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Взаимодействие гидразидов никотиновой и изоникотиновой кислот с о-формилбензойной кислотой в 
этаноле приводит к образованию соответствующих гидразонов. Установлено, что о-формилбензойная 
кислота реагирует в альдегидной форме с гидразидами, образуя гидразоны. При нагревании в уксусном 
ангидриде последние гладко циклизуются в 3-ацетоксиизоиндолин-1-оны. Исследовано строение син-
тезированных соединений методами ЯМР 1Н и 13С, COSY (1H–1H), HMQC (1H–13C) и HMBC (1H–13C) 
спектроскопии. Изучена антирадикальная и антивирусная активность синтезированных новых гидразонов 
и 3-ацетоксиизоиндолин-1-онов, среди которых выявлено соединение с широким спектром вирусоинги-
бирующего действия по отношению к штаммам вируса А.

Ключевые слова: гидразиды (изо)никотиновой кислоты, гидразоны, о-формилбензойная кислота, 
3-ацетоксиизоиндолин-1-оны, антивирусная активность

DOI: 10.31857/S0044460X23090020, EDN: WXMLYG

Соединения, содержащие в своей структуре ги-
дразидный фрагмент, являясь достаточно хорошо 
изученными, широко используются в различных 
отраслях науки, техники и медицины. Несмотря 
на большое число публикаций по синтезу различ-
ных гидразидных производных, их свойствам и 
строению, они и в настоящее время перспективны 
для дальнейшего изучения и усовершенствования 
[1–6]. Особый интерес представляют гидразиды 
никотиновой, изоникотиновой, о- и п-гидрокси-
бензойной кислот и их производные, до сих пор 
используемые в качестве важных субстратов при 
разработке многих медицинских препаратов, об-
ладающих противотуберкулезными, обезболива-
ющими и спазмолитическими свойствами [7–11]. 

Ранее нами на основе гидразидов о- и п-гидрокси-
бензойной и изоникотиновой кислот и синтетиче-
ски доступных ацетилзамещенных гетероциклов –  
3-ацетил-2H-хромен-2-она, 2-ацетил-3H-бензо[f]- 
хромен-3-она и 2,6-метано-бензо[g][1,3,5]оксадиа-
зоцина – был синтезирован ряд новых гидразонов, 
которые проявили хорошие антибактериальные и 
антиоксидантные свойства [12–15]. Следует также 
отметить, что данные гидразиды широко исполь-
зуются не только для синтеза гидразонов, но и, на-
пример, тиосемикарбазидных производных, кото-
рые являются важными синтонами для построения 
многих S,N-содержащих гетероциклов [16–20]. На 
основе гидразидов изоникотиновой кислоты синте-
зировано множество различных производных с ши-
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рокой вариацией противотуберкулезной активности 
[21–25]. Однако проблема лекарственной устойчи-
вости многих патогенных бактерий и вирусов к при-
меняемым для лечения лекарственным средствам 
требует постоянного поиска и расширения арсенала 
новых высокоэффективных и низкотоксичных пре-
паратов. В решении данной проблемы гидразоны 
никотиновой и изоникотиновой кислот до сих пор 
служат материнской основой в поиске новых про-
тивотуберкулезных средств.

В последние годы появился ряд интересных со-
общений об использовании изоиндолинона и изо-
бензофуранона в качестве строительных блоков  
для синтеза различных конденсированных гетеро- 
циклических систем [26]. Среди наиболее извест-
ных лекарственных препаратов на основе изоин-
долинового ядра, следует упомянуть препарат ле-
налидомид (оригинальное лекарственное средство  
«Ревлимид», схема 1), который относится к пред-
ставителям нового класса противоопухолевых 
иммуномодуляторов и проявляет мощное имму-
номодулирующее и антиангиогенное действие  
[27, 28]. Следует отметить, что препарат «Ревлимид» 
входит в перечень жизненно необходимых и важ-
нейших лекарственных препаратов РФ.

Одним из соединений, которое можно с успе-
хом использовать для построения изоиндолиново-
го каркаса, является о-формилбензойная кислота, 
способная к кольчато-цепной таутомерии. Она в 
твердом состоянии существует преимуществен-
но в закрытой форме, а в растворах существует в 
виде смеси открытой (1а) и циклической 3-гидрок-
сифталидной (1б) формах (схема 2). Возросший в 
последнее время интерес химиков к этому соеди-
нению объясняется его высокой реакционной спо-
собностью и большим разнообразием получаемых 
из него продуктов, многие из которых проявляют 
биологическую активность [26]. Поэтому изуче-

ние новых синтетических возможностей о-фор-
милбензойной кислоты остается актуальным до 
сих пор.

о-Формилбензойная кислота, являясь гидрок-
сильным аналогом фталида, в отличие от него, 
имеет 2 электрофильных центра С1 и С3 и в боль-
шинстве случаев реагирует с нуклеофилами по ато-
му С3. Следует отметить, что о-формилбензойная 
кислота 1 образует с первичными ароматическими 
аминами аминофталиды, сохраняя циклическую 
структуру [26]. Циклическую аминофталидную 
структуру имеют и продукты ее взаимодействия с 
производными 2-аминотиофена [29]. В работе [30] 
описана реакция 2-аминопирролов с о-формил-
бензойной кислотой, где целевые продукты ока-
зались основаниями Шиффа, т. е. производными 
раскрытой формы о-формилбензойной кислоты. 
В литературе также описаны основания Шиффа  
о-формилбензойной кислоты с производными 
п-фенилендиамина [31]. В реакции с гидразидом 
антраниловой кислоты о-формилбензойная кис-
лота образует соответствующий гидразон, т. е. 
производное с раскрытой таутомерной формой 1а 
[32]. В работе [33] описывается синтез и реакции 
3-формилизоникотиновой кислоты с ацикличе-
скими и алициклическими вторичными аминами. 
Показано, что данное взаимодействие приводит к 
образованию 3-диалкиламино-4-галогенфуро[3,4-с]- 
пиридин-1(3Н)-онов с выходами 71–84%.

В продолжение этих исследований и с целью 
расширения арсенала биоактивных соединений 
нами изучено взаимодействие о-формилбензой-
ной кислоты с гидразидами никотиновой (2), изо-
никотиновой (3), о- и п-гидроксибензойной (4 и 5) 
кислот. Реакцию конденсации осуществляли пу-
тем нагревания эквимольных количеств исходных 
реагентов в среде этилового спирта при 60–70°С в 
течение 3–5 ч (схема 3).

Схема 1.
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Состав и строение соединений 6–9 подтверж-
дены данными ИК, ЯМР 1Н и 13С, COSY (1H–1H) 
и HMQC (1H–13C) спектроскопии. Спектр ЯМР 
1Н соединения 6 характеризуется присутствием 
ароматических протонов фрагментов бензойной 
и никотиновой кислот в области 7.46–9.18 м. д. 
Сигналы протонов Н11 и Н9 регистрируются при 
8.70 и 12.18 м. д. соответственно. В спектре ЯМР 
13С соединения 6 наблюдаются сигналы аромати-
ческих углеродных атомов фрагментов бензойной 
и никотиновой кислот. Сигнал углеродного атома 
С11 регистрируется при 152.78 м. д. Карбонильные 
и карбоксильные углеродные атомы С7 и С18 резо-
нируют при 162.51 и 168.58 м. д. соответственно. 
В спектрах 1H–1H COSY соединения 6 наблюда-
ются спин-спиновые корреляции через три связи 
протонов соседних метин-метиновых ароматиче-

ских групп (рис. 1). Установлены гетероядерные 
взаимодействия протонов с атомами углерода че-
рез одну связь с помощью спектроскопии 1H–13C 
HMQC и гетероядерные взаимодействия протонов 
с атомами углерода через две и более связей с по-
мощью спектроскопии 1H–13C HMBC.

Проведено ацилирование гидразонов 6–8 ук-
сусным ангидридом (схема 4). Установлено, что 
реакция включает присоединение Ас2О по связи 
С=N и последующую циклизацию с отщеплением 
уксусной кислоты и образованием фталимидинов 
10–12. Отмечено, что реакция протекает глад-
ко только в присутствии некоторого количества 
уксусной кислоты. Со свежеперегнанным анги-
дридом реакция протекает существенно хуже и c 
более низкими выходами. В случае гидразона 9 
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образуются гигроскопичные смолообразные про-
дукты реакции, выделить которые не удалось.

Строение синтезированных фталимидинов 
10–12 было также однозначно подтверждено дан-
ными ИК, ЯМР 1Н и 13С, COSY (1H–1H) и HMQC 
(1H–13C) спектроскопии. Так, в спектре ЯМР 1Н 
соединения 11 присутствует синглетный сигнал 
при 2.11 м. д. протонов ацетильного фрагмента 
Н23. Ненасыщенный протон Н11 проявляется ду-
блетом при 7.06 м. д. с 3J 2.0 Гц. Сигналы пири-
динового и ароматического колец регистрируются 
в области 7.62–8.77 м. д. Гидразиновый протон 

Н9 резонирует синглетом при 11.31 м. д. В спек-
тре ЯМР 13С соединения 11 сигналы ацетатных 
углеродных атомов проявляются при 21.33 (С23) и  
170.94 (С20) м. д. Сигналы углеродных атомов аро-
матических колец регистрируются в характерных 
областях. Карбонильные углеродные атомы С7 и 
С18 проявляются при 165.14 и 166.08 м. д. соот-
ветственно. В спектрах 1H–1H COSY соединения 
11 наблюдаются спин-спиновые корреляции через 
три связи протонов соседних метин-метиновых 
пиридиновых групп (рис. 2). Гетероядерные вза-
имодействия протонов с атомами углерода через 

Схема 4.
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Рис. 1. Схема корреляций в спектрах COSY (а) и HMQC (б) соединения 6.
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одну связь установлены с помощью спектроско-
пии 1H–13C HMQC.

В целях практического применения синтези-
рованных соединений изучена антирадикальная 
и антивирусная активность некоторых из них. 
Антирадикальное действие представленных об-
разцов исследовали в отношении радикала 2,2-ди-
фенил-1-пикрилгидразила (DPPH•). В условиях 
данной модельной тест-системы ни одно из иссле-
дуемых соединений 6–9 антирадикальной актив-
ности не проявило.

При изучении антивирусной активности 
2-[(2-изоникотиноилгидразоно)метил]бензойной 
кислоты 7 показано, что данное соединение отли-
чается широким спектром вирусингибирующего 
действия по отношению к штаммам вируса грип-
па А/Алматы/8/98 (H3N2) и А/Владивосток/2/09 
(H1N1). Установлено, что данное соединение 
значительно превосходит по активности коммер-
ческие препараты (тамифлю и ремантадин) не-
зависимо от антигенной структуры гриппа и его 
чувствительности к противовирусным препаратам 
(табл. 1).

Таким образом, показано, что взаимодействие 
гидразидов пиридинкарбоновых и гидроксибен-
зойных кислот с о-формилбензойной кислотой в 
среде этанола приводит к образованию соответ-
ствующих гидразонов. Установлено, что о-фор-
милбензойная кислота реагирует в альдегидной 
форме с гидразидами, образуя гидразоны. При на-
гревании в уксусном ангидриде последние гладко 
циклизуются в 3-ацетоксиизоиндолин-1-оны.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

ВЭЖХ-МС-Анализ выполняли на хроматографе 
Agilent 1260 Infinity II, сопряженном с масс-спек-
трометром высокого разрешения Agilent 6545 LC/
Q-TOF c источником ионизации Dual AJS ESI, ра-
ботающем в режиме регистрации положительных 
ионов. Хроматографическое разделение осущест-
вляли на колонках ZORBAX RRHD Eclipse Plus 
C18 (2.1×50 мм, размер частиц 1.8 мкм). Темпера-
тура колонки в ходе анализа поддерживалась рав-
ной 35°С. Подвижная фаза формировалась элюен-
тами A и B. В режиме положительной ионизации в 
качестве элюента А применялся 0.1%-ный раствор 

(а) (б)

Рис. 2. Схема корреляций в спектрах COSY (а)  и HMQC (б) соединения 11.

Таблица 1. Вирусингибирующая активность соединения 7 по отношению к вирусам гриппа

Препарат
Химический терапевтический индекс препарата

А/Алматы/8/98 (H3N2) А/Владивосток/2/09 (H1N1)
2-[(2-Изоникотиноилгидразоно)метил]бензойная  
кислота (7) 65.0 70.0

Тамифлю 10.3 11.0
Ремантадин 29.9 30



ЖУРНАЛ  ОБЩЕЙ  ХИМИИ  том 93  № 9  2023

1331ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ о-ФОРМИЛБЕНЗОЙНОЙ КИСЛОТЫ

муравьиной кислоты в деионизированной воде, в 
качестве элюента В применялся 0.1%-ный раствор 
муравьиной кислоты в ацетонитриле. Хроматогра-
фическое разделения выполняли при элюировании 
по следующей схеме: 0–10 мин 95% А, 10–13 мин 
100% B, 13–15 мин 95% А. Скорость потока под-
вижной фазы на протяжении анализа поддержи-
вали равной 400 мкл/мин. Во всех экспериментах 
объем ввода образца составлял 1 мкл. Пробу гото-
вили растворением в метаноле (для ВЭЖХ) всего 
образца (в 1000 мкл). Разведение пробы осущест-
влялось непосредственно перед анализом. Зареги-
стрированные данные обрабатывали в программ-
ном Agilent MassHunter 10.0.

Спектры ЯМР 1Н и 13С снимали на спектроме-
тре JNM-ECA Jeol 400 (399.78 и 100.53 МГц со-
ответственно) с использованием ДМСО-d6. Хими-
ческие сдвиги измеряли относительно сигналов 
остаточных протонов или атомов углерода дейте-
рированного растворителя. ИК спектры записы-
вали на ИК Фурье-спектрометре ФСМ 1201 в та-
блетках KBr в области 400–4000 см–1. Элементный 
анализ выполняли на приборе EuroVector Elemental 
Analyser. Температуры плавления определяли на 
приборе SMP10. ТСХ-Анализ выполняли на пла-
стинках Silufol UV-254, проявляли парами иода.

2-[(2-Никотиноилгидразоно)метил]бензой-
ная кислота (6). К смеси 2.74 г (0.02 М.) гидразида 
никотиновой кислоты в 20 мл этанола добавляли 
при перемешивании 3 г (0.02 М.) 2-карбоксибен-
зальдегида в 30 мл этанола. Реакционную смесь 
перемешивали при 60°С в течение 2 ч, затем охла-
ждали до комнатной температуры. Осадок отфиль-
тровывали, промывали, сушили и перекристалли-
зовывали из изопропанола. Выход 5.23 г (97%), 
белый порошок, т. пл. 220–222°С. ИК спектр (KBr), 
ν, см–1: 3414 (NH), 1697 (COамид), 1601 (C=N), 1601 
(аром.). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 5.02 уш. с 
(1Н, Н20), 7.46–7.51 м (2Н, Н3,13), 7.59 т (1Н, Н15, 
3J 7.4), 7.86–7.88 м (1Н, Н14), 8.05 д (1Н, Н16, 3J 
7.6), 8.24 д (1Н, Н4, 3J 7.6), 9.06 с (1Н, Н6), 9.18 с 
(1Н, Н2), 8.70 с (1Н, Н11), 12.18 с (1Н, Н9). Спектр 
ЯМР 13С, δС, м. д.: 123.99 (С3), 127.27 (С16), 129.61 
(С5), 130.22 (С13), 130.84 (С14), 131.32 (С17), 132.48 
(С15), 134.94 (С12), 136.07 (С4), 147.96 (С2), 149.17 
(С6), 152.78 (С11), 162.51 (C7), 168.58 (C18). Спектр 
ЯМР COSY: Н13→Н15, Н13→Н14, H15→Н16, Н3→Н4, 
Н13→Н11, Н6→Н2. Спектр ЯМР HMQC: Н3→С3, 

Н13→С13, Н15→С15, Н16→С16, Н14→С14, Н4→С4, 
Н2→С2, Н11→С11, Н6→С6. Спектр ЯМР HMBC: 
Н11→С3; Н2→С4,С2; Н20→С18. Масс-спектр, m/z 
(Iотн,%): 270.125 (100) [M + H]+.

2-[(2-Изоникотиноилгидразоно)метил]бен-
зойная кислота (7) получена аналогично из 2.74 г  
(0.02 М.) гидразида изоникотиновой кислоты и 3 г  
(0.02 М.) 2-карбоксибензальдегида. Выход 4.97 г  
(92%), белый порошок, т. пл. 205–206°С. ИК 
спектр (KBr), ν, см–1: 3425 (NH), 1655 (COамид), 
1608 (C=N), 1547 (аром.). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. 
(J, Гц): 7.49–7.51 м (1Н, Н15), 7.60–7.62 м (1Н, Н13), 
7.80 с (2Н, Н3,5), 7.86–7.89 м (1Н, Н14), 8.02–8.05 м 
(1Н, Н16), 8.73 с (2Н, Н2,6), 9.18 д (1Н, Н11, 3J 5.2), 
12.25 с (1Н, Н9), 12.08 с (1Н, Н20). Спектр ЯМР 13С, 
δС, м. д.: 127.27 (С16), 130.43 (С17), 130.88 (С15), 
131.33 (С13), 134.88 (С12), 122.14 (С3,5), 148.36 (С4), 
150.83 (С2,6), 148.36 (С11), 162.34 (С7), 168.55 (С18). 
Спектр ЯМР COSY: Н15→Н13, Н15→Н14, Н13→Н16, 
Н3,5→Н2,6. Спектр ЯМР HMQC: Н3,5→С3,5, 
Н15→С15, Н13→С13, Н14→С14, Н16→С16, Н2,6→С2,6, 
Н11→С11. Спектр ЯМР HMBC: Н3,5→С2,6, С7; 
Н2,6→С3,5, С4; Н11→С12, С16; Н19→С7, С11. Масс-
спектр, m/z (Iотн,%): 270.142 (100) [M + H]+.

2-[(2-Гидроксибензоилгидразоно)метил]бен-
зойная кислота (8) получена аналогично из 3.04 г 
(0.02 М.) 2-гидроксибензгидразида и 3 г (0.02 М.) 
2-карбоксибензальдегида. Выход 5.1 г (91%), бе-
лый порошок, т. пл. 224–226°С. ИК спектр (KBr), 
ν, см–1: 3425 (NH), 1655 (COамид), 1608 (C=N), 1547 
(аром.). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 7.49–7.51 
м (1Н, Н15), 7.60–7.62 м (1Н, Н13), 7.80 с (2Н, Н3,5), 
7.86–7.89 м (1Н, Н14), 8.02–8.05 м (1Н, Н16), 8.73 
с (2Н, Н2,6), 9.18 д (1Н, Н11, 3J 5.2), 12.25 с (1Н, 
Н9), 12.08 с (1Н, Н20). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 
127.27 (С16), 130.43 (С17), 130.88 (С15), 131.33 (С13), 
134.88 (С12), 122.14 (С3,5), 148.36 (С4), 150.83 (С2,6), 
148.36 (С11), 162.34 (С7), 168.55 (С18). Спектр ЯМР 
COSY: Н15→Н13, Н15→Н14, Н13→Н16, Н3,5→Н2,6. 
Спектр ЯМР HMQC: Н3,5→С3,5, Н15→С15, 
Н13→С13, Н14→С14, Н16→С16, Н2,6→С2,6, Н11→С11. 
Спектр ЯМР HMBC: Н3,5→С2,6, С7; Н2,6→С3,5, 
С4; Н11→С12, С16; Н19→С7, С11. Масс-спектр, m/z 
(Iотн,%): 285.253 (70) [M + H]+.

2-[(4-Гидроксибензоилгидразоно)метил]бен-
зойная кислота (9) получена аналогично из 3.04 г 
(0.02 М.) 4-гидроксибензгидразида и 3 г (0.02 М.) 
2-карбоксибензальдегида. Выход 4.8 г (85%), бе-
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лый порошок, т. пл. 227–229°С. Спектр ЯМР 1Н, δ, 
м. д. (J, Гц): 3.51 уш. с (1Н, Н21), 6.82–6.85 м (2Н, 
Н2,6), 7.43–7.46 м (1Н, Н15), 7.54–7.58 м (1Н, Н16), 
7.80–7.85 м (3Н, Н3,5,14), 8.02 с (1Н, Н17), 9.12 с (1Н, 
Н12), 10.08 уш. с (1Н, Н7), 11.80 с (1Н, Н10). Спектр 
ЯМР 13С, δС, м. д.: 115.42 и 115.60 (С2,6), 124.33 
(С4), 127.12 (С17), 129.97 (С15), 130.76 (С3,5), 131.15 
(С18), 132.32 (С16), 135.33 (С13), 146.27 (С12), 161.24 
(С1), 163.66 (С8), 168.65 (С19). Спектр ЯМР COSY: 
Н15→Н16, Н2,6→Н3,5, Н15→Н14, Н16→Н17. Спектр 
ЯМР HMQC: Н3,5→С3,5, Н2,6→С2,6, Н15→С15, 
Н16→С16, Н17→С17, Н12→С12. Спектр ЯМР HMВC: 
Н2,6→С4, С8; Н3,5→С4; Н10→С8. Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 285.139 (50) [M + H]+.

2-(Никотинамидо)-3-оксоизоиндолин-1-ил- 
ацетат (10). Смесь 1.15 г (0.0042 М.) гидразона 6 и 
2.5 мл Ас2О нагревали до растворения и кипятили 
3 мин, затем охлаждали и добавляли смесь 5 мл 
МеОН и 15 мл Н2О. Выделившееся масло посте-
пенно кристаллизовалось при охлаждении льдом 
и растирании. Осадок отфильтровывали, промыва-
ли петролейным эфиром и сушили. Выход 0.88 г 
(68%), желтоватое густое масло. ИК спектр (KBr), 
ν, см–1: 3418 (NH), 1678 (COамид), 1740 (CO), 1593 
(аром.). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 3.50 уш. 
с (1Н, Н21), 6.89–6.93 м (2Н, Н2,4), 7.39 с (1Н, Н3), 
7.49–7.50 м (1Н, Н15), 7.60 с (1Н, Н16), 7.87–7.88 м 
(2Н, Н5,14), 8.03–8.04 м (1Н, Н17), 9.17 с (1Н, Н12), 
12.02 с (1Н, Н10), 11.89 уш. с (1Н, Н7). Спектр ЯМР 
13С, δС, м. д.: 116.08 (С6), 117.94 (С2), 119.42 (С4), 
127.35 (С17), 128.92 (С5), 130.26 (С14), 130.85 (С15), 
131.34 (С18), 132.49 (С16), 134.52 (С3), 134.94 (С13), 
148.27 (С12), 159.99 (С1), 165.95 (С8), 168.54 (С19). 
Спектр ЯМР COSY: Н15→Н16, Н4→Н3, Н15→Н14, 
Н16→Н17, Н4→Н5. Спектр ЯМР HMQC: Н2→С2, 
Н4→С4, Н15→С15, Н3→С3, Н16→С16, Н17→С17, 
Н5→С5, Н14→С14, Н12→С12. Спектр ЯМР HMВC: 
Н2→С6, С4; Н5→С1; Н17→С18; Н12→С17, С13; 
Н10→С8.

2-(Изоникотинамидо)-3-оксоизоиндолин- 
1-илацетат (11) получен аналогично из 1.15 г 
(0.0042 М.) гидразона 7, 2.5 мл Ас2О, 5 мл МеОН и 
15 мл Н2О. Выход 0.94 г (72%), светло-желтый по-
рошок, т. пл. 136–138°С. ИК спектр (KBr), ν, см–1: 
3449 (NH), 1682 (COамид), 1743 (CO), 1593 (аром.). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 2.11 с (3Н, Н23), 
7.06 д (1Н, Н11, 3J 2.0), 7.62–7.83 м (6Н, Н3,5,13–16), 

8.77 д (2Н, Н2,6, 3J 4.4), 11.31 с (1Н, Н9). Спектр 
ЯМР 13С (CDCl3), δС, м. д.: 21.33 (С23), 121.94 
(С3,5), 124.13 (С16), 125.13 (С15), 129.59 (С17), 
131.30 (С14), 134.36 (С13), 139.18 (С4), 151.17 (С2,6), 
165.14 (С7), 166.08 (С18), 170.94 (С20). Спектр ЯМР 
COSY: Н3,5→Н2,6. Спектр ЯМР HMQC: Н23→С23, 
Н13→С13, Н14→С14, Н16→С16, Н11→С11, Н3,5→С3,5, 
Н2,6→С2,6. Спектр ЯМР HMBC: Н23→С20; 
Н11→С13, С12, С20; Н2,6→С3,5, С4; Н9→С7.

2-(2-Гидроксибензамидо)-3-оксоизоиндо-
лин-1-илацетат (12) получен аналогично из 
1.15 г (0.0042 М.) гидразона 8, 2.5 мл Ас2О, 5 мл 
МеОН и 15 мл Н2О. Выход 0.94 г (72%), белый 
порошок, т. пл. 142–144°С. ИК спектр (KBr), ν, 
см–1: 3449 (NH), 1682 (COамид), 1743 (CO), 1593 
(аром.). Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 1.90–2.29 
м (3Н, Н23), 6.60–6.71 м (2Н, Н19,21), 6.99–7.33 м 
(4Н, Н2,22,6,5), 7.46–7.56 м (1Н, Н4), 7.67–7.72 м 
(2Н, Н7,20), 10.23 с (1Н, Н10), 11.26 уш. с (1Н, Н24). 
Спектр ЯМР 13С (CDCl3), δС, м. д.: 20.94 (С23), 
81.43 (С2), 112.31 (С17), 118.11 (С21), 119.24 (С19), 
123.52 (С6), 124.17 (С7), 129.85 (С5), 130.56 (С20), 
132.73 (С4), 133.46 (С8), 135.08 (С22), 140.02 (С3), 
165.67 (С11), 167.87 (С9), 169.80 (С18), 170.86 (С14). 
Спектр ЯМР COSY: Н21→Н22, Н21→Н20, Н6→Н5, 
Н6→Н7. Спектр ЯМР HMQC: Н23→С23, H7→С7, 
Н2→С2, Н20→С20, Н6→С6, H21→С21, Н5→С5, 
H22→С22, H4→С4. Спектр ЯМР HMВC: Н23→С14; 
Н10→С11; Н24→С18.

Вирусингибирующая активность 2-[(2-изони-
котиноилгидразоно)метил]бензойной кислоты 7 
для определения химического терапевтического 
индекса (ХТИ) исследована в концентрации от 
0.0016 до 0.2%, что соответствовало дозам 0.003–
0.4 мг на куриный эмбрион (0.06–8 мг/кг) (табл. 1).
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The reaction of nicotinic and isonicotinic acid hydrazides with o-formyl benzoic acid in ethanol led to the 
formation of the corresponding hydrazones. It was found that o-formyl benzoic acid reacted in aldehyde form 
with hydrazides to form hydrazones. When heated in acetic anhydride, the latter are smoothly cyclized into 
3-acetoxyisoindoline-1-ones. Structure of the synthesized compounds was proved by 1H and 13C NMR spectros-
copy data. Antiradical and antiviral activity of the synthesized hydrazones and 3-acetoxyisoindoline-1-ones was 
studied. A compound with a wide spectrum of virus-inhibiting action against strains of the A virus was identified.

Keywords: (iso)nicotinic acid hydrazides, hydrazones, o-formylbenzoic acid, 3-acetoxyisoindoline-1-ones, 
antiviral activity


