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Для исследования гипотензивных свойств получены производные гуанидина, содер­
жащие гетероциклические системы фурана, морфолина, пиперидина, пирролидина.

Табл. 3 библ, ссылок 6.

Работая в течение ряда лет в области синтеза производных различ­
ных гетероциклических систем (фурана, морфолина, пиперидина, пир­
ролидина и др.), мы сочли интересным проверить влияние этих гетеро­
циклов на гипотензивную активность замещенных гуанидинов.

Амины ряда фурана (табл. 1) были получены восстановлением со­
ответствующих амидов 5- и 4,5-замещенных фуран-2-карбоновых кислот 
алюмогидридом линия, 7-(Ы-пирролидино)пропиламин получен мето­
дом Леспаниола [1]—взаимодействием акрилонитрила с пирролидином 
в абсолютном бензоле. Ы-(7-Аминопропил)гексаметиленимин полу­
чен по ранее разработанному методу [2}—восстановлением Ы-(Р-циан- 
этилкапролактама) [3] . 8-Гетероциклически замещенные бутиламины. 
получены методом Вадиа [4]—взаимодействием хлорбромтриметилена с 
цианистым натрием. Нитрил вводился в реакцию с гетероциклическими 
аминами и гексаметиленимином, а промежуточные 8- гетероциклически 
замещенные бутиронитрилы восстанавливались алюмогидридом лития.

Все амины действием $-метилизотиомочевины в водноспиртовой 
среде превращены в производные гуанидина (табл. 2,3).

Аналогичным образом получены гуанидины из фенилизопропил- и 
феноксиизопропиламинов. Последний получен восстановлением оксима 
феноксиацетона (табл. 3).

Экспериментальная часть

5- и 4,5-3амещенные фурфуриламины. Раствор 0,1 моля соответст­
вующего амида 5- и 4,5-замещенных фуран-2-карбоновых кислот в 
200 мл абсолютного эфира медленно приливают при перемешивании 
к раствору 5,7 г (0,15 моля) алюмогидрида лития в 200 мл абсолютного
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эфира. По окончании, продолжая перемешивание, охлаждают колбу 
проточной водой, медленно приливают 20—25 мл воды. Осадок отфиль­
тровывают, промывают его 50 .ил абсолютного эфира, эфирный экстракт 
высушивают над едким кали, отгоняют растворитель и остаток пере­
гоняют в вакууме (табл. 1).

- (М-Пирролидино)пропиламин. Получен методом Леспаниола [1] 
—из эквимольных количеств акрилонитрила и пирролидина в абсолют­
ном бензоле. Нитрил восстановлен в амин алюмогидридом лития. Выход 
83%; т. кип. 98—99730 мм.

И - (7-Аминопропил)гексаметиленимин. Получен по ранее разрабо­
танному методу [2]—восстановление М-(Р-цианэтил) капролактама [3] 
алюмогидридом лития. Выход 82%; т. кип. 111—115715 мм.

Морфолино-, пиперидине-, пирролидине-, гексаметилениминобутил- 
амины. Методом Вадиа [4] из хлорбромтриметилена и цианистого на­
трия получен 3-хлорбутиронитрил с выходом 84%. Нитрил вводился 
в реакцию с морфолином, пиперидином, пирролидином и гексаметиле- 
нимином. Промежуточные 3-гетероциклически замещенные бутирони­
трилы восстанавливались алюмогидридом лития в соответствующие ами­
ны [4] с выходами порядка 60—75%.

Гексаметиленимин. Получен восстановлением капролактама алю- 
мо гидр ид ом лития. Выход 45%; т. кип. 50—52725 мм [5).

Гексаметилениминобутиламин. Получен аналогичным образом, по 
описанию, данному для остальных 3-гетероциклически замещенных бу- 
тиламинов. Бензольный раствор 10,35 г (0,1 моля) 3-хлорбутиронитри­
ла и 19,83 а (0,2 моля) гексаметиленимина кипятят с обратным холо­
дильником 5—6 часов. Отфильтровывают осадок, из фильтрата отго­
няют растворитель и остаток перегоняют в вакууме, собирая фракцию, 
кипящую при 105—10773 мм. Выход 12,0 г (73%); 6“ 0,9347; п™ 1,4732; 
С10Н18Ма. МКо найдено 49,92, вычислено 49,87.

Нитрил восстановлен алюмогидридом лития в соответствующий 
амин. Выход 66%; т. кип. 128—130710 мм\ д’0 0,9088; п^° 1,4854; 
М1?о найдено 52,06, вычислено 53,54. Найдено 7о: С 70,68; Н 12,93; 
И 16,38. СюНмИ,. Вычислено 70: С 70,52; Н 13,02; Ы 16,45.

Гидрохлорид, оксалат, тартрат и цитрат—гигроскопичные вещества. 
Пикрат плавится при 107—1и8°.

Феноксиацетон. Получен из фенола и бромацетона в присутствии 
карбоната калия. Выход 97%; т. кип. 121—122719 мм.

Оксим феноксиацетона. К смеси 34,7 г (0,5 моля) солянокислого 
гидроксиламина в 60 мл воды и 60 а (0,4 моля) свежеперегнанного фе­
ноксиацетона при перемешивании приливают раствор 26,9 г (0,25 моля) 
углекислого натрия в 100 мл воды. Смесь нагревают на водяной бане 
5 часов и после охлаждения экстрагируют эфиром. Экстракт промывают 
водой, высушивают над прокаленным сернокислым натрием, отгоняют 
растворитель и остаток перегоняют в вакууме, собирая фракцию, кипя­
щую при 130-13273 мм. Выход 60,8-62,2 г (92 - 9470). СвНиНО։.
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б*' 1,1280; 1,-5463; М₽п найдено 46,808; вычислено 46,442. Най-.
дено %: С 65,57; Н 6,-54; И 8,60. Вычислено С 65,43; Н 6,71; 
И 8,48.

Феноксиизопропиламин. К раствору 11,4 г (0,3 моля) алюмогидрида 
лития в 400 мл абсолютного эфира медленно, при перемешивании, в те­
чение 2,5—3 часов приливают раствор 33,04 г (0,2 моля) оксима фенок­
сиацетона в 200 мл абсолютного эфира. По окончании нагревают 3 ча­
са и по охлаждении, не переставая перемешивать, приливают 40 мл 
40%-ного раствора едкого натра. Отфильтровывают и осадок в аппарате 
Сокслета подвергают непрерывной экстракции эфиром 40 часов. Филь­
трат высушивают безводным углекислым калием, отгоняют раствори­
тель и остаток перегоняют в вакууме. Выход 21 г (70%); т. кип. 117— 
119°/15 мм; д™ 1,0070; п£ 1,5272; МИо найдено 46,18, вычислено 45,23. 
Найдено %: С 71,70; Н 8,80: Ы 9,20. СвН„МО. Вычислено %: С 71,49; 
Н 8,66; И 9,26.

Гидрохлорид амина плавится при 145—146°.
Замещенные гуанидины. К раствору 2,8 г (0,01 моля) 5-метилизо- 

тиомочевины в 100 мл 50%-ного спирта приливают 0,021 моля соответ­
ствующего амина. Смесь нагревают 5 часов, отгоняют спирт и воду. К 
остатку приливают 150 мл абсолютного эфира и тщательно протирают. 
Выкристаллизовавшийся осадок отсасывают и перекристаллизовывают 
из абсолютного спирта (табл. 2,3).

й-5^5-СН։КНС^” • ։/։ Н։5О4
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СН։ н 81,4 150-151 С,НиМ։0.։/։Н>804 20,37 20,78 8,18 7,91
с։н, н 71,4 138-143 СвН13М3СМ/3Н35О4 19,27 19,43 7,20 7,40

с,н։сн, н 82,1 192-193 С։3Н1։Ы3О-։/։Н։5О4 15,25 15,10 5,54 5,75
СН3С4Н4СН։ н 89,0 160-161 С14НиК3О-’/։Н։5О4 14,67 14,37 5,78 5,47
СН3ОС,Н4СН3 н 89,0 71—72 

с разлож.
СмН„М3О։л/։Н։8О4 13,51 13,62 5,36 5,18

сн։ сн3 67,0 193—195 С8Н13М3О-1/3Н35О4 19,61 19,43 7,49 7,40
сн3 с,н։сн, 88,1 104-105 

с разлож.
С14Н։,М3О-։/,Н։5О4 14,26 14,37

1
5,78 5,47
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Ամփոփում
Հիպոտենզիվ հատկությունների ուսումնասիրության նպատակով Տ-մե-- 

թ իլիղոթիոմ իղան յոլթ ի և 5- ու 4,5֊տեղակայված ֆուրֆուրիյ-, պիրոյիդինա- 
սյրոպիյ-, հեքսամեթիյենիմինապրոպիյ-, մորֆոլինա-, պիպերիդինա-, պիրո- 
լիդինա-, հեքււամեթիլենիմինարոլտիլամինների, ինչպես նաև ֆենիյիզոպրո- 
պիլ- և ֆենօքսիիզոպրոպիյամինների փոխազդմամբ ստացված են համա­
պատասխան տեղակայված գո լան ի դինն ե ր ։ Այս միացությունների ծծմբաթթվա­
յին աղերը տրված են կենսաբանական ուսումնասիրության։

ЛИТЕРАТУРА

1. Lespagnol, J. Cheymol, E. Culngnet, M. Debaert, M. Adolphe, C. Adolphe, Cong. ■ 
Scl. Pharm. (1959); [C. A., 56, 5330f (1962)].

2. «Синтезы гетероциклических соединений», 6, 15, Изд.-во АН Арм. ССР, Ереван, 1964.
3. «Синтезы гетероциклических соединений», 5, 76, Изд.-во АН Арм ССР, Ереван, I960.
4. Р. S. Wadia, Т. С. Asthana, N. Anand, М. D. Dhar, J. Scl. Ind. Research, 17B, 11 

(1958); [C. A. 52, 15548f (1958)].
5. F. F. Bllcke, N. J. Doorenbos, J. Am. Chem. Soc., 76, 2317 (1954).
6. .4. Л. Мнджоян, В. Г. Африкян, А. А. Дохикям, Изв. АН Арм ССР, ХН, 14, 363 (1961).


