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4П -1,3-ОКСАЗИПЫ  И  N-3-ОКСОАЛКИЛАМИДЪ I: МЕТОДЫ  
ПОЛУЧЕНИЯ  И  СВОЙСТВА  

(ОБЗОР ) 

Обобщены  данные  по  методам  синтеза  и  свойствам  N-3-оксо aлкил aмидов  
и  4Н - 1  ,3-оксазивов , не  содержащих  функциональных  групп  в  гетероцикле . 

B первых  работах  в  области  химии  4Н -1  ,3-оксазинов , появившихся  в  
конце  прошлого  столетия  [1, 2], в  качестве  предшественников  4Н -1  ,3-окса -
зинов  были  использованы  N-3-окс oaлкил aмиды . Развитие  химии  моноцик -
лических  производных  1 ,3-оксазина  в  последние  три  десятилетия  связано  c 
высокой  биологической  активностью , обнаруженной  y некоторых  функцио -
н aльных  производных  1,3-оксазинов , a также  c возможностью  их  
использования  для  синтеза  других  практически  полезных  соединений . 
Накопленный  за  эти  годы  экспериментальный  материал  обобщен  в  
нескольких  обзорах  [3-7].  Однако  имеющиеся  сведения  o методах  синтеза , 
строении  с  свойствах  4Н -1  ,3-оксазинов  не  систематизированы , a иногда  и  
просто  противоречивы . B то  же  время  известно , что  эти  соединения  и  
продукты  их  гидролиза  — N-3-оксоапхыламиды  широко  используются  в  
синтезе  гетероциклов  и  биологически  активных  веществ . Недавно  

оп yбликованный  по  этой  теме  обзор  [8] посвящен  в  основном  
оксопроизводным  4Н -1  ,3-оксазинов . Экспериментальный  материал  по  
химии  N-3-оксоалксламидов , накопленный  c прошлого  столетия , не  

обобщался . Лишь  в  ряде  обзорных  работ е  посвященных  отдельным  

синтетическим  методам , приводятся  сведения  об  их  синтезе  [9-13].  
Целью  настоящего  обзора  является  обобщение  опубликованиьх  до  

1996 г . данных  по  химии  ненасы  щенных  4Н -1  ,3-оксазинов , не  имеющих  

функциональных  групп  в  гетероцикле , a также  продуктов  их  гидролиза  —
N-3-оксоалкиламидов . Литературные  данные  o двух  классах  соединений  
объединены  в  одной  работе  по  следующим  причинам . 

1. Для  N-3-оксоалкиламидов  и  4Н -  1, 3-оксазинов  существует  много  

общих  методов  получения , которые  в  зависимости  от  структуры  реагентов  

или  способа  выделения  продуктов  реакции  могут  приводить  е  одним  либо  
другим  соединениям . 

2. Поскольку  4Н -1  ,3-оксазины  и  N-3-oксо aлкил aмиды  используются  для  

синтеза  друг  друга , полезно  знать  их  специфические  методы  получения . 

3. В  синтезе  одних  и  тех  же  соединений  могут  быть  использованы  как  

N-3-оксоалкиламиды , так  и  4Н -  1 3-оксазикы . 

Разделение  материала  для  рассматриваемых  классов  соединений  по  
структурному  признаку  приведет  к  потере  полезной  информации  для  
каждого  из  них . 
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Способы  получения  обсуждаемых  соединений  мы  разделили  на  шесть  
типов , соответствующих  шести  формальньпи  схемам . 

С (О ) 
 

С 	C 	 C N*с (О ) 	 С  N,С  

[NCCC(О ) + СО ] 	[СССО  + NC(О )] 	[СС (О ) + С NСО ] 

с ' С *(о ) 	 с *С ( о ) 	
С 

 

C N*C(О ) 	 С ' С 	 C  

[СС (О ) + С  + Nс (о )] [СС (о ) + Nс  + Со ] 	[СС  + СО  + NC(о )] 

Формальные  схемы  отвечают  числу  и  типу  атомов  исходных  фрагментов , 
входящих  в  состав  будущей  цепи  N-3-оксоалкиламида . Приводимые  
в  скобках  атомы  кислорода  могут  присутствовать  в  молекуле  ис xодног o 
соединения  или  появиться  позднее  в  результате  превращения  иктермедиатов  
либо  вследствие  гидролиза  4Н -  1,  З -оксазинов . 

1 .  МЕТОДЫ  ПОЛУЧЕНИЯ  4H-1,3-ОКСАЗИНОВ  
И  N-3-ОКСОАЛКИЛАМИДОВ  

1.1. Методы  получения  [NCCC(О ) + СО ] 

Ацилирование  1,3-аминокетонов  или  их  солей  в  присутствии  оснований  
ангидридами  или  галогенангидридами  карбоновык  кислот  — один  из  методов  
синтеза  N-3-оксоалкиламидов  I, c успехом  применяемый  и  в  настоящее  
время  [2,  14-17].  

7  

*о  
R4* 	

+ R—COX 	
R3j о  
к 5Г  N*R R6 	 R6 

г  
R= Ar.  Alk;  R1  = A1k, Ar; R'- , А д , R4  = H,  Alk,  Ai; 
R1  + кг  = (CR,) 4 ; Ад  + R4  = (сн 24 ; R4  + R5  = (сн 2)5 ; 

R5  = Н ; R6  = H. Alk 

Для  получения  N-метилзамещенных  N-3-оксо aлкиламидов  используют - 
ся  продукты  конденсации  первичных  аминов  в  условиях  реакции  Манниха  
II, III [18, 19].  

Ph 

\о  

Ао ,0 	АС ,О  
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R2 

R` 	'N 
Н  
VII 

25..55% 
R =  Alk,  Ax; R1 = Ме , Ph; R2  = Н ; R3  = Ме , Н ; R4  = Ме , Ph 

+ R—CN 
1.  Н ,504  

—=* 
2. Н 20, -ОН  

—ОН  или  Н +  
i  

Н 20 VII 

Ацилированием  1 ,3-аминоацеталя  N получены  амидоацетали  V, 
которые  могут  быть  гидролизованы  до  соответствующих  N-3-оксоа  кидами -
дов  [20 ] либо  под  действием  щавелевой  кислоты  превращены  в  оксазины  VI  [1]:  

OEt 

С 1' ОЕ t  
NH2  
w  

OEt 

:g 	OEt 
+ R—COX --* 

NHCOR 

V 
R=Me,X=Ac;R=Ph,X=C1 

(СООН )2  

R Ph 

Несмотря  на  то м  что  N-3-оксоатгтгипамиды  этим  методом  могут  быть  
получены  c удовлетворительными  выходами , низкая  устойчивость  многих  
исходных  1 ,3-аминокарбонильных  соединений  существенно  ограничивают  
его  возможности . 

1.2. Методы  получения  [СССО  + NC(О )] 

О  взаимодействии  а ,ф -иепредельных  кет oнов  с  нитрилами  в  присутствии  
кислот  сообщалось  в  работах  Риттера  [21 ] и  в  более  поздних  исследованиях  
[22,  23].  Показано , что  под  действием  серной  кислоты  и  последующей  
обработки  реакционной  смеси  водным  раствором  щелочи  окись  мезитила  и  
фенилвинилкетон  c нитрилами  образуют  N-3-оксоалкиламиды  VII. 

R1  

:В  

Более  высокие  выходы  достигаются  при  взаимодействии  1 ,3-хлоркетонов  
c иитрил aми  в  присутствии  четыреххлористого  олова . B этом  случае , 
в  зависимости  от  способа  обработки  реакциоикой  смеси , могут  быть  
выделены  4Н -1  ,3-оксазивы  IX, их  соли  VIII или  N-3-оксоалкиламиды  VII 
[16,  24-27 ]. 

Х -  = SnC15 ; 1/2SпС 1б '-; R1  = Ar,  Alk;  R2  = H,  Alk; 

 R3,R4  = A1k или  R3  = H, R4  = Ar, R =  Alk,  Ar, Вп  

Взаимодействие  нитрилов  c  1 ,3-хлоркетонами , как  и  в  случае  реакции  
Риттера , протекает  через  стадию  образования  ациклического  иктермедиата  
X [23,  24],  поэтому  возможность  присоединения  нитрилов  к  1 ,3-хлоркето - 
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*О  

+ 
N=C—R 
snC15 

а * 
+ 
N=С—R 
зас 15-  

Х  

нам , как  и  к  а ,ß-непредельиым  кетонам , должна  зависеть  от  способности  
субстрата  образовывать  устойчивый  карбокатион . Это  хорошо  согласуется  
c тем , что  рассматриваемые  в  данном  разделе  синтетические  методы  дают  
хорошие  результаты  только  при  получении  4Н -1  ,3-оксазинов , содержащих  
в  положении  4 гетероцикла  две  алкильные  группы  либо  арильный  
заместитель . 

о  N-ь  snG14  
+ 111  

С 1 	*R 

4H- 1 ,3-Оксазины  легко  подвергаются  гидролизу . При  их  выделении  из  
солей  в  качестве  примесей  часто  образуются  N-3-оксо aлкиламиды . Этого  
недостатка  лишен  метод  синтеза  4H-1,3-ок caзинов  на  основе  а ,/3-непредель -
ных  кетонов , нитрилов  и  триметилиодсилана  [28],  генерируемого  
в  реакционном  среде  из  (СНз ) з siс 1 и  Na'.  Как  правило , метод  позволяет  
получать  практически  чистые  4Н -1  ,3-оксазияы  c выходами  60...90%. 

  

Me siC1/NâI 

MeCN 

Ме  CN IX 

    

R= Ме ; R1  = A1k, R' = Н , R' = A1k, R4  = A1k, R1  + R'-, R'-  + RЗ  = гиклоалкии  

Однако  в  случае  а , 3-н eп peдельн oго  к eтона  XI была  вьщелен a смесь  
из oм epкых  окс aзия oв  XII u XIII в  соотношении  1 : 5 соответственно . 

м eз в iс l/NaI **! ̀ о  } 	 o 

N* * 	1 N* 
XI 

N-Алкилгексахлорантимонаты  нитрилия  вступают  в  реакцию  c 
непредельными  aльдегидами  и  к eтонами  [29,  30].  Взаимодействие  солей  
нитрилия  c халконом  приводит  к  гексахлорантимонатам  N-aлк aл -4H-1,3-ок -
сазиния  XIV, a c кротоновым  альдегидом  и  (Е )-2-метил -2-бутен aлем  к  солям  
6H-1,3-оксазиния  XV. Эти  результаты  трудно  объяснить , если  предполо -
жить , что  реакция  протекает  по  согласованному  механизму  Дильса —Альде -
ра  как  полярное  [4  +2+  ]-циклоприсоедияение .  Авторы  работы  [29 ] считают  

более  в epoятным  образование  на  первой  стадии  интермедиата  XIII либо  
протекание  согласованного  [2 +  2+  ]-цяклоприсоединеяия  карбонильной  
гpyппы  и  тройной  связи  катиона  нитрилия  c образованием  интермедиата  XV. 
Раскрытие  четы pехчленного  цикла  соединения  XV может  приводить  к  
промежуточным  соединениям  XVI или  XIII. Катион  XIII может  
циклизоваться  в  соль  4H-1,3-оксазиния  XIV, a соединение  XVI — в  соль  
6H-1,3-оксазиния . В  то  же  время , N-апилиминиевы  е  соли  XVI достаточно  
стабильны  и  в  ряде  случаев  могут  быть  выделены . 
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- 	 R5  R3  

R* о  

XIII 

о  R; 
R 1 

N—* *а  

R5/  + R1  Х  

Xv 	 XVI 

* 
23   ос  (20 мин ), CH,С 1, 

74...95%о  

—7к  °C,  23 °С  (5 ч ), Сн ,С 12  

52...74 	® %о   

о  
-- R3  

к ` 	N 
1 5  -Х  

R 

XIV 

8&..94%  f (-7в  °с ).. .(-5 °с ), зв  ч , CH2CIZ  

R? 

Ry_NR5 к *уз  
XVI 

Хип  
Х = SbC16; R= Alk, Ar; R1  = Ar, H; R2  = A1k, H R3  = AT,  Alk;  R4  = Н  R5  = А 1Ь  

Эти  выводы , однако , не  являются  окончательными  и  авторы  работы  [29 ] 
не  исключают  возможности  того , что  соли  4Н -  1 ,3-оксазииия  XIV являются  
продуктом  перегруппировки  изомерных  им  соединений  XVII. 

1.3. Методы  получения  [СС (О ) + CNCO], 
[СС (О ) + C + NC(0)J, [СС (О ) + NC + СО ] 

K обсуждаемому  типу  построения  N-3-оксоалкиламидов  с  4Н -1,3-окса -
зинов  относятся  реакции  амидоа  килирования . B качестве  субстратов  в  этих  
реакциях  используются  карбонильные  соединения , простые  и  cложные  
эфиры  енолов , силиленоловые  эфиры , енамины , ,алкиньт .  В  зависимости  от  
типа  активности  субстрата  применяются  амидоа  килирующие  реагенты  с  
общей  формулой  RCON(R 1 ) СН (R2)Х , где  X = На 1, ОН , ОА 1к , ОСОА 1к , 
NHCOA1k, NHCOAr, NÀ1k2, NA1kз +, бензот *иазолил . Заместитель  R1  может  
быть  водородом  или  я  пкилом ,  а  R + R могут  быть  связаны  в  цикл . 
Амидоалкилирующие  реагенты  получают  предварительно  или  непосредст -
венно  в  р eaкционной  среде , например , из  амида  и  альдегида  или  имина  и  
галггенангидрида  карбоновой  кислоты . Если  предыдущая  группа  методов  
[СССО  + NC(О ) ] применяется  для  построения  4Н - 1  ,3-оксазииов , содержа - 
щих  в  положении  4 гетероцикла  (или  в  j-положении  от  карбонила  
N-3-оксоалкиламидов ) две  а дкипьные  группы  или  арил , то  методом  
амидоалкилирования , как  правило , получают  4Н -1,3-оксазины  и  N-3-оксо - 
алкиламиды , содержащие  в  этих  положениях  атомы  водорода  либо  один  
алкильный  или  арильный  заместитель . Это  связано  c доступностью  
амидоалкилирующих  реагентов . Реакциям  a-амидоалкилирования  посвящен  
ряд  обзоров  Цаугга  [9-12].  
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R400C 	

NH 
 

+ 	R5O  

О  
XX 
	 XXI 

	

R1 ..  i0 	 R1. 

	

, 	H,Soa  
З  v NHCOR 

1.3.1. Амидоалкилирование  карбонильики  соединений  

Одно  из  первых  сообщений  o получении  N-3-оксоа  кипамидов  этим  
методом  относится  к  1930 г . B работах  [31-33]  описано  амидометилирова - 
ние  1 ,3-дикетонов  и  циклических  1 ,3-дикетонов  N-гидроксиметилбензами - 
дом  в  серной  кислоте . Амидоалкилирование  циклогександиона  и  ацетоуксус - 
ного  эфира  протекает  также  в  уксусном  ангидриде  под  действием  
бензилиденбисбензамида  и  -бисацетамидов  [33, 34] c образованием  
N-3-oк coaлкил aмид oв  XVIII c низкими  и  yмеренными  выходами . 

O 	 О  

+ Хснк 3Nнсок  -- 

Х  = о н , NHCOR;  

R = Me, Ar; R1 = Me, Ph; R'-  = Ph, CO,Et; R1  + R'-  _ (СН 2)2. 
(СН 2),, R3  = Н , Ar 

Циклогек caнон  в  серной  кислоте  c м eтилолбенз aмидом  образует  
2-oкс o-l-фенизп cарб oкс aмидом eтитщикпогек caн  (XIX) c выходом  70...80% [35]. 

О  

Н 2SО 4  
+ Ph—СО NНСН ,ОН  --в - 

XIX 

B качестве  амидоалкилирующих  агентов  в  концентрированной  серной  
кислоте  можно  использовать  не  только  a-гидроксиалкиламиды . B этом  
случае  реакционн aя  способность  амидоалкилирующих  агентов  определяется  
относительной  электрофильностью  образующихся  из  ни x к aрбокатионов  [9],  
a природа  уходящей  группы  нес yщественна . Поэтому  выбирается  самый  
доступный  амидоалкилирующий  агент , как  правило  a-гидроксиалкиламид . 

Под  действием  сильных  кислот  a-гидрокси lиппуровая  кислота  XXI 
вступает  в  реакцию  c j3-кетоэфирами  и  j -дикетонами  ХХ  [36,  37].  
B концентриров aнной  серной  кислоте  первичные  продукты  амидоалкилиро -
вания  ß-кетоэфиров  XXII (R2  = R4  = H) превращаются  в  N-3-оксоя  к ила ми -
ды  XXIII. Однако  в  метансульфоновой  кислоте , в  смеси  10%  серная  
кислота —уксусная  кислота  или  под  действием  трехфтористого  бора  в  СН 2С 12 
реакция  приводит  к  соединениям  XXII c выходами  40...90 % .  
N-3-Oк coaлкил aмиды  XXI (R4  = Ме , R2  = Н  или  Ме ) были  получены  
также  действием  метилового  эфира  метоксигиппуровой  кислоты  XXI на  
соединения  ХХ  в  трифторуксусной  кислоте  или  в  инертном  растворителе  
в  присутствии  трехфтористого  бора  c выходами  40...80%о . 

O COOR4 	 СООН  

XXII 	 ХХШ  

R = Ph; R1 = Ме , Ph; R2  =  Н .  Ме ; R3  =  Ме , Ph, COOEt, COOMe; 
R5  =  R4  =  Н , Ме  
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Проведение  амидоатгиитгирования  в  серной  кислоте  ограничено  побочны -
ми  реакциями , в  которые  вступают  алифатические  соединения  в  среде  
сильных  кислот . Известно , что  при  реакции  N-метилолбензамида  c 
циклогександионом -1,3 получают  амидометилированный  дикетон  co следую -
щими  выходами : в  концентрированной  серной  кислоте  — 36%, в  спиртовом  
растворе  хлористого  водорода  — 20%, в  уксусной  кислоте  в  присутствии  
хлористого  цинка  —  40%  и  в  уксусной  кислоте  в  присутствии  эфирата  
трехфтористого  бора  — 65% [9,  33].  

B ряде  случаев  достигаются  хорошие  результаты  при  проведении  
амидоалкилирования  в  основных  средах . Например , 1-фенилкарбоксамидо -
метил -1 Н -1,2,3-бензотриазол  (PhС ONHCH2Bt, Вн  = бензотриазолил ) при  
взаимодействии  c литиевым  енолятгм  циклогексанона  в  мольном  
соотношении  1 : 2,1 c выходом  85% образует  N-3-oк coaлкил aмид  XIX [38]. 
Амидоалкилированием  ß-дикетонов  [32], циклических  i  ,3-дккетонов  [39, 
40],  jЗ -кетоэфиров  [32, 41,  42-44]  N-a-хлоралкиламидами  XXIV (Х  = Cl)  
[32, 39,  43],  N-a-aц eт oк cи aлкил aмид aми  XXIV (X =  0  COMe) [42 ] и  
N- (диалкиламинометил ) амидами  XXIV (X = NEt2) [41 ] были  получены  
соединения  ХХУ . B качестве  оснований  использовались  алкоголяты  
щелочны x металлов , гидрид  натрия , триэтиламин , едкий  натр . Выходы  
N-3-oк coaлкил aмид oв  XXV изменяются  в  широких  пределах . Использование  
эквимольных  количеств  енолята  по  отношению  к  амидоалкилирующему  
реагенту  приводит  к  образов aнию  значительного  количества  продуктов  
бисамидоалкилирования  [38,  44].  

R2  

XX + xCR4R5NHCOR --► 	

'

CR4R5NHCО R 

xxlV 	 R3  О  
xxv 

х  = С 1, ОСОМе , NEt,; R = H, Alk, Ar; R1  =  Alk,  Ph; R2  =  Alk.  Ах , Н ; 

R' =  Alk,  OA1k; R1  + R3  = СН ,С (СН З ),СН ,; R4  = Н ; R5  = Н , СС 1;, COPh; 

R4  + R5  = СОС Ь Н 4СО  

N-a-Хлоралкиламиды  при  взаимодействии  c основаниями  могут  
превращаться  в  N-aцилимины , которые  также  являются  неплохими  
амидоятгкидирующими  реагентами . Например , бензоилимины  XXVI при  
нагревании  c ацетофеноном  без  катализатора  [45] образуют  соединения  
XXVII. 

Ph 

* 

PhCON=C,CF,X + СН 3СОРн  _* F. 	О  

*CF3  

ххиг 	 х  = F, NO2  

Амидоатгтгидированием  к eтонов , ацетилацетона , циклических  1, 3-дике -
тонов , ацетоуксусного  эфира  и  его  C-алкилированных  производных  
гетероциклическими  реагентами , имеющими  строение  XXVIII, бьии  
получены  N-3-оксоалкиламиды  общей  формулы  XXIX  [46-491.  

XF2C' 'NHCOPh 
xxvn 

х  = Он , на l, омв  

хх lх  
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Амидоалкилирующие  реагенты  могут  быть  получены  непосредственно  
в  реакционной  среде  из  альдегидов , амидов  или  нитрилов  [11], поэтому  
амидоалкилирование  можно . осуществить  как  трехкомпонентную  конденса - 
цию . Конден caция  ацетоуксусного  эфира  или  ацетилацетона  с  ароматиче - 
скими  или  алифатическими  альдегидами  и  ацетонитрилом  в  присутствии  
ацетилхлорида  и  каталитических  количеств  СоС 12 позволила  получить  
N-3-oк coaлкил aц eт aмиды  XXV (R = R 1  = Ме ; R2  = R5  = Н ; R3  = Ме , ОМе ; 
R4  = А 1%, Ar) [50 ] c хорошими  выходами . 

1.3.2. Амидоаликлирование  эфиров  енолов  и  енаминов  

Электроноизбыточные  олефсньп , такие , как  енамины , силиленоловые  
эфиры , простые  и  сложные  эфиры  енолов , легко  вступают  в  реакцию  
амидоалкилирования . 

Взаимодействием  виниловых  эфиров  [45,  51],  2-метоксибутадиена  [52 ] 
и  енаминов  [ 10, 53 ] ХХХ  c электрофильными  N-ацилиминами  XXXI были  
получены  оксазины  XXXII, a их  последующий  гидролиз  привел  к  
N-3-oк coaлкил aмид aм  I. Как  правило , выходы  соединений  XXXII и  I 
достаточно  высоки . Ацилимины  XXXI могут  быть  получены  предварительно  
либо  в  реакционной  среде  из  соответствующего  N-a-гaл oг eн aлкил aмид a и  
триэтиламина . На  протек aние  реакции  существенное  влияние  оказывает  
электронная  природа  как  реагента , так  и  субстрата . В  работе  [10] 
отмечалось , что  амидоалкилирование  енамина  ХХХ  (Y = N Ме 2, R 1  = H, 

• R 2  = R 3  = Ме ) менее  электрофильным  ацетилимином  XXXI (R = Ме , 
R 4  = H, R5  = Ph), a также  менее  нуклеофильного  фенилацетилена  и  
циклогексанона  соединением  XXXI (R = Ме , R4  = H, R5  = СС 1з ), не . 
п  оисходит . Взаимодействие  енамина  ацетоуксусного  эфира  ХХХ  (Y = NМе 2, 
Н  = Ме , R2  = СО 2Ен , R3  = H) c N-a-xл opм eтилт pифт opaц eт aмид oм , c 
последующим  гидролизом  реакционной  см ecи , п*эиводит  к  образованию  
N-3-оксоалкиламида  XXV (R = CF3, R 1  = Ме , R2  =12  =R  = Н , R = OEt)  [54].  

+ I 

XXX 

  

Y = NA1k2, N(СН 2)5, OA1k; R =  Alk, Ar, CF3; R1  = Н , Ме , CH=СН 2, 

R2  = Н , Ме , COOEt Ад  = H, Ме ; R1  + R' = (СН ; R4  = СС 13, GF3; 

R' = H,  CF3  

Винилацетат  и  N-a-алкокси -, N-a-галогеня  лКипамиды  ХХ IV ( А  = ОМе , 
Cl;  R = Ph; R4  = Н ; R5  = H, СООМе ) в  присутствии  кислот  Льюиса  [20, 55 ] 
также  образуют  оксазины  XXXII (Y = ОСОМе , R = Ph, R 1  = R2 = А з  = R4  = Н , 
R5  = H, СООМе ). Выходы  соединений  XXXII достигают  80%. 

B отличие  от  алкилвиниловых  эфиров , енаьп  пов  и  винилацетата  
амидоалкилирование  силиленоловых  эфиров  XXXIII сразу  же  приводит  к  
N-3-оксоа  кидамидам  I. N-а -Хлоралкиламиды  XXXIV используемые  

, в  качестве  амидоалкилирующих  реагентов , получают , как  правило , 
в  реакционной  среде  [56, 57] из  I ,3,5-триалкилгексагидро -1 ,3,5-триазина  
или  имина  и  ацилхлорида . B качестве  амидоалкилирующих  реагентов  
могут  применяться  N-а -метоксиалкиламиды  (R = СН 3, R4  = Н , R5  + 
R6  = (СН 2) 3, X = ОМе )  [58].  Реакцию  проводят  в  присутствии  кислот  
Льюиса , обычно  хлорида  титана  (IV) [12]. 

изо  
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Х  

R =  Alk,  Ar; R1  = H,  Alk,  Ar; R'-= H,  Alk;  R1  + R2  = цинло aлк Fш ; 

R' = Н ,  Alk;  R4  = H,  Alk;  R5  = H; Rb  =  Alk;  R5  + R6  = циклоалкил  

Амидоалкипчрование  силиленоловых  эфиров  является  достаточно  
универсальным  методом . C его  помощью  были  получены  не  только  
алкилзамещенные , но  и  аннелированные  карбоциклами  N-3-оксоалкилами -
ды  [56, 58,  59].  

Взаимодействием  ациленамина  XXXV c силиленоловыми  эфирами  
ХХХП I [59 ] удалось  осуществить  энантиоселективный  синтез  а -замещен -
ных  пиперидинов  XXXVI и  XXXVII c высокой  оптической  чистотой  изомера  
XXXVI (87,6%, R 1  = СНз , R2  = Ph). 

XXXVI 	 Ххкип  
R2  = R3  = Н , Ме ; R1  = Ph, i-Ви  

Недавно  было  показано  [60], что  N- (а -амидоалкил ) бензотриазолы  
XXXVIII реагируют  c силиленоловыми  эфирами  в  мягких  условиях  
в  присутствии  трифлата  иттербия . 

вн  
XXXIII + 4>—NHCOPh 

R 
XXXVIп  

Yb(OTf)3  (20  mol  %) 

СН 2С 12  
I 

60% 

Bt = 
N 
*N R = R1 = R4 = Ph;R2 = R' =RS =H 

N 
I 
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1.3.3. Амидоалкилирование  ацетиленов  

Фенилацетилен  вступает  в  реакцию  c N-a-хлоралкиламидами  [26] 
в  присутствии  четыреххлористого  олова  образуя  1 ,3-оксазиниевые  соли  XIV. 
Реакция  протекает  емк  полярное  [4+  +  2  ]циклоприсоедияекие  катиона  
ХХХ IХ  к  алкину  [61].  

O` /R 

C1*N* 
Ме  

Ph 

* SnC14  

О  *R 	O` /R - 

3 	 1Y 	3  + tY  
R

+ 
*N* 	R3  Ci R5 	

'
R5 

Х -  R4 	 R4  Х -  - 
XXXIX 

* 	Ph 

RCOC1 + PhCH=NMe —* 

XXIV 
SnC14  

 

  

   

Ph 	— 

+ 	 * 
PhCHO + PhC-N—Et --►  L *+ 

SЬС 1б 	Ph 	'Et 
SЬС 1б  

Х = SnC15 , 1/2SnC16; R=  Alk,  Ar; R1 = Ph;  Е .2  = R3  = Н , А 4  = Н , Ar; R5  = Н , Ме  

Для  получения  N-алкилзамещенных  солей  4Н -1  ,3-оксазиния  XIII 
в  качестве  амидоалкилирующего  средства  может  использоваться  смесь  
имина  и  хлорангидрида  карбоновой  кислоты  [62 ] или  нитрилиевой  соли  и  
альдегида  [30]. Обработка  соединений  XIV основаниями  приводит  
к  4Н -1  ,3-оксазинам  (R = Н ) IX [25,  26],  а  их  гидролиз  —
к  N-3-oк coaлкил aмид aм  VII  [25].  

N-  (а -Амидоалкил ) бензотриазольт  XXXVIII, взаимодействуя  c замещен -
ными  ацетиленами  [63 ] в  присутствии  безводного  хлорида  aлюминия  
в  кипящем  СН 2С 12, образуют  4Н -1  ,3-оксазины  IX c выходом  76...94%. 

А 1С 13 , СН ,С 1, 	 R'-C=CR1  
XXXVIII 	 XXXIX 

Е .  =  Ph;  Е .1  =  Alk,  Ph;  Е .  =  H,  Alk;  Е .3  =  Ar;  Е .4  =  Е .5  =  Н  

1.4. Методы  получения  [СС  + CO  + NC(О )] 

B 1984 г . было  изучено  взаимодействие  алкенов  c ацетилборфторицом  
в  присутствии  ацетонитрила  [641.  Проведение  реакции  при  температурах  от  
-40 до  -20 ' С  в  хлористом  метилене  c последующей  обработкой  реакционной  
смеси  водным  раствором  соды  приводит  к  получению  продуктов  
ацетамидирования  aлкенов  — N-3-оксоалкиламидов  I. При  повышении  
температуры  реакции  до  20...40 ° С  в  качестве  основных  продуктов  реакции  
образуются  6-фт op-5,6-дигидро -4Н -1,3-оксазины  XL, которые  при  нагрева -
нии  c водным  раствором  соды  количественно  превращаются  в  соединения  VII. 
Позднее  было  изучено  влияние  природы  радикала  соли  апипия  и  нитрила  на  
характер  протекания  реакции  ацилдмидирования  [65] и  показано , что  
732 
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R3 /R2  R1CO+BF* 

R 	 RCN 
 

он - 	VII 

Н 20, он _  * 

N*

+  

R R4'  *N 

R; F 
R? 

*О 	-BF3  
* R3 

ацилборфториды , содержащие  радикал  R 1  = Ме , Et, Рг , в  присутствии  McCN 
вступают  в  ре aкцию  при  -30 'С  c образованием  N-3-оксоалкиламидов  VII, 
пи  20 ' С  —  оксазинов  XL. При  использовании  ацилборфторидов , имеющих  
R = i-Pr, t-Bu и  McCN, реакция  протекает  только  при  20 'С  и  приводит  
к  соединениям  XL. Было  установлено , что  aцетонитрил  и  пропионитрил  
в  реакции  ацетамидирования  значительно  активнее  хлорацетонитрила  
и  бензонитрила . 

XL 
R = A1k, СН 2С 1, Ph; R1 = А 1k; R2  = Н , А 1Ь , R3  = Н , A1k-, R'-  + R3  = (СН 2) 3, (CfL2)2СН =СН ; 

R4  =  Alk,  Ph, СН 2=СН , цикло -С ,Н q; R3  + R4  = (С H2) з  

Изучение  стереохимии  продуктов  ацетамидироваиия  показало , что  
в  результате  взаимодействия  алкенов  c системой  McCOF — McCN BF3, 
образующей  комплекс  XLI, происходит  син -стереоспецифичное  присоедине -
ние , приводящее  к  6-фт op-5,6-дигид po-4Н -1,3-оксазинам  [66,  67].  Строение  
комплекса  XLIV подтверждено  методом  спектроскопии  ЯМР  [67].  

Ме  
\ 
С  

' NY  + 
i 

Ме - С  
*F 	BF3  

XL1 

— 

Ме  

Изучение  влияния  структуры  непредельного  субстрата  на  характер  
реакции  [64-68] позволило  установить , что  циклогексен , в  отличие  от  
циклопентена , не  дает  при  взаимодействии  c системой  McCOF — McCN —
BF3 продуктов  1,2-присоединения , a образует  диеновый  амид  XLII [68].  

RCOв F4, MeCN 	 ' NHCOMe 

Cx2C1v  о  °С  

 

 

)QH 
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Ph 
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2. ХИМИЧЕСКИЕ  СВОЙСТВА  

Несмотря  на  обилие  известных  способов  получения  4Н -1  ,3-оксазилов  
и  N-3-оксоалкиламидов , их  химические  свойства  изучены  не  достаточно  
хорошо . Имеющиеся  в  литературе  данные  o р eaкционной  способности  этих  
соединений  носят  фрагментарный  характер , a синт eтич ecкие  возможности , 
очевидно , до  конца  не  реализованы . Обзоры , посвященные  реакционной  
способности  и  использованию  1 ,3-оксазииов  в  органич ecком  синтезе , 
относятся  в  основном  к  гидратированиым  производным  оксазина  и  азопири -
лиевым  солям  [5,6,69 ]. 

2.1. Взаимодействие  4H- 1,3-oк caзин oв  и  N-3-оксоалкиламндов  
c кислотами  и  основаниями , электрофильными  

и  нуклеофильными  реагентамн  

При  взаимодействии  c сильными  основаниями  2,4,6-трифенил -4Н -1,3-
оксазик  (IX) депротони pуется  c образованием  аниона  XLIII. Удаление  
протона  из  гетероцикла  IX приводит  к  образованию  крайне  нестабильной  
сопряженной  восьмиэлектронной  зг -си cтемы . Темно -голубой  aнион  XLIII 
перег pyппировыва eтся  при  температуре  выше  -120 'С  в  валентнье  
таутомеры  Х LIца , б  желтого  цвета , и  из  реакциоиной  смеси  может  быть  
выделено  соединение  XLV. Превращение  аниона  XLIVa в  соединение  XLV 
можно  интерпретировать  как  6п -электронное  электроциклическое  замыка -
ние  цикла . Анион  XLIV6 может  взаимодействовать  c фумаронитрилом  по  
типу  [4 + 2 ]циклоприсоединения , превращаясь  в  трициклическую  систему  
XLVI  [70-72].  

Ph 
	

Ph 

4Н -1  ,3-Оксазиньт  IX, являясь  слабыми  основаниями , способны  образовы -
вать  c сильными  кислотами  соли  VIII. Обработка  таких  солей  водным  
раствором  аммиака  или  бикарбоната  натрия  приводит  к  регенерации  
4Н -  1  •  3-оксазииов  [18,  29].  Как  уже  отмечалось  ранее , 4Н -  1, 3-оксазиньт  IX 
под  действием  водных  растворов  оснований  и  кислот  [15, 16, 24, 25, 30] 
гидролизуются  в  N-3-оксоалкиламиды  VII. Некоторые  оксазины  гидролизу -
ются  при  хранении  на  воздухе . Их  устойчивость  зависит  от  природы  
заместителя  в  положения  2 гетероцикла  [15].  Наиболее  устойчивыми  
оказываются  2-арилзамещенные  4Н -1  ,3-оксазякы . Продукты  щелочного  
гидролиза  4Н -1  ,3-оксазинов  не  позволяют  однозначно  определять  преиму - 
щественное  направление  атаки  гидроксила . Однако  .c достаточной  
уверенностью  можно  говорить , что  реакционными  центрами  для  нуклео -
фильной  атаки  в  оксазиновом  цикле  являются  атомы  С (г ) и  С  ( б ). 
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В  кислой  среде  оксазины  IX, гидролизуясь , первоначально  
превращаются  в  соли  XLVII, которые  под  действием  оснований  
перег pуппи pовываются  в  соединения  VII [2]. C целью  доказательства  
структуры  продуктов  кислотного  гидролиза  было  проведено  ацилирование  и  
бргмирование  солей  XLVII и  выделены  соединения  XLVIII и  XLIX. Это  
свидетельствует  o направлении  атаки  нуклеофила  в  кислой  среде  по  
положению  2 оксазиниевой  соли . Присоединение  аммиака  к  соли  
N-м eтил -4Н - 1,3-оксазиния  XIV (X = 1/2Snс 1б  2) т aкже  протекает  по  
положению  2 и  приводит  к  д  гироокзиыу 4L  [62].  Аз *килируются  оксазины  
IX (R = Рг , Ph, p-СНзСбН 4, R = R = R = Ме , R Н ) c трудом . При  
взаимодействии  c иодистьпи  метилом  только  для  2-(п -толил )-4,4,6-триметил -
4Н -1,3-оксазина  удалось  выделить  продукт  N-метиликования  XIV (X = i) c 
выходом  31% [15].  2,4,4,6-Тетраметил -4H-1,3-оксазин  в  присутствии  
уксусного  ангидрида  вступает  в  реакцию  конденс aции  c ароматически  
альдегидами  по  метильной  группе  атома  углерода  y С (2) [15], образуя  
2-сгирилоксазик  LI, что , вероятно , связано  c высоким  электроноакцепток - 
ным  характером  гетероцикла . Бис (2-бензил -6-метил -4-фенол -4Н -1,3-окса - 
зиний ) гексахлорстаннат  VIII в  спиртовом  растворе  щелочи  превращается  
в  4-метил -3, 6-дифенил -5, 6-дигидропиридин -2 (1 Н ) -он  [16].  

Ph 

	

* *OCOR 	 'OCOR 	Br 	OCOR 	
Br 

* * RJ 	Вх 20 R4 	Н 20  Аз  

	

R NНСОМе 	R NH2 КС 1 	R NН 2 	
R4%NН 2Н Br 

XL1X 

R= Ме , Ph; R1 = Ме , Ph; R' = Н ; А д  = H, Ме ; R4  = Н , Ме  

B процессе  рециклизации  соли  IX в  4-м eтил -3,6-дифенил -5,6-дигид poпи -
ридин -2(1 Н )-он  происходит  гидролиз  оксазинового  цикла  c образованием  
соответствующего  N-3- оксоалкиламид a VII. Циклизация  N-3-оксо -
алкиламидов , имеющих  подвижный  азом  водорода  в  a-положении  от  
карбамоильной  группы  (R = СН 2Аг , CH2Hetar) , под  действием  
оснований  в  5 ,6-дигидропиридин -2(1 Н )-оны  LII хорошо  известна  
[16, 17, 27, 73-76]. B работах  [16, 27] было  изучено  влияние  
электронных  и  структурных  факторов  на  скорость  этой  реакции  и  показано , 
что  она  зависит  от  эффективного  объема  заместителей  в  N-3-оксо aлкильной  
цепи  и  кислотности  гх -карбамоильного  положения  соединения  VII. 
Повышение  кислотности  a-положения  по  отношению  крбамоильной  
группе , увеличение  эффективного  объема  за аместиелей  R , R и ;  наоборот , 
его  уменьшение  в  случае  заместителей  R и  R облегчает  циклизацию  
N* 3-ок *оя  пииламидов  VII. Циклизация  соединений  цц , имеющих  R = Ph, 
R + R = (СН 2) 4, приводит  к  изомерньци  производным  гексагидроизохино -
лйн -3(2Н )-она , различающимся  положением  двойной  связи  в  цикле  [17]. 

XLVIп 
	 XLVII 
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Взаимодействие  N-3-оксоалкилхлорацетамидов  VII (R = СН 2С 1) c 
пиридином  при  комнатной  температуре  приводит  к  1 - (З -оксоа  килкарбамо - 
илметил )псридиний  xлоридам  LIII. Под  действием  триэтиламииа  при  
комнатной  температуре  в  ДМФА , в  результате  внутримолекулярной  
циклизации  илидов  пиридиния , генерируемых  в  реакционной  среде  из  
соединений  LIII, были  получены  1 - (4-гидрокси -2-gксопперидил г 3)пииди -
ний  хлориды  LIV. агревание  соединений  LIII (R = R = Ph, R = R = H; 
R 1  + R2  = (СН 2) 4, R = H, R4  = Ph) в  метаноле  в  присутствии  триэтиламика , 
а  также  соответствующих  N-3-оксоа  хипУпорацетамидов  VII в  смеси  
пиридина  и  ДМФА  приводит  к  образованию  пиридонов -2 LV  [77].  

Метод  синтеза  5, 6-дигид poпи pидин -2 (1 Н ) -онов , основанный  на  циклиза -
ции  N-3-оксоалкиламидов , не  лишен  ограничений . Их  циклизация  
становится  возможной  только  в  том  случае , когда  кислотность  a-положения  
по  отношению  к  карбамоильной  группе  оказывается  выше  кислотности . 
a-карбонильного  положения . Это  делает  невозможным  получение  5,6-дигид - 
ропиридин -2(1Н ) -онов  на  основе  N-3-оксоалкиламидов  жирных  кислот . 
Недавно  был  реализован  синтез  5,6-дигид poпи pидин -2(1Н )-онов  внуткимг - 
лекулярной  реакцией  Виттига , позволяющий  устранить  эти  ограничения . 
Трифенилфосфониевая  соль  LVI, полученная  из  соединения  VII (R = СН 2С 1) 
и  PPh3 под  действием  этилата  натрия , была  превращена  в  5,6-дигидропири -
дин -2(1 Н )-он  LVII c высоким  выходом  [781.  

Соединения  VII (R = СН 2С 1) при  нагревании  в  бензоле  c суспензией  
NaOH циклизуются  в  смесь  туис - и  транс -изомеров  3,4-эпоксипиперидии -2-
онов  LVIII. Замена  галогена  в  N-3-оксоалкиламидак  VII (R = СН 2С 1) на  
аминогруппу  приводит  к  образованию  N-3-оксоалкиламидов  а -аминоуксус - 
ныр  кислот  LIX, находящихся  в  кольчато -цепном  равновесии  c 
соответствующими  5-гид poк cи -1,4-диазепан -2-oм aми  LX  [79].  

Циклизация  N-3-оксоалкиламидов  VII в  4Н -1,3-оксазииы  IX под  
действием  пентахлорида  фосфора  была  осуществлена  Габриэлем  [2 ] и  
использовалась  в  более  поздних  исследованиях  [15]. B системе  хлорная  
кислота  — уксусный  ангидрид  соединения  VII (R5  = H, Ме ,  Ph;  R1  = Ме ; 
R2  = H; R3  = H, Ме ; R4  = Ме , Ph) превращаются  в  перхлораты  
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б -ацетокси -5, б -цигидрооксазиния  LXI, которые  при  взаимодействии  c 
гидросульфидом  натрия  в  мет aноле  или  ДМФА  образуют  тиоамиды  LXII [80, 
811,  используемые  для  синтеза  5,6-дигидропиридин -2(1Н )-тионов  LXIII [80, 
82,  833.  Прямое  превращение  N-3-оксоалкиламидов  VII в  тиоамиды  LXII под  
действием  P2S5 не  удается , так  как  реакция  приводит  к  4Н -1,3-тиазикам  
LXIV  [84].  
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Н aгреванием  N-З -oк coaлкил aмид oв  VII c водными  растворами  кислот  
могут  быть  получены  соли  1 ,3-аминокетонов  и  карбоновые  кислоты  [223.  

N-3-Оксоалкиламиды  c N-нуклеофилами  взаимодействуют  по  карбо -
нильной  группе . Реакцией  соединений  VII c замещенвъпми  гидразиками , 
тиосемикарбазидом  и  гидроксиламином  [22, 35, 37, 51, 54 ] были  получены  
соответствующие  азотистые  производные  LXV. 

R1  

Взаимодействие  N-З -оксоадкитгамида  XVIII (R = CF3, R I  = Ме , R2  = ОЕ 1, 
R3  =H) c гидроксиламином  приводит  к  смеси  изомерхых  изоксазолов  LXVI и  
LXVII. Реакционная  смесь  была  разделена , a изоксазолы  LXVI и  LXVII 
выделены  в  индивидуальном  виде  в  отношении  7 : 3 соответственно  [54].  

Хцш  
н ,Nон  

+ 

 

но 	CH,NHCOCF3 

LXVI 

НО " 	'cн 2NнсосЕ 3  

LXVH 

Реакцией  N-3-оксоалкиламидов  XXII (R = Ph; R 1 = Ме , Ph; R2  = R4  = H; 
R3  = Ме , Ph) c гидразином  получены  пиразолы  LXVIII (R6  = COPh)  [37].  Под  
действием  кислот  при  нагревании  соединения  XXII и  XXIII циклиз yются  
в  2,5-дигид poф ypaноны -2 LXIX (R5  = H, СОМе , СОРЮ  [36,  37].  Кислотный  
гидролиз  бензоил aмидов  LXVIII, ХХП  и  XXIII был  использован  для  синтеза  
2-(пиразолил -4) замещехных  производных  глицина  LXVIII (R6  = H) и  
a-aмин oки cл oт  LХХ  [37].  

737 



НС 104 	 О 	 Н 20 

О  _С ь Ρн` (ôн ) 
N*R 
H 

LХХпг  

я  

LXXII 
OH 

Н  
RCONHC(СН з ),Сн 2СН 2СН з  *г  * IX 

Kt 
LXXIV Na * EtOH 

PhCH2NНС ( Сн з ),сН ,сН ( ОН ) сНз  

LXXV 

R5 : 
Н +, н 2о 	1 

ххпг  --►  R
1  
Соснг  нсо 2Н  

NH, 

	

Н +  Л 	 LXX 
1 

R` 	R5 	 + н +,  Н 20  
О 	 + 	 Т 	 СНСО 2Н  

	

н 	
XXII  

1V' "Ph  

	

Н 	
Аз  

	

LXIX 	 LХцгп  

R1  = Ме , Ph; R3  = Ме , Ph; R5  = Н , COMe, COPh;  R6  = Н ,  COMe, COPh 

2.2. Реакции  окисления  и  восстановления  

4-H-1,3- Оксазины  IХ  (R4  = H), взаимодействуя  c тритилиерхлоратом , 

превращаются  c количественным  выходом  в  перхлораты  3-азопирилия  LXXI  
[26],  использующиеся  в  синтезе  производных  пиримидика , пиразола , 
1 ,2-оксазола , пиридина  [6]. Оксазины  IX также  окисляются  1 ,4-бензохино -

ном ,  промежуточно  образуя  аддукты  LXXII, которые  в  присутствии  воды  
превращаются  в  амиды  LXXIII  [85].  

Каталитическое  гидрирование  оксазинов  IX (R = A1k,  Ph)  над  
катализатором  Адамса  в  этаноле  идет  c расщеплением  цикла  и  образованием  

амидов  LXXIV c выходом  51...81 %. Восстановление  соединения  IX (R = Ph) 
натрием  в  этаноле  приводят  к  2-б eнзил aмино -2-метитпгентанглу -4 LXXV [15]. 

Гапоформным  расщеплением  N-3-оксоалкиламида  VII (R 1  = Ме )  [22],  a 
т aкже  окислением  альдегида  VII  (R1  = H) перманганатом  калия  [51],  
СЕзСОвН  [59 ] были  синтезированы  3-амидомасляные  кислоты  LXXVI. 

Каталитическое  гидрирование  N-3-оксоалкиламидов  VII над  никелем  
Ренея  [14 ] приводит  к  1 ,3-амвдослиртам  LXXVII. Восстановлением  
соединений  VII 1,2 эквивалентами  алюмогидрида  лития  в  эфире  получены  
амикоспирты  LXXV  [15],  a 0,5 эквивалентами  соединения  LXXVII  [59].  

PhCONHCR4R3cH,COOx +-- Vп  
Н

2/Ni RCONHC( СНз )2СН 2СН (оН ) СНз  

LXXVг  у 	 1 LiА 1H4 	 LXXVп  
LXXV 
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Взаимодействие  N-3-oк coaлкил aмид oв  XXII1 c NaSH4 протекает  как  
восстановительная  циклизация  и  приводит  к  образованию  y-л aкт oн oв  
LXXVIII [36,  37].  

xxIH 
Nавн 4  

 

3. ЗАКлЮЧЕНИЕ  

Заканчивая  рассмотрение  методов  получения  и  свойств  N-3-оксоалкиламидов  
и  4Н -1  ,3-оксазиаов , следует  отметить  область  их  применения . Рассматриваемые  
4Н -1  ,3-оксазипы , в  отличие  от  своих  гицрированных  и  функционально  
замещенных  производных  [4, 5, 7,  86],  не  наш ли  широкого  применения  в  
качестве  биологически  активных  веществ . Сказанное  выше  в  равной  степени  
можно  отнести  к  N-3-оксоалкиламидом . B то  . же  время , оксимы  
N-3-oк coaлкил aмид oв  _ находят  применение  в  качестве  гербицидов  и  
регуляторов  роста  растений  [87], а  тиосемикарбазоны  [35] обладают  
противовирусной  активностью . 

Однако  наиболее  существенным  является  использование  этих  соедине - 
ний  в  качестве  легкодоступны x синтонов  для  получения  других  
гетероциклических  и  ациклических  соединений , в  том  числе  биологически  
активных . Например , хорошо  известно , что  1 ,3-амидоспирты  — продукты  
восстановления  N-3-оксоалкиламидов , используются  в  синтезе  5,6-дигид po- 
4Н -1,3-оксазинов  и  оксазолснов  [88].  N-3-Oк coaлкил aмиды  п pименяются  
для  получения  5, 6-дигидрониридин -2 (1 Н ) -онгв , используемых  как  гербици -
ды  [74, 76 ] и  бактериостатические  вещества  [75].  На  основе  N-3-oк coaлки -
ламидов  были  осуществлены  синтезы  ряда  a-aмин oки cл oт  [37 ] и  алкалоидов  
группы  седамина  LXXIX—LXXXI  [59].  В  работе  [50 ] сообщалось , что  
2-карбометоксизамещенньге  N-3-оксоалкиламиды  являются  хорошими  
предшественниками  Д -лактауов . 

он  

LШ I 

 

Как  уже  было  отмечено , 4Н -1  ,3-оксазины  и  N-3-oк coaлкил aмиды  можно  
легко  превратить  друг  в  друга . При  переходе  от  N-3-oк coaлкил aмид oв  к  
производным  4Н -  1, 3-оксазина  меняется  положение  нуклеофильной  атаки . 
Реакции  конденсации  c альдегидами  4Н -1  ,3-оксазинов , их  взаимодействие  c 
д  килирующими  реагентами , c последующим  раскрытием  оксазикового  
цикла , можно  использовать  для  получения  N-3-оксоалкиламидов  соответст -
вующего  строения . B то  же  время , сиктез  азапирилиевых  солей  LXXI может  
быть  построен  на  основе , в  ряде  случаев  более  д ocтyпны x, N-3-оксоатпсияауидов . 
Понимание  индивид yaльны x химических  свойств  N-3-оксоалкилалцидов  и  
4Н -  1 ,3-оксазинов  c учетом  уже  накопленною  арсенала  их  методов  получения  и  
вз aимоп peвр aщения  дает  возможность  поиска  новых  путей  использования  этих  
соединений  в  органическом  ьинтезе . 

Работа  выполнена  при  финансовой  поддержке  Российского  фонда  
фунд aмент aльны x исследований  (проект  97-03-33119 а ). 
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