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Получены пирролидиновые, морфолиновые и пиперидиновые енамины кислород-, 
•серу- н азотсодержащих шестичленных гидрированных гетероциклических 4-кетонов, 
восстановленные безводной муравьиной кислотой. Изучены коронарорасшпряющие 
свойства солей восстановленных продуктов.

Табл. 2, библ, ссылок 9.

Известно большое число биологичеаки активных соединений, содер
жащих пиперидиновые, морфолиновые, тетрагидрсхпирановые или тетра- 
гидротвопирановые кольца. Интересно было исследовать биологические 
свойства соединений, сочетающих в структуре два из указанных гетеро
циклов.

С этой целью по методу [1] получены енамины тетрагидрапиран-4- 
оиа (IV, V), 2-мет.илтетра'Гидроп1иран-4-6на (VI), 2,2-даметилтетрагидро- 
пиран-4-юна (VII, VIII), 2-метил-2-этилтетрапидропиран-4-она (IX, X), 
тетрагидротиоП'Иран-4-она (XI), 2,2-диметилтетрагидротиопиран-4-она 
(XII), 1-(метил пиперидона-4 (XIII, XIV) [2], 1,2-диметиллиперидояа-4 
(XV) и 1,2,5-триметилпиперидона-4 (XVI, XVII).

В ИК спектрах полученных соединений видна интенсивная полоса 
поглощения в области 1680—1660 см~', характерная для двойной связи 
в енаминовых системах [3]. В спектрах ПМР (в СГ>.С13) в области погло
щения олефиновых протонов (4—4,8 м. д.) наблюдаются триплетный и 
•синглетный сигналы, относящиеся соответственно к А и В изомерам.

В обоих случаях компоненты сигналов слабо расщеплены или уши
рены за счет дальнего спип-спинового взаимодействия с протонами 3 
(в изомере А) или 5-положений (в изомере В). Процентное содержа

ние форм А и В было приближенно оценено по интегральным интенсив
ностям сигналов олефиновых протонов двух изомеров. Расчеты показа
ли, что в смеси енаминов во всех случаях преобладают изомеры А с 
двойной связью в 4,5<1-положении (65—80%), как и в случае енаминов 
2- и З-замещенных, а также 3,3-диза.мещенных циклогексанонов [4].
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Следует отметить, что пирролидиновые енамины почти во всех слу
чаях получаются без применения .катализатора, гори температуре кипения 
бензола и небольшой продолжительности реакции. При получении мор
фолиновых и пиперидиновых енаминов требуется наличие катализато
ра—n-толуолсульфокислоты (ПТСК) и более высокая температура (в 
толуоле). Выходы морфолиновых енаминов выше пиперидиновых.

Полученные енамины неустойчивы, гидролизуются даже влагой воз
духа, в связи с чем получение их солей для испытания биологической ак
тивности затруднено. Поэтому они были восстановлены и исследована 
активность их солей.

Для выбора оптимальной методики восстановления пирролидиновый 
енамин 2,2-диметилтетрагвдропиран-4-она (I) [5] восстановлен тремя 
известными методами [6—8].

При восстановлении ацетата енамина боргидридом натрия [7] был 
получен насыщенный амин с выходам 50,1%, а перхлората алюмогид- 
ридом лития [6]—58,6%. Восстановление 98% муравьиной кислотой [8] 
протекало медленно, выход низкий. Напротив, при применении безвод
ной муравьиной кислоты наблюдалась .бурная реакция, выход 80,4%. 
На основании полученных данных восстановление всех енаминов осу
ществлялось безводной муравьиной кислотой.

В лаборатории фармакологии коронарной недостаточности ИТОХ 
АН Арм.ССР исследована корюнарорасширяющая активность восстанов
ленных продуктов по методу Моравитца и Цана [9]. Исследования по
казали, что гидрохлориды XIX и XXII обладают слабым коронарорас- 
ширяющим свойством, а гидрохлориды 2,2-диметил-4-(Ы-морфолил)- и 
2-метил-2-этил-4-(N-морфолил) тетрагидропиранов в дозах 0,1,1 и 3 мг/кг 
веса животного заметно уменьшают отток крови из коронарного синуса..

Экспериментальная часть

ИК спектры сняты на приборе UR-20 в тонком слое. Спектры ПМР 
получены на приборе «Varian» 60 МГц и CDiClg в присутствии ТМС. Чи
стота и индивидуальность проведены методом ГЖХ (стеклянная колон
ка 1=2 м, tk—130", 5% силикона ХЕ-60 на хроматоне N-AW, силанизи- 
рованном ГМД-С, на хроматографе «Хром-4») и ТСХ (проведена на оки
си алюминия II степени активности по Брокману, подвижная фаза эфир- 
петрол, эфир-ацетон, 10 : 6 : 1).

Енамины IV—XV//получены по методу Герра и Хейли [1]. Констан
ты приведены в табл. 1.

Восстановление пирролидинового енамина 
2,2-диметилтетрагидропиран-4-она

а) Восстановление перхлората енамина алюмогидридом лития. 
Эфирный раствор хлорной кислоты, полученный растворением 70% хлор
ной кислоты в эфире и дальнейшим высушиванием уксусным ангидри
дом, по каплям добавляют к перемешиваемому эфирному раствору ена
мина I [5] до кислой среды. Выпавшие кристаллы перхлората енамина 
фильтруют и перекристаллизовывают из абс. этанола. Т. пл. 180°. Най
дено %: N 4,82. ChHjoCINOb. Вычислено %: N 4,97.
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Таблица Г
IV—XVII

R’

R7 R' в

Брутто- 
формула

чс-с. 
с.«՜1

Найдено, % Вычислено, %

Вы
хо

д.
 % ®с—сн ■ 

м. д.

С Н И 5 С Н И Б А (%) В(%)

С,Н,;,МО 1650 70,40 9,80 9,46 — 70,55 9,87 9,13 — 82 4,00 т —

С,НИКО։ 1655 63,34 8,51 8,11 — 63,88 8,93 8,28 — 68 4,10 т —

С10Н։,КО 1658 71,36 10,55 8,04 — 71,81 10,24 8,37 — 77 4,36 т 
(63)

4.28 д.
(37)

CnHj.NO, 1660 67,14 9,40 7,27 — 67,01 9,60 7,14 — 71 4,62 г 
(75)

4,57 с
(25)

с»н։1ыо 1680 73,71 10,26 7,60 — 73,85 10,77 7,18 — 71 4,48 т 
(70)

4,37 с 
(30)

син,։но, 1660 68,53 10,37 6,83 — 68,21 16,01 6,62 — 45 4,47 г 
(60)

4,30 с 
(40)

с1,н„мо 1665 74,83 11,36 6,52 74,59 11,06 >6,69 — 44 4,42 т 
(62)

4,28 с 
(38)

С.НпМБ 1663 63,76 9,01 7,77 18,82 63,85 8,93 8,21 18,93 52 4,27 т —

с„н։,моз 1657 61,06 8,47 6,38 15,36 61,93 8,97 6,57 15,03 51 4,47 т 
(72)

4,53 с
(28)

С։оН18М,0 1670 65,52 9,48 15,37 — 65,89 9,87 15,36 — 74 4,60 т —

CnH.cN, 1655 73,61 11,40 15,78 — 73,28 11,18 15,53 — 69 4,53 т —

СцН,0Н, 1655 73,45 11,12 15,02 — 73,28 11,18 15,53 — 70 4,20 т 
(60)

4,00 д. 
(40)

С։։Н„Ы,0 1667 58,77 10,80 12,90 — 68,57 10,48 13,33 — 52
(30)

4.27 д 
(70)

С1։Н,4М, 1668 75,10 11,20 13,81 74,94 11,61 13,45 — 56
(25)

4,22 д 
(75)
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Таблица 2

*** Т. пл. 69—70° (из гептана).

Т. пл., °С 
гидрохлорид 

пикрат

Найдено. % Вычислено, ?0

Вы
хо

д.
 %

Кг
С Н X' 5 С Н X 5

170-171*
139

69,65 10,80 9,54 — 70,09 10,45 9,08 — 65 0,61**

219 -220 
166-167

63.13 10,00 7,83 — 63,12 10,01 8,18 — 92 0.71**

*

168-169
70,63 10,93 8,47 — 70,95 11,31 8,27 — 73 0,66м

159-162
189

66,49 10,11 7,58 — 66,41 9,70 7,09 — 52 0,54

226 72.53 11,36 7,66 — 73,04 11,75 7,08 — 54 0,73

182-183
160

67,46 11,30 6,86 — 67,56 10,87 6,56 — 41 0,53

— 73,88 11,92 6,62 — 73,58 11,39 6,67 — 55 0,69

238, 66,67 10,70 7,05 15,59 66;27 10,62 - 7,03 16,08 75 0,70

220-221 61,68 9,90 6,83 14.46 61,35 9,83 6,51 14,90 58 0,72

320* 64,75 10,90 15,17 —- 65,17 10,93 15,20 — 69 0,56**

265*
260

72,50 12,20 15,60 — 72,47 12,16 15,37 — 70 0,58м

231*
72,68 12,34 15,05 — 72,47 12,16 15,37 — 82 0.72

— 73,57 12,69 14,03 — 73,10 12,32 14,28 — 88 0,60

260*
240

74,50 12,50 13,35 — 74,22 12,46 13,31 — 62 0,67
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К суспензии 3,1 г (0,08 моля) АГЛ в 300 л։л абс. эфира при перемс 
шивавпи добавляют 11,3 г (0,04 моля) перхлората енамина и кипятят 
4 ч. После охлаждения реакционную массу обрабатывают водой, 10 мл 
40% раствора NaOH, отделяют эфирный слой, остаток промывают эфи
ром. Объединенные эфирные экстракты сушат MgSO< и после удаления 
эфира остаток перегоняют в вакууме. Получают 4,2 г (58%) 2,2-диметнл- 
-4-(№пирролидинил)тетрагидропи1рана с т. кип. 109 112°/12 мм, п™ 
1,4760, d*° 0,9505. Найдено %: С 72,83; Н 11,62; N 7,47. C։iH։։iNO. Вы
числено %: С 72,08; Н 11,54; N 7,64. Т. пл. пикрата 173—174°.

б) Восстановление боргидридом натрия. К (раствору 6,5 г (0,036 мо
ля) енамина в 100 мл сухого ТГФ в атмосфере азота добавляют 3,8 г 
(0,1 моля) БГН и при перемешивании в течение 20 мин добавляют 20 мл 
ледяной уксусном кислоты в 30 мл сухого ТГФ. Смесь кипятят 1 ч, уда
ляют около 100 мл ТГФ при слабом вакууме, охлаждают, нейтрализуют 
20% раствором NaOH, экстрагируют эфирам. Эфирный экстракт про
мывают насыщенным раствором N'aCl, сушат MgSO< и после удаления 
эфира остаток перегоняют в вакууме. Получают 3,3 г (50%) продукта с 
т. кип. 109—110712 леи, ng1 1,4750, т. пл. пикрата 173—176°.

в) Восстановление безводной муравьиной кислотой. К 12,7 г (0,07 мо
ля) енамина в течение 5 мин добавляют 6,3 г (0,14 моля) безводной 
муравьиной кислоты. После бурной реакции температуру реакционной 
массы поднимают до 95—100° и нагревают при этой температуре 2 ч, 
после чего охлаждают, добавляют 12 мл 18% соляной кислоты и нагре
вают 1 ч при 95—'100°, охлаждают, экстрагируют 2 раза эфирам. Вод
ный раствор подщелачивают 50% растворам NaOH, экстрагируют эфи
рам, экстракт высушивают MgSO4. После удаления эфира остаток пере
гоняют в вакууме. Получают 10,3 г (80%) продукта с т. кип. 109—111°/ 
/12 мм, п“ 1,4750, т. пл. пикрата 174—175° (этанол); т. пл. гидрохлори
да 220-239°, Rf 0,57. Смешанные пробы пикратов, полученных тремя вы
шеописанными способами, не дают депрессии точки плавления. Муравьи
ной кислотой по методу (В) восстановлены енамины, приведенные в 
табл. 1, а также ранее синтезированные пирролидиновые енамины 2,2- 

диметилтетрагидротиопиран-4-она (II), 1,2,5-триметилпиперидона-4 (III) 
[5]. Константы восстановленных продуктов приведены в табл. 2.

Բ՛ԹՎԱԾԻՆ, ԱԶՈՏ ԵՎ ԾԾՈՒՄԲ ՊԱՐՈՒՆԱԿՈՎ ՎԵՑԱՆԴԱՄԱՆԻ ՀԻԴՐՎԱԾ 
ՀԵՏԵՐՈՑԻԿԼԻԿ 4-ԿԵՏՈՆՆԵՐԻ ԵՆԱՄԻՆՆԵՐԻ ՍՏԱՑՈՒՄՆ ՈՒ ՎԵՐԱԿԱՆԳՆՈՒՄԸ

Ա. Լ. ՎԱՐԴԱՆՅԱՆ և է. Ա. Ս(ՐԳԱՐՅԱՆ

Ստացված են տեղակայված տետրահիգրոպիրան-4֊ոնի, տետրահիդրոթիո- 
պիրան֊4֊ոնի և 4-պիպերիդոնի մի շարք պիրոլիդինային, մորֆոլինային և պի֊ 
պերիդինային ենամիններ, որոնք վերականգնված են անջուր մրջնաթթվովդ 
Ստուգված են նրանց աղերի կենսաբանական հատկությունները։
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PREPARATION AND REDUCTION OF ENAMINES OF 
SIX-MEMBERED HYDROGENATED HETEROCYCLIC 4-KETONES 

CONTAINING OXYGEN, NITROGEN AND SULPHUR

S. A. VARTANIAN and E. A. ABGARIAN

Several pyrrolldlnic, morphollnic and plperidinic enamines of sub
stituted tetrahydropyran-4-one, tetrahydrothiopyran-4-one and 4-piperi- 
done have been prepared and subsequently reduced with anhydrous 
formic acid.

The biological properties of the salts of the obtained compounds 
have been tested.
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РАЗДЕЛЕНИЕ НИЗКОМОЛЕКУЛЯРНЫХ ХЛОРОРГАНИЧЕСКИХ 
СОЕДИНЕНИИ ОТ ПОЛИМЕРНЫХ ВЕЩЕСТВ В ОТХОДАХ 

ПРОИЗВОДСТВА ХЛОРОПРЕНА ИЗ БУТАДИЕНА
С ИСПОЛЬЗОВАНИЕМ ЖИДКИХ МЕМБРАН

Г. С. ГРИГОРЯН, Э. М. АСАТРЯН, А. Ц. МАЛХАСЯН и
Г. Т. МАРТИРОСЯН

Научно-производственное объединение «Наирит», Ереван

Поступило 2 VI 1983

Показана возможность разделения низкомолекулярных хлорорганических соедине
ний от полимерных веществ в отходах производства хлоропрена из бутадиена с исполь
зованием жидких мембран. Варьированием условий эксперимента найдены оптималь
ные условия разделения. Установлено, что экстрагированные вещества легко и коли
чественно отделяются из растворителей перегонкой, а последние после регенерации 
практически не теряют эффективности при повторном использовании.

Табл. 3, библ, ссылок 3.

Армянский химический журнал, XXXVII,
323


	0041.jpg
	0042.jpg
	0043.jpg
	0044.jpg
	0045.jpg
	0046.jpg
	0047.jpg
	0048.jpg

