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Одним из ценных подарков природы человечеству 

является ее неутомимый синтез алкалоидов, которые 
издавна используются для лечения различных заболе-

ваний. β-Карболиновые алкалоиды продуцируются 

несколькими растениями, включая Peganum harmala, 
основными компонентами экстракта которой являются 

гарман, гармин, гармалин и гармалол. Экстракт 
Peganum harmala с древних времен применялся для 

лечения сифилиса, малярии, истерии, невралгии, 

болезни Паркинсона, ревматизма, а также для приго-
товления галлюциногенных напитков и табака. В Китае 

более 100 лет Peganum harmala используется для лече-
ния онкологических заболеваний и малярии.1 

Гарман и гармин обладают широкими спектрами 
биологической активности.2 Гармин проявляет высо-

кую способность интеркалировать в ДНК; является 

мощным и специфичным ингибитором тирозинкиназы 

DYRK1A – перспективной мишени в противоопухо-
левой терапии; проявляет сродство по отношению к 

нейромедиаторам, что позволяет рассматривать этот 
алкалоид как перспективное соединение для разра-

ботки препаратов для лечения нейродегенеративных 

заболеваний, таких как болезнь Альцгеймера; увели-
чивает индукцию фактора роста соединительной ткани 

CCN2 в хондроцитарных клетках HCS-2/8 человека и 
остеоартрических суставных хондроцитах и благодаря 

этому обладает хондрогенным и хондропротекторным 

действием.3 Гарман проявляет седативный, антидепрес-
сантный, антитромбоцитный, антиоксидантный, гипо-

тензивный, антидиабетический, антиноцицептивный и 
антипаразитический эффект, является ингибитором 

ацетилхолинэстеразы и миелопероксидазы.4 
β-Карболиновые алкалоиды и их производные 

обладают выраженной антивирусной активностью. 
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В частности, 9-метилгармин нарушает созревание и 

высвобождение частиц вируса лихорадки Денге во 

внеклеточную среду, а гарман и его производные 
проявляют антивирусную активность в отношении 

ВИЧ.5 
В 2014 г. на основе гармана синтезирован пьезо-

хромный люминесцентный материал – молекулярная 
триада донор–акцептор–донор, обладающий ацидо-

хромной и пьезохромной флуоресценцией и являю-

щийся перспективным молекулярным переключа-
телем.6 

Гарман был использован в качестве флуоресцент-
ного молекулярного зонда для изучения транспортных 

белков методом стационарной флуориметрии. Гарман, 

гармин и производные гармина являются перспектив-
ными фотосенсибилизаторами для фотодинамической 

терапии онкологических заболеваний.7 
Основными методами синтеза β-карболинов 

(9Н-пиридо[3,4-b]индолов) являются классические 
реакции Пикте–Шпенглера и Бишлера–Напиральского, 

в результате которых тетрагидро- и дигидро-β-карбо-

лины получают из триптаминов и триптофанов с 
последующим дегидрированием пиридинового цикла. 

Обе стадии этих реакций постоянно усовершен-
ствуются.8 В реакции Пикте–Шпенглера также 

используют грамины, диалкиламиногруппа которых 

замещается под действием С-нуклеофильных агентов − 
без ее активации либо с активацией.9 В аналогичных 

условиях выполнен биомиметический синтез β-карбо-
линов из триптофана и арилглицинов.10 

Современные методы синтеза β-карболинов пред-
ставлены рядом реакций: фоторедокс-катализируемый 

Ru синтез 1-aцил-β-карболинов из триптаминов и 

терминальных алкинов; катализируемая Pd реакция 
арилирования 2-хлоранилина 3-бромпиридином по 

Бухвальду–Хартвигу с последующей внутримолеку-
лярной реакцией Хека; катализируемая Pd реакция 

кросс-сочетания Ульмана 2-иодциклогекс-2-ен-1-она с 

4-иод-3-нитропиридином с образованием 2-(3-нитро-
пиридин-4-ил)циклогекс-2-ен-1-она, его восстанови-

тельная циклизация с последующим дегидрированием 
6,7,8,9-тетрагидро-5H-пиридо[3,4-b]индола; катализи-

руемая Pd реакция аннелирования имина 3-иодо-1H-

индол-2-карбоксальдегида с терминальными и интер-

нальными алкинами; катализируемая Ru реакция 

[2+2+2]-циклоприсоединения O,N-диалкиниламидов с 

нитрилами; катализируемая Ru реакция термолиза 
трифлата 2-(2-азидоарил)-1-метилпиридиния, которая 

завершается внедрением нитрена в связь С–Н 
пиридина.11 В большинстве перечисленных методов 

получения β-карболинов используются дорогие и 
токсичные катализаторы, применение которых проти-

воречит идеальному синтезу.12 

Нам удалось реализовать новый метод синтеза 
алкалоидов гармана, гармина и их структурных анало-

гов, в качестве исходных соединений в котором были 
использованы 2-метил-3-цианопиридины 5а,b. С целью 

увеличения выхода ранее описанный синтез пиридинов 

4a,b из 4-арил-2-оксобут-3-еновых кислот 3a,b был 
оптимизирован путем замены MeCN на коммерчески 

доступный 3-аминокротононитрил.13 Альтернативный 
синтез пиридин-6-карбоновых кислот 4a,b из соеди-

нений 1a,b с использованием одностадийной реакции 
Ганча в синтезе пиридинов 2a,b с последующим окис-

лением фурильного заместителя пиридина оказался 

более эффективным и лучше воспроизводимым (окис-
ление фурильного заместителя пиридинов 2a,b KMnO4 

в пиридине с KOH более эффективно, чем в Me2CO с 
KMnO4).

14 Вышеупомянутые методы позволяют полу-

чать пиридины 4a,b с хорошими выходами (cхема 1).  

Известный метод синтеза 2-метилпиридинов 5a,b по 
Катрицкому многостадийный и трудоемкий.15 В нашем 

случае 4-арил-2-метил-3-цианопиридины 5a,b были 
получены декарбоксилированием пиридинов 4a,b при 

нагревании без растворителя (cхема 1).  
2,6-Диметил-3-цианопиридины 5с,d были получены 

сплавлением бензальацетона (1c) и анизальацетона (1d) 

с 3-аминокротононитрилом. Синтез амидов 6а,с был 
осуществлен неполным гидролизом цианогруппы 

пиридинов 5a,c при нагревании в концентрированной 
H2SO4, а синтез амидов 6b,d – гидролизом по Радзи-

шевскому соответствующих пиридинов 5b,d.16 Для 

синтеза 3-аминопиридинов 8a–d были использованы 
классическая (NaOCl, NaOH) и модифицированная 

(NBS, MeONa) реакции Гофмана.17 Модифицированной 
реакцией Гофмана были получены (4-арил-2-метил-

пиридин-3-ил)карбаматы 7a–l, из которых синтези-
рованы 3-аминопиридины 8a–l (cхема 2).  

Схема 1 



Chem. Heterocycl. Compd. 2020, 56(1), 73–83 [Химия гетероцикл. соединений 2020, 56(1), 73–83] 

75 

Гарман, гармин и их структурные аналоги 10a–l 

были синтезированы термолизом 4-арил-3-азидо-
пиридинов 9a–l в ксилоле. В свою очередь, 4-арил-

3-азидопиридины 9a–l были получены из солей диазо-

ния 3-аминопиридинов 8a–l. Для получения солей 
диазония из 3-аминопиридинов 8a,c,d эффективным 

было использование NOBF4 в MeCN при –10 °С, а для 
получения соединений 8b,e–l – использование NaNO2 в 

смеси AcOH и HBF4 (соли диазония не выделяли). В 

результате замещения диазогруппы в солях пиридил-
диазония на азидную группу реакцией нуклеофильного 

замещения с NaN3 образовывались 3-азидопиридины 
9a–l. 3-Азидопиридины 9a–d были получены с количе-

ственными выходами, выделены и охарактеризованы, а 
лабильные 3-азидопиридины 9e–l были выделены 

экстракцией мета-ксилолом и использовались без 

дополнительной очистки (cхема 3). 
β-Карболины содержат в своей структуре кислотный 

протон пиррольного цикла индола и атом азота 
пиридинового цикла, которые в оснóвном состоянии 

имеют pKa 16 (NH пиррол) и pKa 7 (N пиридин). 
Электронное возбуждение карболинов до первого 

Схема 2 

Схема 3 
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синглетного возбужденного состояния увеличивает 
кислотность и основность обоих центров на 4–7 единиц 

pKa. Изменение кислотно-основных свойств карболи-
нов при возбуждении обусловливает возможность 

двойного переноса протона и реализацию процесса 

фототаутомеризации.18  
Известно, что гармин, норгарман и другие β-карбо-

линовые алкалоиды легко присоединяют и отщепляют 
протон, образуя катион, анион и цвиттер-ион,18 

которые имеют различные спектры поглощения и 

флуоресценции (схема 4). 
Например, для различных кислотно-основных форм 

гармина 10b максимумы в спектрах люминесценции 
находятся при 420 (катион – H2CB+), 372 (нейтральная 

форма – HCB), 435 (анион – CB–) и 482 нм (цвиттер-

ион – HCB+–),19 что позволяет использовать его в 
качестве флуоресцентного зонда для биологических 

исследований,7 реагирующего на изменение рН среды и 
внешнее окружение.20 

Спектры поглощения растворов соединений 10a–d в 
EtOH представляют собой суперпозицию сигналов 

нейтральной и протонированной форм. Поэтому облу-

чение этих растворов излучением с различной длиной 
волны приводит к различному возбуждению в каждой 

из этих форм и, как следствие, к изменению спектров 
флуоресценции. Например, при облучении соединения 

10d излучением с длиной волны 300 нм в спектре 

флуоресценции наблюдаются сигналы нейтральной 
формы с максимумами 361 и 374 нм, а также протони-

рованной формы с максимумом 407 нм (рис. 1). В то же 
время при облучении раствора излучением с длиной 

волны 325 нм уширенный сигнал с максимумом при 
414 нм, отвечающий протонированной форме, является 

основным (рис. 1). 

В спектрах флуоресценции соединений 10a–d, запи-
санных в таких апротонных растворителях, как ДМСО 

и СH2Cl2, наблюдаются сигналы лишь нейтральной 
формы. При добавлении кислоты (СF3CO2H) к 

раствору β-карболина 10d наблюдается только сигнал 

протонированной формы (рис. S26 и S27, сопроводи-
тельные материалы). Аналогичная картина наблю-

дается для всех алкилзамещенных β-карболинов 10a–d. 
В то же время в спектрах флуоресценции растворов 

арилзамещенных β-карболинов 10e–l (записанных в 

EtOH) сигнал нейтральной формы c максимумом при 
370–390 нм является основным (рис. S13, сопроводи-

тельные материалы). При облучении этих соединений 
излучением с различными длинами волн он практи-

чески не меняется. В коротковолновой области 

спектров поглощения присутствуют два интенсивных 
пика, относящиеся к переходам π–π и n–π.19 Например, 

для соединения 10k (рис. 1) максимумы этих переходов 
находятся при 257 и 279 нм соответственно. 

В спектрах поглощения и флуоресценции водно-
спиртовых растворов (H2O–EtOH, 9:1) соединения 10k, 

записанных при различных значениях рН, фикси-

руются сигналы различных кислотно-основных форм 
(рис. S28–S31, сопроводительные материалы). При 

подкислении раствора соединения 10k 2 н. H2SO4 в 
спектрах поглощения заметен переход от формы HCB 

к форме H2CB+. Однако при повышении pH среды, 

спектр поглощения изменяется слабо. В то же время 
при pH до 4.5 в растворе существует только форма 

H2CB+ с максимумом испускания при 425 нм. При 
pH 4.5–6.6 протонированная форма H2CB+ переходит в 

нейтральную HCB и при pH 6.6–9.5 в растворе 
находится только нейтральная форма HCB с макси-

мумом испускания при 374 нм. При рН от 9.5 

нейтральная форма HCB начинает переходить в депро-
тонированную форму CB– с максимумом испускания 

при 485 нм. 

Схема 4 

Рисунок 1. Спектры поглощения и флуоресценции растворов 

соединений 10d,k в EtOH. 
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Для соединения 10k нами были определены значе-

ния pKa 5.53 (H2CB+/HCB) и pKa 11.56 (HCB/CB–) (рис. 
S32 и S33, сопроводительные материалы). Значение 

pKa (H2CB+/HCB) определяли графическим методом19 
по спектрам поглощения (λ 373 нм) и флуоресценции 

(λ 374 нм), а pKa (HCB/CB–) только по спектрам 

флуоресценции (λ 374 нм), так как спектр поглощения 
не изменялся для этого перехода (рис. 2; рис. S32 и 

S33, сопроводительные материалы). 
Сравнение этих данных с известными значениями 

для гармина 10b19 (pKa 7.75 (H2CB+/HCB), pKa 12.5 

(HCB/CB–)) показывает, что введение любого замести-
теля в положение С-3 оказывает существенное влияние 

на кислотно-основные свойства молекулы и может 
быть использовано для настройки флуоресцентных 

зондов на основе этих соединений. 
Таким образом, мы разработали общий метод 

синтеза алкалоидов гармана, гармина и их структурных 

аналогов из доступных соединений. Установлено, что 
термолиз 3-азидо-4-арилпиридинов завершается обра-

зованием β-карболинов путем внедрения нитрена по 
связи С–Н арильного заместителя. 

Экспериментальная часть 

ИК спектры зарегистрированы на фурье-спектро-

метре Simex FT-801 в таблетках KBr. Спектры ЯМР 1H 
и 13С зарегистрированы на спектрометре Bruker DRX-400 

(400 и 100 МГц соответственно) в CDCl3 или ДМСО-d6, 
внутренний стандарт – остаточные сигналы раство-

рителей (CDCl3: 7.26 м. д. для ядер 1H и 77.0 м. д. для 

ядер 13C; ДМСО-d6: 2.50 м. д. для ядер 1H и 39.5 м. д. 
для ядер 13C). Элементный анализ выполнен на CHN-

анализаторе Carlo Erba 1106. Спектры поглощения 
записаны на диодно-матричном спектрофотометре 

PerkinElmer Lambda 750, спектры фотолюминесценции 

зарегистрированы на флуоресцентном спектрофото-
метре Cary Eclipse. В обоих случаях концентрации 

растворов исследуемых соединений в соответствую-
щих растворителях ниже 10–5 моль/дм–3. Молярный 

коэффициент светопоглощения определен по описан-
ной методике.21,22 Квантовый выход люминесценции 

исследуемых соединений определен относительно 
сульфата хинина с помощью метода сравнения.23,24 

Температуры плавления определены на микро-
нагревательном столике Boetius и не исправлены. 

Контроль за ходом реакций и чистотой полученных 
соединений осуществлен методом ТСХ на пластинах 

Silufol UV-254. Для колоночной хроматографии исполь-

зован силикагель 60–120 мкм. 
Халконы 1a,b,25a 1c,d,25b 1e,g,h,k,25c 1f,j,25d 1i,25e 1l25f 

синтезированы по реакции Кляйзена–Шмидта конден-
сацией соответствующих ацетофенонов и ароматиче-

ских альдегидов. Синтез соединений 3а,b26 и 5a,15,27a,b 

5b,27a 5c,27b 5f–k,27d выполнен в соответствии с 
опубликованными методами. 

Синтез метил(4-арил-2-метилпиридин-3-ил)-
карбаматов 7a–l (общая методика). К раствору 

MeONa, полученному из 0.31 г металлического натрия 
и 16 мл абсолютного MeOH, добавляют 1.00 ммоль 

амида 6a–l и 0.19 г (1.05 ммоль) NBS. Реакционную 

смесь перемешивают при нагревании (70 °С) в течение 
6 мин, затем добавляют 0.09 г (0.53 ммоль) NBS и 

нагревают в течение 10 мин. По окончании реакции 
растворитель упаривают при пониженном давлении, 

остаток разбавляют H2O и при охлаждении нейтра-

лизуют 50% AcOH. Образовавшееся масло растирают 
при охлаждении, при необходимости оставляют в холо-

дильнике на ночь. Полученные кристаллы отфильт-
ровывают, промывают H2O и очищают перекристал-

лизацией. 
Метил(2-метил-4-фенилпиридин-3-ил)карбамат (7a). 

Выход 0.18 г (76%), бесцветные кристаллы, т. пл. 161–

162 °С (петролейный эфир). ИК спектр, ν, см–1: 3161 
(NH), 2989, 2949, 2764, 1729 (C=O), 1594, 1535, 1262, 

1236, 1192, 1064, 835, 759, 700, 620, 579. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 2.57 (3H, с, 2-CH3); 3.66 (3Н, 

уш. с, NHCOOCH3); 6.36 (1Н, уш. с, NHCOOCH3); 7.12 

(1Н, д, J = 5.0, H-5); 7.33–7.35 (2Н, м, H Ph); 7.39–7.47 
(3Н, м, H Ph); 8.43 (1Н, д, J = 5.0, H-6). Спектр ЯМР 13C 

(CDCl3), δ, м. д.: 21.4; 52.6; 122.5; 125.7; 128.3 (2C); 128.4; 
128.6 (2C); 137.0; 147.1; 147.4; 155.0; 157.4. Найдено, %: 

C 69.47; H 5.79; N 11.59. C14H14N2O2. Вычислено, %: 

C 69.41; H 5.82; N 11.56. 

Метил[2-метил-4-(4-метоксифенил)пиридин-3-ил]

карбамат (7b). Выход 0.25 г (90%), бесцветные 
кристаллы, т. пл. 137–138 °С (петролейный эфир). 

ИК спектр, ν, см–1: 3266 (NH), 2955, 2839, 1703 (C=O), 
1610, 1514, 1306, 1264, 1248, 1184, 1071, 1028, 823. 

Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 2.55 (3H, с, 

2-CH3); 3.67 (3H, уш. с, NHCOOCH3); 3.83 (3Н, с, 
ОCH3); 6.42 (1Н, уш. с, NHCOOCH3); 6.93–6.97 (2Н, м, 

H Ar); 7.11 (1Н, д, J = 5.1, H-5); 7.25–7.28 (2Н, м, H Ar); 
8.37 (1Н, д, J = 5.1, H-6). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 

21.1; 52.7; 55.3; 114.2 (2C); 122.7; 128.9 (2С); 129.6 

(2C); 146.7; 147.3; 155.0; 157.0; 159.9. Найдено, %: 
C 66.22; H 5.95; N 10.31. C15H16N2O3. Вычислено, %: 

C 66.16; H 5.92; N 10.29. 

Метил(2,6-диметил-4-фенилпиридин-3-ил)карбамат 

(7c). Выход 0.24 г (94%), бесцветные кристаллы, т. пл. 
132–133 °С (петролейный эфир). ИК спектр, ν, см–1: 

3164 (NH), 2953, 2773, 1720 (C=O), 1593, 1530, 1388, 

Рисунок 2. Зависимость спектра флуоресценции соединения 

10k от pH раствора в H2O–EtOH, 9:1, концентрация 5.8 µМ, 

длина волны возбуждения 278 нм. 
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1264, 1248, 1202, 1098, 877, 752, 699, 599. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 2.52 (3H, с, 2-CH3); 2.54 (3H, с, 6-CH3); 

3.62 (3Н, уш. с, NHCOOCH3); 6.03 (1Н, уш. с, 
NHCOOCH3); 6.97 (1Н, с, H-5); 7.28–7.32 (2Н, м, Н Ph); 

7.35–7.43 (3Н, м, Н Ph). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 
21.1; 23.9; 52.6; 122.2; 126.2; 128.3 (2C); 128.4; 128.6 

(2C); 137.2; 147.8; 155.2; 156.2; 156.4. Найдено, %: 

C 70.22; H 6.33; N 10.95. C15H16N2O2. Вычислено, %: 
C 70.29; H 6.29; N 10.93. 

Метил[2,6-диметил-4-(4-метоксифенил)пиридин-
3-ил]карбамат (7d). Выход 0.27 г (95%), бесцветные 

кристаллы, т. пл. 102–103 °С (петролейный эфир). 

ИК спектр, ν, см–1: 3271 (NH), 3001, 2958, 2839, 1704 
(C=O), 1610, 1515, 1386, 1268, 1189, 1076, 1032, 864, 

841, 777, 711, 600, 548, 515. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), 
δ, м. д.: 2.52 (3H, c, 2-CH3); 2.53 (3H, c, 6-CH3); 3.64 

(3Н, уш. с, NHCOOCH3); 3.82 (3H, c, ОCH3); 6.05 (1Н, 
уш. с, NHCOOCH3); 6.91–6.95 (3Н, м, H Ar, H-5); 7.22–

7.26 (2Н, м, H Ar). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 

21.0; 23.8; 52.6; 55.3; 114.1 (2C); 122.2; 126.3; 129.4; 
129.6 (2C); 147.5; 155.3; 156.1; 156.4; 159.8. Найдено, %: 

C 67.17; H 6.30; N 9.81. C16H18N2O3. Вычислено, %: 
C 67.12; H 6.34; N 9.78. 

Метил[6-(4-бромфенил)-2-метил-4-фенилпиридин-

3-ил]карбамат (7e). Выход 0.33 г (83%), бесцветные 
кристаллы, т. пл. 175–176 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 

3204 (NH), 3008, 2959, 1736 (C=O), 1591, 1527, 1455, 
1408, 1371, 1251, 1093, 1064, 1007, 915, 837, 757, 697. 

Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 2.68 (3Н, с, 
2-СН3); 3.65 (3Н, уш. с, NHCOOCH3); 6.21 (1Н, уш. с, 

NHCOOCH3); 7.36–7.41 (2Н, м, Н Ph); 7.41–7.48 (3Н, м, 

Н Ph); 7.51 (1Н, с, Н-5); 7.57 (2H, д, J = 8.4, Н Ar); 7.88 
(2H, д, J = 8.4, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 

21.2; 52.8; 119.8; 122.1; 123.9; 128.1; 128.3 (2C); 128.8 
(4C); 131.9 (2C); 136.9 (2С); 147.8; 153.5; 154.9; 157.1. 

Найдено, %: C 60.53; H 4.33; N 7.09. C20H17BrN2O2. 

Вычислено, %: C 60.47; H 4.31; N 7.05.  

Метил[2-метил-4,6-бис(4-метоксифенил)пиридин-

3-ил]карбамат (7f). Выход 0.34 г (89%), бесцветные 
кристаллы, т. пл. 148–149 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 

3295 (NH), 2959, 2841, 1700 (C=O), 1611, 1512, 1457, 

1374, 1290, 1257, 1240, 1064, 1027, 840. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 2.59 (3Н, с, 2-СН3); 3.69 (3Н, уш. с, 

NHCOOCH3); 3.84 (3Н, с, ОCH3); 3.85 (3Н, с, ОCH3); 
6.04 (1Н, уш. с, NHCOOCH3); 6.95–6.99 (4Н, м, Н Ar); 

7.30–7.32 (2Н, м, Н Ar); 7.43 (1Н, с, Н-5); 7.92–7.95 (2Н, 
м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 21.7; 52.7; 

55.3; 114.0 (2C); 114.1 (2C); 118.8; 126.6; 128.3 (2C); 

129.6 (2C); 129.7; 131.7; 147.2; 155.0; 155.2; 156.9; 
159.7; 160.4. Найдено, %: C 69.89; H 5.90; N 7.37. 

C22H22N2O4. Вычислено, %: C 69.83; H 5.86; N 7.40. 

Метил[6-(4-бромфенил)-2-метил-4-(4-метоксифенил)-

пиридин-3-ил]карбамат (7g). Выход 0.38 г (90%), бес-

цветные кристаллы, т. пл. 143–144 °С (EtOH). ИК спектр, 
ν, см–1: 3400 (NH), 2952, 2838, 1729 (C=O), 1601, 1493, 

1408, 1242, 1064, 1015, 837, 768. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), 
δ, м. д.: 2.64 (3Н, с, 2-СН3); 3.62 (3Н, уш. с, NHCOOCH3); 

3.85 (3Н, с, ОCH3); 6.61 (1Н, уш. с, NHCOOCH3); 7.02–
7.10 (2Н, м, Н Ar); 7.25–7.28 (2Н, м, Н Ar); 7.45 (1Н, с, 

Н-5); 7.55–7.57 (2Н, м, Н Ar); 7.86–7.88 (2Н, м, Н Ar). 

Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 21.8; 52.5; 55.9; 111.3 
(2C); 119.9 (2C); 121.5; 123.2; 126.3; 128.6 (2C); 130.4; 

131.2 (2C); 131.8; 137.8; 144.5; 153.6; 155.7; 156.6. 
Найдено, %: C 58.97; H 4.51; N 6.53. C21H19BrN2O3. 

Вычислено, %: C 59.03; H 4.48; N 6.56. 

Метил[2-метил-6-фенил-4-(4-хлорфенил)пиридин-

3-ил]карбамат (7h). Выход 0.31 г (87%), бесцветные 

кристаллы, т. пл. 161–162 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 
3203 (NH), 3135, 2955, 1715 (C=O), 1601, 1548, 1488, 

1447, 1339, 1067, 1016, 883, 834, 774, 692, 594. Спектр 
ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д.: 2.62 (3Н, с, 2-СН3); 3.67 (3Н, 

уш. с, NHCOOCH3); 6.06 (1Н, уш. с, NHCOOCH3); 7.30–

7.33 (2Н, с, Н Ar); 7.37–7.47 (5Н, м, Н Ph); 7.48 (1Н, с, 
Н-5); 7.96–7.98 (2Н, м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), 

δ, м. д.: 21.7; 52.8; 119.3; 127.0 (2C); 127.9; 128.7 (2C); 
128.9 (2C); 129.0; 129.7 (2C); 130.1; 134.6; 135.9; 138.8; 

146.7; 155.0; 155.6. Найдено, %: C 68.02; H 4.83; N 7.91. 
C20H17ClN2O2. Вычислено, %: C 68.09; H 4.86; N 7.94. 

Метил[2-метил-4,6-бис(4-метилфенил)пиридин-

3-ил]карбамат (7i). Выход 0.29 г (83%), бесцветные 
кристаллы, т. пл. 158–159 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 

3231 (NH), 3031, 2922, 1694 (C=O), 1592, 1524, 1457, 
1379, 1266, 1189, 1059, 827. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), 

δ, м. д.: 2.34 (3Н, с, CH3); 2.35 (3Н, с, CH3); 2.47 (3Н, с, 

2-СН3); 3.54 (3Н, уш. с, NHCOOCH3); 7.26–7.28 (4Н, м, 
Н Ar); 7.37–7.39 (2Н, м, Н Ar); 7.65 (1Н, с, Н-5); 7.99–

8.01 (2Н, м, Н Ar); 8.88 (1Н, уш. с, NHCOOCH3). 
Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 20.7; 20.8; 21.3; 

51.8; 118.6; 126.5 (2C); 127.8; 128.3 (2C); 128.8 (2C); 
129.2 (2C); 134.5; 135.5; 137.5; 138.4; 148.2; 153.7; 

155.2; 157.2. Найдено, %: C 76.32; H 6.42; N 8.12. 

C22H22N2O2. Вычислено, %: C 76.28; H 6.40; N 8.09.  

Метил[2-метил-6-(4-метоксифенил)-4-фенил-

пиридин-3-ил]карбамат (7j). Выход 0.28 г (79%), бес-
цветные кристаллы, т. пл. 167–168 °С (EtOH). ИК спектр, 

ν, см–1: 3172 (NH), 3001, 2951, 2834, 1721 (C=O), 1608, 

1516, 1458, 1376, 1255, 1174, 1067, 1038, 841, 770, 696. 
Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д.: 2.61 (3Н, с, 2-СН3); 

3.66 (3Н, уш. с, NHCOOCH3); 3.85 (3Н, с, ОCH3); 5.98 
(1Н, уш. с, NHCOOCH3); 6.95–7.01 (2Н, м, Н Ar); 7.36–

7.47 (6Н, м, Н Ph, Н-5); 7.93–7.97 (2Н, м, Н Ar). Спектр 

ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 21.7; 52.7; 55.3; 114.1 (2C); 
118.7; 126.6; 128.3 (2C); 128.4 (3C); 128.7 (2C); 131.7; 

137.6; 147.6; 155.1; 155.2; 156.9; 160.5. Найдено, %: 
C 72.43; H 5.77; N 8.07. C21H20N2O3. Вычислено, %: 

C 72.40; H 5.79; N 8.04. 

Метил[2-метил-4-(4-метоксифенил)-6-фенил-

пиридин-3-ил]карбамат (7k). Выход 0.33 г (95%), бес-

цветные кристаллы, т. пл. 167–168 °С (EtOH). ИК спектр, 
ν, см–1: 3288 (NH), 3033, 2747, 2842, 1698 (C=O), 1609, 

1616, 1446, 1254, 1064, 10223, 833, 770, 701. Спектр 
ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д.: 2.62 (3Н, с, 2-СН3); 3.69 (3Н, 

уш. с, NHCOOCH3); 3.85 (3Н, с, ОCH3); 6.04 (1Н, уш. с, 

NHCOOCH3); 6.96–7.00 (2Н, м, Н Ar); 7.30–7.34 (2Н, м, 
Н Ph); 7.36–7.46 (3Н, м, Н Ph); 7.50 (1Н, с, Н-5); 7.97–

7.99 (2Н, м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 
21.7; 52.7; 55.3; 114.2 (2C); 119.6; 127.0 (2C); 127.3; 

128.7 (2C); 128.8; 129.6; 129.7 (2C); 133.5; 139.1; 147.2; 
155.3; 157.1; 159.8. Найдено, %: C 72.43; H 5.76; N 8.08. 

C21H20N2O3. Вычислено, %: C 72.40; H 5.79; N 8.04. 
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Метил[2-метил-6-(4-метилфенил)-4-(4-хлорфенил)-

пиридин-3-ил]карбамат (7l). Выход 0.31 г (84%), бес-

цветные кристаллы, т. пл. 166–167 °С (EtOH). ИК спектр, 
ν, см–1: 3219 (NH), 3140, 2953, 1714 (C=O), 1601, 1488, 

1446, 1337, 1234, 1069, 1016, 818, 589. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 2.39 (3Н, с, CH3); 2.62 (3Н, с, 2-СН3); 

3.67 (3Н, уш. с, NHCOOCH3); 6.01 (1Н, уш. с, 

NHCOOCH3); 7.24–7.26 (2Н, м, Н Ar); 7.30–7.33 (2Н, м, 
Н Ar); 7.40–7.44 (2Н, м, Н Ar); 7.46 (1Н, с, Н-5); 7.87–

7.89 (2Н, м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 
21.3; 21.6; 52.8; 119.0; 126.8; 126.9 (2C); 128.9 (2C); 

129.5 (2C); 129.7 (2C); 129.9; 134.6; 135.9; 136.0; 139.1; 

146.8; 155.1; 155.6. Найдено, %: C 68.69; H 5.25; N 7.60. 
C21H19ClN2O2. Вычислено, %: C 68.76; H 5.22; N 7.64. 

Синтез 3-амино-4-арилпиридинов 8a–l (общая мето-
дика). Метод I. К раствору 1 ммоль амида 6a–d в 10 мл 

i-PrOH добавляют 3.7 мл водного раствора 2 М NaOH. 
Затем порциями добавляют 2.5 мл 12% NaOCl в 

течение 5 ч (по 0.5 мл каждый час). Полученную смесь 

нагревают при 60 °С в течение 1 ч. По окончании 
реакции i-PrOH упаривают при пониженном давлении, 

остаток разбавляют H2O, образовавшееся масло 
экстрагируют EtOAc. Органический слой сушат над 

MgSO4, упаривают при пониженном давлении, 

очищают перекристаллизацией. 
Метод II. К раствору 0.30 г NaOH в 0.8 мл Н2О и 

2.2 мл EtOH добавляют 1.00 ммоль карбамата 7a–l. 
Реакционную смесь перемешивают в течение 24 ч при 

70 °С, затем охлаждают до комнатной температуры, 
разбавляют H2O. Выпавшие кристаллы отфильтро-

вывают и очищают перекристаллизацией. Соединение 

8j выделяют в виде гидрохлорида. Для этого остаток в 
виде масла растворяют в 2 мл EtOH и добавляют при 

охлаждении 0.2 мл 36% HCl. 
2-Метил-4-фенилпиридин-3-амин (8a). Выход 0.16 г 

(84%, метод I), 0.15 г (80%, метод II), желтые крис-

таллы, т. пл. 66–67 °С (петролейный эфир). ИК спектр, 
ν, см–1: 3417, 3311 (NH2), 3216, 2912, 1639, 1591, 1495, 

1474, 1417, 1258, 1228, 1076, 1026, 984, 828, 780, 752, 
709, 600, 544. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 

2.37 (3H, с, 2-CH3); 3.63 (2Н, уш. с, NH2); 6.82 (1Н, д, 

J = 4.9, H-5); 7.28–7.39 (5Н, м, H Ph); 7.89 (1Н, д, 
J = 4.9, H-6). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 20.7; 

122.6; 128.1; 128.5 (2C); 129.0 (2C); 133.3; 137.3; 137.5; 
138.7; 143.9. Найдено, %: C 78.19; H 6.55; N 15.25. 

C12H12N2. Вычислено, %: C 78.23; H 6.57; N 15.21.  
2-Метил-4-(4-метоксифенил)пиридин-3-амин (8b). 

Выход 0.15 г (72%, метод I), 0.15 г (72%, метод II), 

бесцветные кристаллы, т. пл. 138–139 °С (петролейный 
эфир). ИК спектр, ν, см–1: 3424, 3310 (NH2), 3198, 2834, 

1629, 1517, 1250, 1180, 1029, 823, 568. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 2.47 (3H, с, 2-CH3); 3.76 (2Н, 

уш. с, NH2); 3.84 (3H, с, ОCH3); 6.91 (1Н, д, J = 5.0, 

H-5); 6.97–7.01 (2Н, м, H Ar); 7.34–7.37 (2Н, м, H Ar); 
7.94 (1Н, д, J = 5.0, H-6). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 

20.4; 55.3; 114.5 (2C); 122.9; 129.2; 129.7 (2C); 133.6; 138.0 
(2С); 143.4; 159.5. Найдено, %: C 72.90; H 6.54; N 13.04. 

C13H14N2O. Вычислено, %: C 72.87; H 6.59; N 13.07. 
2,6-Диметил-4-фенилпиридин-3-амин (8c). Выход 

0.17 г (84%, метод I), 0.15 г (76%, метод II), бесцветные 

кристаллы, т. пл. 80–81 °С (петролейный эфир). 
ИК спектр, ν, см–1: 3432, 3319 (NH2), 3216, 3061, 2916, 

1625, 1552, 1463, 1270, 1236, 1019, 956, 868, 744, 698, 
592, 552. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д.: 2.47 (3H, с, 

2-CH3); 2.48 (3H, с, 6-CH3); 3.63 (2Н, уш. с, NH2); 6.81 
(1Н, с, H-5); 7.36–7.48 (5Н, м, Н Ph). Спектр ЯМР 13C 

(CDCl3), δ, м. д.: 20.2; 22.8; 122.3; 128.2; 128.5 (2C); 

129.1 (2C); 135.1; 135.4; 137.3; 142.8; 146.2. Найдено, %: 
C 78.70; H 7.16; N 14.10. C13H14N2. Вычислено, %: 

C 78.75; H 7.12; N 14.13. 

2,6-Диметил-4-(4-метоксифенил)пиридин-3-амин 

(8d). Выход 0.15 г (66%, метод I), 0.18 г (81%, метод II), 

бесцветные кристаллы, т. пл. 115–116 °С (петролейный 
эфир). ИК спектр, ν, см–1: 3423, 3336 (NH2), 3220, 2835, 

1613, 1511, 1460, 1290, 1246, 1173, 1035, 833, 558. 
Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д.: 2.44 (3H, с, 2-СН3); 

2.45 (3H, с, 6-СН3); 3.56 (2Н, уш. с, NH2); 3.84 (3H, с, 
ОCH3); 6.76 (1Н, с, Н-5); 6.96–6.99 (2Н, м, H Ar); 7.33–

7.36 (2Н, м, H Ar). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 

20.5; 23.1; 55.3; 114.5 (2C); 122.2; 129.7 (2C); 134.6; 
135.3; 143.0; 146.6; 159.5. Найдено, %: C 73.59; H 7.03; 

N 12.30. C14H16N2O. Вычислено, %: C 73.66; H 7.06; 
N 12.27. 

6-(4-Бромфенил)-2-метил-4-фенилпиридин-3-амин 

(8e). Выход 0.31 г (91%, метод II), бесцветные крис-
таллы, т. пл. 122–123 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 

3464, 3375 (NH2), 3212, 2935, 1616, 1551, 1491, 1454, 
1425, 1376, 1349, 1233, 1178, 1069, 1008, 885, 829, 746, 

701. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д.: 2.62 (3Н, с, 
2-СН3); 3.94 (2Н, уш. с, NH2); 7.36 (1Н, с, Н-5); 7.41–

7.54 (7Н, м, Н Ar, Н Ph); 7.81–7.83 (2Н, м, Н Ar). 

Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 20.3; 120.2; 122.2; 
127.9 (2C); 128.5 (2C); 128.6; 129.3 (2C); 131.7 (2C); 

135.0; 137.0; 137.5; 143.4; 144.7. Найдено, %: C 63.77; 
H 4.42; N 8.30. C18H15BrN2. Вычислено, %: C 63.73; 

H 4.46; N 8.26. 

2-Mетил-4,6-бис(4-метоксифенил)пиридин-3-амин 

(8f). Выход 0.22 г (70%, метод II), бесцветные крис-

таллы, т. пл. 87–88 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 3465, 
3376 (NH2), 2963, 2837, 1610, 1512, 1293, 1249, 1029, 

840. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д.: 2.43 (3Н, с, 

2-СН3); 3.76 (3Н, с, ОCH3); 3.80 (3Н, с, ОCH3); 4.62 (2Н, 
уш. с, NH2); 6.91–6.94 (2Н, м, Н Ar); 7.05–7.07 (2Н, м, 

Н Ar); 7.31 (1Н, с, Н-5); 7.42–7.45 (2Н, м, Н Ar); 7.88–
7.91 (2Н, м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 

21.4; 55.1; 55.2; 113.8 (2C); 114.4 (2C); 118.1; 126.5 
(2C); 129.7 (2C); 129.8; 132.1; 132.3; 137.2; 143.2; 143.7; 

158.7; 158.9. Найдено, %: C 75.00; H 6.30; N 8.76. 

C20H20N2O2. Вычислено, %: C 74.98; H 6.29; N 8.74. 

6-(4-Бромфенил)-2-метил-4-(4-метоксифенил)-

пиридин-3-амин (8g). Выход 0.36 г (97%, метод II), 
бесцветные кристаллы, т. пл. 185–186 °С (EtOH). 

ИК спектр, ν, см–1: 3450, 3381 (NH2), 3005, 2957, 2834, 

1622, 1551, 1491, 1462, 1243, 1177, 1117, 1020, 831, 757. 
Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д.: 2.43 (3Н, с, 2-СН3); 

3.75 (3Н, с, ОCH3); 4.58 (2Н, уш. с, NH2); 7.14–7.16 (2Н, 
м, Н Ar); 7.20–7.23 (2Н, м, Н Ar); 7.37 (1Н, с, Н-5); 7.52–

7.54 (2Н, м, Н Ar); 7.90–7.92 (2Н, м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C 
(ДМСО-d6), δ, м. д.: 21.3; 55.4; 119.7 (2C); 119.8; 120.1 

(2C); 120.9; 125.9; 127.2 (2C); 130.2; 131.3 (2C); 138.6; 
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139.2; 141.5; 143.1; 156.3. Найдено, %: C 61.85; H 4.61; 
N 7.61. C19H17BrN2O. Вычислено, %: C 61.80; H 4.64; 

N 7.59. 

2-Метил-6-фенил-4-(4-хлорфенил)пиридин-3-амин 

(8h). Выход 0.27 г (92%, метод II), бесцветные крис-
таллы, т. пл. 127–128 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 

3442, 3363 (NH2), 3035, 2938, 1598, 1489, 1386, 1232, 

1088, 1014, 757, 694, 594. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), 
δ, м. д.: 2.45 (3Н, с, 2-СН3); 4.86 (2Н, уш. с, NH2); 7.24–

7.28 (1Н, м, Н Ar); 7.35–7.41 (3Н, м, Н-5, Н Ar); 7.52–
7.57 (4Н, м, Н Ar); 7.95–7.97 (2Н, м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C 

(ДМСО-d6), δ, м. д.: 21.5; 118.8; 125.3 (2C); 127.1; 128.4 

(2C); 128.9 (2C); 130.5 (2C); 130.8; 132.5; 136.6; 137.9; 
139.2; 143.4; 143.7. Найдено, %: C 73.27; H 5.15; N 9.53. 

C18H15ClN2. Вычислено, %: C 73.34; H 5.13; N 9.50. 
2-Метил-4,6-бис(4-метилфенил)пиридин-3-амин (8i). 

Выход 0.25 г (85%, метод II), бесцветные кристаллы, т. пл. 
106–107 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 3465, 3376 (NH2), 

2963, 2837, 1610, 1512, 1293, 1249, 1029, 840. Спектр 

ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д.: 2.30 (3Н, с, 2-СН3); 2.36 (3Н, 
с, CH3); 2.44 (3Н, с, CH3); 4.68 (2Н, уш. с, NH2); 7.17–7.19 

(2Н, м, Н Ar); 7.30–7.32 (2Н, м, Н Ar); 7.34 (1Н, с, H-5); 
7.38–7.40 (2Н, м, Н Ar); 7.84–7.86 (2Н, м, Н Ar). Спектр 

ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 20.7; 20.8; 21.4; 118.5; 125.2 

(2C); 128.3 (2C); 129.0 (2C); 129.6 (2C); 132.3; 134.7; 
136.2; 136.6; 137.1; 137.6; 143.3; 143.7. Найдено, %: 

C 83.26; H 6.95; N 9.74. C20H20N2. Вычислено, %: 
C 83.30; H 6.99; N 9.71. 

Гидрохлорид 2-метил-6-(4-метоксифенил)-4-фенил-
пиридин-3-амина (8j). Выход 0.25 г (86%, метод II), 

желтые кристаллы, т. пл. 201–202 °С (EtOH). ИК спектр, 

ν, см–1: 3459, 3297 (NH2), 3215, 1625, 1513, 1439, 1291, 
1262, 1187, 1088, 1026, 835, 781, 738, 705, 602. Спектр 

ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д.: 2.73 (3Н, с, 2-СН3); 3.43 
(2H, уш. с, NH2); 3.82 (3Н, с, ОCH3); 7.07–7.10 (2Н, м, 

Н Ar); 7.51–7.61 (5Н, м, Н Ar); 7.66 (1Н, с, Н-5); 7.88–

7.91 (2Н, м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 
16.3; 55.5; 114.3 (2C); 123.4; 124.0; 128.4 (2C); 129.3 

(2C); 129.4 (2C); 129.5; 135.0; 138.6; 138.8 (2С); 140.8; 
160.8. Найдено, %: C 69.88; H 5.81; N 8.59. C19H19ClN2O. 

Вычислено, %: C 69.83; H 5.86; N 8.57. 

2-Метил-4-(4-метоксифенил)-6-фенилпиридин-

3-амин (8k). Выход 0.23 г (80%, метод II), бесцветные 

кристаллы, т. пл. 134–135 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 
3459, 3372 (NH2), 2961, 2837, 1611, 1510, 1444, 1349, 

1286, 1247, 1170, 1104, 1025, 976, 873, 830, 775, 688, 
593. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 2.34 

(3Н, с, 2-СН3); 3.70 (3Н, с, ОCH3); 4.63 (2Н, уш. с, NH2); 

6.95–6.98 (2Н, м, Н Ar); 7.16 (1Н, т, J = 7.2, Н Ar); 7.27–
7.29 (3Н, м, Н Ar, Н-5); 7.33–7.35 (2Н, м, Н Ar); 7.84–

7.86 (2Н, м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 
21.4; 55.2; 114.4 (2C); 118.9; 125.2 (2C); 127.0; 128.4 

(2C); 129.7 (2C); 130.1; 132.1; 137.9; 139.3; 143.4; 143.5; 

158.9. Найдено, %: C 78.61; H 6.27; N 9.68. C19H18N2O. 
Вычислено, %: C 78.59; H 6.25; N 9.65. 

2-Метил-6-(4-метилфенил)-4-(4-хлорфенил)пиридин-

3-амин (8l). Выход 0.24 г (78%, метод II), бесцветные 

кристаллы, т. пл. 114–115 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 
3490, 3403 (NH2), 3084, 2931, 1615, 1491, 1454, 1429, 

1396, 1379, 1233, 1180, 1089, 823. Спектр ЯМР 1H 

(ДМСО-d6), δ, м. д.: 2.30 (3Н, с, CH3); 2.44 (3Н, с, 
2-СН3); 4.80 (2Н, уш. с, NH2); 7.17–7.19 (2Н, м, Н Ar); 

7.36 (1Н, с, Н-5); 7.51–7.56 (4Н, м, Н Ar); 7.84–7.86 (2Н, 
м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 20.7; 

21.4; 118.4; 125.1 (2C); 128.9 (2C); 129.0 (2C); 129.7; 
130.5 (2C); 130.9; 132.5; 136.2; 136.5; 136.6; 137.6; 

143.6. Найдено, %: C 73.93; H 5.57; N 9.03. C19H17ClN2. 

Вычислено, %: C 73.90; H 5.55; N 9.07. 
3-Азидо-2-метил-4-(4-метоксифенил)пиридин (9b). 

К раствору 1.0 ммоль 3-аминопиридина 8b в 5 мл 
AcOH и 2 мл H2O прикапывают охлажденный раствор 

3.5 мл 48% HBF4 при 0 °С. Реакционную смесь пере-

мешивают в течение 30 мин, затем прикапывают 
охлажденный раствор 83 мг (1.2 ммоль) NaNO2 в 1 мл 

H2O. Реакционную смесь выдерживают при 0 °С в 
течение 45 мин, затем по частям добавляют 78 мг 

(1.2 ммоль) NaN3 при этой же температуре. Реакцион-
ную смесь перемешивают в течение 30 мин, разбав-

ляют H2O и нейтрализуют аммиаком. Выпавшие 

кристаллы отфильтровывают, промывают H2O и очи-
щают перекристаллизацией. Выход 0.23 г (96%), бес-

цветные кристаллы, т. пл. 65–66 °С (петролейный 
эфир). ИК спектр, ν, см–1: 3012, 2966, 2838, 2134 (N3), 

1607, 1464, 1269, 1174, 1096, 1035, 834, 548. Спектр 

ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 2.61 (3H, с, 2-СН3); 
3.85 (3H, с, ОCH3); 6.99–7.01 (2Н, м, Н Ar); 7.06 (1Н, д, 

J = 5.1, Н-5); 7.40–7.42 (2Н, м, Н Ar); 8.29 (1Н, д, J = 5.1, 
Н-6). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 21.2; 55.3; 114.2 

(2C); 123.4; 128.0; 130.0 (2C); 132.4; 143.1; 145.3; 152.6; 
160.2. Найдено, %: C 65.04; H 5.07; N 23.35. C13H12N4O. 

Вычислено, %: C 64.99; H 5.03; N 23.32. 

Синтез 3-азидо-4-арил-2-метилпиридинов 9a,с,d 

(общая методика). К перемешиваемому раствору 129 мг 

(1.1 ммоль) NOBF4 в 2 мл MeCN при –10 °С прика-
пывают раствор 1.0 ммоль амина 8a,c,d в 0.5 мл MeCN 

в течение 15 мин. Реакционную смесь отогревают до 0 °С 

и перемешивают в течение 30 мин, затем снова охлаж-
дают до –10 °С и добавляют 76 мг (1.1 ммоль) NaN3 в 

1 мл H2O в течение 30 мин. Реакционную смесь отогре-
вают до 0 °С и перемешивают в течение 30 мин, раз-

бавляют H2O и экстрагируют Et2O, сушат над MgSO4 и 

очищают методом колоночной хроматографии на 
силикагеле, элюент CHCl3–EtOAc, 9:1, перекристал-

лизовывают из петролйного эфира. 
3-Азидо-2-метил-4-фенилпиридин (9a). Выход 0.17 г 

(80%), бесцветные кристаллы, т. пл. 35–36 °С (петро-
лейный эфир). ИК спектр, ν, см–1: 3060, 3025, 3010, 

2971, 2922, 2135 (N3), 1584, 1537, 1464, 1437, 1296, 

1219, 1152, 1096, 1073, 880, 847, 828, 752, 696. Спектр 
ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д. (J, Гц): 2.63 (3H, с, 2-СН3); 

7.09 (1Н, д, J = 4.9, Н-5); 7.43–7.52 (5Н, м, Н Ph); 8.33 
(1Н, д, J = 4.9, Н-6). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 

21.2; 123.4; 128.6 (2C); 128.7 (2C); 128.9; 132.4; 135.7; 

143.4; 145.2; 152.6. Найдено, %: C 68.59; H 4.76; N 26.61. 
C12H10N4. Вычислено, %: C 68.56; H 4.79; N 26.65.  

3-Азидо-2,6-диметил-4-фенилпиридин (9c). Выход 
0.21 г (94%), бесцветные кристаллы, т. пл. 41–42 °С 

(петролейный эфир). ИК спектр, ν, см–1: 2930, 2920, 
2116 (N3), 1606, 1513, 1296, 1248, 1150, 1095, 1070, 878, 

844, 755, 699. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м. д.: 2.54 
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(3Н, с, 2-СН3); 2.60 (3Н, с, 6-СН3); 6.95 (1Н, с, Н-5); 7.41–
7.49 (5Н, м, Н Ph). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, м. д.: 21.0; 

23.6; 123.0; 128.6 (2C); 128.7 (2C); 128.8; 129.8; 135.9; 
143.8; 151.7; 154.2. Найдено, %: C 69.58; H 5.38; 

N 24.95. C13H12N4. Вычислено, %: C 69.62; H 5.39; 
N 24.98. 

3-Азидо-4-(4-метоксифенил)-2,6-диметилпиридин 

(9d). Выход 0.24 г (96%), бесцветные кристаллы, т. пл. 
34–35 °С (петролейный эфир). ИК спектр, ν, см–1: 2932, 

2839, 2119 (N3), 1609, 1514, 1291, 1251. Спектр ЯМР 1H 
(CDCl3), δ, м. д.: 2.52 (3H, с, 2-СН3); 2.58 (3H, с, 6-СН3); 

3.85 (3H, с, ОCH3); 6.92 (1Н, с, Н-5); 6.97–7.00 (2Н, м, 

Н Ar); 7.38–7.42 (2Н, м, Н Ar). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), 
δ, м. д.: 21.0; 23.6; 55.3; 114.1; 122.9; 128.1; 129.9 (3C); 

143.4; 151.7; 154.2; 160.0. Найдено, %: C 66.08; H 5.59; 
N 22.07. C14H14N4O. Вычислено, %: C 66.13; H 5.55; 

N 22.03. 
Синтез 1-метил-β-карболинов 10a–l (общая методика). 

Метод I. К раствору 1.0 ммоль аминопиридина 8e–l в 

смеси 5 мл AcOH и 2.1 мл H2O прикапывают раствор 
3.5 мл 48% HBF4. Реакционную смесь перемешивают в 

течение 30 мин, затем прикапывают охлажденный раствор 
83 мг (1.2 ммоль) NaNO2 в 3 мл H2O. Реакционную 

смесь перемешивают при 0 °С в течение 45 мин, 

отфильтровывают выпавшие кристаллы тетрафтор-
бората диазония. Cоль диазония суспензируют в 10 мл 

AcOH и добавляют порциями 78 мг (1.2 ммоль) NaN3 
при 0–2 °С. Реакционную смесь перемешивают еще в 

течение 30 мин и разбавляют H2O. Масло азидо-
пиридина 9a–l экстрагируют 27 мл м-ксилола, сушат 

над MgSO4, отфильтровывают осушитель и кипятят 

реакционную смесь в течение 6–10 ч (контроль 
методом ТСХ). Растворитель удаляют при пониженном 

давлении и β-карболин очищают перекристаллизацией 
из EtOH. 

Метод II. Раствор 1 ммоль 3-азидо-4-арилпиридина 

9a–d в 27 мл м-ксилола кипятят в течение 10 ч. По 
окончании реакции м-ксилол упаривают при понижен-

ном давлении, остаток растворяют в 2 мл EtOH и 
добавляют 0.2 мл 36% раствора HCl. Выпавший гидро-

хлорид карболиния отфильтровывают, растворяют в 

H2O и нейтрализуют раствором водного аммиака. 
Выпавшие кристаллы отфильтровывают и пере-

кристаллизовывают из МeCN. 
1-Метил-9H-пиридо[3,4-b]индол (гарман) (10a). 

Выход 82 мг (45%, метод II), бесцветные кристаллы, 
т. пл. 236–237 °С (МеCN) (т. пл. 233–235 °С,11c т. пл. 

235–236 °С28). ИК спектр, ν, см–1: 3131 (NH), 3064, 

2971, 2883, 1625, 1568, 1504, 1322, 1236, 882, 820, 750. 
Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 2.74 (3H, с, 

СН3); 7.21 (1Н, д. д. д, J = 7.9, J = 6.9, J = 1.0, Н-6); 7.52 
(1H, д. д. д, J = 8.2, J = 6.9, J = 1.3, Н-7); 7.58 (1H, д. т, 

J = 8.2, J = 0.9, Н-8); 7.91 (1H, д. д, J = 5.4, J = 0.5, Н-4); 

8.15–8.18 (2Н, м, Н-3,5). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), 
δ, м. д.: 20.5; 112.1; 112.9; 119.4; 121.2; 121.9; 127.1; 

128.1; 134.5; 137.6; 140.4; 142.2. Найдено, %: C 79.07; 
H 5.50; N 15.39. C12H10N2. Вычислено, %: C 79.10; 

H 5.53; N 15.37. 

1-Метил-7-метокси-9H-пиридо[3,4-b]индол (гармин) 

(10b). Выход 0.11 г (51%, метод II), бесцветные кристаллы, 

т. пл. 253–254 °С (MeCN) (т. пл. 262–264 °С,29a т. пл. 
252 °С (MeOH, CHCl3)

29b). ИК спектр, ν, см–1: 3150 

(NH), 2967, 2887, 1627, 1566, 1453, 1327, 1281, 1201, 
1164, 1025, 816. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д. 

(J, Гц): 2.70 (3H, с, СН3); 3.84 (3H, с, ОСН3); 6.83 (1Н, 
д. д, J = 8.7, J = 2.3, Н-6); 7.02 (1Н, д, J = 2.2, Н-8); 7.78 

(1Н, д, J = 5.3, Н-4); 8.03 (1Н, д, J = 8.8, Н-5); 8.12 (1H, 

д, J = 5.3, Н-3); 11.45 (1H, уш. с, NH). Спектр ЯМР 13C 
(ДМСО-d6), δ, м. д.: 20.3; 55.5; 94.8; 109.3; 112.2; 114.9; 

122.8; 127.5; 134.6; 137.9; 141.4; 142.0; 160.3. Найдено, 
%: C 73.49; H 5.68; N 13.25. C13H12N2O. Вычислено, %: 

C 73.56; H 5.70; N 13.20. 

1,3-Диметил-9H-пиридо[3,4-b]индол (3-метилгарман) 

(10c). Выход 0.12 г (59%, метод II), бесцветные кристаллы, 

т. пл. 186–187 °С (MeCN) (т. пл. 182–184 °С,30a т. пл. 
179 °С (петролейный эфир, CHCl3)

30b). ИК спектр, ν, см–1: 

3129 (NH), 3071, 2964, 1626, 1573, 1505, 1454, 1336, 
1250, 1150, 1012, 968, 903, 749, 646, 587. Спектр ЯМР 1H 

(ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 2.55 (3H, с, 3-СН3); 2.71 (3H, 

с, 1-СН3); 7.17 (1Н, т, J = 6.9, Н-6); 7.46–7.55 (2Н, м, 
Н-7,8); 7.72 (1Н, с, Н-4); 8.11 (1Н, д, J = 7.4, Н-5); 11.37 

(1H, уш. с, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 20.3; 
23.8; 110.9; 111.8; 118.9; 121.0; 121.6; 127.6; 128.0; 

132.8; 140.7; 140.9; 145.2. Найдено, %: C 79.52; H 6.18; 

N 14.25. C13H12N2. Вычислено, %: C 79.56; H 6.16; 
N 14.27. 

1,3-Диметил-7-метокси-9H-пиридо[3,4-b]индол 
(3-метилгармин) (10d). Выход 95 мг (42%, метод II), 

бесцветные кристаллы, т. пл. 207–208 °С (СH3CN). 
ИК спектр, ν, см–1: 3316 (NH), 2957, 2919, 1628, 1572, 

1480, 1460, 1377, 1331, 1281, 1165, 1134, 1102, 1026, 

949, 872, 823, 569. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д. 
(J, Гц): 2.51 (3H, с, 3-СН3); 2.65 (3H, с, 1-СН3); 3.83 (3H, 

с, ОСН3); 6.78 (1Н, д. д, J = 8.6, J = 2.2, Н-6); 6.98 (1Н, 
д, J = 2.2, Н-8); 7.60 (1Н, с, Н-4); 7.96 (1Н, д, J = 8.6, Н-5); 

11.24 (1H, уш. с, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), δ, м. д.: 

20.1; 23.8; 55.5; 94.7; 108.9; 110.5; 114.8; 122.7; 128.6; 
132.9; 140.2; 142.4; 145.6; 160.2. Найдено, %: C 74.24; 

H 6.28; N 12.41. C14H14N2O. Вычислено, %: C 74.31; 
H 6.24; N 12.38. 

3-(4-Бромфенил)-1-метил-9H-пиридо[3,4-b]индол 

(10е). Выход 0.23 г (68%, метод I), бесцветные кристаллы, 
т. пл. 235–236 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 3157 (NH), 

3087, 1623, 1561, 1492, 1449, 1348, 1244, 1080, 1006, 891, 
831, 738. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 

2.83 (3Н, с, СН3); 7.23–7.27 (1Н, м, Н-6); 7.51–7.55 (1Н, 
м, Н-7); 7.59–7.61 (1Н, м, Н-8); 7.63–7.66 (2Н, м, Н Ar); 

8.13–8.16 (2Н, м, Н Ar); 8.27 (1Н, д, J = 7.8, Н-5); 8.59 

(1Н, с, Н-4); 11.64 (1H, уш. с, NH). Спектр ЯМР 13C 
(ДМСО-d6), δ, м. д.: 20.7; 109.1; 112.1; 119.4; 120.6; 121.4; 

121.9; 128.0 (3C); 128.2; 131.4 (2C Ar); 134.1; 139.3; 
140.9; 141.7; 143.6. Найдено, %: C 64.17; H 3.87; N 8.36. 

C18H13BrN2. Вычислено, %: C 64.11; H 3.89; N 8.31. 

1-Метил-7-метокси-3-(4-метоксифенил)-9H-пиридо-

[3,4-b]индол (10f). Выход 0.16 г (51%, метод I), бесцвет-

ные кристаллы, т. пл. 190–191 °С (EtOH). ИК спектр, 
ν, см–1: 3363 (NH), 2937, 2838, 1633, 1518, 1469, 1344, 

1161, 1108, 1031, 920, 817, 610, 557. Спектр ЯМР 1H 
(ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 2.76 (3Н, с, СН3); 3.78 (3Н, 

с, ОCH3 Ar); 3.85 (3Н, с, ОСН3); 6.83 (1Н, д. д, J = 8.6, 
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J = 2.0, Н-6); 6.99–7.01 (3Н, м, Н-8, Н Ar); 8.05–8.11 
(3Н, м, Н-5, Н Ar); 8.30 (1Н, с, Н-4). Спектр ЯМР 13C 

(ДМСО-d6), δ, м. д.: 20.7; 55.3; 55.5; 94.9; 107.6; 109.2; 
114.1 (2C); 115.4; 122.9; 127.5 (2C); 128.9; 133.1; 133.7; 

140.7; 142.5; 145.5; 159.0; 160.4. Найдено, %: C 75.48; 
H 5.72; N 8.85. C20H18N2O2. Вычислено, %: C 75.45; 

H 5.70; N 8.80. 

3-(4-Бромфенил)-1-метил-7-метокси-9H-пиридо-

[3,4-b]индол (10g). Выход 0.22 г (60%, метод I), бесцвет-

ные кристаллы, т. пл. 257–258 °С (EtOH). ИК спектр, 
ν, см–1: 3220 (NH), 3164, 2836, 1624, 1514, 1464, 1344, 

1266, 1107, 1007, 882, 827, 785, 733, 627. Спектр ЯМР 1H 

(ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 2.80 (3Н, с, СН3); 4.04 (3Н, 
с, ОСН3); 6.76 (1Н, д, J = 8.2, Н-6); 7.17 (1Н, д, J = 8.2, 

Н-8); 7.44–7.48 (1Н, м, Н-5); 7.62–7.64 (2Н, м, Н Ar); 
8.04–8.06 (2Н, м, Н Ar); 8.36 (1Н, с, Н-4). Спектр ЯМР 13C 

(ДМСО-d6), δ, м. д.: 20.7; 55.7; 100.6; 104.8; 110.7; 
110.8; 120.8; 127.5; 128.3 (2C); 129.5; 131.6 (2C); 133.4; 

139.5; 141.4; 142.2; 144.1; 156.7. Найдено, %: C 62.10; 

H 4.15; N 7.67. C19H15BrN2O. Вычислено, %: C 62.14; 
H 4.12; N 7.63.  

1-Метил-3-фенил-7-хлор-9H-пиридо[3,4-b]индол (10h). 
Выход 0.19 г (65%, метод I), бесцветные кристаллы, т. пл. 

184–185 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 3410 (NH), 3161, 

3057, 1625, 1467, 1066, 907, 806, 762, 700. Спектр ЯМР 1H 
(ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 2.83 (3Н, с, СН3); 7.26 (1Н, 

д. д, J = 8.4, J = 1.8, Н-6); 7.34 (1Н, т, J = 7.3, Н Ph); 
7.47 (2Н, т, J = 7.6, Н Ph); 7.59 (1Н, д, J = 1.6, Н-8); 8.15–

8.17 (2Н, м, Н Ph); 8.29 (1Н, д, J = 8.4, Н-5); 8.55 (1Н, с, 
Н-4); 11.70 (1H, уш. с, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), 

δ, м. д.: 20.6; 108.9; 111.5; 119.5; 120.3; 123.3; 126.0 

(2C); 127.3; 127.7; 128.4 (2C); 132.2; 134.2; 139.9; 141.3; 
141.7; 145.5. Найдено, %: C 73.80; H 4.44; N 9.60. 

C18H13ClN2. Вычислено, %: C 73.85; H 4.48; N 9.57. 

1,7-Диметил-3-(4-метилфенил)-9H-пиридо[3,4-b]-

индол (10i). Выход 0.19 г (66%, метод I), желтые 

кристаллы, т. пл. 167–168 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 
3425 (NH), 3270, 2918, 2856, 1631, 1565, 1508, 1462, 

1344, 1154, 1034, 869, 816. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), 
δ, м. д. (J, Гц): 2.40 (3Н, с, CH3 Ar); 2.53 (3Н, с, 7-СН3); 

2.79 (3Н, с, 1-СН3); 7.10 (1Н, д, J = 8.0, Н-6); 7.25–7.28 

(3Н, м, Н-8, Н Ar); 7.96–8.00 (3Н, м, Н-5, Н Ar); 8.13 
(1Н, с, Н-4); 8.22 (1H, уш. с, NH). Спектр ЯМР 13C 

(CDCl3), δ, м. д.: 20.4; 21.2; 22.2; 109.1; 111.6; 120.1; 
121.4; 121.8; 126.7 (2C); 129.3 (2C); 129.5; 133.7; 137.2; 

138.1; 138.6; 140.9; 141.0; 147.7. Найдено, %: C 83.84; 
H 6.32; N 9.76. C20H18N2. Вычислено, %: C 83.88; 

H 6.34; N 9.78. 

1-Метил-3-(4-метоксифенил)-9H-пиридо[3,4-b]-

индол (10j). Выход 0.23 г (78%, метод I), бесцветные 

кристаллы, т. пл. 256–257 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 
3144 (NH), 2837, 1622, 1605, 1500, 1463, 1344, 1292, 

1240, 1173, 1114, 1027, 886, 832, 736. Спектр ЯМР 1H 

(ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 2.82 (3Н, с, СН3); 3.80 (3Н, 
с, ОCH3); 7.00–7.04 (2Н, м, Н Ar); 7.20–7.24 (1Н, м, 

Н-6); 7.50–7.54 (1Н, м, Н-7); 7.57–7.59 (1Н, м, Н-8); 8.09–
8.13 (2Н, м, Н Ar); 8.26 (1Н, д, J = 7.8, Н-5); 8.45 (1Н, с, 

Н-4); 11.53 (1H, уш. с, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), 
δ, м. д.: 20.7; 55.1; 108.0; 112.0; 113.9 (2C); 119.1; 121.5; 

121.9; 127.3 (2C); 127.8; 128.4; 132.9; 133.6; 140.9; 

141.3; 145.0; 158.9. Найдено, %: C 79.11; H 5.56; N 9.74. 
C19H16N2O. Вычислено, %: C 79.14; H 5.59; N 9.72. 

1-Метил-7-метокси-3-фенил-9H-пиридо[3,4-b]индол 
(10k). Выход 0.16 г (57%, метод I), бесцветные кристаллы, 

т. пл. 242–243 °С (EtOH). ИК спектр, ν, см–1: 3169 (NH), 
2951, 2836, 1628, 1461, 1161, 820, 741, 702. Спектр ЯМР 1H 

(ДМСО-d6), δ, м. д. (J, Гц): 2.78 (3Н, с, СН3); 3.85 (3Н, 

с, ОСН3); 6.85 (1Н, д. д, J = 8.6, J = 2.2, Н-6); 7.03 (1Н, 
с, Н-8); 7.32 (1Н, т, J = 7.3, Н Ph); 7.45 (2Н, т, J = 7.6, 

Н Ph); 8.11–8.14 (3Н, м, H-5, Н Ph); 8.40 (1Н, с, Н-4); 
11.48 (1H, уш. с, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6) δ, м. д.: 

20.7; 55.5; 94.9; 108.6; 109.3; 115.4; 123.0; 126.3 (2C); 

127.5; 128.7 (2C); 128.8; 134.0; 140.4; 140.9; 142.5; 
145.4; 160.4. Найдено, %: C 79.12; H 5.57; N 9.74. 

C19H16N2O. Вычислено, %: C 79.14; H 5.59; N 9.72. 

1-Метил-3-(4-метилфенил)-7-хлор-9H-пиридо[3,4-b]-

индол (10l). Выход 0.17 г (55%, метод I), бесцветные 
кристаллы, т. пл. 191–192 °С (EtOH–MeCN, 1:1). 

ИК спектр, ν, см–1: 3434 (NH), 1626, 1571, 1467, 1311, 

1252, 1062, 932, 907, 904, 601. Спектр ЯМР 1H (ДМСО-d6), 
δ, м. д. (J, Гц): 2.33 (3Н, с, CH3 Ar); 2.42 (3Н, с, СН3); 

7.18–7.23 (3H, м, H-6, Н Ar); 7.46 (1H, с, H-8); 7.87 (2H, 
д, J = 8.0, Н Ar); 7.97 (1H, д, J = 8.4, H-5); 8.05 (1H, с, 

H-4); 10.23 (1H, уш. с, NH). Спектр ЯМР 13C (ДМСО-d6), 

δ, м. д.: 19.8; 21.2; 109.8; 111.4; 120.3; 120.3; 122.6; 
126.7 (2C); 128.5; 129.4 (2C); 133.5; 133.9; 137.4; 137.5; 

141.0; 141.5; 147.5. Найдено, %: C 74.35; H 4.96; N 9.16. 
C19H15ClN2. Вычислено, %: C 74.39; H 4.93; N 9.13. 

 
Файл сопроводительных материалов, содержащий 

описание методов синтеза и физико-химические харак-

теристики соединений 2a,b, 4a,b, 5a–e,l и 6a–l, а также 
спектры поглощения и флуоресценции соединений 10а–l, 

доступен на сайте журнала http://hgs.osi.lv. 
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