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СИНТЕЗ И АМИНОМЕТИЛИРОВАНИЕ  
3-ЗАМЕЩЁННЫХ 6-ГИДРОКСИ-1,2-БЕНЗИЗОКСАЗОЛОВ 

Дегидратацией оксимов 2,4-дигидроксибензофенонов, 1-(2,4-дигидроксифенил)-
2-фенилэтанонов и 1-(2,4-дигидроксифенил)-2-феноксиэтанонов при действии 
1,1'-карбонилдиимидазола синтезированы 3-замещённые 6-гидрокси-1,2-бензизокса-
золы. Изучено их аминометилирование действием различных реагентов. 
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Интерес к синтезу производных 1,2-бензизоксазола в последнее время 
вызван их биологическим действием. Так, N-алкилпроизводные 3-(пиперидин-
4-ил)-6-фтор-1,2-бензизоксазола проявляют высокую нейролептическую 
активность. Наиболее известны среди них атипичные нейролептические 
препараты илоперидон [1], применяемый в медицинской практике США, и 
абаперидон [2], находящийся на стадии клинических испытаний.  

Одним из наиболее удобных методов синтеза 1,2-бензизоксазола является 
циклизация производных оксимов альдегидов или кетонов, содержащих 
2-гидроксифенильный фрагмент, под действием различных реагентов. Для 
предотвращения протекания перегруппировки Бекмана, приводящей к обра-
зованию производных 1,3-бензоксазола [3–5], в большинстве случаев реак-
цию проводят в две стадии: образование ацильных производных оксимов и 
последующее внутримолекулярное замещение фенольной группой ацил-
оксигруппы у атома азота под действием оснований. Для этой цели исполь-
зуют пиридин [6–9], ацетат натрия [10–12], карбонат калия [13–15] или 
гидроксид калия [16], а также гидрид натрия [10, 13, 17–19]. Кроме того, 
производные 1,2-бензизоксазола получены из 2-гидроксифенилкетоксимов 
при действии тионилхлорида, метансульфохлорида или толуолсульфо-
хлорида в присутствии органического основания [20–22]. В то же время 
прямая дегидратация 2-гидроксифенилкетоксимов (без выделения ацильных 
производных) находит ограниченное применение. Имеются сообщения о 
применении эфиров азодикарбоновой кислоты [5, 23, 24] или 2,3-дициано-
5,6-дихлор-1,4-бензохинона [25, 26] в присутствии трифенилфосфина. 
В некоторых случаях дегидратацией 2-гидроксифенилгидроксамовых кислот 
получены производные 3-гидрокси-1,2-бензизоксазола [20, 27]. Сообщалось 
о синтезе 3-амино-1,2-бензизоксазолов внутримолекулярной циклизацией 
О-(2-цианофенил)ацетоноксима под действием водно-спиртового раствора 
соляной кислоты [28]. 

Целью данного исследования являлась разработка одностадийного метода 
получения гидроксипроизводных 1,2-бензизоксазола, а также синтез их 
аминометильных производных, являющихся важными синтонами для 
получения различных соединений [29].  

Взаимодействием резорцина с бензонитрилом или его 4-фторпроизводным 
в эфирате трёхфтористого бора в присутствии сухого HCl с последующим 
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гидролизом кетиминов синтезированы 2,4-дигидроксибензофеноны 1а,b. 
В аналогичных условиях из замещённых фенилацетонитрилов получены 
2',4'-дигидрокси-2-дезоксибензоины 1с–е, а из 4-этоксикарбонилфенокси-
ацетонитрила – α-феноксиацетофенон 1f. При нагревании синтезированных 
кетонов 1a–f c гидроксиламином в пиридине синтезированы их оксимы 2a–f 
(табл. 1).  
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a  R = Ph, 
b  R = 4-FC6H4,
c  R = PhCH2,
d  R = 4-ClC6H4CH2,
e  R = 2-MeOC6H4CH2,
f  R = 4-(EtO2C)C6H4CH2  

Для синтеза 6-гидрокси-1,2-бензизоксазолов 3a–f из оксимов 2a–f 
наиболее удобным дегидратирующим реагентом оказался 1,1'-карбонил-
диимидазол (CDI) в тетрагидрофуране. Использование этого реагента 
позволило осуществить синтез производных 3a–f в одну стадию, минуя 
синтез ацильных производных оксимов и защиту фенольной гидроксильной 
группы. По всей видимости, на первом этапе образуется О-ацильное 
производное оксима, которое в результате внутримолекулярного замещения 
по атому азота в присутствии имидазола как основания приводит к образо-
ванию 3-замещённых 6-гидрокси-1,2-бензизоксазолов аналогично описанным 
выше методам получения 1,2-бензизоксазола. 

Для получения оснований Манниха из 6-гидрокси-1,2-бензизоксазолов 3a–f 
изучено их аминометилирование действием аминов и формальдегида. Взаимо-
действие соединений 3a–f с гидрохлоридами аминов или свободными 
аминами и формалином в спирте не дало желаемых результатов. В этом 
случае наблюдалось раскрытие 1,2-бензизоксазольного цикла с образованием 
исходных оксимов 2a–f. Для проведения аминометилирования 3-замещённых 
6-гидрокси-1,2-бензизоксазолов 3a–f наиболее удобными аминометилирую-
щими реагентами оказались аминали, являющиеся одними из промежуточ-
ных реагентов при реакции Манниха в щелочной или нейтральной среде. 
Использование аминалей позволило синтезировать основания Манниха 4а–h 
с выходом 54–75% (табл. 1). В случае применения аминов, синтез аминалей 
из которых представляет определенные неудобства или невозможен (высоко- 
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Т а б л и ц а  1 

Физико-химические характеристики полученных соединений 

Найдено, % 
Вычислено, % Cоеди- 

нение 
Брутто- 
формула 

C H N 

Т. пл., °C Выход, % 

1b C13H9FO3 67.43 
67.24 

4.12 
3.91 

– 
152–154 68 

1f C17H16O6 64.37 
64.55 

5.29 
5.10 

– 
162–164 82 

2b C13H10FNO3 63.39 
63.16 

4.17 
4.08 

5.55 
5.67 

205–207 77 

2e C15H15NO4 66.18 
65.93 

5.39 
5.53 

4.97 
5.13 

203–205 
(с разл.) 

63 

2f C17H17NO6 61.49 
61.63 

5.22 
5.17 

4.34 
4.23 

152–154 81 

3b C13H8FNO2 68.33 
68.12 

3.27 
3.52 

6.27 
6.11 

229–231 67 

3c C14H11NO2 74.89 
74.65 

5.13 
4.92 

6.04 
6.22 

152–154 58 

3d C14H10ClNO2 64.58 
64.75 

3.62 
3.88 

5.51 
5.39 

173–175 64 

3e C15H13NO3 70.46 
70.58 

5.00 
5.13 

5.68 
5.49 

136–138 
(с разл.) 

51 

3f C17H15NO5 65.46 
65.17 

5.15 
4.83 

4.73 
4.47 

167–169 47 

4a C20H22N2O5 65.03 
64.85 

6.17 
5.99 

7.38 
7.56 

115–117 54 

4b C19H19FN2O2 70.18 
69.92 

5.60 
5.87 

8.31 
8.58 

138–139 62 

4c C20H21ClN2O2 67.17 
67.32 

5.78 
5.93 

7.99 
7.85 

112–113 73 

4d C21H24N2O3 71.69 
71.57 

7.04 
6.86 

7.93 
7.95 

141–142 58 

4e C18H17FN2O3 65.66 
65.85 

5.05 
5.22 

8.68 
8.53 

185–187 75 

4f C19H19ClN2O3 63.82 
63.60 

5.12 
5.34 

8.02 
7.81 

170–172 66 

4g C20H22N2O4 67.92 
67.78 

6.01 
6.26 

8.12 
7.90 

125–127 57 

4h C20H22ClN3O2 64.35 
64.60 

6.01 
5.96 

11.22 
11.30 

152–153 71 

4i C23H22N4O2 71.22 
71.48 

5.58 
5.74 

14.26 
14.50 

194–196 63 

4j C24H24N4O2 72.12 
71.98 

6.23 
6.04 

13.71 
13.99 

128–130 57 

4k C21H21ClN2O4 62.83 
62.92 

5.04 
5.28 

7.14 
6.99 

233–235 63 

4l C24H26N2O7 63.18 
63.43 

5.49 
5.77 

6.37 
6.16 

182–184 
(с разл.) 

55 

4m C24H26N2O7 63.57 
63.43 

5.51 
5.77 

6.03 
6.16 

201–203 48 
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кипящие или твёрдые амины, аминокислоты), наилучшие результаты были 
достигнуты при использовании этих аминов в присутствии параформа, что 
позволяет свести выделение воды в ходе реакции к минимуму. Наряду с 
образованием 7-[4-(пиридин-2-ил)пиперазин-1-ил]метильных производных 4i,j, 
введение в реакцию аминометилирования 3- и 4-пиперидинкарбоновых 
кислот в данных условиях позволило получить аминокислотные производные 
1,2-бензизоксазола 4k–m. 
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Cоеди-
нение 

R X 
Cоеди-
нение 

R R1 

4b 4-FC6H4 CH2 4h 4-ClC6H4CH2 Me 

4c 4-ClC6H4CH2 CH2 4i Ph 2-Py 

4d 2-MeOC6H4CH2 CH2 4j PhCH2 2-Py 

4e 4-FC6H4 O 4k 4-ClC6H4CH2 4-COOH 

4f 4-ClC6H4CH2 O 4l 4-(EtO2C)C6H4OCH2 4-COOH 

4g 2-MeOC6H4CH2 O 4m 4-(EtO2C)C6H4OCH2 3-COOH 

 
Подтверждением образования 7-аминометильных производных 4а–m 

является изменение мультиплетности сигналов протонов Н-4,5 1,2-бенз-
изоксазольного цикла. В отличие от характерного спин-спинового взаимо-
действия 1,2,4-тризамещённой ароматической системы соединений 3a–f, 
сигналы протонов Н-4,5 1,2-бензизоксазольного фрагмента представляют 
собой дублеты с КССВ 7.9–8.9 Гц (табл. 2). 

Таким образом, разработана методика синтеза производных 6-гидрокси-
1,2-бензизоксазолов, содержащих в положении 3 арильный, бензильный или 
феноксиметильный заместитель. Исследовано их аминометилирование 
действием различных аминометилирующих реагентов. 



 

Т а б л и ц а  2 
Спектральные характеристики полученных соединений 

Cоеди-
нение 

ИК спектр, 
ν, см–1 

Спектр ЯМР 1H, δ, м. д. (J, Гц) 
Mасс- спектр, m/z  
[M+H]+ (Iотн, %) 

1b 3210, 2707, 1628, 1599, 
1325, 1279 

6.38 (1Н, д. д, 3J = 8.5, 4J = 2.4, H-5); 6.47 (1Н, д, 4J = 2.4, H-3); 6.56 (1Н, д, 3J = 8.5, H-6); 7.32–7.39 (2H, м, 
H-3',5'); 7.46–7.66 (2H, м, H-2',6'); 10.67 (1H, c, 4-OH); 11.95 (1H, c, 2-OH) 

233 (100)  

1f 3323, 2983, 1722, 1627, 
1610, 1508, 1225 

1.31 (3Н, т, 3J = 7.1, OCH2CH3); 4.28 (2Н, к, 3J = 7.1, OCH2CH3); 5.53 (2H, c, COCH2); 6.39 (1H, д, 4J = 2.4, Н-3); 
6.42 (1Н, д. д, 3J = 8.8, 4J = 2.4, H-5); 7.03 (2H, д, 3J = 8.8, H-3',5'); 7.78 (1Н, д, 3J = 8.8, H-6); 7.90 (2H, д, 3J = 8.8, 
H-2',6'); 10.65 (1Н, с, 4-OH); 11.61 (1Н, с, 2-OH) 

317 (100) 

2b 3320, 2870, 1641, 1606, 
1512, 1252, 1225 

6.22 (1Н, д. д, 3J = 8.5, 4J = 2.4, H-5); 6.32 (1Н, д, 4J = 2.4, H-3); 6.54 (1Н, д, 3J = 8.5, H-6); 7.26–7.38 (4H, м, 
С6H4F); 9.78 (1H, c, 4-OH); 11.27 (1H, c, 2-OH); 11.39 (1H, уш. c, NOH) 

248 (100) 

2e 3367, 3223, 2837, 1649, 
1603, 1441, 1248, 980 

3.86 (3H, c, OCH3); 4.05 (2H, c, CH2); 6.21 (1Н, д. д, 3J = 8.5, 4J = 2.4, H-5); 6.26 (1Н, д, 4J = 2.4, H-3); 6.78–6.84 
(1H, м, H-5'); 6.85–6.90 (1H, м, H-3'); 6.98–7.02 (1H, м, H-6'); 7.08 (1Н, д, 3J = 8.5, H-6); 7.15–7.21 (1H, м, H-4'); 
9.70 (1H, c, 4-OH); 11.40 (1H, c, 2-OH); 11.79 (1H, уш. c, NOH) 

274 (100) 

2f 3373, 2981, 1691, 1606, 
1514, 1292, 1277 

1.29 (3Н, т, 3J = 7.1, OCH2CH3); 4.27 (2Н, к, 3J = 7.1, OCH2CH3); 5.27 (2H, c, CH2OAr); 6.25–6.30 (2H, м, Н-3,5); 
7.07 (2H, д, 3J = 8.8, H-3',5'); 7.20 (1Н, д, 3J = 8.5, H-6); 7.89 (2H, д, 3J = 8.8, H-2',6'); 9.72 (1Н, с, 4-OH); 10.81 
(1Н, с, 2-OH); 11.83 (1H, уш. c, NOH) 

332 (100) 

3b 3140, 2850, 1632, 1618, 
1500, 1481, 1227 

6.86 (1Н, д. д, 3J = 8.8, 4J = 2.4, H-5); 7.09 (1Н, д, 4J = 2.4, H-7); 7.40 (2Н, д. д, 3J = 8.8, 3JH–F = 8.8, H-3',5'); 7.56 
(1Н, д, 3J = 8.8, H-4); 8.14 (2Н, д. д, 3J = 8.8, 4JH–F = 5.6, H-2',6'); 9.89 (1H, c, 6-OH) 

230 (100) 

3c 3060, 2844, 1614, 1571, 
1485, 1228, 1132 

4.25 (2H, c, CH2Ph); 6.78 (1Н, д. д, 3J = 8.6, 4J = 2.4, H-5); 6.98 (1H, д, 4J = 2.4, H-7); 7.23–7.39 (5H, м, Н Ph); 7.45 
(1H, д, 3J = 8.6, Н-4); 9.71 (1Н, с, 6-OH) 

226 (100) 

3d 3160, 2960, 1612, 1579, 
1482, 1225, 1136 

4.27 (2H, c, CH2); 6.78 (1Н, д. д, 3J = 8.6, 4J = 2.2, H-5); 6.98 (1H, д, 4J = 2.2, H-7); 7.34–7.42 (4H, м, С6Н4Сl); 7.44 
(1H, д, 3J = 8.6, Н-4); 9.70 (1Н, с, 6-OH) 

260 (100), 
262 (34) 

3e 3188, 2940, 1618, 1562, 
1498, 1255, 1136 

3.75 (3H, c, OCH3); 4.17 (2H, c, CH2); 6.77 (1Н, д. д, 3J = 8.5, 4J = 2.0, H-5); 6.90–6.95 (1H, м, H-5'); 6.96 (1Н, д, 
4J = 2.0, H-7); 6.98–7.03 (1H, м, H-3'); 7.22–7.31 (2H, м, H-4',6'); 7.42 (1Н, д, 3J = 8.5, H-4); 9.65 (1H, c, 6-OH) 

256 (100) 

3f 3312, 1687, 1605, 1490, 
1252, 1177 

1.31 (3Н, т, 3J = 7.1, OCH2CH3); 4.27 (2Н, к, 3J = 7.1, OCH2CH3); 5.49 (2H, c, CH2OAr); 6.85 (1Н, д. д, 3J = 8.7, 
4J = 2.2, H-5); 7.07 (1H, д, 4J = 2.2, Н-7); 7.19 (2H, д, 3J = 8.9, H-2',6'); 7.56 (1Н, д, 3J = 8.7, H-4); 7.94 (2H, д, 
3J = 8.9, H-3',5'); 9.90 (1Н, с, 6-OH) 

314 (100) 

4a 3400, 2958, 1708, 1607, 
1508, 1286, 1252 

1.38 (3Н, т, 3J = 7.1, OCH2CH3); 2.40 (6H, c, N(CH3)2); 3.94 (2H, c, CH2NMe2); 4.34 (2Н, к, 3J = 7.1, OCH2CH3); 
5.30 (2H, c, CH2OAr); 6.86 (1Н, д, 3J = 8.7, H-5); 7.09 (2H, д, 3J = 9.2, H-2',6'); 7.50 (1Н, д, 3J = 8.7, H-4); 8.03 
(2H, д, 3J = 9.2, H-3',5') 

371 (100) 

1762 



 

4b 3047, 2937, 1624, 1498, 
1448, 1225, 1039 

1.39–1.89 (6H, м, 3,4,5-CH2 пиперидин); 2.34–3.00 (4H, м, 2,6-CH2 пиперидин); 4.03 (2H, c, ArCH2N); 6.84 (1H, 
д, 3J = 8.9, H-5); 7.18 (2Н, д. д, 3J = 8.7, 3JH–F = 8.7, H-3',5'); 7.49 (1Н, д, 3J = 8.9, H-4); 8.17 (2Н, д. д, 3J = 8.7,
4JH–F = 5.5, H-2',6')  

327 (100) 

4c 2936, 2852, 1639, 1614, 
1495, 1413, 1254 

1.37–1.89 (6H, м, 3,4,5-CH2 пиперидин); 2.34–3.00 (4H, м, 2,6-CH2 пиперидин); 3.93 (2H, c, СН2С6Н4Сl); 4.18 
(2H, c, ArCH2N); 6.82 (1H, д, 3J = 8.5, H-5); 7.28–7.34 (4H, м, С6Н4Сl); 7.43 (1Н, д, 3J = 8.5, H-4) 

357 (100), 
359 (35) 

4d 2937, 2832, 1616, 1496, 
1448, 1253, 760  

1.41–1.75 (6H, м, 3,4,5-CH2 пиперидин); 2.43–3.00 (4H, м, 2,6-CH2 пиперидин); 3.83 (3H, c, OCH3); 3.93 (2H, c, 
CH2С6Н4OMe); 4.23 (2H, c, ArCH2N); 6.80 (1H, д, 3J = 8.5, H-5); 6.88–6.97 (2H, м, H-3',5'); 7.22–7.31 (2H, м, 
H-4',6'); 7.41 (1Н, д, 3J = 8.5, H-4) 

353 (100) 

4e 3434, 2839, 1623, 1601, 
1499, 1220, 1112 

2.59–2.88 (4H, м, CH2NCH2); 3.76–3.94 (4H, м, CH2OCH2); 4.12 (2H, c, ArCH2N); 6.90 (1H, д, 3J = 8.5, H-5); 7.21 
(2Н, д. д, 3J = 8.5, 3JH–F = 8.5, H-3',5'); 7.54 (1Н, д, 3J = 8.5, H-4); 8.20 (2Н, д. д, 3J = 8.5, 4JH–F = 5.8, H-2',6') 

329 (100) 

4f 2981, 2827, 1616, 1495, 
1444, 1414, 1115, 804 

2.55–2.78 (4H, м, CH2NCH2); 3.74–3.88 (4H, м, CH2OCH2); 3.97 (3H, c, СН2С6Н4Сl); 4.12 (2H, c, ArCH2N); 6.83 
(1H, д, 3J = 8.2, H-5); 7.28–7.35 (4H, м, С6Н4Сl); 7.45 (1Н, д, 3J = 8.2, H-4) 

359 (100), 
361 (34) 

4g 2931, 2836, 1614, 1498, 
1552, 1117 

2.61–2.81 (4H, м, CH2NCH2); 3.75–3.88 (7H, м, CH2OCH2, OCH3); 4.02 (3H, c, СН2С6Н4OMe); 4.24 (2H, c, ArCH2N); 
6.85 (1H, д, 3J = 7.9, H-5); 6.89–6.98 (2H, м, H-3',5'); 7.22–7.32 (2H, м, H-4',6'); 7.49 (1Н, д, 3J = 7.9, H-4) 

355 (100) 

4h 2945, 2800, 1614, 1493, 
1444, 1155, 814 

2.37 (3H, c, NCH3); 2.43–2.95 (8H, м, 4CH2 пиперазин); 3.96 (3H, c, СН2С6Н4Сl); 4.18 (2H, c, ArCH2N); 6.80 (1H, 
д, 3J = 8.5, H-5); 7.28–7.35 (4H, м, С6Н4Сl); 7.43 (1Н, д, 3J = 8.5, H-4) 

372 (100), 
374 (35) 

4i 3432, 2836, 1624, 1598, 
1480, 1440, 1254 

2.56–2.96 (4H, м, 2,6-CH2 пиперазин); 3.38–3.81 (4H, м, 3,5-CH2 пиперазин); 4.13 (2Н, с, ArCH2N); 6.63–6.70 (2Н, м, 
Н-3,5 Py); 6.88 (1H, д, 3J = 8.5, H-5); 7.47–7.53 (5Н, м, H Ph); 7.55 (1Н, д, 3J = 8.5, H-4); 8.15–8.22 (2Н, м, Н-4,6 Py) 

387 (100) 

4j 3438, 2840, 1612, 1597, 
1436, 1254, 1138 

2.58–2.90 (4H, м, 2,6-CH2 пиперазин); 3.33–3.87 (4H, м, 3,5-CH2 пиперазин); 4.00 (2Н, с, СН2Ph); 4.22 (2Н, с, 
ArCH2N); 6.62–6.70 (2Н, м, Н-3,5 Py); 6.83 (1H, д, 3J = 8.5, H-5); 7.28–7.40 (5Н, м, H Ph); 7.46 (1Н, д, 3J = 8.5, 
H-4); 7.48–7.54 (1Н, м) и 8.19–8.22 (1Н, м, Н-4,6 Py) 

401 (100) 

4k 3048, 2955, 1628, 1618, 
1563, 1432, 1392, 820, 
793 

1.46–1.68 (2H, м) и 1.73–1.88 (2H, м, 3,5-СН2 пиперидин); 2.13–2.31 (3H, м) и 2.76–2.92 (2H, м, 2,6-СН2, 4-СН
пиперидин); 3.85 (3H, c, СН2С6Н4Сl); 4.25 (2H, c, ArCH2N); 6.75 (1H, д, 3J = 8.5, H-5); 7.34 (1Н, д, 3J = 8.5, H-4); 
7.36–7.43 (4H, м, С6Н4Сl)  

401 (100), 
403 (35) 

4l 3446, 2960, 1710, 1606, 
1436, 1280 

1.29 (3Н, т, 3J = 7.1, OCH2CH3); 1.46–1.60 (2H, м) и 1.74–1.86 (2H, м, 3,5-СН2 пиперидин); 2.09–2.27 (3H, м) и 2.76–
2.89 (2H, м, 2,6-СН2, 4-СН пиперидин); 3.85 (3H, c, ArCH2N); 4.27 (2Н, к, 3J = 7.1, OCH2CH3); 5.47 (2H, c, CH2OAr); 
6.82 (1Н, д, 3J = 8.5, H-5); 7.19 (2H, д, 3J = 8.9, H-2',6'); 7.47 (1Н, д, 3J = 8.5, H-4); 7.92  (2H, д, 3J = 8.9, H-3',5') 

455 (100) 

4m 1706, 1605, 1597, 1362, 
1245, 1174, 772 

1.29 (3Н, т, 3J = 7.0, OCH2CH3); 1.34–1.50 (2H, м, 5-СН2 пиперидин); 1.56–1.67 (1H, м) и 1.72–1.84 (1H, м, 4-СН2

пиперидин); 2.10–2.21 (1H, м), 2.28–2.38 (1H, м) и 2.40–2.50 (1H, м, 2-СНА, 6-СНА, 3-CH пиперидин); 2.59–2.71 
(1H, м) и 2.86–2.97 (1H, м, 2-СНВ, 6-СНВ пиперидин); 3.80–3.93 (3H, м, ArCH2N); 4.27 (2Н, к, 3J = 7.0, 
OCH2CH3); 5.47 (2H, c, CH2OAr); 6.82 (1Н, д, 3J = 8.5, H-5); 7.19 (2H, д, 3J = 8.7, H-2',6'); 7.47 (1Н, д, 3J = 8.5, H-
4); 7.92 (2H, д, 3J = 8.7, H-3',5') 

455 (100) 
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ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ 

ИК спектры зарегистрированы на спектрометре Nicolet 380 FT-IR в таблетках 
KBr. Спектры ЯМР 1Н зарегистрированы на спектрометре Varian М 400 (400 МГц) в 
CDCl3 (соединения 4а–j) и в ДМСО-d6 (остальные соединения), внутренний стандарт 
ТМС. Масс-спектры записаны на приборе Agilent 1100 (химическая ионизация). 
Элементный анализ проведён на автоматическом CHNS-анализаторе vario MICRO 
cube. Температуры плавления определены на приборе Buchi B-535. Контроль за 
ходом реакций и чистотой полученных соединений осуществлён методом ТСХ на 
пластинах Merck 60 F254, для соединений 1–3 a–f в качестве элюента использована 
смеси CHCl3–MeOH (9:1 и 19:1), а для оснований Манниха 4a–m – EtOAc.  

Физико-химические константы и спектральные характеристики полученных соеди-
нений 1а [30], 1c [31], 1d, 2c,d [32], 1e [33], 2a [34] и 3a [10] соответствуют 
литературным.  

Синтез 2,4-дигидроксифенилкетонов 1a–f (общая методика). В смесь 11.0 г 
(0.1 моль) резорцина и 0.1 моль соответствующего нитрила в 50 мл BF3·Et2O при 
перемешивании в течении 4–6 ч пропускают ток сухого HCl. Реакционную смесь 
оставляют на ночь при комнатной температуре, затем при перемешивании выливают 
в 500 мл нагретой до 80 °С воды, кипятят в течение 1.5–2 ч и охлаждают. Выпавший 
осадок отфильтровывают, промывают холодной водой и перекристаллизовывают из 
МеОН. 

Синтез оксимов 2a–f (общая методика). Раствор 10 ммоль 2,4-дигидроксифeнил-
кетона 1a–f и 2.08 г (30 ммоль) NH2OH·HCl в 25 мл пиридина перемешивают при 110–
120 °С в течение 4–6 ч, растворитель упаривают в вакууме, остаток переносят в 100 мл 
холодной воды, выпавший осадок отфильтровывают и перекристаллизовывают из МеОН. 

Синтез 6-гидрокси-1,2-бензизоксазолов 3a–f (общая методика). В раствор 10 ммоль 
оксима 2a–f в 20 мл абс. ТГФ при охлаждении (20–25 °С) и перемешивании добавляют 
3.24 г (20 ммоль) 1,1'-карбонилдиимидазола. Реакционную смесь перемешивают при 
комнатной температуре в течение 2–3 ч, затем в течение 1–4 ч при 40–50 °С, 
растворитель упаривают в вакууме, остаток переносят в 100 мл холодной воды, 
выпавший осадок отфильтровывают и перекристаллизовывают из МеОН. 

6-Гидрокси-3-фенил-1,2-бензизоксазол (3а). Выход 1.50 г (71%). Бесцветные 
кристаллы, т. пл. 217–219 °С (т. пл. 218–219 °С [10]).  

Синтез 7-(аминометил)-6-гидрокси-1,2-бензизоксазолов 4a–h (общая методика). 
К горячему раствору 1.0 ммоль 6-гидрокси-1,2-бензизоксазола 3b,d–f в 10 мл абс. EtOH 
добавляют 1.2 ммоль соответствующего аминаля, смесь кипятят в течение 3–5 ч, 
затем охлаждают. Растворитель упаривают в вакууме, остаток перекристаллизовывают 
из гексана. 

Синтез 7-(аминометил)-6-гидрокси-1,2-бензизоксазолов 4i–m (общая методика). 
К горячему раствору 1.0 ммоль 6-гидрокси-1,2-бензизоксазола 3a,с,d,f в 10 мл абс. EtOH 
добавляют 36 мг (1.2 ммоль) параформа и 1.1 ммоль 1-(2-пиридил)пиперазина или 
соответствующей пиперидинкарбоновой кислоты. Реакционную смесь кипятят в 
течение 6–8 ч, затем охлаждают, растворитель упаривают в вакууме, остаток пере-
кристаллизовывают из гексана или смеси 2-PrOH–гексан, 1:2. 
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