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Несмотря на большой ассортимент используемых в клинике тубер-кулеза лекарственных средств, 

гидразид изоникотиновой кислоты (ГИНК) и в настоящее время занимает ведущее место в лечении 

различных форм туберкулеза. На его основе синтезировано множество различных произ-водных с 

широкой вариацией противотуберкулезной активности и токсич-ности соединений [1–3]. 

Модификация известных противотуберкулезных препаратов и к настоящему времени не потеряла 

свою актуальность, так как является одним из основных путей получения на их основе новых 

лекарственных средств [4]. 

С этой целью, известным изотиоцианатным способом, взаимодей-ствием гидразида 

изоникотиновой кислоты (1) с метакрилоилизотиоциа-натом (2), полученным in situ нагреванием 

метакрилоилхлорида с KSCN в среде ацетона, было получено соответствующее тиосемикарбазидное 

производное 3. 
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Соединение 3 образуется при 30–40 °C в среде 2-пропанола или этанола. При увеличении 

продолжительности реакции до 16 ч и повышении температуры реакционной смеси до 70 °C, был 

выделен продукт его внутри-молекулярной гетероциклизации – -N-(5-метил-4-оксо-5,6-дигидро-4H-

1,3-тиазин-2-ил)изоникотингидразид (4), образующийся по не описанной ранее в литературе схеме 

получения  1,3-тиазиновых производных. 



Циклизация соединения 3 в 5,6-дигидро-1,3-тиазин-4-он 4, видимо, происходит посредством 

внутримолекулярной нуклеофильной атаки атома серы в тиольной форме по электроно-дефицитному 

атому углерода при ненасыщенной связи С=С. Образование 5,6-дигидро-1,3-тиазин-4-она 4 доказано 

отсутствием в спектре ЯМР 
1
Н концевых метиленовых протонов =СН2, проявляющихся для 

соединения 3 двумя дублетами при 5.73 и 6.02 м. д., а также синглета амидного протона N–H при 

12.15 м. д., участвующего в необходимой при циклизации тионтиольной перегруп-пировке. Кроме 

того, в спектре ЯМР 
1
Н соединения 4 происходит расще-пление метильных протонов СН3 на дублет, 

свидетельствующее об их взаимодействии с метиновым протоном СН тиазинового кольца, появля-

ются сигналы метинового и метиленовых протонов в виде мультиплета и дублета дублетов, также 

свидетельствующие в пользу образования соеди-нения 4 по описанной выше схеме циклизации. 
ИК спектры снимали на спектрометре AVATAR-320 (таблетки KBr), спектры ЯМР 

1
Н – на спектрометре 

Bruker DRX500 (500 МГц) в ДМСО-d6, внутренний стандарт ТМС. 

-N-(Метакрилоилтиокарбамоил)изоникотингидразид (3). К суспензии 6.58 г (0.05 моль) гидразида 

изоникотиновой кислоты в 30 мл абсолютного 2-пропанола добавляют по каплям ацетоновый раствор 

метакрилоилизотиоцианата, полученный 2-часовым кипячением 5.33 г (0.051 моль) метакрилоилхлорида и 4.95 г 

(0.051 М) KSCN. Перемешивают 3 ч при 40 С, охлаждают, кристаллический осадок отфильтровывают. Получают 

6.96 г (53 %) слегка желтоватого кристаллического вещества с т. пл. 172–173
 
°C (2-пропанол–ДМФА, 4:1). ИК 

спектр, , см
–1

: 3232 (NН), 1681 (C=O), 1629 (C=C), 1561, 1482 (NC=S), 1312, 1185 (C–N). Спектр ЯМР 
1
Н, , м. д. 

(J, Гц): 1.95 (3Н, с, СН3); 5.73 (1Н, д, J = 1.5, С=На); 6.02 (1Н, д, J = 1.5, С=Нb); 7.80 (2Н, д, J = 6.0, -Py);  8.79 (2Н, 

д, J = 6.0, -Py); 11.29 (1Н, с, Н–NHNC=O); 11.37 (1Н, с, Н–NHNC=O); 12.15 (1Н, с, C(O)Н–N–C=S). Найдено, %: 

C 50.31; H 4.79; N 21.44. C11H12N4O2S. Вычислено, %: C 49.99; H 4.58; N 21.20. 

-N-(5-Метил-4-оксо-5,6-дигидро-4H-1,3-тиазин-2-ил)изоникотингидразид (4). Суспензию 1.32 г 

(5 ммоль) соединения 3 в 20 мл 2-пропанола перемешивают при температуре 70 °C в течение 16 ч и после 

охлаждения разбавляют водой. Выпав-ший осадок отфильтровывают.  Получают 0.85 г (65%) продукта 4 с т. пл. 

179–180
 
°C  (2-пропанол).  ИК спектр, , см

–1
:   2971 (NН), 1706 (–C=O),  1646 (–C=Oамид), 1576 (C=N), 1300 (C–N). 

Спектр ЯМР 
1
Н, , м. д. (J, Гц): 1.21 (3Н, д,  J = 6.9, СНСН3); 2.81 (1Н, м, СНСН3); 3.02, 3.16 (2Н, д. д. д, J = 10.1, J = 

4.1, S–CНaНb); 7.74 (2Н, д, J = 6.0, -Py);  8.74 (2Н, д, J = 6.0, -Py); 10.92 (1Н, с, НNH–NC=O); 11.20 (1Н, с, Н–

NHNC=O). Найдено, %: C 50.17; H 4.71; N 21.39. C11H12N4O2S. Вычислено, %: C 49.99; H 4.58; N 21.20. 
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