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Многие производные 3-оксоциклоалка[c]пи-
ридинов проявляют высокую биологическую ак-
тивность. В частности, бициклические пиперази-
нопроизводные обладают антибактериальными 
[1–7], трициклические производные фуро(тиено)- 
[2,3-b]пиридинов противовирусными [8–13], про-
изводные конденсированных тетрациклических 
тиено(фуро)[2,3-d]пиримидинов антибактериаль-
ными [14–18] и противоопухолевыми [19–22], а 
пентациклические производные – нейротропными 
[23] свойствами. В связи с этим нами разработан 
более эффективный метод синтеза этих исходных 
соединений.

Ранее были синтезированы 3-оксоциклоалка- 
[c]пиридины 2 в 3 стадии: получение енаминов 
в толуоле, ацилирование енаминов в бензоле и 
циклизация дикетонов в этаноле [24–26]. В насто-
ящей работе разработан синтез целевых продуктов 

однореакторным методом, в котором вместо 3 рас-
творителей использован только бензол и реагенты 
взяты в эквимолярных количествах (схема 1).

Общий выход конечных продуктов, получен-
ных этим методом, сравним с выходами полу-
ченных соединений трехстадийным методом. 
Преимущество этого метода состоит в том, что он 
позволяет избежать некоторых трудоемких работ 
(отгонка растворителей и перегонка промежуточ-
ных продуктов), почти в 2 раза сокращает время 
синтеза целевых продуктов и значительно умень-
шает количество токсичных растворителей и реа-
гентов.

Строение полученных соединений доказано с 
помощью физико-химических методов (1H и 13C 
ЯМР, ИК-спектроскопия, элементный анализ).

1-Алкил(арил)-3-оксо-3,5,6,7-тетрагидро-
2H-циклопента[c]пиридин-4-карбонитрилы 
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2a–h и 1-алкил(арил)-3-оксо-2,3,5,6,7,8-гекса-
гидро-4-изохинолинкарбонитри-лы 2i–p (общая 
методика). При перемешивании раствор кетона 
1 (0.1 моль), морфолина (8.7 г, 0.1 моль) и ката-
литического количества TsOH в безводном бензо-
ле (100 мл) кипятили с обратным холодильником 
в течение 5 ч. После добавления триэтиламина 
(10.1 г, 0.1 моль) по каплям добавляли соответ-
ствующий ацилхлорид (0.1 моль), поддерживая 
температуру реакции при 35–40°C в течение 6 ч. 
Затем добавляли цианацетамид (8.4 г, 0.1 моль) и 
диэтиламин (7.3 г, 0.1 моль) и реакционную смесь 
кипятили с обратным холодильником в течение 
10 ч. После охлаждения выпавшие кристаллы от-
фильтровывали, промывали водой, сушили и пе-
рекристаллизовывали из ДМФА. Затем отгоняли 
маточный бензольный раствор досуха, добавляли 
диэтиловый эфир и через некоторое время снова 
отфильтровывали выпавшие кристаллы и пере-
кристаллизовывали из ДМФА.

2-Этил-3-оксо-3,5,6,7-тетрагидро-2H-цикло- 
пента[c]пиридин-4-карбонитрил (2a). Получен 
из 9.25 г пропионил хлорида. Выход 6.96 г 
(37%), т.пл. 311–313°C. ИК спектр, ν, см–1: 1639 
(C=O), 2226 (C≡N), 3141 (NH). Спектр ЯМР 1H 
(ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 1.18 т (3H, CH2CH3, 
J 7.3 Гц), 2.01–2.15 м (2H, 6-CH2), 2.43–2.54 м (2H, 
CH2CH3), 2.69 т (2H, 7-CH2, J 7.3 Гц), 2.92 т (2H, 
5-CH2, J 7.5 Гц), 12.13 уш.с (1H, NH). Спектр ЯМР 
13С (ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 12.18, 21.03, 
24.31, 27.56, 32.77, 95.59, 115.07, 118.29, 150.05, 
160.82, 167.20. Найдено, %: C 70.53; H 6.61; N 
15.13. C11H12N2O. Вычислено, %: C 70.19; H 6.43; 
N 14.88.

1-Пропил-3-оксо-3,5,6,7-тетрагидро-2H-цик- 
лопента[c]пиридин-4-карбонитрил (2b). Полу- 
чен из 10.7 г бутурил хлорида. Выход 7.88 г 
(39%), т.пл. 249–251°C. ИК спектр, ν, см–1: 1641 
(C=O), 2223 (C≡N), 3139 (NH). Спектр ЯМР 1H 
(ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 0.94 т (3H, CH2CH3, 
J 7.3 Гц), 1.52–1.69 м (2H, CH2C2H5), 2.00–2.15 
м (2H, 6-CH2), 2.38–2.51 м (2H, CH2C3H7), 2.68 т 
(2H, 7-CH2, J 7.3 Гц), 2.92 т (2H, 5-CH2, J 7.6 Гц), 
12.02 уш.с (1H, NH). Спектр ЯМР 13С (ДМСO-d6‒
CCl4, 1:3), δ, м.д.: 13.20, 21.05, 24.08, 27.86, 32.67, 
32.81, 95.72, 114.98, 118.83, 148.68, 160.80, 166.92. 
Найдено, %: C 71.63; H 7.21; N 14.09. C12H14N2O. 
Вычислено, %: C 71.26; H 6.98; N 13.85.

1-Изопропил-3-оксо-3,5,6,7-тетрагидро-2H-
циклопента[c]пиридин-4-карбонитрил (2c). По- 
лучен из 10.7 г изобутурил хлорида. Выход 7.07 г 
(35%), т.пл. 330–332°C. ИК спектр, ν, см–1: 1636 
(C=O), 2225 (C≡N), 3142 (NH). Спектр ЯМР 
1H (ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 1.25 д [6H, 
CH(CH3)2, J 7.0 Гц], 2.03‒2.14 м (2H, 6-CH2), 2.73 
т (2H, 7-CH2, J 7.3 Гц), 2.88 септет [1H, CH(CH3)2, 
J 7.0 Гц], 2.92 т (2H, 5-CH2, J 7.5 Гц), 11.83 уш.с 
(1H, NH). Спектр ЯМР 13С (ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), 
δ, м.д.: 19.33, 23.99, 28.04, 30.80, 32.75, 95.93, 
114.90, 117.32, 153.24, 161.04, 167.30. Найдено, %: 
C 71.58; H 7.17; N 14.07. C12H14N2O. Вычислено, 
%: C 71.26; H 6.98; N 13.85.

1-Бутил-3-оксо-3,5,6,7-тетрагидро-2H-цик- 
лопента[c]пиридин-4-карбонитрил (2d). Полу- 
чен из 12.1 г валерил хлорида. Выход 6.7 г 
(31%), т.пл. 240–241°C. ИК спектр, ν, см–1: 1647 
(C=O), 2228 (C≡N), 3137 (NH). Спектр ЯМР 1H 
(ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 0.93 т (3H, CH2CH3, 
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J 7.3 Гц), 1.28–1.41 м (2H, CH2CH3), 1.49–1.61 м 
(2H, CH2C2H5), 2.03–2.14 м (2H, 6-CH2), 2.43–2.49 
м (2H, CH2C3H7), 2.68 т (2H, 7-CH2, J 7.3 Гц), 
2.92 т (2H, 5-CH2, J 7.6 Гц), 12.05 уш.с (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13С (ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 
13.31, 21.67, 24.06, 27.82, 29.74, 30.63, 32.79, 95.64, 
114.96, 118.64, 148.93, 160.79, 166.90. Найдено, %: 
C 72.54; H 7.67; N 13.22. C13H16N2O. Вычислено, 
%: C 72.19; H 7.46; N 12.95.

1-Изобутил-3-оксо-3,5,6,7-тетрагидро-2H-
циклопента[c]пиридин-4-карбонитрил (2e). По- 
лучен из 12.1 г изовалерил хлорида. Выход 7.13 г 
(33%), т.пл. 230–231°C. ИК спектр, ν, см–1: 1645 
(C=O), 2221 (C≡N), 3133 (NH). Спектр ЯМР 1H 
(ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 0.99 д [6H, CH(CH3)2, 
J 6.6 Гц], 1.92–2.04 м [1Н, CH(CH3)2], 2.02–2.13 м 
(2H, 6-CH2), 2.35 д (2Н, СНCH2, J 7.4 Гц), 2.68 т 
(2Н, 7-CH2, J 7.3 Гц), 2.93 т (2H, 5-CH2, J 7.6 Гц), 
12.02 уш.c (1H, NH). Спектр ЯМР 13С (ДМСO-d6‒
CCl4, 1:3), δ, м.д.: 21.79, 24.12, 27.86, 28.21, 32.83, 
39.57, 95.80, 114.94, 119.27, 148.04, 160.71, 166.75. 
Найдено, %: C 72.50; H 7.63; N 13.17. C13H16N2O. 
Вычислено, %: C 72.19; H 7.46; N 12.95.

1-Циклогексил-3-оксо-3,5,6,7-тетрагидро-
2H-циклопента[c]пиридин-4-карбонитрил (2f). 
Получен из 14.7 г циклогексанкарбонилхлорида. 
Выход 8.72 г (36%), т.пл. 326–328°C. ИК спектр, ν, 
см–1: 1643 (C=O), 2220 (C≡N), 3141 (NH). Спектр 
ЯМР 1H (ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 1.20–1.28 м 
(3H, C6H11), 1.59–1.95 м (7H, C6H11), 2.01–2.17 м 
(2H, 6-CH2), 2.41–2.53 м (1H, CH, C6H11), 2.74 т (2H, 
7-CH2, J 7.4 Гц), 2.93 т (2H, 5-CH2, J 7.6 Гц), 11.84 
уш.с (1H, NH). Спектр ЯМР 13С (ДМСO-d6‒CCl4, 
1:3), δ, м.д.: 23.97, 24.59, 25.68, 28.21, 28.85, 32.80, 
41.13, 95.96, 114.89, 117.68, 152.40, 161.09, 167.17. 
Найдено, %: C 74.67; H 7.71; N 11.82. C15H18N2O. 
Вычислено, %: C 74.35; H 7.49; N 11.56.

1-Фенил-3-оксо-3,5,6,7-тетрагидро-2H-цик- 
лопента[c]пиридин-4-карбонитрил (2g). Полу- 
чен из 14.1 г бензоилхлорида. Выход 9.68 г (41%), 
т.пл.308–310°C. ИК спектр, ν, см–1: 1646 (C=O), 
2223 (C≡N), 3138 (NH). Спектр ЯМР 1H (ДМСO-d6‒
CCl4, 1:3), δ, м.д.: 2.01–2.12 м (2H, 6-CH2), 2.84 т 
(2H, 7-CH2, J 7.2 Гц), 3.01 т (2H, 5-CH2, J 7.5 Гц), 
7.43–2.59 м (5H, CH, C6H5), 12.17 уш.с (1H, NH). 
Найдено, %: C 76.58; H 5.29; N 12.10. C15H12N2O. 
Вычислено, %: C 76.25; H 5.12; N 11.86.

1-(2-Фурил)-3-оксо-3,5,6,7-тетрагидро-2H-
циклопента[c]пиридин-4-карбонитрил (2h). По- 
лучен из 13.0 г 2-фуроил хлорида. Выход 8.59 г 
(38%), т.пл. 356–358°C. ИК спектр, ν, см–1: 1630 
(C=O), 2220 (C≡N), 3117 (NH). Спектр ЯМР 1H 
(ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 2.10–2.21 м (2H, 
6-CH2), 2.98 т (2H, 7-CH2, J 7.7 Гц), 3.09 т (2H, 
5-CH2, J 7.4 Гц), 6.61 д.д (1H, C4

фур, J 3.6, 1.7 Гц), 
7.50 д.д (1H, C3

фур, J 3.6 Гц), 7.75 д.д (1H, C5
фур, 

J 1.7 Гц), 12.01 уш.с (1H, NH). Спектр ЯМР 13С 
(ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 24.11, 30.40, 32.81, 
95.82, 112.81, 114.64, 115.79, 118.38, 134.73, 145.87, 
146.57, 160.46, 168.92. Найдено, %: C 69.34; H 
4.66; N 12.63. C13H10N2O2. Вычислено, %: 69.02; 
H 4.46; N 12.38.

1-Метил-3-оксо-2,3,5,6,7,8-гексагидроизо- 
хинолин-4-карбонитрил (2i). Получен из 7.85 г 
ацетил хлорида. Выход 7.53 г (40%), т.пл. > 360°C. 
ИК спектр, ν, см–1: 1635 (C=O), 2224 (C≡N), 3129 
(NH). Спектр ЯМР 1H (ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, м.д.: 
1.61–1.79 м (4H, 6,7-CH2), 2.28 с (3H, CH3), 2.41–
2.58 м (2H, 8-CH2), 2.73–2.81 м (2H, 5-CH2), 12.32 
уш.c (1H, NH). Спектр ЯМР 13С (ДМСO-d6‒CCl4, 
1:3), δ, м.д.: 16.49, 20.94, 21.45, 23.35, 28.76, 98.44, 
112.23, 115.30, 148.85, 158.88, 159.62. Найдено, %: 
C 70.56; H 6.56; N 15.15. C11H12N2O. Вычислено, 
%: C 70.19; H 6.43; N 14.88.

1-Этил-3-оксо-2,3,5,6,7,8-гексагидроизохи- 
нолин-4-карбонитрил (2j). Получен из 9.25 г 
пропионил хлорида. Выход 6.87 г (34%), т.пл. > 
360°C. ИК спектр, ν, см–1: 1641 (C=O), 2222 (C≡N), 
3137 (NH). Спектр ЯМР 1H (ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), 
δ, м.д.: 1.23 т (3H, CH2CH3, J 7.4 Гц), 1.72–1.78 м 
(4H, 6,7-CH2), 2.43–2.60 м (2H, 8,5-CH2), 2.81–2.93 
м (2H, CH2CH3, J 7.4 Гц), 12.17 уш.с (1H, NH). 
Найдено, %: C 71.60; H 7.19; N 14.09. C12H14N2O. 
Вычислено, %: C 71.26; H 6.98; N 13.85.

1-Пропил-3-оксо-2,3,5,6,7,8-гексагидроизо- 
хинолин-4-карбонитрил (2k). Получен из 10.7 г 
бутурил хлорида. Выход 8.43 г (39%), т.пл. 256–
258°C. ИК спектр, ν, см–1: 1646 (C=O), 2221 
(C≡N),3135 (NH). Спектр ЯМР 1H (ДМСO-d6‒
CCl4, 1:3), δ, м.д.: 0.94 т (3H, CH2CH3, J 7.4 Гц), 
1.45–1.62 м (2H, CH2CH3, J 7.4 Гц), 1.64–1.81 м 
(4H, 6,7-CH2), 2.41–2.58 м (4H, 8-CH2, CH2C2H5), 
2.75–2.81 м (2H, 5-CH2), 12.21 уш.c (1H, NH). 
Спектр 13C ЯМР (75 МГц, ДМСО-d6–CCl4, 1:3), 
δ, м.д.: 13.36, 21.00, 21.13, 22.00, 23.05, 28.81, 
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31.57, 99.27, 111.52, 114.96, 151.93, 159.01, 159.63. 
Найдено, %: C 72.50; H 7.63; N 13.17. C13H16N2O. 
Вычислено, %: C 72.19; H 7.46; N 12.95.

1-Изопропил-3-оксо-2,3,5,6,7,8-гексагидро- 
изохинолин-4-карбонитрил (2l). Получен из 
10.7 г изобутурил хлорида. Выход 8.00 г (37%), 
т.пл. > 360°C. ИК спектр, ν, см–1: 1634 (C=O), 2220 
(C≡N), 3142 (NH). Спектр ЯМР 1H (ДМСO-d6‒
CCl4, 1:3), δ, м.д.: 1.24 д [6H, CH(CH3)2, J 6.9 Гц], 
1.72–1.78 м (4H, 6,7-CH2), 2.76–2.82 м (2H, 8-CH2), 
2.92–2.98 м (2H, 5-CH2), 3.11 септет [1H, CH(CH3)2, 
J 7.0 Гц], 11.82 уш.с (1H, NH). Найдено, %: C 
72.52; H 7.65; N 13.20. C13H16N2O. Вычислено, %: 
C 72.19; H 7.46; N 12.95.

1-Бутил-3-оксо-2,3,5,6,7,8-гексагидроизохи- 
нолин-4-карбонитрил (2m). Получен из 12.1 г 
валерил хлорида. Выход 6.91 г (30%), т.пл. 241–
243°C. ИК спектр, ν, см–1: 3355, 3120 (NH), 2222 
(C≡N), 1645 (C=O). Спектр ЯМР 1H (ДМСO-d6‒
CCl4, 1:3), δ, м.д.: 0.97 т (3H, CH2CH3, J 7.4 Гц), 
1.31–1.57 м (4H, CH2CH2CH3), 1.68–1.74 м (4H, 6,7-
CH2), 2.35–2.51 м (4H, 8-CH2, CH2C3H7), 2.72–2.80 
м (2H, 5-CH2), 12.21 уш.с (1H, NH). Найдено, %: C 
73.39; H 8.11; N 12.43. C14H18N2O. Вычислено, %: 
73.01; H 7.88; N 12.16.

1-Изобутил-3-оксо-2,3,5,6,7,8-гексагидроизо- 
хинолин-4-карбонитрил (2n). Получен из 12.1 г 
изовалерил хлорида. Выход 7.60 г (33%), т.пл. 248–
250°C. ИК спектр, ν, см–1: 1651 (C=O), 2215 (C≡N), 
3138 (NH). Спектр ЯМР 1H (ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), 
δ, м.д.: 0.94 д [6H, CH(CH3)2, J 6.7 Гц], 1.67–1.81 
м (4H, 6,7-CH2), 1.89–2.04 м [1H, CH(CH3)2], 2.41 
д (2H, CHCH2, J 7.4 Гц), 2.42–2.48 м (2H, 8-CH2), 
2.76–2.82 м (2H, 5-CH2), 12.19 уш.с (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13C (75 МГц, ДМСО-d6–CCl4, 1:3), 
δ, м.д.: 20.98, 21.79, 21.91, 23.44, 27.74, 28.81, 
38.21, 99.35, 112.20, 114.94, 151.23, 158.97, 159.59. 
Найдено, %: C 73.30; H 8.03; N 12.38. C14H18N2O. 
Вычислено, %: 73.01; H 7.88; N 12.16.

1-(2-Фенил)-3-оксо-2,3,5,6,7,8-гексагидроизо- 
хинолин-4-карбонитрил (2o). Получен из 14.1 г 
бензоилхлорида. Выход 9.76 г (39%), т.пл. > 360°C. 
ИК спектр, ν, см–1: 1643 (C=O), 2226 (C≡N), 3129 
(NH). Спектр ЯМР 1H (ДМСO-d6‒CCl4, 1:3), δ, 
м.д.: 1.59–1.81 м (4H, 6,7-CH2), 2.82–2.93 м (4H, 
5,8-CH2), 7.41–2.57 м (5H, CH, C6H5), 12.22 уш.с 
(1H, NH). Спектр 13C ЯМР (75 МГц, ДМСО–CCl4, 

1:3), δ, м.д.: 20.90, 21.93, 25.00, 28.77, 100.39, 
113.16, 115.13, 127.99, 127.98, 128.40, 129.26, 
132.62, 149.56, 159.52. Найдено, %: C 77.15; H 
5.86; N 11.45. C16H14N2O. Вычислено, %: 76.78; H 
5.64; N 11.19.

1-(2-Фурил)-3-оксо-2,3,5,6,7,8-гексагидро- 
изохинолин-4-карбонитрил (2p). Получен из 
13.0 г 2-фуроил хлорида. Выход 8.41 г (35%), т.пл. 
330–332°C. ИК спектр, ν, см–1: 1647 (C=O), 2222 
(C≡N), 3135 (NH). Спектр ЯМР 1H (ДМСO-d6‒
CCl4, 1:3), δ, м.д.: 1.71–1.85 м (4H, 6,7-CH2), 
2.70–2.94 м (4H, 5,8-CH2), 6.61 д.д (1H, C4

фур, J 3.5, 
1.8 Гц), 7.22 д.д (1H, C3

фур, J 3.5, 0.8 Гц), 7.74 д.д 
(1H, C5

фур, J 1.8, 0.8 Гц), 11.95 уш.с (1H, NH). 
Спектр ЯМР 13C (75 МГц, ДМСО–CCl4, 1:3), δ, 
м.д.: 20.59, 21.75, 25.16, 29.19, 112.49, 115.66, 
116.02, 145.84, 159.59. Найдено, %: C 70.31; H 
5.21; N 11.89. C14H12N2O2. Вычислено, %: 69.99; 
H 5.03; N 11.66.

Спектры ЯМР 1Н и 13С сняты на приборе 
Varian Mercury 300 VX (США) с частотой 300 и 
75 МГц, соответственно, внутренний стандарт – 
ТМС. ИК спектры записаны на спектрометре 
Nicolet Avatar 330-FT-IR (США) в вазелиновом 
масле. Элементный анализ выполнен на приборе 
Коршуна–Климовой (C и H) и методом Дюма–
Прегля (N). Температуру плавления определяли на 
микронагревательном столике Boëtius. Реактивы 
были приобретены у компании Sigma-Aldrich и 
использованы без очистки.

ВЫВОДЫ
Предложенный способ – весьма эффективный 

и практичный метод для синтеза 3-оксоциклоал-
ка[c]пиридинов 2.
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One-pot Synthesis of 3-Oxocycloalka[c]pyridines
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A new and efficient “one-pot” synthesis method for the preparation of 3-oxocycloalka[c]pyridines has been 
developed. The advantage of this method is a reduction in the synthesis time and a decrease in the amount of 
solvents and reagents.
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