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В результат е последовательности реакций, включающей сопряженное 1 ,4-присоединение 
нитрометана к 4 - м ет ил-2-(а> -м ет оксикарбонилалкил)-2-циклопент ен- 1-онам, генери
рование из полученных нитрометилциклопентаноновых производных соответствующих 
нитрилоксидов и взаимодействие их in situ с терминальными ацетиленами, осуществлен 
синтез 1 1 а -м ет и л-13 ,15-изоксазолопростаноидов, содержащих в скрытой форме струк
туру природной либо модифицированной со-цепи.

Синтез С -алкилированны х производных я в 
ляется одним из распространенных и наиболее 
спешных приемов модификации простагланди- 

:-:ов с целью получения препаратов с более изби
рательным и пролонгированным биологическим 
действием [1] . Наиболее эффективным в этом 
гтношении оказалось введение метильной груп
пы в положения 11, 15 и 16 простанового скеле
та. К  этому типу метилпростаноидов относятся, 
н частности, противоязвенны е препараты  м и- 
:-опростол [ 2 ] ,  мексипростил [3 ] ,  тримопро- 
:гил [4] .

В развитие работы [5] по изоксазольному 
подходу к синтезу простагландинов в настоящем 
'эобщ ении на основе описанны х нам и ранее 
интонов (I) [6 ] получены  новые 1 1 -м ети л -

13 ,15-изокеазолопростаноиды , содерж ащ ие в 
крытой форме природную (Va—в) либо модифи

цированную (Vr—ж) - ц еп ь . Переход от этих 
:эединений к  простаноидам с открытой со-цепью 
включает различны е варианты  восстановитель
ного расщепления изоксазольного ц и кл а . Кроме 
того, показано, что и сами 13 ,15-изоксазоло- 
простаноиды представляю т сам остоятельны й 
интерес к а к  биологически активны е вещ ест
ва [ 7 ] .

Первой стадией изоксазольного пути форми
рования са-цепи 11-метилпростаноидов на осно
ве синтонов (I) является сопряженное 1 ,4-присо- 
-динение к  ним нитром етана. Известно, что та 
кая реакция в случае других 2 -зам ещ ен ны х 
--ц и кл оп ен тен -1 -онов приводит, как  правило,
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к аддуктам с термодинамически наиболее вы 
годной транс-ориентацией  заместителей в по
лож ениях 2 и 3 . В то ж е время присутствие в 
положении 4 циклопентанового синтона гидрок
сильной группы приводит к смеси продуктов с 
транс,транс- и транс,гщс-ориентацией зам е
стителей в пятичленном цикле [8 ] . Образование 
термодинамически менее стабильного изомера 
объясняется хелатированием  нитронат-аниона 
гидроксильной группой .

В наш ем случае наличие метильного замести
теля при атоме С4 позволяло надеяться на стере- 
оселективное присоединение нитрометана. Д ей
ствительно, катализируем ая тетраметилгуани- 
дином реакция нитрометана с синтонами (1а —в) 
привела с высоким выходом исключительно к 
аддуктам (П а—в) с транс,транс-расположением 
заместителей. Природа катализатора не влияет 
на стереонаправленность присоединения. А д
дукт (Пб) был получен с высоким выходом и при 
использовании в качестве катализатора м етила
та н а т р и я . Следует отметить, что наличие в 
синтоне (1г) гелг-диметильной группы оказывает 
настолько сильное дестабилизирующее действие, 
что его аддукт с нитрометаном выделить не уда
лось. Равновесие в реакционной смеси сдвига
лось вправо только при большом избытке нитро- 
м етана, а в процессе обработки реакционной 
смеси имела место быстрая ретрореакция М иха
эля с высвобождением исходного синтона (1г ) .

В П К  спектрах аддуктов (П а—в) наблюдается 
ин тен си вн ая  у ш и рен н ая  полоса поглощ ения 
сложноэфирной группы цепи и циклопентаноно
вого фрагмента при 1740 см- 1 . Характерное по
глощение нитрогруппы проявляется при 1555 и
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1380 см- 1 . Спектры ПМ Р соединений (Н а—в) 
очень схожи между собой и различаются только 
в области сигналов метиленовых протонов ц е п и . 
Н а примере нитрокетоэфира (Пб) с помощью 
двойного резонанса было сделано отнесение сиг
налов . Дублет с КССВ 6 .0  Гц при 1 . 20  м . д . со
ответствует метильной группе” при атоме С11 . 
Протоны Л 10 дают два дублета дублетов с хи м и 
ческими сдвигами 1 . 8 7  и 2 . 5 7  м . д .  и J reM 
18 Гц. Сигнал псевдоаксиального протона Л 10 
характеризуется большим значением вициналь- 
ной КССВ ( 1 0 . 8  Гц), что у к азы в ает  на его 
т ранс-ориентацию  по отнош ению  к протону 

. Псевдоэкваториальный протон Л 10 в заи 
модействует с протоном Л 11 с КССВ 7 .2  Гц . 
М ультиплет при 2 . 20  м . д .  соответствует прото
ну Л 12, так  как  в спектрах двойного резонанса 
при развязке от протонов нитрометильной груп
пы этот сигнал упрощается до уширенного три 
плета. Из этого следует, что константы его в за 
имодействия с протонами H s и Л 11 близки . Ве
личина этих констант (10 Гц) указы вает на all

trans  ориентацию  заместителей пятичленного 
ц и к л а . М ультиплет протона H s значительно 
сдвинут в сильное поле и перекрывается с муль- 
типлетом м етиленовы х протонов. Это можно 
объяснить тем, что наличие трех заместителей 
обусловливает такую  конформацию цикла, при 
которой двугранный угол OCsCsH приближается 
к 90°. В этом случае дезэкранирующее влияние 
магнитно анизотропной карбонильной группы 
незначительно. По той же причине химический 
сдвиг псевдоаксиального протона Л 10 по отно
шению к  псевдоэкваториальному протону Л 10 
имеет меньшее значение. В спектрах ПМ Р всех 
синтезированных нитрокетонов наблюдается до
полнительное дублетное расщ епление сигнала 
п с е в д о э к в а т о р и а л ь н о г о  п р о т о н а  Л 10 при  
2 . 5 7  м . д . ,  характеризую щ ееся небольшой кон
стантой 1 .5  Гц . Эта кон стан та  обусловлена 
дальним взаимодействием протонов Л 10 и Л 8 
через л ;-электронную  систему карбонильной 
группы, что подтверждается спектрами двойного 
резонанса.

(CH2)n C 0 2Me

Іа-г

(СН2)иС 0 2Ме

У а-ж
I, R 1 = СН3, R 2 = Н, п = 6 (a); R 1 = СН3, R 2 = Н , п = 5 (6); R 1 = СН3, R 2 = Н , п = 3 (в); R 1 = R 2 = СН3, и = 5 (г); V, R = С6Н и

(a-в ); п = 6 (а), 5 (б), 3 (в); п = 5 (г -ж ); R =C H 2 \  (г); СН2\ ,ғ <д>; сн 2 \ 0 С1(е); ^ (ж)-

С ледую щ ая стад и я  ф орм ирования оі-цепи  
11-метилпростаноидов вклю чала генерирование 
из нитропроизводных (II) соответствующих нит- 
рилоксидов (III), которые in situ  взаимодейство
вали с терминальными ацетиленами (IV), давая 
аддукты 1,3 -циклоприсоединения (V ). При этом 
использование в качестве диполярофила 1-геп - 
тина приводит к 11 -м ети л -13 ,15 -и зоксазол о - 
простаноидам (Va—в), содержащим в скрытой 
форме природную оксиоктенильную цепь, реа- *

*Для удобства в аддуктах (II) и далее используется нуме- 
рация углеродного остова молекулы по номенклатуре про- 
стагландинов.

лизация которой может быть достигнута извест
ными методами восстановительной трансформа
ции изоксазольного цикла [9] . Существенно, 
что использование в качестве диполярофилов 
других замещ енных терминальных ацетиленов 
позволяет легко вводить в структуру со -цепи 
простаноидов [соединения (V r—е)] такие и з 
вестные активны е фармакофоры, как  замещ ен
ная или незамещ енная арилоксигруппа.

В рамках разрабатываемого общего подхода к 
изоксазолопростаноидам нами на примере син- 
тона (16) осуществлен синтез изоксазолопроста- 
ноида (Уж) с ферроценильны м фрагментом в 
ш-цепи [9] . Хотя выход циклоаддукта (Уж) в
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лучае ферроценилацетилена в качестве диполя- 
рофила в реакции с нитрилоксидным диполем 
был невысоким (30% ), такой путь получения 
весьма экзотической и практически неизученной 
группы м одиф ицированны х простагландинов 
является весьма привлекательны м .

Строение полученны х изоксазолопростанои
дов (Va—ж) полностью подтверж дается сп ек
тральными д ан н ы м и . Так, в И К  спектрах этих 
оединений наблюдается уш иренная интенсив

ная полоса карбонильного поглощения сложно- 
-фирной группы и циклопентанонового ф раг
мента (1740 см-1), и связи C=N изоксазольного 
цикла (1615 см-1 ). А рильны й заместитель в 
j -цепи простаноидов (Vr—е) обусловливает по
глощение при 1555 и 1600 см- 1 . В спектре про- 
гтаноида (Уж) у зкая  полоса средней интенсивно- 
ти при 1107 см-1 указы вает на присутствие 

дерроценильного ф рагм ента.
Отнесение сигналов в спектрах ПМ Р изокса- 

юлов (V) сделано на основании сравнения их со 
пектрами предшествующих нитрокетоэфиров, а 

для соединения (V6) — еще дополнительно по 
данным двойного резонанса. Относительное рас
положение сигналов протонов циклопентанового 
цикла такое же, как  и в случае предшествую
щих нитросоединений. Сигнал псевдоаксиаль- 
ного протона Л 10 сдвинут в более сильное поле, 
чем сигнал псевдоэкваториального протона при 
том же атоме углерода; близки и значения кон- 
тант спин-спинового взаимодействия. В спек

тре ПМ Р соединения (V6) сигнал протона Л 12 
(уш иренный триплет при 2 . 7 1  м . д .  с КССВ
11.4 Гц) наклады вается на триплет а-м етилено- 
вой группы пентильного заместителя изокса
зольного цикла (2 .75 м . д . ,  J  7 . 2  Гц). И зокса- 
зольный цикл в различной степени дезэкрани- 
рует атомы водорода циклопентанового ф раг
мента. Наибольшее влияние испытывают про
тоны Л 12 и H s , сигнал последнего наблюдается 
при 2 . 40  м . д . в виде дублета триплетов с КССВ
11.4 и 5 . 7  Г ц . Кроме того, имеет место такж е 
лабое взаимодействие меж ду протоном Н* и

протонами Л 10 с КССВ 1 .5  Гц через л -электрон- 
ную систему карбонильной груп п ы . В спектрах 
двойного резонанса при облучении на частоте, 

эответствующей резонансу протона Л 10, в сиг
нале протона H s КССВ 1 .5  Гц исчезает. М уль- 
гиплет при 2 . 2 6  м . д .  относится к аксиально 
:■ориентированному протону Л 11.

При переходе от нитрометильной группы к 
более объемистому замещ енному изоксазолилу 
естественно ож идать изм енения конформации 
пиклопентанонового ф рагм ента. Однако сравне
ние КССВ взаимодействующих протонов п яти - 
нленного цикла нитроэфиров (II) и изоксазоло
простаноидов (V) показывает, что если конфор

мация и изменяется, то незначительно. Поэтому 
смещение сигналов протонов циклопентаноново
го фрагмента изоксазолопростаноидов в сторону 
слабого поля обусловлено главным образом дез- 
экранирую щ им влиянием гетероароматического 
ц и к л а .

В спектре ПМ Р 16-арилоксипростаноида (Vr) 
при 1 .10  м . д .  наблюдается дублет трех прото
нов метильной группы при атоме С11 (J  6 Гц), 
а-ориентированны й протон Л 10 дает дублет дуб
летов с КССВ 18 и 12 Гц при 1 . 94  м . д . ,  сигнал 
псевдоаксиально ориентированного протона H s 
наблюдается при 2 . 38  м . д .  в виде дублета три
плетов с КССВ с метиленовой группой а -ц еп и  
6 Гц и ви ц и н альн ой  КССВ с протоном Н 12 
12 Г ц . При 2 . 2 4  м . д .  наблюдается триплет 
протонов метиленовой группы в а-пролож ении к 
сложноэфирному ф рагм енту верхней цепи ( J  
7 .8 Г ц ) . Н а него наклады вается мультиплет 
псевдоаксиального протона Н-^ .

^-О риентированны й протон Н 10 дает дублет 
дублетов при 2 . 65  м . д .  с геминальной КССВ 
18 Гц и вицинальной 7 .2  Гц . Триплет протона 
Л 12 н а б л ю д а е т с я  п р и  2 . 7 8  м . д .  с КССВ
1 1 .4  Гц. Метиленовые протоны в а-полож ении 
к арилоксигруппе и изоксазольному циклу, аро
матический протон изоксазольного цикла н а 
б л ю д а ю т с я  в в ид е  с и н г л е т о в  при  5 . 1 6  и
6 . 25  м . д .  соответственно.

В с пе ктре  П М Р  ф ерроц ен и л сод ерж ащ его  
изоксазолопростаноида (Уж) сигналы протонов 
Л а и замещенного циклопентадиенильного 
фрагмента наблюдаются при 4 . 75  м . д .  в виде 
плохо разрешенного мультиплета с небольшой 
константой и при 4 . 43  м . д .  в виде триплета с 
КССВ 2 Г ц . П ять протонов незамещенного ц и к 
лопентадиенильного ф рагм ента дают синглет 
при 4 . 1 5  м . д .

Н аличие в спектрах ПМ Р полученных и зок
сазолопростаноидов близко располож енны х и 
ш ироких мультиплетов делает весьма затрудни
тельным полное отнесение сигналов протонов, в 
особенности в боковы х ц еп ях  м олекулы , на 
основе классических экспериментов по гомо- 
ядерному двойному резонансу. В связи с этим 
для выяснения структурных особенностей полу
ченны х соединений и отнесения сигналов для 
изоксазолопростаноида (Vb) были сняты двумер
ные спектры в экспериментах типа COSY-45, а 
для установления дальних спин-спиновых вза 
им одействий проведены  эксперим енты  типа  
COSYLR с отклонением намагниченности в 45° 
[10] . Эти эксперименты полностью подтверди
ли сделанные выше, а  такж е приведенные в эк 
спериментальной части отнесения в спектрах 
ПМ Р синтезированных соединений.
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Экспериментальная часть

И К  спектры сняты в пленке на спектрофото
метре U R -20  . Спектры П М Р — на спектрометре 
B ruker W M -360 (360 МГц), внутренний стан
дарт — ТМС. Д ля колоночной хроматографии 
применяли силикагель 40 /100 ц (Чехия), для 
тонкослойной использовали пластинки Silufol 
U V -254 (Serva) в системе гексан—эфир, 2:1, про
являли анисовым альдегидом. Данные элемент
ного анализа на атомы С, Н, N для синтезиро
ванны х соединений соответствуют вы числен
ным .

4 -  М етил- 2 - (<ы - метоксикарбонилалкил) - 3 - 
нитрометилциклопентаноны (II). а . Присоеди
нение нитрометана в присутствии тетраметил - 
гуанидина. К  раствору 0 . 0 1  моль 2 -(со-мето
ксикарбонилалкил) - 4 -  м ети л ц и кл оп ен т- 2 -е н -  
1-она (I) в 2 .1  мл безводного нитрометана при 
бавили 0 . 0 0 2  моль тетр ам ети л гу ан и д и н а  и 
реакционную смесь перемеш ивали при ком нат
ной тем пературе до исчезновения исходного 
циклопентенона (данные ТСХ). После оконча
ния реакции смесь разбавили безводным бензо
лом и профильтровали через небольшой слой 
силикагеля . Растворитель и избыток нитро- 
метана вы парили и остаток хроматографировали 
на силикагеле (элюент — эфир—гексан, 1:3).

б . Присоединение нитрометана в присутствии 
метилата натрия . К  раствору 0 . 0 1  моль цикло
пентенона в 10 мл абсолютного метанола приба
вили раствор м етилата  натрия  (0 . 0 1  моль в 
10 мл метанола) и 0 . 05  моль нитрометана. Р е 
акционную смесь перемеш ивали при комнатной 
тем пературе до окон ч ан и я  реакции  (данны е 
ТСХ), затем прибавили 2 .5  г сухого хлорида ам 
мония и перемешивали еще 2 ч . Осадок отфиль
тровали, промыли метанолом, фильтрат упари
л и . Остаток хроматографировали на силикагеле 
и нитропроизводные (II) выделяли в виде бес
цветных маслообразных вещ еств.

4 - Метил - 2 - (6 - метоксикарбонилгексил) - 3 - 
нитрометилциклопентанон (Па). Выход 76%.  
И К  спектр (пленка, см-1): 1380, 1553, 1740. 
Спектр ПМ Р (сЗ, м . д ., J , Гц): 1 .19  д (ЗН, СН3С4, 
6.0) ;  1 .28 м (4Н, СН2 цепи); 1 .43 м (2Н, СН2 
цепи); 1 . 59  м (5Н, 2СН2 цепи, H f), 1 . 87  д . д  
( Ш ,  Н 1°, 10 .8 ,  18 .0 ), 2 . 0 5  м (1Н, Я 11), 2 . 20  м 
( 1Н,  Я 12), 2 . 3 0  т ( 2Н,  С Н 2СООМе, 7 . 5 ) ,  
2 . 56  д . д . д  (1Н, Н {°, 1 . 5 ,  7 . 2 ,  18 .0 ), 3 . 67  с 
(ЗН, ОСН3), 4 . 5 6  м (2Н, CH2N 0 2).

4 - Метил - 2 - (5 - метоксикарбонилпентил) - 3 - 
нитрометилциклопентанон (Иб). Выход 77%.  
И К  спектр (пленка, см-1 ): 1380, 1553, 1740. 
Спектр П М Р (с), м . д . ,  J ,  Гц): 1 . 2 0  д (ЗН,  
СНзС11, 6 .0) ;  1 . 30  м (2Н, СН2 цепи); 1 . 40  м

(2Н, СН2 цепи); 1 . 6 2 - 1 . 7 8  м (ЗН, 2СН2 цепи. 
Н |) , 1 . 87  д . д  (1Н, Н 10, 10.8 ,  18 .0 ), 2 . 08  м (1Н. 
Я 11), 2 . 20  м (1Н, Я 12), 2 . 3 0  т (2Н, СН2СООМе, 
7.5) ,  2 . 5 7  д . д . д  (1Н, Н 10, 1 .5 ,  7 . 2 ,  18 .0), 
3 . 6 7 с  (ЗН, ОСН3); 4 . 6 0  м (2Н, CH2N 0 2) .

4 -  М етил- 2 - (3 -метоксикарбонилпропил) - 3 - 
нитрометилциклопентанон (И в). Выход 75% . 
И К  спектр (пленка, см-1): 1380, 1553, 1740. 
С пектр П М Р (<5, м . д . ,  J ,  Гц): 1 . 1 7  д (ЗН, 
СНзС11, 6 . 0 ) ,  1 . 5 0 - 1 . 6 0  м (2Н, СН2 цепи), 
1 . 6 2 - 1 . 6 8  м (ЗН, 2СН2 цепи, Н |) , 1 . 87  д . д  
(1Н , Н / ° ,  1 0 . 8 ,  1 8 . 0 ) ,  2 . 0 5  м (1Н,  Н 11). 
2 . 20  м ( Ш ,  Я 12), 2 . 3 0  т (2Н, СН2СООМе, 7.5),  
2 . 57  д . д . д  (1Н, Н 10, 1 . 5 ,  7 . 2 ,  18.0) ,  3 . 67  с 
(ЗН, ОСН3); 4 . 6 0  м (2Н, CH2N 0 2).

1 3 ,1 5 -И зо к са зо л о п р о ст а н о и д ы  (Va —ж ) . 
0 .0 01  моль нитрометилциклопентана раствори
ли в 15 мл безводного бензола, прибавили и з 
б ыт о к  т е р м и н а л ь н о г о  а ц е т и л е н а  (0 . 0 0 2  — 
0 . 0 0 3  моль) и 0 . 0 0 4  моль ф енилизоцианата. 
После прибавления нескольких капель триэтил- 
амина реакционную смесь перемешивали без до
ступа влаги при ком натной температуре 24 — 
48 ч до исчезновения исходного нитросоедине
ния (данные ТСХ). В случае циклоприсоедине
ния к  ферроценилацетилену для окончания ре
акции потребовалось 3 сут, причем последние 
12 ч реакционную смесь перемешивали при н а
гревании до 40°С. После окончания реакции для 
разложения избы тка фенилизоцианата прибави
ли 0 .3  мл воды и перемеш ивали еще 2 ч, после 
чего осадок отделили на фильтре и промыли бен
золом . Объединенные фильтраты упарили, оста
ток экстрагировали кипящ им  пентаном . После 
удаления пентана целевой изоксазолопростаноид 
(V) хроматографированием на силикагеле (элю
ент — гексан—эфир, 3:1) выделяли в виде мас
лообразного вещ ества. Н а примере соединения 
(V6) осуществлен щелочной гидролиз сложно - 
эфирной группы и выделена соответствующая 
кислота (VI6) в виде кристаллического вещест
ва .

Метиловый эфир 11а -м ети л -9 -о к со -1 3 ,1 5 -  
изоксазолопростановой кислоты (V a). Выход 
6 5%.  И К  спектр (пленка, см-1 ): 1605, 1745. 
Спектр ПМ Р (д, м . д . ,  J , Гц): 0 . 90  т (ЗН, СН3 
си-цепи, 7.2) ,  1 . 10  д (ЗН, СН3С11, 6 . 6), 1 .22 м 
(2Н, СН2 цепи), 1 . 36  м (4Н, СН2 цепи), 1 . 4 3 -  
1 . 6 6  м (4Н , СН2 цепи), 1 . 7 1  м (2Н,  СН2), 
1 .91 д . д  (1Н, Я І 0, 12 .0 ,  18 .0 ), 2 . 24  т (2Н, 
СН2СООМе, 7.2) ,  2 . 2 6  м (1Н, Н I і ), 2 . 40  д . т  
(1Н, Н«, 11.4,  5.7) ,  2 . 6 4  д . д . д  (1Н, Я {°, 2 . 0 ,  
7 . 4 ,  18.0) ,  2 . 72  т (1Н, Н 12, 11 .4 ), 2 . 74 т (2Н, 
Я 16, 7.2) ,  3 .66 с (ЗН, ОСН3); 5 . 8 7 с  (1Н, изок- 
сазола).
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Метиловый эфир 2 -н о р -9 -ок со -11а -м ет и л -
13,15-изоксазолопростановой кислоты (V6). 
Выход 66% . И К  спектр (пленка, см-1 ): 1605, 
1745. Спектр ПМР (<3, м . д . ,  J ,  Гц): 0 . 91  т (ЗН, 
СН3 су-цепи, 7.2) ,  1 . 10  д (ЗН, СН3С; і , 6 . 6), 
1.22 м (4Н, СН2 цепи), 1 . 35  м (4Н, СН2 цепи),
1 . 4 5 -  1 . 65  м (4Н, СН2 цепи), 1 .71 м (2Н, СН2), 
1.92 д . д  (1Н, Н 10, 12.0 ,  1 8 .0 ), 2 . 2 4  т (2Н, 
СН2СООМе, 7.2) ,  2 . 2 6  м (1Н, Н 11), 2 . 4 0  д . т  
( Ш,  Hs , 11.4,  5.7) ,  2 . 6 4  д . д . д  (1Н, Н |° , 2 . 0 ,  
7.4,  18 .0 ), 2 . 7 1  т (1Н, Н 12, 1 1 .4 ), 2 . 75  т (2Н, 
Я 16, 7.2) ,  3 . 67  с (ЗН, ОСН3), 5 . 8 7 с  (1Н изокса- 
зола).

Метиловый эфир 2,3 ,4 -т р и н о р -9 -о к с о -Н а 
метил- 13,15-изокеазолопростановой кислоты  
(V b ) .  Выход 66% . И К  спектр (пленка, см-1): 
1605, 1745 . Спектр ПМР (<5, м . д ., J , Гц): 0 . 9 2  т 
(ЗН, СН3 су-цепи, 7.2) ;  1 . 12  д (ЗН, СН3С1 ;,
6 . 6)  ; 1 . 36  м (4Н, СН2 цепи); 1 . 4 5 - 1 . 5 8  м (2Н, 
СН2 цепи); 1 . 5 9 - 1 . 7 7  м (4Н, СН2), 1 .93 д . д  
(1Н, Н 10, 12.0,  1 8 .0 ), 2 . 24  т (2Н, СН2СООМе, 
7.2) ,  2 . 2 6  м (1Н, Н 11), 2 . 3 9  д . т  (1Н, Hs , 11.4,
5 . 7 )  , 2 . 6 4  д . д . д  (1Н, Н |° ,  2 . 0 ,  7 . 4 ,  18 .0 ), 
2 .73 т (1Н, Н 12, 11 .4 ), 2 . 7 5  т (2Н, Н 16, 7.2) ,  
3 . 67  с (ЗН, ОСНз); 5 . 8 7  с ( I I I  изоксазола).

Метиловый эфир 2 ,1 7 ,1 8 ,1 9 ,2 0 -п ен т а н о р -  
9-ок со-11а  - метил - 1 6 - фенокси -1 3 ,1 5  - из окса - 
золопростановой кислоты (Vr). Выход 88% . И К 
спектр (пленка, см-1): 695, 730, 760, 1580, 1603, 
■1745. Спектр ПМР (<5, м . д . ,  J ,  Гц): 1 . 10  д (ЗН, 
СН3С; ; , 6 . 6 ), 1 . 1 5 —1.35  м (4Н, СН2 цепи),
1 . 4 5 -  1 . 70  м (4Н, СН2 цепи), 1 . 94  д . д  (1Н, 
Я{°, 12.0,  18 .0 ), 2 . 2 4  т (2Н, СН2СООМе, 7.8) ,  
2 . 26  м (1Н, Н 11), 2 . 3 8  д . т  (1Н, Я 8, 12 .0 ,  6.0) ,  
2 . 65  д . д . д  (1Н, Н |° , 2 . 0 ,  7 . 2 ,  18 .0 ), 2 . 7 8  т 
(1Н, Н 12, 11 .4 ), 3 . 6 7  с (ЗН, ОСНз), 5 . 1 6  с (2Н, 
Я 16), 6 . 25  с (1Н изоксазола), 6 . 9 8  м (ЗН, РҺ), 
7 .32 м (2Н, РҺ) .

Метиловый эфир 2 ,1 7 ,1 8 ,1 9 ,2 0 -п ен т а н о р -  
9-ок со-11а  - метил -1 6  - (3 -фторфенокси) -1 3 ,1 5 -  
изоксазолопростановой кислоты (У д). Выход 
91% . И К  спектр (пленка, см-1 ): 685, 730, 785, 
1385, 1620, 1745 . Спектр ПМ Р (<3, м . д . ,  J , Гц): 
1.11 д (ЗН, СНзС11, 6 .0) ;  1 . 1 5 - 1 . 3 5  м (4Н, 
СН2 ц епи); 1 . 4 5  — 1 . 7 0  м (4Н,  С Н 2 цепи) ;  
1.94 д . д  (1Н, В&°, 12 .0 ,  18.0) ,  2 . 24  т (2Н, 
СН2СООМе, 7.8) ,  2 . 2 6  м (1Н, Н 11), 2 . 3 8  д . т  
(1Н, Я 8, 12.0,  6 . 0) ,  2 . 6 5  д . д . д  (1Н, Н 10, 2 . 0 ,  
7.2,  18 .0 ), 2 . 7 8  т (1Н, Н 12, 11 .4 ), 3 . 67  с (ЗН, 
ОСНз); 5 . 16  с (2Н, Я 16), 6 . 2 5  с (1Н изоксазола), 
6 . 72  м (ЗН, РҺ), 7 . 32  м (2Н, РҺ) .

Метиловый эфир 2 ,1 7 ,1 8 ,1 9 ,2 0 -п ен т а н о р -  
9-ок со-11а - метил -1 6  - (3 - х лорфенокси) -1 3 ,1 5 -  
изоксазолопростановой кислоты (Ve). Выход 
94% . И К  спектр (пленка, см-1 ): 730, 780, 1380, 
1615, 1745 . Спектр П М Р (<5, м . д ., J , Гц): 1 . 12  д

(ЗН, СЯ3Сп , 6 .0) ,  1 . 2 0 - 1 . 3 2  м ( 4 Н ,  СН2 цепи), 
1 . 45  — 1 .65  м (4Н, СН2 цепи); 1 . 94  д . д  (1Н, 
Н 10, 12.0 ,  1 8 .0 ), 2 . 2 4  т (2Н, СН2СООМе, 7.8) ,
2 . 26  м (1Н, Н 11), 2 . 3 8  д . т  (1Н, H s , 12.0,  6.0) ,
2 . 65  д . д . д  (1Н, Н І 0, 2 . 0 ,  7 . 2 ,  18 .0 ), 2 . 78  т 
(1Н, Н 12, 11 .4 ), 3 . 6 7  с (ЗН, ОСНз); 5 . 16  с (2Н, 
Я 16), 6 . 25  с (1Н изоксазола), 6 .8 6  м (1Н, РҺ), 
7 . 00  м (2Н, РҺ), 7 . 23  м (1Н, РҺ) .

Метиловый эфир 2,16,17,18,19,20-гекеанор- 
9 - оксо - 1 1а - метил -13,15 -изоксазоло -15  - ферро - 
ценилпростановой кислоты (Уж). Выход 32%.  
И К  спектр (пленка, см-1): 1107, 1380, 1420, 
1460, 1610, 1740. Спектр ПМ Р (д, м . д . ,  J , Гц): 
1 . 13  д (ЗН, СНзС11, 6 . 0) ,  1 . 95  д . д  (1Н, Н 10, 
1 2 . 0 ,  1 8 . 0 ) ,  2 . 2 4  т (2Н,  СН2СООМе, 7 . 8 ) ,
2 . 2 7  м (1Н, Н I і ), 2 . 41  д . т  (1Н, Я 8, 12.0,  6.0) ,
2 . 66  д . д . д  (1Н, Н |° ,  2 . 0 ,  7 . 2 ,  18.0) ,  2 . 76  т 
(1Н, Н 12, 1 1 .4 ), 3 . 6 6  с (ЗН, ОСН3), 4 . 15  с (15Н, 
незамещ енный циклопентадиенил), 4 . 43  м (2Н, 
щ ,  замещ енный ферроценил), 4 . 75  м (2Н, На , 
зам ещ енны й циклопентадиенил), 6 . 0 5  с (1Н 
изоксазола).

Гидролиз метилового эфира 13,15-изоксазоло- 
простановой кислоты (V6). К  раствору 0 . 435  г 
кетоэфира (V6) в 10 мл метанола прибавили вод
ный раствор едкого кали  (0 .0 02  моль в 1 .5  мл 
воды ). Реакционную  смесь оставили на ночь при 
комнатной температуре, затем прибавили 25 мл 
воды, вы павш ие кристаллы  отфильтровали и 
перекристаллизовали  из смеси эфир—гексан . 
Получили 0 . 362  г (84% ) 2-н ор -9-ок со-11-м е-  
т и л - 1 3 ,1 5 -изоксазолопростан овой  кислоты  
(VI6). Т . п л .  80—8 Г С .  И К  спектр (КВг, см-1): 
1600, 1715, 1735. Спектр ПМ Р (д , м . д . ,  J  Гц): 
0 . 9 0  т (ЗН,  СНз tu-ц еп и , 7 . 2 ) ,  1 . 11  д (ЗН, 
СН3С11, 6 . 6), 1 . 23  м (4Н, СН2 цепи), 1 . 36  м 
(4Н, СН2 цепи), 1 . 45  — 1.65 м (4Н, СН2 цепи), 
1 . 71  м (2Н, СН2), 1 .93 д . д  (1Н, Н 10, 12.0,  
18 .0 ), 2 . 2 6  м (1Н, Н 11), 2 . 2 7 т  (2Н, СН2СООМе, 
7.2) ,  2 . 4 0  д . т  (1Н, Н*, 1 1 .4 , 5.7) ,  2 . 64  д . д  
(1Н, Я {°, 7 . 4 ,  18.0) ,  2 . 72  т (1Н, Н 12, 11 .4 ), 
2 . 74  т (2Н, Я 16, 7 .2) ,  5 . 88  с (1Н изоксазола), 
9 .5  у ш . с  (1Н, СООН).
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