
 

764 

Лaтвийcкий 
инcтитут 
opгaничecкoгo 
cинтeзa 

Пиридин-2(1Н)-оны являются привилегированными 

структурами, входящими в состав многих биоло-

гически активных соединений природного и синтети-

ческого происхождения.1 3-Аминопиридин-2(1Н)-оны 

представляют особый интерес, поскольку содержат в 

своей структуре фрагмент амида аминокислоты и могут 

быть использованы для синтеза пептидомиметиков. В 

ряду этих соединений найдены ингибиторы фермен-

тов,2–6 в том числе протеазы Mpro, предотвращающей 

репликацию вируса SARS-CoV-2,7,8 агонисты и моду-

ляторы каннабиноидных рецепторов CB2,9,10 анта-

гонисты рецептора простагландина EP3,11 ингибитор 

передачи сигналов жасмоната.12 В клинической 

практике широко применяется 5-амино-3,4'-бипиридин-

6(1H)-он, известный как кардиотонический препарат 

Амринон.13 3-Аминопиридин-2(1Н)-оны используются 

в синтезе более сложных соединений.14–16 Недавно 

было показано, что 3-амино-4-арилпиридин-2(1Н)-оны 

являются хорошими антиоксидантами,17,18 обладают 

люминесцентными свойствами19 и могут быть исполь-

зованы как люминесцентные красители для иммуно-

ферментного анализа.20 Несмотря на широкий спектр 

биологической активности, методы получения 3-амино-

4-арилпиридин-2(1Н)-онов немногочисленны и, как 

правило, многостадийны.19–22 

Ранее сообщалось, что азлактоны способны вступать 

во взаимодействие с енаминами 1,3-дикетонов и 1,3-кето-

эфиров с образованием соответствующих амидов 3-амино-

4-арил-3,4-дигидропиридин-2(1H)-онов,23–25 которые, в 

принципе, могут быть окислены до соответствующих 

амидов 3-аминопиридин-2(1Н)-онов.26–28 Поэтому пред-

ставлялось необходимым изучить возможность такого 

подхода к синтезу производных 3-амино-4-арил-

пиридин-2(1Н)-она. 

С этой целью по известной методике29 конденсацией 

гиппуровой кислоты с ароматическими альдегидами в 

присутствии полифосфорной кислоты были синте-

зированы азлактоны 1a–e. Полученные таким образом 

соединения 1а–е были введены во взаимодействие с 

енаминами 2, 3 в отсутствие растворителя при нагре-

вании до 180°С в течение 1.5 ч. В результате с выходами 

53–95% были получены этил-4-арил-2-метил-6-оксо-

5-[(фенилкарбонил)амино]-1,4,5,6-тетрагидропиридин-

3-карбоксилаты 4a–f. Соединения 4a–c были выделены 

в виде цис-изомеров, а соединения 4d–f – в виде смесей 

цис-/транс-изомеров с выходами соответственно 64/22% 
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(соединение 4d), 79/16% (соединение 4e), 47/18% (соеди-

нение 4f); затем смеси были разделены колоночной 

хроматографией на силикагеле. Необходимо отметить, 

что выходы дигидропиридонов 4с–е, содержащих 

акцепторные заместители в арильном фрагменте, были 

выше, по сравнению с выходами незамещенного и 

метоксизамещенного продуктов 4a,b (схема 1, табл. 1). 

соединений 4а,f с KMnO4 в Me2CO или нагреванием c 

10% Pd/C в ксилоле не приводило к образованию 

пиридонов 5a,f (cхема 2). 

Схема 1 

Таблица 1. Выходы изомеров соединений 4a–f 

Соединение 
Выход, % 

цис-Изомер транс-Изомер 

4a 58 – 

4b 53 – 

4c 74 – 

4d 64 22 

4e 79 16 

4f 47 18 

Строение и состав полученных соединений под-

тверждены данными ИК спектроскопии, спектроскопии 

ЯМР 1Н и 13С, РСА и элементного анализа. В спектрах 

ЯМР 1Н цис-изомеров 4a–e протоны пиридонового 

цикла в положении С-4 присутствуют в виде дублетов, 

а в положении С-5 – в виде дублетов дублетов с  
3J5-СH,NH = 5.3–6.7 Гц и общей КССВ 3J4-СH,5-СH = 7.4–8.0 Гц. 

Из-за низкой растворимости транс-изомеров 4d,е в 

CDCl3 их спектры ЯМР 1Н были зарегистрированы в 

ДМСО-d6. 

По данным РСА, кристалл соединения 4а состоит из 

молекул только одной пары энантиомеров с цис-распо-

ложением заместителей и относительной конфигура-

цией атомов метиновых групп 3R*,4R* (нумерация 

атомов указана на рис. 1). Конформация пиридонового 

цикла может быть описана как "сильно искаженная 

ванна". Атомы N(1), C(1), C(2) и C(3) лежат в одной 

плоскости, атомы C(5) и C(4) отклоняются в одну 

сторону от этой плоскости на 0.15 и 0.67 Å соот-

ветственно. В кристалле молекулы связаны в бесконеч-

ные цепи посредством межмолекулярных водородных 

связей N(1)–H(1)∙∙∙O(2). 

Для окисления 3,4-дигидропиридин-2(1H)-онов ранее 

использовались MnO2,
27,28 FeCl3,

30 DDQ.31,32 Однако в 

нашем случае окисление этими реагентами, хлор-

анилом, NaNO2 в AcOH, K2S2O8 в MeCN, нагреванием 

Рисунок 1. Молекулярная структура соединения 4а в пред-

ставлении атомов эллипсоидами тепловых колебаний с 30% 

вероятностью. 

Известно, что 1,4-дигидропиридины могут быть 

легко окислены в пиридины. В ряде случаев окисление 

происходит кислородом воздуха уже при получении 

1,4-дигидропиридинов (cхема 3).33 Мы изучили 

возможность получения 4,7-дигидрооксазоло[5,4-b]-

пиридина 6a при действии на соединение 4a дегидра-

тирующих реагентов (cхема 3, табл. 2): POCl3, SOCl2, 

полифосфорной кислоты (PPA), Ac2O в присутствии 

H2SO4. При нагревании соединения 4а с POCl3, SOCl2 

Схема 2 

Схема 3 

Реагент Температура, °С Время, ч Выход, % 

POCl3 25 24 0 

POCl3 110 1.5 40 

SOCl2 25 24 0 

SOCl2 75 3 34 

Ac2O, H2SO4 140 17 10 

PPA 150 10 0 

Таблица 2. Выходы оксазоло[5,4-b]пиридина 7a при действии 

на соединение 4a дегидратирующих реагентов 
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или Ac2O в H2SO4 в результате окисления кислородом 

воздуха интермедиата 6a образовывался оксазоло[5,4-b]-

пиридин 7a, выделенный с выходами 40, 34 и 10% 

(схема 3, табл. 2). Выходы оксазоло[5,4-b]пиридинов 

7a–e, полученных при нагревании соединений 4a–e с 

POCl3, составили 23–47%. 

Сравнение электронного спектра соединения 7a с 

приведенным ранее34 спектром оксазоло[5,4-b]пири-

дина 8а, не содержащего этоксикарбонильную группу в 

положении С-5 гетероцикла, показало, что они мало 

отличаются друг от друга (табл. 3, рис. 2). Введение 

акцепторного заместителя в пиридиновый цикл приво-

дит к гипсохромному сдвигу как полос поглощения, 

так и люминесценции на 15–35 нм и падению кванто-

вого выхода люминесценции с 0.82 до 0.16. В спектрах 

поглощения оксазоло[5,4-b]пиридинов 7a–е присут-

ствуют два максимума с центрами в интервалах 256–

279 и 313–323 нм. Соединение 7е, содержащее нитро-

группу, не люминесцирует, а соединения 7a,c,d в 

спектре люминесценции содержат интенсивную полосу 

при 366–371 нм. Введение донорной метоксигруппы в 

арильный заместитель (соединение 7b) приводит к 

существенному батохромному сдвигу. Центр полосы 

испускания в спектре соединения 7b смещается на 46 нм, 

по сравнению со спектром этилового эфира 5-метил-

2,7-дифенилоксазоло[5,4-b]пиридин-6-карбоновой кислоты 

(7a), а сдвиг Стокса растет с 0.57 (соединение 7a) до 

0.94 эВ (соединение 7b). Квантовые выходы люминес-

ценции соединений 7a–d составляют 0.14–0.19. 

Оксазоло[5,4-b]пиридины 7a–e при нагревании с 

водно-спиртовым раствором NaOH в течение 1.5 ч под-

вергаются раскрытию оксазольного цикла, превра-

щаясь в амиды 9a–e с выходами 74–94% (схема 4). 

Таким образом, на основе доступных азлактонов и 

енаминов ацетоуксусного эфира нами разработан 

простой метод получения 7-арилоксазоло[5,4-b]пириди-

нов. Изучены фотофизические свойства этих соеди-

нений и показано, что их гидролиз приводит к 

производным 3-аминопиридин-2(1Н)-она с хорошими 

выходами. 

Экспериментальная часть 

ИК спектры зарегистрированы на фурье-спектро-

метре Simex FT-801 в таблетках KBr. Спектры погло-

щения записаны на диодно-матричном спектрофото-

метре PerkinElmer Lambda 750, спектры фотолюминес-

ценции зарегистрированы на флуоресцентном спектро-

фотометре Cary Eclipse. В обоих случаях исследуемые 

соединения растворяют в EtOH таким образом, чтобы 

концентрация полученных растворов была ниже  

10–5 моль/дм3. Молярный коэффициент светопогло-

щения определен по описанной методике.35 Квантовый 

выход определен относительно сульфата хинина в 

0.5 M H2SO4 (Фf 0.546) с помощью метода сравнения.36 

Спектры ЯМР 1H и 13С зарегистрированы на спектро-

метре Bruker DRX-400 (400 и 100 МГц соответственно) 

в CDCl3 или ДМСО-d6, внутренний стандарт – остаточ-

Соединение 
УФ спектр Фотолюминесценция 

maxλabs, нм ε, 103 M–1·см–1 λex, нм maxλem, нм Сдвиг Стокса, эВ; нм Квантовый выход, Φf 

7a 256, 313 31.0 ± 0.5 (λ 313 нм) 290, 310 366 0.57; 53 0.16 ± 0.00 

7b 266, 314 31.9 ± 0.6 (λ 314 нм) 310, 315 412 0.94; 98 0.19 ± 0.01 

7c 258, 315 31.0 ± 0.8 (λ 315 нм) 310, 315 371 0.59; 56 0.19 ± 0.01 

7d 258, 314 30.5 ± 0.9 (λ 314 нм) 310, 315 366 0.56; 52 0.14 ± 0.01 

7e 279, 323 25.7 ± 0.3 (λ 323 нм) 315 – – 0.00 ± 0.00 

 

259, 319 27.5 ± 0.7 (λ 319 нм) 310; 320 364 0.48; 45 0.82 ± 0.03 

Таблица 3. Данные спектров поглощения и флуоресценции соединений 7a–e и 8a 

Рисунок 2. Нормализованные спектры поглощения и флуорес-

ценции соединений 7a–e и 8a в EtOH. 

Схема 4 
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ные сигналы растворителей (CDCl3: 7.26 м. д. для ядер 
1H и 77.0 м. д. для ядер 13C; ДМСО-d6: 2.50 м. д. для 

ядер 1H и 39.5 м. д. для ядер 13C). Элементный анализ 

выполнен на CHN-анализаторе Carlo Erba 1106. Темпе-

ратуры плавления определены на приборе Reach 

devices RD-MP и не исправлены. Контроль за ходом 

реакций и чистотой полученных соединений осуще-

ствлен методом ТСХ на пластинах Silufol UV-254, 

элюенты CHCl3 и CHCl3–EtOAc, 10:1. Проявление 

хроматограмм в УФ свете. Для колоночной хромато-

графии использован силикагель 60 (0.063–0.200 мм, 

Macherey-Nagel). 

Исходные азлактоны 1a–e получены по известной 

методике29 конденсацией гиппуровой кислоты с 

ароматическими альдегидами в присутствии полифос-

форной кислоты. Исходные енамины ацетоуксусного 

эфира 2, 3 получены по описанным ранее методам.37 

Синтез 1,4,5,6-тетрагидропиридин-6-онов 4a–f 
(общая методика). Смесь 10 ммоль азлактона 1a–e и 

10 ммоль енамина 2 или 3 нагревают при 180°С в 

течение 1.5 ч. Затем смесь охлаждают и очищают коло-

ночной хроматографией на силикагеле, элюент CHCl3–

EtOAc, 10:1. 

цис-Этил-2-метил-6-оксо-4-фенил-5-[(фенилкарбонил)-

амино]-1,4,5,6-тетрагидропиридин-3-карбоксилат 

(цис-4a). Выход 2190 мг (58%), бесцветные кристаллы, 

т. пл. 205–206°C (EtOH) (т. пл. 200–201°C (PhН)24). 

ИК спектр, ν, см–1: 3397, 3337, 3165, 3031, 2992, 2979, 

2953, 2904, 1701, 1645, 1634, 1602, 1580, 1528, 1490, 

1454, 1401, 1295, 1255, 1226, 1193, 1171, 1082, 941, 734, 

716, 697, 647. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 

1.12 (3H, т, J = 7.0, CH2CH3); 2.46 (3H, с, 2-CH3); 3.99–

4.12 (2H, м, CH2CH3); 4.71 (1H, д, J = 7.8, 4-СН); 5.21 

(1H, д. д, J = 7.8, J = 6.7, 5-СН); 6.46 (1H, д, J = 6.7, 

5-NHCOPh); 7.08–7.11 (2H, м, H Ph); 7.23–7.25 (3H, м, 

H Ph); 7.36–7.40 (2H, м, H Ph); 7.46–7.50 (1H, м, H Ph); 

7.62–7.64 (2H, м, H Ph); 7.99 (1H, с, 1-NH). Спектр 

ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 14.0; 18.8; 42.3; 53.4; 60.4; 

108.9; 127.0; 127.7; 128.3; 128.6; 128.7; 131.8; 133.9; 

136.8; 145.2; 166.2; 167.4; 169.2. Найдено, %: C 69.96; 

H 6.03; N 7.46. C22H22N2O4. Вычислено, %: C 69.83; 

H 5.86; N 7.40. 

цис-Этил-2-метил-4-(4-метоксифенил)-6-оксо-

5-[(фенилкарбонил)амино]-1,4,5,6-тетрагидропиридин-

3-карбоксилат (цис-4b). Выход 2160 мг (53%), бежевые 

кристаллы, т. пл. 161–162°C (i-PrOH) (т. пл. 212–214°C 

(PhН)24). ИК спектр, ν, см–1: 3397, 3232, 3156, 3067, 

2982, 2955, 2938, 2906, 2838, 1701, 1637, 1612, 1581, 

1529, 1512, 1489, 1465, 1445, 1399, 1385, 1374, 1288, 

1249, 1206, 1177, 1091, 1030, 831, 765, 712, 693, 647. 

Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 1.14 (3H, т, 

J = 7.1, CH2CH3); 2.45 (3H, с, 2-CH3); 3.74 (3H, с, 

OCH3); 3.99–4.13 (2H, м, CH2CH3); 4.65 (1H, д, J = 7.8, 

4-СН); 5.17 (1H, д. д, J = 7.8, J = 6.7, 5-СН); 6.46 (1H, д, 

J = 6.7, 5-NHCOPh); 6.75–6.79 (2H, м, H-3,5 Ar); 7.00–

7.03 (2H, м, H-2,6 Ar); 7.37–7.41 (2H, м, H Ph); 7.46–7.50 

(1H, м, H Ph); 7.64–7.67 (2H, м, H Ph); 7.98 (1H, уш. с, 

1-NH). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 14.0; 18.8; 

41.5; 53.6; 55.2; 60.3; 109.2; 114.0; 127.0; 128.6 (2C); 

129.3; 131.8; 133.9; 144.9; 159.1; 166.3; 167.4; 169.3. 

Найдено, %: C 67.50; H 5.98; N 6.92. C23H24N2O5. 

Вычислено, %: C 67.63; H 5.92; N 6.86. 

цис-Этил-2-метил-6-оксо-5-[(фенилкарбонил)амино]-

4-(4-хлорфенил)-1,4,5,6-тетрагидропиридин-3-карбокси-

лат (цис-4c). Выход 3060 мг (74%), бесцветные кристаллы, 

т. пл. 197–198°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 3416, 3235, 

3133, 2985, 2962, 2902, 1702, 1660, 1635, 1580, 1517, 

1487, 1394, 1298, 1270, 1228, 1184, 1103, 1085, 1014, 

832, 790, 717, 668. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. 

(J, Гц): 1.13 (3H, т, J = 7.0, CH2CH3); 2.47 (3H, с, 

2-CH3); 4.01–4.12 (2H, м, CH2CH3); 4.73 (1H, д, J = 7.8, 

4-СН); 5.15 (1H, д. д, J = 7.8, J = 6.0, 5-СН); 6.56 (1H, д, 

J = 6.0, 5-NHCOPh); 7.00–7.03 (2H, м, H-2,6 Ar); 7.18–

7.22 (2H, м, H-3,5 Ar); 7.38–7.43 (2H, м, H Ph); 7.48–7.52 

(1H, м, H Ph); 7.64–7.67 (2H, м, H Ph); 8.04 (1H, уш. с, 

1-NH). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 14.0; 18.8; 

41.5; 53.4; 60.5; 108.6; 127.0; 128.7; 128.8; 129.6; 132.0; 

133.5; 133.6; 135.3; 145.4; 166.0; 167.5; 169.0. Найдено, %: 

C 63.81; H 5.18; N 6.74. C22H21ClN2O4. Вычислено, %: 

C 64.00; H 5.13; N 6.79. 

цис-Этил-2-метил-6-оксо-5-[(фенилкарбонил)амино]-

4-(4-фторфенил)-1,4,5,6-тетрагидропиридин-3-карбокси-

лат (цис-4d). Выход 2530 мг (64%), бесцветные крис-

таллы, т. пл. 180–181°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 3408, 

3246, 3135, 2979, 2874, 1707, 1634, 1604, 1581, 1510, 

1486, 1387, 1299, 1230, 1160, 1097, 1083, 941, 837, 786, 

718, 694. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 1.12 

(3H, т, J = 7.1, CH2CH3); 2.47 (3H, с, 2-CH3); 4.02–4.10 

(2H, м, CH2CH3); 4.74 (1H, д, J = 7.8, 4-СН); 5.15 (1H, 

д. д, J = 7.8, J = 6.0, 5-СН); 6.53 (1H, д, J = 6.0, 

5-NHCOPh); 6.89–6.95 (2H, м, H-3,5 Ar); 7.03–7.08 (2H, 

м, H-2,6 Ar); 7.38–7.42 (2H, м, H Ph); 7.48–7.52 (1H, м, 

H Ph); 7.63–7.66 (2H, м, H Ph); 8.16 (1H, уш. с, 1-NH). 

Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 14.0; 18.8; 

41.4; 53.5; 60.4; 108.9; 115.5 (д, J = 21.7); 127.0; 128.6; 

129.8 (д, J = 7.8); 131.9; 132.5 (д, J = 3.5); 133.7; 145.2; 

162.3 (д, J = 246.2); 166.1; 167.5; 169.1. Найдено, %: 

C 66.86; H 5.47; N 7.15. C22H21FN2O4. Вычислено, %: 

C 66.66; H 5.34; N 7.07. 

транс-Этил-2-метил-6-оксо-5-[(фенилкарбонил)-

амино]-4-(4-фторфенил)-1,4,5,6-тетрагидропиридин-

3-карбоксилат (транс-4d). Выход 870 мг (22%), 

бесцветные кристаллы, т. пл. 183–184°C (i-PrOH). 

ИК спектр, ν, см–1: 3240, 3160, 3069, 2979, 2962, 2931, 

1709, 1644, 1604, 1580, 1537, 1511, 1492, 1366, 1275, 

1226, 1192, 1124, 1097, 1016, 833, 693. Спектр ЯМР 1H 

(ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 0.88 (3H, т, J = 7.0, CH2CH3); 

2.30 (3H, с, 2-CH3); 3.80–3.91 (2H, м, CH2CH3); 4.19 

(1H, д, J = 6.7, 4-СН); 4.59 (1H, д. д, J = 8.0, J = 6.7, 

5-СН); 7.10–7.14 (2H, м, H-3,5 Ar); 7.21–7.25 (2H, м, 

H-2,6 Ar); 7.43–7.54 (3H, м, H Ph); 7.79 (2H, д, J = 7.4, 

H Ph); 8.91 (1H, д, J = 8.0, 5-NHCOPh); 10.15 (1H, с, 

1-NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 13.7; 

17.9; 44.8; 55.1; 59.3; 104.3; 115.2 (д, J = 21.7); 127.5; 128.2; 

129.0 (д, J = 7.8); 131.4; 133.9; 137.1 (д, J = 2.6); 146.2; 

161.0 (д, J = 242.7); 166.5 (2C); 167.1. Найдено, %: 

C 66.87; H 5.46; N 7.15. C22H21FN2O4. Вычислено, %: 

C 66.66; H 5.34; N 7.07. 
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цис-Этил-2-метил-4-(4-нитрофенил)-6-оксо-5-[(фенил-

карбонил)амино]-1,4,5,6-тетрагидропиридин-3-карбокси-

лат (цис-4e). Выход 3340 мг (79%), светло-желтые 

кристаллы, т. пл. 201–202°C (i-PrOH) (т. пл. 201–202°C 

(PhН)24). ИК спектр, ν, см–1: 3399, 3238, 3126, 2977, 

2869, 1707, 1634, 1603, 1581, 1521, 1486, 1446, 1388, 

1349, 1298, 1233, 1212, 1169, 1084, 939, 855, 789, 719, 

694. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 1.12 (3H, т, 

J = 7.1, CH2CH3); 2.51 (3H, с, 2-CH3); 4.00–4.13 (2H, м, 

CH2CH3); 4.95 (1H, д, J = 8.0, 4-СН); 5.16 (1H, д. д, 

J = 8.0, J = 5.3, 5-СН); 6.64 (1H, д, J = 5.3, 5-NHCOPh); 

7.24–7.27 (2H, м, H-2,6 Ar); 7.39–7.42 (2H, м, H Ph); 7.49–

7.53 (1H, м, H Ph); 7.63–7.65 (2H, м, H Ph); 8.02 (1H, с, 

1-NH); 8.06–8.10 (2H, м, H-3,5 Ar). Спектр ЯМР 13C 

(CDCl3), δ, м. д.: 14.0; 18.9; 41.9; 53.4; 60.7; 108.0; 123.8; 

127.0; 128.8; 129.2; 132.2; 133.2; 144.8; 145.8; 147.5; 

165.8; 167.6; 168.4. Найдено, %: C 62.80; H 5.12; N 9.97. 

C22H21N3O6. Вычислено, %: C 62.41; H 5.00; N 9.92. 

транс-Этил-2-метил-4-(4-нитрофенил)-6-оксо-

5-[(фенилкарбонил)амино]-1,4,5,6-тетрагидропиридин-

3-карбоксилат (транс-4e). Выход 677 мг (16%), светло-

желтые кристаллы, т. пл. 157–158°C (i-PrOH). ИК спектр, 

ν, см–1: 3243, 3163, 3075, 2979, 1711, 1645, 1603, 1581, 

1519, 1490, 1349, 1267, 1195, 1103, 1080, 1014, 841, 701. 

Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 0.82 (3H, т, 

J = 7.0, CH2CH3); 2.31 (3H, с, 2-CH3); 3.79–3.85 (2H, м, 

CH2CH3); 4.35 (1H, д, J = 6.7, 4-СН); 4.65 (1H, д. д, 

J = 7.1, J = 6.7, 5-СН); 7.43–7.57 (5H, м, H Ph); 7.72–7.83 

(2H, м, H-2,6 Ar); 8.11–8.22 (2H, м, H-3,5 Ar); 8.93 (1H, 

д, J = 7.1, 5-NHCOPh); 10.24 (1H, с, 1-NH). Спектр 

ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 13.6; 17.9; 45.6; 54.6; 59.4; 

103.5; 123.7; 127.4; 128.3; 128.6; 131.5; 133.7; 146.4; 

146.9; 149.7; 166.2; 166.5; 166.8. Найдено, %: C 62.82; 

H 5.10; N 9.98. C22H21N3O6. Вычислено, %: C 62.41; 

H 5.00; N 9.92. 

цис-Этил-1,2-диметил-6-оксо-4-фенил-5-[(фенил-

карбонил)амино]-1,4,5,6-тетрагидропиридин-3-карбокси-

лат (цис-4f). Выход 1840 мг (47%), бежевые кристаллы, 

т. пл. 127–128°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 3389, 3070, 

3034, 2979, 2931, 2849, 1687, 1651, 1627, 1601, 1579, 

1521, 1486, 1383, 1318, 1291, 1259, 1240, 1193, 1177, 

1115, 1089, 1037, 919, 843, 803, 788, 765, 714, 589. 

Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 1.13 (3H, т, 

J = 7.1, CH2CH3); 2.62 (3H, с, 2-CH3); 3.31 (3H, с, 

1-NCH3); 4.01–4.15 (2H, м, CH2CH3); 4.73 (1H, д, J = 7.4, 

4-СН); 5.07 (1H, д. д, J = 7.4, J = 5.7, 5-СН); 6.67 (1H, д, 

J = 5.7, 5-NHCOPh); 6.94–6.99 (2H, м, H Ph); 7.20–7.24 

(3H, м, H Ph); 7.36–7.41 (2H, м, H Ph); 7.46–7.51 (1H, м, 

H Ph); 7.65–7.68 (2H, м, H Ph). Спектр ЯМР 13C 

(CDCl3), δ, м. д.: 14.0; 16.9; 30.0; 41.2; 53.6; 60.5; 112.2; 

127.0; 127.6; 128.2; 128.5; 128.6; 131.7; 134.1; 136.0; 

148.4; 166.5; 167.2; 168.4. Найдено, %: C 70.76; H 5.97; 

N 6.69. C23H24N2O4. Вычислено, %: C 70.39; H 6.16; 

N 7.14. 

транс-Этил-1,2-диметил-6-оксо-4-фенил-5-[(фенил-

карбонил)амино]-1,4,5,6-тетрагидропиридин-3-карбокси-

лат (транс-4f). Выход 706 мг (18%), бежевые крис-

таллы, т. пл. 187–188°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 3311, 

3061, 3035, 2962, 2920, 2850, 1695, 1637, 1602, 1578, 

1547, 1491, 1455, 1365, 1332, 1288, 1273, 1203, 1177, 

1123, 1105, 1093, 1075, 1053, 1006, 904, 860, 799, 754, 

719, 701, 693, 692, 586. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. 

(J, Гц): 0.87 (3H, т, J = 7.0, CH2CH3); 2.43 (3H, д, J = 1.6, 

2-CH3); 3.18 (3H, с, 1-NCH3); 3.79–3.89 (2H, м, 

CH2CH3); 4.19 (1H, д. д, J = 7.6, J = 1.6, 4-СН); 4.96 (1H, 

д. д, J = 8.4, J = 7.6, 5-СН); 6.38 (1H, д, J = 8.4, 

5-NHCOPh); 7.10–7.22 (5H, м, H Ph); 7.28–7.32 (2H, м, 

H Ph); 7.37–7.42 (1H, м, H Ph); 7.55–7.59 (2H, м, H Ph). 

Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 13.7; 16.7; 29.9; 45.6; 

54.8; 60.5; 110.6; 127.1; 127.4; 127.5; 128.5; 128.7; 131.7; 

134.0; 138.5; 145.9; 167.3 (3C). Найдено, %: C 70.75; 

H 5.99; N 6.73. C23H24N2O4. Вычислено, %: C 70.39; 

H 6.16; N 7.14. 

Синтез оксазоло[5,4-b]пиридинов 7a–e (общая мето-

дика). Смесь 1 ммоль 1,4,5,6-тетрагидропиридин-6-она 

4a–e  и 3 мл POCl3 кипятят в течение 1.5 ч. Реакцион-

ную смесь упаривают досуха, разбавляют 10 мл холод-

ной H2O и растирают до однородного порошка, кото-

рый отфильтровывают и промывают H2O (3 × 5 мл). 

Продукт очищают колоночной хроматографией на 

силикагеле (элюент СНCl3) и перекристаллизовывают 

из i-PrOH. 

Этил-5-метил-2,7-дифенилоксазоло[5,4-b]пиридин-

6-карбоксилат (7a). Выход 143 мг (40%), бесцветные 

кристаллы, т. пл. 145–146°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 

3062, 3056, 3034, 2980, 2941, 2929, 2904, 1720, 1623, 

1602, 1595, 1573, 1549, 1495, 1480, 1451, 1419, 1380, 

1371, 1361, 1352, 1316, 1270, 1253, 1199, 1184, 1176, 

1158, 1079, 1048, 1021, 950, 911, 825, 787, 780, 763, 723, 

708, 690, 669, 651. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 

1.01 (3H, т, J = 7.2, CH2CH3); 2.73 (3H, с, 5-CH3); 4.14 

(2H, к, J = 7.2, CH2CH3); 7.45–7.55 (6H, м, H Ph); 7.62–

7.65 (2H, м, H Ph); 8.23–8.26 (2H, м, H Ph). Спектр ЯМР 13C 

(CDCl3), δ, м. д.: 13.6; 23.0; 61.6; 126.4 (2C); 127.9; 

128.4; 128.9; 129.1; 129.3; 130.1; 132.1; 133.8; 140.6; 

152.1; 159.4; 163.2; 168.5. Найдено, %: C 73.95; H 4.87; 

N 7.38. C22H18N2O3. Вычислено, %: C 73.73; H 5.06; 

N 7.82. 

Этил-5-метил-7-(4-метоксифенил)-2-фенилоксазоло-

[5,4-b]пиридин-6-карбоксилат (7b). Выход 89 мг (23%), 

бежевые кристаллы, т. пл. 155–156°C (i-PrOH). ИК спектр, 

ν, см–1: 3068, 3050, 3013, 2985, 2956, 2933, 2903, 2837, 

1720, 1622, 1612, 1603, 1546, 1518, 1484, 1464, 1451, 

1443, 1381, 1371, 1362, 1353, 1320, 1294, 1274, 1260, 

1252, 1203, 1184, 1161, 1082, 1051, 1031, 1021, 914, 835, 

782, 714, 708, 692. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. 

(J, Гц): 1.10 (3H, т, J = 7.1, CH2CH3); 2.71 (3H, с, 5-CH3); 

3.87 (3H, с, OCH3); 4.20 (2H, к, J = 7.1, CH2CH3); 7.01–

7.05 (2H, м, H-3,5 Ar); 7.47–7.56 (3H, м, H Ph); 7.61–7.64 

(2H, м, H-2,6 Ar); 8.23–8.26 (2H, м, H Ph). Спектр ЯМР 13C 

(CDCl3), δ, м. д.: 13.8; 22.9; 55.3; 61.7; 114.0; 126.0; 

126.2; 126.5; 127.9; 128.9; 130.0; 130.9; 132.1; 140.2; 

152.0; 159.3; 160.5; 162.9; 168.8. Найдено, %: C 70.98; 

H 5.23; N 7.25. C23H20N2O4. Вычислено, %: C 71.12; 

H 5.19; N 7.21. 

Этил-5-метил-2-фенил-7-(4-хлорфенил)оксазоло-
[5,4-b]пиридин-6-карбоксилат (7c). Выход 185 мг (47%), 

светло-бежевые кристаллы, т. пл. 148–149°C (i-PrOH). 
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ИК спектр, ν, см–1: 3070, 3034, 2986, 2937, 2901, 2871, 

1721, 1621, 1603, 1543, 1498, 1484, 1474, 1452, 1423, 

1382, 1372, 1362, 1353, 1320, 1276, 1257, 1202, 1183, 

1157, 1091, 1081, 1073, 1053, 1021, 1010, 956, 939, 328, 

915, 872, 831, 783, 734, 712, 692. Спектр ЯМР 1H 

(CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 1.09 (3H, т, J = 7.1, CH2CH3); 

2.72 (3H, с, 5-CH3); 4.18 (2H, к, J = 7.1, CH2CH3); 7.47–

7.60 (7H, м, H Ph, H Ar); 8.22–8.24 (2H, м, H Ph). Спектр 

ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 13.7; 23.0; 61.8; 126.2; 126.3; 

127.9; 128.8; 129.0; 130.0; 130.7; 132.2; 132.3; 135.5; 

139.1; 152.3; 159.4; 163.4; 168.3. Найдено, %: C 67.06; 

H 4.18; N 7.15. C22H17ClN2O3. Вычислено, %: C 67.26; 

H 4.36; N 7.13. 

Этил-5-метил-2-фенил-7-(4-фторфенил)оксазоло-

[5,4-b]пиридин-6-карбоксилат (7d). Выход 173 мг 

(46%), бежевые кристаллы, т. пл. 143–144°C (i-PrOH). 

ИК спектр, ν, см–1: 3074, 2984, 2939, 2903, 1720, 1620, 

1608, 1544, 1517, 1483, 1452, 1361, 1317, 1273, 1256, 

1239, 1198, 1179, 1163, 1079, 1069, 1053, 1023, 950, 916, 

877, 836, 803, 781, 735, 709, 691, 574. Спектр ЯМР 1H 

(CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 1.08 (3H, т, J = 7.1, CH2CH3); 

2.72 (3H, с, 5-CH3); 4.17 (2H, к, J = 7.2, CH2CH3); 7.17–

7.23 (2H, м, H-3,5 Ar); 7.47–7.56 (3H, м, H Ph); 7.62–7.65 

(2H, м, H-2,6 Ar); 8.22–8.24 (2H, м, H Ph). Спектр ЯМР 13C 

(CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 13.7; 23.0; 61.7; 115.6 (д, J = 22.5); 

126.3 (2C); 127.9; 128.9; 129.8 (д, J = 8.7); 130.0; 131.4 

(д, J = 8.7); 132.2; 139.3; 152.2; 159.4; 163.3 (д, J = 249.7); 

163.3; 168.4. Найдено, %: C 70.56; H 4.39; N 7.38. 

C22H17FN2O3. Вычислено, %: C 70.20; H 4.55; N 7.44. 

Этил-5-метил-7-(4-нитрофенил)-2-фенилоксазоло-

[5,4-b]пиридин-6-карбоксилат (7e). Выход 161 мг (40%), 

бесцветные кристаллы, т. пл. 192–193°C (i-PrOH). 

ИК спектр, ν, см–1: 3110, 3074, 3035, 2988, 2969, 2944, 

2904, 2856, 1721, 1622, 1595, 1581, 1543, 1516, 1483, 

1452, 1351, 1320, 1275, 1256, 1205, 1182, 1157, 1108, 

1081, 1053, 1021, 1009, 945, 928, 916, 865, 859, 844, 782, 

753, 723, 711, 692. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. 

(J, Гц): 1.08 (3H, т, J = 7.2, CH2CH3); 2.75 (3H, с, 

5-CH3); 4.18 (2H, к, J = 7.2, CH2CH3); 7.49–7.53 (2H, м, 

H Ph); 7.55–7.59 (1H, м, H Ph); 7.79–7.82 (2H, м, H-2,6 Ar); 

8.22–8.24 (2H, м, H Ph); 8.35–8.39 (2H, м, H-3,5 Ar). 

Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 13.8; 23.1; 62.0; 123.6; 

125.9; 126.0; 128.0; 129.0; 130.0; 130.5; 132.6; 137.7; 

140.4; 148.1; 152.7; 159.5; 164.0; 167.8. Найдено, %: 

C 65.30; H 4.16; N 10.53. C22H17N3O5. Вычислено, %: 

C 65.50; H 4.25; N 10.42. 

Синтез этил-4-арил-2-метил-6-оксо-5-[(фенил-

карбонил)амино]-1,6-дигидропиридин-3-карбокси-

латов 9а–е (общая методика). К суспензии 1 ммоль 

оксазоло[5,4-b]пиридина 7а–е в 7 мл EtOH добавляют 

раствор 120 мг (3 ммоль) NaOH в 0.8 мл Н2О. Смесь 

кипятят в колбе с обратным холодильником в течение 

1.5 ч, затем растворитель отгоняют в вакууме до 1/3 

объема. Остаток выливают в 15 мл Н2О и подкисляют 

10% раствором HCl до рН ~3. Выпавший осадок 

отфильтровывают, промывают Н2О и перекристалли-

зовывают. 

Этил-2-метил-6-оксо-4-фенил-5-[(фенилкарбонил)-

амино]-1,6-дигидропиридин-3-карбоксилат (9a). Выход 

316 мг (84%), бесцветные кристаллы, т. пл. >250°C 

(i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 3287, 3121, 3051, 2984, 

1721, 1674, 1642, 1615, 1517, 1488, 1398, 1287, 1201, 

1157, 1089, 1027, 913, 898, 766, 705, 633. Спектр ЯМР 1H 

(ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 0.76 (3H, т, J = 7.1, CH2CH3); 

2.33 (3H, с, 2-CH3); 3.79 (2H, к, J = 7.1, CH2CH3); 7.18–

7.21 (2H, м, H Ph); 7.23–7.31 (3H, м, H Ph); 7.35–7.39 

(2H, м, H Ph); 7.44–7.48 (1H, м, H Ph); 7.64–7.67 (2H, м, 

H Ph); 9.08 (1H, уш. с, 5-NHCOPh); 11.95 (1H, уш. с, 

1-NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 12.9; 16.9; 

60.2; 111.4; 123.0; 127.1; 127.3 (2C); 127.4; 127.8; 130.9; 

134.1; 136.2; 144.4; 148.7; 159.7; 165.9; 166.0. Найдено, %: 

C 70.60; H 5.34; N 7.26. C22H20N2O4. Вычислено, %: 

C 70.20; H 5.36; N 7.44. 

Этил-2-метил-4-(4-метоксифенил)-6-оксо-5-[(фенил-

карбонил)амино]-1,6-дигидропиридин-3-карбоксилат 

(9b). Выход 300 мг (74%), бежевые кристаллы, т. пл. 

>250°C (PhMe). ИК спектр, ν, см–1: 3249, 3132, 3054, 

2981, 2932, 2907, 2837, 2781, 1720, 1671, 1644, 1611, 

1580, 1553, 1514, 1486, 1466, 1444, 1396, 1366, 1291, 

1249, 1199, 1178, 1157, 1110, 1088, 1028, 906, 872, 834, 

781, 711, 692, 661, 634, 583. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), 

δ, м. д. (J, Гц): 0.77 (3H, т, J = 7.2, CH2CH3); 2.30 (3H, с, 

2-CH3); 3.68 (3H, с, OCH3); 3.82 (2H, к, J = 7.2, 

CH2CH3); 6.87 (2H, д, J = 8.8, H-3,5 Ar); 7.12 (2H, д, 

J = 8.8, H-2,6 Ar); 7.38–7.44 (2H, м, H Ph); 7.46–7.52 

(1H, м, H Ph); 7.73 (2H, д, J = 7.4, H Ph); 9.32 (1H, уш. с, 

5-NHCOPh); 12.21 (1H, уш. с, 1-NH). Спектр ЯМР 13C 

(ДМСО-d6), δ, м. д.: 13.3; 17.2; 55.1; 60.5; 111.7; 113.2; 

123.2; 127.4; 128.2; 128.5; 128.7; 131.3; 134.1; 144.4; 

148.6; 158.9; 160.1; 166.1; 166.3. Найдено, %: C 67.78; 

H 5.33; N 6.72. C23H22N2O5. Вычислено, %: C 67.97; 

H 5.46; N 6.89. 

Этил-2-метил-6-оксо-5-[(фенилкарбонил)амино]-

4-(4-хлорфенил)-1,6-дигидропиридин-3-карбоксилат 

(9c). Выход 366 мг (89%), светло-бежевые кристаллы, 

т. пл. >250°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 3288, 3127, 

3056, 2981, 2928, 2869, 2788, 1722, 1674, 1642, 1606, 

1582, 1571, 1556, 1517, 1487, 1445, 1393, 1366, 1286, 

1247, 1200, 1188, 1157, 1087, 1027, 1015, 904, 871, 832, 

822, 787, 707, 691, 662, 632. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), 

δ, м. д. (J, Гц): 0.75 (3H, т, J = 7.1, CH2CH3); 2.34 (3H, с, 

2-CH3); 3.81 (2H, к, J = 7.1, CH2CH3); 7.18 (2H, д, J = 8.4, 

H-2,6 Ar); 7.38–7.43 (4H, м, H Ph, H-3,5 Ar); 7.50 (1H, т, 

J = 7.3, H Ph); 7.70 (2H, д, J = 7.4, H Ph); 9.37 (1H, уш. с, 

5-NHCOPh); 12.34 (1H, уш. с, 1-NH). Спектр ЯМР 13C 

(ДМСО-d6), δ, м. д.: 13.2; 17.4; 60.5; 110.7; 123.4; 127.4; 

127.8; 128.2; 129.2; 131.4; 132.5; 133.9; 135.3; 145.5; 

147.7; 159.9; 165.9; 166.0. Найдено, %: C 64.13; H 4.75; 

N 6.90. C22H19ClN2O4. Вычислено, %: C 64.32; H 4.66; 

N 6.82. 

Этил-2-метил-6-оксо-5-[(фенилкарбонил)амино]-

4-(4-фторфенил)-1,6-дигидропиридин-3-карбоксилат 

(9d). Выход 315 мг (80%), бежевые кристаллы, т. пл. 

>250°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 3280, 3127, 3057, 

2982, 2932, 2870, 2789, 1721, 1674, 1643, 1611, 1595, 

1582, 1556, 1512, 1486, 1446, 1410, 1396, 1367, 1288, 

1229, 1200, 1155, 1115, 1088, 1027, 1015, 903, 837, 800, 

787, 710, 663, 635. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д. 
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(J, Гц): 0.76 (3H, т, J = 7.0, CH2CH3); 2.33 (3H, с, 2-CH3); 

3.81 (2H, к, J = 7.0, CH2CH3); 7.14–7.22 (4H, м, H Ar); 

7.35–7.45 (2H, м, H Ph); 7.46–7.54 (1H, м, H Ph); 7.69 

(2H, д, J = 7.4, H Ph); 9.36 (1H, уш. с, 5-NHCOPh); 12.31 

(1H, уш. с, 1-NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д. 

(J, Гц): 13.3; 17.3; 60.5; 111.1; 114.6 (д, J = 21.7); 123.4; 

127.4; 128.2; 129.5 (д, J = 7.8); 131.4; 132.8 (д, J = 3.5); 

134.0; 145.2; 148.0; 160.0; 161.7 (д, J = 244.5); 166.0 

(2C). Найдено, %: C 67.10; H 4.76; N 7.04. C22H19FN2O4. 

Вычислено, %: C 67.00; H 4.86; N 7.10. 

Этил-2-метил-4-(4-нитрофенил)-6-оксо-5-[(фенил-

карбонил)амино]-1,6-дигидропиридин-3-карбоксилат 

(9e). Выход 396 мг (94%), бесцветные кристаллы, т. пл. 

229–230°C (i-PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 3280, 3119, 

2982, 2940, 2893, 2842, 2763, 2661, 1721, 1665, 1634, 

1595, 1515, 1476, 1446, 1385, 1346, 1292, 1285, 1263, 

1214, 1171, 1114, 1089, 1032, 965, 841, 782, 735, 689. 

Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 0.68 (3H, 

т, J = 7.1, CH2CH3); 2.27 (3H, с, 2-CH3); 3.75 (2H, к, 

J = 7.1, CH2CH3); 7.20–7.29 (4H, м, H Ph, H-2,6 Ar); 7.33 

(2H, т, J = 7.4, H Ph); 7.38–7.45 (1H, м, H Ph); 8.20 

(2H, д, J = 8.6, H-3,5 Ar); 9.44 (1H, уш. с, 5-NHCOPh); 

12.00 (1H, уш. с, 1-NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), 

δ, м. д.: 13.2; 13.8; 60.3; 109.7; 122.9; 126.9; 128.2; 

129.5; 130.4; 132.2; 133.5; 134.0; 141.1; 144.8; 146.4; 

157.0; 160.2; 165.8. Найдено, %: C 62.51; H 4.58; 

N 10.05. C22H19N3O6. Вычислено, %: C 62.70; H 4.54; 

N 9.97. 

Рентгеноструктурное исследование соединения 

4a. Кристаллы, пригодные для РСА, получены медлен-

ным испарением при комнатной температуре раствора 

соединения 4a в бензоле. Набор экспериментальных 

отражений получен на дифрактометре Xcalibur Ruby 

(Agilent technologies, Великобритания) с ССD-детекто-

ром по стандартной методике (MoKα-излучение, 295(2)K, 

ω-сканирование с шагом 1°). Поглощение учтено 

эмпирически с использованием алгоритма SCALE3 

ABSPACK.38 Структура расшифрована с помощью 

программы SHELXS39 и уточнена с использованием 

программы SHELXL40 с графическим интерфейсом 

OLEX2.41 При уточнении положения атомов Н исполь-

зована модель "наездник". Положения атомов H групп 

NH уточнены независимо в изотропном приближении. 

Кристаллы соединения 4a (C22H22N2O4, M 378.41) 

моноклинной сингонии, пространственная группа P21/c; 

a 10.433(3), b 9.748(2), c 20.107(6) Å; β 99.60(3)°; 

V 2016.1(10) Å3; Z 4; dвыч 1.247 г/см3; μ 0.086 мм–1. 

Окончательные параметры уточнения: R1 0.0660 (для 

2716 отражений с I > 2σ(I)), wR2 0.2089 (для всех 4801 

независимого отражения, Rint 0.0417), S 1.021. Резуль-

таты РСА депонированы в Кембриджском банке струк-

турных данных (депонент CCDC 2096420). 

 

Файл сопроводительных материалов, содержащий 

спектры ЯМР 1Н и 13С всех новых соединений, 

доступен на сайте журнала http://hgs.osi.lv. 

 

Исследование выполнено при финансовой поддержке 

РФФИ в рамках научного проекта № 19-33-90229. 
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