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Вступ. Хромони — сполуки з ядром бензо�
γ�пірону — широко відомі як інгібітори про�
теїнкіназ [1]. До них, зокрема, належать фізе�
тин та апігенін — інгібітори CK2�кінази (IC50

0,35 і 0,8 µM відповідно), 2�(4�морфолініл)�8�
феніл�4Н�1�бензопіран�4�он — інгібітор PI3k�
кінази (IC50 1,4 µМ) і кверцитин — інгібітор
кіназ PI3k (IC50 3,8 µМ) та CK2 (IC50 0,55 µМ)
[2—5]. Структури цих сполук подано на рис. 1.

Використовуючи біологічний скринінг та
методи віртуального докінгу серед комбіна�
торної бібліотеки 3�арилоксихромонів, яка
налічувала 2000 сполук, нами було знайдено
дві речовини, що гальмували активність СK2�
кінази з IC50 18,8 µM (рис. 2, А) та 22,4 µM
(рис. 2, В) відповідно [6].

Однією з проблем, яка виникла при
біологічному тестуванні похідних 3�арилок�
сихромонів, стала їхня низька розчинність у
воді. Отже, метою даного дослідження був
пошук шляхів підвищення розчинності у вод�

них розчинах інгібіторів СK2�кіназ на основі 3�
арилокси�7�гідроксихромонів. У зв’язку з цим
було синтезовано модифіковані за 7�им поло�
женням хромонового циклу 7�(3�діалкіламіно�
2�гідроксипропокси)�3�арилоксихромони.

У роботах [7—9] синтезовані 2�фенілхромо�
ни, 2,3�дифенілхромони та 2�феніл�3�бен�
зохромони показали себе як β�адреноблокато�
ри, що мали тископонижувальну дію. Подібні
перетворення були також описані для ряду
2,3�диметилхромонів та 2�феніл�3�метилхро�
монів з такою ж біологічною дією [10, 11].
Аналіз літературних джерел показав, що 7�(3�
діалкіламіно�2�гідроксипропокси)�3�арилок�
сихромони не були отримані. Ми одержали їх
реакцією алкілування 7�гідроксихромонів з
епіхлоргідрином із подальшою взаємодією з
вторинними амінами. 

Результати й обговорення. Синтез 7�(3�
діалкіламіно�2�гідроксипропокси)�3�арилок�
сихромонів подано на схемі. Вихідні 2,4�
дигідрокси�α�арилоксиацетофенони синтезо�
вано з резорцину та відповідних арилоксиаце�
тонітрилів в умовах реакції Губена�Геша за за�
гальною методикою, описаною у роботі [12]. Як
видно зі схеми, подальша взаємодія 2,4�
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дигідрокси�α�арилоксиацетофенонів із реаген�
том Вільсмаєра в диметилформаміді в присут�
ності етерату трифтористого бору проходила з
утворенням 3�арилокси�7�гідроксихромонів
(4�6). Взаємодією 2,4�дигідрокси�α�арилокси�
ацетофенонів із трифтороцтовим ангідридом у
пірідині були одержані 2�трифторметил�3�
арилокси�7�гідроксихромони (7).

3�(3’,5’�диметилфенокси)�7�гідрокси�, 3�(3’,5’�
диметил�4’�хлорофенокси)�7�гідрокси� та 2�три�
фторометил�3�(3’�метилфенокси)�7�гідрокси�
хромони (4, 5, 7) були одержані вперше, 3�(3’�ме�
тилфенокси)�7�гідроксихромон (6) — за методи�
кою, поданою у [13]. Як водовіднімаючий реа�
гент у реакції Вільсмаєра використовувався
хлорокис фосфору (схема).

Алкілування 7�гідроксихромонів проводили
у 8—10�му надлишках епіхлоргідрину в при�
сутності каталізатора тетраетилбензиламонію
гідрохлориду при остаточному тиску 80—
100 мм рт. ст., поступово додаючи 44 %�ий вод�
ний розчин гідроксиду натрію протягом 3—
4 год. Ця методика була розроблена спеціально
для  алкілування 7�гідроксихромонів, оскільки
при алкілуванні в умовах, описаних у роботах
[7—10], відбувалося значне розкриття хромо�
нового циклу, що унеможливлювало подальшу
очистку продуктів. Одержані епоксидні похідні
вводили в реакцію з вторинними амінами,
унаслідок чого відбувалося розкриття епок�
сидного циклу з утворенням відповідних 7�(3�
діалкіламіно�2�гідроксипропокси)�3�арилок�

сихромонів. Подальше очищення цих хромонів
шляхом перекристалізації з ізопропанолу з до�
даванням соляної кислоти давало змогу отри�
мувати відповідні хлоргідриди.

Отже, нами вперше було розроблено мето�
дику алкілування 3�арилокси�7�гідроксихро�
монів епіхлоргідрином із подальшою взаємо�
дією одержаних сполук із вторинними амінами.

Експериментальна частина. Хід реакцій та
чистоту синтезованих сполук контролювали
методом ТШХ на пластинках «Merck» (Німеч�
чина) у системі розчинників хлороформ : ме�
танол (9:1). Для синтезу використовували реа�
генти фірм «Fluka» та «Aldrich», а також роз�
чинники фірми «Сінбіас» (Україна) із вмістом
основної речовини 97—99 %.

ЗЗааггааллььннаа  ммееттооддииккаа  ссииннттееззуу  33��ааррииллооккссии��77��
ггііддррооккссииххррооммоонніівв  ((44��66)).. 3�арилокси�7�гідрок�
сихромони 4�6 синтезовано в умовах реакції
Вільсмаєра за загальною методикою, поданою
у роботі [14]. Виходи сполук у середньому ста�
новили 80—90 %.

ММееттооддииккаа  ссииннттееззуу  22��ттррииффллууооррооммееттиилл��33��
((33��ммееттииллффееннооккссии))��77��ггііддррооккссииххррооммеенн��44��оонн  ((77)).
Синтез проводився за методикою [15]. Вихід
сполуки — 92 %.

ЗЗааггааллььннаа  ммееттооддииккаа  ссииннттееззуу  33��ааррииллооккссии��77��
ооккссииррааннііллммееттооккссииххррооммоонніівв  ((88��1111)).. До розчи�
ну 0,1 моль відповідного похідного 7�гідрокси�
3�арилоксихромону (4�7) у 0,8—1 моль
епіхлоргідрину додавали каталізатор (хлорид
тетраетилбензиламонію). Протягом 2—3 год.
при температурі 50—60 °С (водяна баня) та ос�
таточному тиску 80—100 мм рт. ст. через крап�
линну воронку поступово додавали 0,13 моль
40 %�го водного розчину NaOH. Після чого
упродовж 30—50 хв. у насадці Александера
відділяли воду. Потім при температурі 55 °С
через фільтрувальний папір розчин фільтру�
вали від NaCl, що випав, і випаровували на ро�
торному випарнику при температурі 90—95 °С
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Рис. 1. Структури фізетину (А), апігеніну (B), 2�(4�морфолініл)�8�феніл�4Н�1�бензопіран�4�ону (C)

та кверцитину (D).
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Рис. 2. Структури інгібіторів СK2�кінази,

знайдених серед 3�арилоксихромонів.
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та тиску 25—30 мм рт. ст. Одержаний продукт
перекристалізовували з ізопропанолу і суши�
ли у вакуум�ексикаторі. Вихід сполук стано�
вив 65—75 %.

ЗЗааггааллььннаа  ммееттооддииккаа  ссииннттееззуу  33��ааррииллооккссии��77��
((33��ддііааллккііллаамміінноо��22��ггііддррооккссииппррооппооккссии))ххррооммоонніівв
((1122��1155)).. Протягом 2—3 год. при температурі 50—
60 °С розчин 0,005 моль відповідного похідного 7�
оксиранілметокси�3�арилоксихромону (8�11) та
0,0055 моль відповідного вторинного аміну в
15 мл і�PrOH витримували до завершення ре�
акції, хід якої контролювали  методом ТШХ. До
гарячого розчину додавали 5—10 мл гарячої во�

ди. Після охолодження осад, що випав, фільтру�
вали, а потім перекристалізовували з і�PrOH із
HCl. Вихід сполук становив 48—95 %. Фізико�
хімічні характеристики наведено в таблиці.

ДДаанніі  ссппееккттрріівв  ППММРР  ссппооллуукк  1122аа��ll,,  1133аа��ll,,
1144gg,,kk  ттаа  1155cc,,ff  ((330000  ММггцц,,  DDMMSSOO��dd66 δδ,,  мм..чч..,,  JJ,,  ГГцц))

3�(3',5'�Диметилфенокси)�7�(2�гідрокси�3�
піролідил�1�іл�пропокси)�хромен�4�ону
гідрохлорид (12a): 1,97 (4H, c., CH2�3''', CH2�4'''),
2,22 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 3,15 (2H, c., CH2�2'''),
3,32 (2H, м., CH2�3''), 3,61 (2H, c., CH2�5'''), 4,18

Синтез 7�(3�діалкіламіно�2�гідроксипропокси)�3�арилоксихромонів
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(2H, д., СH2�1'''), 4,46 (1H, c, H�2''), 6,06 (1H, д.,
J=5, OH�2''), 6,61 (2H, c., H�2',6'), 6,68 (1H, c., H�
4'), 7,15 (1H, д.д., J=2,4, J=8,9, H=6), 7,29 (1H, д.,
J=2,4, H=8), 7,99 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,62 (1H,
c., H=2), 10,34 (1H, c., HCl).

3�(3',5'�Диметилфенокси)�7�(2�гідрокси�3�
піперидил�1�іл�пропокси)�хромен�4�ону
гідрохлорид (12b): 1,81 (6H, м., CH2�3''',4''',5'''),
2,22 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 2,98 (2H, м., CH2�
2'''), 3,18 (2H, м., CH2�3''), 3,52 (2H, м., CH2�6'''),
4,18 (2H, д., CH2�1''), 4,46 (1H, c., H�2''), 6,05 (1H,

д., J=5, OH�2''), 6,61 (2H, c., H�2',6'), 6,68 (1H, c.,
H�4'), 7,14 (1H, д.д., J=2,4, J=8,9, H=6), 7,28 (1H,
д., J=2,4, H=8), 8,00 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,62
(1H, c., H=2), 9,99 (1H, c., HCl), 10,3 (1H, c., HCl).

3�(3',5'�Диметилфенокси)�7�(2�гідрокси�3�
морфолін�4�іл�пропокси)�хромен�4�ону
гідрохлорид (12c): 2,25 (6H, c., CH3�3', CH3�5'),
3,35 (6H, м., CH2�3''',5''', CH2�3''), 3,95 (4H, м.,
CH2�2''',6'''), 4,21 (2H, д., CH2�1''), 4,49 (1H, c., H�
2''), 6,09 (1H, у.с., OH�2''), 6,64 (2H, c., H�2',6'),
6,71 (1H, c., H�4'), 7,19 (1H, д..д, J=2,4, J=8,9,
H=6), 7,32 (1H, д., J=2,4, H=8), 8,03 (1H, д.,
J=8,9, H=5), 8,66 (1H, c., H=2), 10,6 (1H, c., HCl).

3�(3',5'�Диметилфенокси)�7�[2�гідрокси�3�
(2�метилпіперидил�1�іл)�пропокси]�хромен�
4�ону гідрохлорид (12d): 1,1 (10H, м., CH2�
3''',4''',5''', H�2''', CH3�2'''), 2,25 (6H, c., CH3�3',
CH3�5'), 3,2 (4H, м., CH2�3'', CH2�6''), 4,21 (2H, д.,
CH2�1''), 4,49 (1H, c., H�2''), 6,09 (1H, д., J=5, OH�
2''), 6,64 (2H, c., H�2',6'), 6,71 (1H, c., H�4'), 7,19
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Таблиця
Фізико�хімічні характеристики сполук 12а�l, 13а�l, 14g,k та 15c,f

Брутто формула R1 R2 
M,  

г/моль 
Вихід,  

% 
T пл.,  

°С 
logP,  
розр. 

12a C24H28ClNO5 H 3',5'�диметил� 445,9 62 % 182 3,74 
12b C25H30ClNO5 H 3',5'�диметил� 460,0 78 % 198 4,23 
12c C24H28ClNO6 H 3',5'�диметил� 461,9 83 % 196 2,48 
12d C26H32ClNO5 H 3',5'�диметил� 474,0 64 % 166 4,65 
12f C26H32ClNO5 H 3',5'�диметил� 474,0 76 % 182 4,65 
12g C26H32ClNO5 H 3',5'�диметил� 474,0 81 % 159 4,72 
12h C26H32ClNO6 H 3',5'�диметил� 490,0 58 % 184 3,32 
12i C28H30ClNO5 H 3',5'�диметил� 496,0 48 % 171 4,57 
12k C31H35ClN2O5 H 3',5'�диметил� 551,1 91 % 196 4,16 
12l C37H39ClN2O5 H 3',5'�диметил� 627,2 86 % 211 5,79 
13a C24H27Cl2NO5 H 3',5'�диметил�4'�хлоро� 480,4 74 % 214 4,38 
13b C25H29Cl2NO5 H 3',5'�диметил�4'�хлоро� 494,4 89 % 227 4,87 
13d C26H31Cl2NO5 H 3',5'�диметил�4'�хлоро� 508,4 93 % 179 5,29 
13e C26H31Cl2NO5 H 3',5'�диметил�4'�хлоро� 508,4 62 % 195 5,29 
13f C26H31Cl2NO5 H 3',5'�диметил�4'�хлоро� 508,4 64 % 132 5,29 
13g C26H31Cl2NO5 H 3',5'�диметил�4'�хлоро� 508,4 88 % 205 5,36 
13h C26H31Cl2NO6 H 3',5'�диметил�4'�хлоро� 524,4 79 % 203 3,96 
13i C28H29Cl2NO5 H 3',5'�диметил�4'�хлоро� 530,5 87 % 201 5,22 
13j C26H31ClN2O5 H 3',5'�диметил�4'� хлоро� 487,0 56 % 137 3,59 
13l C37H38Cl2N2O5 H 3',5'�диметил�4'�хлоро� 661,6 95 % 218 6,44 

14g* C25H30ClNO5 H 3'�метил� 460,0 68 % 116 4,17 
14k C30H33ClN2O5 H 3'�метил� 537,1 93 % 205 3,61 
15c C24H25ClF3NO6 CF3 3'�метил� 515,9 67 % 180 2,90 
15f C26H29ClF3NO5 CF3 3'�метил� 528,0 52 % 189 5,06 

Примітка. * — нумерацію сполуки подано на рис. 3.
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(1H, д.д., J=2,4, J=8,89, H=6), 7,31 (1H, д., J=2,4,
H=8), 8,02 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,64 (1H, c.,
H=2), 9,9 (1H, м., HCl).

3�(3',5'�Диметилфенокси)�7�[2�гідрокси�3�
(4�метилпіперидил�1�іл)�пропокси]�хромен�
4�ону гідрохлорид (12f): 0,94 (3H, д., CH3�4'''),
1,6 (5H, м., CH2�3''',5''', H�4'''), 2,22 (6H, c., CH3�
3', CH3�5'), 3,3 (6H, м., CH2�2''',6''',3''), 4,17 (2H,
д., CH2�1''), 4,50 (1H, c., H�2''), 6,03 (1H, у.с., OH�
2''), 6,61 (2H, c., H�2',6'), 6,68 (1H, c., H�4'), 7,14
(1H, д.д., J=2,4, J=8,89, H=6), 7,28 (1H, д., J=2,4,
H=8), 7,99 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,62 (1H, c.,
H=2), 9,98 (1H, c., HCl).

3�(3’,5’�Диметилфенокси)�7�(3�азепан�1�
іл�2�гідроксипропокси)�хромен�4�ону гідро�
хлорид (12g): 1,64 (4H, м., CH2�4''', 5'''), 1,85 (4H,
м., CH2�3''', 6'''), 2,22 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 3,3
(6H, м., CH2�2''',7''',3''), 4,17 (2H, д., CH2�1''), 4,45
(1H, c., H�2''), 6,12 (1H, у.с., OH�2''), 6,61 (2H, c.,
H�2',6'), 6,68 (1H, c., H�4'), 7,16 (1H, д.д., J=2,4,
J=8,89, H=6), 7,28 (1H, д., J=2,4, H=8), 8,00 (1H,
д., J=8,9, H=5), 8,62 (1H, c., H=2), 10,09 (1H, c.,
HCl).

3�(3',5'�Диметилфенокси)�7�[3�(2,6�диме�
тилморфолін�4�іл)�2�гідроксипропокси]�хро�
мен�4�ону гідрохлорид (12h): 1,16 (6H, д., CH3�
3''',5'''), 2,22 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 2,74 (2H, м.,
H�3''',5''', 3,3 (2H, м., CH2�2'''), 3,53 (2H, м., CH2�
6'''), 4,02 (2H, м., CH2�3''), 4,18 (2H, д., CH2�1''),
4,51 (1H, c., H�2''), 6,03 (1H, у.с., OH�2''), 6,61
(2H, c., H�2',6'), 6,68 (1H, c., H�4'), 7,15 (1H, д.д.,
J=2,4, J=8,89, H=6), 7,27 (1H, д., J=2,4, H=8),
8,00 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,61 (1H, c., H=2), 10,8
(1H, c., HCl).

3�(3',5'�Диметилфенокси)�7�[3�(бензилме�
тиламіно)�2�гідроксипропокси]�хромен�4�ону
гідрохлорид (12i): 2,22 (6H, c., CH3�3', CH3�5'),
2,80 (3H, c., N�CH3), 3,3 (2H, м., CH2�3''), 4,15
(2H, с., CH2�1''), 4,45 (3H, м., H�2'', CH2Ph), 6,13
(1H, у.с., OH�2''), 6,61 (2H, c., H�2',6'), 6,68 (1H, c.,
H�4'), 7,10 (1H, д.д., J=2,4, J=8,9, H=6), 7,24 (1H,
д., J=2,4, H=8), 7,48 (3H, c., Ph), 7,63 (2H, c., Ph),
7,99 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,62 (1H, c., H=2), 10,5
(1H, у.c., HCl).

3�(3',5'�Диметилфенокси)�7�[3�(4�бензил�
піперазин�1�іл)�2�гідроксипропокси]�хромен�
4�ону гідрохлорид (12k): 2,22 (6H, c., CH3�3',
CH3�5'), 3,35 (12H, м., CH2�2''',3''',5''',6''',3''',
CH2Ph), 4,16 (2H, м., CH2�1''), 4,40 (1H, у.c., H�
2''), 6,61 (2H, c., H�2',6'), 6,69 (1H, c., H�4'), 7,14

(1H, д.д., J=2,4, J=8,9, H=6), 7,26 (1H, д., J=2,4,
H=8), 7,41 (3H, c., Ph), 7,55 (2H, c., Ph), 7,99 (1H,
д., J=8,9, H=5), 8,62 (1H, c., H=2', 11,4 (1H, у.c.,
HCl).

3�(3',5'�Диметилфенокси)�7�[3�(4�ди�
фенілметилпіперазин�1�іл)�2�гідроксипро�
покси]�хромен�4�ону гідрохлорид (12l): 2,22
(6H, c., CH3�3', CH3�5'), 3,5 (11H, м., CH2�
2''',3''',5''',6''',3'', CH�4'''), 4,16 (2H, д., CH2�1''),
4,46 (1H, c., H�2''), 6,61 (2H, c., H�2',6'), 6,68 (1H,
c., H�4'), 7,14 (1H, д.д., J=2,4, J=8,9, H=6), 7,3
(11H, м., H=8, (C6H5)2), 7,99 (1H, д., J=8,9, H=5),
8,62 (1H, c., H=2), 10,8 (1H, у.c., HCl).

3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�(2�
гідрокси�3�піролідил�1�іл�пропокси)�хромен�
4�ону гідрохлорид (13a): 1,97 (4H, c., CH2�
3''',4'''), 2,28 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 3,11 (2H, c.,
CH2�2'''), 3,38 (2H, м., CH2�3''), 3,60 (2H, c., CH2�
5'''), 4,18 (2H, д., CH2�1''), 4,36 (1H, c., H�2''), 6,06
(1H, д., J=5, OH�2''), 6,88 (2H, c., H�2',6'), 7,12
(1H, д.д., J=2,4, J=8,9, H=6), 7,29 (1H, д., J=2,4,
H=8), 7,99 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,67 (1H, c.,
H=2), 10,34 (1H, c., HCl).

3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�(2�
гідрокси�3�піперидил�1�іл�пропокси)�хро�
мен�4�ону гідрохлорид (13b): 1,7 (6H, м., CH2�
3''',4''',5'''), 2,27 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 2,96 (2H,
м., CH2�2'''), 3,16 (2H, м., CH2�3''), 3,52 (2H, м.,
CH2�6'''), 4,16 (2H, д., CH2�1''), 4,34 (1H, c., H�2''),
6,03 (1H, д., J=5, OH�2''), 6,88 (2H, c., H�2',6'),
7,14 (1H, д.д., J=2,4, J=8,9, H=6), 7,28 (1H, д.,
J=2,4, H=8), 7,99 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,66 (1H,
c., H=2), 9,98 (1H, c., HCl).

3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�[3�(2�
метилпіперидил�1�іл)�2�гідроксипропокси]�
хромен�4�ону гідрохлорид (13d): 1,2�1,9 (10H,
м., CH2�3''',4''',5''', H�2''', CH3�2'''), 2,28 (6H, c.,
CH3�3', CH3�5'), 3,1 (4H, м., CH2�3'', CH2�6'''),
4,21 (2H, д., CH2�1''), 4,43 (1H, c., H�2''), 6,11 (1H,
м., OH�2''), 6,88 (2H, c., H�2',6'), 7,16 (1H, д.д.,
J=2,4, J=8,89, H=6), 7,28 (1H, д., J=2,4, H=8),
7,99 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,66 (1H, c., H=2), 10,0
(1H, м., HCl).

3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�[2�
гідрокси�3�(3�метилпіперидил�1�іл)�пропок�
си]�хромен�4�ону гідрохлорид (13e): 0,9 (4H, м.,
H�3''', CH3�3'''), 1,9 (4H, м., CH2�4''',5'''), 2,28 (6H,
c., CH3�3', CH3�5'), 3 (6H, м., CH2�2''',6''',3''), 4,18
(2H, д., CH2�1''), 4,49 (1H, c., H�2''), 6,04 (1H, д.,
J=5, OH�2''), 6,88 (2H, c., H�2',6'), 7,15 (1H, д.д.,
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J=2,4, J=8,89, H=6), 7,29 (1H, д., J=2,4, H=8),
7,99 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,67 (1H, c., H=2), 10,1
(1H, м., HCl).

3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�[2�
гідрокси�3�(4�метилпіперидил�1�іл)�пропок�
си]�хромен�4�ону гідрохлорид (13f): 0,9 (3H, д.,
CH3�4'''), 1,4 (5H, м., CH2�3''',5''', H�4'''), 2,01 (2H,
м., CH2�3''), 2,28 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 2,4�2,8
(4H, м., CH2�2''',6'''), 4,05 (2H, м., CH2�1''), 4,18
(1H, д., H�2''), 6,87 (2H, c., H�2',6'), 7,12 (1H, д.д.,
J=2,4, J=8,89, H=6), 7,24 (1H, д., J=2,4, H=8),
7,95 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,64 (1H, c., H=2).

3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�(3�
азепан�1�іл�2�гідроксипропокси)�хромен�4�
ону гідрохлорид (13g): 1,64 (4H, м., CH2�4''',5'''),
1,85 (4H, м., CH2�3''',6'''), 2,28 (6H, c., CH3�3’,
CH3�5'), 3,3 (6H, м., CH2�2''',7''',3''), 4,17 (2H, д.,
CH2�1''), 4,42 (1H, c., H�2''), 6,88 (2H, c., H�2',6'),
7,16 (1H, д.д., J=2,4, J=8,89, H=6), 7,30 (1H, д.,
J=2,4, H=8), 8,00 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,67 (1H,
c., H=2).

3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�[3�(2,6�
диметилморфолін�4�іл)�2�гідроксипропокси]�
хромен�4�ону гідрохлорид (13h): 1,16 (6H, д.,
CH3�3''',5'''), 2,28 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 2,75 (2H,
м., H�3''',5''', 3,3 (2H, м., CH2�2'''), 3,53 (2H, м., CH2�
6'''), 4,03 (2H, м., CH2�3''), 4,19 (2H, д., CH2�1''), 4,54
(1H, c., H�2''), 6,04 (1H, у.с., OH�2''), 6,88 (2H, c., H�
2',6'), 7,15 (1H, д.д., J=2,4, J=8,89, H=6), 7,29 (1H,
д., J=2,4, H=8), 8,00 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,67 (1H,
c., H=2), 10,9 (1H, c., HCl).

3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�[3�
(бензилметиламіно)�2�гідроксипропокси]�
хромен�4�ону гідрохлорид (13i): 2,28 (6H, c.,
CH3�3', CH3�5'), 2,80 (3H, c., N�CH3), 3,2 (2H, м.,
CH2�3'''), 4,14 (2H, с., CH2�1''), 4,43 (3H, м., H�2'',
CH2Ph), 6,12 (1H, у.с., OH�2''), 6,88 (2H, c., H�
2',6'), 7,10 (1H, д.д., J=2,4, J=8,9, H=6), 7,26 (1H,
д., J=2,4, H=8), 7,48 (3H, c., Ph), 7,63 (2H, c., Ph),
7,98 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,67 (1H, c., H=2), 10,3
(1H, у.c., HCl).

3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�[3�(4�
етилпіперазин�1�іл)�2�гідроксипропокси]�
хромен�4�ону гідрохлорид (13j): 1,23 (3H, c.,
CH3�4'''), 2,28 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 3 (12H, м.,
N�CH2�4''', CH2�2''',3''',5''',6''',3'''), 4,15 (3H, м.,
CH2�1'', H�2''), 6,88 (2H, c., H�2',6'), 7,11 (1H, д.д.,
J=2,4, J=8,9, H=6), 7,26 (1H, д., J=2,4, H=8),
7,98 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,65 (1H, c., H=2), 10,4

(1H, у.c., HCl).
3�(4'�Хлоро�3',5'�диметилфенокси)�7�[3�(4�

дифенілметилпіперазин�1�іл)�2�гідрокси�
пропокси]�хромен�4�ону гідрохлорид (13l):
2,28 (6H, c., CH3�3', CH3�5'), 2,4, 2,82, 3,22, 3,53
(10H, м., CH2�2''',3''',5''',6''',3''), 4,17 (2H, д., CH2�
1''), 4,45 (2H, м., H�2'', CH�4'''), 6,03 (1H, у.с., OH�
2''), 6,88 (2H, c., H�2',6'), 7,3 (12H, м., H=6,8,
(C6H5)2), 7,99 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,66 (1H, c.,
H=2), 10,26 (1H, у.c., HCl).

3�(3�Метилфенокси)�7�(3�азепан�1�іл�2�
гідроксипропокси)�хромен�4�ону гідрохлорид
(14g): 1,7 (8H, м., CH2�3''',4''',5''',6'''), 2,27 (3H, c.,
CH3�3'), 3,3 (6H, м., CH2�2''',7''',3''), 4,18 (2H, д.,
CH2�1''), 4,43 (1H, c., H�2''), 6,05 (1H, у.с., OH�2''),
7 (5H, м., H=6,2',3',4',6'), 7,28 (1H, д., J=2,4,
H=8), 7,99 (1H, д., J=8,9, H=5), 8,65 (1H, c.,
H=2), 10,11 (1H, c., HCl).

3�(3�Метилфенокси)�7�[3�(4�бензилпіпера�
зин�1�іл)�2�гідроксипропокси]�хромен�4�ону
гідрохлорид (14k): 2,27 (3H, c., CH3�3'), 3,5 (10H,
м., CH2�2''',3''',5''',6''',3'''), 4,18 (2H, м., CH2�1''),
4,4 (3H, м., H�2'', CH2Ph), 6,81, 7,15 (5H, м., 6, 2',
3',4',6'), 7,28 (1H, д., J=2,4, H=8), 7,47 (3H, c.,
Ph), 7,65 (2H, c., Ph), 7,99 (1H, д., J=8,9, H=5),
8,65 (1H, c., H=2), 11,5 (1H, c., HCl).

2�Трифлуорометил�3�(3�метилфенокси)�7�
(2�гідрокси�3�морфолін�4�іл�пропокси)�хро�
мен�4�ону гідрохлорид (15c): 2,26 (3H, c., CH3�
3'), 3,3 (6H, м., CH2�2''',6''',3'''), 3,83 (4H, у.с.,
CH2�3''',5''', 4,19 (2H, д., CH2�1''), 4,44 (1H, c., H�
2''), 6,04 (1H, у.с., OH�2''), 6,87, 7,17 (5H, м.,
H=6,2',3',4',6'), 7,40 (1H, д., J=2,4, H=8), 7,96
(1H, д., J=8,9, H=5), 10,65 (1H, c., HCl).

2�Трифлуорометил�3�(3�метилфенокси)�7�
[2�гідрокси�3�(4�метилпіперидил�1�іл)�про�
покси]�хромен�4�ону гідрохлорид (15f): 0,94
(3H, д., CH3�4'''), 1,5 (5H, м., CH2�3''',5''', H�4'''),
2,27 (3H, c., CH3�3'), 3�3,6 (6H, м., CH2�2''',6''',3''),
4,21 (2H, д., CH2�1''), 4,47 (1H, c., H�2''), 6,04 (1H,
у.с., OH�2''), 6,89, 7,20 (5H, м., H=6,2',3',4',6'),
7,41 (1H, д., J=2,4, H=8), 7,98 (1H, д., J=8,9,
H=5), 9,97 (1H, c., HCl).
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Synthesis of 7�(3�dialkylamino�2�hydroxypropoxy)�3�aryloxychromones

A. O. Prykhodko, S. P. Kobzev1, S. M. Yarmoluk

Institute of Molecular Biology and Genetics, NAS of Ukraine
150 Zabolotny Str., Kyiv, 03143, Ukraine
1
L.M. Litvinenko Institute of Physical�Organic Chemistry and Coal Chemistry, NAS of Ukraine
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Abstract. By reaction of alkilation 3�aryloxychromones with epichlorohydrin were obtained 7�epoxyderiva�
tives, which reacted with secondary amines to give the derivatives of 3�dialkylamino�2�hydroxypropane.

Key words: 3�aryloxychromone, oxiranylmethoxy, 3�dialkylamino�2�hydroxypropane.
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