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НОВАЯ  РЕАКЦИЯ  Б EНЗОКРА YНЗАМЕ IЦ EННЫХ  
5 -АМИНО -4-ИМИДАЗОЛКАРБОКСАМИДОВ ,  ПРИВОДЯЩАЯ  

K КОНДЕНСИРОВАННЫМ  ТЕТРАЦИКЛИЧЕСКИМ  СИСТЕМАМ  

Описана  новая  реакция  циклизации  5-амино -4-имидазолкарбоксамидон , со -
держащих  и  качестве  заместителя  в  положении  1 бензокраунэфиры , при  действии  
азотной  кислоты  протекающая  по  аминогруппе  имидазольного  цикла  и  бензольному  
кольцу  макрогетероциклического  фрагмента , вместо  ожидаемого  замыкания  
триазиноногоцикласобразованием 2-азааналогппурина -1-R-имидазо  [4,5-д ] триазин -
4-она , где  R - остаток  бензо -12-краун -4 или  бензо -15-краун -5. 

Гетероциклическ aя  система , сочетающая  п yриновое  ядро  c макро -
циклическим  фрагментом  краун -эфира , интересна  не  только  с  точки  зрения  
молекулярного  дизайна , поскольку  в  ней  природный  объект  и  чисто  
синтетический  объединены  в  единое  целое  [1], но  и  как  потенциальное  
физиологически  активное  вещество , обладающее  комплексообразующими  
свойствами  [2].  

Хорошо  известно , что  5-aмин o-4-аминокарбонилимидазолы  типа  Ia при  
вз aимодействии  c формамидом  образуют  производные  гипоксантина  [3],  a 
при  действии  Н NО 2 — соответствующие  имидазо [4,5-d]-1,2,3- триазины  II 
— азааналоги  пурина  [4].  

Методами  спектроскопии  ПМР  и  масс -спектрометрии  установлено , что  в  
случае  карбоксамидов  (Iб ,в ) , содержащих  в  положении  1 имидазольного  
кольца  фрагмент  бехзокраунэфира , взаимодействие  c формамидом  приводит  
к  ожидаемым  пурихам  (III6, в ), но  «нормальное » протекание  реакции  c 
азотистой  кислотой  радикально  изменяется : вместо  ожидаемых  
имидазо  [4,5-d ]-1, 2,3- триазинов  (II6, в ) хами  c хорошими  выходами  
были  получены  имидазо  [5,1- с ]-  1,2, 4 -триазино  [5,6-d ]бензокраун -эфи -
ры  (IV6, в ). Образование  последних  может  быть  объяснено  на  основании  
известны x данных  работы  [5 ] повышенной  чувствительностью  фениленовых  
колец  аминобензокраунэфиров  к  электрофильной  атаке . 

Несмотря  на  то , что  теоретически  существуют  два  различных  пути  
образования  структур  IV6, в : либо  первоначальное  диазотирование  c 
образованием  диазониевых  солей  (V6, в ) c последующим  азосочетахием  по  
фениленовому  кольцу  (путь  А ), либо  первоначальное  нитрозир oвание  
фениленового  кольца  c образованием  нитрозопроизводных  (VI6, в ) и  
д aльнейшей  их  внутримолекулярной  конденсацией  в  конечные  продукты  
(путь  Б ). Авторы  отдают  предпочтение  варианту  А  на  том  основании , что  
даже  нитрование  аминобензокра yн -эфиров  требует  более  жестких  условий , 
a NO2+ , как  известно , является  более  сильным  электрофилом  в  реакциях  
замещения  в  ароматическое  ядро , чем  NO+  [6,  8].  Подтверждением  этому  
служит  тот  факт , что  в  случае  п -замещенных  анилин oв  и  aлкоксибензолов , 
нитрование  которых  протекает  достаточно  легко , нитрозирование  затруд - 
нено  и  идет  неоднозначно  [6 ]. 

Синтез  производных  IV6, в  протекает  гладко , в  мягких  условиях  
(действие  HNO2 при  0 ° С  и  последующий  подъем  температуры  до  комнатной  
в  течение  1,5 ч ), выходы  почти  количественные . 

Спектры  ПМР  полностью  подтверждают  строение  продуктов  1Vб ,в . 
Сигналы  протонов  тетрациклических  конденсированных  систем  4-амино - 

1349 



ОН  

I 	11 \N  1 
N/ N 	О  * 

R 

ца 	 \) % 
* 	 п  III б , в  

НСО NH2 

0 
11 

*NН 2 

О  
0 

N' 'NH2 
1 
R 	

Ia- в  

I HNО 2 

ОН 	 OH 

I—VI a R = H, СНз , рибофуранозил ; б  А  = бензо -l2-краун -4-ил ; в  R = бензо - l5-кр aун -5-ил  

карбонилимипазо [5,1 - с ]-1,2,4-триазино [5,6-д ]бензо - 12-краун -4 и  4-амино - 
карбонилимидазо  [5,1-c ]-1,2,4-триазино  [5,6-d ]бензо -l5-краун -5 сдвинуты  в  
слабое  поле  относительно  сигналов  имидазольного  протона  и  протонов  
бензольного  кольца  бицик  тииеской  системы  пуринов  III6, в . Например , 
сигналы  протонов  для  производного  III6 в  растворе  ДМСО -Д 6: 8,12 (1Н , c, 
8-H), 7,25...7,50 (ЗН , м , Нон ), a для  IVб : 9,25 (1H, c, 8-H), 8,22 (1 Н , c, Нрн ), 
8,30 (1Н , c, Нон ); мультиплет  ароматических  протонов  краунсодержащего  
пурина  III6 в  соединении  IVб  заменяется  синглетными  сигн aлами  двух  
протонов  в  п -положении  бензольного  ядра . Сигналы  амидных  протонов  — 
уширенные  синглеты  в  области  7, 80...7, 92 м . д . 

B ИК  спектрах  соединений  IV6, в  сохраняются  полосы  валентных  
колебаний  NН -группы  в  области  3400 см  I  и  полосы  амид  I й  амид  II (1680 
и  1530 см  1  соответственно ) исходных  бензокраунзамещенных  имидазолов  
Iб ,в . Физико -химические  характеристики  синтезированных  соединений  и  
выход  продуктов  представлены  в  таблице . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

ИК  спектры  получены  на  сп eктрофотометре  Specord IR-75 в  вазелин -юном  масле . Масс -спек -

тры  сняты  на  масс -спектрометре  Varian  МАТ -2  при  ионизирующем  напряжении  70 эВ  и  тем -

пературе , превышающей  температуру  плавления  анализируемых  веществ . Молекулярные  массы , 

установленные  масс -спектрометрически , соответствуют  рассчитанньви . Спектры  ПМР  получены  

на  спектрометре  Bruker АМ -250 при  250 МГц  в  ДМСО -D6, внутренний  стандарт  ТМС . 
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Индивид yaльность  соединений  Iб , в , IПб , в , IV6, в  и  ход  синтеза  контролировались  методом  
ТСХ . ТСХпроводилинаппастинах  8ilufolUV-254 в  системах  СНС 1з-МеОН ,  8:1  и 5: 1. Продукты  
IV6,в  флуоресцируют  в  УФ  лучах  ярко -желтым  свечением . 

Результаты  анализа  синтезированных  соединений  на  C, H, N соответствуют  вычисленньп ,1. 

1- (4-Бензо -15-краун -5) ил -5-амияо -4-аминокарбонилимидазол  Iв  и  9- (4-бензо -15-крауи -
5)  ил -6-оксип ypин  П Iв  описаны  в  работе  [9] . 

1- (4-вензо -12 -краун -4) ил -5-амино -4-амипокарбоиилнм iщазол  (16). Обработку  реакци -

онной  смеси , пол yченной  по  методике  работы  [7] в  течение  7 ч , производят  следующим  образом : 

после  охлаждения  и  отстаивания  15 ч  осадок  16 отфильт pовывают , фильтрат  упаривают  досуха  

при  пониженном  давлении , остаток  растворяют  в  воде , вьц iавший  осадок  I6 объединяют  c первым , 

промывают  водой , ацетонитрилом , перекристаллизовьшают  из  этанола . 

4-Аминокарбонипими „пазо [5,1-с ]-1,2,4-триазино  [5,6-d] бензо -12-краун -4 (1У 6). К  охлаж -

дениому  раствору  0,2 г  (0,00057 моль ) 16 в  1,7 мл  бн . НС 1 при  0 °С  добавляют  при  перемешиванин  

одной  порцией  раствор  0,1 г  (0,0014 моль ) NaNO2 в  10 млН 2О . Ре aкционн yю  смесь  вьщерх  ивают  при  0 °С  

10 мин , затем  доводят  темперинуру  до  комнатной  и  перемешив aют  еще  1 ч . Вьшавший  продукг  озфильтровьшают , 

промьп  ают  водой , высупгиваи  т  на  р oт oрном  испарит eле  и  перекриста  глвзонывак  т  из  спирта . Для  получения  анали -

тическогс  образец  продукт  очищают  на  колонк e с  А 1гО 3, элюент  хлороформ . для  полноты  и 3влечения  

продукта  из  реакционной  смеси  маточнин  упаривают  на  роторном  испарителе  и  остаток  после  

промьп ;ания  водой  также  очищают  колоночной  хроматографией . 
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4-Аминокарбонилимидазо [5,1-с ]-1,2,4- триазино  [5,6-d]  бензо -15 - краун -5  (IVв ) по -

лучают  аналогично  соединению  IV6. 

9- (4-Бензо -12-краун -4)ил -6-оксипурин  (ТПб ). Кипятят  0,4 r (0,004 моль ) Ia в  избытке  

(6 мл ) свежеперегнанного  формаиида  на  масляной  бане  при  185 °C в  течение  5 ч ' Формамид  

отгоняют  при  поинхгенном  давлении , ре aкционн yю  смесь  выливают  на  лед , продукт  ш 6 от -

с]эильтровьтают , очипхают  кипяч eнием  в  метаноле  с  активированиьпи  углем . Для  получения  ана -

литиче cког o об pазца  соединение  ц 1б  перекристаллизовьшают  из  этанола . 
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