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Исследованы взаимодействие 4-нитрилов азот-, кислород- и серусодержащнх шести­
членных гетероциклов с реактивами Гриньяра и стереоизомерия полученных соеди­
нений.

Табл. 3, библ, ссылок 4. _ . „„ _ .

В течение последних лет нами систематически исследуются превра­
щения стереоизомерных 1,2,5-триметил-4-амино-4-цианопиперидинов и 
2,2-диметил-4-амино-4-цианотетрагпдропиранов [1—3]. Следует отме­
тить, что чистые цис-соединения нам выделить не удалось. Они содер­
жали ~10% транс-формы.

В продолжение исследований в настоящей работе изучены реакции 
вышеуказанных 4-амино-4-цианидов, а также их кислород- и серусодер- 
жащего аналога с реактивами Гриньяра. Взаимодействием реактивов 
Гриньяра с геометрически изомерными 1,2,5-триметил-4-диэтиламино-4- 
цнанопиперидинами (II), которые в свою очередь образуются реакцией 
диэтиламина со стереоизомерными оксинитрилами I, получены цис- и 
транс-1,2,5-триметил-4-диэтиламино-4-про.пионилпипериднны (III).

II III

Синтезирован также ряд амннокетонов пиперидинового ряда IV—IX 
.взаимодействием реактивов Гриньяра с аминоцианидами.
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IV. Й=-С,Н։14Н. R' С3Н։. V. Р=\-мчрфоли.1, R' С։11։, VI. R С,Н։М1. R' С,Н5, 
VII. ₽=М-морфолнл. й' = С,Н։. VIII. R С,11։М1. R' С,Н4СН3,

IX. R .М-морфолил, R' С։Н«СН3.

Установлено, что 2,2-диметил-4-цианотетрагидропиранол-4 (X) и 2,2- 
диметил-4-амино-4-цианотетрап1дронираны (XI ХШ) реагируют с 
этил-, фенил- и толилмагнийбромидами. образуя соответствующие пропз 
водные XIV—XX. В ИК спектрах последних имеются поглощения при 
3420 (ОН). 1720 (С = О) и 1030 с.и՜1 (—С—О—С—). С помощью ТСХ 
и ГЖХ показано наличие двух форм (а и р).

Х-Х111 XIV—XX

X. Й = ОН. XI. й=к-морфолил. XII. Й=С,Н3ХН, XIII. R ֊-С.Н5СН,ХН,
XIV. Й=СН. ₽'=С,Н։. XV. К=он, ₽'=С։Н5, XVI. R »ОН, R’ С,Н4СН։, 

XVII. R — Ы-морфолнл. Й' = С3Н։. XVIII. й=Х-мир |>олнл, R' С,Н։, 
XIX. R С»Н։МН. й’ = С,Н։. XX. К=С,Н։СН։ИН, Р'=С,Н։.

Получены также стереоизомерные 2.5-ди.метил-4-амнно-4-цианотет.ра- 
гидротиопнраны [4], образующие с этилмагнийбромидом ожидаемые 
стереоизомерные 2,5-днметил-4-амнно-4-пропионилтетрагидротиопираны 
(XXI).

Н։ы С\’ н։.\ СОС3Н,

СН,֊|^> с.щмдвг, СН։_ /\

Х.Х “СН։ \5/-СНз

XXI

С помощью ТСХ установлено, что каждый стереоизомерный амино­
кетон XXI состоит из двух форм (аир), являющихся эпимерами по С- 
тетрагндротиопиранового цикла.

Экспериментальная часть
Исходный 2,2-диметил-4-цианотетрагидропиранол-4 получен по [2].
1.2,5-Триметил-4-диалкиламино-4-цианопиперидины. Смесь 0,05 мо­

ля соответствующего амина и 30 мл метанола оставлена с хлоркальцие­
вой трубкой в течение 10 суток на холоду. После удаления метанола по­
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лученные кристаллы промыты охлажденным до—5՜ петролейным эфиром. 
Выходы л константы полученных соединений приведены в табл. 1.

] ,2,5-Три метил-4-д нал килам ино-4-u наполи перидии ы
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(Cjl Ij)։^ 53.8 139-140 86—88 158 -159 69,8(1 69,90 11,40 11.28 18,55 18,81
C,IISNH 47.9 134—135 65—67 — 73.84 74,03 8,87 8.69 17.06 17,26
C.H.ON 39,0 176-177 — 93-95 65,60 65,78 9,78 9.76 17,79 17,71՛

Взаимодействие реактива Гриньяра с аминонитрилами пиперидино­
вого и тетрагидропиранового рядов. К эфирному раствору алкилмагннй- 
бромида, приготовленному из 0,14 г-ат магния и 0,14 моля алкилбромп- 
дав50 мл абс. эфира, в течение 30 мин. прибавляют эфирную՛ суспензию՝ 
0,034 моля нитрила. Реакционную массу нагревают 6 час. при кипении 
эфира и на следующий день выливают на смесь 70 г льда к 4L мл конц. 
НС1. Эфирный стой отделяют, а кислый водный кипятят 2 часа, нейтра­
лизуют и насыщают поташом, экстрагируют несколько раз эфиром. 
Эфирные вытяжки объединяют, высушивают над прокаленным сернокис­
лым магнием. После удаления эфира полученный аминокетон перегоняют 
в вакууме или перекристаллизовывают, если остается твердый остаток.

Выходы и константы полученных аминокетонов приведены в табл. 
2 и 3.

Синтез стереоизомерных 1,2,5-триметил-4-диэтиламино-4-пропио- 
нилпиперидинов (III). а) Аналогично из тех же количеств магния и этил- 
бромида получают эфирный раствор этплмагнийбромида. Взаимодей­
ствием этплмагнийбромпда с 7,6 г (0,034 моля) цнс-1,2,5-триметил-4-ди- 
этиламино-4-цианопиперидина (II) и обработкой, описанной выше, полу­
чают /{ис-кетон III.

б) Из транс-аминоцианида II и этплмагнийбромида, взятых в тех же 
количествах, получают транс-кетон III.

Характеристика синтезированных соединений приведена в табл. 2, 
Синтез стереоизомерных 2,5-диметил-4-амино-4-пропионилтетрагид- 

ротиопиранов (XXI). а) К эфирному раствору этилмагнийбромида, при­
готовленному из 2,3 г (0,092 г-ат) магния и 14,3 г (0,092 моля) броми­
стого этила в 30 мл абс. эфира, прибавляют 3,9 г (0.023 моля) транс-сте­
реоизомера 2,5-диметил-4-амиио-4-цианотетрагидротиопирана. После на­
гревания при кипении эфира в течение 6 час. и обычной обработки по­
лучают 2,9 г (53,3%) транс-стереоизомера 2,5-диметлл-4-амино-4-пропио- 
нилтетрагидротнопирана (XXI). Т. кип. 144— 146Г/13 мм, 1,5080,. 
d;° 0,9973, MRd 55,88, выч. 55,41. Найдено %: С 66,03; Н 9,58; N 7,48;
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2,2-Диметил-4-оксн(амнно)-4-кетотетрагидропнраны
Таблица 3

R R'

Вы
хо

д,
 °/0 Т. кип., 

"С/мм
Т. пл., 

°С
.,20 
"Р

Этплацетат։ 
гексан, 1 ։ 5

Иг (». Й

Т. пл.. ГС с, •/, |_н, ’'о и. •/.
дпнптро- 
фснил- 
гндра- 
зон а

пнкра га

на
йд

ен
о

вы
чи

с­
ле

но

на
йд

ен
о

вы
чи

с­
ле

но

на
йд

ен
о

вы
чи

с­
ле

но

НО С։Н։ 62,4 91-92/8 — 1,4580 0,9924 0,39 0,63 101-102 — 64,62 64.48 9,60 9.73
НО С.Н, 61,9 160-162/6 112 — — 0,49 0,74 128-129 — 71.34 71,76 7,80 7.74 —
НО С,Н։СН3 73,7 178-182/6 — 1,5340 1,1054 0,40 0,67 113-144 — 72,48 72,55 8.69 8,12 —

О(СН,)«Н С.Н, 69,0 — 66 — — 0,50 0,68 125-126 95 ֊96 72,05 71,26 8,30 8,31 4,75 4.62
О(СН։)4Н с.н, 57,1 152-158/8 — 1,4890 1,0547 0,60 0,77 134-135 166 167 66,21 65,84 9,77 9,86 5,93 5,48
С,Н։1ЧН С,Н։ 64,2 —‘ 54-55 — — 0,55 0,81 145 82-83 77,43 77,63 7,94 7.49 4.73 4,52

С,Н։СН։14Н С,Н։ 41,0 — 66 — — 0,41 0,75 132-135 90-91 77,29 77,98 7,09 7,78 4.18 1,36
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5 16,91. С։оН„Гм05. Вычислено °/0: С 65,54: Н 9,35: 1М 7,09; 5 17,45. 
R,, 0,45; 0,79 (А12О։ 11 степени активности, этилацетат—гексан,
2:3), т. пл. динитрофенилгидразона 150—151е (этанол), т. пл. пикрата 
135՜ (спирт).

б) В тех же условиях взаимодействием 5.8 г (0,034 моля) /(ис-стерео- 
изомера 2,5-дпметнл-4-амино-4-цианотет)рагидротиопИ|рана с этилмагний- 
бромидом, приготовленным из 3,4 г (0,14 г-ат) магния и 15,3 г (0,14 мо­
ля) этилбромпда в 70 мл эфира, после обычной обработки получают 
2.7 г (43,3%) цис-стереоизомера 2,5-диметил-4-амино-4-прогшонилтетра- 
гидротиоппрана (XXI). Т. кип. 122—124°/11 мм, Ру 1,5050, б-'1 0,9668, 
МИо 56,22, выч. 55,41. Найдено %՜ С 66,49; Н 9,74; И 7,21, Б 17,01. 
Вычислено %: С 65,54; Н 9,35; И 7,09; 5 17.45. Рц 0,53, R г. 0,81 
(АиОз II степени активности, этилацетат—гексан, 2:3), т. пл. динит­
рофенилгидразона 165 166° (этанол), т. пл. пикрата 141° (этанол).

1.2, 5-ՏՐԻՄԵԹԻԼ-4-ԱՄԻՆՈ-4-ՑԻԱՆՊԻՊԵՐԻԴԻՆՆնՐԻ, 
2,2_ԴԻ1րնԹ1Վ-4֊Դ1՝ԱԼԿԻ1,11Մ1’ՆՈ-4֊Ց1'ԱՆՏնՏՐԱ2ԻԴՐՈՊԻՐԱՆՆնՐԻ

ԵՎ ՏԵՏՐԱ2ԻԴՐՈԹԻՈՊԻՐԱՆԵՐԻ ՓՈԽԱՐԿՈԻՄՆԵՐԸ

>. 2. 1*Ո11(11'Ն9ԱՆ. ԱՀ Ռ. ՐԱՂԴԱՍԱՐՅԱՆ, Վ. Ն. ՄԱԴԱԿ8ԱՆ և Ս. Հ. ՎԱՐԴԱՆՅԱՆ

Հաստատված է, որ 2,2֊դիմ եթիլ-4-ցիան տետրահի դրոպիրան-4-ոլը և 
2 ,2 ֊ դի մ ե թ ի լ-4-ա մինո-4-ցիան տ ե տրահիդրոպիրանները փոխազդելով էթիլ֊, 
ֆենիլ- և տ ո լի լմա դն ե զի ումի բրոմիդների հետ գոլացնում են համապատաս­
խանաբար 4-պրոպիոնիլ-, բենզիոլ- և Աղ-մեթիլբենզիոլ ածանցյալները։ Ցիս- 
և արանս-/ ,2,5 - տր ի մ եթ ի լ-4-դի էթ իլա մին ո-4 - ցի ան պ ի պ երի դինն երը էթիլմագ- 
նեզիումի բրոմիդի հետ գոյացնում են համապատասխան երկրաչափական 
իզոմեր պրոպիոնիլ ածանցյալները։

Անալոգ ձևով ստացված են մի չարք 4-կետո-4-ամինոպիպերիդիններ և 
ցիս- ու ,5 - ղի մ ե թ ի լ-4~ սյ ր ո պ ի ոն ի լտ ե տ ր ահ ի դր ո պ ի ր ան եր։ Մասս-
և ԻԿ սպեկտրոսկոպիայի միջոցով հաստատված է ստացված միացություն­
ների կառուցվածքը։ նյութերի մաքրությունր ստուգված է նրբաշերտ քրոմա- 
տոզրաֆիայի եղանակով։

TRANSFORMATIONS OF 1.2.5-TRIMETHYL-4-AM1NO-4-CYANO- 
PIPERIDINES, 2.2-DIMETHYL-4-DIALKYLAMINO-4-CYANO-
TETRAHYDROPYRANS AND TETRAHYDROT1IIOPYRANS

H. H. TOSSOUN1AN, M. R. BAOHDASSARIAN. V, N. MADAKIAN 
and S. H. VARTANIAN

By the interaction of 1.2,5-trimethyl-4-amino-4-cyanopiperidines. 
2,2-dimethyl-4-dlalkylamino-4-cyanotetrahydropyrans and tetrahydrothio­
pyrans with Grignard reagents, the corresponding ketones of the plpe- 
ridyne, tetrahydropyran and thiopyran series were obtained. A number 
of stereoisomeric ketones were separated by chromatography.
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