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Осуществлен синтез этил-1,2,3-тиадиазол-4-карбоксилата и этил-4-формил-1Н-пиразол-3-карбоксилата 
в условиях реакции Харда–Мори и Вильсмейера–Хаака на основе (гет)ароилгидразонов этилпируватов.
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Замещенные гидразоны алкилпируватов явля-
ются перспективными субстратами для получения 
различных гетероциклических соединений [1–8], 
в том числе ряда 1Н-пиразола [9] и 1,2,3-тиадиа-
зола [10, 11]. Представители этих гетероциклов 
оказываются интересны с точки зрения их био-
логической активности. Например, производные 
тиадиазол-4-карбоксилата являются нейропротек-
торными агентами [12], ингибиторами агрегации 
тромбоцитов [13], обладают противоопухолевым 
[14] и антибактериальным [15] действием, а про-

изводные пиразол-3-карбоксилата проявляют про-
тивоопухолевую активность [16].

Нами изучено поведение ранее полученных 
замещенных гидразонов этилпируватов [17] – 
этил-2-(2-(гет)ароилгидразинилиден)пропано-
атов 1–3 – в условиях реакции Харда–Мори [11] 
и Вильсмейера–Хаака [18], приводящее к обра-
зованию этил-1,2,3-тиадиазол-4-карбоксилата 4 и 
этил-4-формил-1Н-пиразол-3-карбоксилата 5 со-
ответственно (схема 1).
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При этом оказалось, что выдержка гидразонов 
этилпируватов 1 или 2 в избытке тионилхлорида 
(соотношение гидразон:тионилхлорид = 1:55) при 
комнатной температуре в течение 1 ч завершает-
ся образованием тиадиазол-4-карбоксилата 4 с 
выходами 13 или 40% соответственно (методы а 
и б). Увеличение времени выдержки до 24 ч при 
использовании гидразонов этилпируватов 1 или 3 
приводит к получению тиадиазол-4-карбоксилата 
4 с выходами 81 или 44% соответственно (методы 
в и г).

Отметим, что ранее тиадиазол-4-карбокслилат 
4 был получен в условиях реакции Харда–Мори из 
метил-2-(1-этокси-1-оксопропан-2-илиден)гидра-
зин-1-карбоксилата с выходом 45% [12], а так же 
путем этерификации 1,2,3-тиадиазол-4-карбоно-
вой кислоты с выходом 60% [19].

Взаимодействие этил-2-(2-бензоилгидразини-
лиден)пропаноата 1 с хлорокисью фосфора при 
нагревании до 60°С в растворе ДМФА в течение 4 
ч привело к образованию этил-4-формил-1Н-пира-
зол-3-карбоксилата 5 с выходом 16% (схема 1). От-
метим, что 1Н-пиразол-3-карбоксилат 5 ранее был 
получен в условиях реакции Вильсмейера–Хаака 
из этил-2-(2-ацетилгидразоно)пропаноата с выхо-
дом 55% [20].

Строение полученных гетероциклов 4, 5 оха-
рактеризовано нами данными физико-химических 
методов исследования (ЯМР 1Н, 13С, ИК спектро-
скопия), состав подтвержден результатами эле-
ментного анализа.

Таким образом, изучение поведения замещен-
ных гидразонов этилпируватов в условиях реак-
ции Харда–Мори и Вильсмейера–Хаака позволи-
ло получить этил-1,2,3-тиадиазол-4-карбоксилат 
и этил-4-формил-1Н-пиразол-3-карбоксилат. При 
этом, синтез этил-1,2,3-тиадиазол-4-карбоксилата 
осуществлен с бо́льшим выходом, чем описанны-
ми в литературе методами.

ЭКСПЕРЕМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 1Н, 13С{1H} зарегистрированы в 
CDCl3 на спектрометре Jeol ECX400A с рабочими 
частотами 399.78 (1H) и 100.53 (13С) МГц. В каче-
стве стандарта использованы остаточные сигналы 
растворителя. Колебательные спектры записаны 

на ИК Фурье-спектрометре Shimadzu IRPrestige-21 
в таблетках KBr (разрешение – 2 см–1). Элемент-
ный анализ проведен на анализаторе EuroVector 
EA3000 (CHN Dual).

Этил-1,2,3-тиадиазол-4-карбоксилат (4). а. К 
5 мл (68.9 ммоль) охлажденного до 0°С тионилхло-
рида добавляли порциями 0.30 г (1.28 ммоль) 
этил-2-(2-бензоилгидразинилиден)пропаноата 1. 
Полученную смесь выдерживали при 18–20°С в 
течение 1 ч, затем выливали в насыщенный рас-
твор карбоната натрия (20 мл), доводя рН раство-
ра до среды и экстрагировали хлороформом (3× 
10 мл), экстракт сушили MgSO4. После удаления 
растворителя осмоленный остаток обрабатыва-
ли этанолом. Выход 0.03 г (13%), т. пл. 85–87°С 
(EtOH) {т. пл. 86–86.5°С (EtOH) [19]}. ИК спектр, 
ν, см–1: 3072 ср (С–Н), 1724 с (С=О). Спектр ЯМР 
1H, δ, м. д.: 1.46 т (3H, СH3CH2O, 3J 7.1 Гц), 4.53 к 
(2H, CH2O, 3J 7.1), 9.26 с (1Н, СН). Спектр ЯМР 
13C, δС, м. д.: 14.4 (CH3), 62.5 (CH2O), 155.0 (C4), 
142.5 (C5), 159.7 (C=O). Найдено, %: С 37.84; H 
3.76; N 17.77. C5H6N2O2S. Вычислено, %: С 37.97; 
H 3.79; N 17.72.

б. Получали аналогично методике а из 0.106 г  
(0.47 ммоль) этил-2-[2-(фуран-2-илкарбонил)- 
гидразинилиден]пропаноата 2. Выход 0.04 г (40%),  
т. пл. 85–87°С (EtOH). Проба смешения с образ-
цом, полученным по методу а, депрессии темпера-
туры плавления не давала.

в. Получали аналогично методике а из 0.30 г 
(1.28 ммоль) этил-2-(2-бензоилгидразинилиден)- 
пропаноата 1. Смесь выдерживали 24 ч. Выход 
0.17 г (81%), т. пл. 85–87°С (EtOH). Проба смеше-
ния с образцом, полученным по методу а, депрес-
сии температуры плавления не давала.

г. Получали аналогично методике в из 0.30 г 
(1.27 ммоль) этил 2-[2-(пиридин-3-илкарбонил)- 
гидразинилиден]пропаноата 3. Выход 0.09 г (44%), 
т. пл. 85–87°С (EtOH). Проба смешения с образ-
цом, полученным по методу а, депрессии темпера-
туры плавления не давала.

Этил-4-формил-1Н-пиразол-3-карбоксилат 
(5). К 2.5 мл охлажденного до 0°С диметилфор-
мамида добавляли по каплям 1.1 мл (11.87 ммоль) 
хлорокиси фосфора таким образом, чтобы темпе-
ратура смеси не поднималась выше 10°С, и выдер-
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живали в течение 1 ч. Затем к реакционной массе 
добавляли 0.470 г (2.0 ммоль) этил-2-(2-бензоил-
гидразинилиден)пропаноата 1. Смесь оставляли 
до достижения комнатной температуры и выдер-
живали 4 ч при 60°С. Раствор выливали в ледяную 
крошку и добавляли NaOH до достижения pH 7, за-
тем выдерживали 5 мин при 60°С. Раствор экстра-
гировали хлороформом (30 мл) и сушили MgSO4. 
После удаления растворителя осмоленный оста-
ток обрабатывали этанолом. Выход 0.054 г (16%), 
т. пл. 139–141°С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 3217 
уш. ср (NH), 1708 оч. с (С=О), 1682 оч. с (Н–С=О). 
Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 1.45 т (3H, СH3CH2O, 3J 
7.1 Гц), 4.52 к (2H, CH2O, 3J 7.1 Гц), 8.43 с (1Н, 
СН), 10.41 с (1Н, Н–С=О), 10.78 уш. с (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13C, δC, м. д.: 14.4 (CH3), 62.5 (CH2O), 
123.4 (C4), 134.2 (C5), 141.1 (C3), 161.0 (C=O), 186.3 
(H–C=O). Найдено, %: С 50.14, H 4.81, N 14.66. 
C7H8N2O3. Вычислено, %: С 50.00, H 4.76, N 14.63.
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Ethyl 1,2,3-thiadiazole-4-carboxylate and ethyl 4-formyl-1H-pyrazole-3-carboxylate were synthesized under 
Hurd–Mori and Vilsmeier–Haack reaction conditions based on (het)aroylhydrazones of ethyl pyruvates.
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