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. 4-ОКСИХИПОЛОНЫ -2 

30*. АЛКИЛИРОВАНИЕ  
1Н -2-ОКСО -3-КАРБЭТОКСИ -4-ГИДРОКСИХИНОЛИНА  

Изучена  реакция  алкилирования  1 Н -2- оксо -3-карбэтокси -4-гидроксихиноли -

на  алкилгалогенидами  в  присутствии  неорг aнически x оснований . Рассмотрены  но -
вые  методы  синтеза  1-замещенных  2-оксо -3-к apбэт oк cи -4-гидроксихинолинов  

Этиловые  эфиры  1  -алкилзамещениых  2-оксо -4-гидроксиринглин -3-кар - 
бгновых  кислот  представляют  интерс  как  основа  в  синт eзе  соединений  c 
высокой  антитиреоидной  [2,  3],  местноанестезирующей  [4],  противовоспа - 
лительной  [5-7],  антимикробхой  [8 ] и  другими  видами  фармакологической  
активности . Известные  методы  их  получения  [7, 9, 10 ] основаны  на  
использовании  в  качестве  исходных  соединений  сложных  эфиров  
N-я  гкипантраниловых  кислот . B то  же  время , алкипирование  антраниловай  
кислоты  [11, 12 ] и  последующая  этерификация  [13 ] редко  дают  выходы , 
превышающие  50%. Исходя  из  этого  поиск  оптимального  метода  синтеза  
1  -алкил -2 --оксо -3-карбэтокси -4-гидроксихинолинов , в  частности  путем  
алкилирования  1 Н -производного , имеет  важное  практическое  значение . 
Кроме  того , такие  исследования  представляют  и  теоретический  интерес . B 
силу  возможности  существования  пяти  таутомерньгх  форм  эфира  I (схема  1) 
и  полид eнтности  его  аниона  потенциально  нуклеофильными  являются  как  
экзоциклические  атомы  кислорода , так  и  гетероатом  азота . Не  исключено , 
хотя  и  маловероятно  из -за  стерическир  препятствий , также  и  С (3) -алкили - 
рование . 

48 	44 	40 	36 	32 	28 v• 1 о 3 , см ' 

Рис . 1. ЭСП  в  этаноле : 1 — калиевой  соли  II; 2 — калиевой  соли  III 

*  Сообщение  29 см .  [1].  
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Схема  1 

Формально  N-алкилирование  эфира  I можно  отразить  следующей  
схемой : 

Схема  2 

\N + A1k+  
H 

 

Н +  

 

Но  поскольку  вовлеченная  в  циклическое  сопряжение . пара  электронов  
гетероатома  в  значительной  степени  лишена  способности  взаимодействовать  
с  электроиодефицитньгми  реагентами , та  обычно  такие  реакции  требуют  
предвауительной  ионизации  связи  N-H и  проходят  через  анион  [14, 15]. 
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Тем  не  менее , сравнение  электронных  спектров  поглощения  калиевых  
солей  1 Н -эфира  II и  его  N-этильн oг o производного  III (рис . 1) показывает , 
что  группа  NH участия  в  образовании  аниона  не  принимает . Из  этого  
следует , что  прямое  N-алкилирование  эфира  I становится  невозможны  м . 

Действительно , проведенные  нами  эксперименты  позволили  установить , 
что  алкилирование  аниона  II этилйодидом  как  в  воде , ацетоне  или  спирте  
при  кипячении , так  и  в  ДМСО  или  ДМФА  при  70...80 ' С  приводит  к  
образованию  4-эт oк cип poизв oдн oго  IV, строение  которого  подтверждено  
встречным  синтезом , т . e. обработкой  4-хлорзамещенного  эфира  V этилатом  
натрия  [ 1 6].   

Согласно  квантово -xимическим  расчетам , проведенным  по  методу  АМ 1 
[17],   в  анионе  II наибольшая  электронная  плотность  сосредоточена  на  атоме  
кислорода  в  положении  4 хинолинового  цикла  (см . рис . 2) , что , очевидно , и  
объясняет  полученный  результат . Следует  все  же  отметить , что  направление  
алкилирования  анионов  таутомерньгх  соедин eний  зачастую  не  коррелир yет  c 
величиной  отрицательного  заряда  на  потенциальных  реакционных  центрах  
[14]. 

Несколько  иная  картина  наблюдается  при  алкилировании  эфира  I в  
кипящем  ДМФА  в  присутствии  избытка  поташа . При  использовании  
эквивалента  этилйодида  через  30 ч  в  этом  случае  выделены  2-этокси -3-карб -
этокси -4-гидроксихинолин  (VI) и  2-ЭТОКСИ -1,4-дигидрохинолон -4 (VII); при  
использовании  избытка  алкилирующего  агента  и  сокращении  времени  
реакции  до  10 ч  — этиловый  эфир  2,4-диэтоксихинолин -3-к apб oн oв oй  
кислоты  (VIII) и  небольшое  количество  4- эт oк cип poизв oдн oго  IV. Вероятно , 
полученный  результат  можно  объяснить  тем , что  при  температурах  порядка  
155...160 'С  значительный  вклад  в  резонанснвгй  гибрид  вносит  2,4-дигидрок - 
сиформа  I6, в  которой  первой  алкилируется  группа  2-ОН . По  аналогии , 
хинолин  VII можно  рассматривать  как  продукт  алкилирования  1, 4-дипщро -
формы  Iв . Однако  это  же  соединение  по  спектру  ПМР  р eакционной  смеси . 
обнаружено  среди  продуктов  термолиза  2-оксо -4-этоксихинолин -3-карбоно - 
вой  кислоты  (IX) . Миграция  алкильных  заместителей  характерна  для  многих  
гетероциклов  [14,  19],  в  том  числе  и  оксихинолонои  [20].  Поэтому , скорее  
всего , образование  хинолина  VH - это  не ' результат  . прямой  атаки  
электрофилом  атома  кислорода  в  анионе  1, 4-дипщроформы  Iв , a продукт  
деструкции  первоначально  образующегося  4-этоксизамещенного  эфира  IV. 

0,082  

Рис . 2. Заряды  на  атойах  наиболее  стабильного  конформера  аниона  П , 

рассчитанные  по  методу  АМ 1 (полная  оптимизация  геометрической  структуры  

проведена  методом  молекулярной  механики  ММХ  [18]) 

Анализ  спектра  ПМР  диатпнилвамещенного  эфира  VIII показывает , что , 
судя  по  химическому  сдвигу  протонов  групп  СН 2, алкильттые ' заместители  
находятся  у  атомов  кислорода  или  азота : Этиловый  эфир  1-этил =2-оксо -4- 
этоксихинолин -3-карбоновой  кислоты  (XI) получен  независимым  путем  — 
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алкилированием  калиевой  соли  HI. Свойства  эфиров  VIII и  XI различим  (см . 
экспериментальную  часть ) . Следовательно , диалкилзамещенному  эфиру  
VIII могут  соответствовать  две  структуры : I6 или  Iв . Кислотный  гидролиз  
этого  соединения  дает  2,4-ди oк co-3H-xин oлин -3-к apб oн oв yю  кислоту  (XII), 
что  служит  однозначным  доказательством  его  строения  как  этилового  эфира  
2 ,4-диэтоксихинолин -3 --карбоновой  кислоты , поскольку  N-aлкильны e заме -
стители  в  таких  условиях  не  затрагиваются  [16].  

Известно , что  анионы  a- и  у -оксо  (гидрокси ) замещенных  азагетероцик -
лов  в  отличие  от  соответствующих  амино - и  меркаптопроизводных  
алкиликуются  преимущественно  по  гетероатому  азота  [14, 21, 22]. 
Учитывая  эта  и  все  изложенное  выше , представляется  целесообразным  
алкилирование  эфира  I провести  после  блокирования  группы  4-ОН . Мы  
изучили  возможность  использования  для  этого  ацетильной  защиты : 

Схема  3 

ОАс  O 
	

OH О  

Из  приведенной  схемы  видно , что  в  данном  случае  существенное  влияние  
на  направление  реакции  оказывают  структурные  факторы . Так , этилйодид  
алкилирует  4-ацетоксизамещенный  эфир  XIII по  атому  азота , тогда  как  
увеличение  размера  входящей  алкильной  группы  (изопропилйодид ) в  
аналогичных  условиях  приводит  к  образованию  уже  4-алкоксипроизводного  
XVI. Интересно , что  при  этом  защитная  группировка  (снимается  уже  в  
условиях  синтеза . Существенный  недостаток  этого  метода  — заметное  
дезацетилирование  эфира  XIII до  алкилированйвг , сопровождающееся  
образованием  соответствующих  алкилацетатов  XVII и  1Н -производного  I, в  
результате  чего  снижается  его  эффективность . 

Не  исключена  возможность  успешного  применения  4-О -алкильной  
защиты  . Однако , c одной  стороны , в  большинстве  случаев  удаление  таких  
защитных  групп  требует  достаточно  жестких  условий  [16,  23],  что  влечет  за  
собой  неизбежный  гидролиз  3-к apбэт oк cиг pyппы . C другой  стороны , 
1  -алиил -2-оксо -3-карбэтокси -4-алкоксихияолины  по  физическим  свойствам  
представляют  собой  жидкости  (например , эфир  XI), что  значительно  
усложняет  практическую  работу  c ними . По  этим  причинам ; 4-О -алкильны  е  
защитные  группы  в  данном  исследовании  нами  не  рассматривались . 

Достаточно  интересным  выглядит  и  другой  способ  з aщиты  группы  4-ОН  
эфира  I — метод  «скрытой  функциональности »  [231. 1  Н -2 --Оксо -3-карбэток -
си -4-хлорхинолин  (XVIII), легко  получаемый  из  эфира  I в  две  стадии  [16],  
в  системе  .ДМСО / КгС 0 з  об pаз yет  амбидентный  анион  XIX, который , в  свою  
очередь , с  высокими  вых oдами  алкилируется  алкилгалггенидами  нормально - 
го  строения  по  атому  азота , o чем  свидетельствуют  электронные  спектры  
поглощения  образующихся . N-алкилпроизводных  ХХ  (см . таблицу ) . В  
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Электронные  спектры  поглощения  синтезированных  соединений  в  этаноле  

 Соеди - 
ненде  

1/ 	• 1о -3 , 
ем  1 * *' нм  

£ 	• 110 3 

.моль  1смл  
Соеди - 

ernie . 
1/ 	• 10-3 , 

см  1 	.-*' 
ЯМ  

 £ • 10
-3  

: моль  1см  1л  

IT 44,3 226 34,2 ХХа  48,3 207 21,2 	' 

42,9 233 . 	31,4* 43,3 231 25,1 
38,6 ,  259 . 10,5 . _. 40,4 248 8,5* 
35,0 286 8,9* 35,7 280 6,7 
33,7 297 10,8 34,9 287 6,1 
3 1 , 8 314 6,3* 29,3 . 341 5,3 

, . 28,0 357 4,0* 

III 44,1 227 30,3 ХКв  48,3 207 21,5 
42,0 238 23,7* 42,6 235 27,4 
38,4 260 9,7 40,2 249 7,7* 
34,9 287 , 	8,2* 35,8 279 6,1 
33,4 299 9,7 34,9 	.. 287 .. 	5,7 
31,3 319 6,3* 29,2 342 4,9 

28,0 357 	. 3,8* 

VI 46,3 216 16,2 ХХг  48,4 207 21,4 
41,7 240 33,2 ` 42,5 236 26,9 
40,6 	. 246 28,4* 40,2 249 . 7,8* 
37,2 269 6,4* 35,7 280 6,2 
35,8 279 8,0 34,8 287 5,6 
34,5 290 ` 8,4 29,1 343 4,9 
31,6 316 1,4* 28 ь 0 ' 	357 3,8* 
29,9 334 1,6 
28,6 35О  1,1* . 

Vц  46,6 215 ' 	15,2 XXI 47,6 . 	210 31,4 
44,1 227 43,0 43,0 233 35,2 
41,9 239 9,2* 41,8 239 35,2 
38,9 257 2,2 37,6 267 4,0* 
37,6 266 	. 6,2 36,4 	' 275 ' 	' 4,2 

' 36,4 275' 6,1 34,9 287 ' 3,0 
33,0 303 ' 1,8* 32,8 305 2,0* 
31,7 315 5,1 31,4 318 3,2. 
30,5 328 2,1 29,9 334 4,2 

t 

XVI 48,5 206 	... 25,3 

43,4 	. 230 27,7 , 
40,9 244 8,9* 
36,2 276 6,4 . 

35,2 284 5,9* 
29,4 340 4,8 
27,7 360 2,7* 

* Обозначены  перегибы  ха  спектрограмме . 

отличие  от  обычного  пути  синтеза  1  -алкнл -2-оксо -З -карбэтокси -4-гидрокси  
хинолинов , предполагающего  алкйлирование . антраниловой  кислоты , в  этом  
методе  могут  эффективно  использоваться  более  дешевые  алкилхлориды  . 
Однако  превращение ` получаемых  при  этом  1  -алкил -2-оксо -3-карбэтокси -4-  
хлорхинолинов  ХХ ` в  соответствующие  4-ОН -производные  Хц , показанное  
на  примере  N-этилз aм eщ eнн oг o эфира  ХХб , требует  больших  затрат  
времени , по  крайней  мере  с  использованием  ацетата  натрия . Анализируя  
электрониьгй  спектр  поглощения  продукта  япкидирования  анион a XIX 
изопропилйодидом  (рис . 3), мы  пришли  к  выводу , что  он  соответствует  
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Рис . 3. ЭСП  в  эт aноле : 1 — эфира  VI;  2—  эфира  XXI 

кинолиновой  (а  не  хинолоновои --2) стр yктуре . [16], т . е .  япкипирование  
проходит  по  атому  ки cлорода  c образованием  этилового  эфира  2. изопропил  
окси -4-хлорхинолин -3-карбоновой  кислоты  (XXI). Подтверждением  этого : 
служит  и  продукт  кислотного  гидролиза  эфира  XXI: —  2,4-ди oк coхин oлин -3-  
ка pбоновая  кислота  (XII). 

Схема  4 

В  целом ,. подводя  итог  проведенному  исследованию , наиболее  
рациональным  из  известных  методов  получения  1  -алкил --2-оксо -З -карбэток --
си -4 -гидроксихинолинов  следует  признать  традиционный  путь , подробно  
описанный  нами  ранее  [7].  Тем  не  менее , рассмотренные  в  данной  работе  
варианты  также  могут  быть  использованы , особенно , в  синтезе  производных  
с  такими  N-длкильньпчи  заместителями , получение  которых  обычным  
способом  по  каким -либо  причинам  затруднительно . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

Электронные  спектры  поглощения  зарегистрированы  на  спектрометре  Specord M-40 н  раство -

ре  зтанола  (10-5...10 моль /л ). Спектры  ПМР  записаны  на  приборе  Broker WP-100 SY, внутрен - 
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ний  стандарт  ТМС . Масс -спектры  получены  на  приборе  Finnigan МАТ -4615 B, энергия  ионизации  

70 эВ  при  баллистическом  нагреве  образца . 
Калиевые  соли  этиловых  эфи pов  2-оксо -4-гидроксикинолин -3-карбоновых  кислот  II  и  Ш  

получены  по  методике  работы  [7]. 

Данные  элементного  анализа  на  C, Н , N и  Cl  соответствуют  расчетным . 

Этиловый  эфир  2-oк co-4-этоксихинолин -3-карбоновой  кислоты  (IV, C14Hi5N04). К  рас -

твору  2,71 г  (0,01 моль ) калиевой  соли  II в  20 мл  воды , спирта  или  ацетона  приб aвляют  0,89 Mn 

 (0,011 моль ) этилйодида  и  кипятят  (при  проведении  синтеза  в  ДМСО  и  ДМФА  выдерживают  на  

водяной  бане  при  70...80 ° С ) в  течение  15 ч . Охлаждают  (н  случае  использования  органического  

растворителя  разбавляют  реакционн yю  смесь  водой ) . Выделившийся  осадок  эфи pа  IV отфильтро -
вьпвают , выс yшивают . Выходы  76...88%. Тпл  174...176 °С  (этанол ). 

Смешанная  проба  c эфиром  IV, полученна  обработкой  этилового  эфира  2-oк co-4-хлорхино - 

лин -3-карбоновой  кислоты  (У ) этилатом  натрия  [16],  не  дает  депрессии  температуры  плавления . 
ЭСП  и  спектры  ПМР  этих  соединений  идентичны . 

Этиловый  эфир  2-эт oк cи -4-гидроксихинолин -3-карбоновой  кислоты  (VI). Смесь  2,33 г  
(0,01 моль ) эфира  1,2  г  безводном  К 2СОз  и  0,81 мл  (0,01 моль ) этилйодида  в  30 мл  ДМФА  кипятят  

30 ч •_ Охлаждают , добавляют  100 мл  воды . Фильтруют . Фильтрат  подкисляют  НС 1 до  рН  --4. 

Выделившийся  осадок  эфира  VI отфильтровывают ; промывают  водой , высушивают  Выход  1 ;35 г  
(52%)• Тпл  86.:.87 °C (диэтиловый  эфир ). Спектр  ПМР  (ДМ CО -Дб ): 12,20 (1 Н , c, ОН ),  8,1  1 (1 Н  
д , 5-Н ), 7,66 (2Н ; м ; 7,8-H), 7,39 (1H, т , 6-H), 4,39 (4Н , м , С*СЧз ), 1;З 1 м . д : (6H, м ; СН 2СНЗ ): 

Масс -спектр , т / г  (относительная  интенсивность , %): 261 (20) [М ] +  246 (13') [M -СНз ] , 232 
(17) [м  --с 2Н 5] , г 15 (1 6) [м  - С 2Н 5ОН ] +,  200 (32)  [м  -снзс 2н 5он ] + , 1 в 7 (100) [М  -
С 2Н 5ОНСО ] + , 171 (33), 161 (12), 145 (41), 119 (84), 92 (21), 77 (17). Найдено , %о : C 64,32; 

H 5,84; N 5,4. C14H15N04. Вычислено , %: C 64,36; Ч  5,79; N 5,36. 

2-Эт oк cи -1,4-дигидрохинолон -4 (VII). Остаток  на  фильтре  после  фильтрования  щелочного  

раствора  (см . предыдущий  пример ) промыв aют  водой , вы  сушивают .. Получают  0,56 г  (30%) 
хинолона  VП . Тки  226...228 ° С  (этанол ). Спектр  ПМР  (Д MСО -Дб ): 11,28 (1 Н , c, NH} . 7,76 (1H, 

д , 5-Н ), 7,50 (1H, т , 7-Н ), 7,27 (1Н , д , 8-Н ), 7,14 (1 Н , т , 6-Н ), 5,84 (1Н , c, 3-Н ), 4,16 (2Н , c, 

С 1эСНз ), 1,42 м . д . (ЗН , т , СН 2СНз ). Масс -спектр : 189 (100) [M] , 161 (75) [М  -С ] {, 133 (18), 

119 (86), 105 (18), 92 (22), 77 (19). Найдено , %: C 69,85; H 5,81; N 7,42. С 11Ни NО 2. Вычисле -

но , %: C 69,83; H 5,86; N 7,40. 

Этиловый  эфир  2,4-диэт oк cихин oлин -3-карбоновой  кислоты  (VIII). Смесь  2,33 г  

(0,01 моль ) эфира  I, 3 г  безводного  К 2СО 3 и  1,62  мл  (0,02 моль ) этилйодида  в  30 мл  ДМФА  кипятят  

10 ч . Охлаждают , разбавляют  100 мл  воды : Водный  слой  декантируют . Остаток  обрабатывают  

20 мл  гексана  и  фильтруют . Получают  0,13 г  (5%)  эфира  IV. Фильтрат  чистят  углем  и  упаривают . 

Получают  1,96 г  (68%)  эфира  ц IП  в  виде  маслообразной  жидкости  c желтоватым  оттенком . Rf0,44 

(Silufoi UV-254 ,  гексан -эфир ,  5:  1). п 20Д  1,5519. Спектр  ПМР  (СДС 1з ): 804 (1 Н , д , 5-Н ), 7,78 

(1H, д , 8-Н ), 7,61 (1 Н , т , 7-Н ), 7,35 (1 Н , т , 6-H), 4,67...4,14 (6Н , м 9  СНСНз ), 1,58...1;30 м . д . 

(9H, м , СН 2СНз ). Найдено , %: C 66,47; Н  6,58; .N 4,83. C16H19NO4. Вычислено , %: C 66,42; 

H 6,62; N 4,84. 

4- Эт oк cи -1,2-дигидрохинолон -2 (Х ). Выдерживают  на  металлической  бане  2,33 г  

(0,01 моль ) кислоты  IX [16] при  250...260 ° С  30 мин . Остаток  растирают  c 20 мл  этанола , отфиль -

тровывают  и  вы cyшивают . По  данным  спектра  ПМР , полученное  вещество  содержит  _В 7 % 1,4-ди -

гидрохинолона  VП . После  двойной  перекрист aллизации  из  этанола  получают  1,36  г  (72%)  4-эт oк -

сипроизводного  Х _. Тпл  >270 ° С . Спектр  ПМР  (Д MCO-D б ) г  11,18 (1 Н ;  c, NH) , 7,76 (1 Н , д . д , J = 8,0 

и  2,0 Гц , 5-Н ), 7,49 (1 Н , т . д , J=7,9 и  1,8 Гц , 7-Н ), 7,26 (1 Н , д , J=7,9 Гц , 8-H), 7,13 (1 Н , т . д , 

J = 7,2 и  1,7 Гц , 6-Н ), 5,72 (1Н , с , 3-Н ), 4,27 (2H, к ,  J=7,0   Гц , С  вСНз ), 1,40 м . д . ( ЗН , т , 

J= 7,0 ц , СН 2СНз ). Найдено ,%: C 69,81; Н  5,90; N 7 4. СцНи NО 2: Вычислёно , %: C 69,83; 

H 5,86; N 7,40: 

Этиловый  эфир  1-этил -2=оксо -4-этоксихинолин -3-карбоновой  кислоты  (XI). Смесь  2,99 r 

(0,01 моль ) калиевой  соли  IП  и  0,81  мл  (0,01 моль ) этилйодида  в  20 мл  этанола  кипятят  15 ч , после  

чего  растворитель  отгонвпот  при  пошикенном  давлении . Остаток  обрабатывают  гексаном , чистят  

углем  и  фильтруют . После  упаривания  раствора  получают  2,13  г  (74%) эфира  XI. Маслаобразная  

жидкость . Rf0,40 (Silufol UV-254, гексан -эфир , 1  :3).  n20D 1,5626. Спектр  ПМР  (Д MСО -Дъ ): 

7,93 (1H, д , 5-Н ), 7,64 (1 Н , т , 7-Н ), 7,46 (1 Н , д , 8-Н ); 7,29 (1H, т , 6-H), 4,42.__4,13 (6Н , м , 

СН*СНз ), 1,40...1,21 м . д . (9Н , м , СН 2СН 3). Найдено , %.: С  66,.40; H 6,22; N 4,86. С 16Н 19NОл . 

Вычи cлено , %: с  66,42; H 6,62; N 4,84. 
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2,4-Диоксокинолин -3- карбоновая  кислота  (XII, CtoH7N04) синтезирована  кислотным  гид -
ролизом  эфиров  УШ  и  XXI, проведенным  по  методике  работы  [ 16] . Выход  84 и  78%  соответствен -
но . Полученное  вещество  идентифицировано  по  температуре  плавления  смешанной  пробы  c 

заведомьгл  образцом  и  по  данным  спектров  ПМР  [7] . 

Этиловый  эфир  1-этил -2-oк co-4-гидроксикинолии -3-к apб oн oв oй  кислоты  ,(XV). A. Смесь  
2,75 г  (0,01 моль ) 4-ацетоксипроизводного  XIII [16] , 2 г  безводного  КгСОз  и  0,81 мл  (0,01 моль ) 

этилйодида  в  15 мл  ДМСО  выдерживают  при  60 ° С  и  перемешивании  в  течение  15 ч . Охлаждают . 

Добавляют  к  реакционной  смеси  100 мл  коды , 30 цл  эфира  и  тщательно  перемешивают . Эфирный  

слой  отделяют , сушат  безводным  СаС 12 и  после  отгонки  растворителя  получают  0,15 г  (17%) 
этилацетата  Х VП . Водный  слой  подкислвпот  НС 1 до  рН  3,5...4. Выделившийся  осадок  отфильтро -

выв aют , промыв aют  водой , вы cyшив aют . Полученное  вещество  обрабатывают  кипящим  эфи pом  

и  осадок  отфильтрвьпаают -  Получают  0,79 г  (34%)  эфира  I. После  упаривания  эфирной  вытяжки  

выделяют  1,48 г  (57%) N-этилзамещеиного  эфира  XV. 

Б . К  раствору  2,79 г  (0,01 моль ) 4-C1-замещенного  эфира  ХХб  в  15 мл  ледяной  АсОН  добав -
ляют  1,64 г  (0,02 моль ) безводного  ацетата  натрия , 3...5 капель  уксу cного  ангид pида  и  кипятят  
100 ч . Охлаждают , доб aвляют  100 мл  воды , Осадок  эфира  XV отфильтровывают , промывают  

модой  и  вы cyшивают . Выход .1,97 г  (76%).  

Идентичность  соединений  XV  полученных  раэличньпии  методами , установлена  по  темпера -

туре  плавления  смешанных  проб  c заведомым  образцом , а  также  по  данным  спектров  ПМр  [7] . 

Этиловый  эфир  2-oк co-4-изопропилоксихиколин -3-карбоновой  кислоты  (XVI). Получен  
по  методу  А  предыдущего  опыта . Выход  73%.  Тпл  130..:132 ° С  (этанол ) .. Спектр . ПМР  (Д MCO-D6): 
11,86 (1 Н , с , NН ) , 7,87  (1 Н , д , Т = 8,0 Гц , 5-Н ) , 7,59 (1 Н , т , Т = 7,4 Гц , 7-Н ) , 7, 34 (1 Н , д , J = 7,2 Гц , 

8-Н ), 7,24 (1 Н , т , J= 7,9 Гц , 6-Н ), 4,63 (1 Н , м , СН ( СНз ) г ), 4,28 (211, к , СНгСНз ), 1,34 (6Н , д , 

СН ( СНз )2), 1 Х 26 м . д . (ЗН , т , СНгСНз )- Н aйдено , / С  65,45; H 6719; 1'5 13  C15H17NO4. Вычис -
лено , %: C 65, 44; H 6,22; N 5,09- . 

Этиловый  эфир  1  -'этил -2- оксо -4 - хлорхинолин -3  - карбоновой  кислоты  (ХХб , 

СыН 14С 1NОз )- Смесь  2,51 г  (0,01 моль ) этилового  эфира  2-оксо -4-xл opxин oлин -3-карбоновой  

кислоты  (Хцц l) [16], 1,5 г  безводного  поташа  и  0,81 мл  (0,01 моль ) этилйодида  в  I5 мл  ДМСО  

перемешив aют  при  60 °С  в  течение  15 ч . Охлаждают , добавляют  100 мл  воды . Выделившийся  

осадок  эфира  ХХб  отфильтроньшают , п pомывают  водой , высушив aют - Выход  2,23. г  (80%). 

 81...83 ° С  (этанол ) . 

Смешанная  проба  c образцом , полученным  обработкой  эфи pа  XV хлорокисью  фосфора  [16] , 

не  дает  деп pессий  температуры  плавления . ЭСП  и  спектры  ПМР  этих  соединений  идентичны . 

По  аналогиуным  методикам  были  получены : . 

Этиловый  эфир  1  -метял -2 -оксо -4-хлорхииолим -3 -карбоновой  кислоты  (ХХа )., Вьгход  93%.  

Тпл  87...88 °С  (этанол ). СпектрПмР  (ДМСО -Д 6) :8;07 (1H, д , 5-Н ), 7,79 (2Н , м ,. 7,8-Н ), 7,47 (1Н , 

т , 6-Н ), 4,40 (2Н , к , ОСНг ), 3,63 ( ЗН , c, СНз ), 1,36 м . д . (ЗН , т , ОСНгСНз ). Найдено , %: С 58,74; 

H 4,60; N 5,32; С 113,31. С 1зН 1гС 1N Оз - Вычислено , %: C 58,77; H 4,55; N 5,27; Cl  13,34. 

Этиловый  эфир  i-амил -2-oк co-4-клорхинолин -3-к apб oн oв oй  кислоты  (ХХв ). Выход  77%.  
Тпл S б ...57  °С  (п pопанол -2). Спектр  П MР  (ДМСО -D6):8,01 (1 Н , д , 5-Н ), 7,76 (2Н , м , 7,8-Н ), 7,44 

(1 Н , т , 6-H), 4,38 (2Н , к , ОСНг ), 4,19 (2Н , т , NСН 2), 1,60 (6Н , м , (СН 2) зСНз ). 1,34 (ЗН , т , 

ОСН 2Снз ), 0,89 м . д . (ЗН , т , N(СН 2)4СНз ). Найдено , %: C 63,42; H 6,30; N 4,38; Cl  11,00. 
С 17Н 2ОС INОз - Вычислено , %: C 63,45; H 6,26; N 4,35; Cl  11,02. 

Этиловый  эфир  1-децил -2-oк co-4-xлор xинолин -3-карбоновой  кислоты  (ХХг ). Выход  74%. 

Тпл  35...36 °С  (этанол ) . Спектр  ПМР  (ДМСО -D6) : 8,04 (1 Н , д , 5-Н ) , 7,74 (2Н , м , 7,8-Н ) , 7,44 (1 Н , 
т , 6- Н ), 4,39 (2 Н , к , ОСНг ), 4,25 (2H, т , N СНг ), 1,70...1,06 (19 Н , м , ОСНгСНз + 

NCH2( СЕ 32) вСНз ), 0,85 м . д . ( ЗН , т , (СНг ) эС  ). Найдено , %: C 67,41; Н  7,70; N 3,63; С 19,08. 

СггНзоС INОз . Вычислено , %: C 67,42; Н  7,72; N 3,57; С 19,05. 

Этиловый  эфир  2-изопропилокси -4-xлор xинолин -З -к apб oн oв oй  кислоты  (ХА I). Выход  

71 %.  Тпл  36. -.38 ° С  ( пентан ). Rf0,75 (8i1и fо 1 цц -254, пентан -эфир ,  10:  1) . Спектр  ПМР  (ДМСО -

D5); 8,12 (1 Н , д , Т = 8,0 Гц , 5-Н ), 7,84 (1 Н , д , J=4,0 Гц , 8-Н ), 7,67 (1 Н , т , Т = 4,0 Гц , 6-H), 7,59 
(1 Н , т ,  J=4,0  Гц , 7-Н ), 5,47 (1 Н , м , СН (СНЗ )2), 4,41 (2Н , кв , ОСН 2), 1,36 (6H, д , СН (СНз ) г ), 

1,33 (ЗН , т , ОСНгСНз ). Масс -спектр : 293 (14) [M] +, 264 (10) [М  -С 2Н 51 +, 248 (21) [М  ОС 2Н 5] +, 
206 (84), 179 (100), 163 (48), 150 (18), 114 (27). Приведены  значения  т / г  только  для  изотопа  

35С 1. Найдено , %: C 61,39; H 5,53; N4,78; Cl  12,08. С 15Н 16С lNОз - Вычислено , %: C 61,33; Н 5,49; 
N 4,77; Cl  12,07. 
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