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В ряду 1,4-дигидропиридинов производные пиридиния с длинными ал-кильными цепями являются 

потенциальными агентами трансфекции генов [1]. Для выяснения этих свойств в ряду производных 

дигидропиридин-2(1Н)-онов конденсацией эфиров 1 с бензилиденцианацетамидом (2) впер-вые 

синтезированы 3,4-дигидропиридин-2(1Н)-оны 3 с липофильными за-местителями в пиридиновом 

кольце. 
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При бромировании 5-тетрадецилоксикарбонил- и 5-гексадецилокси-карбонил-3,4-

дигидропиридонов 3 N-бромсукцинимидом, в отличие от 5-метоксикарбонил-3,4-дигидропиридонов 

[2] и 5-незамещенных аналогов [3], вместо ожидаемых бромзамещенных 4 образуются не описанные в 

литературе липофильные тетрагидропиридоны 5, содержащие атом брома и гидроксильную группу. 

Очевидно, присутствие воды в реакционной среде ведет к образованию из N-БСИ бромноватистой 

кислоты (HOBr) и последующему ее присоеди-нению к двойной связи. Реакция присоединительного 

гидроксибромиро-вания  в  ряду 3,4-дигидропиридин-2(1Н)-онов  3  ранее не была известна, хотя 

изучалась у производных пиримидин-2(1Н)-она и урацила [4]. В ряду дегидрированных аналогов – 

пиридин-2(1Н)-онов – наблюдалось присо-единительное метоксибромирование связи C(5)=C(6) [5]. 

Интересно, что раньше N-БСИ успешно использовался для ''аллиль-ного'' бромирования 2- и 6-

метильных групп в родственных 1,4-дигидро-пиридинах, в том числе, и в протонных растворителях 

(спиртах) [1, 6]. Различие может быть обусловлено более выраженной стабилизацией сопряженной 

системы 3,5-дикарбонил-1,4-дигидропиридинов, чем 3,4-ди-гидропиридин-2(1Н)-онов типа 3. 

Для установления пространственной конфигурации полученных соеди-нений использовали данные 

спектров ЯМР 
1
Н. Согласно [7], соединения 3 с КССВ J34 <0.5 Гц существуют в транс-форме 



с псевдоаксиально рас-положенными группами Ph и CONH2. В спектрах соединений 5 значения J34 = 

11.4–11.6 Гц указывают на транс-диэкваториальное расположение групп Ph и CONH2. 
Спектры ЯМР 1Н регистрировали на спектрометрах Unity Inova 600 (600 МГц) и Varian Mercury-200 (200 МГц) в ДМСО-

d6, внутренний стандарт ГМДС (δ  0.055 м. д.).  

Тетрадециловый эфир (4R,5R)-5-карбамоил-2-метил-6-оксо-4-фенил-1,4,5,6-тетра-гидропиридин-3-карбоновой 

кислоты (3а). К раствору 0.5 г (1.68 ммоль) тетраде-цилового эфира 1а и 0.29 г (1.68 ммоль) амида 2 в 7 мл этанолa 

прибавляют 1 мл пиперидина и смесь кипятят 2 ч. После охлаждения раствор оставляют на 72 ч при –30 °C. Выпавший 

осадок отфильтровывают, промывают охлажденным этанолом. Выход 0.4 г (51%) соединения 3а, т. пл. 176–178 °C. Спектр 

ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 0.83 (3Н, т, 3Ј = 6.6, СН3 эфира), 1.09–1.22 (22Н, м, (СН2)11); 1.39 (2Н, м, CН2СН2О);  2.28 (3Н, с, 2-

СН3); 3.23 (1Н, с, Н-5); 3.88 (1Н, м, ОCН); 3.92 (1Н, м, ОСН); 4.34 (1Н, с, Н-4); 7.14–7.30 (6Н, м, С6Н5 + 5-СОNН); 7.63 (1H, c, 

5-CONН); 10.03 (1H, c, NH). Найдено, %: C 71.32; H 9.19; N 6.00. C28H42N2O4. Вычислено, %: C 71.45; H 8.99; N 5.95. 

Гексадециловый эфир (4R,5R)-5-карбамоил-2-метил-6-оксо-4-фенил-1,4,5,6-тетра-гидропиридин-3-карбоновой 

кислоты (3b) получают аналогично соединению 3а из гексадецилового эфира 1b. Выход 54%, т. пл. 175–176 °C. Спектр 

ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 0.82 (3Н, т, 3Ј = 6.6, СН3 эфира), 1.03–1.22 (26Н, м, (СН2)13); 1.38 (2Н, м, CН2СН2О);   2.28 (3Н, с, 2-

СН3); 3.22 (1Н, с, Н-5); 3.85 (1Н, м, ОCН); 3.92 (1Н, м, ОСН); 4.33 (1Н, с, Н-4); 7.12 (1H, c, 5-CONH); 7.16–7.26 (5Н, м, С6Н5); 

7.61 (1H, c, 5-CONН); 10.00 (1H, c, NH). Найдено, %:  C 72.24; H 9.54; N 5.52. C30H46N2O4. Вычислено, %: C 72.25;  H 9.30;  N 

5.62. 

Тетрадециловый эфир (2S,3S,4R,5R)-3-бром-2-гидрокси-5-карбамоил-2-метил-6-оксо-4-фенилпиперидин-3-

карбоновой кислоты (5а). К суспензии 0.5 г (1.06 ммоль) амида 3а в 25 мл этанола прибавляют 0.21 г (1.17 ммоль) N-БСИ и 

0.02 г пероксида бензоила и перемешивают при комнатной температуре. Через 15 мин раствор становится  прозрачным, и 

через 1 ч появляется осадок. Перемешивание продолжают еще 6 ч. На другой день отфильтровывают осадок и промывают 

этанолом. Получают 0.3 г (50%) соединения 5а, т. пл. 133–134 °C. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 0.83 (3Н, т, 3Ј = 5.8, СН3 

эфира); 1.05–1.30 (22Н, м, (СН2)11); 1.37 (2Н, м, CН2СН2О); 1.58 (3Н, с, 2-СН3); 3.71 (1H, д, 3Ј =11.6, Н-5); 3.87 (2Н, м, OCH2); 

4.66 (1H, д, 3Ј =11.6, Н-4);  6.53 (1Н, c, ОН); 6.80 (1Н, с, 5-CONH); 7.17–7.29 (3H, м, С6Н5); 7.39 (1H, c, 5-CONН); 7.43–7.53 

(2H, м, С6Н5); 8.57 (1H, c, NH). Найдено, %: C 59.05; H 7.64; N 4.88.  C28H43BrN2O5. Вычислено, %: C 59.25;  H 7.64; N 4.93. 

Гексадециловый эфир (2S,3S,4R,5R)-3-бром-2-гидрокси-5-карбамоил-2-метил-6-оксо-4-фенилпиперидин-3-

карбоновой кислоты (5b) получают аналогично соединению 5а из тетрагидропиридина 3b с выходом 52%,  т. пл. 115–118 

°C. Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 0.82 (3Н, т, 3Ј = 6.2, СН3 эфира), 1.06–1.24 (26Н, м, (СН2)13); 1.37 (2Н, м, CН2СН2О);  1.56 

(3Н, с, 2-СН3); 3.68 (1H, д, 3Ј = 11.4, Н-5); 3.86 (2Н, м, OCH2); 4.62 (1H, д, 3Ј =11.4, Н-4); 6.52 (1Н, c, ОН); 6.78 (1Н, с, 5-

CONH); 7.15–7.23 (3H, м, С6Н5); 7.37 (1H, c, 5-CONН); 7.41–7.48 (2H, м, С6Н5); 8.55 (1H, c, NH). Найдено, %: C 61.26; H 8.30; 

N 4.50. C30H47BrN2O5. Вычислено, %: C 60.50;  H 7.95, N 4.70. 
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