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Конденсацией 4′-амино-1′H-спиро[циклогептан-1,2′-нафталин]-3′-карбонитрила с о- и п-хлорбензаль-
дегидами синтезированы соответствующие основания Шиффа. Взаимодействием указанного амино-
нитрила с 4-хлорбутаноилхлоридом и последующей циклизацией промежуточного амида получен 
2-(3-хлорпропил)-3H-спиро[бензо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он, который в присутствии 
едкого кали претерпевал циклизацию с образованием 10,11-дигидро-5H-спиро[бензо[h]пирроло[2,1-b]- 
хиназолин-6,1′-циклогептан]-7(9H)-она. Реакцией аминонитрила с этил-3-хлор-3-оксопропаноатом и 
последующей циклизацией соответствующего промежуточного амида синтезирован этил-2-(4-оксо-4,6-
дигидро-3H-спиро[бензо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]-2-ил)ацетат, в результате гидролиза которого 
получен 2-метил-3H-спиро[бензо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он. Конденсацией последнего с 
ароматическими альдегидами синтезированы гетеростильбены, которые проявляют противоопухолевые 
свойства.
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Бензо[h]хиназолиновые соединения обладают 
различными ценными свойствами. Среди про-
изводных этого гетероциклического класса об-
наружены биологически активные соединения, 
обладающие противотуберкулезными [1], проти-
воопухолевыми [2, 3, 4], психотропными [5], про-
тивовирусными [6], антибактериальными [7, 8],  
противогрибковыми [8] и другими полезными 
свойствами. Имеющиеся в литературе сообщения 
о подобных соединениях спироциклического стро-

ения ограничиваются нашими работами, результа-
ты которых показывают, что бензо[h]хиназолины, 
спиросочлененные в положении 5 с карбоциклами 
проявляют противоопухолевые и антибактери-
альные свойства [9–12]. В представленной работе 
приводятся данные о синтезе гетеростильбенов, 
которые содержат в своей структуре фрагмент 
спиробензо[h]хиназолин-5,1′-циклогептана.

В качестве исходного соединения при синтезе 
целевых продуктов использован 4′-амино-1′H-спи-
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ро[циклогептан-1,2′-нафталин]-3′-карбонитрил 1 
(β-аминонитрил) [9]. Указанный аминонитрил в 
среде толуола в присутствии каталитического коли-
чества п-толуолсульфокислоты взаимодействует с 
о- и п-хлорбензальдегидами, образуя соответству-
ющие основания Шиффа 2 и 3 (схема 1). С целью 
получения соответствующего амида бутановой 
кислоты аминонитрил 1 в среде абсолютного бен-
зола конденсировали с 4-хлорбутаноилхлоридом. 
Образовавшийся амид (некристаллизующаяся 
масса) без дополнительной очистки в среде абсо-

лютного этанола в токе хлористого водорода был 
подвергнут циклизации, в результате которой был 
синтезирован 2-(3-хлорпропил)-3H-спиро[бен-
зо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он 4. По-
следний под действием едкого кали циклизовали в 
10,11-дигидро-5H-спиро[бензо[h]пирроло[2,1-b]- 
хиназолин-6,1′-циклогептан]-7(9H)-он 6 (схема 1).

Аддукт взаимодействия аминонитрила 1 с 
этил-3-хлор-3-оксопропаноатом также без допол-
нительной очистки подвергали циклизации под 
действием хлористого водорода с получением 

Схема 1.

R = 2-ClC6H4 (2), 4-ClC6H4 (3, 10), C6H5 (8), 4-OCH3C6H4 (9), 4-BrC6H4 (11), 3-BrC6H4 (12), 3,4,5-(CH3O)3C6H2 (13), 
3-OH-4-OCH3C6H3 (14), 3-OCH3-4-OHC6H3 (15).
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этил-2-(4-оксо-4,6-дигидро-3H-спиро[бензо[h]- 
хиназолин-5,1′-циклогептан]-2-ил)ацетата 6. С 
целью синтеза соответствующей кислоты эфир 6 
подвергали щелочному гидролизу. Подкисление 
реакционной смеси, вопреки нашему ожиданию, 
не привело к синтезу кислоты и единственным 
продуктом реакции оказался 2-метил-3H-спиро- 
[бензо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-она 
7, который является продуктом декарбоксилирова-
ния 2-(4-оксо-4,6-дигидро-3H-спиро[бензо[h]хи-
назолин-5,1′-циклогептан]-2-ил)уксусной кислоты 
(схема 1). С целью выделения указанной кислоты 
было проведено подкисление реакционной смеси 
в мягких условиях при температуре 5–10°С, одна-
ко и в этих условиях также имеет место самопро-
извольное декарбоксилирование с образованием 
метилпроизводного 3. Конденсация метилхиназо-
лина 3 с ароматическими альдегидами не протека-
ет в органических растворителях. Попытки осуще-
ствить реакцию в присутствии пиридина, ацетата 
натрия, уксусной кислоты также не привели к по-
ложительным результатам. Нам удалось осуще-
ствить конденсацию без растворителя в присут-
ствии безводного хлорида цинка при температуре 
200–220°С с образованием 2-(R-стирил)-3H-спи-
ро[бензо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-о-
на 8–16. В этих условиях происходит частичное 
осмоление, а очистка продуктов реакций иногда 
требует 4-кратной перекристаллизации. Получае-
мые гетеростильбены 8–16 имеют исключительно 
E-конфигурацию, о чем свидетельствует КССВ 

транс-протонов при двойной связи (JHH 15.9– 
16.1 Гц).

Изучены антибактериальные и противоопу-
холевые свойства синтезированных соединений. 
Результаты биологических исследований показа-
ли, что синтезированные соединения не обладают 
антибактериальным действием. Вместе с тем, в 
использованных дозах некоторые соединения (4, 
8, 14 и 15) проявляют слабое противоопухолевое 
действие (табл. 1) в отношении саркомы 180, уг-
нетая рост опухоли на 31–44% (Р ˂ 0.05). В анало-
гичных условиях эффективность других соедине-
ний не превышала 21% (Р ˃ 0.05).

Таким образом, на основе 4′-амино-1′H-спи-
ро[циклогептан-1 ,2 ′ -нафталин]-3 ′ -карбо- 
нитрила разработаны методы синтеза 4′-((хлор-
б е н з и л и д е н ) а м и н о ) - 1 ′ H - с п и р о [ ц и к л о - 
гептан-1 ,2 ′ -нафталин]-3 ′ -карбонитрилов, 
10,11-дигидро-5H-спиро[бензо[h]пирроло[2,1-b]- 
хиназолин-6,1′-циклогептан]-7(9H)-она, (E)-2-(R-
стирил)-3H-спиро[бензо[h]хиназолин-5,1′-цикло-
гептан]-4(6H)-онов. Синтезированные соединения 
не обладают антибактериальной активностью, но 
проявляют противоопухолевые свойства в отно-
шении саркомы 180.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ИК спектры сняты на спектрофотометре FT-IR 
NEXUS в вазелиновом масле. Спектры ЯМР 1Н и 
13С (ДМСО-d6–CCl4, 1:3) зарегистрированы на при-
боре Varian Mercury-300, внутренний стандарт –  
ТМС или ГМДС. ТСХ проведена на пластинках 
SilufolR, проявитель – пары иода.

4′-Амино-1′H-спиро[циклогептан-1,2′-наф-
талин]-3′-карбонитрил (1). К реагенту Гриньяра, 
полученному из 3.6 г (0.15 моль) магния и 19.0 г 
(0.15 моль) бензилхлорида в 100 мл абсолютного 
эфира при перемешивании и охлаждении ледя-
ной водой прибавляли по каплям раствор 16.0 г 
(0.1 моль) 2-циклогептилиденмалононитрила в  
50 мл абсолютного эфира при температуре 20–
25°С. Реакционную смесь перемешивали при ком-
натной температуре 2 ч, охлаждали ледяной водой 
и по каплям прибавляли 60 мл 10%-ной соляной 
кислоты. Органический слой отделяли, промыва-
ли водой и сушили безводным сульфатом магния. 
После отгонки эфира остаток перекристаллизо-

Таблица 1. Противоопухолевая активность синтезиро-
ванных соединений в отношении саркомы 180

№ Доза, мг/кг
Торможение ро-
ста опухоли (в % 

к контролю)
P

2 175 14 ˃ 0.05
4 160 42 ˂ 0.05
8 165 31 ˂ 0.05
9 175 21 ˃ 0.05
11 175 10 ˃ 0.05
12 175 26    0.05
13 140 21 ˃ 0.05
14 150 31 ˂ 0.05
15 165 44 ˂ 0.05
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вывали из 70%-ного этанола. Получили 23.5 г 
(93%) 2-(1-бензилциклогептил)малононитрила. К 
полученному соединению при перемешивании и 
охлаждении ледяной водой прибавляли по каплям 
50 мл конц. серной кислоты. При комнатной тем-
пературе смесь перемешивали 3 ч, затем нейтра-
лизовывали 25%-ным водным раствором аммиа-
ка. Выделившийся аминонитрил экстрагировали 
эфиром, промывали водой и сушили безводным 
сульфатом натрия. После отгонки растворителя 
остаток перекристаллизовывали из смеси этанол–
вода (3:1). Выход 19.03 г (81%), т. пл. 134–136°C, 
Rf 0.74 (бензол–этанол, 10:1). ИК спектр, ν, см–1: 
1600 (C=CAr), 1634 (С=С), 1650 (C=С), 2184 (CN), 
3200–3350 (NH2). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.40–
1.80 м (12Н, C7H12), 2.70 с (2H, СН2), 5.70 уш. с 
(2Н, NН2), 7.10–7.17 м (1H, CH), 7.19–7.29 м (2H, 
CH), 7.56–7.63 м (1H, CH). Спектр ЯМР 13C, δС,  
м. д.: 22.55 (2СН2, C7H12), 29.82 (2СН2, C7H12), 
36.40 (С, C7H12), 38.37 (2СН2, C7H12), 41.02 (СН2), 
84.90 (C=C–С≡N), 119.77 (С≡N), 122.84 (CH), 
125.93 (CH), 127.81 (CH), 128.35 (C), 129.01 (CH), 
136.06 (C), 150.92 (С=С–С≡N). Найдено, % C 
80.77; H 8.16; N 11.25. C17H20N2. Вычислено % C 
80.91; H 7.99; N 11.10.

(E)-4′-[(2-Хлорбензилиден)амино]-1′H-спи-
ро[циклогептан-1,2′-нафталин]-3′-карбони-
трил (2). Смесь 2.52 г (10 ммоль) соединения 1, 
1.68 г (12 ммоль) о-хлорбензальдегида, 20 мл то-
луола и 0.1 г п-толуолсульфокислоты кипятили в 
течение 3 ч, затем добавляли 10 мл бензола. Реак-
ционную смесь охлаждали и фильтровали. После 
удаления растворителей из фильтрата остаток пе-
рекристаллизовывали из петролейного эфира. Вы-
ход 2.8 г (75%), т. пл. 107–109°C, Rf 0.85 (этилаце-
тат–бензол–гексан, 1:1:1). ИК спектр, ν, см–1: 1587 
(С=СAr), 1624 (С=N), 2193 (CN). Спектр ЯМР 1Н, δ, 
м. д.: 1.50–1.78 м (10H) и 1.86–1.97 м (2H, C7H12), 
2.88 c (2H, C1H2), 7.17–7.24 м (2H), 7.28–7.37 м 
(2Н) и 7.45–7.59 м (3H, C6H4Cl, H6, H7 и H8), 8.29 д. 
д (1H, H5, 3JHH 7.6, 4JHH 1.7 Гц), 8.84 c (1H, N=CH). 
Спектр ЯМР 13C, δC, м. д.: 22.5 (2CH2), 29.8 (2CH2), 
37.1 (2CH2), 38.3 (C2), 39.5 (C1), 101.6 (C3), 117.1 
(CN), 124.3 (CH), 126.3 (CH), 126.9 (CH), 128.0 
(CH), 128.5 (CH), 129.2, 129.6 (CH), 129.9 (CH), 
131.3, 133.0, 134.7, 135.6, 158.1, 159.4. Найдено, %: 
C 76.71; H 6.33; Cl 9.58; N 7.31. C24H23ClN2. Вы-
числено, %: C 76.89; H 6.18; Cl 9.46; N 7.47.

(E)-4′-[(4-Хлоробензилиден)амино]-1′H-спи-
ро[циклогептан-1,2′-нафталин]-3′-карбони-
трил (3) получали аналогично из 2.52 г (10 ммоль) 
соединения 1 и 1.68 г (12 ммоль) п-хлорбензальде-
гида. Выход 2.4 г (64%), т. пл. 139–141°C, Rf 0.87 
(этилацетат–бензол–гексан, 1:1:1). ИК спектр, ν, 
см–1: 1589 (С=СAr), 1635 (С=N), 2196 (CN). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.48–1.78 м (10H) и 1.84–1.95 м 
(2H, C7H12), 2.86 c (2H, C1H2), 7.17–7.37 м (4H, H5, 
H6, H7 и H8), 7.50–7.55 м (2H) и 7.95–8.00 м (2H, 
C6H4Cl), 8.46 c (1H, N=CH). Спектр ЯМР 13C, δС, 
м. д.: 22.5 (2CH2), 29.8 (2CH2), 37.2 (2CH2), 38.2 
(C2), 39.5 (C1), 101.4 (C3), 117.3 (CN), 124.4 (CH), 
126.3 (CH), 127.9 (CH), 128.6 (2CH), 129.4, 129.8 
(CH), 130.1 (2 CH), 133.1 134.7, 137.5, 158.0, 161.8. 
Найдено, %: C 76.70; H 6.32; Cl 9.32; N 7.31. 
C24H23ClN2. Вычислено, %: C 76.89; H 6.18; Cl 
9.46; N 7.47.

2-(3-Хлорпропил)-3H-спиро[бензо[h]хиназо-
лин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он (4). Смесь 7.56 г 
(30 ммоль) соединения 1, 4.23 г (30 ммоль) 4-хлор-
бутаноилхлорида и 50 мл абсолютного бензола 
кипятили в течение 10 ч. После удаления бензола 
остаток растворяли в 60 мл абсолютного этанола и 
пропускали через него ток сухого хлористого водо-
рода в течение 2 ч. На следующий день часть рас-
творителя отгоняли и к остатку добавляли 50 мл 
воды. Выпавший осадок отфильтровывали и пере-
кристаллизовывали из этанола. Выход 8.5 г (79%), 
т. пл. 200–203°C, Rf 0.76 (этилацетат–бензол, 3:4). 
ИК спектр, ν, см–1: 1585, 1612 (С=СAr), 1640 (С=O). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.39 д. д. д (2H, C7H12, 
2JHH 14.2, 3JHH 7.8, 3JHH 1.5 Гц), 1.45–1.68 м (6H, 
C7H12), 1.70–1.84 м (2H, C7H12), 2.23–2.32 м (2H, 
CH2), 2.31–2.40 м (2H, C7H12), 2.73 т (2H, CH2, 3JHH 
7.7 Гц), 2.85 c (2H, C6H2), 3.70 т (2H, CH2Cl, 3JHH 
6.6 Гц), 7.10–7.13 м (1H, H7), 7.19–7.28 м (2H, H8 

и H9), 7.98–8.03 м (1H, H10), 12.10 уш. c (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13C, δС, м. д.: 23.7 (2CH2), 28.9 (CH2), 
29.4 (2CH2), 30.6 (CH2), 35.5 (2CH2), 39.4 (C5), 39.9 
(C6), 43.6 (CH2Cl), 125.1 (CH), 125.8 (CH), 126.0, 
127.0 (CH), 129.2 (CH), 132.4, 136.0, 152.7, 157.4, 
161.7. Найдено, %: C 70.54; H 7.21; Cl 9.75; N 7.98. 
C21H25ClN2O. Вычислено, %: C 70.67; H 7.06; Cl 
9.93; N 7.85.

10,11-Дигидро-5H-спиро[бензо[h]пирро-
ло[2,1-b]хиназолин-6,1′-циклогептан]-7(9H)-он 
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(6). Смесь 1.78 г (5 ммоль) соединения 4, 0.336 г 
(6 ммоль) едкого калия и 20 мл абсолютного эта-
нола кипятили в течение 8 ч. Охлаждали, осадок 
отфильтровывали и перекристаллизовывали из 
этанола. Выход 1.0 г (63%), т. пл. 200–202°C, Rf 
0.59 (уксусная кислота–этанол, 4:1). ИК спектр, ν, 
см–1: 1584, 1601 (С=СAr), 1610 (C=N), 1653 (С=O). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.39 уш. д. д (2H, C7H12, 
2JHH 14.2, 3JHH 8.1 Гц), 1.46–1.70 м (6H, C7H12), 
1.72–1.85 м (2H, C7H12), 2.19–2.31 м (2H, 9-CH2), 
2.28–2.37 м (2H, C7H12), 2.86 c (2H, C5H2), 3.10 т 
(2H, 10-CH2, 3JHH 8.0 Гц), 4.05 т (2H, NCH2, 3JHH 
7.3 Гц), 7.10–7.16 м (1H, H4), 7.20–7.30 м (2H, H2 и 
H3), 7.99–8.06 м (1H, H1). Спектр ЯМР 13C, δС, м. 
д.: 18.4 (9-CH2), 23.3 (2CH2), 29.7 (2CH2), 31.9 (10-
CH2), 35.7 (2CH2), 39.6 (C6), 40.2 (C5), 46.4 (NCH2), 
125.1 (CH), 125.2, 125.8 (CH), 127.0 (CH), 129.2 
(CH), 132.4, 136.0, 153.1, 159.6, 160.7. Найдено, %: 
C 78.58; H 7.68; N 8.83. C21H24N2O. Вычислено, %: 
C 78.71; H 7.55; N 8.74.

Этил-2-(4-оксо-4,6-дигидро-3H-спиро[бен-
зо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]-2-ил)ацетат 
(6). Смесь 5.04 г (20 ммоль) соединения 1, 3.01 г 
(20 ммоль) этил-3-хлор-3-оксопропаноата и 50 мл 
абсолютного бензола кипятили в течение 10 ч. По-
сле удаления бензола остаток растворяли в 50 мл 
абсолютного этанола и пропускали через раствор 
ток сухого хлористого водорода в течение 2 ч. На 
следующий день часть растворителя отгоняли в 
вакууме и к остатку добавляли 30 мл воды. Осадок 
отфильтровывали и перекристаллизовывали из 
96%-ного этанола. Выход 4.8 г (66%), т. пл. 203–
205°C, Rf 0.63 (этилацетат–бензол, 3:4). ИК спектр, 
ν, см–1: 1183 (C–O–C), 1583 (C=CAr), 1615 (C=N), 
1649 (С=О), 1743 (С=O, сложный эфир), 3190 
(NH). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.30 т (3H, CH3, 
3JHH 7.1 Гц), 1.40 д. д. д (2H, C7H12, 2JHH 14.2, 3JHH 
7.8, 3JHH 1.5 Гц), 1.47–1.67 м (6H, C7H12), 1.72–1.85 
м (2H, C7H12), 2.30–2.41 м (2H, C7H12), 2.87 c (2H, 
C6H2), 3.62 c (2H, 2-CH2), 4.18 к (2H, OCH2, 3JHH 
7.1 Гц), 7.09–7.13 м (1H, H7), 7.18–7.28 м (2H, H8 

и H9), 7.98–8.03 м (1H, H10), 12.21 уш. c (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13C, δС, м. д.: 13.8 (CH3), 23.8 (2CH2), 
29.5 (2CH2), 35.6 (2CH2), 39.5 (C5), 39.9 (C6), 40.2 
(2-CH2), 60.3 (OCH2), 125.4 (CH), 125.9 (CH), 
126.7, 127.1 (CH), 129.3 (CH), 132.2, 136.1, 152.2, 
153.0, 161.5, 167.2. Найдено, %: C 72.28; H 7.29; N 

7.48. C22H26N2O3. Вычислено, %: C 72.11; H 7.15; 
N 7.64.

2-Метил-3H-спиро[бензо[h]хиназолин- 
5,1′-циклогептан]-4(6H)-он (7). Смесь 3.66 г  
(10 ммоль) соединения 6, 0.67 г (12 ммоль) едкого 
калия и 30 мл 85%-ного этанола кипятили в тече-
ние 10 ч, затем охлаждали и при комнатной темпе-
ратуре подкисляли 20%-ной соляной кислотой до 
pН 3.0–4.0. Осадок отфильтровывали, промывали 
водой и перекристаллизовывали из этанола. Вы-
ход 2.26 г (77%), т. пл. 277–279°С, Rf 0.65 (этил- 
ацетат–бензол, 1:2). ИК спектр, ν, см–1: 3275 (NН), 
1637 (С=O), 1611 (С=СAr). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 
1.32–1.42 м (2H, C7H12), 1.43–1.68 м (6H, C7H12), 
1.70–1.84 м (2H, C7H12), 2.32 с (3H, CH3), 2.34–
2.40 м (2H, C7H12), 2.84 с (2H, C6H2), 7.08–7.13 м 
(1H), 7.18–7.28 м (2H), 8.01–8.06 м (1H), 12.05 с 
(1H, NH). Спектр ЯМР 13C, δС, м. д.: 20.5 (CH3), 
23.7 (2CH2, C7H12), 29.4 (2CH2, C7H12), 35.5 (2CH2, 
C7H12), 39.4 (C5), 39.9 (C6H2), 125.2 (CH), 125.6 
(C4a), 125.7 (CH), 127.0 (CH), 129.0 (CH), 132.4 
(C), 136.0 (C), 152.9 (C10b), 155.4 (C2), 161.7 (C=O). 
Найдено, %: C 77.38; H 7.66; N 9.68. C19H22N2O. 
Вычислено, %: C 77.52; H 7.53; N 9.52.

(E)-2-(R-Стирил)-3H-спиро[бензо[h]хиназо-
лин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-оны (8–15). Смесь 
2.95 г (10 ммоль) соединения 7, 20 ммоль заме-
щенного бензальдегида и 0.2 г хлорида цинка 
кипятили на бане Вуда (≈220°C) в течение 5 ч. На 
следующий день добавляли воду. Осадок отфиль-
тровывали и перекристаллизовывали из смеси эта-
нол–диоксан, 1:1.

(E)-2-Стирил-3H-спиро[бензо[h]хиназо-
лин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он (8). Выход 2.97 г 
(78%), т. пл. 268–269°C, Rf 0.63 (хлороформ–аце-
тон, 4:1). ИК спектр, ν, см–1: 1572 (С=СAr), 1627 
(С=C). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.43 уш. д. д (2H, 
C7H12, 2JHH 14.2, 3JHH 7.8 Гц), 1.49–1.71 м (6H, 
C7H12), 1.75–1.87 м (2H, C7H12), 2.32–2.46 м (2H, 
C7H12), 2.89 c (2H, C6H2), 6.90 д (1H, =CHPh, 3JHH 
16.0 Гц), 7.12–7.18 м (1H, H7), 7.26–7.31 м (2H, H8 

и H9), 7.31–7.43 м (3H, Hм,п-Ph), 7.54–7.65 м (2H, 
Ph), 7.96 (1H, CH=CHPh, 3JHH 16.0 Гц), 8.16–8.22 м 
(1H, H10), 12.25 уш. c (1H, NH). Спектр ЯМР 13C, 
δC, м. д.: 23.8 (2CH2), 29.4 (2CH2), 35.6 (2CH2), 39.7 
(C5), 39.8 (C6), 120.4 (CH), 125.4 (CH), 125.9 (CH), 
126.5, 127.1 (CH), 127.2 (2 CH), 128.2 (2 CH), 128.7 
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(CH), 129.2 (CH), 132.5, 135.0, 136.1, 137.7 (CH), 
152.9, 153.1, 161.7. Найдено, %: C 81.49; H 6.98; N 
7.46. C26H26N2O. Вычислено, %: C 81.64; H 6.85; 
N 7.32.

(E)-2-(4-Метоксистирил)-3H-спиро[бензо[h]- 
хиназолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он (9). Вы-
ход 1.73 г (42%), т. пл. 258–260°C, Rf 0.60 (хло-
роформ–ацетон, 4:1). ИК спектр, ν, см–1: 1170 
(C=O=C), 1573, 1592 (С=СAr), 1633 (С=O). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.42 уш. д. д (2H, C7H12, 2JHH 14.2, 
3JHH 7.7 Гц), 1.48–1.70 м (6H, C7H12), 1.73–1.87 м 
(2H, C7H12), 2.34–2.45 м (2H, C7H12), 2.88 c (2H, 
C6H2), 3.84 с (3H, OCH3), 6.75 д (1H, =CHPh, 3JHH 
16.0 Гц), 6.89–6.95 м (2H, H3,3′-C6H4OMe), 7.11–
7.17 м (1H, H7), 7.25–7.31 м (2H, H8 и H9), 7.51–
7.56 м (2H, H2,2′-C6H4OMe), 7.90 д (1H, CH=CHPh, 
3JHH 16.0 Гц), 8.16–8.22 м (1H, H10), 12.08 уш. c 
(1H, NH). Спектр ЯМР 13C, δC, м. д.: 23.8 (2CH2), 
29.4 (2CH2), 35.6 (2CH2), 39.6 (C5), 39.9 (C6), 54.6 
(OMe), 113.8 (C3,3′-C6H4OMe), 117.8 (CH), 125.4 
(CH), 125.8 (CH), 126.0, 127.0 (CH), 127.7, 128.7 
(C2,2′-C6H4OMe), 129.2 (2 CH), 132.6, 136.1, 137.5 
(CH), 153.2, 153.3, 160.2, 161.7. Найдено, %: C 
78.48; H 6.72; N 6.93. C27H28N2O2. Вычислено, %: 
C 78.61; H 6.84; N 6.79.

(E)-2-(4-Хлорстирил)-3H-спиро[бензо[h]хи-
назолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он (10). Выход 
3.2 г (77%), т. пл. 300–301°C, Rf 0.68 (хлороформ–
ацетон, 4:1). ИК спектр, ν, см–1: 1576, 1595 (С=СAr), 
1633 (С=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.42 уш. д. д 
(2H, C7H12, 2JHH 14.2, 3JHH 7.7 Гц), 1.48–1.70 м (6H, 
C7H12), 1.74–1.87 м (2H, C7H12), 2.34–2.45 м (2H, 
C7H12), 2.89 c (2H, C6H2), 6.89 д (1H, =CHPh, 3JHH 
16.1 Гц), 7.12–7.18 м (1H, H7), 7.25–7.31 м (2H, H8 

и H9), 7.36–7.41 м (2H) и 7.56–7.61 м (2H, C6H4Cl), 
7.92 д (1H, CH=CHPh, 3JHH 16.1 Гц), 8.14–8.21 м 
(1H, H10), 12.22 уш. c (1H, NH). Спектр ЯМР 13C, 
δC, м. д.: 23.8 (2CH2), 29.4 (2CH2), 35.6 (2CH2), 39.7 
(C5), 39.8 (C6), 121.1 (CH), 125.3 (CH), 125.8 (CH), 
126.7, 127.1 (CH), 128.4 (2CH), 128.5 (2CH), 129.3 
(CH), 132.5, 133.7, 134.1, 136.1, 136.2 (CH), 152.7, 
153.1, 161.6. Найдено, %: C 74.75; H 6.18; Cl 8.66; 
N 6.58. C26H25ClN2O. Вычислено, %: C 74.90; H 
6.04; Cl 8.50; N 6.72.

(E)-2-(4-Бромстирил)-3H-спиро[бензо[h]хи-
назолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он (11). Вы-
ход 3.4 г (74%), т. пл. 290–291°C, Rf 0.72 (хлоро-

форм–ацетон, 4:1). ИК спектр, ν, см–1: 1576, 1592 
(С=СAr), 1634 (С=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 
1.42 уш. д. д (2H, C7H12, 2JHH 14.1, 3JHH 7.7 Гц), 
1.48–1.69 м (6H, C7H12), 1.72–1.85 м (2H, C7H12), 
2.33–2.44 м (2H, C7H12), 2.89 c (2H, C6H2), 6.92 д 
(1H, =CHPh, 3JHH 16.0 Гц), 7.13–7.19 м (1H, H7), 
7.25–7.32 м (2H, H8 и H9), 7.49–7.59 м (4H, C6H4Br) 
7.91 д (1H, CH=CHPh, 3JHH 16.0 Гц), 8.14–8.20 м 
(1H, H10), 12.19 уш. c (1H, NH). Спектр ЯМР 13C, 
δC, м. д.: 23.7 (2CH2), 29.4 (2CH2), 35.5 (2CH2), 39.7 
(C5), 39.8 (C6), 121.2 (CH), 122.5, 125.3 (CH), 125.9 
(CH), 126.7, 127.2 (CH), 128.9 (2CH), 129.4 (CH), 
131.5 (2CH), 132.4, 134.1, 136.1, 136.4 (CH), 152.7, 
153.0, 161.4. Найдено, %: C 67.79; H 5.31; Br 17.44; 
N 6.21. C26H25BrN2O. Вычислено, %: C 67.68; H 
5.46; Br 17.32; N 6.07.

(E)-2-(3-Бромстирил)-3H-спиро[бензо[h]хи-
назолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он (12). Выход 
3.18 г (69%), т. пл. 263–265°C, Rf 0.65 (хлороформ–
ацетон, 4:1). ИК спектр, ν, см–1: 1569, 1589 (С=СAr), 
1626 (С=O). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.42 уш. д. д 
(2H, C7H12, 2JHH 14.3, 3JHH 7.8 Гц), 1.48–1.70 м (6H, 
C7H12), 1.74–1.86 м (2H, C7H12), 2.34–2.44 м (2H, 
C7H12), 2.89 c (2H, C6H2), 6.93 д (1H, =CHPh, 3JHH 
16.1 Гц), 7.12–7.18 м (1H, H7), 7.25–7.31 м (2H, 
H8 и H9), 7.33 д. д (1H, H5-C6H4Br, 3JHH 8.0, 3JHH  
7.8 Гц), 7.47 д. д. д (1H, H6-C6H4Br, 3JHH 8.0, 4JHH 
1.9, 4JHH 1.0 Гц), 7.58 д. д. д (1H, H4-C6H4Br, 3JHH 
7.8, 4JHH 1.9, 4JHH 1.0 Гц), 7.74 д. д (1H, H2-C6H4Br, 
4JHH 1.9, 4JHH 1.4 Гц) 7.90 д (1H, CH=CHPh, 3JHH 
16.1 Гц), 8.14–8.20 м (1H, H10), 12.19 уш. c (1H, 
NH). Спектр ЯМР 13C, δC, м. д.: 23.7 (2CH2), 29.4 
(2CH2), 35.5 (2CH2), 39.7 (C5), 39.7 (C6), 121.9 
(CH), 122.2, 125.3 (CH), 125.8 (CH), 125.9 (CH), 
126.9, 127.2 (CH), 129.4 (CH), 129.9 (CH), 130.3 
(CH), 131.5 (CH), 132.4, 136.0 (CH), 136.1, 137.3, 
152.6, 153.0, 161.4. Найдено, %: C 67.85; H 5.60; 
Br 17.21; N 6.19. C26H25BrN2O. Вычислено, %: C 
67.68; H 5.46; Br 17.32; N 6.07.

(E)-2-(3,4,5-Триметоксистирил)-3H-спиро- 
[бензо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]-4(6H)-он 
(13). Выход 3.87 г (82%), т. пл. 278–283°C, Rf 0.67 
(этилацетат–бензол, 1:1). ИК спектр, ν, см–1: 1106 
(C=O=C), 1570 (С=СAr), 1636 (С=O) Спектр ЯМР 
1Н, δ, м. д.: 1.37–1.88 м (10H, C7H12), 2.34–2.46 м 
(2H, C7H12), 2.89 с (2H, C6H2), 3.76 с (3H, ОCH3), 
3.90 с (6H, ОCH3), 6.82 д (1H, C2CH=CH), 6.84 с 
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(2H,Ar), 7.11–7.18 м (1H, Ar), 7.24–7.32 м (2H, Ar), 
7.85 д (1H, C2CH=CH, J 16.1 Гц), 8.18–8.25 м (1H, 
Ar), 11.99 уш. с (1H, NH). Спектр ЯМР 13C, δ, м. д.:  
23.8 (2CH2, C7H12), 29.5 (2CH2, C7H12), 35.6 (2CH2, 
C7H12), 39.6 (C5), 39.9 (C6H2), 55.4 (2ОCH3), 59.6 
(ОCH3), 104.9 (2CH), 119.6 (C2CH=CH), 125.4 
(CH), 125.8 (CH), 126.4 (C), 127.0 (CH), 129.2 (CH), 
130.4 (C), 132.6 (C), 136.1 (C4a), 137.7 (C2CH=CH), 
139.2 (COCH3), 152.9 (2COCH3)), 153.0 (C10b), 
153.1 (C2), 161.5 (C4). Найдено, %: C,73.58; H 6.94; 
N 5.76. C29H32N2O4. Вычислено, %: C 73.70; H 
6.83; N 5.93.

(E)-2-(3-Гидрокси-4-метоксистирил)-3H-спи-
ро[бензо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]- 
4(6H)-он (14). Выход 2.39 г (56%), т. пл. >320°C, Rf 
0.54 (этилацетат–бензол, 1:1). ИК спектр, ν, см–1: 
1131 (C–O–C), 1570, 1591 (С=СAr), 1625 (С=O), 
3524 (OH). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.36–1.87 м 
(10H, C7H12), 2.34–2.46 м (2H, C7H12), 2.87 с (2H, 
C6H2), 3.85 с (3H, ОCH3), 6.69 д (1H, C2CH=CH, J 
16.1 Гц), 6.84 д (1H, J 8.4 Гц), 6.98 д. д (1H, J 8.4, 
2.1 Гц), 7.07 д (1H, J 2.1 Гц), 7.10–7.17 м (1H), 7.24–
7.32 м (2H), 7.82 д (1H, C2CH=CH, J 16.1 Гц), 8.15–
8.23 м (1H), 8.69 уш. с (1H, OH), 12.08 с (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13C, δС, м. д.: 22.8 (2CH2, C7H12), 29.5 
(2CH2, C7H12), 35.7 (2CH2, C7H12), 39.6 (C5), 40.0 
(C6H2), 55.2 (ОCH3), 111.5 (CH), 113.3 (CH), 117.6 
(C2CH=CH), 120.0 (CH), 125.4 (CH), 125.9 (CH), 
125.9 (C), 127.1 (CH), 128.2 (C), 129.2 (CH), 132.7 
(C), 136.2 (C4a), 138.1 (C2CH=CH), 146.8 (COH), 
149.0 (COCH3), 153.2 (C10b), 156.4 (C2), 161.7 (C4). 
Найдено, %: C 75.55; H 6.74; N 6.70. C27H28N2O3. 
Вычислено, %: C 75.68; H 6.59; N 6.54.

(E)-2-(4-Гидрокси-3-метоксистирил)-3H-спи-
ро[бензо[h]хиназолин-5,1′-циклогептан]- 
4(6H)-он (15). Выход 2.3 г (54%), т. пл. 279–281°C, 
Rf 0.42 (этилацетат–бензол, 1:1). ИК спектр, ν, см–1:  
1188 (C–O–C), 1572, 1589 (С=СAr), 1635 (С=O), 
3532 (OH). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 1.42 уш. д. 
д (2H, C7H12, 2JHH 14.0, 3JHH 7.8 Гц), 1.48–1.69 м 
(6H, C7H12), 1.73–1.86 м (2H, C7H12), 2.31–2.45 м 
(2H, C7H12), 2.88 c (2H, C6H2), 3.90 с (3H, OCH3), 
6.70 д (1H, =CHPh, 3JHH 15.9 Гц), 6.80 д (1H, H5-
C6H3, 3JHH 8.2 Гц), 7.05 д. д (1H, H6-C6H3, 3JHH 
8.2, 4JHH 1.8 Гц), 7.10 д (1H, H2-C6H3, 4JHH 1.8 Гц), 
7.10–7.16 м (1H, H7), 7.24–7.30 м (2H, H8 и H9), 7.84 
д (1H, CH=CHPh, 3JHH 15.9 Гц), 8.17–8.23 м (1H, 

H10), 12.00 уш. c (1H, NH). Спектр ЯМР 13C, δC, 
м. д.: 23.8 (2CH2), 29.5 (2CH2), 35.7 (2CH2), 39.6 
(C5), 39.9 (C6), 55.3 (OCH3), 110.9 (CH), 115.4 (CH), 
116.9 (CH), 121.3 (CH), 125.4 (CH), 125.8 (2CH), 
126.4, 127.0 (CH), 129.1 (CH), 132.7, 136.2, 138.3, 
147.5, 148.6, 153.1, 153.5, 161.7. Найдено, %: C 
75.51; H 6.75; N 6.41. C27H28N2O3. Вычислено, %: 
C 75.68; H 6.59; N 6.54.

Антибактериальную активность изучали 
методом диффузии в агаре при бактериальной на-
грузке 20 млн микробных тел на 1 мл среды [13]. 
В опытах использовали грамположительные ста-
филоккоки (Staphylococcus aureus 209p, 1) и гра-
мотрицательные палочки (Sh. flexneri 6858, E. coli 
0-55). Учет результатов проводили по диаметру 
зон отсутствия роста микробов на месте нанесе-
ния веществ после суточного выращивания тест 
культур в термостате при 37°С.

Противоопухолевые свойства соединений из-
учали на модели перевиваемой опухоли мышей –  
саркоме 180 [14]. Терапевтические дозы опреде-
ляли исходя из максимально переносимых доз, 
установленных в предварительных острых опы-
тах. Противоопухолевую активность оценивали по 
торможению роста опухоли (в процентах по отно-
шению к контролю), согласно общеизвестной фор-
муле [14]. Статистическую обработку результатов 
проводили по методу Стьюдента–Фишера [15].

Эксперименты проводили в полном соответ-
ствии с Европейской конвенцией и директивами 
Европейского Парламента по защите позвоночных 
животных, используемых для экспериментальных 
и других научных целей.
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Some Transformations of 4′-Amino-1′H-spiro[cycloheptane-1,2′-
naphthalene]-3′-carbonitrile
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The corresponding Schiff bases were synthesized by condensation of 4′-amino-1′H-spiro[cycloheptane-1,2′-naph-
thalene]-3′-carbonitrile with anilines. The reaction of the indicated aminonitrile with 4-chlorobutanoyl chloride 
and subsequent cyclization of the intermediate amide gave 2-(3-chloropropyl)-3H-spiro[benzo[h]quinazo-
line-5,1′-cycloheptane]-4(6H)-one, which in the presence of potassium hydroxide cyclized to 10,11-dihy-
dro-5H-spiro[benzo[h]pyrrolo[2,1-b]quinazolin-6,1′-cycloheptane]-7(9H)-one. Reaction of the aminonitrile 
with ethyl-3-chloro-3-oxopropanoate and cyclization of the corresponding intermediate amide synthesized ethyl 
2-(4-oxo-4,6-dihydro-3H-spiro[benzo[h]quinazoline-5,1′-cycloheptane]-2-yl)acetate as a result of hydrolysis of 
which 2-methyl-3H-spiro[benzo[h]quinazoline-5,1′-cycloheptane]-4(6H)-one was formed. Condensation of the 
latter with aromatic aldehydes afforded heterostilbenes, which exhibit antitumor properties.

Keywords: aminonitrile, benzo[h]quinazoline, cyclization, decarboxylation, heterostilbene


