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С целью исследования фармакологических свойств синтезированы некоторые 4-за- 
мещенные аминопронзводные 2,2-днметнл-4-формилтетрагидропирана.

Табл. 2, библ, ссылок 2.

Данные о биологической активности 4-замещенных аминосоединений 
тетрагидропиранового ряда в литературе отсутствуют. С целью исследо­
вания биологических свойств таких аминов нами изучены некоторые пути 
синтеза 4-замещенных 2,2-диметилтетрагидропирановых соединений, со­
держащих аминогруппы, исходя из 2,2-диме'пил-4-формилтетрагидропи- 
рана (I).

Показано, что при взаимодействии 2,2-диметил-4-формилтетрагид- 
ропирана (I) с аминами образуются соответствующие имины II—V, ко­
торые гидрированием и реакцией Гриньяра с бромистыми алкилами и 
арилами переводятся в соответствующие амины VI—XII. Последние 
взаимодействием с хлорангидридами кислот образуют соответствующие 
амиды XIII—XV, в ИК спектрах которых присутствуют полосы поглоще­
ния 1650 (С = М) II—V, 3310 (ЫН) VI—ХИ, 1670 см' (СО) XIII—XV.
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Взаимодействием альдегида I с гидроксиламином и гидразин-гид- 
ратом получаются соответствующие оксим XVI, гидразон XVII и азин 
XVIII, а при гидрировании последних—амин XIX и ’1,2-дизамещенный 
гидразин XX. Амии XIX получается также при аминовосстановле- 
пии альдегида I. В ИК спектре XIX найдены полосы поглощения 
3360 и 3470 см՜' (МН։).

СН։—МН—1ЧН—СН։

XX XIX

Экспериментальная часть

2,2֊Диметилтетрагидропирин-4-альдимины (II—V). К 1 молю I в те 
чение 20 мин. прибавляется 2 моля 25% водного раствора амина. Реак­
ция протекает с выделением тепла. Смесь оставляется на ночь, затем 
нагревается 3 часа при 85—90°. Раствор насыщается поваренной солью 
и продукт экстрагируется эфиром, высушивается над сульфатом магния. 
После отгонки эфира остаток перегоняется (табл. 1).

2,2-Димет ил-4-алкил- и ариламинометилтетрагидропираны (VI— 
IX). а) 0,03 моля иминов II и III, растворенных в 15 мл эфира, при ох­
лаждении по каплям добавляется к 0,04 молям эфирного раствора алю- 
могидрида лития. После часового .перемешивания смесь нагревается в те­
чение 3 час., охлаждается, к ней добавляется 4% водный раствор соляной 
кислоты до кислой реакции и экстрагируется эфиром. 'Водная часть ней­
трализуется поташом и также экстрагируется эфиром, соединенные эфир­
ные вытяжки высушиваются над сульфатом магнйя и после отгонки эфи­
ра перегоняются в вакууме (табл. 2).

б) 0,03 моля иминов IV и V гидрируются в присутствии платинового 
катализатора (по Адамсу) (табл. 2).

2,2-Диметил-4-(а-аминометил)алкилтетрагидроп.иран (X—XII). К 
реактиву Гриньяра, полученному из 0,044 моля алкил- или арилбромида, 
0,044 г-ат магния в 100 мл сухого эфира прибавляется в течение 30 мин. 
0,022 моля имина II в 10 мл сухого эфира. Смесь нагревается в течение 
6 час. и оставляется на ночь, затем гидролизуется соляной кислотой и 
обрабатывается, как описано выше (табл. 2).
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11 сн. 67,1 68-71 4 1,1560
111 с4н. 53,5 100-102/8 1,4575
IV с,и5 40,0 128-130/4 1,5420
V сн։с,н։ 45,3 119-120/1 1,5210
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0,9752 С,Н„ХО 68,98 68,67 10,12 10,96 6.51 7.03
0,9564 С„Н„ХО 73,03 73,09 12,30 11,72 7,73 7.Ю
1,0348 с„н„ыо 77,30 77,38 9,23 8,81 6,25 6.41
1,0245 с15н„мо 78,15 77,92 9,24 9.11 5,85 6,05
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VI сн։ н н 44,5 77—80/6 1,4530 0,9776 С,Н։,ЫО
VII с.н, н н 63,0 110—112/7 1,4600 0.9720 С։։Н։,ИО

VIII с.н. н н 35,0 140—143/6 1,5490 0,9983 СМН։1ИО
IX сн։с,н։ н н 45,0 132-134/2 1,5240 0,9977 С։,Н„\О
X сн։ с,н. н 51,1 83—86/3 1,4590 0,9828 с։։н„мо

XI сн։ С.Н, н 41,3 86-89/1 1,4565 0,9876 с։։н„мо
XII сн։ С.Н, н 43,3 93-95/1 1,4630 0,9337 С1։Н։3МО

XIII с.н, н сн։со 86,6 119 — — С։,Нн!ЧО։
XIV С,Н։ н с,н,со 90,2 94 — — с„н„мо,
XV С.Н. н с,н,со 76,3 152 — — С։0Н։։МО։
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68,44 68,78 12,04 12,10 8,20 8,91 95—96 5.20 5,66
71,94 72,36 12,10 12,56 7,81 7.03 178 179 5,12 4,84
76,06 76,71 9,30 9,59 6,39 6,83 78 —79,5 5,80 4,89
76,84 77,03 9,60 9,83 6,35 6,00 138 4,84 4,33
71,19 71,34 12,49 12,43 7,42 7,51 97,5-99 

пикрат
13,85 13,55

73,47 73,93 12,14 11,84 6,93 6,63 93 4.90 4,62
76,64 77,03 10,73 9,93 6,26 6,00 159 4,63 4,33
74,05 73,53 8,30 8,82 5.89 5,36 — — —
74,70- 74,18 8,95 9,10 5,40 5,10 — — —
78,18 78,01 7.12 7,73 3,86 4,32 — — —
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2,2-Диметил-4-(Ы-фенил-Ы-ациламино)метилтетрагидропиран (XIII— 
XV). Смесь 0,018 моля амина VI и 0,009 моля хлорангндрндов кислот 
нагревается в 30 мл абсолютного бензола в течение 5 час., охлаждается^ 
промывается 5% раствором соляной кислоты и водой, высушивается 
над сернокислым магнием. После отгонки бензола выпадают белые кри­
сталлы, которые затем перекристаллизовываются из бензола (табл. 2).

Оксим 2,2-диметил~4-формилтетрагидропирана (XVI). 40 г серно­
кислого гидроксиламина растворяется в минимальном количестве воды, 
добавляется 6,5 г (0,045 моля) алдегида I и осторожно нейтрализуется 
карбонатом натрия в течение 5 час. Раствор экстрагируется эфиром, 
эфирный экстракт высушивается над сульфатом магния и после отгонки 
эфира перегоняется в вакууме. Получается 4,՝1 г (57,8%) оксима XVI с 
т. кип. 108—110°/4 мм, пр'1 1,4830. Найдено %: С 61,35; Н 40,06; 8,50. 
СаН|бЫО2. Вычислено %: (С 61,15; Н 9,55; И 8,92.

Гидразон и азин 2,2-диметил-4-формилтетрагидропирана (XVII— 
XVIII). а) Смесь 7 г (0,05 моля) альдегида I и 6,8 г (0,1 моля) гидрата 
гидразина оставляется на ночь, затем нагревается при 90—95° в тече­
ние 3 час., экстрагируется эфиром, эфирный экстракт высушивается над 
сульфатом магния и после отгонки эфира перегоняется в вакууме. Полу­
чается 2,4 г (31,6%) гидразона XVII с т. кип. 89—92°/4 мм; п^° 1,4640; 
б,’0 11,0012; МКц найдено 43,03, вычислено 44,59. Найдено %: С 62,'10; 
Н 10,59; Ы 17,96. СвН^гО. Вычислено %: С 61,54; Н 10,26; И 18,23. 2,6 г 
(19,0%) азина XVIII с т. кип. 135—140°/6 мм; п2^1 1,4920. Найдено %: 
С 67,70; Н 10,46; 14 10,09. С18Н28Н2О2. Вычислено %: С 68,57; Н 10,0; 
14 10,0.

б) Из 7 г (0,05 моля) альдегида I и 3,4 г (0,05 моля) гидразин-гид- 
рата в тех же условиях получается 0,8 г (40,5%) гидразона XVII с т. кип. 
89—92°/4 мм, 1,4640 и 4,3 г (31,3%) азина XVIII с т. кип. 135—'140°/
6 мм, п™ 1,4920.

2,2-Диметил-4-аминометилтетрагидропиран (XIX). а) 3,5 г (0,02 мо­
ля) оксима XVI растворяется в 15 мл сухого эфира и добавляется к 1,1 г 
(0,03 моля) эфирного раствора алюмогидрида лития. После обработки 
аналогично VI—IX получается 1,1 г (44,5%) амина XIX с т. кип. 80—82°/ 
5 мм; 1,4590; б^° 0,9834; МКВ найдено 40,68, вычислено 42,00. 
Найдено %: С 67,08; Н 10,94; 14 9,42. С8Н|714О. Вычислено %: С 67,13; 
Н 11,18; 14 9,86. Оксалат плавится при 216—217°. Найдено %: 14 6,62. 
С8Н17МО Н2С2О4. Вычислено %: 14 5,99.

б) Из смеси 7 г (0,05 моля) альдегида I, 5 мл воды, 2,8 г аммиака и- 
1 г никелевого катализатора Ренея по [2] при гидрировании получается 
2,9 г (41,4%) амина XIX с т. кип. 80—82с/5 мм; Пд 1,4590. Оксалат 
плавится при 216—217°.

При гидрировании 2,5 г (0,016 моля) гидразона XVII 1,1 г (0,03 мо­
ля) алюмогидрида лития получается ^4 г (60,9%) амина XIX с т. кип. 
80—82°/5 мм; п'*1 1,4585. Оксалат плавится при 216—217°.
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в) При гидрировании 4,4 г (0,07 моля) гидразона на никелевом ката­
лизаторе Ренея в спирте получается 2,9 г (72,2%) амина XIX с т. кип. 
80—827 5 мм, ng' 1,4590. Оксалат плавится при 216—217°.

Аналогичные результаты получены при гидрировании на платино­
вом катализаторе.

1,2-Ди(2,2-диметил-4-тетрагидропиранил)гидразин (XX). а) При 
гидрировании 2 г (0,008 моля) азина XVIII 1,1 г (о,оз моля) алюмо- 
гидрида лития получается 1,2 г (60,0%) гидразина XX с т. кип. 127— 
13073 жж, ոք՛ 1,4810. Найдено %: С 76,42; Н 12,48; N 11,40. Ci6H32N2O2. 
Вычислено %: С 76,12; Н 12,78; N 11,10. Оксалат т. пл.'159°. Найдено %: 
N 8,39. С|бНз։Ы2О2 Н2С2О4. Вычислено %: N 8Д8.

б) При гидрировании 1,9 г (0,007 моля) азина XVIH на Pt катализа­
торе в спирте получается 1,8 г (94,7%) гидразина XX ст. кип. 13073жж. 
п’у 1,4810. Оксалат плавится при 159° и не дает депрессии тем­
пературы плавления в смеси с вышеописанным образцом.

2,2-Դէ’Մ1>ԹԻ1.-4-ՖՈՐՄԻԼՏԵՏՐԱ2ԻԴՐք1ՊԻՐԱՆԻ ՄԻ ՔԱՆԻ ՓՈԽԱՐԿՈԻՄՆԵՐ

Ա. Ս. ՆՈՐԱՎՅԱՆ, է. Ս. ՍԱՐԳՍՑԱՆ և Ս. 2. ՎԱՐԴԱՆՅԱՆ

Նկարագրված կ ֆարմակոլոգիական ուսումնասիրության նպատակով 
սինթեղված 2,2-գիմեթիլ-տետրահիգրոպիրանի մի քանի 4-տեղակալված ա~ 
մ ինաածանցյալների ստացումը։

Այգ նյութերի սինթեզում ելանյութ է հանգիսացեչ 2,2-գիմ ևթի (-4-ֆոր֊ 
միլտետրահիգրոպիրանր։

SOME TRANSFORMATIONS OF 2.2-DIMETHYL-4-FORMYL- 
TETRAHYDROPYRANE

A. S. NORAVIAN, E. S. SARKISSIAN and S. A. VARTANIAN

The preparation of some 4-substltuted aminoderivatives of 2,2-dl- 
methyltetrahydropyrane Is described.

ЛИТЕРАТУРА

1. С. А. Вартанян, А. С. Норавян, В. H. Жамагорцян, Арм. хим. ж., 24, 182 (1971).
2. А. С. Норавян, А. П. Мкртчян, С. А. Вартанян, Арм. хим. ж. (в печати).


	0049.jpg
	0050.jpg
	0051.jpg
	0052.jpg
	0053.jpg
	0054.jpg

