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Конденсацией цианотиоацетамида с ацетальдегидом и 1-(проп-1-ен-2-ил)пиперидином синтези-
рован 4,6-диметил-2-тиоксо-1,2-дигидропиридин-3-карбонитрил, при алкилировании котрого 
алкилгалогенидами получены замещенные 2-алкилсульфанил-4,6-диметилпиридин-3-карбонитрилы, 
(3-амино-4,6-диметилтиено[2,3-b]пиридин-2-ил)(4-циклогексилфенил)метанон и 2,2'-[этан-1,2-ди-
илбис(сульфандиил)]бис(4,6-диметилпиридин-3-карбонитрил). 
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Алкилзамещенные 2-оксо(тиоксо)-1,2-дигидро-
пиридины известны в качестве биологически актив-
ных соединений, обладающих противоопухолевым  
[1, 2], анти-ВИЧ [3–5] и антидиабетическим [6]  
действием. Пригодны они и для лечения болезней 
Паркинсона [7] и Альцгеймера [8]. Всё это стиму-
лирует разработку новых методов синтеза указан-
ного выше класса органических соединений и  
изучение их химико-биологических свойств. 

В продолжение исследований по разработке  
методов синтеза алкилзамещенных пиридинхалько-
генонов исходя из алифатических альдегидов [9–12] 
мы изучили трехкомпонентную конденсацию  
цианотиоацетамида 1, ацетальдегида 2 и 1-(проп-1-
ен-2-ил)пиперидина 3 в абсолютном этаноле при 
20°С. Продуктом данной реакции является 4,6-ди-
метил-2-тиоксо-1,2-дигидропиридин-3-карбонитрил 4, 
полученный ранее конденсацией ацетилацетона с 
цианотиоацетамидом [13], а также по реакции  
Михаэля, протекающей по типу обмена метилено-
выми компонентами, – из 2-циано-2-циклогексил-
идентиоацетамида и ацетилацетона [14]. 

Логично предположить образование в качестве 
интермедиата в данной конденсации алкена Кнёве-
нагеля А, алкилирующего енамин 3 по Сторку [15] 
до соответствующего аддукта Б. Последний в усло-
виях реакции претерпевает внутримолекулярное 
переаминирование [16], в результате чего формиру-
ется тетрагидропиридиновый цикл В, дегидрирую-
щийся, вероятно, кислородом воздуха до замещен-
ного 1,2-дигидропиридина 4. 

Химические превращения подтверждают строе-

ние соединения 4. Его алкилирование алкилгалоге-
нидами 5a–n в ДМФА в присутствии водного рас-
твора KОН приводит к образованию тиоэфиров 6a–n, 
что соответствует общим закономерностям химии  
2-тиоксо-3-цианопиридинов [17–19]. 

Использование в качестве алкилирующего сред-
ства α-бромкетона 7 привело к образованию 4,6-ди-
метил-2-(4-циклогексилбензоил)тиено[2,3-b]пири-
дин-3-амина 8 вследствие легкой внутримолекулярной 
циклизации интермедиата 6, что характерно для 
замещенных пиридинов с вицинальным расположе-
нием алкилсульфанильной и нитрильной групп 
[20–22]. На основе тиенопиридина 8 возможно  
создание препаратов с антистрессовой [23] и анти-
бактериальной [24] активностью. 

Применение в качестве алкилирующего средства 
двукратного недостатка 1,2-дибромэтана 9 позволяет 
синтезировать 2,2-[этан-1,2-диилбис(сульфандиил)]-
бис(4,6-диметилпиридин-3-карбонитрил) 10. 

Спектральными методами подтверждено строе-
ние соединений 6a–n, 8, 10. В спектрах ЯМР 1Н 
присутствуют сигналы протонов метильных групп 
в виде синглетов в характерной области δ (см. экс-
периментальную часть), а также сигнал протона Н5 
пиридинового ядра при δ 6.81‒7.12 м.д. В спектрах 
ЯМР 1Н тиоэфиров 6a–n сигналы протонов фраг-
мента SCH2 проявляются в виде синглета при δ 4.01‒
4.76 м.д., который отсутствует в спектре соединения 8. 
Вместо него присутствует сигнал протонов амино-
группы в виде уширенного синглета при δ 7.99 м.д., 
что характерно для таких систем [25–27]. В ИК 
спектрах соединений, кроме тиенопиридина 8, на-
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блюдается характеристическая полоса поглощения 
валентных колебаний сопряженной цианогруппы 

при 2214‒2225 см–1, а также группы C=О при 1695‒
1714 см–1. 

5, 6, Hlg = Br, R = BuOCOCH2 (a), 2-(кумарин-3-ил)-2-оксоэтил (b), 3,4-(ОН)2С6Н3СОСН2 (c), 4-FC6H4COCH2 (d), (2-оксо- 

2-тиофен-2-ил)этил (e), PhСOСН2 (f), PhС(O)CНСНМе2 (g), 2-МеC6H4CH2 (h), НС≡СCH2 (i), 2-ClC6H4CH2 (j); Hlg = Cl,  

(Ме)2СНОСОCH2 (k), PrOCOCH2 (l), PhCH2 (m), PhСНC(O)NH2 (n). 

 
Экспериментальная часть 

 
ИК спектры получали на спектрометре ИКС-40 в 

вазелиновом масле. Спектры ЯМР 1Н регистрирова-
ли на приборе Varian Mercury-400 (400.397 МГц) в 
ДМСО-d6, ТМС ‒ внутренний стандарт. Хромато-
масс-спектры записывали на приборе Agilent 1100 
Series с селективным детектором Agilent LS/MSDSL, 
образец вводили в матрице CF3COOH, ионизация 
электронным ударом (70 эВ). Элементный анализ 
проводили на приборе Perkin Elmer CHN-analyser. 
Температуры плавления определяли на блоке Коф-
лера. Ход реакций и чистоту полученных соедине-
ний контролировали методом ТСХ на пластинах 
Silufol UV-254 в системе ацетон‒гексан, 3:5, про-
явители – пары иода и УФ облучение. 

4,6-Диметил-2-тиоксо-1,2-дигидропиридин-3-
карбонитрил (4). Смесь 0.6 мл (10 ммоль) свежепе-
регнанного ацетальдегида 2, 1.0 г (10 ммоль) циано-
тиоацетамида 1 и 1 капли N-метилморфолина в 
20 мл абсолютного этанола при 20°С перемешивали 
20 мин, прибавляли 1.3 г (10 ммоль) енамина 3, пе-

 

 

ремешивали 1 ч и оставляли на 24 ч. Затем смесь 
разбавляли 10%-ной соляной кислотой до рН 5. Об-
разовавшийся через 5 ч осадок отфильтровывали, 
промывали этанолом и гексаном. Выход 1.1 г (70%), 
желтые кристаллы, т.пл. 263‒265°С (EtOH), 264°С [13]. 

Алкилирование соединения (4). Общая мето-
дика. К смеси 1.64 г (10 ммоль) соединения 4 и 
15 мл ДМФА последовательно при перемешивании 
прибавляли 5.6 мл (10 ммоль) 10%-ного водного 
раствора KОН и 10 ммоль алкилирующего агента  
5a–n, 7, перемешивали 4 ч и разбавляли равным 
объемом воды. Осадок соединений 6a–n, 8 отфильт-
ровывали, промывали водой, этанолом и гексаном. 

Бутил 2-(4,6-диметил-3-цианопиридин-2-илсуль-
фанил)ацетат (6а). Выход 2.2 г (79%), т.пл. 56°С 
(МеOH). ИК спектр, ν, см–1: 2225 (С≡N), 1695 
(C=О). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 0.84 т (3H, Ме, J 6.2 Гц), 
1.09‒1.68 м (4Н, 2СН2), 2.42 с (6H, 2Ме), 4.01 с (2Н, 
SCH2), 4.07 т (2H, ОСН2, J 6.6 Гц), 7.12 с (1Н, Н5 
пиридина). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 279 (100)  
[M + 1] +. Найдено, %: C 60.28; H 6.41; N 9.95. 
C14H18N2O2S. Вычислено, %: C 60.41; H 6.52; N 10.06. 
М 278.375. 
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4,6-Диметил-2-{[2-oксо-2-(2-оксо-3,4-дигидро-
2Н-1-бензопиран-3-ил)этил]сульфанил}пиридин-
3-карбонитрил (6b).Выход 2.5 г (72%), т.пл. 212‒
214°С (АсOH). ИК спектр, ν, см–1: 2219, 1703, 1699 
(C=О). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.27 с (3H, Ме), 2.38 с 
(3H, Ме), 4.76 с (2Н, CH2), 7.05 с (1Н, Н5 пиридина), 
7.31‒7.58 м (2Н, Наром.), 7.78 д (1Hаром., J 7.5 Гц), 
7.98 д (1Hаром., J 8.0 Гц), 8.72 с (1Н, Н4 кумарина). 
Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 351 (100) [M + 1]+. Най-
дено, %: C 65.02; H 3.89; N 7.88. C19H14N2O3S. Вы-
числено, %: C 65.13; H 4.03; N 8.00. М 350.399. 

2-{[2-(3,4-Дигидроксифенил)-2-оксоэтил]сульфа-
нил}-4,6-диметилпиридин-3-карбонитрил (6c). 
Выход 2.5 г (80%), т.пл. 109‒111°С (EtOH). 
ИК спектр, ν, см–1: 3460, 3424 (ОН), 2222 (С≡N), 
1701 (C=О). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.32 с (3H, Ме), 
2.41 с (3H, Ме), 4.66 с (2Н, СН2), 6.81 д (1Hаром.,  
J 7.9 Гц), 6.99 с (1Н, Н5 пиридина), 7.40 с (1Наром.), 
7.49 д (1Hаром., J 7.9 Гц), 9.09 уш.с (1Н, ОН),  
9.61 уш.с (1Н, ОН). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 
315 (100) [M + 1]+. Найдено, %: C 60.98; H 3.33; 
N 8.80. C16H14N2O3S. Вычислено, %: C 61.13; 
H 4.49; N 8.91.М 314.363. 

4,6-Диметил-2-{[2-оксо-2-(4-фторфенил)этил]-
сульфанил}пиридин-3-карбонитрил (6d). Выход 
2.2 г (72%), т.пл. 113‒115°С (АсOH). ИК спектр, ν, 
см–1: 2221 (С≡N), 1699 (C=О). Спектр ЯМР 1Н, δ, 
м.д.: 2.23 с (3H, Ме), 2.41 с (3H, Ме), 4.72 с 
(2Н, СН2), 6.99 с (1Н, Н5 пиридина), 7.22–7.43 м 
(2Наром.), 8.09–8.21 м (2Наром.). Масс-спектр, m/z  (Iотн., %): 
301 (100) [M + 1]+. Найдено, %: C 63.87; H 4.21; 
N 9.16. C16H13FN2OS. Вычислено, %: C 63.98; 
H 4.36; N 9.33. М 300.354. 

4,6-Диметил-2-{[2-оксо-2-(тиофен-2-ил)этил]суль-
фанил}пиридин-3-карбонитрил (6е). Выход 2.4 г 
(84%), т.пл. 115‒116°С (АсOH). ИК спектр, ν, см–1: 
2214 (С≡N), 1700 (C=О). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 
2.15 с (3H, Ме), 2.38 с (3H, Ме), 4.74 с (2Н, СН2), 
7.03 с (1Н, Н5 пиридина), 7.29 д.д (1H, Н4 тиофена, 
J 5.2 Гц), 8.04 д (1H, Н3 тиофена, J 4.6 Гц), 8.18 д 
(1H, Н5 тиофена, J 3.7 Гц). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 
289 (100) [M + 1]+. Найдено, %: C 58.22; H 4.06; 
N 9.67. C14H12N2OS2. Вычислено, %: C 58.31; 
H 4.19; N 9.71. М 288.392. 

4,6-Диметил-2-[(2-оксо-2-фенилэтил)сульфа-
нил]пиридин-3-карбонитрил (6f). Выход 2.2 г 
(78%), т.пл. 118–120°С (АсOH). ИК спектр, ν, см–1: 
2218 (С≡N), 1705 (C=О). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 
1.19 с (3H, Ме), 1.33 с (3H, Ме), 4.62 с (2Н, СН2), 
6.81 с (1Н, Н5 пиридина), 7.41 т (2H, Ph, J 7.0 Гц), 
7.52 т (1H, Ph, J 7.0 Гц), 7.91 д (2H, Ph, J 7.03 Гц). 
Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 283 (100) [M + 1]+. Най-

дено, %: C 67.94; H 4.88; N 9.80. C16H14N2OS. Вы-
числено, %: C 68.06; H 5.00; N 9.92. М 282.364. 

4,6-Диметил-2-[(3-метил-1-оксо-1-фенилбутан-
2-ил)сульфанил]-пиридин-3-карбонитрил (6g). Вы-
ход 2.5 г (77%), т.пл. 113‒115°С (АсOH). ИК спектр, ν, 
см–1: 2217 (С≡N), 1714 (C=О). Спектр ЯМР 1Н, δ, 
м.д.: 1.01 д (3H, Ме, J 6.4 Гц), 1.05 д (3H, Ме,  
J 6.4 Гц), 2.07 с (3H, Ме), 2.25–2.31 м (1Н, СНМе2), 
2.35 с (3H, Ме), 3.69 д (1Н, SCH, J 6.0 Гц), 7.00 с 
(1Н, Н5 пиридина), 7.55 т (2H, Ph, J 7.6 Гц), 7.66 т 
(1H, Ph, J 7.6 Гц), 8.10 д (2H, Ph, J 7.6 Гц). Масс-
спектр, m/z (Iотн., %): 325 (100) [M + 1]+. Найдено, %: 
C 70.19; H 6.02; N 8.48. C19H20N2OS. Вычислено, %: 
C 70.34; H 6.21; N 8.63. М 324.447. 

4,6-Диметил-2-{[(2-метилфенил)метил]сульфа-
нил}пиридин-3-карбонитрил (6h). Выход 1.8 г 
(68%), т.пл. 82‒84ºС (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 
2217 (С≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.38 с (3H,  
Ме), 2.55 с (3H, Ме), 4.53 с (2Н, СН2), 7.06 с (1Н, Н5 

пиридина), 7.12‒7.23 м (2Наром.), 7.40 т (2Hаром., 
 J 7.3 Гц). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 269 (100) [M + 1]+. 
Найдено, %: C 71.52; H 5.94; N 10.30. C16H16N2S. 
Вычислено, %: C 71.61; H 6.01; N 10.44. М 268.381. 

4,6-Диметил-2-(пропаргилсульфанил)пиридин- 
3-карбонитрил (6i). Выход 2.4 г (70%), т.пл. 87‒89°С 
(АсOH). ИК спектр, ν, см–1: 3310 (≡С−Н), 2222 (С≡N), 
2240 (С≡С). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.43 с (3H, Ме), 
2.51 с (3H, Ме), 2.77 с (1Н, ≡СН), 4.05 с (2Н, СН2), 
7.08 с (1Н, Н5 пиридина). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 
203 (100) [M + 1]+. Найдено, %: C 65.21; H 4.80; 
N 13.69. C11H10N2S. Вычислено, %: C 65.32; H 4.98; 
N 13.85. М 202.28. 

4,6-Диметил-2-[(4-хлорбензил)сульфанил]пири-
дин-3-карбонитрил (6j). Выход 2.1 г (74%), т.пл. 
129–131°С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 2221 (С≡N). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.38 с (3H, Ме), 2.53 с (3H, 
Ме), 4.50 с (2Н, СН2), 7.11 с (1Н, Н5 пиридина), 7.32 д 
(2H, Наром., J 7.9 Гц), 7.49 д (2H, Наром., J 7.9 Гц). 
Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 289 (100) [M +1]+. Найде-
но, %: C 62.19; H 4.39; N 9.62. C15H13ClN2S. Вычис-
лено, %: C 62.38; H 4.54; N 9.70. М 288.801. 

Изопропил 2-(4,6-диметил-3-цианопиридин-2-
илсульфанил)-ацетат (6k). Выход 2.4 г (90%), 
т.пл. 80‒82°С (i-PrOH). ИК спектр, ν, см-1: 
2223 (С≡N), 1714 (C=О). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 
1.19 д (6H, 2Ме, J 5.1 Гц), 2.41 с (3H, Ме), 2.43 с 
(3H, Ме), 4.03 с (2Н, СН2), 4.73‒5.08 м (1Н, СНМе2), 
7.10 с (1Н, Н5 пиридина). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 
265 (100) [M + 1]+. Найдено, %: C 58.97; H 5.95; 
N 10.49. C13H16N2O2S. Вычислено, %: C 59.07; H 6.10; 
N 10.60. М 264.349. 

Пропил 2-(4,6-диметил-3-цианопиридин-2-ил-
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сульфанил)-ацетат (6l). Выход 1.8 г (70%), т.пл. 53‒
54°С (PrOH). ИК спектр, ν, см–1: 2227 (С≡N), 1709 
(C=О). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 0.83 т (3H, Ме,  
J 6.2 Гц), 1.42–1.73 м (2Н, СН2), 2.41 с (3H, Ме), 
2.42 с (3H, Ме), 4.02 т (2H, ОСН2, J 4.7 Гц), 4.08 с 
(2Н, SCH2), 7.10 с (1Н, Н5 пиридина). Масс-спектр, 
m/z (Iотн., %): 265 (100) [M + 1]+. Найдено, %: 
C 58.97; H 5.95; N 10.47. C13H16N2O2S. Вычисле-
но, %: C 59.07; H 6.10; N 10.60. М 264.349. 

2-(Бензилсульфанил)-4,6-диметилпиридин-3-
карбонитрил (6m). Выход 2.2 г (85%), т.пл. 80‒82°С 
(EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 2215 (С≡N). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.37 с (3H, Ме), 2.53 с (3H, Ме), 
4.51 с (2Н, SCH2), 7.09 с (1Н, Н5 пиридина), 7.21‒
7.49 м (5H, Ph). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 255 (100) 
[M + 1]+. Найдено, %: C 70.70; H 5.42; N 10.86. 
C15H14N2S. Вычислено, %: C 70.83; H 5.55; N 11.01. 
М 254.356. 

2-[(4,6-Диметил-3-цианопиридин-2-ил)сульфа-
нил]-2-фенилацетамид (6n). Выход 2.4 г (81%), 
т.пл. 174‒176°С (BuOH). ИК спектр, ν, см–1: 3355, 
3290, 3199 (NH2), 2216 (С≡N), 1669 (CОNH). Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.34 с (3H, Ме), 2.47 с (3H, Ме), 
5.71 с (1Н, SCH), 7.04 с (1Н, Н5 пиридина), 7.11‒
7.45 м (3H, Ph и NH), 7.47–7.69 м (3H, Ph),  
7.86 уш.с (1H, NH). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 
298 (100) [M + 1]+. Найдено, %: C 64.51; H 4.96; 
N 14.02. C16H15N3ОS. Вычислено, %: C 64.62; 
H 5.08; N 14.13. М 297.379. 

(3-Aмино-4,6-диметилтиено[2,3-b]пиридин-2-ил)-
(4-циклогексилфенил)метанон (8). Выход 1.8 г 
(71%), т.пл. 171‒173°С (BuOH). ИК спектр, см–1: 
3322, 3290, 3198 [ν(NH2)], 1711 [ν(C=О)], 1644  
[δ(NH2)]. Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1.11‒1.52 м 
(6Н, 3СН2), 1.64‒1.93 м (5Н, СН2СНСН2), 2.51 с 
(3H, Ме), 2.75 с (3H, Ме), 7.08 с (1Н, Н5 пиридина), 
7.35 д (2Hаром., J 8.0 Гц), 7.70 д (2Hаром., J 8.0 Гц), 
7.99 уш.с (2H, NH2). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 
365 (100) [M + 1]+. Найдено, %: C 72.36; H 6.51; 
N 7.54. C22H24N2ОS. Вычислено, %: C 72.49; H 6.64; 
N 7.69. М 364.512. 

2,2'-[Этан-1,2-диилбис(сульфандиил)]бис(4,6-
диметилпиридин-3-карбонитрил) (10) получали 
аналогично соединениям 6, алкилирующий агент ‒ 
1,2-дибромэтан 9 (0.45 мл, 5 ммоль). Выход 1.2 г 
(66%), т.пл. 193‒195°С (BuOH). ИК спектр, ν, см–1: 
2225 (С≡N). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.40 с (6H,  
2Ме), 2.44 с (6H, 2 Ме), 3.62 уш.с (4Н, 2СН2), 7.06 с 
(2Н, 2 Н5 пиридина). Масс-спектр, m/z (Iотн., %): 
355 (100) [M + 1]+. Найдено, %: C 60.84; H 5.02; 
N 15.76. C18H18N4S2. Вычислено, %: C 60.99; H 5.12; 
N 15.81. М 354.499. 
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