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С-алкилнрованием пирролидинового енамина 2,2-днметилтетрагидропиран-4-оиа 
эфирами бромуксусной кислоты получены эфиры 2,2-днметил-5-карбоксиметнлтетрагид- 
роппраи-4-она. Получены также некоторые Р-диалкнламиноэтиловые и у-диалкиламино- 
лропиловые эфиры этой кислоты.

Табл. 1, библ, ссылок 1.

С целью синтеза новых физиологически активных соединений из ря­
да замещенных тетрагидропиран-4-онов С-алкилированием пирролидино­
вого енамина 2,2-диметилтетрагидрапиран-4-она (I) [1] метиловым и 
этиловым эфирами бромуксусной кислоты получены соответственно 2,2- 
диметил-5-.карбметокси- (II) и 2,2-диметил-5-карбэтоксиметилтетрагид- 
ропиран-4-оны (III), омыление которых дает соответствующую кисло­
ту (IV). Последняя реагирует с у-диалкиламинопропилхлоридами и дает 
аминоэфиры V—X. .

I. ВгСН,СООЯ

2. гидролиз

и. К=СН3; III. К=С3Н3

V. Х=М(СН3)։; VI. Х=М(С3Н5)։;

VIII. IX.

VII. Х = 1Ч(С4Н,)։;

Действием хлористого тионила на кислоту IV получен ожидаемый хло- 
рангидрид (XI), который ввиду осмоления во время перегонки вводили
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в реакцию с ₽-диалкиламииоэтанолами без перегонки и получили р-диал- 
киламиноэтиловые эфиры (XII, XIII).

н,с>Л=°
^^J-CHjCOOCHjCHjNR,

XII. R=CH։; XIII. R=C։HS

Испытание на физиологическую активность полученных солей амино- 
эфиров проводилось в лаборатории коронарного кровообращения ИТОХ 
АН Арм. ССР под руководством Алексаняна. Опыты показали, что соли 
аминоэфиров V, VIII при внутривенном введении в дозах 1—3 мг/кг при­
водят к увеличению объемной скорости коронарного кровотока на 20— 
30% в течение двух и более часов. Соединения VII и X обладают крат­
ковременным гипотензивным свойством. Почти все соли аминоэфиров 
обладают слабым анальгетическим свойством.

Экспериментальная часть

Чисгота и индивидуальность полученных соединений проверена ме­
тодом ГЖХ. Стеклянная колонка, 1=2,4 м, жидкая фаза—силикон ХЕ - 
60 на силикагеле, газ-носитель (азот) Р=0,5 атм, tK 110°.

2,2-Диметил-5-карбметоксиметилтетрагидропиран-4-он (II). К смеси 
60 г (0,33 моля) I и 80 мл сухого метанола при перемешивании в тече­
ние 10 мин. добавляют 52 г (0,34 моля) метилового эфира бромуксусной 
кислоты. Нагревают реакционную омесь до 65° и продолжают переме­
шивание при этой температуре 4 часа. Добавляют 40 мл воды и продол­
жают перемешивание при 65—70° еще 2 часа. После удаления основной 
части метанола (70 мл) добавляют 30 мл воды и подкисляют соляной 
кислотой. Реакционную смесь экстрагируют эфиром, эфирный экстракт 
промывают водой и сушат над сернокислым магнием. После отгонки эфи­
ра остаток перегоняют в вакууме. Получают 36,1 г (66,2%) 2,2-диме- 
тил-5-карбметоксиметилтетрагидрониран-4-она с т. кип. НО—112°/3,5мм, 
п'(° 1,4618, d» 1,1416, MR D 48,20, выч. 49,49. Найдено %: С 61,46; 
Н 7,92. СщНиО,։. Вычислено %: С 60; Н 8,0.

2,2-Диметил-5-карбэтоксиметилтетрагидропиран-4-он (III). Анало­
гично вышеописанному из 54,3 г (0,3 моля) I, 75 мл абс. метанола И 
52,3 г (0,33 моля) этилового эфира бромуксусной кислоты получают 
40,8 г (63,5%) 2,2-диметил-5-карбэтоксиметилтетрагидропиран-4-она с 
т. кип. 96—98°/2,5 мм, п“ 1,4542, d*1 1,075, MRD 54,10, выч. 54,11. Най­
дено %: С 61,87; Н 7,54. С1։Н18О4. Вычислено %: С 61,21; Н 8,41.

2,2-Диметил-5-карбоксиметилтетрагидропиран-4-он (IV). К 10,5 г 
(0,19 моля) едкого кали в 50 мл 90% метанола при перемешивании до՝- 
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бавляют 25,5 г (0,123 моля) II. Смесь нагревают 1 час при 60° и остав­
ляют при комнатной температуре на ночь. После удаления метанола в 
вакууме к остатку добавляют 15 мл воды, экстрагируют эфиром, вод­
ный экстракт подкисляют соляной кислотой, экстрагируют эфиром (7—8 
раз по 30 мл). Эфирный экстракт сушат над серпокислым магнием. После 
отгонки эфира остаток перегоняют в вакууме. Получают 18 г (76%) 
кислоты IVс т. кип. 153—155°/3 мм, т. пл. 124—125°. Найдено %: С58.42; 
Н 8,05. С։НнО4. Вычислено %: С 58,06; Н 7,53.

у-Диалкиламинопропиловые эфиры 2,2-диметил-5-карбоксиметил- 
тетрагидропиран-4-она (V—X). Смесь 9,2 г (0,05 моля) IV, 100 мл 
сухого ацетона, 0,06 моля ■у-диалкиламинопропилхлорида и 18гхорошо 
растертого безводного поташа перемешивают при 52—53° 25 час., затем 
отфильтровывают, твердую массу промывают сухим ацетоном. После от­
гонки ацетона остаток перегоняют в вакууме. Константы полученных 
амцноэфиров приведены в таблице.

7֊ Аминопропиловые эфиры 2,2-диметпл-5-карбоксимет11.1тетрап1дро- 
пиран-4-она (V—X)

Таблица

«)
£
5 а
<33

X

Вы
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д,
 °/։ Т. кип., 

°С/мм а*0
И. 7о Т. пл., "С

на
йд

ен
о

вы
чи

с­
ле

но оксалат нодме- 
тнлат

V М(СН3), 69 171-172/6 1,4650 1,030 5,43 5,16 • 104 126-127
VI Ы(С,Н,)։ 72 155/2 1,4645 0,966 5,08 4,60 81-83 —

VII М(С4Н,)։ 68 208-210/3 1,4640 0,980 4,42 3,97 116-118 —

VIII с 65 169/2 1,4790 1,066 5,29 4,70 106 . —

IX о 57 178-180/2,5 1,4805 1,057 4.88 4,50 108-110 —

X 42 190-191/2 1,4838 1,097 4,82 4,47 119-120 —

Хлорангидрид 2,2-диметил-5-карбоксиметилтетрагидропиран-4-она 
(XI). К смеси 18,6 г (0,1 моля) IV и 50 мл сухого бензола в течение 10 
мин. добавляют 24 г (0,2 моля) хлористого тионила, после чего реак­
ционную омесь нагревают 4 часа при 80°. После удаления бензола и 
остатка хлористого тионила в небольшом вакууме добавляют еще 30 мл 
сухого бензола и отгоняют. При попытке перегнать остаток отщепляется 
хлористый водород и продукт осмоляется. Поэтому хлорангидрид ис­
пользуют в сыром виде.

Диметиламиноэтиловый эфир 2,2-диметил-5-карбоксиметилтетра- 
гидропиран-4-она (XII). Смесь 8,3 г («0,47 моля неперегланного хло- 
рангидрида (XI), 25 мл сухого бензола и 8,9. г (0,1 моля) р-диметил- 
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аминоэтанола перемешивают при 70° 5 час. После охлаждения филь­
труют, удаляют бензол от фильтрата в небольшом вакууме и перегоняют 
остаток. Получают 5 г (47,7%) XII с т. кип. 143—145°/2,5 лен, 
1,4700, df 1,045, MRa 68,71, выч. 67,30. Найдено %: N 5,67. 
CJ3II23ON. Вычислено %: N 5,45.

fi-Диэтиламиноэтиловый эфир 2,2-диметил-5-карбоксиметилтетра- 
гидропиран-4-она (XIII). Аналогично вышеописанному из 8,3 г («0,047 
моля) иеперегнанного хлорангидрида (XI) и 11,7г (0,1 моля) 0-диэтил- 
аминоэтанола получают 5,2 г (45,2%) XIII с т. кип. 150—15Г/2 л։.и^ 
n'f; 1,4690, dj° 1,039, MRa 76,39, выч. 76,52. Найдено %: N 5,35. 
C15H27O4N. Вычислено %: N 4,9.

2,2-ԴԻՄԵԹԻ1.-5-1ւԱՐՈ0ՔՍԻՄԵԹԻԼՏԵՏՐԱՀԻԴՐՈՊԻՐԱՆ-4-ՈՆԻ 
ՍՏԱՑՈՒՄՆ ՈՒ ՄԻ ՔԱՆԻ ՓՈԽԱՐԿՈԻՄՆԵՐԸ

U. i. ՎԱՐԴԱՆՅԱՆ, է. Ա. ԱՐԴԱՐՑԱՆ ՆՎ ft. Վ. 2ՈՎ2ԱՆՆԻՍՅԱՆ

2,2-Դիմ եթիլտետրահիդրոպիրան-4-ոնի պիրոլիդինա յին ենամինը բրոմ-՛ 
րացախաթթ։Լի մեթիլային և էթիլային էսթերներով ալկիլացնելով ստացված 
են 2,2-դիմ եթիլ-Տ-կարբօքսիմ  եթիլտետրահիդրոպիրան-4֊ոնի համապատաս­
խան էսթերն երբ, որոնց հի դր ո լիզի g ստացված է համապատասխան թթուն։

Ստացված են նաև այդ թթվի ֆ-դիալկիլամինաէթիլ և y-դիալկիլամի- 
նապրոպիլ էս թերն երբ և ուսումնասիրված են նրանց աղերի անոթալայնիչ 
հատկությունները։

SYNTHESIS AND SOME TRANSFORMATIONS OF 
. 2.2-D1METHYL-5-CARBOXYMETHYLTETRAHYDROPYRAN-4-ONE

S. H. VARTANIAN, E. A. ABGARIAN and Z. V. HOVHANNESSIAN

The corresponding esters of 2,2-dimethyl-5-carboxymethyltetrahydro- 
pyranone-4 have been obtained by the alkylation of the pyrrolldlnfc 
enamine of 2,2-dimethyltetrahydropyranone-4 with methyl and ethyl bro­
moacetates. These were then converted into the corresponding acid by 
hydrolysis. Furthermore, its p-dlalkylaminoethyl and 'f-dlalkylaminopropyl 
esters have been synthesised.
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