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Конденсация арилцианидов с хлорметилпропаргил(аллил)овыми эфирами и этилфенилпропиола-
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ВВЕДЕНИЕ

Структурные аналоги 2-пиридинона содержат-
ся во многих биологически активных природных 
и синтетических соединениях, которые обладают 
рядом лечебных свойств [1, 2], в том числе, анти-
бактериальными и противогрибковыми [3], а так-
же используются в качестве эффективных средств 
лечения ВИЧ-инфекций [4, 5]. В большинстве слу-
чаев направленная биологическая пиридинсодер-
жащих препаратов во многом определяется харак-
тером т заместителей пиридинового цикла.

Авторы работы [6] для синтеза замещенных пи-
ридин-2-онов использовали аминоальдегидов или 
кетонов с замещенными ацетатами в присутствии 
литий бис(триметилсилил)амида, что позволяет 

получать производные пиридин-2-онов с различ-
ными заместителями в кольце.

Методы синтеза замещенных пиридин-2(1Н)-о-
нов предложены в работах [8–12]. Известен также 
региоселективный метод синтеза 6-амино-5-бен-
зоил-1-замещенных пиридин-2(1H)-онов взаимо-
действием ациклических кетеноаминов с эфиром 
пропионовой кислоты [7]. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Мы разработали метод трехкомпонентного син-
теза тризамещенных пиридин-2(1H)-онов путем 
взаимодействия арилцианидов с хлорметилпро-
паргил(аллил)овым эфиром и этилфенилпропио-
латом в присутствии пиридина (схема 1). 
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Ниже мы приводим схему возможного механизма 
образования трихзамещенных пиридин-2(1H)-о-
нов (1–6) (схема 2). Хорошо известно, что нитрилы 
в присутствии порошкообразного цинка вступают 
во взаимодействие с a-галоген эфирами с образо-
ванием кетоэфиров [12]. Фактически первый этап 
реакции протекает по методу Блейза [13] и после-
дующим внутримолекулярным циклоэлиминиро-
ванием, что приводит к образованию замещенных 
пиридин-2(1H)-онов (1–6) с выходами 62.1–70.6%.

Таким образом, впервые разработали эффек-
тивный, одностадийный синтез пиридон-2(1Н)-о-
нов через тандемную реакции нитрилов с пропио-
латами. Эта метод позволяет прямое использование 
нитрилов, а также обеспечивает синтез пиридино-
нов-2(1Н)-онов .с разнообразными заместителями 
кольце.

Строение и чистота полученных веществ под-
тверждены физико-химическими методами и ТСХ.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

 Спектры ЯМР 1Н и 13C веществ в СDСl3 запи-
саны на приборе Вruker SF-300 [300.13 (1H), 75 (13C)
МГц] (Германия), внутренний стандарт-ГМДС. 
Элементный состав образцов определяли на эле-
ментном анализаторе Karlo Erba 1106 (США).

Соединение 1–6. (Общая методика). К суспензии 
цинковой пыли (10 мкм, 1.0 г, 15.3 ммоль) добав-
ляли метансульфоновую кислоту (3.7 мг) в безвод-
ном ТГФ (4.0 мл), а затем через 10 мин добавили 
бензонитрил (0.8 мл, 7.6 ммоль). При постоянной 
температуре в течение 1 ч добавили хлорметилпро-
паргил(аллил)ового эфира (1.26 мл, 11.4 ммоль) и 
реакционную смесь нагревали еще в течение 1 часа. 
Затем к смеси добавили этилфенилпропиолат (1.4 
мл, 8.4 ммоль). После кипячения смеси в течение 
3 ч насыщали к смеси добавили 0 мл 0% раствора 
NH4Cl и органический слой экстрагировали эти-
лацетатом (3 × 30 мл), сушили безводным MgSO4, 
фильтровали и концентрировали при пониженном 
давление. Растворитель удаляли при пониженном 
давлении, остаток хромато- графировали на си-
ликагеле (элюент – гексан–этилацетат, 9 : 1, затем  
7 : 3).

5-(Проп-2-ин-1-илокси)-4,6-дифенилпиридин-
2(1H)-он (1). Выделено вещества (2). Выход 64.3 
%, т.пл. 202–203оС( из EtOH). ИК-спектр, ν, см–1: 
3441, 3310, 2893, 2110, 1967, 1651, 1280, 1120, 1010, 
702. Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, CDCl3), δ, м. д. (J, 
Гц): 2.52 т (1Н, ≡СН, 4J 2.4 Гц), 3.83 д.д (1Н, 2J = 
16.2 Гц, ≡СCH2O, 4J 2.4 Гц), 4.05 д.д (1Н, ≡СCH2O, 
2J 16.2 Гц, 4J 2.4 Гц), 6.45 c (1H, СН), 7.26–7.41 м 
(5H, Ph), 7.45–7.52 м (5H, Ph), 12.21 уш (1H, NH). 
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Спектр ЯМР 13C (75 МГц, ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 
56.1 (≡С-CH2O), 78.0 (≡СH), 88.4 (≡С-CH2O), 114.3, 
118.5, 127.2, 128.2, 128.4, 128.7, 128.8, 130.3, 132.9, 
138.1, 147.2, 154.0, 163.7, 166.7. Найдено, %: C 79.11; 
H 5.08; N 4.61. C20H15NO2. Вычислено, %: C 79.72; H 
5.02; N 4.65. 

5-(Проп-2-ен-1-илокси)-4,6-дифенилпири-
дин-2(1H)-он (2). Выделено вещества (2). Выход 
70.4%, т.пл. 101–103оС (из EtOH). ИК-спектр, ν, 
см–1: 3080, 3010, 2926, 1640, 1596, 1501, 1360, 1270, 
1121, 992, 845, 757, 686. Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, 
CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 4.00 д.д (2H, CH2O, 3J 5.67 и 
4J 1.47 Гц), 5.17 д.д.т (1H, H2C=, Jцис10.37, 2J=4J 1.57 
Гц), 5.26 д.д.д (1H, H2C=, Jтранс17.31 и 2J = 4J 1.66 Гц), 
5.89 д.д.т (1H, CH=, Jцис 10.37, 2J = 4J 1.57 и Jтранс17.31 
Гц), 6.45 c (1H, CН), 7.26–7.41 м (5H, Ph), 7.45–7.52 
м (5H, Ph), 12.21 уш (1H, NH). Спектр ЯМР 13C (75 
МГц, ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 72.3 (=C-CH2O), 
117.6 (H2C=), 134.6 ( HC=).114.3, 118.5, 127.2, 128.2, 
128.4, 128.7, 128.8,130.3, 132.9, 138.1, 147.2, 154.0, 
163.7, 166.7. Найдено, %: C 79.33; H 5.61; N 4.55. 
C20H17NO2. Вычислено, %: C 79.19; H 5.65; N 4.62.

 5-(Проп-2-ин-1-илокси)-4-фенил-6-(4-метокси-
фенил)пиридин-2(1H)-он (3).

 Т.пл. 196–198оС (из EtOH). Выделено вещества 
(3). Выход 62.1%. ИК-спектр, ν, см–1: 3437, 3310, 
2935, 2110, 1647, 1249, 1107, 833, 702. Спектр ЯМР 1Н 
(300 МГц, CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 2.51 т (1Н, ≡СН, 4J 
2.4 Гц), 3.82 д.д (1Н, ≡СCH2O, 2J 16.2 Гц, 4J = 2.4 Гц), 
3.84 с (3H, CH3), 4.04 д.д (1Н, 2J 16.2 Гц, ≡СCH2O, 4J 
2.4 Гц), 6.42 с (1H, Ph), 6.95 д (2H, J 8.8 Гц), 7.31-7.40 
м (5H, Ph), 7.47 д (2H, J 8.8 Гц), 12.25 уш (1H, CH). 
Спектр ЯМР 13C (75 МГц, ДМСО-d6), δ, м. д. (J, 
Гц): 58.7 (≡С-CH2O), 68.8 (≡СH), 79.1 (≡С-CH2O), 
61.2, 113.7, 114.2, 118.1, 125.3, 127.2, 128.4, 128.7, 129.7, 
138.4, 146.9, 153.9, 161.1, 163.5, 167.0. Найдено, %: C 
79.45; H 5.24; N 4.55. C20H17NO2. Вычислено, %: C 
79,19; H 5.65; N 4.62.

 5-(Проп-2-ен-1-илокси)-4-фенил-6-(4-меток-
сифенил)пиридин-2(1H)-он (4). Выход 66.3 %. Т.пл. 
196–198оС (из EtOH). ИК-спектр, ν, см–1: 3080, 
3009, 2925, 1640, 1596, 1501, 1361, 1270, 1121, 993, 
845, 757, 685. Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, CDCl3), 
δ, м. д. (J, Гц): 3.84 с (3H, CH3), 6.42 (1H с), 4.02 
д.д (2H, CH2O, 3J 5.67 и 4J 1.47 Гц), 5.18 д.д.т (1H, 
H2C=, Jцис10.37, 2J=4J 1.57 Гц), 5.26 д.д.д (1H, H2C=, 
Jтранс17.31 и 2J = 4J 1.66 Гц), 5.89 д.д.т (1H, CH=, 
Jцис10.37, 2J = 4J 1.57 и Jтранс17.31 Гц), 6.95 д (2H, J 8.8 
Гц), 7.31-7.40 м (5H, Ph), 7.47 д (2H, J 8.8 Гц), 12.25 
уш (1H, NH). Спектр ЯМР 13C (75 МГц, ДМСО-d6), 

δ, м. д.(J, Гц): 72.3 (=C-CH2O), 116.4 (H2C=), 133.6 
(-HC=), 61.2, 113.7, 114.2, 118.1, 125.3, 127.2, 128.4, 
128.7, 129.7, 138.4, 146.9, 153.9, 161.1, 163.5, 167.0. 
Найдено, %: C 78.51; H 6,24; N 4,62. C20H19NO2. Вы-
числено, %: C 78.66; H 6.27; N 4,59. 

 5-(Проп-2-ин-1-илокси)-4-фенил-6-(4-мети-
локсифенил)пиридин-2(1H)-он (5). Выход 69.5%. 
Т.пл 203–205оС (из EtOH). Выделено 6.7 г веще-
ства (5). Выход 69.5%. ИК-спектр, ν, см–1: 3310 и 
2110 (С≡СН), 3425, 2908, 1280, 1110, 825, 779, 1120 
(С-О-С). Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, CDCl3), δ, м. 
д. (J, Гц): 2.51 т (1Н, ≡СН, 4J 2.4 Гц), 2.39 (3H с,), 6.47 
(1H с), 3.84 д.д (1Н, ≡СCH2O, 2J 16.2 Гц, 4J 2.4 Гц), 
4.05 д.д (1Н, ≡СCH2O, 2J 16.2 Гц, 4J 2.4 Гц), 7.25 д (2H, 
Ph, J 7.1 Гц), 7.28-7.42 м (7H, Ph), 11.03 уш (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13C (75 МГц, ДМСО-d6), δ, м.д. (J, Гц): 
59.1 (≡С-CH2O), 78.2 (≡СH), 86.3 (≡С-CH2O), 61.2, 
113.8, 118.3, 127.2, 128.1, 128.4, 128.6, 129.4, 130.1, 
138.3, 140.4, 147.4, 153.8, 163.7, 167.0. Найдено, %: C 
75.21; H 5.44; N 4.32. C20H17NO3. Вычислено, %: C 
75.22; H 5.37; N 4.39.

 5-(Проп-2-ен-1-илокси)-4-фенил-6-(4-метилок-
сифенил)пиридин-2(1H)-он (6). Выход 70.6 %. Т.пл. 
211–213оС (из EtOH). Выделено 6.7 г вещества (6). 
Выход 68.1%. ИК-спектр, ν, см–1: 3081, 3010, 2926, 
1642, 1596, 1501, 1359, 1270, 1121, 992, 845, 757, 686. 
Спектр ЯМР 1Н (300 МГц, CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 
2.39 с (3H, CH3), 4.02 д.д (2H, CH2O, 3J 5.67 и 4J 1.47 
Гц), 5.16 д.д.т (1H, H2C=, Jцис10.37, 2J = 4J 1.57 Гц), 
5.26 д.д.д (1H, H2C=, Jтранс17.31 и 2J=4J 1.66 Гц), 5.88 
д.д.т (1H, CH=, Jцис 10.37, 2J = 4J 1.57 и Jтранс17.31 Гц), 
6.47 с (1H, СН), 7.25 д (2H, J 7.1 Гц), 7.28-7.42 м (7H, 
Ph), 11.03 уш (1H, NH). Спектр ЯМР 13C (75 МГц, 
ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 72.32 (=C-CH2O), 117.67 
(H2C=), 134.63 (-HC=), 61.2, 113.8, 118.3, 127.2, 128.1, 
128.4, 128.6, 129.4, 130.1, 138.3, 140.4, 147.4, 153.8, 
163.7, 167.0. Найдено, %: C 74.41; H 5.74; N 4,31. 
C20H19NO3. Вычислено, %: C 74.75; H 5.96; N 4.36.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Впервые описанная реакция является первым 
примером построения ранее недоступной гете-
роциклической системы тризамещенных пири-
дин-2(1H)-онов. Синтезированные соединения 
могут представлять интерес для медицинской хи-
мии ввиду наличия в их структуре гетероатомов в 
том числе азота.
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Three-Component Synthesis of Trisubstituted Pyridin-2(1H)-ones
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Condensation of aryl cyanides with chloromethylpropargyl(allyl) ethers and ethylphenylpropiolate in the 
presence of pyridine leads to trisubstituted pyridin-2(1H)-ones.
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