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С целью испытания канцеролитических свойств, взаимодействием 2-(л-алкокси- 
<бензил)-4,6-дихлорпирнмидинов с аммиаком и диметиламином синтезирован ряд 2-(л- 
алкоксибензил)-4,6-диамино- и 4,6-Лгс-(диметиламино)пиримидинов.

Табл. 2, библ, ссылок 3.

Предварительные исследования канцеролитических свойств ра
нее синтезированных производных пиримидина I, II, III, IV

показали, что они проявляют антибластическую активность в отноше
нии сарком М-1, 180 и 45 [1,2]. Некоторые соединения из ряда 
2-(п-алкоксибензил)-4,6-дихлорпиримидинов (1) и 2-(п-алкоксибензил)- 
4-амино-6-оксипиримидинов (IV) в максимально переносимых дозах 
угнетают рост саркомы 45 на 60—70% [3].

Продолжая исследования в этой области, мы синтезировали ана
логи вышеуказанных пиримидинов с общей формулой V.

NRj

RO<Q>ch3 Jnr2

V

R=CHa? • • С4Н։; R'=H, CHj.



58 А .А. Ароян, P. Г. Мелнк-Огавджанян

Синтез 2-(п-алкоксибензил)-4,6-диаминопиримидинов (V, Й'=Н) 
проводился взаимодействием 2-(л-алкоксибензил)-4,6-дихлорпирими- 
динов с избытком этанольного раствора аммиака.

CI

Лучшие результаты получаются при нагревании реакционной смеси в 
автоклаве в течение 7—8 часов при температуре порядка 300°; ди
аминопроизводное получается с 85—90%-ным выходом,

2-(л-Алкоксибензил)-4,6-диаминопиримидины кристаллические ве
щества с высокой температурой плавления. Они растворяются в эфире, 
бензоле и хлороформе. Их можно перекристаллизовать из метанола 
или этанола.

2-(4-Алкоксибензил)-4,6-6ис-(диметиламино)пиримидины (V, R'= 
=СН։) синтезированы по той же схеме нагреванием соответствующих 
дихлорпиримидинов с диметиламином в среде этанола. Реакцию также 
следует проводить в автоклаве при 170—180°. Средний выход про
дукта реакции составляет 80%. Температуры плавления 4,6-бас(диме- 
тиламино)пиримидинов ниже чем у соответствующих диаминопирими
динов. Они умеренно растворяются в обычных органических раство
рителях. Их можно перекристаллизовывать из ацетона.

Взаимодействие 2-(л-метоксибензил)-4,6-дихлорпиримидина с бен
зольным раствором этиленимина в присутствии триэтиламина при ком
натной температуре приводит к замещению только одного хлора с 
образованием 2-(л-метоксибензил)-4-хлор-6-этилениминопиримидина.

Экспериментальная часть

2-(п-Алкоксибензил)-4,6-дихлорпиримидины. Синтезированы взаи
модействием 2-(п-алкоксибензил)-4,6-диокси пиримидинов с хлорокисью 
фосфора [2].

2-(п-Алкоксибензил)-4,6-диаминопиримидины.. В стальной авто
клав, емкостью 100 мл, погружают 0,01 моля 2-(п-алкоксибензил)- 
4,6-дихлорпиримидина, 50 мл этанольного раствора аммиака (содер
жащего 0,05—0,06 моля аммиака) и нагревают при 300° около 8 часов. 
К охлажденной до комнатной температуры реакционной смеси прили
вают 30 мл 10%-ного раствора едкого натра и отгоняют спирт. Вы
павшие кристаллы отсасывают, промывают водой и перекристаллизо
вывают из этанола (табл. 1).

2-(п-Алкоксибензил)-4,6-бис-(диметиламино)пиримидины. Смесь. 
(0,01 моля) 2-(л-алкоксибензил)-4,6-дихлорпиримидина, 2,25 г (0,05 мо
ля) диметиламина в 50 мл абсолютного этанола нагревают в стальном 
автоклаве при температуре 170—180° 5—6 часов. Отгоняют спирт до
суха, осадок растворяют в 30 мл 10%-ного раствора едкого натра и. 
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экстрагируют эфиром. Эфирные экстракты промывают водой, высу
шивают над сернокислым натрием и после удаления эфира получен 
ные вещества перекристаллизовывают из небольшого количества аце 
тона (табл. 2).
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СНЭ 211-212 91,3 С„Н14Ы4О 62,54 62,59 6,32 6,12 23,95 24,33
С։Н։ 192-193 89,4 СлН14К4О 63,96 63,91 6,82 6,60 22,62 22,9и
С3Н, 186-187 87,9 С14Н։։М4О 64,78 65,09 7,13 7,02 21,76 21,69

«зо-С։Н7 191-192 88,8 С14Н։вЫ4О 64,88 65,09 7,11 7,02 21,43 21,69
С4Н, 168-169 87,5 С։։Н։0М4О 65.70 66,15 7,50 7,40 20,71 20,57

изо-С^Н, 203-204 87,4 С։։Н։оМ40 66,03 66,15 7,17 7,40 20,50 20,57

R Т. пл., 
°С

Вы
хо

д,
 % Молекулярная 

формула

А н а л и з. °/о
с н

о X о
□К ай X вы

чи
с

ле
но

на
йд

ен
о

вы
чи

с
ле

но

на
йд

ен
о

вы
чи

с
ле

но

СИ, 113-114 81,8 С14Н„Ы4О 67,41 67,10 7,74 7,74 20,09 19,56
с։н։ 86—87 80,6 С17Н34М4О 68,07 67,96 8,39 8,05 18,68 18,65
СэН, 52-53 80,5 С։։Н2։Ы4О 69,04 68,77 8,31 8,36 17,75 17,81

озо-С3Н, 82-83 79,8 с18н„к4о 68,73 68,77 8,37 8,36 17,97 17,81
С4Н, 60-61 81,5 С1։Н,8Ы4О 69,63 69,47 8,34 8,59 17,60 17,05

74-75 82,4 С։,Н2вЫ4О 69,69 69,47 8,71 8,59 17,55 17,05

2- (п -Метоксибензил)-4-эт.иленими.но-6-хлорпирими.дин. Смесь 
2,69 г (0,01 моля) 2-(л-метоксибензил)-4,6-дихлорпиримидина, 1,29 г 
(1,83 мл, 0,03 моля) этиленимина, 5 г триэтиламина и 50 мл абсо
лютного бензола оставляют при комнатной температуре в течение 
6—7 часов. Затем отфильтровывают хлоргидрат триэтиламина и от
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гоняют растворитель в вакууме водоструйного насоса. Густой масло
образный остаток высушивают в вакуум-эксикаторе. Выход 2,3 г 
(83,6%). Найдено %: С 60,73; Н 5,34; Ы 15,01; С1 13,21. С,4НИЫ3С1О. 
Вычислено %: С 60,98; Н 5,11; И 15,24; С1 12,85.

ՊԻՐԻՄԻԴԻՆԻ ԱԾԱՆՑՅԱԼՆԵՐ
V. 2-(պ-Ս.ԼԿ04?Ս1ՓԵՆ21Վ)-4,6-ԴԻԱ1Ո՚ՆԱ- ԵՎ 4.8-Ր|>Ս-(ԴԻՄԵԹ1Վ- 

Ա1Ո>ՆԱ) ՊԻՐԻՄԻԴԻՆՆԵՐԻ ՍԻՆ^Ես

Լ. Ա. ՀԱՐՈՅԱՆ և Ռ. Գ. ՄԵԼ1֊Ք-0ՀԱՆ.9ԱՆՅԱՆ

Ամփոփում

Կանցերալիտիկ հատկություններն ուսումնասիրելու նպատակով 2-(պ- 
ա լկօ քսիբենզիլ)֊4,6-դիքլորպիրիմ իդինների և ամոնիակի ու ղիմեթիլամինի 
ւիոխազդմամբ սինթեզված են մի շարք 2-(պ֊աէկօքսիբենզիլ)-4,6 - դիամինա- 
4,6-բիս-( դիմեթիլամինա  )պիրիմի դինն ե րւ
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