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ИССЛЕДОВАНИЯ В РЯДУ ИМИДАЗОЛА 

 
100*. СИНТЕЗ ПРОИЗВОДНЫХ ИМИДАЗО[1,2-a]ПИРИМИДИНА 

ИЗ 2-АМИНОПИРИМИДИНОВ, МЕТИЛАРИЛКЕТОНОВ  

И ГАЛОГЕНОВ 

 

 

Осуществлен синтез производных имидазо[1,2-a]пиримидина реакцией  
2-аминопиримидинов с метиларилкетонами и галогенами (бром, иод). При-
менение брома приводит к образованию 6-бром- и 3,6-дибромзамещенных  
2-арилимидазо[1,2-a]пиримидинов. 
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Недостатком метода синтеза производных имидазо[1,2-a]пиримидина 

реакцией 2-аминопиримидинов с α-бромкетонами [2–6] является 
неудобство работы с α-бромкетонами, многие из которых относятся к 
лакриматорам и к тому же неустойчивы при хранении. 

Продолжая работы [7] по синтезу производных имидазо[1,2-c]-
пиримидина из 4-аминопиримидинов, кетонов и галогенов, мы 
распространили этот метод на синтез производных имидазо[1,2-a]-
пиримидина  и  изучили  реакцию  2-аминопиримидина  и  его 
некоторых С-замещенных с метиларилкетонами и галогенами – бромом и 
иодом. Эта реакция легко протекает в органических растворителях 
(хлороформ, этанол, ДМФА) при 60–100 оС в присутствии карбоната или 
гидрокарбоната натрия, необходимого для связывания галогенводорода, 
выделяющегося в процессе реакции. 

Первой стадией процесса является галогенирование кетонов по 
метильной группе с образованием соответствующих фенацилбромидов 
(иодидов). Последние атакуют кольцевой атом азота пиримидинового 
ядра с образованием промежуточных 1-фенацил-2-имино-1,2-
дигидропиримидинов. Дегидратация этих лабильных соединений приводит к 
энергетически устойчивым производным гетероароматической системы 
имидазо[1,2-a]пиримидина [8]. Взаимодействием 2-аминопиримидина, его 
5-хлор- и 5-бромзамещенных с эквимолярными количествами кетонов 
(ацетофенон, п-нитроацетофенон) и галогенов (бромом или иодом) 
синтезированы 2-арилимидазо[1,2-a]пиримидины (1a–c).  
 
_______ 
* Сообщение 99 см. [1]. 
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Использование 2 моль брома на 1 моль исходных 2-аминопиримидина 
и метиларилкетона и бромирование образующихся 2-арилимидазо-
пиримидинов в положение 6 бицикла приводят к 2-арил-6-бром- 
имидазо[1,2-a]пиримидинам 1c,d. Строение этих соединений под- 
тверждено на примере 2-фенил-6-бромимидазо[1,2-a]пиримидина (1c), 
полученного встречным синтезом из 2-амино-5-бромпиримидина, 
ацетофенона и брома.  

Препаративный метод получения 6-бромзамещенных 2-арил-
имидазо[1,2-a]пиримидинов является весьма удобным, так как не требует 
применения малодоступных 2-амино-5-бромпиримидина и его С-заме-
щенных. 
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Применение 3 моль брома на 1 моль исходных 2-аминопиримидина и 
метиларилкетона приводит к дальнейшему бромированию промежу- 
точных 2-арил-6-бромимидазопиримидинов в положение 3 бицикла. Так, 
из 2-аминопиримидина, ацетофенона и брома синтезирован 2-фенил-3,6-
дибромимидазо[1,2-a]пиримидин (1e), строение которого подтверждено 
встречными синтезами из 2-амино-5-бромпиримидина, ацетофенона и 
брома (2 моль) и бромированием 2-фенил-6-бромимидазо[1,2-a]пири- 
мидина 1c бромом (1 моль). 

В спекре ЯМР 1Н соединения 1e отсутствует сигнал протона 
в положении 3 имидазопиримидинового бицикла. 
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Характеристика синтезированных соединений 

 
Найдено, % 

Вычислено, % Сое-
дине-
ние 

Брутто-
формула 

C H N Br(Cl) 

Т. пл., оС (растворитель 
для кристаллизации) 

Выход, 
% 

1a C12H8N4O2 60.0 

60.0 

3.2 

3.3 

22.9 

23.3 

 350 (ДМФА–вода, 1:1) 71–80 

1b C12H8CIN3 63.1 
62.8 

3.4 
3.5 

18.1 
18.3 

(15.3 
15.4) 

279–281 (этанол) 52 

1c C12H8BrN3 52.4 
52.6 

2.9 
2.9 

15.2 
15.3 

28.9 
29.2 

276–277* (этанол) 30–45 

1d C12H7BrN4O2 44.8 
45.1 

2.4 
2.2 

17.5 
17.6 

25.2 
25.0 

350 (ДМФА–вода, 1:1) 70 

1e C12H7Br2N3 40.4 
40.8 

2.2 
2.0 

12.0 
11.9 

45.1 
45.3 

191–192 (этанол) 27–30 

_______ 
* По данным [3], т. пл. 279 оС. 
 
 

 
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ 

 

ИК спектры сняты на приборе UR-20 в таблетках с KBr. Индивидуальность полученных 
соединений определяли методом ТСХ на пластинках Silufol UV-254, проявление парами 
иода или в УФ свете.  

Имидазо[1,2-a]пиримидины (1a–e). А. К раствору 0.95 г (0.01 моль) 2-амино-
пиримидина в 20 мл хлороформа добавляют 1.65 г (0.01 моль) п-нитроацетофенона, 
раствор 2.54 г (0.01 моль) иода в 20 мл хлороформа и 2–2.5 г безводного 
тонкоизмельченного гидрокарбоната натрия. Смесь кипятят 4 ч, растворитель отгоняют в 
вакууме, к остатку добавляют 50–60 мл воды, осадок отфильтровывают, промывают водой, 
спиртом, сушат. Получают 1.7 г (71 %) соединения 1а. 

Б. К раствору 1.65 г (0.01 моль) п-нитроацетофенона в 20 мл этанола добавляют 1.6 г 
(0.01 моль) брома. Смесь нагревают при 50–60 оС и перемешивают до обесцвечивания 
раствора. Затем добавляют небольшими порциями 2–2.5 г гидрокарбоната или карбоната 
натрия,  перемешивают до окончания выделения  CO2,  после чего добавляют 0.95 г 
(0.01 моль) 2-аминопиримидина. Реакционную массу кипятят 2 ч и обрабатывают как 
описано в опыте А. Получают 1.9 г (80 %) соединения 1а. Проба смешения образцов, 
полученных по методам А и Б, не дала депрессии температуры плавления. ИК спектры 
образцов идентичны. 

Аналогично из 2-амино-5-хлор- и 2-амино-5-бромпиримидинов получают соединения 
1b,c с тем отличием, что реакцию проводят в ДМФА (2.5 ч при 96–98 oC). Выход 
соединения 1c 45 %. 

В. К раствору 0.95 г (0.01 моль) 2-аминопиримидина в 20 мл безводного этанола 
добавляют 1.2 г (0.01 моль) ацетофенона, 3.2 г (0.02 моль) брома и 4.5 г карбоната натрия. 
Смесь перемешивают 20–30 мин при 55–60 оС, затем кипятят 3 ч, растворитель отгоняют в 
вакууме, остаток обрабатывают как описано в опыте А. Получают 0.82 г (30%) соединения 
1c. Проба смешения с образцом, полученным по методу Б, не дала депрессии температуры 
плавления. ИК спектры образцов идентичны. 

Аналогично  получают   соединения  1d  с  тем  отличием,  что  реакцию   проводят  в  ДМФА  
(3 ч при 96–98 оС). 

Г. К раствору 2.4 г (0.02 моль) ацетофенона в смеси 30 мл этанола и 10 мл ДМФА 
добавляют 3.2 г (0.02 моль) брома. Смесь нагревают при 50–60 oC до обесцвечивания, 
добавляют 1.9 г (0.02 моль) 2-аминопиримидина, 3.2 г (0.02 моль) брома и 3.4 г (0.04 моль) 
гидрокарбоната натрия, кипятят 2 ч, охлаждают до 40–50 oC. В течение  10 мин добавляют 
к ней 3.2 г (0.02 моль) брома. Реакционную массу перемешивают 10–15 мин при той же 
температуре, спирт отгоняют в вакууме, к остатку добавляют 30 мл воды и несколько 
капель 40 % раствора едкого натра до щелочной реакции. Выделившееся масло после 
декантации водного раствора и растирания с этанолом закристаллизовывается. Осадок 
промывают водой, сушат. Получают 1.9 г (27 %) соединения 1e.  
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Д. К раствору 0.6 г (0.005 моль) ацетофенона в смеси 15 мл этанола и 5 мл ДМФА 
добавляют 0.8 г (0.005 моль) брома. Смесь нагревают 10–15 мин при 55–60 оС до 
обесцвечивания  раствора,  затем  добавляют  2.5  г  гидрокарбоната натрия и 0.87 г 
(0.005 моль) 2-амино-5-бромпиримидина. Реакционную массу кипятят 2 ч, охлаждают до 
40–50 оС, добавляют 0.8 г (0.005 моль) брома и выдерживают при этой температуре и 
перемешивании 10–15 мин. Далее реакционную массу обрабатывают как описано в опыте 
Г. Получают 0.52 г (30 %) соединения 1e. Проба смешения с веществом, полученным по 
методу Г, не дала депрессии температуры плавления.  

Е. К раствору 2.74 г (0.01 моль) 2-фенил-6-бромимидазо[1,2-a]пиримидина 1c в 27 мл 
ДМФА добавляют постепенно при перемешивании раствор 1.6 г (0.01 моль) брома в 5 мл 
ДМФА. Реакционную смесь перемешивают 30 мин при 20–22 oC, ДМФА отгоняют в 
вакууме, к остатку добавляют воду и раствор едкого натра до щелочной реакции. 
Маслянистый осадок вскоре закристаллизовывается. Его отфильтровывают, промывают 
водой, сушат. Получают 1.72 г (50 %) соединения 1e. Проба смешения с образцами, 
полученными по методам Г и Д, не дала депрессии температуры плавления. ИК и спектры 
ЯМР образцов идентичны. 
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