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Осуществлен синтез ненасыщенных 5(4Н)-оксазолонов из дипептидов, содержащих в N-

конце остатки α,β-дегидровалина и α,β-дегидрофенилаланина. В синтезе целевых продуктов в 

качестве катализаторов применены ацетаты натрия, цинка или кобальта. Установлено, что в 

случае N-бензоил-α,β-дегидровалилглицина со сравнительно высокими выходами получаются 

продукты азлактонизации в присутствии ацетата цинка при комнатной температуре. Найдено, 

что N-бензоил-α,β-дегидрофенилаланилглицин взаимодействует как с незамещенными, так и 

замещенными в кольце бензальдегидами в среде уксусного ангидрида в присутствии упомяну-

тых ацетатов с образованием продуктов азлактонизации с низкими выходами, что объясняет-

ся расщеплением пептидной связи в условиях реакции. 

Библ. ссылок 10. 

 

Из литературных данных известно, что ненасыщенные 5(4Н)-окса-

золоны обладают различной биологической активностью [1-5]. С другой 

стороны, названные соединения представляют интерес также в качест-

ве синтонов при синтезе различных классов органических веществ [6-

9]. Настоящее сообщение посвящено разработке методов синтеза нена-

сыщенных 5(4Н)-оксазолонов 6-14 из N-замещенных α,β-дегидропепти-

дов 1-5, полученных традиционным методом. 
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Синтез целевых ненасыщенных 5(4Н)-оксазолонов осуществлен 

взаимодействием пептидов 1-5 с альдегидами в среде уксусного ангид-

рида в присутствии ацетата натрия или ацетата цинка. Варьированы 

также условия проведения реакции (комнатная температура или нагре-

вание при 50-60оС). 

На примере (Z)-N-(1-(4-(3-нитробензилиден)-5-оксо-4,5-дигидроокса-

зол-2-ил)-2-метилпроп-1-ен-1-ил)бензамида (7) установлено, что синтез 

его с применением обоих ацетатов приводит к удовлетворительным ре-

зультатам (47-75%). Нами найдено, что с наилучшим выходом оксазолон 

7 может быть получен при использовани в качестве катализатора ацета-

та цинка при комнатной температуре. Следует отметить, что реакции 

пептида 1 с бензальдегидами, содержащими электроноотрицательные 

заместители (NO2 или Br), по сравнению с анисовым альдегидом, приво-

дят к конечным продуктам с более высокими выходами (75, 61 и 22%, 

соответственно). 

Синтез 2-(фенилвинил)-5(4Н)-оксазолонов 10-12 осуществлен с при-

менением в качестве катализатора как вышеотмеченных ацетатов, так и 

ацетата кобальта. Выходы ненасыщенных 5(4Н)-оксазолонов 10-12 

составляют 17-40%. Установлено, что природа катализатора мало влияет 

на выход целевого оксазолона. Низкие выходы 10-12, по всей вероят-

ности, обусловлены расщеплением пептидной связи при синтезе нена-

сыщенных 5(4Н)-оксазолонов из пептидов 2-5. Отметим, что в случае N-

бензоил-α,β-дегидро-4-бромфенилаланилглицина (4) и N-бензоил-α,β-де-

гидро-О-метилтирозилглицина (5), независимо от применяемого катали-

затора, реакция в основном приводит к образованию продуктов азлак-

тонизации N-концевого аминокислотного остатка пептидов – 2-фенил-

4-(п-бромбензилиден)-5(4Н)-оксазолона (13) и 2-фенил-4-(п-метоксибен-

зилиден)-5(4Н)-оксазолона (14) с выходами 42.8 и 44.9%, соответственно. 
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Таким образом нами разработан приемлемый метод синтеза (Z)-N-

(1-(4-(3-арилиден)-5-оксо-4,5-дигидрооксазол-2-ил)-2-метилпроп-1-ен-1-

ил)бензамидов с использованием в качестве катализатора ацетата цинка. 

Экспериментальная часть 

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

зелиновом масле, спектры ЯМР 1H- на “Varian Mercury-300” в растворе 

ДМСО-d6. ТСХ проведена на пластинках “TLC Silica gel 60 F254”; элюен-

ты - изо-прoпанол–вода 10:1 (А) и бензол–метанол 7:1 (Б); проявитель 

- пары йода и УФ-лучи. 

Исходные пептиды синтезированы согласно [10]. 

N-Бензоил-α,β-дегидровалилглицин (1). Выход 65.18%, т. пл. 218-221oC, 

Rf 0.67 (А). ИК-спектр, , см
-1: 1660 (СО-амидн.); 1727 (CO-кислотн.); 

3220, 3310 (NH-амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д., Гц: 1.77 (с, 3Н, CH3); 

2.10 (уш. с, 3Н, CН3); 3.81 (д, 2Н, J=5.7, NHCH2), 7.39-7.51 (м, 3Н, Ar); 

7.69 (уш. т, 1Н, NHCH2); 7.94-7.99 (м, 2Н, Ar); 9.36 (уш. с, 1Н, NH); 12.20 

(ш, 1Н, COOH). Найдено, %: C 60.55 ; H 5.91; N 10.39. C14H16N2O4. Вы-

числено, %: C 60.87; H 5.84; N 10.14. 

(Z)-N-Бензоил-α,β-дегидрофенилаланилглицин (2). Выход 92.2%, т.пл. 

172-174oC, Rf 0.63 (А). ИК-спектр, , см
-1: 1640 (СО-амидн.); 1739 (CO-кис-

лотн.); 3225, 3330 (NH-амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д., Гц: 3.87 (д, 2Н, 

J=5.8, NHCH2); 7.21-7.34 (м, 4Н, Аr и =CH); 7.43-7.58 (м, 5Н, Аr); 7.99-

8.05 (м, 2Н, Ar); 8.09 (уш. т, 1Н, J=5.8, NH); 9.77 (уш. с, 1Н, NH); 12.21 

(ш, 1Н, COOH). Найдено, %: C 66.45; H 5.08; N 8.40. C16H18N2O4. Вычис-

лено, %: C 66.66; H 4.97; N 8.64. 

(Z)-N-Бензоил-α,β-дегидро-О-метилтирозилглицин (3). Выход 87.9%, 

т.пл. 219-221oC, Rf 0.46 (A). ИК-спектр, , см
-1: 1639 (СО-амидн.); 1740 

(CO-кислотн.); 3228, 3310 (NH-амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д., Гц: 3.78 

(с, 3Н, OCH3); 3.86 (д, 2Н, J=5.7, NHCH2); 6.81-6.87 (м, 2Н, НAr); 7.31 (с, 

1Н, =CH); 7.43-7.56 (м, 5Н, НAr); 7.97 (уш. т, 1H, J=5.7, NHCH2); 8.01-

8.08 (м, 2Н, НAr); 9.71 (уш. с, 1Н, NH); 12.21 (ш, 1Н, COOH). Найдено, %: 

C 64.69; H 5.31; N 8.05. C19H18N2O5. Вычислено, %: C 64.40; H 5.12; N 

7.91. 

(Z)-N-Бензоил-α,β-дегидро-4-бромфенилаланилглицин (4). Выход 59.8%, 

т. пл. 222-223oC, Rf 0.54 (A). ИК-спектр, , см
-1: 1644 (СО-амидн.); 1743 

(CO-кислотн.); 3217, 3310 (NH-амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д., Гц: 3.87 

(д, 2Н, J=5.7, CH2NH); 7.27 (c, 1H, =CH); 7.41-7.56 (м, 2Н, НАr); 7.98-8.04 

(м, 2Н, НАr); 8.17 (уш. т, 1Н, J=5.7, NH); 9.77 (уш. с, 1Н, NH); 12.27 (ш, 

1Н, COOH) Найдено, %: C 53.87; H 3.51; Br 19.67; N 8.03. C18H15BrN2O4. 

Вычислено, %: C 53.62; H 3.75; Br 19.81; N 6.95. 

(Z)-N-Бензоил-α,β-дегидро-3-нитрофенилаланилглицин (5). Выход 84.2%, 

т.пл. 202-206oC, Rf 0.39 (А). ИК-спектр, , см
-1: 1667 (СО-амидн.); 1727 
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(CO-кислотн.); 3230, 3364 (NH-амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д., Гц: 3.89 

(д, 2Н, J=5.8, CH2NH); 7.39 (с, 1Н, =CH); 7.42-7.59 (м, 4Н,НAr); 7.90-7.94 

(м, 1Н, НAr); 7.96-8.02 (м, 2Н, НAr); 8.09 (ддд, 1Н, J1=8.2, J2=2.2, J3=0.9, 

НAr); 8.31 (уш. т, 1Н, J=5.8, NH); 8.44-8.46 (м, 1Н, =CH); 9.91 (уш. с, 1Н, 

NH); 12.13 (ш, 1Н, COOH). Найдено, %: C 58.81; H 4.24; N 11.50. 

C18H15N3O6. Вычислено, %: C 58.54; H 4.09; N 11.38. 

Синтез ненасыщенных 5(4Н)-оксазолонов 6-12. А) К смеси 0.5 г 

(0.0018 моля) N-бензоил-α,β-дегидропептида, 0.1 г (0.000545 моля) ацетата 

цинка и 0.0018 моля соответствующего альдегида добавляют 10 мл этано-

ла и 0.51 мл (0.0054 моля) уксусного ангидрида. После интенсивного пе-

ремешивания при комнатной температуре уже через 20 мин смесь ста-

новится гомогенной, а в случаях оксазолонов 7 и 8 соответственно че-

рез 10 мин и 1 ч начинает выпадать в осадок. Через 24 ч к реакционной 

смеси добавляют 70-80 мл воды, выделившийся осадок отфильтровы-

вают, промывают водой и сушат на воздухе. Перекристаллизацию про-

водят из этанола. 

Б) Синтез проводят аналогично методу А нагреванием реакционной 

смеси при 50-60оС. 

В) К смеси 0.5 г (0.0018 моля) N-бензоил-α,β-дегидропептида, 0.15 г 

(0.0018 моля) ацетата натрия и 0.0018 моля соответствующего альдегида 

добавляют 5 мл (0.0529 моля) уксусного ангидрида и нагревают на водя-

ной бане 50-60оС 3 ч. После охлаждения к реакционной смеси добав-

ляют 70-80 мл воды, выделившийся осадок отфильтровывают, промы-

вают водой и сушат на воздухе. Перекристаллизацию проводят из эта-

нола. 

(Z)-N-(1-(4-(Бензилиден-5-оксо-4,5-дигидрооксазол-2-ил)-2-метилпроп-1-

ен-1-ил)бензамид (6). Выход 57.6% (метод А), т.пл. 175-180oC, Rf 0.60 (Б). 

ИК-спектр, , см
-1: 1640 (С=С); 1787 (СО-цикл.); 3205 (NH-амидн.). 

Спектр ЯМР 1H, , м. д.: 2.07 (с, 3Н, CH3); 2.47 (с, 3Н, CH3); 7.15 (с, 1Н, 

=CH); 7.38-7.96 (м, 6Н, НAr); 7.96-8.00 (м, 2Н, НAr); 8.12-8.16 (м, 2Н, НAr); 

9.57 (уш. с, 1Н, NH). Найдено, %: C 72.54; H 5.46; N 8.21. C21H18N2O3. 

Вычислено, %: C 72.82; H 5.24; N 8.09. 

(Z)-N-(2-Метил-1-(4-(3-нитробензилиден)-5-оксо-4,5-дигидрооксазол-2-

ил)проп-1-ен-1-ил)бензамид (7). Выход 75.7% (метод А), 47.1% (метод Б) и 

52.9 % (метод В), т.пл. 194-197oC, Rf 0.57 (Б). ИК-спектр, , см
-1: 1642 

(С=С); 1650 (СО-амидн.); 1783(СО-цикл.); 3230 (NH-амидн.). Спектр 

ЯМР 1H, , м. д., Гц: 2.10 (с, 3Н, CH3); 2.51 (с, 3Н, CH3); 7.34 (с, 1Н, 

=CH); 7.43-7.56 (м, 3Н, НAr); 7.67 (дд, 1Н, J1=8.2, J2=2.3, J3=0.9, НAr); 

8.39 (уш. д, 1Н, J=7.8, НAr); 9.29 (т, 1Н, J=1.8, НAr); 9.64 (с, 1Н, NH). 

Найдено, %: C 64.73; H 4.20; N 10.51. C21H17N3O5. Вычислено, %: C 64.45; 

H 4.38; N 10.74. 

(Z)-N-(1-(4-(4-Бромбензилиден-5-оксо-4,5-дигидрооксазол-2-ил)-2-метилп-

роп-1-ен-1-ил)бензамид (8). Выход 61.4% (метод А), т.пл. 216-219oC, Rf 0.66 
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(Б). ИК-спектр, , см
-1: 1636 (С=С); 1775, 1807 (СО-цикл.); 3276 (NH-

амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д.: 2.06 (с, 3Н, CH3); 2.44 (с, 3Н, CH3); 7.14 

(с, 1Н, =CH); 7.44-7.57 (м, 5Н, НAr); 7.95-7.99 (м, 2Н, НAr); 8.05-8.10 (м, 

2Н, НAr); 9.58 (уш. с, 1Н, NH). Найдено, %: C 59.64; H 3.95; Br 18.40; N 

6.67. C21H17BrN2O3. Вычислено, %: C 59.31; H 4.03; Br 18.79; N 6.59. 

(Z)-N-(1-(4-(4-Метоксибензилиден-5-оксо-4,5-дигидрооксазол-2-ил)-2-ме-

тилпроп-1-ен-1-ил)бензамид (9). Выход 22.4% (метод А), т.пл. 221-224oC, Rf 

0.60 (Б). ИК-спектр, , см
-1: 1638 (С=С); 1646 (СО-амидн.); 1776 (CO-

цикл.); 3244 (NH-амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д.: 2.04 (с, 3Н, CH3); 2.44 

(с, 3Н, CH3); 3.86 (с, 3Н, ОCH3); 6.91-6.96 (м, 2Н, НAr); 7.11 (с, 1Н, =CH); 

7.42-7.55 (м, 3Н, НAr); 7.94-8.00 (м, 2Н, НAr); 8.09-8.14 (м, 2Н, НAr); 9.54 

(уш. с, 1Н, NH). Найдено, %: C 70.48; H 5.03; N.7.61 C22H20N2O4. Вычис-

лено, %: C 70.20; H 5.36; N 7.44. 

N-((Z)-1-((Z)-4-(3-Нитробензилиден)-5-оксо-4,5-дигидрооксазол-2-ил)-2-

фенилвинил)бензамид (10). Выход 38.43% (метод А), 28.2% (метод А с при-

менением ацетата кобальта) и 31.6% (метод В), т.пл. 208-210oC, Rf 0.77 

(Б). ИК-спектр, , см
-1: 1645 (С=С); 1652 (СО-амидн.); 1803 (СО-цикл.); 

3213 (NH-амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д., Гц: 7.35-7.46 (м, 4Н, НAr ); 

7.48-7.64 (м, 4Н, НAr); 7.67 (с, 1Н, =CH); 7.75-7.80 (м, 2Н, НAr); 8.02-8.07 

(м, 2Н, НAr); 8.20 (дд, 1Н, J1=8.1, J2=2.1, =CH); 8.46 (д, 1Н, J=7.8, 

=CH); 9.15 (т, 1Н, J=1.7, =CH); 10.10 (уш. с, 1Н, NH). Найдено, %: C 

68.61; H 4.13; N 9.37. C25H17N3O5. Вычислено, %: C 68.33; H 3.90; N 9.56. 

N-((Z)-1-((Z)-4-(4-Бромбензилиден)-5-оксо-4,5-дигидрооксазол-2-ил)-2-фе-

нилвинил)бензамид (11). Выход 17.1% (метод А) и 39.2% (метод В), т.пл. 

260-262oC, Rf 0.79 (Б). ИК-спектр, , см
-1: 1640 (С=С); 1650 (СО-амидн.); 

1804 (СО-цикл.); 3203 (NH-амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д.: 7.20 (с, 1Н, 

=CH); 7.34-7.60 (м, 8Н, НAr); 7.62 (с, 1Н, =CH); 7.75-7.79 (м, 2Н, НAr); 

8.02-8.09 (м, 4Н, НAr); 10.03 (уш. с, 1Н, NH). Найдено, %: C 63.69; H 3.47; 

Br 16.54; N5.68. C25H17BrN2O3. Вычислено, %: C 63.44; H 3.62; Br 16.88; N 

5.92. 

N-((Z)-2-(4-Метоксифенил)-1((Z)-4-(3-нитробензилиден)-5-оксо-4,5-дигид-

рооксазол-2-ил)винил)бензамид (12). Выход 40.0% (метод А), 32.6% (метод 

В), т.пл. 239-241oC, Rf 0.78 (Б). ИК-спектр, , см
-1: 1646 (СО-амидн.); 1801 

(СО-цикл.); 3207 (NH-амидн.). Спектр ЯМР 1H, , м. д., Гц: 3.84 (с, 3Н, 

ОCH3); 6.92-6.97 (м, 2Н, НAr ); 7.33 (с, 1Н, =CH); 7.49-7.63 (м, 4H, НAr); 

7.65 (с, 1Н, =CH); 7.73-7.79 (м, 2Н. НAr); 8.04-8.09 (м, 2Н, НAr); 8.18 (дд, 

1Н, J1=8.2, J2=2.0); 8.43 (д, 1Н, J=7,8, =CH); 9.15 (т, 1Н, J=1.8,=CH); 

9.99 (уш, 1Н, NH). Найдено, %: C 66.23; H 4.21; N 9.04. C26H19N3O6. Вы-

числено, %: C 66.52; H 4.08; N 8.95. 

2-Фенил-4-(п-бромбензилиден)-5(4Н)-оксазолон (13) синтезирован в ус-

ловиях метода А взаимодействием N-бензоил-α,β-дегидро-п-бромфенил-

аланилглицина и анисового альдегида. Выход 42.8%, т.пл. 209-212oC, Rf 

0.80 (Б). ИК-спектр, , см
-1: 1652 (С=С); 1795 (СО-цикл.). Спектр ЯМР 
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1H, , м. д.: 7.25 (с, 1Н, =CH); 7.52-7.70 (м, 5Н, НAr); 8.12-8.21 (м, 4Н, НAr). 

Найдено, %: C 58.34; H 3.41; Br 24.54; N 4.39. C16H10BrNO2. Вычислено, %: 

C 58.56; H 3.07; Br 24.35; N 4.27. 

2-Фенил-4-(п-метоксибензилиден)-5(4Н)-оксазолон (14) синтезирован в 

условиях метода В взаимодействием N-бензоил-α,β-дегидро-О-метилти-

розилглицина и анисового альдегида. Выход 44.9%, т.пл. 162-165oC, Rf 

0.80 (Б). ИК-спектр, , см
-1: 1650 (С=С); 1788 (СО-цикл.). Спектр ЯМР 

1H, , м. д.: 3.89 (с, 3Н, OCH3); 6.98-7.02 (м, 2H, C6H4); 7.22 (с, 1Н, =CH); 

7.53-7.65 (м, 3Н, НAr); 8.12-8.17 (м, 2Н, НAr); 8.20-8.24 (м, 2Н, C6H4). Най-

дено, %: C 73.02; H 4.81; N 5.23. C17H13NO3. Вычислено, %: C 73.11; H 

4.69; N 5.02. 

 

(Z)-N-((1-(4-²ðÆÈÆ¸ºÜ)-5-úøêà-4,5-¸ÆÐÆ¸ðàúøê²¼àÈ-2-ÆÈ)-2-ìÆÜÆÈ) 

´ºÜ¼²ØÆ¸ÜºðÆ êÆÜÂº¼ 

¼. Ô. Ð²Èº´Ú²Ü 

Æñ³Ï³Ý³óí»É ¿ N-Í³ÛñáõÙ α,β-¹»ÑÇ¹ñáí³ÉÇÝÇ ¨ α,β-¹»ÑÇ¹ñáý»ÝÇÉ³É³ÝÇÝÇ ÙÝ³-

óáñ¹Ý»ñ å³ñáõÝ³ÏáÕ å»åïÇ¹Ý»ñÇó ãÑ³·»ó³Í 5(4Н)-ûùë³½áÉáÝÝ»ñÇ ëÇÝÃ»½: Üå³-

ï³Ï³ÛÇÝ ÙÇ³óáõÃÛáõÝÝ»ñÇ ëÇÝÃ»½Ç Ñ³Ù³ñ áñå»ë Ï³ï³ÉÇ½³ïáñ û·ï³·áñÍí»É »Ý 

Ý³ïñÇáõÙÇ, óÇÝÏÇ Ï³Ù Ïáµ³ÉïÇ ³ó»ï³ïÝ»ñÁ: ä³ñ½í»É ¿, áñ N-µ»Ý½áÇÉ-α,β-¹»ÑÇ¹ñá-

í³ÉÇÉ·ÉÇóÇÝÇ ¹»åùáõÙ ³½É³ÏïáÝÇ½³óÙ³Ý ³ñ·³ëÇùÝ»ñÁ ëï³óíáõÙ »Ý Ñ³Ù»Ù³ï³µ³ñ 

µ³ñÓñ »Éù»ñáí ë»ÝÛ³Ï³ÛÇÝ ç»ñÙ³ëïÇ×³ÝáõÙ óÇÝÏÇ ³ó»ï³ïÇ Ý»ñÏ³ÛáõÃÛ³Ùµ: N-

´»Ý½áÇÉ-α,β-¹»ÑÇ¹ñáý»ÝÇÉ³É³ÝÇÉ·ÉÇóÇÝÇ ¹»åùáõÙ ³½É³ÏïáÝÇ½³óÙ³Ý »Éù»ñÁ ó³Íñ »Ý, 

ÇÝãÁ µ³ó³ïñíáõÙ ¿ å»åïÇ¹³ÛÇÝ Ï³åÇ ×»ÕùÙ³Ùµ: 

 

SYNTHESIS OF (Z)-N-((1-(4-ARYLIDENE)-5-OXO-4,5-DEHYDROOXAZOL-2-

YL)-2-VINYL)BENZAMIDES 
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Synthesis of unsaturated 5(4H)-oxazolones from the dipeptides containing N-

terminal residues of α,β-dehydrovaline and α,β-dehydrophenylalanine has been carried 

out. For the synthesis of the desired products sodium, zinc or cobalt acetates were used 

as catalysts. It was established that in the case of N-benzoyl-α,β-dehydrovalylglycine in 

the presence of zinc acetate at room temperature azlactonization products were obtained 

in relatively high yields. It was found that N-benzoyl-α,β-dehydrophenylalanylglycine 

interacted with both unsubstituted and substituted in the ring benzaldehydes in acetic 

anhydride in the presence of mentioned acetates affording azlaktonization products in 

low yields, which is explained by cleavage of the peptide bond during the reaction. 
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