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Синтезированы 5-л-алкокси-5-этилбарбитуровые кислоты, проверена их противо­
судорожная активность.

Табл. 4, библ, ссылок 4.

С целью изучения .влияния алкаксильной группы на свойства извест­
ного препарата люминала нами осуществлен синтез ряда барбитуровых 
кислот по следующей схеме:

Необходимые для синтеза п-алкокси фенил уксусные кислоты получе­
ны по реакции Вильгеродта через соответствующие тиоморфолиды [1]. 
Исходные л-алкоксиацетофеноны легко получены взаимодействием ал- 
коксибензолов и уксусного ангидрида в присутствии фосфорной кислоты 
[2] • Как показали проведенные опыты, этот способ более доступен для п- 
алкоксифенилуксусных кислот, чем другие, в частности, чем способ их 
получения через-п-алкоксмбензилхлориды [3,4].
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Показано, что введение алкокоигруппы в ларо-положен не фениль­
ного кольца затрудняет их конденсацию с мочевиной.

Фармакологическое изучение полученных соединений установило 
у большинства из них наличие противосудорожных свойств. По противо- 
коразоловой активности соединения значительно уступают фенобарбита­
лу. Так, если средняя эффективная доза наиболее активного препарата 
(Й=СН3) равна 185 (145-+-237) мг!кг, то у фенобарбитала всего 5 
(3,2 -+- 7,7) мг! кг.

Полученные данные позволяют придти к заключению, что введе­
ние в структуру фенобарбитала л-алкокоирадикалов приводит к резкому 
снижению .противосудорожной активности.

Экспериментальная часть ։

Тиоморфолиды п-алкоксифенилуксусных кислот. Смесь 0,1 моля" п- 
алкоксиацетофенона [2], 6,4 г (0,2 1моля) серы и 17,4 г (0,2 .моля) мор­
фолина нагревалась сначала на водяной бане 6 час., затем на масляной 
бане ('135°) 6 час. Содержание колбы сливалось при перемешивании в 
стакан с 60 мл спирта. Кристаллы отфильтровывались, промывались 
на фильтре спиртом. Выходы 54,6—93,7%.

Чистота продуктов проверена храм атографи чески «а тонком слое 
окиси алюминия ill степени активности, подвижная фаза—хлороформ— 
спирт (30:1). Проявитель—пары йода (табл. 1).
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сн։о 80,00 49—55 4,85 5,57 12,44 12,75 0,870
C,HSO 92,30 78—82 4,65 5,28 12,28 12,09 0,733
С։Н,0 93,70 85-88 4,36 5.01 12,29 11.46 0,855

изо-С։Н,О 72,76 85-90 4,79 5,01 11,38 11,46 0,800
С4Н,О 84.28 83-86 4,65 4,77 10,75 10,92 0,825

изо-С«Н,О 67,75 80-85 4,45 4,77 10,87 10,92 0,740
С։НПО 54,67 60-65 4,78 4,56 10,60 10,42 0,859

изо-С։Н1։О 76,87 53-55 4,65 4,56 10,36 10,42 0,848

* На окиси алюминия; п. ф.—хлороформ—спирт (30:1), прояв­
лено парами йода.

л-Алкоксифенилуксусные кислоты. Смесь 0,1 моля тиоморфолида, 
80 г 50% раствора едкого кали и 140 мл этилового спирта кипятилась
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6 час. Спирт отгонялся, к остатку добавлялась вода. Продукт реакции 
отфильтровывался и затем подкислялся соляной кислотой до полного 
удаления сероводорда. Образовавшаяся кислота отфильтровывалась. 
Выходы 68—92%, хроматография на закрепленном слое силикагеля, 
подвижная фаза—н-бутанол—аммиак (35:15), проявитель—бромкрезол 
пурпуровый. Молекулярные веса изопропокси- и изобутоксифенилуксус- 
пых кислот определены масс-спектрометрически [2].
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сн։о 70,0 84—86 (86) 64,5 65.06 5.6 6.03 0,459
с,н։о 68,0 90-96 (78) 66.2 66,66 7,1 6,66 0,486
С։Н,0 71,7 82-84 (63) 68,89 68,04 7.9 7,22 0,500

изо-С։Н7О 80,7 57-59 (83) 68,11 68,04 7,2 7,22 0,507
с4ц«о 77,0 72-73 (77) 69,89 69,72 7,9 7,69 0,529

«зо-С4Н,О 92,0 85-87 (82) 69,22 69,72 7,11 7,69 0,514
с.н։։о 72,0 71-72 (79) 70,31 70,27 8,9 8,10 0,528

изо-С։НпО 95,0 85-78 (88) 70,38 70,27 8,3 8,10 0,521

* На закрепленном слое силикагеля, п. ф. и-бутанол — аммиак 
(35:15), проявлено бромкрезолом пурпуровым.

Диэтиловые эфиры п-изо-алкокси фенил малоновых кислот (I) полу­
чены по [4]. R изо-С։Н7О; выход 48,5%, т. кип. 167—171°/1 мм, 
п^° 1,4939. Найдено %: С 64,89; Н 7,14. СИНМО։. Вычислено %: 
С 65,30; Н 7,49; Р,=0,9. R—«зо-С4Н8О, выход 49,5%, т. кип. 165— 
167°/1 мм, п® 1,4920. Найдено %: С 66,23; Н 7,44. С^Н^О,. Вычис­
лено %: С 66,23; Н 7,79. R,=0,8. R=мзo-C5HllO, выход 65,3%, т. кип. 
156—16071 мм, п“ 1,4915. Найдено %: С 66,60; Н 7,95. С18НИО։. 
Вычислено %: С 67,08; Н 8,07. Rf = 0,9.

Диэтиловые эфиры п-ал1кокаифенилмалоновых кислот использованы 
для получения ('п-алкоксифвнил)этилмалоно!вых эфиров (табл. 3).

5-Этил-5-п-алкоксифенилбарбитуровые кислоты. К этилату натрия, 
приготовленному из 6,9 г (0,3 г-ат) натрия и 62,5 мл свежеперегнанногэ 
этилового спирта, добавлялось 6,96 г (0,11 .моля) сухой мочевины. Смесь 
нагревалась при перемешивании до растворения мочевины. Затем до­
бавлялось 0,1 моля диэтилового эфира п-алкокюифекилэтилмалоновой 
кислоты. После 2-часового кипячения на водяной бане спирт отгонялся и
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при перемешивании добавлялась вода. Остаток отфильтровывался, 
фильтрат экстрагировался эфиром. Водный слой подкислялся до pH 1. 
Замещенная барбитуровая кислота осаждалась в виде масла, которое 
затем закристаллизовывалось. Перекристаллизация из спирта. Хрома­
тография на закрепленном слое силикагеля, подвижная фаза—изопропи­
ловый спирт—л ар аформ альдегид—аммиак (45:45:110), проявитель—раст­
вор сульфата меди, пиридина (табл. 4).
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СН,0 33,81 140-145 1,0622 1,5018 65,05 65,30 7,15 7,48 0,809
с3н։о 61,50 145-148 1,0325 1,3542 66,09 66,23 7,38 7,79 0,815
с3н,о 45,42 138—142 1.0331 1,4982 67,13 67,08 7,84 8,07 0,878

изо-С3Н,О 78,26 165-167 1,0377 1.4952 67,29 67,08 7,87 8,07 0,826
С4Н։О 41,44 165-170 1,0221 1,4922 67,34 67,85 8,80 8,33 0,866

изо-С4Н,О 49,00 155-157 1,0148 1,4910 67,55 67,85 8,65 8,33 0,877
С,НПО 60,00 167-170 1,0000 1,4944 68,81 68,57 8,25 8,57 0,889

дзо-С5Н1ХО 65,28 169-173 1,0036 1,4922 68,97 68,57 8,95 8.57 0,824

• На 'окиси алюминия; п. ф. — хлороформ—спирт (30:1), проявлено па рами йода
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Таблица 4
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СН3О 54,40 186-188 59,56 5,14 10,80 59,54 5,34 10,68 0,70
С3Н։О 55,74 196-198 60,37 6,10 10,30 60,87 5,80 10,15 0,71
С։Н,0 57,14 188-190 62,45 6,50 9,20 62,07 6,20 9,65 0,72

изо-С3Н,О 33,56 168-170 61,98 5,94 9,53 62,07 6,20 9,65 0,70
С4Н,0 48,74 185-186 63,01 6,71 8,96 63.15 6,58 9,21 0,73

«зо-С4Н,О 33,33 178-179 63,60 6,29 9,21 63,15 6,58 9,21 0,71
,с։нп0 67,27 182-183 64,37 6,74 8,45 64,15 6,91 8,80 0,74

изг’-С3Н11О 41,25 179-180 64,31 7,20 8,63 64,15 6,91 8,80 0,71
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ԵՐԿՀհՄՆԱՅԻՆ ԿԱՐՐՈՆԱԹԹՈԻՆԵՐԻ ԱԾԱՆՑՅԱԼՆԵՐ

ХХХУШ. օ-պ-ԱԼԿՕՔՍԻՖԵՆւՎ-Յ-ԷԹւՎԲԱՐՈւ՚ՏՈհՐԱ^^ՈհՆԵՐ

Հ. Լ. 17ՆՋՈՅԱՆ, IT. 9.. ՓԱՀԼնՎԱՆՅԱՆ, Ջ. Ա. ԳԵՐԱՍԻՄՅԱՆ և Ջ. U. ՄԵԼՔՈՆՅԱՆ

Հայտնի րլհղամիջոց' լյումինալի բիոլոգիական հատկությունների վրա 
ալկսբսի խմբի ագգեգությունր ուսումնասիրելու նպատակով սինթեզված են մի 
■չարր 5 -պ-ալկօրսիֆենիլ-Յ֊էթիլրարրիտուրաթթւււներ։

DERIVATIVES OF DICARBOXYLIC ACIDS 
5-/J-ALKOXYPHENYL-5-ETHYLBARBITURIC acids

O. L. MNDJOYAN, M. Z. PAHLEVANIAN, J. A. OERASS1MIAN and 
J. A. MELKONIAN

A series of 5-alkoxyphenyl-5-ethylbarbituric acids have been synthe­
sised with the purpose of investigating the effect of the alkoxy group 
on the biological activity of the known drug luminal.

According to preliminary pharmacological data It may be concluded 
that the presence of an alkoxy group at the para position weakens the 
anticonvulslve properties.
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