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Конденсацией хлорангидрида 4-фенилтетрагидропиран-4-карбоновой кислоты с этило-

вым эфиром п-аминобензойной кислоты (анестезином) получен этиловый эфир 4-(4-фенил-

тетрагидропиран-4-карбоксамидо)бензойной кислоты. Щелочным омылением в водно-спирто-

вой среде амидоэфир переведён в амидокислоту (выход 93%), взаимодействием хлорангид-

рида которой с рядом аминов получены соответствующие диамиды. На основе хлорангидрида 

4-фенилтетрагидропиран-4-карбоновой кислоты получены амиды, аминная часть которых 

представлена некоторыми производными п-аминобензолсульфамидов, а также рядом пипера-

зин- и морфолинзамещённых аминов. 

Изучена антибактериальная и β-адреноблокирующая активность полученных соедине-

ний. 

Библ. ссылок 18. 

 

Одной из наиболее распространённых фармакофорных групп в 

биологически активных соединениях является амидогруппа как в соче-

тании с различными ароматическими и гетероциклическими системами, 

так и с такими функциональными группами, как карбоксильные, карб-

этоксильные, аминные [1-5]. В течение ряда лет ведутся исследования 

по синтезу и изучению фармакологического действия амидов – произ-

водных тетрагидроизохинолина [6,7], тетрагидропирана [8,9], бензодиок-
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сана [10,11]. Настоящая работа является логическим продолжением исс-

ледований в этой области и посвящена синтезу ряда тетрагидропиранза-

мещённых амидов и диамидов, содержащих в своей структуре остатки 

п-аминобензойной или п-аминобензолсульфоновой кислот, которые яв-

ляются активным началом во многих противовирусных лекарственных 

средствах. 

В качестве ключевого продукта в синтезе намеченных структур ис-

пользован хлорангидрид 4-фенилтетрагидропиран-4-карбоновой кисло-

ты (1). Конденсацией последнего с этиловым эфиром п-аминобензойной 

кислоты (анестезином) получен этиловый эфир 4-(4-фенилтетрагидропи-

ран-4-карбоксамидо)бензойной кислоты (2). Щелочным омылением ами-

доэфира 2 в водно-спиртовой среде синтезирована с 93% выходом соот-

ветствующая амидокислота 3, которая реакцией с хлористым тионилом 

переведена в хлорангидрид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксами-

до)бензойной кислоты (4). Взаимодействием хлорангидрида 4 с рядом 

аминов (4-фенилтетрагидропиран-4-метиламин [13], 4-фенилциклопен-

тилметиламин [14], 4-метил- и 4-бензилпиперазин, арилалкиламины и 

замещённые анилины) осуществлен синтез диамидов 5-14, включающих 

в свою структуру остаток п-аминобензойной кислоты (схема 1). 

Схема 1 
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С целью сравнения зависимости биологической активности от 

структуры получены диамиды 15-19, содержащие остаток п-аминобен-

золсульфаниламидной группы, близкой по химическому строению к п-

аминобензойной кислоте. Синтез указанных диамидов осуществлён 

конденсацией хлорангидрида 1 с некоторыми производными п-амино-

бензолсульфамида. В результате же реакции хлорангидрида 1 с пипера-

зин- и морфолинзамещёнными аминами, циклогексиламином, метилтиа-

диазолиламином и замещённым аминопиразолом получены карбоксами-

ды 20-29 (схема 2). 

Схема 2 
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Строение полученных соединений и их индивидуальность 

подтверждены данными ИК- и ЯМР 1Н-спектров, чистота проверена 

тонкослойной хроматографией (ТСХ). 

Антибактериальную активность полученных соединений изучали 

методом "диффузии в агаре" при бактериальной нагрузке 20 млн мик-

робных тел на 1 мл среды [14]. В опытах использовали грамположитель-

ные стафилококки (Staphylococcus aureus 209 p, 1) и грамотрицательные 

палочки (Sh. dysenteriae Flexneri 6858, E. Coli 0-55). Растворы соедине-

ний готовили в ДМСО в разведении 1:20. В качестве положительного 

контроля использовали известный лекарственный препарат фуразоли-

дон [15,16]. Исследования показали, что испытуемые соединения, в ос-

новном, не проявляют бактерицидной активности. Только соединение 

24 с бензгидрилпиперазиновым остатком проявляет слабую активность 

в отношении всех использованных штаммов, а соединение 17 с тиазоль-
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ным фрагментом оказывает умеренное действие на грамположительные 

микробы (d=15-16 мм). 

Изучено также β-адреноблокирующее действие синтезированных 

соединений на наркотизированных нембуталом (35-40 мг/кг) белых кры-

сах. β-Адреноблокирующую активность определяли по уменьшению по-

ложительного хронотропного (β1) и депрессорного (β2) эффектов изадри-

на (0.5 мг/кг). Испытуемые соединения вводили внутрибрюшинно в до-

зах 0.05, 0.5 и 5 мг/кг [17,18]. Результаты исследования показали, что изу-

чаемые соединения не обладают β-адреноблокирующей активностью. 

Экспериментальная часть 

ИК-спектры сняты на спектрометре “Nicolet Avatar 330 FT-IR” в ва-

зелиновом масле, спектры ЯМР 1Н – на “Varian Mercury-300” в DMSO-

d6, внутренний стандарт – ТМС. Температуры плавления определены 

на микронагревательном столике ”Боэциус”. ТСХ проведена на пластин-

ках “Silufol UV-254”. Проявитель – пары йода. 

4-Фенилтетрагидропиран-4-карбоновая кислота и ее хлорангидрид 1 по-

лучены согласно [12]. 

Этиловый эфир 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксамидо)бензойной 

кислоты (2). К раствору 12.0 г (0.07 моля) анестезина и 5.5 г (0.07 моля) су-

хого пиридина в 100 мл абс. бензола медленно прикапывают при пере-

мешивании 15.7 г (0.07 моля) хлорангидрида 1 в 100 мл абс. бензола. Ки-

пятят 6 ч и по охлаждении к реакционной смеси приливают 50 мл воды. 

Бензольный слой промывают 15% раствором соляной кислоты, водой, 

затем 10% раствором едкого натра и снова водой. Остаток после отгон-

ки бензола кристаллизуют из эфира. Выход 23.5 г (91.8%), т.пл. 172-

1730С (бензол), Rf 0.61 (бензол–ацетон, 4:1). Найдено, %: C 71.28; H 6.32; 

N 3.85. C21H23NO4. Вычислено, %: C 71.39; H 6.52; N 3.97. ИК-спектр, ν, 

см
-1: 3314 (NH); 1710 (C=O аром.); 1685 (N-С=О); 1580,1600 (C=C 

аром.).Спектр ЯМР1H, δ, м.д., Гц: 1.37 (т, 3Н, J = 7.1, ОСН2СН3); [1.94-

2.06 (м, 2Н, СН2) и 2.56-2.65 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; [3.54-3.65 (м, 2Н, 

ОСН2) и 3.75-3.84 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; 4.29 (к, 2Н, J = 7.1, ОСН2СН3); 

[7.18-7.24 (м, 1H), 7.29-7.36 (м, 2H) и 7.40-7.45 (м, 2H), С6Н5]; [7.33 (м, 2H) 

и 7.85 (м, 2H), С6Н4]; 9.24 (уш.с, 1H, NН). 

4-(4-Фенилтетрагидропиран-4-карбоксамидо)бензойная кислота (3). 

Смесь 22.0 г (0.06 моля) амидоэфира 2, 18 мл 20% раствора едкого натра и 

5 мл этанола кипятят при перемешивании до прозрачности раствора (~2 

ч). По охлаждении к реакционной смеси добавляют 50 мл бензола, пере-

мешивают и отделяют слои. Водный слой подкисляют 15% раствором 

соляной кислоты до кислой реакции, фильтруют, промывая осадок на 

фильтре водой. Сушат и перекристаллизовывают из этанола. Выход 

19.0 г (93.5%), т.пл. 176-177oС, Rf 0.52 (бензол–ацетон, 3:1). Найдено, %: C 
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70.05; H 5.67; N 4.21. C19H19NO4. Вычислено, %: C 70.15; H 5.84; N 4.30. 

ИК-спектр, ν, см
-1: 3340 (NH); 2720-2570 (СООН); 1690 (C=O аром.); 1675 

(N-С=О); 1580,1600 (C=C аром.). Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [1.93-2.06 (м, 

2Н, СН2) и 2.56-2.65 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; [3.55-3.65 (м, 2Н, ОСН2) и 3.76-

3.84 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; [7.18-7.24 (м, 1H), 7.30-7.36 (м, 2H) и 7.41-7.45 

(м, 2H), С6Н5]; [7.70 (м, 2H) и 7.84 (м, 2H), С6Н4]; 9.12 (уш.с, 1H, NН); 

12.16 (ш, 1Н, СООН). 

Хлорангидрид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксамидо)бензойной 

кислоты (4). К 1.63 г (0.005 моля) амидокислоты 3 в 100 мл сухого хлоро-

форма прибавляют при встряхивании 1.0 г (0.006 моля) SOCl2 в 20 мл су-

хого хлороформа и оставляют на ночь. Кипятят 6 ч, отгоняют раствори-

тель и остаток кристаллизуют из эфира. Выход 1.4 г (82.0%), т.пл. 138oС. 

Общая методика получения диамидов 5-14. К раствору 0.004 моля соот-

ветствующего амина и 0.004 моля сухого пиридина в 80 мл сухого хлоро-

форма прибавляют при встряхивании 0.9 г (0.004 моля) хлорангидрида 

амидокислоты 4 в 50 мл сухого хлороформа и кипятят 6 ч. Приливают к 

реакционной смеси 10 мл 15% раствора соляной кислоты, встряхивают и 

отделяют слои. Органический слой промывают водой, 10% раствором ед-

кого натра и снова водой. Остаток после отгонки хлороформа кристал-

лизуют из эфира и перекристаллизовывают из ацетона. ТСХ в системе 

бензол–ацетон, 3:1. 

N-4-(Фенилтетрагидропиран)-4-метиламид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-

карбоксамидо)бензойной кислоты (5). Выход 57.2%, т.пл. 181-182oС, Rf 0.39. 

Найдено, %: C 74.68; H 6.69; N 5.38. C31H34N2O4. Вычислено, %: C 74.70; 

H 6.83; N 5.62. Спектр ЯМР1H, δ, м.д., Гц: [1.87-2.11 (м, 6Н, 3СН2) и 2.59 

(м, 2H, СН2), 2С5Н8О]; 3.42 (д, 2Н, J = 6.3, NНCH2); [3.38-3.47 (м, 2Н, 

ОСН2), 3.58 (м, 2Н, ОСН2) и 3.69-3.83 (м, 4Н, 2ОСН2), 2С5Н8О]; [7.15-7.24 

(м, 2H), 7.29-7.38 (м, 6H) и 7.42 (м, 2H), 2С6Н5]; 7.48 (т, 1Н, J = 6.3, 

NНCH2); 7.61 (с, 4H, С6Н4); 9.15 (уш.с, 1H, NН). 

N-(1-Фенилциклопентил)-1-метиламид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-

карбоксамидо)бензойной кислоты (6). Выход 52.8%, т.пл. 196-197oС, Rf 0.52. 

Найдено, %: C 77.05; H 6.93; N 5.65. C31H34N2O3. Вычислено, %: C 77.18; 

H 7.05; N 5.81. Спектр ЯМР1H, δ, м.д., Гц: [1.61-2.09 (м, 10Н, 5СН2) и 2.59 

(м, 2H, СН2), С5Н8 и С5Н8О]; 3.44 (д, 2Н, J = 6.3, NНCH2); [3.58 (м, 2Н, 

ОСН2) и 3.79 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; [7.10-7.35 (м, 9H) и 7.41 (м, 2H), 

2С6Н5 и NНCH2]; 7.59 (м, 4Н, С6Н4); 9.14 (уш.с, 1H, NН). 

N-4-Метилпиперазин-1-амид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксами-

до)бензойной кислоты (7). Выход 68.3%, т.пл. 104-105oС, Rf 0.41. Найдено, 

%: C 70.65; H 6.97; N 10.03. C24H29N3O3. Вычислено, %: C 70.76; H 7.13; N 

10.32. Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [1.98 (м, 2Н, СН2) и 2.60 (м, 2H, СН2), 

С5Н8О]; 2.23 (с, 3Н, NСН3); [2.32 (м, 4Н) и 3.51 (м, 4Н), 4NCH2]; [3.59 (м, 

2Н, ОСН2) и 3.80 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; [7.18-7.26 (м, 3H) и 7.32 (м, 2H), 

С6Н5]; [7.42 (м, 2H) и 7.67 (м, 2H), С6Н4]; 9.15 (уш.с, 1H, NН). 
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N-4-Бензилпиперазин-1-амид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксами-

до)бензойной кислоты (8). Выход 76.5%, т.пл. 109-111oС, Rf 0.43. Найдено, 

%: C 74.27; H 6.68; N 8.55. C30H33N3O3. Вычислено, %: C 74.53; H 6.83; N 

8.70. Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [1.97 (м, 2Н, СН2) и 2.59 (м, 2H, СН2), 

С5Н8О]; [2.40 (м, 4Н) и 3.48-3.55 (м, 6Н), 5NCH2]; [3.58 (м, 2Н, ОСН2) и 

3.80 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; 7.17-7.35 (м, 10H, 2С6Н5]; [7.42 (м, 2H) и 7.66 

(м, 2H), С6Н4]; 9.14 (уш.с, 1H, NН). 

N-(2-Метил)бензамид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксамидо)бен-

зойной кислоты (9). Выход 83.3%, т.пл. 230-231oС, Rf 0.50. Найдено, %: C 

75.21; H 6.05; N 6.35. C26H26N2O3. Вычислено, %: C 75.36; H 6.28; N 6.76. 

Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [2.00 (м, 2Н, СН2) и 2.64 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; 

2.27 (с, 3Н, СН3); [3.61 (м, 2Н, ОСН2) и 3.81 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; [7.05-

7.25 (м, 4H) и 7.31-7.46 (м, 5H), С6Н4СН3 и С6Н5]; [7.71 (м, 2H) и 7.89 (м, 

2H), С6Н4]; 9.22 (с, 1H, NН); 9.42 (с, 1H, NН). 

N-(4-Метокси)бензамид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксамидо)бен-

зойной кислоты (10). Выход 80.0%, т.пл. 181-182oС, Rf 0.45. Найдено, %: C 

72.33; H 6.02; N 6.45. C26H26N2O4. Вычислено, %: C 72.56; H 6.05; N 6.51. 

Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [2.00 (м, 2Н, СН2) и 2.62 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; 

[3.61 (м, 2Н, ОСН2) и 3.80 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; 3.77 (с, 3Н, ОСН3); 

[6.80 (м, 2H) и 6.75 (м, 2H), С6Н4О]; [7.22 (м, 1H), 7.34 (м, 2H) и 7.44 (м, 

2H), С6Н5]; [7.69 (м, 2H) и 7.87 (м, 2H), С6Н4]; 9.21 (с, 1H, NН); 9.71 (с, 

1H, NН). 

N-(4-Фтор)бензамид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксамидо)бензой-

ной кислоты (11). Выход 68.4%, т.пл. 191-192oС, Rf 0.53. Найдено, %: C 

71.53; H 5.28; N 6.53. C25H23FN2O3. Вычислено, %: C 71.77; H 5.50; N 6.70. 

Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [2.00 (м, 2Н, СН2) и 2.61 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; 

[3.61 (м, 2Н, ОСН2) и 3.80 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; [6.99 (м, 2H) и 7.78 (м, 

2H), С6Н4F]; [7.22 (м, 1H), 7.34 (м, 2H) и 7.44 (м, 2H), С6Н5]; [7.71 (м, 2H) 

и 7.88 (м, 2H), С6Н4]; 9.23 (уш.с, 1H, NН); 9.89 (уш.с, 1H, NН). 

N-(3-Трифторметил)бензамид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксами-

до)бензойной кислоты (12). Выход 73.6%, т.пл. 188-189oС, Rf 0.52. Найдено, 

%: C 66.38; H 4.75; N 5.81. C26H23F3N2O3. Вычислено, %: C 66.66; H 4.91; 

N 5.98. Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [2.01 (м, 2Н, СН2) и 2.62 (м, 2H, СН2), 

С5Н8О]; [3.61 (м, 2Н, ОСН2) и 3.80 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; [7.19-7.48 (м, 

7H), 8.08 (м, 1H) и 8.19 (м, 1H), С6Н4СF3 и С6Н5]; [7.74 (м, 2H) и 7.91 (м, 

2H), С6Н4]; 9.26 (уш.с, 1H, NН); 10.15 (уш.с, 1H, NН). 

N-Бензиламид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксамидо)бензойной 

кислоты (13). Выход 58.3%, т.пл. 195-196oС, Rf 0.49. Найдено, %: C 75.28; H 

6.03; N 6.44. C26H26N2O3. Вычислено, %: C 75.36; H 6.28; N 6.76. Спектр 

ЯМР1H, δ, м.д., Гц: [1.99 (м, 2Н, СН2) и 2.60 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; [3.54-

3.64 (м, 2Н, ОСН2) и 3.79 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; 4.47 (д, 2Н, J = 6.0, 

NНCH2); [7.15-7.36 (м, 8H) и 7.43 (м, 2H), 2С6Н5]; [7.64 (м, 2H) и 7.79 (м, 

2H), С6Н4]; 8.59 (т, 1Н, J = 6.0, NНCH2); 9.16 (уш.с, 1H, NН). 
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N-(α-Фенил)этиламид 4-(4-фенилтетрагидропиран-4-карбоксамидо)бен-

зойной кислоты (14). Выход 76.8%, т.пл. 201-202oС, Rf 0.51. Найдено, %: C 

75.55; H 6.29; N 6.32. C27H28N2O3. Вычислено, %: C 75.70; H 6.54; N 6.54. 

Спектр ЯМР1H, δ, м.д., Гц: 1.52 (д, 3Н, J = 7.1, СНСН3); [1.99 (м, 2Н, СН2) 

и 2.61 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; [3.60 (м, 2Н, ОСН2) и 3.79 (м, 2Н, ОСН2), 

С5Н8О]; 5.18 (м, 1Н, СНСН3); 7.13-7.45 (м, 10H, 2С6Н5); [7.63 (м, 2H) и 

7.79 (м, 2H), С6Н4]; 8.34 (д, 1Н, J = 8.1, NНCH); 9.16 (с, 1H, NН). 

Общая методика получения амидов 15-19. К раствору 0.005 моля соот-

ветствующего производного п-аминобензолсульфамида и 0.005 моля су-

хого пиридина в 70 мл абс. диоксана прибавляют раствор 1.12 г 

(0.005 моля) хлорангидрида 1 в 60 мл абс. диоксана и кипятят 8 ч. По ох-

лаждении к реакционной смеси добавляют 150 мл воды, фильтруют об-

разовавшиеся кристаллы, промывая осадок на фильтре 10% раствором 

едкого натра, затем водой до нейтральной реакции. Сушат и пере-

кристаллизовывают из этанола. ТСХ в системе бензол–ацетон, 1:1. 

4-Фенилтетрагидропиран-4-карбоксамид 2-(п-аминобензолсульфамидо)-

4,6-диметоксипиримидина (15). Выход 60.7%, т.пл. 255-257oС, Rf 0.40. Най-

дено, %: C 57.65; H 5.08; N 11.20; S 6.31. C24H26N4O6S. Вычислено, %: C 

57.83; H 5.22; N 11.24; S 6.43. Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [1.97 (м, 2Н, СН2) и 

2.57 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; [3.54-3.61 (м, 2Н, ОСН2) и 3.76 (м, 2Н, ОСН2), 

С5Н8О]; 3.80 (с, 3Н, ОСН3); 3.82 (с, 3Н, ОСН3); 5.98 (с, 1Н, =СН Pyrim.); 

[7.28 (м, 1H), 7.31 (м, 2H) и 7.42 (м, 2H), С6Н5); [7.76 (м, 2H) и 7.87 (м, 

2H), С6Н4]; 9.38 (уш.с, 1Н, NН); 11.05 (ш, 1H, NН). 

4-Фенилтетрагидропиран-4-карбоксамид 2-(п-аминобензолсульфамидо)-

4,6-диметилпиримидина (16). Выход 65.3%, т.пл. 251-252oС, Rf 0.42. Найде-

но, %: C 61.75; H 5.43; N 11.87; S 6.59. C24H26N4O4S. Вычислено, %: C 

61.80; H 5.58; N 12.02; S 6.87. Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [1.98 (м, 2Н, СН2) и 

2.59 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; 2.15 (с, 6Н, 2СН3); [3.52-3.62 (м, 2Н, ОСН2) и 

3.78 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; 6.59 (с, 1Н, =СН Pyrim.); [7.20 (м, 1H), 7.31 

(м, 2H) и 7.40 (м, 2H), С6Н5); [7.77 (м, 2H) и 7.90 (м, 2H), С6Н4]; 9.28 

(уш.с, 1Н, NН); 11.02 (ш, 1H, NН). 

4-Фенилтетрагидропиран-4-карбоксамид 2-(п-аминобензолсульфами-

до)тиазола (17). Выход 67.8%, т.пл. 213-214oС, Rf 0.47. Найдено, %: C 56.71; 

H 4.53; N 9.25; S 14.27. C21H21N3O4S2. Вычислено, %: C 56.88; H 4.74; N 

9.48; S 14.45. Спектр ЯМР1H, δ, м.д., Гц: [1.98 (м, 2Н, СН2) и 2.59 (м, 2H, 

СН2), С5Н8О]; [3.52-3.62 (м, 2Н, ОСН2) и 3.79 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; 

[6.57 (д, 1Н, J = 4.6, =СН) и 6.99 (д, 1Н, J = 4.6, =СН), Thiaz.]; [7.20 (м, 

1H), 7.31 (м, 2H) и 7.41 (м, 2H), С6Н5); [7.69 (м, 2H) и 7.76 (м, 2H), С6Н4]; 

9.27 (уш.с, 1Н, NН); 12.52 (ш, 1H, NН). 

4-Фенилтетрагидропиран-4-карбоксамид п-аминобензоилбензолсульфа-

мида (18). Выход 71.5%, т.пл. 191-1920С, Rf 0.44. Найдено, %: C 64.37; H 

5.02; N 5.89; S 6.67. C25H24N2O5S. Вычислено, %: C 64.66; H 5.17; N 6.03; S 

6.89. Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [1.98 (м, 2Н, СН2) и 2.59 (м, 2H, СН2), 
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С5Н8О]; [3.52-3.62 (м, 2Н, ОСН2) и 3.79 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; [7.20- 7.34 

(м, 8H) и 7.42 (м, 2H), 2С6Н5)]; [7.69 (м, 2H) и 7.76 (м, 2H), С6Н4]; 9.27 

(уш.с, 1Н, NН); 12.52 (ш, 1H, NН). 

4-Фенилтетрагидропиран-4-карбоксамид п-аминобензолсульфацетамида 

(19). Выход 73.0%, т.пл. 171-172oС, Rf 0.52. Найдено, %: C 59.56; H 5.23; N 

6.69; S 7.87. C20H22N2O5S. Вычислено, %: C 59.70; H 5.47; N 6.97; S 7.96. 

Спектр ЯМР1H, δ, м.д., Гц: 1.89 (с, 3Н, СН3); [1.97 (дд, 1Н, J1 = 11.6, J2 = 

4.0, CH2), 2.02 (дд, 1Н, J1 = 11.6, J2 = 4.0, CH2) и 2.60 (м, 2Н, CH2), 

С5Н8О]; [3.57 (м, 2Н, ОСН2) и 3.80 (дт, 2Н, J1 = 11.6, J2 = 3.3, ОCH2), 

С5Н8О]; [7.21 (м, 1H), 7.33 (м, 2H) и 7.41 (м, 2H), С6Н5]; [7.78 (м, 2H) и 

7.86 (м, 2H), С6Н4]; 9.40 (уш.с, 1H, NН); 11.63 (уш.с, 1H, NН). 

Общая методика получения амидов 20-29. К раствору 0.004 моля соот-

ветствующего амина и 0.004 моля сухого пиридина в 80 мл абс. бензола 

добавляют при встряхивании раствор 0.9 г (004 моля) хлорангидрида 1 в 

60 мл абс. бензола. Кипятят 6 ч и проводят кислотно-щелочную обработ-

ку аналогично амидам 5-14. Кристаллизуют и перекристаллизовывают из 

эфира. ТСХ в системе бензол–ацетон, 4:1. 

4-Фенилтетрагидропиран-4-[(4-метил)пиперазин-1-ил]карбоксамид (20). 

Вы-ход 83.5%, т.пл. 121-122oС, Rf 0.53. Найдено, %: C 70.65; H 8.21; N 9.58. 

C17H24N2O2. Вычислено, %: C 70.83; H 8.33; N 9.72. Спектр ЯМР1H, δ, 

м.д.: [1.87-2.03 (м, 6Н, СН2), С5Н8О и 2NCH2]; 2.06 (с, 3Н, NСН3); 2.09-

2.18 (м, 2Н, CH2, С5Н8О); 3.17-3.33 (м, 4Н, 2NCH2); [3.59-3.68 (м, 2Н, 

ОСН2) и 3.72-3.79 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; 7.17-7.37 (м, 5H, С6Н5). 

4-Фенилтетрагидропиран-4-[(4-этил)пиперазин-1-ил)]карбоксамид (21). 

Выход 68.0%, т.пл. 110-111oС, Rf 0.52. Найдено, %: C 71.31; H 8.48; N 9.03. 

C18H26N2O2. Вычислено, %: C 71.52; H 8.61; N 9.27. Спектр ЯМР1H, δ, 

м.д., Гц: 0.94 (т, 3Н, J = 7.2, СН2СН3); [1.93 (м, 2Н, СН2) и 2.13 (м, 2H, 

СН2), С5Н8О]; 2.01 (ш, 4Н, 2NСН2); 2.19 (к, 2Н, J = 7.2, СН2СН3); 3.24 (ш, 

4Н, 2NСН2); [3.64 (м, 2Н, ОСН2) и 3.76 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; [7.16-7.25 

(м, 3H) и 7.29-7.35 (м, 2H), С6Н5]. 

4-Фенилтетрагидропиран-4-[(2-гидроксиэтил)пиперазин-1-ил)]карбокса-

мид (22). Выход 78.0%, т.пл. 134-135oС, Rf 0.49. Найдено, %: C 67.75; H 

8.02; N 8.73. C18H26N2O3. Вычислено, %: C 67.92; H 8.18; N 8.81. Спектр 

ЯМР1H, δ, м.д., Гц: [1.76 (дд, 1Н, J1 = 13.1, J2 = 4.3, CH2), 1.80 (дд, 1Н, J1 

= 13.1, J2 = 4.3, CH2) и 2.43 (м, 2Н, CH2), С5Н8О]; 2.42 (т, 2Н, J = 5.8, 

NCH2CH2ОН); [2.52 (м, 4Н) и 2.88 (м, 4Н), 4NCH2]; 3.49 (т, 2Н, J = 5.8, 

NCH2CH2ОН); [3.47-3.56 (м, 2Н, ОСН2) и 3.80 (м, 2Н, ОCH2), С5Н8О]; 

6.00 (ш, 3H, ОН и СООН); [7.16 (м, 1H), 7.27 (м, 2H) и 7.38 (м, 2H), С6Н5]. 

4-Фенилтетрагидропиран-4-[(4-бензил)пиперазин-1-ил)]карбоксамид (23). 

Вы-ход 74.5%, т.пл. 131-132oС, Rf 0.47. Найдено, %: C 75.71; H 7.48; N 7.54. 

C23H28N2O2. Вычислено, %: C 75.82; H 7.69; N 7.69. Спектр ЯМР1H, δ, 

м.д., Гц: [1.90 (дд, 1Н, J1 = 11.8, J2 = 4.6, CH2), 1.94 (дд, 1Н, J1 = 11.8, J2 

= 4.6, CH2) и 2.13 (м, 2Н, CH2), С5Н8О]; [2.07 (м, 4Н) и 3.24 (м, 4Н), 
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4NCH2]; 3.33 (с, 2Н, NCH2С6Н5); [3.64 (м, 2Н, ОСН2), 3.73 (дд, 1Н, J1 = 

4.6, J2 = 2.7, ОCH2) и 3.77 (дд, 1Н, J1 = 4.6, J2 = 2.7, ОCH2), С5Н8О]; 

[7.14-7.24 (м, 8H) и 7.27-7.33 (м, 2H), 2С6Н5]. 

4-Фенилтетрагидропиран-4-[(4-бензгидрил)пиперазин-1-ил)]карбоксамид 

(24). Выход 92.0%, т.пл. 92-93oС, Rf 0.44. Найдено, %: C 78.85; H 7.03; N 

6.22. C29H32N2O2. Вычислено, %: C 79.09; H 7.27; N 6.36. Спектр ЯМР1H, 

δ, м.д., Гц: [1.77 (дд, 1Н, J1 = 13.0, J2 = 4.3, CH2), 1.81 (дд, 1Н, J1 = 13.0, 

J2 = 4.3, CH2) и 2.43 (м, 2Н, CH2), С5Н8О]; [2.37 (м, 4Н) и 2.87 (м, 4Н), 

4NCH2]; [3.47-3.56 (м, 2Н, ОСН2) и 3.80 (м, 2Н, ОCH2), С5Н8О]; 4.21 (с, 

1H, СН); 6.31 (ш, 2H, СООН); 7.10-7.40 (м, 15H, 3С6Н5). 

4-Фенилтетрагидропиран-4-морфолинокарбоксамид (25). Выход 66.7%, 

т.пл. 87-88oС, Rf 0.55. Найдено, %: C 69.63; H 7.48; N 4.95. C16H21NO3. Вы-

числено, %: C 69.82; H 7.64; N 5.10. Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [1.88-2.00 (м, 

2Н, СН2) и 2.10-2.18 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; 3.18-3.35 (м, 8H, С4Н8NO); 

[3.59-3.69 (м, 2Н, ОСН2) и 3.72-3.80 (м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; [7.17-7.27 (м, 

3H) и 7.30-7.37 (м, 2H), С6Н5]. 

4-Фенилтетрагидропиран-4-(2-морфолиноэтил)карбоксамид(26). Выход 

56.0%, т.пл. 116-117oС, Rf 0.52. Найдено, %: C 66.76; H 7.93; N 8.65. 

C18H26N2O3. Вычислено, %: C 67.92; H 8.18; N 8.80. Спектр ЯМР1H, δ, 

м.д., Гц: [1.82 (дд, 1Н, J1 = 13.5, J2 = 4.2, CH2), 1.87 (дд, 1Н, J1 = 13.5, J2 

= 4.2, CH2) и 2.41 (м, 2Н, CH2), С5Н8О]; 2.28-2.33 (м, 6Н), 3NCH2); 3.17 

(тд, 2Н, J1 = 6.5, J2 = 5.6, NHCH2), 3.50 (м, 4Н, 2ОCH2); [3.53-3.61 (м, 2Н, 

ОСН2) и 3.72 (дт, 2Н, J1 = 11.5, J2 = 3.8, ОCH2), С5Н8О]; 7.04 (уш.т, 1H, J 

= 5.6, NН); [7.18 (м, 1H), 7.28 (м, 2H) и 7.35 (м, 2H), С6Н5]. 

4-Фенилтетрагидропиран-4-циклогексилкарбоксамид (27). Выход 75.8%, 

т.пл. 118-119oС, Rf 0.46. Найдено, %: C 75.11; H 8.63; N 4.72. C18H25NO2. 

Вычислено, %: C 75.26; H 8.71; N 4.87. Спектр ЯМР1H, δ, м.д., Гц: [1.01-

1.16 (м, 3H), 1.21-1.37 (м, 2H) и 1.55-1.72 (м, 5H), С6Н11]; [1.76-1.87 (м, 2Н, 

СН2) и 2.37-2.45 (м, 2H, СН2), С5Н8О]; [3.50 (тд, 2Н, J1 = 11.2, J2 = 2.0, 

ОCH2) и 3.71 (дт, 2Н, J1 = 11.2, J2 = 3.7, ОCH2), С5Н8О]; 3.57 (м, 1Н, 

СН); 6.70 (д, 1H, J = 8.1, NН); [7.13-7.19 (м, 1H) и 7.24-7.34 (м, 4H), С6Н5]. 

4-Фенилтетрагидропиран-4-N-(5-метил-1,3,4-тиадиазол-2-ил)карбоксамид 

(28). Выход 69.5%, т.пл. 173-175oС, Rf 0.53. Найдено, %: C 59.27; H 5.39; N 

13.71; S 10.22. C15H17N3O2S. Вычислено, %: C 59.41; H 5.61; N 13.86; S 

10.56. Спектр ЯМР1H, δ, м.д., Гц: [2.00 (дд, 1Н, J1 = 11.6, J2 = 3.8, CH2), 

2.05 (дд, 1Н, J1 = 11.6, J2 = 3.8, CH2) и 2.65 (м, 2Н, CH2), С5Н8О]; 2.61 (c, 

3Н, CH3); [3.53 (м, 2Н, ОСН2) и 3.79 (м, 2Н, ОCH2), С5Н8О]; [7.21 (м, 1H), 

7.31 (м, 2H) и 7.35 (м, 2H), С6Н5]; 11.90 (ш, 1H, NН). 

4-Фенилтетрагидропиран-4-N-(2,3-диметил-5-оксо-1-фенилпиразо-

лил)карб-оксамид (29). Выход 68.5%, т.пл. 154-1550С, Rf 0.42. Найдено, %: 

C 70.38; H 6.21; N 10.63. C23H25N3O3. Вычислено, %: C 70.59; H 6.39; N 

10.74. Спектр ЯМР1H, δ, м.д.: [1.88-1.98 (м, 2Н, СН2) и 2.59 (м, 2H, СН2), 
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С5Н8О]; 1.99 (с, 3Н, СН3); 3.05 (с, 3Н, NСН3); [3.62 (м, 2Н, ОСН2) и 3.80 

(м, 2Н, ОСН2), С5Н8О]; 7.18-7.48 (м, 10H, 2С6Н5); 8.54 (уш.с, 1Н, NН). 

 

4-üºÜÆÈîºîð²ÐÆ¸ðàäÆð²Ü-4-Î²ð´àÜ²ÂÂìÆ ÐÆØ²Ü ìð² 

êî²òì²Ì ØÆ Þ²ðø Üàð ²ØÆ¸ÜºðÆ, ¸Æ²ØÆ¸ÜºðÆ êÆÜÂº¼À ºì 

Üð²Üò ÎºÜê²´²Ü²Î²Ü Ð²îÎàôÂÚàôÜÜºðÆ 

àôêàôØÜ²êÆðàôÂÚàôÜÀ 

Ä. ê. ²èàôêî²ØÚ²Ü, è. ¾. Ø²ð¶²ðÚ²Ü, ². ². ²ÔºÎÚ²Ü, 

Ð. Ø. êîºö²ÜÚ²Ü, è. ì. ä²ðàÜÆÎÚ²Ü, ¾. ². ÞÆðÆÜÚ²Ü, 

Ð. ê. Üàð²ìÚ²Ü ¨ Ü. ê. ØÆÜ²êÚ²Ü 

4-ü»ÝÇÉï»ïñ³ÑÇ¹ñáåÇñ³Ý-4-Ï³ñµáÝ³ÃÃíÇ ùÉáñ³ÝÑÇ¹ñÇ¹Ç ¨ å³ñ³-³ÙÇÝáµ»Ý-

½áÛ³Ï³Ý ÃÃíÇ ¿ÃÇÉ »Ã»ñÇ ÷áË³½¹»óáõÃÛ³Ùµ ëï³óí»É ¿ 4-(4-ý»ÝÇÉï»ïñ³ÑÇ¹ñá-

åÇñ³Ý-4-Ï³ñµáùë³ÙÇ¹á)µ»Ý½áÛ³Ï³Ý ÃÃíÇ ¿ÃÇÉ »Ã»ñÁ: ì»ñçÇÝë »ÝÃ³ñÏí»É ¿ ÑÇ¹ñá-

ÉÇ½Ç Ý³ïñÇáõÙÇ ÑÇ¹ñûùëÇ¹áí çáõñ-¿Ã³ÝáÉ ÙÇç³í³ÛñáõÙ, ÇÝãÇ ³ñ¹ÛáõÝùáõÙ ëï³óí»É ¿ 

Ñ³Ù³å³ï³ëË³Ý ³ÙÇ¹³ÃÃáõÝ, áñÇ ùÉáñ³ÝÑÇ¹ñÇ¹Ç ÏáÝ¹»Ýë³óáõÙáí ÙÇ ß³ñù ³ÙÇÝ-

Ý»ñÇ Ñ»ï ëï³óí»É »Ý ¹Ç³ÙÇ¹Ý»ñ: 

4-ü»ÝÇÉï»ïñ³ÑÇ¹ñáåÇñ³Ý-4-Ï³ñµáÝ³ÃÃíÇó ëï³óí³Í »Ý Ý³¨ ³ÙÇ¹Ý»ñ, áñáÝó 

³ÙÇÝ³ÛÇÝ Ù³ëÁ Ý»ñÏ³Û³óí³Í ¿ å³ñ³³-ÙÇÝáµ»Ý½áÉëáõÉý³ÙÇ¹Ý»ñÇ áñáß ³Í³ÝóÛ³ÉÝ»-

ñáí ¨ åÇå»ñ³½ÇÝ- áõ ÙáñýáÉÇÝï»Õ³Ï³Éí³Í ³ÙÇÝÝ»ñáí: 

àõëáõÙÝ³ëÇñí³Í ¿ ëÇÝÃ»½í³Í ÝÛáõÃ»ñÇ Ñ³Ï³Ù³Ýñ¿³ÛÇÝ ¨ β-³¹ñ»Ý³Ï³ÝËÇã 

³ÏïÇíáõÃÛáõÝÁ: 

 

SYNTHESIS AND BIOLOGICAL PROPERTIES OF A NUMBER OF NEW 

AMIDES AND DIAMIDES OF 4-PHENYLTETRAHYDROPYRAN-4-

CARBOXYLIC ACID 

Zh. S. ARUSTAMYAN, R. E. MARKARYAN, A. A. AGHEKYAN, H. M. STEPANYAN, 

R. V. PARONIKYAN, E. A. SHIRINYAN, H. S. NORAVYAN and N. S. MINASYAN 

The Scientific Technological Centre 

of Organic and Pharmaceutical Chemistry NAS RA 

A. L. Mnjoyan Institute of Fine Organic Chemistry 

26, Azatutyan Str., Yerevan, 0014, Armenia 

E-mail: nanraifok54@mail.ru 

Molecule Structure Research Centre NAS RA 

26, Azatutyan Str., Yerevan, 0014, Armenia 

 

By interaction of 4-phenyltetrahydropyran-4-carboxylic acid chloride with p-

aminobenzoic ethyl ester in benzene in the presence of anhydrous pyridine, 4-(4-

phenyltetrahydropyran-4-carboxamido)benzoic ethyl ester has been obtained. By the 

alkaline hydrolysis of the latter amidoester was transformed to the amidoacid. By 

condensation of amidoacid chloride with a number of amines corresponding diamides 

have been obtained. Also, by reaction of 4-phenyltetrahydropyran-4-carboxylic acid 

chloride with different amines, which contained a p-aminobenzolsulfamide and 

substituted piperazine and morpholine fragments, corresponding amides have been 

synthesized. 

The antibacterial and β-adrenoblocking activity of synthesized compounds has been 

researched. 
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