl. Вычислено, %: С 57.84; Н 6.98; 
Cl 21.34; N 4.22. 

Гидрохлорид 2-(диметиламино)проп-2-ил-1-
(4-хлорфенил)циклопентанкарбоксилата (3ж). 
Выход 54%, т. пл. 157‒158°С, Rf 0.53. ИК спектр, ν, 
см–1: 1729 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.18 д 
(3Н, СН3, J = 6.3 Гц), 1.64‒1.96 м (6Н, С5Н8), 2.54‒
2.73 м (2Н, С5Н8), 2.54 д (6Н, NСН3, J = 4.5 Гц), 
3.10‒3.25 м (2Н, NСН2), 5.13‒5.24 м (1Н, СН), 7.26‒
7.31 м (2H, С6Н4), 7.36‒7.41 м (2Н, С6Н4), 12.07 уш. 
с (1Н, НCl). Найдено, %: С 58.65; Н 6.98; Cl 20.69; 
N 4.21. С17Н24ClNО2

.НCl. Вычислено, %: С 58.96; Н 
7.28; Cl 20.48; N 4.04. 

Гидрохлорид 2-(пирролидин-1-ил)этил-1-(4-хлор-
фенил)циклопентанкарбоксилата (3з). Выход 
59%, т. пл. 124_125°С, Rf 0.56. ИК спектр, ν, см–1: 
1727 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.67‒1.80 м 
(4H β,β’-СН2, пирролидин), 1.85‒2.00 м (4H, С5Н8, 
NСН2), 2.58‒2.74 м (6Н, С5Н8, NСН2), 3.26‒3.37 м 
(4Н, α, α’-CH2, пирролидин), 4.35‒4.41 м (2H, 
OCH2), 7.27‒7.32 м (2Н, С6Н4), 7.36‒7.41 м (2Н, 
С6Н4), 12.29 уш. с (1Н, НCl). Найдено, %: С 60.59; 
Н 7.18; Cl 19.67; N 3.85. С18Н24ClNО2

.НCl. 
Вычислено, %: С 60.34; Н 7.03; Cl 19.79; N 3.91. 

Гидрохлорид 2-(пиперидин-1-ил)этил-1-(4-хлор-
фенил)циклопентанкарбоксилата (3и). Выход 
65%, т. пл. 138_140°С, Rf 0.51. ИК спектр, ν, см–1: 
1725 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.23‒1.39 м 
(1Н, C5H8 + β,β',γ-СН2, пиперидин + NCH2), 1.58‒
1.80 м (7Н, C5H8 + β,β',γ-СН2, пиперидин + NCH2), 
1.85‒2.08 м (4Н, C5H8 + β,β',γ-СН2, пиперидин + 
NCH2), 2.46‒2.65 м (4Н, C5H8 + β,β',γ-СН2, 
пиперидин + NCH2), 3.07‒3.21 м (4H, α,α’-СН2, 
пиперидин), 4.40‒4.46 м (2H, OCH2), 7.27‒7.32 м 
(2Н, С6Н4), 7.34‒7.39 м (2Н, С6Н4), 12.11 уш. с (1Н, 
НCl). Найдено, %: С 61.55; Н 7.18; Cl 19.23; N 3.87. 

С19Н26ClNО2
.НCl. Вычислено, %: С 61.29; Н 7.31; 

Cl 19.04; N 3.76. 

 Гидрохлорид 2-(морфолин-1-ил)этил-1-(4-хлор-
фенил)циклопентанкарбоксилата (3к). Выход 
67%, т. пл. 132–134°С, Rf 0.47. ИК спектр, ν, см–1: 
1729 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.67‒1.79 м 
(4Н, С5Н8), 1.86‒1.98 м (2Н, С5Н8), 2.56‒2.65 м (2Н, 
C5H8), 2.71‒2.87 м [2Н, N(СН2)3], 3.06‒3.29 м [4Н, 
N(СН2)3], 3.69‒3.79 м [2H, O(CH2)2], 3.89‒4.01 м 
[2H, O(CH2)2], 4.42‒4.47 м (2Н, OCH2), 7.28‒7.33 м 
(2Н, С6Н4), 7.35‒7.40 м (2Н, С6Н4), 12.84 уш. с (1Н, 
НCl). Найдено, %: С 57.54; Н 6.89; Cl 18.72; N 3.61. 
С18Н24ClNО3

.НCl. Вычислено, %: С 57.76; Н 6.73; 
Cl 18.94; N 3.74. 

ИК спектры сняты на спектрометре Nicolet 
Avatar 330 FT-IR в вазелиновом масле. Спектры 
ЯМР 1Н и 13С получены на приборе Varian Mercury-
300 в ДМСО-d6‒СCl4, 1:3 (300 МГц, внутренний 
стандарт ‒ ТМС). Температуры плавления опре-
делены на микронагре-вательном столике Boеtius. 
Для ТСХ использовали пластины Silufol UV-254, 
подвижная фаза – бензол‒ацетон (1:1), пары 
аммиака, проявитель – пары иода. 

Симпато- и адренолитическую активность 
синтезированных гидрохлоридов изучали на 
изолированном семявыносящем протоке крысы [7]. 
В качестве контроля использовали препараты 
бетанидин и сегонтин. О симпатолитической 
активности соединений судили по уменьшению 
сокращений семявыносящего протока, вызванных 
трансмуральным электрическим раздражением, об 
адренолитической активности – по изменению 
амплитуды сокращений семявыносящего протока, 
вызванных норадреналином. Соединения испы-
тывали в конечной концентрации 0.05 мкмоль/мл. 
Полученные данные регистрировали на 10-й 
(кратковременное) и 60-й (длительное) минутах 
воздействия соединений на семявыносящий проток.  

Работа выполнена с соблюдением всех при-
менимых международных, национальных и 
институциональных руководящих принципов по 
уходу и использованию животных. 
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1-Arylcyclopentane-1-carboxylic acids were synthesized by alkaline hydrolysis of the corresponding nitriles. 
Reactions of the acid chlorides with N,N-dialkylaminoalkyl- and hetarylalkylalkanols provided new aminoester 
derivatives of 1-arylcyclopentane-1-carboxylic acids. Sympatholytic and adrenolytic properties of the 
hydrochlorides of the obtained amino esters were studied. 
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