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СИШТ EЗ  КОНДЕНСИРОВАННЫХ  ПРОИЗВОДНЫХ  
2-ЗАМЕЩЕННЫХ  ТИЕНО [2,3- д ]ПИРИМИДИН -4-ОНОВ  

Предложен  препаративный  метод  синтеза  2-замещеннь  х  тиено  [2,3-d] пири -
мидин -4-онов  дезаминированием  соответствующих  3-аминопроизводных  нит pитом  
натрия  в  кислой  среде . Рассмотрен  возможный  механизм  реакции . 

Производные  2-замещенных  тиено  [2,3-d ]пиримидинов  обладают  широ -
ким  спектром  биологической  активности  [1-3]. B связи  c этим  синтез  
подобных  соединений  представляет  большой  интерес . B литературе  описаны  
различные  методы  их  получения  [3-5],  однако  они  недостаточно  
универсальны  и  не  всегда  позволяют  достигнуть  высокого  выхода  целевого  
продукта . 

Исходя  из  2-амино -3-этоксикарбонилтиофенов  Ia—e через  продукты  их  
ацилирования  IIa—т  [6, 8 ] конден caцией  последних  c гидразингидкатом  и  
дальнейшим  дезаминированием  полученных  производных  3-аминопирими -
дина  IIIa—т  c количественными  выходами  нами  были  синтезированы  
конденсированные  производные  2-замещенных  4-гксо -5,6-дигидро  [2,3-
д  ]пиримидинов  IVа —т . Продукты  IVa—д  получены  впервые , их  характери -
стики  приведены  в  таблице . Соединения  IVe—т  идентичны  образцам , 
описанным  ранее  [6-9].  
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. Ia, п —IVa—з  Х  = O, R = R1 = Ме , a R2  = СзН 7- г , 6 R2  = C4Н 9-i, в  R2  = С 9Н 19, г  R2  = цикло -С 6Нц , 
д  R2  = Ph, е  R2  = СЗН 7, Ж  R2  = С 4Н 9, 3 R2  = С 5Н 11; IÔ, П —IVи  Х  = O, R = Н , R1 = Ме , R2  = С 3НТ , 

Iв , II—iVк —м  Х = S, R= R1 = Ме , к  R2  = СзН 7, л  А 2  = С 4Н 9, м  R2  = С 5Нэ  г ; 
Iг , П —IVн  Х  = NMe, R = R1 = Me, R2  = С 4Н 9; iд , II—IVo—c Х  = СНг , R = R1 = H, 

o R2  = СзН 7, п  R2  = C4Н 9, p R2  = С 5Нц , c R2  = С 4Н 9i; ie, П —IVт  Х  = СНг , R = Н , 
R1 = Ме , R2  = CsHii 

Указанный  путь  является  новым  и  простым  препаративныу  методом  
синтеза  соединений  типа  IV, позволяющим  вводить  различные  заместители  
в  положение  2 пиримидинового  цикла . 

B процессе  дезаминирования  аминов  III при  комнатной  температуре  
водным  раствором  ниткита  натрия  в  присутствии  уксусной  кислоты , 
по -видимому , на  первой  стадии  образуется  промежуточный  продукт  А , в  
котором  происходит  миграция  атома  водорода  группы  NH к  атому  кислорода  
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Характеристики  синтезированных  соединений  IVa-д  

Соедн - 
нение  

Брутто -  
формула  

На йдено ,% 

Тнл , 
°С  • 

Rf 
Спектр  ПМР , (5,  М . 	д . Вычислено , %. 

C H N S NH 1H, c R,R1  6Н ,  с  СН 2 2Н , т  ОСН 2 2H, т  R2  

IVa C14H18N2O г 8 60.61 6.48 j0.19 J140 250 0,46 12,60 1,32 3,15 4,73 1,10 	( ЬН , 	т , 	 2С Hз ) 	3,65 
60,41 6,51 10,06 11,51 (1H, к , CH) 

IV6 C15H2oN2O2S 61.60 6,87 9.60 11,00 245 0,53 12,60 1,33 3,13 4,74 1,00 	(6Н , 	д , 	2СНз ) 	2,50 
61,64 6,91 9,58 10,96 (2H, к , СН 2) 	2,20 (1H, м , 

CH) 
IVв  СгоНзо Nг 02S  66.34  8. З 0 7 81 8.80 200...202 0,60 12,62 1,31 3,20 4,80 0,85 (З H, т , СНз ) 1,20... 2 ,40 

66,29 8,34 7,73, 8,84 (16Н , м , 8СН 2) 

IVr C17H22N2O2S 64.20 6.87 $,82 10,10 315 0,56 12,40 1,32 3,15 4,75 1,86 	(10Н , м , 5СНг ) 	2,20 
64,14 6,97 8,80 10,07 (1 Н , м , CH) 

IVд  C17H1ь N2O2S 65, 41  ,1 0 8 91  10.36  332 0,60 12,45 1,33 3,14 4,80 7,85 (5H, c, СьНв ) 
. 65,37 5,16 8,97, 10,26 

' Xлор oф oрм -этилацетат -тептан , 1 : 1 : 2. 
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c одновременным  выделением  N2O. Предлагаемый  механизм  реакции , 
вероятно , можно  представить  как  согласованный  процесс , протекающий  
через  циклическое  переходное  состояние  Б : 
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Аналогичные  данные  по  дезаминированию  приведены  для  ряда  
1-амино -9-алкилгспоксантинов  [10]. B случае  алифатических  гидразидов  
побочным  продуктом  реакции  является  первичный  амид  [11].  

Строение  соединений  III-IVа-т  подтверждено  данными  ПМР  и  ИК  
спектров . Так , в  спектрах  ПМР  этих  амиков  имеется  синглетный  сигнал  в  
области  4,80...4,90 м . д ., характерный  для  группы  NH2, который  отсутствует  
в  спектрах  продуктов  их  дезаминирования  IVа-т . B спектрах  последних  
присутствует  сигнал  группы  NH в  области  слабого  поля  (12,20... 12,50  м . д .), 
характерный  для  циклических  амидов . B ИК  спектрах  соединений  IIIa-т  
имеются  полосы  валентных  колебаний  группы  NH2 (3130...3380 ем  1), a i 
спектрах  соединений  IVа-т  - полосы  поглощения  в  области  3240 см  1 , 
характерные  для  амидной  группы  NH. 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

ИК  спектры  запис aны  на  спектрометре  UR-20 н  в aз eлиновом  масле , спектры  ПMР  - на  
приборе  Vаггап  T-60, внутренний  стандарт  ТМС . Чистоту  полученных  соединений  контролирова -

ли  c помощью  ТСХ  на  пластинках  манки  8ilufol W-254 в  системе  хлороформ -этилацетат -геп -
тан ,  1: 1:  2; проявление  - парами  иода . B указанной  системе  определены  также  Rf соединений  

цг , Пег  и  IVa-д . Исходные  аминоэфиры  Ia-e синтезированы  по  известной  методике  [13] . 
3-Карбзтокси -5,5-диметил -2-(N-циклогексилкарбамоил ) -4,5-дсгидро -7Н -тиено  [2,3-с ]-

пиран  (Пг ). K раствору  0,01 моль  соединения  Ia [11] в  30 мл  сухого  диоксана  добавляют  1,46 г  
(0,01 моль ) хлорангидрида  циклогексанкарбоновой  кислоты . Полученную  смесь  кипятят  3 ч , 

охлаждают  и  выливают  в  200 мл  холодной  воды . Кристаллы  продукта  цг  отфильтровьизают , 
промывают  водой , спи pтом  и  cyшат . Выход  3,2 г  (89,6%). Тпл  102...105 °С . Rp 0,65. ИК  спектр : 

3230 (NH), 1680 (СО ), 1665 см  1.  Спектр  Г 1мР : 11,20 (1 Н , c, NH); 4,60 (2Н , т , ОСНг ); 4,30 (2Н , 

к , ОСН *СНз ); 2,70 (2Н , т , СН 2); 2,40...1,50 (11 Н , м , цишю -С 6Н 11); 1,40 (ЗН , т , ОСН 2СН *);  
1,25  м . д . (6Н , c, 2СНз ) . Найдено , %: C 62,12; H 7,46; N 4,0;  88,70.  С 17Нн N2028. Вы  ч  и  с  л  е  н  о  , 
%: C 62,46; H 7,39; N 3,83; 8 8,76. 

2-  Замещенньге  3- амино - б , б -диметил -5, б -дигсдро -8Н -пирано [4',3: 4,5] тиено [2,3-д ]-
пиримидин -4- оиьп  (IIr, д ). Смесь  0,01 моль  соединения  IIr или  IIд  [12] и  20 мл  гидразин -
гидрата  в  4 мл  этилового  спирта  кипятят  8 ч  и  охлаждают . Выпавшие  кристаллы  продукта  Пег  

или  Шд  соответственно  отфильтровывают , промывают  водой , спиртом . 

3-Амино - б , б -дим eтил -2-циклогексил -5,6-дигидро -8Н -пирано [4 ',З  ':4,5] ти iо [2,3-dj  - 

пиримидин -4 -он  (IIIr). Выход  2,8 г  (85,3%). Тпл  199...200 ° С . Rf0,58. ИК  спектр : 3320, 
3180 (NН 2), 1665 см  1  (СО ). Спектр  ПмР : 5,50 (2Н , c, NH2); 4,80 (2H, т , СН 2); 2,80 (2Н , 
т , СН 2); 2,60...1,30 (11 Н , м , цикло -СбН 1il; 1,32 м . д . (6H, c, 2СНз ). Найдено , %: C 61,36; 

Н  7,10; N 12,41;  89,70.  C17H23N3028. Вычислено , %: C 61,26; H 6,96; N 12,61; 89,62.  
3-Амин o-б , б -диметил -2-фенил -5,б -дигидро -BH-пирано  [4,3 :4,5] тиено  [2,3-д jпиримидик -

4-он  (Iцд ). Выход  2,7 г  (83,1 %). Тви  213...215 °С . Rp 0,52 (хлороформ - этилацетат - гексан , 
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1: 1:  1). ИКспектр : 3325, 3185 (NНг ), 1660 см  1  (CO). Спектр  ПМР : 8,20...7,30 (5H, м , Ph); 5,45 
(2H, c, NH2); 4,80 (2H, т , СНг ); 2,80 (2H, т , СН 2); 1,33 м . д . (6H, c, 2СНз ). Найдено , %: C 62,40; 
H 8,31; N 12,65; s 9,81. С 17Н 17NзО 2к . Вычислено , %: C 62,38; H 8,38; N 12,85; s 9,80. Аналогично  
синтезируют  описанные  ранее  соединения  IIIa- н , e- т , характеристики  которых  совпадают  c 
приведенными  в  литературе  [8, 9] . 

Синтез  2 -замещенных - б , б -диметид -4-оксо -5, б -дигндро -8Н -пирано  (4  ', З  ':4,5) тиено  [2,3-

d] ииримидинов  (IVa-д ). (Общая  методика ). Краствору  0,01 моль  соединения  Ш  в  40 мл  ледяной  
уксусной  кислоты , перемешивая  при  комнатной  температуре , добавляют  по  каплям  раствор  1,46 r 

(0,02 моль ) нитрита  натрия  в  3 мл  воды  и  полученную  смесь  выдерживают  16 ч  при  комнатной  

т eмперат yp е . Въшавшие  кристаллы  продукта  отфильтровьпзают , фильтрат  разбаалвпот  холодной  

модой , образовавшиеся  кристаллы  отфильтровывают , объединяют  c кристаллами , полученикгмй  

при  первом  фильтровании , промывают  водой  и  перекристаллизовывают  из  этанола . Выходы  

продуктов  IV количе cтвенные . Характеристики  соединений  IVa-д  приведены  н  таблице . 
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