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ГЕТЕРОЦИКЛИЗАЦИИ ПРОИЗВОДНЫХ 2-АЦИЛ(АРОИЛ)-БЕНЗОТИОФЕН-3-
УКСУСНЫХ КИСЛОТ ГИДРАЗИНГИДРАТОМ. СИНТЕЗ НОВЫХ 
ПРОИЗВОДНЫХ 5Н-[2,3]БЕНЗОТИЕНО[2,3-E]ДИАЗЕПИНОВ 

Исследованы методы синтеза 5Н-[2,3]бензотиено[2,3-e]диазепинов 
взаимодействием производных 2-ацил(ароил)-бензотиофен-3-уксусных 
кислот с гидразингидратом. Выяснено влияние заместителей на 
направление гетероциклизации. Получены новые производные 5Н-
[2,3]бензотиено[2,3-e]диазепинов. 

Ключевые слова: 5Н-[2,3]бензотиено[2,3-e]диазепины, гидразингидрат, 
2-ацил(ароил)-бензотиофен-3-уксусные кислоты, циклизация. 
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Интерес к производным 2,3-бензодиазепинов связан с широким спектром 
биологического действия на центральную нервную систему [1−7]. Среди 2,3-
бензодиазепинов найдены транквилизаторы, соединения обладающие 
антиконвульсивным действием [2−4]. В клинической практике находит 
применение транквилизатор Tofizopam ⎯ соединение 2,3-бензодиазепинового 
ряда [1]. Большое внимание уделено синтезу и изучению 
психофармакологических свойств диазепинов, конденсированных с различными 
гетероциклическими системами [3, 4, 6]. Последние годы наблюдается интерес 
к производным 2,3-бензодиазепин-4-онов, как к антагонистам глутаминовых 
рецепторов [8]. 

Известные пути получения производных 2,3-бензодиазепин-4-онов 
основаны на взаимодействии 2-ароил-4,5-диметоксифенилуксусных кислот с 
гидразином [2, 9, 10]. 3Н[1,2]Диазепино[5,6-b]индолы получены циклизацией 
этилового эфира 2-формил(ацетил)индолил-2-уксусной кислоты 
гидразингидратом [11−13]. Недавно нами изучена гетероциклизация 
производных 2-ацилбензофуран-3-уксусных кислот и 2-ацилиндолил-3-уксусных 
кислот гидразингидратом [14,15], причем выявлены существенные отличия 
направления гетероциклизации, связанные с влиянием гетероатома. 

В ряду бензо[b]тиофена аналогичные превращения не описаны. Цель 
исследования изучить влияние заместителей и гетероатома на процесс 
образования 5Н-[2,3]бензотиено[2,3-e]диазепинов. 

В качестве объектов циклизации использовались 1,5-дикарбонильные 
соединения – 2-ацил(ароил)-бензо[b]тиофен-3-уксусные кислоты, амиды 2-
ацетилбензо[b]тиофен-3-уксусных кислот и их циклические формы ⎯ соли 
бензотиено[2,3-с]пирилия. 

При нагревании 2-пропионил-5-метилбензо[b]тиофен-3-уксусной кислоты 
(1) с гидразингидратом в спирте или ее натриевой соли в воде с последующим 
подкислением уксусной кислотой происходит образование азина (3) (схема 1).  
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Схема (1) 

В противоположность, 2-ацетил-5-метилбензо[b]тиофен-3-уксусная 
кислота (2) и ее натриевая соль реагирует с гидразингидратом с образованием 
устойчивого гидразона (4). Нагревание гидразона (4) в уксусной кислоте не 
приводит к азину, как в случае гидразонов бензо[b]фурана и индола [14, 15]. В 
присутствии дициклогексилкарбодиимида (DCC) гидразон (4) циклизуется в 2- 
амино-1,6-диметилбензотиено[2,3-с]пиридин-3(2H)-он (5).  
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Фенилгидразон 2-ацетил-5-метилбензо[b]тиофен-3-уксусной кислоты (6) 
получен кипячением кетокислоты (2) в спирте. Гетероциклизацию фенил-
гидразона (6) осуществляли дициклогексилкарбодиимидом (DCC) (схема 2). Вы-
деленный продукт -1-метил-2-фениламинобензотиено[2,3-с]пиридин-3(2H)-он (7). 
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Схема (2) 

Взаимодействие солей 1-метил-3-ариламинобензотиено[2,3-с]пирилия 
(8а,b) с гидразингидратом в спирте, в отличие от солей 3-метил(арил)-
бензотиено[2,3-с]пирилия, протекает с раскрытием пирилиевого цикла и 
образованием гидразонов ариламидов 2-ацетилбензо[b]тиофен-3-уксусных 
кислот (9а,b) (схема 3).  
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8, 9, 10 а Ar=4-CH3С6Н4, b Ar=4-ОCH3С6Н4 

Схема (3) 
Последние также могут быть получены в реакции ариламидов 2-

ацетилбензо[b]тиофен-3-уксусных кислот (10а,b) с гидразингидратом [16]. 
Дальнейшая гетероциклизация в этих условиях не происходит. Причем, даже 
при длительном кипячении амидов с гидразингидратом не наблюдается 
гидрозиногенолиз амидных групп. Нами обнаружено, что гетероциклизации 
гидразонов (9а,b) проходят только в кислых средах. 

При кипячении гидразонов (9а,b) в уксусной кислоте выделены 2-арил-1-
метилбензотиено[2,3-c]пиридин-3(2Н)-оны (10а,b) и 2-амино-1,6-диметилбензо-
тиено[2,3-с]пиридин-3-он (5) в соотношении 1:1. В трифторуксусной кислоте 
гидразоны (9а,b) превращаются в 1,6-диметил-2-аминобензотиено[2,3-с]-
пиридин-3(2H)-он (5) (схема 4). 

Диметиламид(морфолид) 2-ацетилбензо[b]тиофен-3-уксусной кислоты с 
гидразингидратом реагируют аналогично ариламидам (10а,b) т.е. с 
образованием гидразонов диметиламида(морфолида) 2-ацетилбензо[b]тиофен-
3-уксусной кислоты (11а,b). Гетероциклизации последних как в уксусной, так и в 
трифторуксусной кислотах приводит к известному 2-амино-1,6-диметил-
бензотиено[2,3-с]пиридин-3(2H)-ону (5). 
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Схема (4) 

1-Арил-5H-бензотиено[2,3-d][1,2]диазепин-4-оны (14a,b) получены с 
выходами до 50 % при длительном кипячении (20 часов) 2-
ароилбензо[b]тиофен-3-уксусных кислот (13a,b) с пятикратным количеством 
гидразингидрата в этилцеллозольве в присутствии каталитических количеств 
уксусной кислоты (схема 5).  

S N
NH

O

Ar 

N2H4

14 a,b13 a,b

140 0C
S

OH

O

Ar

O

 
13, 14 a Ar= Ph, b Ar= 3,4-(CH3O)2-Ph. 

Схема (5) 
 

Таким образом, нами найдено, что гетероциклизации 2-ацил(ароил)-
бензо[b]тиофен-3-уксусных кислот и их амидов гидразингидратом зависят от 
заместителей в ацильном фрагменте. Алкильные заместители (метил) 
способствуют образованию шестичленных структур ⎯ производных 2-амино-
1,6-диметилбензотиено[2,3-с]пиридин-3-она, тогда как арильные заместители 
направляют гетероциклизацию в сторону 5H-бензотиено[2,3-d][1,2]диазепин-4-онов. 

Экспериментальная часть 
Спектры ЯМР 1Н сняты на приборе Bruker Avance ІІ 400 (400 МГц) - 

растворитель DMSO-D6, внутренний стандарт ТМС. 
Азин 2-пропионил-5-метилбензо[b]тиофен-3-уксусной кислоты (3). 
Растворяют (0,01 моль) соединения (1) в водном растворе 

гидрокарбоната натрия и добавляют 2,5 г (0,05 моль) гидразингидрата. 
Полученную смесь кипятят 1 ч, охлаждают и подкисляют уксусной кислотой до 
рН < 7. Выпавший осадок отфильтровывают, промывают водой. Кристаллизуют 
из водного диметилсульфоксида. Выход: 90%. 
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Тпл.: 194-195 ºC, 1H ЯМР: δ 1,22 (3Н, т, СН3CH2), 2,51 (с, 3H, CH3-5), 3,00 
(3Н, кв., СН3CH2), 4,22 (2Н, с, СН2), 7,23 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-6), 7,59 (1Н, с, Н-4), 
7,73 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-7), 12,25 (1Н, с, СООН). 

C28H28N2O4S2, вычислено (%): C 64,59; H 5,42; N 5,38; S 12,32;  
найдено (%): C 64,69; H 5,40; N 5,47; S 12,39. 
Гидразон 2-ацетил-1,5-диметилбензо[b]тиофен-3-уксусной кислоты (4).  
Растворяют (0,01 моль) соединения (2) в водном растворе 

гидрокарбоната натрия и добавляют 2,5 г (0,05 моль) гидразингидрата. 
Полученную смесь кипятят 1 ч, охлаждают и подкисляют уксусной кислотой до 
рН < 7. Выпавший осадок отфильтровывают. Кристаллизуют из изопропанола. 
Выход: 83 %.  

Тпл.: 158-159 °C, 1H ЯМР: δ 2,21 (3Н, с, СН3C=N), 2,48 (3Н, с, 5-СН3-5), 3,89 
( 2Н, с, СH2), 6,70 (2Н, с, NН2), 7,13 (1H, д, J = 8 Гц, H-6), 7,49 ( 1Н, с, Н-4), 7,64 
(1Н, д, J = 8 Гц, H-7), 12,68 (1H, с, СООH).  

C13H14N2O2S, вычислено (%): C 59,52; H 5,38; N 10,68; S 12,22;  
найдено (%): C 59,41; H 5,45; N 10,59; S 12,31. 
2-амино-1,6-диметилбензотиено[2,3-c]пиридин-3(2H)-он (5) 
Метод А: К раствору 3,0 ммоля гидразона (4) в 20 мл хлористого 

метилена добавляют 0,72 г (3,5 ммоль) дициклогексилкарбодиимида. Смесь 
перемешивают 5 ч, Дициклогексилмочевину отфильтровывают, промывают 
хлористым метиленом. Растворитель удаляют при пониженном давлении. 
Кристаллизуют из метанола. Выход: 67 %.  

Метод Б: 1 г соответствующих гидразонов амидов 2-ацетил-
бензо[b]тиофен-3-уксусной кислоты (9а,b, 11а,b) растворяли в 20 мл 
трифторуксусной кислоты и кипятили 1 ч. Смесь охлаждают, разбавляют 50 мл 
воды и нейтрализуют уксусную кислоту добавлением водного раствора 
аммиака до рН>7. Выпавший осадок отфильтровывают, промывают водой. 
Кристаллизуют из метанола. 

Тпл.: 260-261 °C, 1H ЯМР: δ 2,61 (3Н, с, СН3-1), 2,63 (3Н, с, СН3-6), 6,45 (2Н, 
с, NH2 ), 7,22 (1Н, с, Н-4), 7,45 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-7), 7,93 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-8), 
8,07 с (1Н, Н-5). 

C13H12N2OS, вычислено (%): C 63,91; H 4,95; N 11,47; S 13,12;  
найдено (%): C 64,01; H 5,02; N 11,35; S 13,21. 
Фенилгидразон 2-ацетил-1,5-диметилбензо[b]тиофен-3-уксусной кислоты (6). 
К раствору 2,3 г (0,01 моль) соединения (2) в изопропаноле добавляют 

1,62 г (0,015 моль) фенилгидразина и кипятят в течение 1 ч. Реакционную смесь 
охлаждают, выпавший осадок отфильтровывают, промывают холодным 
изопропанолом. Кристаллизуют из метанола. Выход: 75 %.  

Тпл.: 187 °C (разл.), 1H ЯМР: δ 2,40 (3Н, с, СН3C=N), 2,50 (3Н, с, 5-СН3-5), 
4,11 (2Н, с, СН2), 6,76 (1Н, т, Н-4’), 7,14 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-6), 7,19-7,25 (4Н, м, 
Наром), 7,48 ( 1Н, с, Н-4), 7,65 (1Н, д, J = 8 Гц, H-7), 9,27 (1Н, с, NH ), 12,24 (1Н, с, 
СООН). 

C19H18N2O2S, вычислено (%): C 67,43; H 5,36; N 8,28; S 9,47; найдено (%): 
C 67,47; H 5,30; N 8,36; S 9,39. 

2-Фениламино-6-метилбензотиено[2,3-c]пиридин-3(2H)-он (7).  
Получают циклизацией фенилгидразона (6) по методике аналогичной для 

получения соединения (5). Кристаллизуют из изопропанола. Выход: 63 %.  
Тпл.: 234-235 °C, 1H ЯМР: δ 2,65 (3Н, с, 1-СН3), 2,68 (3Н, с, СН3-6), 6,62 (2Н, д, J = 

8 Гц, Н-2’,6’), 6,84 (1Н, т, J = 8 Гц, Н-4’), 7,17 (2Н, т, J = 8 Гц, Н-3’,5’), 7,24 (1Н, с, Н-4), 
7,47 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-7), 7,96 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-8), 8,09 (1Н, с, Н-5), 9,04 (1Н, с, NH ).  
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C19H16N2OS, вычислено (%): C 71,22; H 5,03; N 8,74; S 10,01; найдено (%): 
C 71,11; H 5,08; N 8,82; S 9,97. 

Гидразоны диметиламида 2-ацетил-5-метилбензо[b]тиофен-3-уксусной 
кислоты (11а) и морфолида 2-ацетил-5-метилбензо[b]тиофен-3-уксусной 
кислоты (11b).  

К раствору 0,01 моль соответствующих ариламидов 2-ацетил-5-
метилбензо[b]тиофен-3-уксусной кислоты в 50 мл изопропанола прибавляют 5 
мл гидразингидрата и кипятят 0,5 ч. Охлаждают и к реакционной смеси 
прибавляют 50 мл воды. Осадок отфильтровывают, промывают водой. 
Кристаллизуют из изопропанола. 

11а Выход: 73 %, Тпл.: 131-131 °C, 1H ЯМР: δ 2,13 (3Н, с, СН3C=N), 2,45 (3Н, 
с, СН3-5 ), 2,85 (3Н, c, -N-CH3), 3,02 (3Н, с, -N-CH3’), 4,02 (2Н, с, СН2), 6,36 (1Н, с, 
NH2), 6,95 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-6), 7,17 (1Н, с, Н-4), 7,40 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-7).  

C15H19N3OS, вычислено (%): C 62,25; H 6,62; N 14,52; S 11,08;  
найдено (%): C 62,19; H 6,70; N 14,60; S 10,98. 
11b Выход: 75 %, Тпл.: 125-124 °C, 1H ЯМР: δ 2,06 (3Н, с, СН3C=N), 2,40 

(3Н, с, СН3-5 ), 3,36-3,52 (8Н, с, морфолин), 4,01(2Н, с, СН2), 6,77 (1Н, с, NH2), 
7,02 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-6), 7,31 (1Н, с, Н-4), 7,41 (1Н, д, J = 8 Гц, Н-7),  

C17H21N3O2S, вычислено (%): C 61,61; H 6,39; N 12,68; S 9,67;  
найдено (%): C 61,69; H 6,30; N 12,76; S 9,60. 
Общая методика получения 1-арил-3,4-дигидро-5Н-бензотиено[2,3-

d]диазепин-4-онов (14а,b). 
1 ммоль соответствующих кетокислот (13а,b) кипятят 20  часов с 5 ммоль 

гидразингидрата в 10 мл этилцеллозольва в присутствии каталитических 
количеств уксусной кислоти (3-4 капли). Реакционную массу разбавляют водой. 
Выпавший осадок фильтруют, промывают водой. Кристаллизуют из 
изопропанола. 

1-Фенил-3,4-дигидро-5Н-бензотиено[2,3-d]диазепин-4-он (14а) 
Выход: 47 %, Тпл.: 236-237 °C, 1H ЯМР: δ 3,75 (2Н, с, СН2), 7,42-7,47 (4H, м, 

Н-3’,4’,5’,8), 7,49 (1H, т, J = 8 Гц, Н-7), 7,78 (1H, д, J = 8 Гц, Н-2’,6’), 7,85 (1H, д, 
J = 8 Гц, H-9), 8,02 (1H, д, J = 8 Гц, H-6), 11,22 (1Н, с, NH). 

C17H12N2O2S, вычислено (%): C 69,84; H 4,14; N 9,58; S 10,97;  
найдено (%): C 69,72; H 4,20; N 9,48; S 11,08. 
1-(3,4-Диметоксифенил)-3,4-дигидро-5Н-бензотиено[2,3-d]диазепин-4-он (14b). 
Выход: 45 %, Тпл.: 203-205 °C, 1H ЯМР: δ 3,74 (2Н, с, СН2), 3,84 ( 3Н, с, 

ОСH3-3’), 3,87 ( 3Н, с, ОСH3-4’), 6,91 (1H, д, J = 8 Гц, Н-5’), 7,31 (1H, д, J = 8 Гц, 
Н-6’), 7,37 (1H, c, Н-2’), 7,47 (1H, т, J = 8 Гц, Н-8), 7,50 (1H, т, J = 8 Гц, Н-7), 7,88 
(1H, д, J = 8 Гц, Н-9), 8,03 (1H, д, J = 8 Гц, Н-6), 11,06 (1Н, с, NH). 

C19H16N2O3S, вычислено (%): C 64,76; H 4,58; N 7,95; S 9,10; найдено (%): 
C 63,68; H 4,51; N 8,02; S 9,18. 
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УДК 553.96+66.094.7 

Бован Л.А., Тамаркина Ю.В., Кучеренко В. А. (ИнФОУ им. Л.М. Литвиненко 
НАН Украины) 

ИЗМЕНЕНИЕ НАДМОЛЕКУЛЯРНОЙ СТРУКТУРЫ БУРОГО УГЛЯ В ХОДЕ ЕГО 
ПРЕВРАЩЕНИЯ В НАНОПОРИСТЫЙ МАТЕРИАЛ 

Методом рентгеноструктурного анализа изучены изменения 
надмолекулярной структуры Александрийского бурого угля при его 
превращении в нанопористый материал при нагревании до 800°С в присутствии 
гидроксида калия (соотношение КОН/уголь 1 г/г). Установлено, что при 
нагревании до 400°С высота кристаллитов Lc не меняется, а межслоевое 
расстояние d002 снижается. С повышением температуры до 800°С 
величина Lc снижается (с 2,8 до 2,0 нм), а d002 растет (от 0,356 до 0,373 
нм), причем линейно с ростом величины поверхности и объема нанопор  
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