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Установлено, что гидразон изатина при взаимодействии с N-замещенными пирролохиноксалинтрио-
нами окисляется до диазооксиндола и вступает в формальную реакцию [4+1] циклоприсоединения с 
N-замещенными пирролохиноксалинтрионами с образованием соединений, содержащих спиро[фу-
ран-2,3′-оксиндольный] фрагмент, интересный с точки зрения медицинской химии. При взаимодействии 
диазооксиндолов с N-незамещенными пирролохиноксалинтрионами образуются аналогичные замещен-
ные спиро[фуран-2,3′-оксиндолы]. Полученные соединения обладают умеренной противомикробной 
активностью.
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Оксиндольный фрагмент входит в состав мно-
гих природных биологически активных соеди-
нений, поэтому синтез разнообразных молекул, 
содержащих спирооксиндольный фрагмент, при-
влекает внимание исследователей [1–7]. Многие 
из этих молекул являются аналогами природных 
биологически активных соединений и обладают 
ярко выраженной биологической активностью  
[8–15]. Пирролохиноксалинтрионы, представите-
ли одного из классов гетерено[е]пиррол-2,3-дио-
нов, являются высокоэлектрофильными соедине-
ниями [16, 17], способными вступать в различные 
реакции с бинуклеофилами и давать продукты ге-
тероциклизаций и гетерорециклизаций, обладаю-
щие антибактериальной и анальгетической актив-
ностями [18–21]. Целью настоящего исследования 

является изучение превращений пирролохинокса-
линтрионов под действием гидразона изатина для 
получения потенциально полезных биологически 
активных соединений.

 В качестве исходных соединений для изучения 
взаимодействия взяты N-фенилпирролохинокса-
линтрионы 1a–г (далее пирролдионы 1a–г) и ги-
дразон изатина 2 (схема 1). Реакция проведена с 
использованием безводного ацетонитрила в каче-
стве растворителя при температуре 83°C в течение 
5–6 ч (до полного исчезновения фиолетовой окра-
ски исходных пирролдионов 1а–г). Однако, вме-
сто ожидаемых продуктов присоединения первич-
ной аминогруппы гидразона изатина 2 по атому 
C3a [20, 21], замещения атома кислорода при атоме 
C2 [19] или разрыва связи N10–C1 с последующей 
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гетероциклизацией [18–20] – реакций, характер-
ных для пирролдионов, – получены (5S*,5aS*)-3- 
арил-7-фенилспиро[фуро[3′,4′:2,3]–пирроло[1,2-a]- 
хиноксалин-5,3′-индолин]-1,2,2′,6(7H)-тетраоны 
3а–г. Соединения 3а–г формально соответствуют 
продуктам реакции [4+1] циклоаннелирования 
еноновой системы C3a=C3–C=O исходных пиррол-
дионов 1а–г атомом C3 оксиндольного фрагмента. 
Структура соединения 3a подтверждена методом 
рентгеноструктурного анализа (РСА). По данным 
РСА, соединение 3а кристаллизуется в центросим-
метричной пространственной группе моноклин-
ной сингонии в виде сольвата с ацетонитрилом в 
соотношении 1:1 (рис. 1). Молекула растворителя 
на рисунке не изображена. Кристалл состоит из 

молекул только одного диастереомера. В спектрах 
ЯМР 1H и 13С соединений 3а–г присутствует один 
набор сигналов, что говорит о диастереоселектив-
ном протекании описываемой реакции.

При анализе реакционной смеси после синте-
за соединения 3а методом ВЭЖХ-МС обнаружен 
интенсивный пик с отношением m/z 395 (ESI–), 
который соответствует массе [M + 2 – H]–, где M –  
молекулярная масса исходного пирролдиона 1а. 
Обнаруженный пик, вероятно, является пиком 
продукта восстановления исходного пирролдио-
на 1а. На основании этого предположен механизм 
протекания реакции (схема 2): на первом этапе 
за счет восстановления пирролдиона 1а по связи 
C3a=C3 происходит окисление гидразона изатина 
2 до диазооксиндола 4а. Образующийся диазоок-
синдол 4а атакует атом C3a второй молекулы пир-
ролдиона 1а отрицательно заряженным атомом C3, 
далее отрицательно заряженный атом кислорода 
ароильной группы интермедиата атакует атом C3 
оксиндольного фрагмента с отщеплением молеку-
лы азота и замыканием дигидрофуранового цикла. 
Аналогичная схема описана в реакции диазооксин-
дола 4а с 5-оксааналогами пирролдионов 1а–г –  
пирролобензоксазинтрионами [22].

Для доказательства протекания реакции по 
предлагаемому пути проведен встречный синтез 
из пирролдионов 1а–г и предварительно получен-
ных диазооксиндолов 4a, б (схема 3), в результате 
которого получены соединения  3а–д,  константы 
которых совпали с ранее полученными. Таким об-
разом показано, что в условиях реакции гидразон 
изатина 2а легко окисляется, что и приводит к на-
блюдаемым результатам.

Схема 1.

Рис. 1. Общий вид молекулы соединения 3а по данным 
РСА в тепловых эллипсоидах 30%-ной вероятности.

N

N
Ph

O O

O
O

N
H

N

O

NH2

N

N
Ph

O O

O

O

H
NO

+

MeCN,
83оС, 5−6 ч

1а−г 3а−г2R R
R = H (а), Cl (б), CH3 (в), NO2 (г).



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 93  № 11  2023

1682 ТОПАНОВ и др.

При взаимодействии N-незамещенных пирро-
лохиноксалинтрионов 5а–г с гидразоном изатина 
2 образуется труднорастворимая смесь продуктов, 
в которой присутствуют лабильные продукты при-
соединения аминогруппы гидразона изатина 2, 
вероятно, по атому C3а пирролдионов 5а–г, о чем 
свидетельствует нарастание фиолетового цвета 
(исходных пирролдионов 5а–г) при нагревании 
этой смеси [11, 12].

При реакции N-незамещенных пирролохи-
ноксалинтрионов 5а–д с диазооксиндолами 4a–г  
образуются (5S*,5aS*)-3-арилспиро- 
[фуро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-ин-
долин]-1,2,2′,6(7H)-тетраоны 6а–з (схема 4), близ-
кие по структуре соединениям 3а–д (схема 1).

Спектральные характеристики соединений 
3а–д и 6а–з близки. В спектрах ЯМР 1H соединений 

Схема 2.

Схема 3.
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3а–д, кроме сигналов ароматических протонов, 
присутствуют сигналы протонов группы NH ок-
синдольного фрагмента в области 10.81–10.99 м. д.  
В спектрах ЯМР 13C присутствуют характерные 
сигналы спироатомов углерода в области 70.97–
71.59 и 91.10–92.29 м. д., а также сигналы атомов 
углерода карбонильных групп в областях 159.90–
160.66, 163.38–167.19, 169.28–169.50, 173.66–
174.33 м. д. (C1=O, C2=O, C6=O, Cиндольный=O).

В спектрах ЯМР 1H соединений 6а–з присут-
ствуют сигналы протонов группы NH оксиндоль-
ного фрагмента в области 10.49–10.82 м. д., а также 
группы NH хиноксалинового фрагмента в области 
11.03–11.08 м. д. В спектрах ЯМР 13C присутству-
ют характерные сигналы спироатомов углерода в 
области 71.09–72.21 и 91.28–92.52 м. д., а также 
сигналы атомов углерода карбонильных групп в 
при 160.53–161.38, 163.34–167.42, 169.12–169.95, 
173.10–174.14 м. д. (C1=O, C2=O, C6=O, Cиндольный=O).

Схема 4.

Таблица 1. Противомикробная активность соединений 3, 6а

Соединение

Микроорганизм

S. аureus E. coli C. albicans

МИК МБК МИК МБК МИК МБК
3а + + + + + +
3б 1000.0 1000.0 + + + +
3в 1000.0 1000.0 1000.0 + + +
3г 1000.0 + + + 1000.0 +
6а 500.0 1000.0 500.0 1000.0 500.0 1000.0
6б + + + + + +
6в + + + + + +
6г 250.0 + 1000.0 + 1000.0 +

Диоксидин 62.5 1000.0 3.9 62.5 + +
Флуконазол + + + + 6.25 12.5
Контроль + + + + + +

а МИК – минимальная ингибирующая концентрация, мкг/мл; МБК – минимальная бактерицидная концентрация, мкг/мл; «+» – 
рост микроорганизмов.
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Полученные соединения были подвергнуты 
биологическому скринингу на противомикробную 
активность (табл. 1).

Таким образом, при взаимодействии N-заме-
щенных пирролохиноксалинтрионов с гидразо-
ном изатина происходит окисление гидразона из-
атина до диазооксиндола, взаимодействующего со 
второй молекулой пирролохиноксалинтриона по 
схеме формального [4+1] циклоприсоединения с 
образованием замещенных спиро[фуран-2,3′-ок-
синдолов]. В случае N-незамещенных пирроло-
хиноксалинтрионов образуются лабильные про-
дукты, вероятно, в результате присоединения 
аминогруппы гидразона изатина по атому C3a 
пирролохиноксалинтрионов. Диазооксиндолы 
взаимодействуют с N-незамещенными пирроло-
хиноксалинтрионами так же, как с пирролобенз–
оксазинтрионами, с образованием замещенных 
спиро[фуран-2,3′-оксиндолов]. Полученные сое-
динения проявляют умеренную противомикроб-
ную активность.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ.

Температуры плавления определяли на приборе 
MP-70 фирмы Mettler Toledo. Спектры ЯМР 1Н и 
13C регситрировали на спектрометре Bruker Avance 
III HD 400 [рабочая частота 400 (1Н) и 100 (13С) 
МГц] в ДМСО-d6, внутренний стандарт – остаточ-
ные сигналы растворителя. Спектры ЯМР 1Н и 13С 
записывали сразу после растворения образца. Эле-
ментный анализ выполняли на анализаторе vario 
MICRO cube. Анализ реакционной массы прово-
дили методом ультра-ВЭЖХ на приборе Waters 
ACQUITY UPLC I-Class (колонка Acquity UPLC 
BEH C18 1.7 мкм, подвижная фаза – ацетонитрил–
вода, скорость потока – 0.6 мл/мин, УФ детектор 
ACQUITY UPLC PDA eλ Detector, масс-детектор 
Xevo TQD, ионизация пробы электрораспылением 
в режиме регистрации положительных и отрица-
тельных ионов, температура источника 150°C, на-
пряжение на капилляре – 3500–4000 В, напряжение 
на конусе – 20–70 В, температура испарения –  
150–300°С).

Исходные пирролохиноксалинтрионы 1a–г, 
5а–д синтезированы взаимодействием соответ-
ствующих гетероциклических енаминов с окса-
лилхлоридом по ранее описанным методикам  

[23, 24]. Исходный гидразон изатина 2 синтезиро-
ван по ранее описанной методике [25]. Исходные 
диазооксиндолы 4а–г синтезированы по ранее 
описанным методикам [26, 27].

РСА соединения 3a выполнен на дифрактоме-
тре Xcalibur Ruby с ССD-детектором [MoKα-излу-
чение, 295(2) K, ω-сканирование с шагом 1°]. По-
глощение учтено эмпирически с использованием 
алгоритма SCALE3 ABSPACK [28]. Структура рас-
шифрована с помощью программы SHELXS [29] и 
уточнена полноматричным методом наименьших 
квадратов по F2 в анизотропном приближении для 
всех неводородных атомов с использованием про-
граммы SHELXL [30] с графическим интерфей-
сом OLEX2 [31]. При уточнении атомов водорода 
использована модель наездника (за исключением 
атома водорода группы NH, уточненного незави-
симо в изотропном приближении). Сингония кри-
сталла (C32H19N3O5∙C2H3N, M 566.55) моноклин-
ная, пространственная группа P21/с, a 18.782(3) 
Å, b 12.575(2) Å, c 11.833(3) Å, β 98.817(18)°, V 
2761.7(9) Å3, Z 4, dвыч 1.363 г/см3, μ 0.094 мм–1. 
Окончательные параметры уточнения: R1 0.0537 
[для 4430 отражений с I > 2σ(I)], wR2 0.1408 (для 
всех 6462 независимых отражений, Rint 0.0460), 
S 1.021. Результаты РСА зарегистрированы в  
Кембриджском центре кристаллографических 
данных (CCDC 2293512).

Методика получения соединений 3а–г с ис-
пользованием гидразона изатина (способ 1). 
Смесь 0.2 ммоль 3-ароил-5-фенилпирроло[1,2-a]- 
хиноксалин-1,2,4(5H)-трионов 1а–г, 0.2 ммоль  
(32 мг) гидразона изатина 2 и 3 мл безводного аце-
тонитрила кипятили до исчезновения фиолетовой 
окраски исходных соединений 1а–г (5–6 ч), охла-
ждали, отфильтровывали осадок соединений 3а–г, 
промывали 2 мл безводного ацетонитрила.

Методика получения соединений 3а–д, 
6а–з с использованием диазооксиндолов 4а–г  
(способ 2). Смесь 0.2 ммоль 3-ароил-5-фенил-
пирроло[1,2-a]хиноксалин-1,2,4(5H)-триона 1а–г 
или 0.2 ммоль 3-ароилпирроло[1,2-a]хинокса-
лин-1,2,4(5H)-триона 5а–д, 0.2 ммоль соответ-
ствующего диазооксиндола 4а–г и 3 мл безводного 
ацетонитрила кипятили до исчезновения фиолето-
вой окраски исходных соединений 1а–г (6–72 ч), 
охлаждали, отфильтровывали выпавший осадок 
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соединений 3а–д, 6а–з, промывали 2 мл безвод-
ного ацетонитрила.

(5S*,5aS*)-3,7-Дифенилспиро[фуро[3′,4′:2,3]- 
пирроло[1,2-a]хинокса–лин-5,3′-индолин]- 
1,2,2′,6(7H)-тетраон (3a). Выход 47 мг (45%, 
способ 1), 89 мг (85% способ 2), т. пл. 233–234°С 
(разл.), желтый порошок. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 
6.33–6.36 м (1H), 6.62 д (1H, J 7.8 Гц), 6.83 д. д 
(1H, J 7.9, 1.4 Гц), 6.87–6.92 м (1H), 6.95–7.01 м 
(1H), 7.09 д. д. д (1H, J 8.4, 7.4, 1.6 Гц), 7.29 д. д. 
д (1H, J 7.9, 6.8, 2.2 Гц), 7.39 уш. с (2H), 7.47–7.52 
м (2H), 7.58 т (2H, J 7.3 Гц), 7.72 т (2H, J 7.7 Гц), 
7.82–7.87 м (1H), 8.21–8.27 м (2H), 10.81 с (1H, 
NHоксиндол). Спектр ЯМР 13С, δС, м.д.: 71.05, 91.73, 
105.86, 110.61, 116.71, 121.87, 122.17, 122.52, 
122.62, 122.88, 123.77, 125.95, 127.16, 128.57, 
128.71, 128.76, 129.30 (2С), 129.55 (2С), 129.95 
(2С), 132.31, 133.24, 135.34, 137.07, 141.44, 160.31, 
160.50, 166.82, 169.49, 173.86. Найдено, %: C 
73.33; H 3.66; N 8.05. C32H19N3O5. Вычислено, %: 
C 73.14; H 3.64; N 8.00.

(5S*,5aS*)-3-(4-Хлорфенил)-7-фенилспиро- 
[фуро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин- 
5,3′-индолин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (3б). Выход 
24 мг (21%, способ 1), 88 мг (77%, способ 2), т. 
пл. 219–220°С (разл.), желтый порошок. Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 6.32–6.36 м (1H), 6.61 д (1H, J 7.8 
Гц), 6.82 д. д (1H, J 7.9, 1.2 Гц), 6.86–6.91 м (1H), 
6.99 д. т (2H, J 14.8, 7.2 Гц), 7.07–7.12 м (1H), 7.25–
7.31 м (1H), 7.37 уш. с (2H), 7.49 т (2H, J 7.3 Гц), 
7.55–7.61 м (2H), 7.80 д (2H, J 8.6 Гц), 8.24 д (2H, J  
8.6 Гц), 10.82 с (1H, NHоксиндол). Спектр ЯМР 13С, 
δС, м. д.: 71.08, 91.93, 106.27, 110.59, 116.72, 121.89, 
122.11, 122.48, 122.63, 122.90, 123.89, 124.76, 
127.20, 128.58, 128.72 (2C), 129.56 (2С), 129.61 
(2С), 131.43 (2С), 132.35, 133.23, 137.04, 140.20, 
141.42, 160.18, 160.32, 165.37, 169.39, 174.00. Най-
дено, %: C 68.41; H 3.25; N 7.55. C32H18ClN3O5. 
Вычислено, %: C, 68.64; H, 3.24; N, 7.50.

(5S*,5aS*)-3-(4-Толил)-7-фенилспиро[фу-
ро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′- 
индолин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (3в). Выход 29 
мг (27%, способ 1), 48 мг (45%, способ 2), т. пл. 
220–221°С (разл.), желтый порошок. Спектр ЯМР 
1Н, δ, м. д.: 2.47 с (3H, CH3), 6.35 д. д (1H, J 8.3,  
0.9 Гц), 6.63 д (1H, J 7.8 Гц), 6.84 д. д (1H, J 7.9, 
1.5 Гц), 6.89 т. д (1H, J 7.7, 1.1 Гц), 6.92–7.00 м 
(2H), 7.09 д. д. д (1H, J 8.5, 7.5, 1.6 Гц), 7.29 т. д 

(1H, J 7.7, 1.7 Гц), 7.37 уш. с (2H), 7.53 д. д. т (6H, J 
20.6, 14.8, 7.4 Гц), 8.15 д (2H, J 8.3 Гц), 10.81 с (1H, 
NHоксиндол). Спектр ЯМР 13С, δС, м.д.: 21.53 (CH3), 
70.98, 91.58, 105.15, 110.62, 116.69, 121.82, 122.18, 
122.54, 122.59, 122.86, 123.33, 123.62, 127.11, 
128.55, 128.70 (2C), 129.54 (2С), 129.92 (2С), 
130.05 (2С), 132.27, 133.22, 137.09, 141.45, 146.73, 
160.42, 160.67, 167.20, 169.51, 173.66. Найдено, %: 
C 73.62; H 3.94; N 7.85. C33H21N3O5. Вычислено, 
%: C, 73.46; H, 3.92; N, 7.79.

(5S* ,5aS*)-3-(4-Нитрофенил)-7-фенил-
спиро[фуро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хинокса-
лин-5,3′-индолин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (3г). 
Выход 27 мг (24%, способ 1), 79 мг (70%, спо-
соб 2), т. пл. 230–231°С (разл.), желтый поро-
шок. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 6.35 д. д (1H, J 8.3,  
1.2 Гц), 6.62 д (1H, J 7.8 Гц), 6.84 д. д (1H, J 7.9, 
1.6 Гц), 6.90 т. д (1H, J 7.7, 1.2 Гц), 6.97 т. д (1H, J 
7.6, 1.0 Гц), 7.07–7.14 м (2H), 7.29 т. д (1H, J 7.8, 
1.3 Гц), 7.38 уш. с (2H), 7.50 т. т (1H, J 7.3, 1.3 Гц), 
7.58 т (2H, J 7.6 Гц), 8.44–8.48 м (2H), 8.49–8.53 м 
(2H), 10.85 с (1H, NHоксиндол). Спектр ЯМР 13С, δС, 
м. д.: 71.22, 92.29, 108.46, 110.57, 116.75, 121.97, 
122.07, 122.40, 122.63, 122.94, 124.16, 124.27 (2C), 
127.29, 128.60 (2C), 128.70, 129.56 (2C), 130.84 
(2С), 131.05, 132.43, 133.25, 136.96, 141.41, 150.62, 
159.89 (2 С=O), 163.39, 169.28, 174.33. Найдено, 
%: C 67.52; H 3.21; N 9.86. C32H18N4O7. Вычисле-
но, %: C, 67.37; H, 3.18; N, 9.82.

(5S*,5aS*)-5′-Бром-3,7-дифенилспиро[фу-
ро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-ин-
долин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (3д). Выход 69 мг 
(57%), т. пл. 215–217°С (разл.), желтый порошок. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 6.34 д (1H, J 8.1 Гц), 6.57 
д (1H, J 8.4 Гц), 6.86–6.96 м (2H), 7.06–7.13 м (1H), 
7.33 д (2H, J 1.9 Гц), 7.44–7.52 м (2H), 7.58 т (2H, 
J 7.4 Гц), 7.71 т (2H, J 7.8 Гц), 7.84 т (1H, J 7.5 Гц), 
8.21–8.27 м (2H), 10.99 с (1H, NHоксиндол). Спектр 
ЯМР 13С, δС, м. д.: 71.59, 91.10, 105.38, 112.48, 
113.90, 116.81, 121.93, 122.55, 122.63, 123.04, 
124.34, 125.95, 126.86, 127.16, 128.60 (2С), 129.20 
(2С), 129.58 (2С), 130.02 (2С), 133.20, 134.94, 
135.24, 136.99, 140.78, 160.03, 160.45, 166.47, 
169.35, 173.75. Найдено, %: C 63.72; H 3.01; N 6,97. 
C32H18BrN3O5. Вычислено, %: C 63.59; H 3.00; N 
6.95.

(5S*,5aS*)-3-Фенилспиро[фуро[3′,4′:2,3]- 
пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-индолин]- 
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1,2,2′,6(7H)-тетраон (6a). Выход 64 мг (71%),  
т. пл. 270–271°С (разл.), желтый порошок. Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 6.60 д (1H, J 7.8 Гц), 6.77 д. д (1H, 
J 7.9, 1.3 Гц), 6.84 т. д (1H, J 7.7, 1.2 Гц), 6.93 д 
(2H, J 4.2 Гц), 7.01 д. д (1H, J 8.1, 1.0 Гц), 7.17 т. д 
(1H, J 8.0, 1.5 Гц), 7.26 д. т (1H, J 7.9, 4.4 Гц), 7.72 
т (2H, J 7.7 Гц), 7.81–7.87 м (1H), 8.22–8.25 м (2H), 
10.65 с (1H, NHоксиндол), 11.05 с (1H, NHхиноксалин). 
Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 71.15, 91.91, 105.66, 
110.51, 115.64, 121.41, 121.60, 122.12, 122.26, 
122.40, 123.68, 125.98, 127.38, 129.25 (2С), 129.94 
(2С), 130.40, 132.19, 135.31, 141.44, 160.83, 160.96, 
166.83, 169.29, 173.65. Найдено, %: C 69.65; H 
3.38; N 9.41. C26H15N3O5. Вычислено, %: C 69.49; 
H 3.36; N 9.35.

(5S* ,5aS*)-3-(4-Хлорфенил)спиро[фу-
ро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-ин-
долин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (6б). Выход 73 мг 
(76%), т. пл. 252–254°С (разл.), желтый порошок. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 6.60 д (1H, J 7.8 Гц), 
6.76–6.80 м (1H), 6.81–6.87 м (1H), 6.90–6.98 м 
(2H), 6.99–7.03 м (1H), 7.14–7.20 м (1H), 7.22–7.29 
м (1H), 7.77–7.83 м (2H), 8.21–8.27 м (2H), 10.65 с 
(1H, NHоксиндол), 11.06 с (1H, NHхиноксалин). Спектр 
ЯМР 13С, δС, м. д.: 71.19, 92.13, 106.10, 110.50, 
115.66, 121.39, 121.62, 122.13, 122.20, 122.40, 
123.79, 124.80, 127.41, 129.55 (2С), 130.40, 131.42 
(2С), 132.22, 140.15, 141.43, 160.66, 160.83, 165.37, 
169.21, 173.81. Найдено, %: C 64.71; H 2.93; N 8.71. 
C26H14ClN3O5. Вычислено, %: C 64.54; H 2.92; N 
8.68.

(5S*,5aS*)-3-(4-Толил)спиро[фуро[3′,4′:2,3]- 
пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-индолин]- 
1,2,2′,6(7H)-тетраон (6в). Выход 57 мг (61%), т. 
пл. 228–229°С (разл.), желтый порошок. Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м. д.: 2.48 с (3H, CH3), 6.60 д (1H, J  
7.8 Гц), 6.77 д (1H, J 7.4 Гц), 6.84 т (1H, J 7.7 Гц), 
6.88 д (1H, J 7.2 Гц), 6.93 т (1H, J 7.5 Гц), 7.01 д 
(1H, J 7.9 Гц), 7.14–7.20 м (1H), 7.23–7.29 м (1H), 
7.53 д (2H, J 8.3 Гц), 8.14 д (2H, J 8.2 Гц), 10.64 с 
(1H, NHоксиндол), 11.04 с (1H, NHхиноксалин). Спектр 
ЯМР 13С, δС, м. д.: 21.54 (CH3), 71.09, 91.78, 104.95, 
110.52, 115.63, 121.43, 121.56, 122.11, 122.28, 
122.38, 123.38, 123.54, 127.35, 129.89 (2С), 130.06 
(2С), 130.38, 132.16, 141.44, 146.69, 161.00, 161.08, 
167.23, 169.31, 173.46. Найдено, %: C 70.21; H 
3.70; N 9.04. C27H17N3O5. Вычислено, %: C 69.97; 
H 3.70; N 9.07.

(5S* ,5aS*)-3-(4-Нитрофенил)спиро[фу-
ро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-ин-
долин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (6г). Выход 40 мг 
(40%), т. пл. 227–228°С (разл.), желтый порошок. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 6.60 д (1H, J 7.4 Гц), 
6.76–6.87 м (2H), 6.90–6.97 м (1H), 7.03 д. д (2H, 
J 12.8, 7.1 Гц), 7.14–7.21 м (1H), 7.23–7.32 м (1H), 
8.39–8.56 м (4H), 10.68 с (1H, NHоксиндол), 11.08 
с (1H, NHхиноксалин). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 
71.33, 92.52, 108.36, 110.49, 115.69, 121.32, 121.70, 
122.16, 122.19, 122.41, 124.04, 124.24 (2С), 127.50, 
130.43, 130.84 (2С), 131.09, 132.32, 141.42, 150.59, 
160.23, 160.53, 163.34, 169.12, 174.19. Найдено, %: 
C 63.32; H 2.84; N 11.38. C26H14N4O7. Вычислено, 
%: C 63.16; H 2.85; N 11.33.

(5S*,5aS*)-3-(4-Метоксифенил)спиро[фу-
ро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-ин-
долин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (6д). Выход 60 мг 
(63%), т. пл. 227–228°С (разл.), желтый порошок. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.94 с (3H, OCH3), 6.60 
д (1H, J 7.8 Гц), 6.77 д (1H, J 7.7 Гц), 6.81–6.88 
м (2H), 6.93 т (1H, J 7.5 Гц), 7.01 д (1H, J 7.9 Гц), 
7.16 т (1H, J 7.6 Гц), 7.27 д (3H, J 8.7 Гц), 8.23 д 
(2H, J 8.8 Гц), 10.63 с (1H, NHоксиндол), 11.03 с (1H,  
NHхиноксалин). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 55.93 
(OCH3), 71.06, 91.56, 103.62, 110.53, 115.00 (2С), 
115.62, 118.44, 121.48, 121.51, 122.11, 122.28, 
122.37, 123.45, 127.29, 130.36, 132.12, 132.71 (2С), 
141.46, 161.27, 161.34, 165.29, 167.42, 169.39, 
173.10. Найдено, %: C 67.79; H 3.56; N 8.75. 
C27H17N3O6. Вычислено, %: C 67.64; H 3.57; N 8.76.

(5S* ,5aS*)-5′-Бром-3-фенилспиро[фу-
ро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-ин-
долин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (6е). Выход 64 мг 
(61%), т. пл. 222–223°С (разл.), желтый порошок. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 6.55 д (1H, J 8.4 Гц), 
6.82 д (1H, J 6.4 Гц), 6.85–6.90 м (1H), 6.98–7.02 
м (1H), 7.15–7.18 м (1H), 7.45 д. д (1H, J 8.4,  
2.0 Гц), 7.50–7.56 м (1H), 7.72 т (2H, J 7.7 Гц), 
7.84 т (1H, J 7.5 Гц), 8.20–8.25 м (2H), 10.82 с (1H, 
NHоксиндол), 11.05 с (1H, NHхиноксалин). Спектр ЯМР 
13С, δС, м. д.: 72.21, 91.87, 105.81, 112.97, 114.24, 
116.31, 122.02, 122.24, 122.86, 124.99, 126.55, 
127.31, 127.45, 127.99, 129.20, 129.76 (2С), 130.59 
(2С), 130.95, 135.41, 135.80, 141.38, 161.27, 161.38, 
167.02, 169.74, 174.14. Найдено, %: C 59.33; H 2.66; 
N 7.98. C26H14BrN3O5. Вычислено, %: C 59.11; H 
2.67; N 7.95.
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(5S*,5aS*)-5′-Метокси-3-фенилспиро[фу-
ро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-ин-
долин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (6ж). Выход 34 мг 
(35%), т. пл. 207–208°С (разл.), желтый порошок. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 3.60 с (3H, OCH3), 6.46 с 
(1H), 6.54 д (1H, J 8.5 Гц), 6.83–6.93 м (3H), 7.01 
д (1H, J 7.9 Гц), 7.12–7.21 м (1H), 7.72 т (2H, J 
7.6 Гц), 7.85 т (1H, J 7.3 Гц), 8.23 д (2H, J 7.6 Гц) 
10.49 с (1H, NHоксиндол), 11.04 с (1H, NHхиноксалин). 
Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 55.76 (OCH3), 71.18, 
92.05, 105.54, 110.56, 111.21, 115.64, 116.92, 121.44, 
121.53, 122.15, 123.23, 125.99, 127.34, 129.24 (3С), 
130.01 (2С), 130.37, 134.74, 135.30, 154.89, 160.85, 
166.94, 169.16, 173.67. Найдено, %: C 67.69; H 
3.58; N 8.73. C27H17N3O6. Вычислено, %: C 67.64; 
H 3.57; N 8.76.

(5S*,5aS*)-1′-Бензил-3-фенилспиро[фу-
ро[3′,4′:2,3]пирроло[1,2-a]хиноксалин-5,3′-ин-
долин]-1,2,2′,6(7H)-тетраон (6з). Выход 73 мг 
(68%), т. пл. 229–230°С (разл.), желтый порошок. 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д.: 4.58 д (1H, J 16.0 Гц), 4.83 
д (1H, J 16.0 Гц), 6.66 д (1H, J 7.9 Гц), 6.85 квинтет 
(4H, J 8.0, 7.6 Гц), 6.95 д (1H, J 7.9 Гц), 7.03 д. т (2H, 
J 14.9, 7.1 Гц), 7.17–7.32 м (5H), 7.72 т (2H, J 7.7 
Гц), 7.85 т (1H, J 7.4 Гц), 8.25 д (2H, J 7.5 Гц), 11.08 
с (1H, NHхиноксалин). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 43.36 
(CH2), 71.19, 91.28, 106.00, 110.26, 115.86, 121.20, 
121.76, 121.79, 122.20, 123.35, 123.66, 125.95, 
126.51 (2C), 127.26, 127.38, 128.65 (2С), 129.26 
(2С), 129.97 (2C), 130.22, 132.30, 134.80, 135.35, 
142.06, 160.64, 161.13, 166.60, 167.95, 173.51. Най-
дено, %: C 73.52; H 3.90; N 7.82. C33H21N3O5. Вы-
числено, %: C 73.46; H 3.92; N 7.79.

Для исследований использовали общепринятый 
метод двукратных серийных разведений в жидкой 
питательной среде микрометодом [32]. Готовили 
исходные разведения микроорганизмов в физио-
логическом растворе из суточной агаровой культу-
ры по оптическому стандарту мутности (ОСО) на 
5 МЕ с использованием денситометра. После ряда 
разведений конечная концентрация клеток в опыте 
составляла 2.5×105 клеток/мл.

Противомикробные свойства химических 
веществ изучали на 3-х коллекционных услов-
но-патогенных штаммах микроорганизмов: 
Staphylococcus aureus (АТСС 25923), Escherichia 
coli (АТСС 25922), Candida albicans (РКПГY 
1353/1277). В лунках стерильного 96-луночно-

го плоскодонного микропланшета готовили два 
параллельных ряда двукратных серийных раз-
ведений химических соединений в бульоне РПБ, 
Сабуро. В каждой лунке содержалось 150 мкл 
определенной концентрации испытуемого веще-
ства и 150 мкл инокулята культуры. В последних 
рядах содержалась питательная среда и куль-
тура в равных объемах (контроль). Максималь-
но испытанная концентрация соответствовала  
1000.0 мкг/мл, минимальная – 1.0 мкг/мл. Микро-
планшет помещали в термостат спектрофотометра 
Epoch и замеряли оптическую плотность при дли-
не волны 540 нм. Через 24 ч и 7 сут вновь реги-
стрировали оптическую плотность культуральной 
жидкости. Результаты оценивали с помощью про-
граммного обеспечения Gen 5 спектрофотометра 
для микропланшета Epoch. Последняя лунка ряда 
с задержкой роста и показателями ОП равной оп-
тической плотности контрольной лунки соответ-
ствует минимальной подавляющей концентрацией 
соединения.
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Pseudo-Three-Component Spiro[dihydrofuran-2,3′-oxindoles] 
Synthesis: In Situ Generation of Diazooxindole 
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Upon reaction with N-substituted pyrroloquinoxalinetriones, isatin hydrazone is oxidized to diazooxindole and 
enters into a formal [4+1] cycloaddition reaction with N-substituted pyrroloquinoxalinetriones to form com-
pounds containing a spiro[dihydrofuran-2,3′-oxindole] fragment, which is interesting for medicinal chemistry. 
The reaction of diazooxindoles with N-unsubstituted pyrroloquinoxalinetriones afforded analogous substituted 
spiro[dihydrofuran-2,3′-oxindoles]. The resulting compounds have moderate antimicrobial activity.

Keywords: cycloaddition, isatin hydrazone, diazooxindole, spiro[furan-2,3′-oxindole], quinoxaline, antimi-
crobial activity


