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6-АМИНО-I-АРИЛ-ПИРИДА3ИНОНЫ-4

И их ПРОИ3ВОДНЫЕ

Ф. с. Бабичев, ю. М. Воловенко, л. М. Перешивана

Известно, что производные аминопиридазинонов-3 проявляют высокую

биологическую активность и применяются как гербициды [1]. В рабо

те [2] был изучен синтез аминопиридазинонов взаимодействием фенил

ацетонигрила со сложными эфирами арилгидразонов а-кетокарбоновых

кислот (11). В настоящей работе эта реакция распространена на раз

личные арилацетонитрилы (1), исследованы свойства образующихся

соедпиеиий.

Подобно фенилацетонитрилу реакции других арилацетонитрилов 1
с различными алкиловыми эфирами арилгидразонов а-кетокарбоновых

кислот в присутствии трет-бутилата натрия приводят к 6-амино-пирида

зинонам-4 (111) (Rз=СN; СНз) (табл. 1, 2). Вероятный механизм этой

реакции рассмотрен в работе [2].

1
Введение в бензольное ядро фенилацетонитрилов различных замес

тителей (алкильные, алкоксильные группы, атомы галогенов), а также

замена бензольного ядра на нафталиновое (R1= с-нафтил}, не влияет

на прохождение реакции ацилирования ацетонитрилов 1 и последую

щую циклиаацию с образованием пиридазинонового цикла. ИК-спектры

соединений III характеризуются наличием полос поглощения первичной

аминогруппы в области 3450-3300 смт"; полосы поглощения сопря

женной кетогруппы в области 1630-1620 см-1 . Сигнал протонов амино

группы наблюдается в виде уширенного двухпротонного синглета в

области 4,2-6,2 М. Д.

При ацилировании амино-пиридазинонов 111 (Rз=СН з) уксусным

ангидридом были выделены соответствующие ацетилпроизводные IV
(табл.3).

Соединения 111 (Rз=СН з) способны растворяться в кислой среде.

Введение электроноакцепторной uианогруппы в третье положение пири

дазинонового цикла 111 (Rз=СN) понижает основность аминогруппы,

что препятствует их растворению в кислотах. При диазотировании б-ами

но-З-метил-пиридазинонов (111, Rз=СН з) нитритом натрия в уксусной

кислоте они легко превращаются в соединения V (табл. 4). В ИК-спек-
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Таблица 1
6-Амино-1-арил-3-циано-пиридазиноны-4 (111, Rз = CN)

I I e'lO-4,
тпл- ос (растворитель I Брутто-формула Найдено, % Вычис- Выход , л.макс .

моль-lхR. R2 для перекристаллизации) лено, % % нм
хсм- l·л

'<
СВН5 В-нафтил 263 (бутанол) C21H14N4O N 16,2 16,5 95 218 5,8?'

";J 245 4,3>
:5 2, 3, 4-(ОСНЗ)З-СВН2 4-СНЗ-СВН4 212 (нонан) C21H20N404 N 14,7 14,3 78 205 4,6
n 241 3,1
т,

3-С1-СвН.! 4-СНЗ-СВН.1 263 (этанол) СJ8НlзСIN40 С1 10,4 10,5 83 215 2,6:s:
:s1 242 3,3
>< СВН5 4-0С4Н5-СВН 4 236 (этанол) C19H16N402 N 16,3 16,3 82 204 2,3
:s: 365 2,5
э: 2-С1-СВН4 4-СНЗ-СВН4 258 (эта нол) С18НlзС1N40 N 16,3 16,6 62 206 4,1:s:
.r: С1 10,6 10,5 240 3,8
t;j 2, 4-(СНзkСвНз 4-СНЗ-СВН4 202 (ч-иропанол) C2oH18N40 N 17,0 17,0 30 206 4,2()
т, 243 4,0:s:
:s1 345

~
С'Н5 3-ВГ-СВН4 263 (н-бутанол) C17HllBrN4O N 15,5 15,3 60 203 4,9

'< Вг 21,9 21,8 245 4,6
-о С'Н5 2-СНЗ-СВН4 244 (этанол) C1sH14N4O N 18,8 18,5 86 205 2,4
::r: 245 3,1>-
~ 4-ВГ-С ВН4 4-СНЗ-СВН4 158 (этанол) C18H14BrN4O N 14,4 14,7 84 242 3,!

::о
Вг 20 6 21,0

~

:-t
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::о:

::;



~
5,7
1,4
2,3
1,8
2,5

3,1
3,2
1,8
4,4
3,3
2,7
1,9
2,6
1,9
2,7

4,4
2,5
1,2
2,9
1,5
2,2
2,2

RI R2
ТПЛ' ос (растворитель

Брутто-форму..'Iа
Вычис- Выход, "-макс'

8·10-4,

для перекристаллнэации)
Найдено, % лево, % % моль- 1 Х

им
хсм-l.л

- -
«-нафтил C6Hs 209 (ксилол) ~lН17NзО N 13,1 12,8 99 220

281
4-0СНЗ-СвН4 CeI-ls 198 (н-иэопропил) С18Н17NЗО2 N 13,8 13,7 89 21.'3

246
э-сьсн, С6НО 310 (втанол) СI1Н14СINзО N 13,7 13,5 88 209

CI 11,4 11,4
C6Hs CeHs 274 (изопропанол) С17НlsNзО N 15,0 15,2 6.'3 211
4-8r-C6H4 C6Hs 263 (ксилол) С11Н14ВrNзО N 11,7 11 ,8 84 201

Br 22,4 22,4 250
2, 3, 4-(ОСНЗ)З-С6Н2 С8Н5 58 (нонан) С2ОН21NЗО4 N 11,6 11,4 68 206
се-нафтил 4-СНз-СвН.а 108 (гептан) С22Н19NзО N 12,0 12,3 79 221
С6Н5 4-СНЗ-С6Н4 235 (толуол) С18Н17NзО N 14,4 14,5 93 208

245
4-ОСНЗ-С6Н4 4-СНЗ-С6Н4 219 (КСИЛОЛ) С19Н19NЗО2 N 13,2 13,1 72 214

246
з-о-с,н, 4-СНЗ-С6Н4 241 (бензол) С18гI1fiC1 Nза N 12,8 12,9 72 210

СI 11,0 10,9
«-нафтил 4..N02-СSН4 235 (н..бутапол) С21Н16N40з N 11,5 11 ,3 91 220
CGHs 3-СНЗ-С6Н4 238 (бензол) C18H17BrN:JO N 14,6 14,4 98 215

280
СвНЪ 4-ВГ-СвН4 266 (пропанол) СI1Н14ВгNзО Вг 22,3 22,4 91 201

300
з-сьс.н, 4-Br-C6H;! 21О (бензол) С17НlзВгСINзО N 10,9 10,8 65 208

300

Таблица 2
6-Амино-l-арил-З-метил-пиридаэиноны-4 (111, Rз :. = СНз)
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трах пиридазинонов V отсутствует полоса поглощения, соответствующая

аминогруппе в области 3450-3300 см:".

О О он о

R~СНз NO- R1:((СНз _R,~ J ~СНJ_RIXrснз
1 I r ~ I I ~ ~~ ~H I

Н N N"N н+ НО N,N iJh N"N o~ N'N
2 I I \ I

R2 R2 R2 _ Rt

Уа ~б ~6

Структура продуктов этой реакции может быть выражена несколь

кими таутомерными формами (Va, Vб, Ув). Однако они существуют

только в виде кето-енолов (Уа, Vб). Такой вывод сделан на основании

данных работы [2].

Таблица 3
6-Ацетил-амино-3-меТИJl-пиридазиноны-4 (IV)

С6Н5 302 (ДИГЛИМ) С19Н16СINзО2 11,8 11,9 93
СвНБ 276 (диглим) С20Н17NзОз 12,4 12,1 86

3,5
3,1
1,8
3,8
1,5
3,6
1,8
3,9
2,2
3,9
1,6
3,8
1,6

205
205
290
222
290
201
248
205
290
222
290
208
294

11,8 11,4 95

11,712,1 80

12,812,6 98

11,110,9 89

10,0 9,9 87

СвН6 360 (диглим) С2ЗН19Nз02

4-СНа-СвН4 195 (ксилол) С21Н21NзОз

4-СНЗСвН4 206 (дигдим) С20Н19Nз02

4-СНЗ-С6Н4 360 (этанол) С24Н21Nз02«-иафтвл

4-0СНЗ-СUН4

С6Н5

Таблица 4
t-Арил-6-ГИДРJкси-З·метил-пиридазиноны-4 (у)

4-0СНЗ-СвН4
се-нафтил

4-ВГ-С6Н4
4-0СНЗ-С6Н4
СвНБ
СвНь
сс-нафтил

а-сьс.н,

э-сьс.н,

С6Н5
СвНБ
С6НБ
4-СНЗ-С 6Н4
4-СНз-С6Н,

4-ВГ-СвН4
4-СНЗ-С6Н4
саиs

4-Вг-С оН5

235 (нитрометан) C17H16N 20з

167 (изооктан) С21Нl.,N20з
138 (иэооктан) С17НlзВгN202
208 (этанол) C19H18N20з

203 (ксвлол) ClsH16N202
201 (НИТРО:\1етан) С17НlзВгN202
115 (изооткан) C22Hl~N202
301 (этанол) С17НlзСlN202

198(нитрометан) C17HY2BrC1N202

9 , 3 9, i 56 207 3 ,2
8,7 8,5 93 220 3,6
7 ,9 7 ,8 80 206 2,6
8 ,9 8, 7 88 204 3, 7
9,8 9,6 90 204 2,8
7 .9 7 ,8 80 202 3,9
8 ,4 8,2 91 220 3, 1
9,1 8,9 95 204 2,8

11,3* 11,3
7 ,3 7,4 71 201 1,2

238 1,2
320 3,4

*Cl

Соединения 111 (Rз=СN), содержащие в третьем положении циа

нсгруппу, при нагревании с растворами щелочей переходят в соот

ветствующие кислоты. Устойчивость выделенных кислот несколько не

ожиданна, поскольку известно, что карбоксильная группа, находящая

ся рядом с электроноакцепторным заместителем, легко элиминируется,
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особенно в присутствии минеральных кислот. Соединения УI можно

рассматривать как Р-кетокислоты, которые легко разлагаются, особен

но в среде минеральной кислоты [3]. Однако нагревание 6-амино-З

циано-пиридазинонов-4 (111, Rз=СN) в присутствии минеральной кис

лоты ПрИВОДИТ К образованию тех же продуктов VI, что и в случае

нагревания пиридазинонов-4 (111, Rз=СN) со щелочью (табл. 5).

о

C6H5~./C02H
H2N~N:N

I
_Rz
'у1

В l/IК-спектрах этих соединений наблюдаются полосы поглощения

в области 3300 см", соответствующие аминогруппе, в области 1620 и

1720 см-! - кето- и карбоксильной группам. Полоса в области

2200 см-1, соответствующая цианогруппе, отсутствует (в отличие от

исходных соединений).

Таблица 5
6-Амино-3-карбокси-S-фенил-пиридаЭИнонЫ-4 (VI. R1 = СвНЪ)

Вы-
Вы- е·l0-4,

Ra
ТПJl ,

БРУ'ГТО-фоРМУЛ8
Найдено, чис- Амакс • моnь- 1 Х

ос % лено,
ход,

Им
% % хсм-l.л

э-сьс.н, 265* С17Н12СINзОз N 12.:З 12.3 85 225 2.0
Сl 10,4 10.4

4-СНЗ-СвН4 259** С18НlъNзОз N 12,9 13,1 99 211 2,3
238 0.2

4-Br-C6H4 274* С17Н12ВгNзОз N 11,0 10,9 86 205 2,5
в- 21,0 20,7 245 2,0

З-ВГ-СвН4 270* СI1Н12ВгNзОз N 10,9 10,9 71 205 2,4
в- 20,8 20,7 226 2,3

При м е ч а н и е. Все приведенные вещества при плавлении разлагаются; * перекрисгал-

nизовано из нитрометана; ** из этанола.

11I\-спектры рассматриваемых соединений в таблетках KBr полу

чены на спектрофотометре UR-20. Спектры пмр получены на приборе

ZKR-60, а УФ-спектры на приборе «5pecord UV-VI5».
б-А.мuно-J-арuл-3-.метuл-nuрuдазuноны-4. Смесь 0,05 М арнлацетонитрила 1,

0.055 М соответствующего эфира арилгидраэопа пировиноградной кислоты 11 и

0,15 М трет-бутилата натрия в 50 мл пиридина кипятили 2,5 ч. Удаляли пиридин в

вакууме при нагревании, а остаток переносили в 450 мл воды. Затем к охлажденной

смеси добавляли при перемешивании 20 мл 50 О/О -ного раствора уксусной кислоты.

После кратковременного отстаивания отфильтровывали выпавший осадок, тщательно

промывали холодной водой снебольшим количеством спирта.

6-А.мuн..о-l-арuл-3-цuано-nuрuдазuноны-4. Получены из соответствующего арилаце

тонигрила и этилового эфира арилгидразона цианглиоксалевой кислоты по методике.

аналогичной методике получения 6-аМИJ-lо-l-аРИ"ТJ~3-метил-пиридаЗИIIонов-4.

б-Ацетuл-а},1.uно-З-.метuл-nuрuдазuноны-4. Раствор 0,002 М 6-амино-пирпдазинона-4

в 1 мл уксусного ангидрида кипятили 3О-40 МИН. Осажденную смесь выливали в ХО

лодную воду и добавляли при персмешивании избыток аммиака. Осадок отфильтровы

вали, промывали водой и сушили.

J-Арuл-б-гuдРОКСU-3-iнеТllл-nuрuдазuноны-4. 0,003 М вещества 111 (Rз=СI-I з)
растворяли в 5 мл уксусной кислоты, охлаждали до (5-0) о и к раствору добавляли

0,006 /V\ нитрита натрия. Реакционный сосуд плотно закрывали и оставляли при ком

ватной температуре на 20 ч. Затем содержимое сосуда обрабатывали 60 мл воды. Оса

док отфильтровывали, промывали водой и: сушили,

6-f1Аtllно-3-карбоксu-5-фенuл-nuрuдазuноны-4. 0,003 М всшсства 111 (Rз=СN)

помещали в раствор 9 мл воды, 2 мл н-пропаиола и 0,56 г гидроокиси калия 11 затсм

полученную суспензию КИПЯТИЛИ 4 ч. Раствор охлажлали и нейтрализовали уксусной

кислотой. Образовавшийся осадок отфильтровывали, промывали водой и сушили.

0,003 М вещества 111 (Rз=СN) кипятили в 10 МЛ соляной кислоты 4 ч. Обра

зовавшпйся раствор охлаждали, выпавшие кристаллы отфильтровывали II промывали

водой.
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КОНДЕНСИРОВАННЫЕ 2-АМИНО-3-(БЕН3ИМИДА30Л-2-ИЛ)

АРЕНО[Ь] "ИРОНЫ

В. А. Литенко, ю. М. Воловенко, Ф. с. Бабичев

Ранее был предложен удобный способ синтеза 4H-2-аминоарено[Ь] пи

ран-4-0НОВ [1], содержащих в 3-М положении арнльный радикал. Эти

соединения рассматриваются как интермедиаты в синтезе высокоактив

ных 4-0ксикумаринов и конденсированных пиранов - потенциальных

антиаллергических и противобактериальных средств [2]. Введение в

3-е положение 2-аминоарено [Ь] пироновой системы азагетероцикличе

ской группировки может представить интерес для поиска новых фар

мацевтических препаратов и синтеза гетероциклических полиядерных

систем.

Мы изучили возможность синтеза 4Н-2-амино-3-(бензимидазол-2

ил) арено[Ь] пиран-4-0НОВ. 2-Цианометилбензимидазол в условиях, опи

санных в работе [1], реагирует с метиловыми эфирами салициловой,

1-окси-2-нафтойной, 3-0кси-2-нафтойной и тиасалициловой кислот, обра

зуя с хорошими выходами 4Н-2-амино-З- (бензимидазол-2-и.п) арено [Ь]

пиран-4-0НЫ (1, 11, 111) и 2-амино-З- (бенаимидазол-Зэ ил) .. l-тиахромон
(I\?), соответственно:

R~~~~-
r I ,~Чl
~ О NH2H R=Н(Q);8г(б)

о N~
I I'NЧ П

I I I -

О Н2А

q~~ -
r I I ~ fi IJJ

I О NH
H

.fi J Z
О N~

~NV ,""v s)( ~ -
NHz

В 11I(-спектрах полученных соединений отсутствует полоса погло ..
щения цианогруппы. Первичная аминогруппа образует внутримолеку

лярную водородную связь, что приводит К появлению вИК-спектрах

широкой интенсивной полосы поглощения в области 3450-3200 см-1 •.

Пирановый карбонил поглощает при 1640-1620 см-1 • В УФ-спектрах

наиболее характерными являются максимумы поглощения 310 им (е=

=2(000),340 нм (e=17000).
3-Беиэимндазолнлэамещенные 2-аминоарено [Ь] пироны отличаются

по химическим свойствам от изученных ранее [1] 3-арил-замещенных

аналогов. В частности, соединения 1-IV при обработке водно-спирто

вым раствором соляной кислоты (кипячение в течение 6 ч) не изменя

ются, тогда как 2-амино-З-ариларено[Ь]пироны подвергаются гидро

лизу в тех же условиях. При действии ацилирующих агентов, таких

как ангидриды и галогенангидриды карбоновых кислот, на соединения

11 -1\1 образуюг-л производные новых полиядерных гетероциклических
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