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AC-300 (300 МГц) в ДМСО-d6, внутренний стан-
дарт — Me4Si; масс-спектры — на приборе LKB 
9000, энергия ионизирующих электронов 70 эВ. 
Элементный анализ проводили на приборе Carlo 
Erba NA 1500.

Исходные метилэтоксикарбонилнафтиридины 
1a-f получали по описанной ранее методике [5—7].

Синтез (Е)-2-(2-диметиламино-1-винил)-3-
метоксикарбонил-6-R-5,6-дигидро[1,6]нафти-
ридин-5-онов 3a-f (общая методика). Смесь 5 
ммоль соответствующего2-метил-3-этокси-6-R-
карбонилнафтиридина 1, 5.5 ммоль диметилацета-
ля диметилформамида (2) в 3 мл ДМФА кипятили 
2—3 часа. Реакционную массу охлаждали, при-
бавляли 3 мл изопропилового спирта и оставляли 
на сутки. Выпавший осадок отфильтровывали, 
промывали изопропиловым спиртом и перекри-
сталлизовывали из смеси изопропиловый спирт-
ДМФА.

(Е)-2-(2-диметиламино-1-винил)-3-мето-
ксикарбонил-6-фенил-5,6-дигидро[1,6]нафти-
ридин-5-он 3a. Выход 69%, т.пл. 189—191 °C. 
Найдено (%): C, 68.90; H, 5.55; N, 12.31. C20H19N3O3. 
Вычислено (%): C, 68.75; H, 5.48; N, 12.03. Спектр 
ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 2.49(с, 3Н, N(CH3)), 2.89 (с, 
3Н, N(CH3)); 3.88 (с, 3Н, OCH3); 6.32 (д, 1Н, СНви-
нил, J = 12); 6.41 (д, 1 Н, СНпиридинон., J = 8); 
7.35—7.55 (м, 6Н: 5Н, СНаром. + 1H, СНпириди-
нон.); 8.10 (д, 1 Н, СНвинил, J = 12); 8.75 (с, 0.95Н, 
СН пирид.). Масс-спектр, m/z 349 [M]+.

ВВЕДЕНИЕ
Ранее показано, что вицинальные метилалкок-

сиксикарбонилпиридины и метилалкоксикарбонил-
пиримидины являются удобными строительными 
блоками для аннелирования пиридинового цикла. 
Так 6-метил-2,4-диметокси-5-метоксикарбонил-
пиримидин циклизуется с основаниями Шиффа в 
тетрагидропиридопиримидины, обработка которых 
N-бромсукцинимидом дает дигидропиридопири-
мидиноны [1]. Подобный синтетический подход 
применен для получения 6-R-4-амино-7-гидрокси-
2-фенилпиридо[4,3-d]пиримидин-5-онов [2]. Ана-
логичный прием с применением диметилацеталя 
диметилформамида и первичных аминов, позво-
ляющий аннелировать пиридиновый цикл, разра-
ботан для производных 7-метил-2-фенил-6-
этоксикарбонил пиразолопиримидинов [3], 
7-метил-6-этоксикарбонил[1,2,4]триазоло[1,5-а]
пиримидинов и 4-метил-5-этоксикарбонилпи-
римидинов [4, 5], а так же для 2,6-диметил-3,5-
диэтоксикарбонил пиридина [6, 7].

МЕТОДИКА ЭКСПЕРИМЕНТА
Контроль за ходом реакций и индивидуально-

стью синтезированных веществ осуществляли 
методом ТСХ на пластинах Silufol UV-254. Спек-
тры ЯМР 1Н регистрировали на приборе Bruker 
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(Е)-2-(2-диметиламино-1-винил)-3-метокси-
карбонил-6-(2-метоксифенил)-5,6-дигидро[1,6]
нафтиридин-5-он 3b. Выход 47%, т.пл. 193—
195 °C. Найдено (%): C, 66.71; H, 5.54; N, 11.12. 
C21H21N3O4. Вычислено (%): C, 66.48; H, 5.58; N, 
11.07. Спектр ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 2.55(с, 3Н, 
N(CH3)); 3.12 (с, 3Н, N(CH3)); 3.81 (с, 3Н, OCH3); 
3.88 (с, 3Н, OCH3); 6.31 (д, 1Н, СНвинил, J = 12); 
6.39 (д, 1Н, СН пиридинон., J = 8); 7.01—7.29 (м, 
4Н: 3Н, СНаром. + 1Н, СH пиридинон.); 7.41 (т, 1Н, 
СН аром., J = 9); 8.19 (д, 1Н, СНвинил, J = 12); 8.74 
(с, 0.96 Н, СНпирид.). Масс-спектр, m/z 379 [M]+.

6-(2-хлорфенил)-(Е)-2-(2-диметиламино-1-
винил)-3-метоксикарбонил-5,6-дигидро[1,6]
нафтиридин-5-он 3c. Выход 58%, т.пл. 198—
200 °C. Найдено (%): C, 62.14; H, 4.77; N, 11.01. 
C20H18ClN3O3. Вычислено (%): C, 62.58; H, 4.73; N, 
10.95. Спектр ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 2.89(с, 3Н, 
N(CH3));, 3.19 (с, 3Н, N(CH3)); 3.89 (с, 3Н, OCH3); 
6.32 (д, 1Н, СНвинил, J = 12); 6.41 (д, 1Н, СН пири-
динон., J = 8); 7.22 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 
7.38—7.50 (м, 3Н, СНаром.); 7.59 (т, 1Н, СНаром., 
J = 9); 8.10 (д, 1Н, СНвинил, J = 12); 8.74 (с, 0.95 Н, 
СНпирид.). Масс-спектр, m/z 383 [M]+.

6-[2-(3,4-диметоксифенил)этил]-(Е)-2-(2-
диметиламино-1-винил)-3-метоксикарбонил-
5,6-дигидро[1,6]нафтиридин-5-он 3d. Выход 
72%, т.пл. 124—126 °C. Найдено (%): C, 65.52; H, 
6.19; N, 9.63. C24H27N3O5. Вычислено (%): C, 65.89; 
H, 6.22; N, 9.60. Спектр ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 2.87 
(т, 2Н, СН2, J = 10); 2.97(с, 3Н, N(CH3)); 3.05 (с, 3Н, 
N(CH3)); 3.71 (c, 3Н, OCH3); 3.79 (c, 3Н, OCH3); 
3.87 (c, 3Н, OCH3); 4.05 (т, 2Н, СН2, J = 10); 6.21 (д, 
1Н, СНпиридинон., J = 8); 6.29 (д, 1Н, СНвинил, 
J = 12); 6.64—6.80 (м, 3Н, СНаром.); 7.25 (д, 1Н, 
СНпиридинон., J = 8); 8.05 (д, 1Н, СНвинил, J = 12); 
8.73 (с, 0.96 Н, СНпирид.). Масс-спектр, m/z 437 
[M]+.

(Е)-2-(2-диметиламино-1-винил)-3-мето-
ксикарбонил-6-(пиридин-2-илметил)-5,6-
дигидро[1,6]нафтиридин-5-он 3e. Выход 85%, 
т.пл. >200 °C (возг.). Найдено (%): C, 65.25; H, 5.51; 
N, 15.43. C20H20N4O3. Вычислено (%): C, 65.92; H, 
5.53; N, 15.37. Спектр ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 2.75(с, 
3Н, N(CH3)); 3.09 (с, 3Н, N(CH3)); 3.87 (с, 3Н, 
OCH3); 5.18 (с, 2Н, СН2); 6.27 (д, 1Н, СНвинил, 
J = 12); 6.39 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 7.21 (т, 
1Н, СНпирид., J = 12); 7.28 (д, 1Н, СНпирид., J = 8); 
7.55 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 7.69 (т, 1Н, СНпи-
рид., J = 12); 8.05 (д, 1Н, СНвинил, J = 12); 8.47 (д, 
0.96 Н, СНпирид., J = 4); 8.73 (с, 1Н, СН пирид.). 
Масс-спектр, m/z 364 [M]+.

6-циклопентил-(Е)-2-(2-диметиламино-1-
винил)-3-метоксикарбонил-5,6-дигидро[1,6]
нафтиридин-5-он 3f. Выход 54%, т.пл. 189—
190 °C. Найдено (%): C, 66.95; H, 6.75; N, 12.28. 
C19H23N3O3. Вычислено (%): C, 66.84; H, 6.79; N, 
12.31. Спектр ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 1.65—2.30 (м, 
8Н, 4СН2); 2.88(с, 3Н, N(CH3)); 3.10 (с, 3Н, N(CH3)); 
3.91 (с, 3Н, OCH3); 5.17—5.33 (м, 1Н, NСН,); 6.35 
(д, 1Н, СНвинил, J = 12); 6.63 (д, 1Н, СНпиридинон., 
J = 8); 7.51 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 8.18 (д, 1Н, 
СНвинил, J = 12); 8.72 (с, 0.95 Н, СНпирид.). Масс-
спектр, m/z 341 [M]+.

Синтез 1,2,8,9-тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]
нафтиридин-1,9-дионов 5a-h (общая методика). 
Смесь 5 ммоль соответствующего (Е)-2-(2-
диметиламино-1-винил)-3-метоксикарбонил-6-R-
5,6-дигидро[1,6]нафтиридин-5-она 3, 5,5 ммоль 
соответствующего амина 4 в 2 мл уксусной кислоты 
кипятили в течение 30 мин. Выпавший при охлаж-
дении осадок соединения 5 отфильтровывали, про-
мывали изопропиловым спиртом и перекристалли-
зовывали из смеси изопропиловый спирт-ДМФА.

2-(2-фенилэтил)-8-фенил-1,2,8,9-тетра-
гидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-1,9-дион 5a. 
Выход 55%, т.пл. 174—176 °C. Найдено (%): C, 
75.98; H, 4.84; N, 10.62. C25H19N3O2. Вычислено (%): 
C, 76.32; H, 4.87; N, 10.68. Спектр ЯМР1Н (δ, м.д., 
J/Гц): 3.67 (т, 2Н, СН2, J = 10); 4.19 (т, 2Н, СН2, 
J = 10); 6.68 (д, 1Н, СН пиридинон., J = 8); 6.77 (д, 
1Н, СНпиридинон., J = 8); 7.43—7.68 (м, 10Н, СНа-
ром.); 7.81 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 7.89 (д, 1Н, 
СНпиридинон., J = 8); 9.27 (с, 0.85 Н, γ-СНпирид.). 
Масс-спектр, m/z 393 [M]+.

2-(2-метоксифенил)-8-(2-фенилэтил)-1,2,8,9-
тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-1,9-
дион 5b. Выход 69%, т.пл. >110 °C (разл.). Найде-
но (%): C, 73.36; H, 5.02; N, 9.97. C26H21N3O3. Вы-
числено (%): C, 73.74; H, 5.00; N, 9.92. Спектр 
ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 3.82 (с, 3Н, OCH3); 4.01 (т, 
2Н, СН2, J = 10); 4.22 (т, 2Н, СН2, J = 10); 6.58 (д, 1Н, 
СНпиридинон., J = 8); 6.70 (д, 1Н, СН пиридинон., 
J = 8); 7.05—7.37 (м, 9Н, СНаром.); 7.55 (д, 1Н, 
Нпиридинон., J = 8); 7.65 (д, 1Н, СНпиридинон., 
J = 8); 9.30 (с, 0.87 Н, γ-СНпирид.). Масс-спектр, 
m/z 423 [M]+.

2-(2-хлорфенил)-8-(2-гидроксиэтил)-1,2,8,9-
тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-1,9-
дион 5c. Выход 88%, т.пл. 164—166 °C. Найдено (%): 
C, 62.35; H, 3.86; N, 11.46. C19H14ClN3O3. Вычислено 
(%): C, 62.05; H, 3.84; N, 11.42. Спектр ЯМР1Н (δ, 
м.д., J/Гц): 3.71 (т, 2Н, СН2, J = 10); 4.09 (т, 2Н, СН2, 
J = 10); 5.79 (т, 1Н, ОН, J = 10); 6.67 (д, 1Н, СНпири-
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Синтез 1,2,8,9-тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-1,9-дионов на основе вицинальных...

динон., J = 8); 6.77 (д, 1Н, СН пиридинон., J = 8); 
7.50—7.70 (м, 5Н: 4Н, СНаром. + 1Н, СНпириди-
нон.); 7.76 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 9.29 (с, 0.85 
Н, γ-СНпирид.). Масс-спектр, m/z 367 [M]+.

2-(2-хлорфенил)-8-(пиридин-2-илметил)-
1,2,8,9-тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафти-
ридин-1,9-дион 5d. Выход 75%, т.пл. 193—195 °C. 
Найдено (%): C, 66.31; H, 3.62; N, 13.58. 
C23H15ClN4O2. Вычислено (%): C, 66.59; H, 3.64; N, 
13.51. Спектр ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 5.31 (с, 2Н, 
СН2); 6.72 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 6.80 (д, 1Н, 
СНпиридинон., J = 8); 7.25 (т, 1Н, СНаром., J = 9); 
7.35—7.75 (м, 7Н: 3Н, СНаром. + 3H, СНпирид. + 
1Н, СНпиридинон.); 7.90 (д, 1Н, СНпиридинон., 
J = 8); 8.50 (д, 0.88 Н, γ-СНпирид., J = 4); 9.37 (с, 1Н, 
СНпирид.). Масс-спектр, m/z 414 [M]+.

2-(2-(3,4-диметоксифенил)-этил)-8-(2-гидр-
оксиэтил)-1,2,8,9-тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]
нафтиридин-1,9-дион 5e. Выход 86%, т.пл. 174—
176 °C. Найдено (%): C, 66.79; H, 5.53; N, 10.00. 
C23H23N3O5. Вычислено (%): C, 66.55; H, 5.50; N, 
9.97. Спектр ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 2.95 (т, 2Н, СН2, 
J = 10); 3.67—3.75 (м, 8Н: 6Н, 2ОСН3 + 2Н, СН2); 
4.05 (т, 2Н, СН2, J = 10); 4.18 (т, 2Н, СН2, J = 10); 4.79 
(т, 1Н, ОН, J = 10); 6.54 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 
6.61 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 6.68—6.81 (м, 
3Н, СНаром.); 7.58 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 
7.72 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 9.30 (с, 0.90 Н, 
γ-СНпирид.). Масс-спектр, m/z 421 [M]+.

2-(пиридин-3-ил)-8-(пиридин-2-илметил)-
1,2,8,9-тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафти-
ридин-1,9-дион 5f. Выход 80%, т.пл. 203—205 °C. 
Найдено (%): C, 69.07; H, 4.01; N, 18.44. C22H15N5O2. 
Вычислено (%): C, 69.28; H, 3.96; N, 18.36. Спектр 
ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 5.23 (с, 2Н, СН2); 6.72 (д, 1Н, 
СНпиридинон., J = 8); 6.80 (д, 1Н, СНпиридинон., 
J = 8); 7.31 (т, 1Н, СНпирид., J = 10); 7.45 (т, 1Н, 
СНпирид., J = 10); 7.80 (д, 1Н, СНпирид., J = 9); 
7.91—8.07 (м, 3Н: 2Н, СНпирид. + 1Н, СНпириди-
нон.); 8.16 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 8.45—8.70 

(м, 3Н, СНпирид.); 9.35 (с, 0.83 Н, СН γ-пирид.). 
Масс-спектр, m/z 381 [M]+.

2-циклопентил-8-(2-метоксиэтил)-1,2,8,9-
тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-1,9-
дион 5g. Выход 47%, т.пл. 100—102 °C. Найдено 
(%): C, 67.75; H, 6.27; N, 12.33. C19H21N3O3. Вы-
числено (%): C, 67.24; H, 6.24; N, 12.38. Спектр 
ЯМР1Н (δ, м.д., J/Гц): 1.66—2.18 (м, 8Н, 4СН2); 3.30 
(с, 3Н, ОСН3); 3.65 (т, 2Н, СН2, J = 10); 4.15 (т, 2Н, 
СН2, J = 10); 5.17—5.30 (м, 1Н, NСН); 6.59 (д, 1Н, 
СНпиридинон., J = 8); 6.68 (д, 1Н, СНпиридинон., 
J = 8); 7.68 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 7.77 (д, 1Н, 
СНпиридинон., J = 8); 9.29 (с, 0.83 Н, γ-СНпирид.). 
Масс-спектр, m/z 339 [M]+.

2-циклопентил-8-(3-метоксипропил)-1,2,8,9-
тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-1,9-
дион 5h. Выход 41%, т.пл. 91—93 °C. Найдено (%): 
C, 67.45; H, 6.58; N, 11.94. C20H23N3O3. Вычислено 
(%): C, 67.97; H, 6.56; N, 11.89. Спектр ЯМР1Н (δ, 
м.д., J/Гц): 1.67—2.17 (м, 10Н, 5СН2); 3.29 (с, 3Н, 
ОСН3); 3.39 (т, 2Н, СН2, J = 10); 4.05 (т, 2Н, СН2, 
J = 10); 5.16—5.29 (м, 1Н, NСН); 6.61 (д, 1Н, СНпи-
ридинон., J = 8); 6.67 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 
7.70 (д, 1Н, СНпиридинон., J = 8); 7.75 (д, 1Н, СНпи-
ридинон., J = 8); 9.28 (с, 0.87 Н, γ-СНпирид.). Масс-
спектр, m/z 353 [M]+.

ОБСУЖДЕНИЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Аннелирование пиридинового цикла к 

2,6-диметил-3,5-диэтоксикарбонилпиридину при-
водит к 2-метил-3-этоксикарбонил-5,6-дигидро[1,6]
нафтиридин-5-онам 1a-f, на основе которых в на-
стоящей работе был разработан способ синтеза 
1,2,8,9-тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-
1,9-дионов 5a-h, представляющий по своей сути 
аннелирование еще одного пиридинового кольца 
по тому же синтетическому сценарию (схема 1).

Установлено, что оптимальными условиями для 
проведения первой стадии — синтеза (Е)-2-(2-
диметиламино-1-винил)-3-метоксикарбонил-6-R-
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R = Ph (1a, 3a, 5a), 2-CH3OC6H4 (1b, 3b, 5b), 2-Cl-C6H4 (1c, 3c, 5c, 5d), 3,4-диCH3O-C6H3CH2CH2 (1d, 3d, 5e), пиридин-
2-илметил (1e, 3e, 5f), циклопентил (1f, 3f, 5g, 5h)
1R = PhCH2CH2 (4a, 5a, 5b), HOCH2CH2 (4b, 5c, 5e), пиридин-2-илметил (4c, 5d), пиридин-3-ил (4d, 5f), CH3OCH2CH2 
(4e, 5g), CH3OCH2CH2CH2 (4f, 5h)

Схема 1. Синтез 1,2,8,9-тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-1,9-дионов
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5,6-дигидро[1,6]нафтиридин-5-онов 3a-f — являет-
ся кипячение смеси реагентов в ДМФА. Как оказа-
лось, этоксикарбонильная группа в данных услови-
ях претерпевает переэтерификацию в метоксикар-
бонильную. 2-(2-Диметиламино-1-винил)-3-
метоксикарбонил-6-R-5,6-дигидро[1,6]нафти-
ридин-5-оны 3a-f представляют собой желтые 
кристаллические вещества, малорастворимые в 
спиртах и углеводородах, хорошо растворимые в 
хлороформе и ДМФА. Их спектры ЯМР1Н в отличие 
от исходных 2-метил-3-этоксикарбонил-5,6-
дигидро[1,6]нафтиридин-5-онов 1a-f не содержат 
сигналов протонов этокси и метильных групп, а 
характеризуются сигналами виниловых протонов 
в виде двух дублетов при 6.27—6.35 м.д. и 8.05—
8.19 м.д., а также синглетными сигналами протонов 
метокси и диметиламиногрупп. Константы спин-
спинового взаимодействия виниловых протонов (12 
Гц) свидетельствуют в пользу транс-конфи гурации 
соединений 3a-f. Масс-спектры характеризуются 
наличием соответствующих молекулярных ионов.

Найдено, что при действии первичных аминов 
на енамины 3a-с, 3e, 3f в среде кипящего диметил-
мормамида образуются 1,2,8,9-тетрагидро-
пиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-1,9-дионы 5a-e, 5g, 
5h с умеренными (30—35% выходами). Попытка 
ввести в данное взаимодействие гетроциклический 
амин — 3-аминопиридин — не увенчалась успехом. 
Однако при использовании ледяной уксусной кис-
лоты в качестве среды для реакции удалось полу-
чить 2-(пиридин-3-ил)-8-(пиридин-2-илметил)-
1,2,8,9-тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-
1,9-дион 5f с выходом 80%. Более того, применение 
в качестве растворителя уксусной кислоты позво-
лило сократить время реакции и значительно по-
высить выход соединений 5a-h. Спектры ЯМР1Н 
1,2,8,9-тетрагидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-
1,9-дионов 5a-h характеризуются наличием четы-
рех сигналов пиридиноновых протонов в виде 

дублетов, кроме того интенсивность γ-пиридинового 
протона для соединений 3a-f и 5a-h занижена, что 
можно объяснить экранирующим эффектом со-
седних карбонильных групп.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Предложенный способ синтеза 1,2,8,9-тетра-

гидропиридо[4,3-b][1,6]нафтиридин-1,9-дионов 
5a-h открывает подходы к синтезу комбинаторных 
библиотек этих соединений, как видно из схемы 1 
в реакцию с енаминами 3 можно вводить алифати-
ческие, ароматические и гетероциклические амины.
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