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Изучена циклизация М>М1-ц.ианэтил-л-алкоксибензил-ИЗ-бензоилтиомочевин, а так
же метиловых эфиров ,р-(л-алкоксибензиламино) пропионовых кислот в соответствую
щие 5,6-дигидротиоурацилы н урацилы.

Табл. 4, библ, ссылок 17.

■Производные дапидропиримидинов (дигадроаротат) представляют 
собой важные промежуточные продукты в |биосинтезе пиримидиновых 
нуклеотидов [1—3]. После выделения из печени дипидроцитидановой 
кислоты было установлено, что некоторые дигидроцитозины являются 
предшественниками цитидиновых производных [4—6].

В настоящей работе описан синтез 5,6-ди1Гидрюурацилов и тиоура
цилов I, содержащих п-алкоксибензильный радикал в положении I.

Х=О, Б; Р = СН3-- ызо-С4Н,

Существует несколько путей синтеза аналогичных соединений. Одним из них яв
ляется каталитическое гидрирование пиримидинового кольца [7,8]. Однако этот метод 
ограничен и имеет недостатки. Так, при гидрировании цитозина, кроме 5,6-днгндро- 
производного, образуются также тетра- и гексапидроцитозины. Другой метод, разра
ботанный Фншеоом [9] и видоизмененный Джонсоном [10], Брауном [14} и Бан- 
клейом [12], включает получение замещенных ^-аланинов н циклизацию в Размещен
ные дигидроурацилы. Ченгом и Левисом описана циклизация простых цианэтилмоче- 
вин в щелочной и кислой среде [13]. Ими было установлено, что 1-алкил-1-дианэтил- 
мочевины при кипячении с разбавленной соляной кислотой с хорошими выходами пре
вращаются в 1-алкнл-5,6-дигидроурацилы. Позднее Даубом с сотр. [14] эта методи
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ка модифицирована—вместо цканэтнлмочевнн были применены бензонлцнанэтнлмоче- 
вины, т к. последние оказались более устойчивыми.

Вышеуказанные данные побудили нас использовать для синтеза 1 
следующую схему:

R°d^CH’NH։ + CH’=CHCN ------* RO^^CII’NHCH’CH։CN ----- *՜

S о

О11 11
CH,NCNHC^ ----- *֊ I (X = S)

CHjCHjC?^7
(I

Исходные л-алкюксибензиламины синтезированы пидразинолизо.՝.: 
соответствующих ^(п-алкюксибензил)фталим)идав [15]. Взаимодейст
вием последних с акрилонитрилом при комнатной температуре получе
ны р.-(п-алк(ак1аибензилам1и1но)пропионитрилы, которые действием бен
зоилизотиоцианата [16] переведены в М^Ы'-цианэтил-п-алкоксибензил- 
№’бензоилтаомочевины (II).

Попытки циклизовать бензоилтиомочевины II в I как в кислой, так и 
в щелочной среде не увенчались успехом. Поэтому в дальнейшем для 
синтеза дигадропиримищинов I нами выбран другой путь, заключающий
ся в циклизации метиловых эфиров р-(п-алкоксибензиламино)прапионо- 
вых кислот с мочевиной или тиоцианатом аммония по методу, описан
ному Балтрушиоом с оотр. [17].

1 (Х=О)

I (X=S)

Метиловые эфиры ₽-(п-алкакоибензиламино) пропионовых кислот 
III получены взаимодействием п-алкоксибензмламинов с метакрилатом в 
среде абсолютного метанола при комнатной температуре. Нагревание 
метиловых эфиров III в ледяной уксусной кислоте с мочевиной или тио
цианатом аммония в присутствии соляной кислоты приводит к дигидро
урацилам I. В м.аос-спектрах последних присутствуют достаточно ин
тенсивные пики молекулярных ионов и ряд осколочных ионов, проис
хождение которых подтверждает структуру I.

NH.CONH,

СН^НСН։СН,СООСН3-----
NH.SCN

Экспериментальная часть

Р֊(п-Алкоксибензиламино)пропионитрилы. Смесь 0,06 моля п-алкок- 
сибензиламина и 3,2 г (0,06 моля) акрилонитрила оставлена при ком
натной температуре на 24 часа и перегнана в вакууме (табл. 1).

^^х-Цианэтил-п.-алкоксибензил-Ы3-бензоилтиомочевины. К смеси 
0,033 моля 0-(п-алкюкшбеизиламино)пропионитрила в 30 мл абс. эфира 
при охлаждении постепенно добавлено 5,3 г (0,033 моля) бензоилнзотио- 
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цианата в 20 .ил абс. эфира. Через день образовавшиеся кристаллы от
фильтрованы, промыты абс. эфиром и перекристаллизованы из этанола 
(табл. 2).

Таблица 1
R°OCH>*HCH’CH>C*

Таблица 2
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с
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сн։ 83,5 153—154/1 1,0707 1,5348 69,30 69,44 7.15 7,40 14,65 14,72
с,н, 91,0 185-187/3 1,0451 1,5211 70,67 70,50 7.96 7,89 13,93 13,71
с։н, 80,5 175—177/1 1,0331 1,5198 71,77 71,50 8,07 8,31 12,56 12,83

лзо-Са117 84,2 182—183/2 1,0158 1,5160 71,68 71,50 8,57 8,31 12,75 12,83
С4Н. 81,6 185-187/1 1,0226 1,5178 72,56 72,30 8,78 8,67 12,35 12,05

S О
/“А и 1 / 

RO(/ yCH,NCNHC^
\=/ 1 ՝ /
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сн։ 75,2 122-123 11,43 11,88 9.29 9,07
С։Н։ 81,0 120-121 11,65 11,43 8,67 8,72
с։н7 76,5 110-111 11,27 11,01 8,75 8.40

изо-CjH, 72,0 84-85 11,37 11,01 8,15 8,40
С4Н, 66,1 126-127 10.46 10,62 8,34 8,10

Метиловые эфиры, ^-(п-алкоксибензиламино)пропионовых кислот. 
Смесь 0,05 моля п-алкоксибенэиламина, 4,6 г (0,05 моля) метакрилата 
и 30 мл абс. метанола оставлена при комнатной температуре на 25— 
30 час. Метанол отогнан, остаток перегнан в вакууме (табл. 3).

№-(п.-Алкоксибензил)-5,6-дигидроурацилы. Смесь 0,02 моля мети
лового эфира 0- (n-алкоксибеизиламлно) пропионовой кислоты, 6 г 
(0,1 моля) мочевины <и 8 .ил ледяной уксусной кислоты кипятилась 3 ча
са, затем к ней постепенно прибавлялось 5 мл конц. НС1 и кипячение 
продолжалось еще 2 часа, Смесь разбавлялась водой (1:5), образовав
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шийся после стояния осадок отфильтровывался, 'промывался водой л 
перекристаллизовывался из этанола (табл. 4).

Таб.ища 3

КО 1СН։!Ч'НСН։СН։СООСН
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СН։ 65,0 1 ,С940 1,5176 64,67 64,55 7,45 7,67 6,01 6,27
С,Н։ 70,0 169-171/1 1,0453 1,5068 65,52 65,70 8,26 8,07 6,21 5,90
С։Н, 70,0 178-180/2 1,0408 1,5008 66,78 66,90 8,57 8,42 5,26 5,57

озо-С3Н, 83,5 185-187/3 1,0360 1,4900 67,12 66,90 8,21 8,42 5,68 5,57
С4Н, 63,7 180-182/1 1,0355 1,4997 67,63 67,89 8,58 8,73 5,45 5,27

изо-С4Н, 63,0 185-187/1 1,0292 1,5010 67,95 67,89 8.94 8,73 5,37 5,27
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сн։ О 65,0 139-140 61,21 61.52 6,10 6,02 12,07 11,95
С։Н5 О 66,0 147-148 62,57 62,80 6,70 6,49 11,50 11,28
С։Н7 О 67,5 142-143 64,00 64,12 6,82 6,92 10,50 10,68

о 85,5 97-93 64,34 64,12 7,20 6,82 10,21 10,68
с4н, О 71,0 129-130 64,80 65,19 7,03 7,29 10,49 10,13

ызо-С4Н, О 60,0 126-127 64,87 65,19 7,40 7,29 10,43 10,13
СН3 5 30,0 176—177 11,34 11,19 13,08 12,81
С։Н։ Б 40,0 174-175 10,01 10,58 12,59 12.12
с։н, 5 34,0 171—172 10,35 10,06 11,27 11,51

изо-С3Н, Б 30,0 149-150 10,02 10,08 11,41 11,51
С4Н, Б 30,0 172-173 10,00 9,58 11,25 10,96

изо-С4Н, Б 40,6 193-194 9,69 9,58 10,52 10,96
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Ы'(п.-Алкоксибензил)-5,6-дигидрогиоурацилы. Смесь 0,02 моля ме
тилового эфира |}(-л-алкоксибензилам1ИНо) пропионовой кислоты, 3,8 а 
(0,05 моля) тиоцианата аммония и 8 мл ледяной уксусной кислоты на
гревалась 2 часа при ЮО—105°, затем к ней прикапывалось о мл конц. 
НС1 и нагревание продолжалось еще 3 часа. Обработка аналогична пре
дыдущей (табл. 4).

«ibPbirbWjb илтил,8аи.1.ъьр

XXXVII. Х1-(и|-1ЦЧ0-₽1П>РЬЪЙ1|1,)-5,6-,>1'21>%РППЬРи.81|1.ЬЬР Ь֊1_ Р֊ЬППЬРЦ.81ЧЬЬР

1Г. I. MUI/lPl'heUI L IT”Ü. ZUPn3U.il

Ո լսում՛ն ասիրված է ^Հ^^-ցիաևէթիլ֊պ֊ալկօքսիբենզիլ-էհ^-բենզոիլթիո- 
մ ի ղան յաթերի, ինչպես նաև $-{ս\֊ալկօքււիրևն զիլամինա )պրոս(իոնաթթունե- 
րի մեթիլէսթ եբների ցիկլիզացիան համապատասխան 5 ,6-դիհիդրոթիոո։րա- 
ցիլների և ուրացիլների։

Հաստատված որ Ի]1 ,№ ֊ցիանէթիլ֊պ-աչկօքսիբենզխլ-№-բենզոիլթիո- 
միղան չութերի դեպ բում ցիկլիզացիան չի հաջողվում իրականացնել ոչ թթվա
յին և ոչ էլ հիմնային միջավայրում։ ^֊(պ֊Աւկօքսի բեն զիլս։ մ ինա )֊պր։ւպիո - 
նաթթուների մեթիլէսթերները տաքացնելով միղանյոլթի կամ ամոնիումի թիո- 
ցիանատի հետ սաոցային քացախաթթվի միջավայրում սինթեզված են Ւ41 * 
- (պ֊ ա լկօքս ի բեն զի լ )-5,6-դիհիդրոուրացիլներ և թիոուրացիլներ։

PYRIMIDINE DERIVATIVES

n։-(p-alkoxybe.\zyl)-5.6-dihydrouraciles and thiouraciles

M. H. KALDR1KIAN and |h. A. HAROYAhj

Cyclization of N1,N1-cyanethyl-p-alkoxybenzyl-N’-benzoylthloureas 
and methyl P-(/>-alkoxybenzylamlno)-proplonates to the corresponding 
5,6-dihydrothiouraclles and uraclles has been studied. In the case of 
N1,N1-cyanethyl-/?-alkoxybenzyl-N։-benzoylthioureas no cyclisation occurs. 
N1-(p-Alkoxybenzyl)-5,6-dlhydrouraclles and thiouraciles were synthe
sized by heating methyl ₽-(p-aIkoxybenzylamino)proplonates with urea 
or ammonium thiocyanate in acetic acid.
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