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kondenzalt szarmazékainak el§allitasara

(57) KIVONAT

A talalmény (I) &ltaldnos képletdi 4j 1,2,4-triazol[1,5-
alpirimidin-szdrmazékok és ezek karbociklussal,
tetrahidro-tiofurén, tetrahidro-tiopiran- vagy tetrahid-
ro-piridin-gy(r{ivel kondenzalt szdrmazékainak el64l-
litdsara vonatkozik. A képletben
L jelentése kiléps csoport, elényosen halogénatom,
O-trialkil-szilil-, O-alkil- vagy O-aril-szulfonil-
csoport, tovabba
i) R! és R? egyiittesen —(CH,),-csoportot képvisel,
ahol k 3 és 12 kozotti értéket vehet fel, és ebben az
esetben
Q jelentése 5-7 gyiriitagszdmd polimetilén-imi-
no-, morfolino-, piperazino-csoport, vagy
-S(0),R3- vagy -NR*R3-csoport;
i) R! és R? egyiittesen —(CH,),~S—(CH,),,-csoportot
képvisel, ahol
n jelentése 0, 1 vagy 2 és m jelentése 1, 2 vagy 3,

L

de n és m Osszege 2 vagy 3, és ebben az
esetben
Q jelentése morfolinocsoport, SR3- vagy NR*R5-
- csoport;
iiiy R! és R? egyiittesen —(CHy),~N(R®~(CH,),,-cso-
portot képvisel, ahol n és m egymistdl fiiggetleniil
1 vagy 2, de n és m Gsszege 3, és

RS jelentése fenil-alkil-csoport, és ebben az eset-

ben
Q jelentése —SRs-csoport;
iv) R! jelentése hidrogénatom és R? alkilcsoportot
képvisel, és ebben az esetben
Q jelentése alkil-tio-, 5-7 gydiriitagszamii polime-
tilén-imino-, morfolino- vagy piperazino-cso-
port.
Az (I) altalanos képletli szdrmazékok értékes gy6-
gyaszati hatdsd vegyiiletek kulcsintermedierjei.
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A taldlmény (I) ltalanos képletd dj 1,2,4-triazolf1,5-
alpirimidin-szdrmazékok és ezek karbociklussal,
tetrahidro-tiofurn-, tetrahidro-tiopirdn- és tetrahidro-
piridin-gytrivel kondenzélt szdrmazékainak elG4lli-
tdsira vonatkozik. A képletben

L jelentése kilépS csoport, el6nydsen halogénatom,

O-triakkil-szilil-, O-alkil- vagy O-aril-szulfonil-cso-

port, tovabba
i) R! és R? egyiittesen —(CH,),-csoportot képvisel,

ahol k 3 és 12 kozotti értéket vehet fel, és ebben az
esetben

Q Jjelentése 5-7 gyiiritagszdmi polimetilén-imi-
no-, morfolino-, adott esetben 1-4 szénatomos
alkilcsoporttal helyettesitett piperazino-csoport,
vagy
S(O),R3- vagy NR*R5-csoport, ahol
p jelentése 0, 1 vagy 2,

R? jelentése 1-8 szénatomos alkilcsoport, 2-6
szénatomos  alkenilcsoport, adott esetben
halogénatommal vagy nitrocsoporttal helyette-
sitett fenil-(1-4 szénatomos alkil)-csoport;
R*és R’ jelentése egyméstél fiiggetlentil hid-

rogénatom, 1-10 szénatomos alkilcsoport, 2-6

szénatomos alkenilcsoport, fenil-(1-4 szénato-

mos alkil)- vagy di-(1-4 szénatomos alkil)-
amino-(1-4 szénatomos alkil)-csoport; vagy

ii) R! és R? egyiittesen (CH,),~S—(CH,),,-csoportot

képvisel, ahol n jelentése 0, 1 vagy 2, és m jelentése

1,2 vagy 3, de n és m Osszege 2 vagy 3, és ebben az

esetben

Q jelentése morfolinocsoport, SR3- vagy NR*R>-
csoport, ahol R3, R* és R? jelentése 1-7 szénato-
mos alkilcsoport; vagy fenil-(1-4 szénatomos
alkil)-csoport, vagy

iii) R! és R? egyiittesen (CH,),~N(R%)~(CH,),,-csopor-

tot képvisel, ahol n és m egymastd! fiiggetleniil 1

vagy 2, de n és m Gsszege 3, és

R® jelentése fenil-(1-4 szénatomos alkil)-csoport,
és ebben az esetben
Q jelentése SR3-csoport, ahol

R3 1-7 szénatomos alkilcsoportot képvisel;
vagy
iv) R! jelentése hidrogénatom és R? 1-7 szénatomos
alkilcsoportot képvisel, és ebben az esetben

Q jelentése (1-4 szénatomos alkil)-tio-, 5~7 gyi-
riitagszdmi  polimetilén-imino-, morfolino-
vagy piperazino-csoport,

azzal a megkotéssel, hogy amennyiben L jelentése
klératom és R! és R? jelentése egyiittesen propiléncso-
port, Q jelentése csak S-benzilcsoporttdl eltérs lehet. .

A taldlmény feloleli az (I) 4ltalanos képletii vegyii-
letek Osszes lehetséges tautomer forméjét is.

Az (I) 4ltalénos képletil vegyiiletek kulcsintermedi-
erjei a (VII) 4ltaldnos képletd, értékes pozitiv inotrép,
antianginds, gyulladasg4tls, gyomorfekély- és savszek-
récié-g4tlé hatési szdrmazékoknak. A (VII) 4ltal4nos
képletben Q, R! és R? jelentése a fent megadott és Z
jelentése NR’R® csoport, ahol

R7 és R8 jelentése egyméstdl fiiggetleniil hidrogén-
atom, adott esetben hidroxi-, karboxi- vagy 1-4
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szénatomos alkoxikarbonil-csoporttal helyette-
sitett 1-7 szénatomos alkilcsoport, 2-6 szénato-
mos alkenilcsoport, 3-8 szénatomos cikloalkil-,
1-adamantil-, (1-4 szénatomos alkil)-amino-
vagy di-(1-4 szénatomos alkil)-amino-(1-4
szénatomos alkil)-csoport, illetve adott esetben
a fenilgylirin egy vagy két halogénatommal
vagy egy 1-4 szénatomos alkoxicsoporttal vagy
1-4 szénatomos alkilcsoporttal helyettesitett fe-
nil-(1-4 szénatomos alkil)-csoport, 5-7 gytird-
tagszdmu polimetilén-imino-csoporttal, morfo-
lino-, piperazino-, illetve 1-, 2- vagy 3-indolil-
csoporttal vagy morfolido-karbonil-csoporttal
vagy a 4-es helyzetben hidroxi-(1-4 szénato-
mos alkil)-csoportot tartalmazé piperazido-kar-
bonil-csoporttal helyettesitett 1-4 szénatomos
alkilcsoport; vagy
R7és R® a kozbezért nitrogénatommal egyiitt 5-7
gylriitagszdmi  polimetilén-imino-csoportot,
morfolino-csoportot, vagy adott esetben a 4-es
helyzetben fenil-(1-4 szénatomos alkil)-cso-
porttal vagy (1-4 szénatomos alkoxi)-karbonil-
csoporttal, vagy adott esetben hidroxi-csoportot
tartalmazd 1-4 szénatomos alkilcsoporttal he-
lyettesitett piperazido-csoportot képvisel; vagy
Z jelentése S-R? csoport, ahol

R® jelentése adott esetben 1-4 szénatomos alkoxi-
karbonil-csoporttal helyettesitett 1-4 szénato-
mos alkilcsoport.

A leirdsban haszndlt ,alkilcsoport” kifejezésen
egyenes vagy eldgazé szénlanci, a megadott szdmi
szénatomot tartalmaz6 alkilcsoportok értenddk (pl. me-
til, etil, terc.butil, n-butil, n-oktil stb.). Az ,,alkenilcso-
port” kifejezésen a megadott szdmu szénatomot tartal-
maz6 alkenilcsoportokat (pl. allil, butenil stb.) értjiik.
Az alkoxicsoport” kifejezés egyenes- vagy eldgazé
lancid csoportot jelent (pl. metoxi, etoxi, n-propoxi,
terc.-butoxi stb.). A ,fenil-alkil”-csoportok kifejezés
olyan alkilcsoportokat takar, melyeknek egyik hid-
rogénatomjét fenilcsoport helyettesiti (pl. benzil, p-fe-
nil-etil, 4-fenil-butil stb.). Az ,alkil-amino-alkil”’- és
»dialkil-amino-alkil”-csoport kifejezés példaul metil-
amino-etil, etil-aminc-izopropil, illetve dimetil-amino-
etil, dietil-aminopropil-csoportokra vonatkozik.

»3—7 gy(rftagszamd polimetilén-imino-csoport”
kifejezésen pirrolidino-, piperido-, illetve hexahidro-
azepin- 1-il-csoportot értiink.

A ,halogénatom” kifejezés feloleli mind a négy
halogénatomot (fluor, klér, brém és jéd).

Taldlmanyunk szerint az (I) 4ltalanos képletdi ve-
gylletek eldallitdsara vigy jarunk el, hogy
a) kilépd csoportként halogénatomot tartalmazé (I) 41-

talanos képletdl vegyiiletek elGallitdsa esetén vala-

mely (II) 4ltaldnos képletid vegyiiletet vagy annak

natriums6jat — a képletben Q, R! és R? jelentése a

fent megadott — valamely (III) 4ltaldnos képletd

4svényi savhalogenidde]l — a képletben A 4svényi
savmaradékot, X halogénatomot jelent, i jelentése
1,2,3,4 vagy 5 — reagéltatunk; vagy

b) kilépd csoportként O-trialkil-szilil-észtert tartalma-
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z6 (I) éaltalanos képletd vegyiiletek elGallitdsa ese-

tén valamely (II) x4ltaldnos képletd vegyiiletet — a

képletben Q, R! &s R? jelentése a fent megadott —

valamely (IV) éltalanos képletti N,N- vagy N,O-he-
xaalkil-diszilil-szarmazékokkal — a képletben R je-
lentése HN=, -NH~-C/O/0/-0O-, -NH-CO-NH-
vagy ~O-C(R1%)=N- csoportot képvisel, és R12 je-
lentése adott esetben egy vagy tobb halogén-
atommal helyettesitett C,_4 alkilcsoport -, vagy va-
lamely szerves bézis jelenlétében egy (V) éltalanos

képletil trialkil-szilil-halogeniddel - a képletben X

halogénatomot képvisel - reagéltatunk; vagy
c) kiléps csoportként O-alkil- vagy O-aril-szulfonil-

csoportot tartalmazé (I) 4ltaldnos képletti vegyiile-
tek el6allitasa esetén valamely (IT) dltaldnos képletd
vegyiiletet — a képletben Q, R! és R? jelentése a fent
megadott — valamely (VI) altaldnos képletd szul-
fonsav-halogeniddel — a képletben R!! 1-4 szénato-
mos alkilcsoportot vagy adott esetben 1-4 szénato-

mos alkilcsoporttal helyettesitett arilcsoportot, X

halogénatomot képvisel — reagéltatunk valamely

szerves vagy szervetlen bazis jelenlétében,
és kivant esetben az igy kapott (I) 4ltaldnos képletd
vegyiiletet 6dnmagéban ismert médon sévé alakitjuk,
vagy s6jabdl felszabaditjuk.

Az a) eljarés szerint valamely (II) 4ltaldnos képletd
vegyliletet vagy nitriums6jat 4svanyi savhalogeniddel
reagiltatva olyan (I) 4ltalanos képletli vegyiiletet ka-
punk, amely kilépS csoportként halogént tartalmaz.
Savhalogenidként  el6nyosen  foszfor-oxikloridot,
foszforpentakloridot vagy tionilkloridot alkalmazha-
tunk. A reakci6 végezhet§ katalizator nélkil is, azon-
ban igen el6nyosen katalizlhat6 a (IT) dltaldnos képle-
td vegyiiletre szdmitott 0,1-120%, elSnyosen 10-40%
tercier bézissal, eldnydsen piridinnel, vagy dimetil-
formamiddal. A reakciét valamely k6zombos olddszer-
ben, elénydsen benzolban vagy homoldgjaban, kloro-
formban, diklér-etdnban vagy klérbenzolban is végez-
hetjiik, de végbemegy a reakcié kiilén oldészer alkal-
mazésa nélkiil, az 4svényi savhalogenid feleslegében
is. A reakci6-hdmérséklet 20 °C és a reakcibelegy for-
raspontja kozotti érték lehet, elénydsen 60-120 °C-on,
kiilonésen eldnyosen 80-90 °C-on, Kkiiléndsen els-
nyo6sen 80-90 °C-on dolgozunk.

Ab) eljéras szerinti kilépG csoportként O-trialkil-szi-
lil-gsztert tartalmaz6 (I) 4ltaldnos képlet vegyiileteket
4llitunk eld (IT) 4ltaldnos képletd vegyiiletekbs! valamely
(IV) 4ltalanos képleti N,N- vagy N,O-hexaalkil-diszilil-
szarmazékkal, vagy szerves bazis jelenlétében valamely
(V) éltalénos képletd trialkil-szilil-halogeniddel. (IV) 4l-
talanos képletd szililezGszerként elnydsen hexametil-
diszilazént, N,O-bisz(trimetil-szilil)-acetamidot, N,O-
bisz(trimetil-szilil)-trifluor-acetamidot, N,O-bisz(tri-
metil-szilil)-karbamitot vagy N,N’-bisz{trimetil-szilil)-
karbamidot alkalmazunk. (V) 4ltalénos képletd trialkil-
szilil-halogenidként el6nydsen trimetil-kl6rszilant alkal-
mazunk. Amennyiben a szililez3szer trialkil-szilil-halo-
genid, a reakciét valamely szerves tercier bézis jeleniété-
ben hajtjuk végre. Erre a célra eldnyosen piridint, trietil-
amint vagy tributil-amint alkalmazunk.
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A reakciét kiilon olddszer alkalmazasa nélkiil, ma-
giban a szililezszer feleslegében is végezhetjik, de
alkalmazhatunk inert, eldnydsen aprotikus oldészert is
reakcickozegként. Ez utébbi esetben célszertien dime-
til-formamidban, dimetil-szulfoxidban, dikl6r-etdnban,
kloroformban, klérbenzolban, benzolban vagy vala-
mely homolégjaban dolgozunk.

A reakcié hdmérséklete tig hatdrok kozott véltoz-
hat. Altaldban 20 és 180 °C kozott, elényosen 20~
100 °C kozott hajtjuk végre a reagéltatast.

A c) eljaras szerint kilépd csoportként O-alkil- vagy
O-aril-szulfonil-csoportot tartalmazé (I) altaldnos kép-
leti vegyiileteket allitunk el valamely (II) 4ltalanos
képletd vegyiilet és a megfeleld O-alkil- vagy O-aril-
szulfonsav-halogenid reagéltatisaval. Szulfonsav-halo-
genidként el6nydsen metanszulfonsav-kloridot vagy p-
toluol-szulfonsav-kloridot alkalmazunk.

A reakciét valamely szerves vagy szervetlen bazis
jelenlétében végezziik. Erre a célra elénydsen valamely
tercier bazist (pl. piridin vagy trietilamin) vagy vala-
mely alkélifém-hidroxidot (pl. nétrium-hidroxidot) al-
kalmazunk.

A reakci6t kiilon oldészer alkalmazdsa nélkiil, az
alkalmazott tercier bazis feleslegében is végrehajthat-
juk, de alkalmazhatunk inert old6szert, eldnyosen
dimetilformamidot vagy valamely halogénezett alifis
vagy aromés szénhidrogént is.

A reakci6 kivant esetben kataliz4lhat6. Erre a cél-
ra valamely fézis tarnszfer katalizator, pl. tetraalkil-
vagy aralkil-ammoénium-sé, eldnyosen tetrabutil-am-
ménium-bromid, trietil-benzil-amménium-klorid
vagy trioktil-metil-amménium-klorid (Aliquat 336)
alkalmazhato.

A reakciét -20 és 80 °C, elénydsen 0—40 °C kozotti
hémérsékleten végezziik.

Az (I) dltalanos képlet(i vegyiiletek szerves bazi-

sok, igy savakkal sét képezhetnek. Az (I) ltalanos
képletd vegyiiletek szerves vagy szervetlen savakkal
képezett s6it onmagukban ismert médszerekkel ké-
pezhetjiik, illetve a s6 forméjiban kapott (I) 4ltala-
nos képlet vegyiiletbdl a szabad bézist felszabadit-
hatjuk. ,
A kapott (I) altaldnos képletd vegyiiletek, illetve
s6ik a reakcidelegybd] onmagéban ismert médon, 4l-
taldban szfiréssel leparldssal vagy a reakcidelegy je-
ges-vizes bontdsa utdn sziréssel vagy vizzel nem
elegyedd oldészerrel torténd kirdzés dtjdn nyerhetk
ki.

A (II) 4ltalanos képletd vegyiiletek az irodalombdl
ismertek [J. Org. Chem. 25, 361 (1960); J. Chem. Soc.
1961, 3046; Org. Chem. 24, 779 (1959); J. Heterocyc-
lic Chem. 24, 1503 (1987), Org. Prep. Proced. Int., 21,
163 (1989); Monatsh. Chem., 121, 173 (1990); J. Hete-
rocyclic Chem., 25, 1497 (1988); J. Heterocyclic
Chem., 26, 971 (1989)].

A (III), AV), (V) és (VI) éltaldnos képletd vegyiile-
tek kereskedelmi forgalomban vannak.

A taldlmény szerinti eljérast az alabbi példékkal
szemléltetjiik anélkiil, hogy oltalmi igényiinket a pél-
dékra korldtoznank.
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1. példa

5-klér-7-metil-2-morfolino-1,2,4-triazolo[ 1,5-a]pi-

rimidin

1000 g (0,425 mél) 7-metil-2-morfolino-8H)-
1,2,4-triazolo-[1,5-a]pirimidin-5-on 161,7 g
(1,054 mél ~ 98 mél) foszforoxi-kloriddal és 80 ml
kloroformmal késziilt szuszpenzidjahoz hozzdadunk
33,3 g (0,42 m6l ~ 34 ml) piridint, s a reakcielegyet
keverés kozben 1,5 6rat forraljuk. Lehfilés utin a
reakciéelegyet jeges vizzel h(ités mellett 500 ml jeges
vizzel megbontjuk. A fazisokat elvilasztjuk, a vizes
fazist kloroformmal extrahaljuk; az egyesitett szerves
fazisokat jeges vizzel mossuk, vizmentes Na,SO4-on
szdritjuk, s vikuumban szérazra paroljuk. A kristilyos
terméket dimetil-formamidb6l atkristdlyositjuk.
Kitermelés: 66,9 g (62%), op.: 175-176,5 °C.

2. példa

5-k16r-2-(metil-tio)-6,7-dihidro-8H-ciklopen-

ta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

100,0 g (0,45 mél) 2-(metil-tio)-6,7-dihidro-8 H-ciklo-
penta[d][1,2 4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5(9H)-on 180 ml
toluollal késziilt szuszpenzidjihoz hozzdadunk 170,0 g
(0,109 g (0,109 m6l ~ 103 ml) foszforoxikloridot, majd
37,2 g (0,47 m6l ~ 38 ml) piridint. A reakciéelegyet 3 6rdn
4t 60-65 °C-on kevertetve oldatot kapunk. A foszforoxi-
klorid flosleget és a toluolt vakuumban ledesztillaljuk, az
olajos maradékot tort jéggel megbontjuk, a kivalt kris-
tdlyokat (93,3 g, 86,1%) leszirjiik, jeges vizzel mossuk,
majd etanolbd] dtkristalyositjuk.
Kitermelés: 78,5 g (72,5%), op.: 124-126 °C.

3. példa

5-kl16r-2-(metil-tio)-6,7-dihidro-8H-ciklopen-

ta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

166,7 g (0,75 m6l) 2-(metil-tio)-6,7-dihidro-8H-
ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5(9H)-on
345,0 g (2,25 mdl ~ 206 mi) foszforoxikloriddal ké-
sziilt szuszpenzidjiba bemériink 17,8 g (0,225 mél
~18 ml) piridint, s a reakciéelegyet 60-65 °C-on 5 6rat
keverjiik. Lehtilés utan a kapott kristdlymasszat 350 ml
hexdnnal elkeverjiik, a kivalt terméket leszfrjiik, he-
xénnal mossuk. Ezt kovetSen a terméket 1 kg tort
jégeel elkeverjiik, leszdrjik, jeges vizzel, hideg hig
NaHCO; oldattal, végiil jeges vizzel semlegesre mos-
suk. A nyersterméket [(168,5 g, (93,3%) op. 119-
121 °C)] izopropanolbdl 4tkristélyositjuk.
Kitermelés: 149,9 g (83,0%), op.: 126-128 °C.

4. példa

5-kl16r-2-morfolino-6,7-dihidro-8 H-ciklopen-

ta[d]{1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

100,0 g (0,383 mol) 2-morfolino-6,7-dihidro-8H-
ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5-(9H)-on
146,85 g (0,358 moél ~ 89 ml) foszforoxikloriddal ké-
sziilt szuszpenzi6jéba becsopogtetiink 30,1 g (0,38 mdl
~ 30,7 ml) piridint, s a sfiri reakci6elegyet 1,5 6rén 4t
75 °C-os olajfiird6n kevertetjiik. A foszforoxiklorid fo-
losleget védkuumban eltdvolitjuk, az olajos terméket
Jjéggel eldorzsoljiik, leszirjik, jeges vizzel mossuk. A
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kapott nyersterméket [94,65 g, (88,45%), op.: 213-
215 °C)] DMF-bdl atkristalyositjuk.
Kitermelés: 56,4 g (52,7%), op.. 213-215°C.

5. példa

5-k16r-2-morfolino-6,7-dihidro-8 H-ciklopenta-

[d}[1,2 4]triazolo[1,5-a]pirimidin

78 g (0,298 mél) 2-morfolino-6,7-dihidro-8H-cik-
lopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5-(9H)-on
153,3 g (1,00 m6l ~ 93 ml) foszforoxikloriddal késziilt
szuszpenzi6jdba bemériink 7,9 g (0,10 mél ~ 8,0 ml)
piridint és a reakcidelegyet 2,5 6ran 4t 80 °C-os belsd
homérsékletet tartva kevertetjiik. A feleslegben alkal-
mazott foszforoxikloridot vdkuumban ledesztillaljuk,
majd a barna olajos maradékot 800 g tort jéggel eldor-
zsoljiik, és egy éjszakdn 4t 5 °C-on allni hagyjuk. A
kivalt terméket leszfirjik, jeges vizzel, hideg hig
NaHCO; oldattal, végiil jeges vizzel semlegesre mos-
suk. A 78,2 g (93,8%), op.: 212-217 °C nyersterméket
izopropanolbél tkristélyositjuk.
Kitermelés: 60,95 g (73,0%), op.: 209-210 °C.

A vizes anyaliigot kloroformmal extrahélva tovabbi
2,1 g nyersterméket kapunk, melyet 2-PrOH- bol at-
kristalyositjuk.
Misodtermék: 1,6 g (1,9%), op.: 210-212 °C.

6. példa
5-k16r-2-(metil-tio)-6,7,8,9- tetrahldro-l 2, 4-tri-

azolo[$5,1-b]kinazolin

132,0 g (0,86 mél ~ 80 ml) foszforoxikloridba be-
adagolunk 30 perc alatt 55,5 g (0,215 mo6l) 2-(metil-
tio)-6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin-5-
(10H)-on Na-s6t, olyan iitemben, hogy a reakci6elegy
hémérséklete 80 °C fo1é ne emelkedjék. A szuszpenzi6t
65 °C-ra visszahfitve becsopogtetiink 6,8 g (0,086 mél
~ 7,0 ml) piridint és a reakcidelegyet 80 °C-o0s belsd
homérsékletet tartva 10 6rén 4t kevertetjilk. Mésnap a
kivélt kristdlyokat leszirjiik, éterrel, jeges vizzel, hig
hideg NaHCO;-oldattal, végiil ismét vizzel mossuk.
Kitermelés: 40,56 g (74,0%), op.:123-125 °C.
Kis mintit izopropanolbol atknstélyosnva a termék

op.-ja: 126-128 °C.

7. példa
5-k16r-2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-1 2 4-tri-
azolo[5,1-b]kinazolin diklér-foszforsavas s6
201,6 g (0,85 mol) 2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro- -
1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin-5(10H)-on * 510 ml
(841,5 g ~ 5,49 mol) foszforoxikloriddal készitett
szuszpenzibjéhoz keverés kézben 19,75 g (0,25 mél
~20 ml) piridint adunk, majd a reakciéelegyet 105~
110 °C kozott 2 6rén 4t keverjiik. A kapott oldatot lehii-

- 1és utén beoltjuk, a kivalt kristalyokat lesziirjiik, aceto-

nitrille] mossuk.
Kitermelés: 211,5 g (63,6%), op.: 131137 °C (bomlik).

8. példa
2-(etil-tio)-5-k16r-6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-tri-
azolo{5,1-blkinazolin

15,02 g (0,06 mol) 2-(etil-tio)-6,7,8,9-tetrahid-
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ro[1,2,4]-triazolo[5,1-b]kinazolin-5(10H)-on 55,3 g
(0,36 mél ~ 33,5 ml) foszforoxikloriddal késziilt
szuszpenzi6jahoz hozzdadunk 095 g (0,012 mdl
~0,97 ml) piridint és a reakciéelegyet 90-95 °C-on
1,5 6ran 4t kevertetjiik. A keletkezett sérga oldatot le-
httjiik, és keverés kozben 100 ml n-hepténba ontjik. A

kapott kristalyokat lesz(rjiik, n-hepténnal, jeges vizzel,

hideg hig NaHCO; oldattal, majd végiil jeges vizzel

semlegesre mossuk.

Kitermelés: 12,72 g (78,8%), op.: 118-120 °C.

Kis mintét etil-acetatbdl atkirstalyositva a termék op.-
ja: 121,5-123 °C.

9. példa

2-(1-metil-etil-tio)-5-k16r-6,7,8,9-tetrahidro-

[1,2,4)-triazolo[5,1-b]kinazolin

1586 g (0,06 mél) 2-(1-metil-etil-tio)-6,7,8,9-
tetrahidro-[1,2,4]-triazolo[5,1-b}kinazolin-5(10H)-on
46,2 (0,30 mol ~ 28,0 ml) foszforoxikloriddal késziilt
szuszpenzidjdhoz hozzdadunk 095 g (0,012 mdl
~0,97 ml) piridint és a reakcidelegyet 90-95 °C-on
1,5 6ran at kevertetjiik. A reakcidelegyet jéggel bont-
juk, kirdzzuk kloroformmal, a szerves fézist vizzel, hig
hideg NaHCO; oldattal, végiil jeges vizzel extarhéljuk,
vizmentes Na,SOg4-on széritjuk, s vakuumban szérazra
péroljuk. A kapott 16,4 g voros olajat szilikagéloszlo-
pon kromatografélva tisztitjuk, majd etil-acetatbd] at-
kristdlyositjuk.
Kitermelés: 10,05 g (59,2%), op.: 90,5-91,5 °C.

10. példa

5-k16r-2-(metil-szuifonil)-6,7,8,9-tetrahidro-

[1,2,4]-triazolo-[5,1-b}kinazolin

268 g (0,01 mdl) 2-(metil-szulfonil)-6,7,8,9-
tetrahidro-[1,2,4]-triazolo-{5,1-b]kinazolin-5(10H)-on
16,5 g (0,108 mél ~ 10,0 ml) foszforoxikloriddal ké-
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szillt szuszpenzidjahoz hozzdadunk 10 csepp piridint .

és a reakcidelegyet 12 6rdn 4t kevertetjiik 100 °C-os
olajhdmérsékleten. A kapott oldatbél a terméket 25 ml
dietil-éterrel kicsapjuk, az éteres, foszforoxikloridos
felliliiszét dekantdljuk, a maradékot 25 g tort jéggel
megbontjuk, a kivalt kristdlyokat lesz(rjiik, jeges viz-
zel, hig hideg NaHCO; oldattal, jeges vizzel, végiil
izopropanollal mossuk. A kapott nyersterméket (2,23
g) Kieselgel 60H oszlopon kromatografélva tisztitjuk.
Kitermelés: 1,18 g (41,1%), op.: 199-201 °C.

11. példa
5-brém-2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-[1,2,4]-tri-
. azolo-{5,1-b]kinazolin

12,76 g (0,054 mé}l) 2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahid-
ro-[1,2,4]-triazolo-[5,1-b]kinazolin-5(10H)-ont &ssze-
keveriink 31,0 g (0,108 mél) frissen desztillalt foszfor-
oxibromiddal, majd a reakcidelegyet olajfiirdén kb.
60 °C-on megomlesztjitk. Miutdn a reakcibelegy ke-
verhetévé vilik, hozzdadunk 0,39 g (0,005 mél
~0,40 ml) piridint és a reakcidelegyet 3 6rdn 4t 90—
95 °C-on kevertetjiik. A reakciéelegyet hagyjuk vissza-
hiilni 60 °C-ra, ezen a h6mérsékleten 100 ml klorofor-
mot adunk hozz4, majd 250 g tort jéggel megbontjuk.
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A fazisokat elvilasztjuk, a vizes fazist kloroformmal
extrahiljuk, az egyesitett szerves fazisokat jeges vizzel
mossuk, vizmentes Na,SO4-on széritjuk, vdkuumban
szdrazra péroljuk. A kapott 9,8 g barna olajat Kieselgel
60H-on oszlopkromatogréfidsan tisztitjuk, majd aceto-
nitrilb6l Atkristalyositjuk.

Kitermelés: 3,15 g (19,6%), op.: 131,5-133,5 °C.

12. példa

5-k16r-2-morfolino-6,7,8 9-tetrahidro-[1,2,4]-tri-

azolo-[5,1-b]kinazolin :

27,53 g (0,10 mél) 2-morfolino-6,7,8,9-tetrahidro-
[1,2,4]-triazolo-[5,1-b]kinazolin-5(10H)-on 76,7 g
(0,50 mél ~ 46,5 ml) foszforoxikloriddal késziilt
szuszpenzi6jahoz hozzdadunk 1,57 g (0,02 mél ~ 1,6
ml) piridint, és a reakciéelegyet 2 6ran 4t 90-95 °C-os
belsd hdémérsékletet tartva kevertetjiik. A sérga oldatot
lehttjiik és keverés kozben 100 ml n-heptdnba ontjiik.
A kivalt kristalyokat leszirjik, heptdnnal, jeges vizzel,
hideg hig NaHCO; oldattal, jeges vizzel, végiil 2-
PrOH-al mossuk.
Kitermelés: 21,2 g (72,2%), op.: 169-171 °C.
Kis mintit izopropanolbél étkristdlyositva, op.: 170-

171 °C.

13. példa
5-k16r-2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-10H-ciklo-
penta[d]-[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

15,02 g (0,06 mél) 2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-
10H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-apirimidin-5-
(11H)-on 49,5 g (0,323 mél ~ 30 ml) foszforoxi-
kloriddal késziilt szuszpenzidjéhoz hozzéadunk 0,49 g
(0,0062 mél ~ 0,50 ml) piridint és a reakcibelegyet
2 6ran 4t 90-92 °C-os belsG hdmérsékleten tartva ke-
vertetjiik. A sdrga oldatot lehtilés utdn 50 ml dietil-éter-
rel meghigitjuk, a kivalt kristilyokat szirjiik, éterrel,
jeges vizzel, hideg hig NaHCO; oldattal, jeges vizzel,
végiil 2-PrOH-al mossuk.

Kitermelés: 14,78 g (91,6%), op.: 119,5-120,5 °C.

A vizes-2-PrOH-os anyaligot kloroformmal extra-
hélva tovabbi terméket kapunk, melyet etil-acetitbél
atkristalyositjuk. :
Misodtermék: 0,68 g (4,2%), op.: 119-120,5 °C.

14. példa

5-k16r-2-morfolino-6,7,8,9-tetrahidro-10H-ciklo-

pentafd][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

1,45 g (0,005 mél) 2-morfolino-6,7,8,9-tetrahidro-
10H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a)pirimidin-5-
(11H)-on 4,95 g (0,032 m6] ~ 3 ml) foszforoxikloriddal
késziilt szuszpenzidjaba becsepegtetiink 5 csepp piri-
dint és a reakciéelegyet 70-72 °C-os belsé hdmérsékle-
ten kevertetjiik 1 6rdn at. Lehdlés utdn az oldatot 15 ml
dietiléterrel meghigitjuk, a kivél6 sirga olajrél az oldé-
szert dekantdljuk. A maradék olajos terméket 10,0 g
tort jéggel eldorzsoljiik, sziirjik, jeges vizzel, hideg hig
NaHCO; oldattal, jeges vizzel, végiil hideg izo-
propanollal mossuk.
Kitermelés: 1,00 g (64,9%), op.: 154-157 °C.
Kis mintét etil-acetétbol dtkristdlyositva op.: 154-156 °C.
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15. példa

5-k16r-2-(metil-tio)-6,7,8,9,10,11-hexahidro-ciklo-

okta[d][1,2,4]triazolo[1,5-alpirimidin

071 g (2,7 mmdl) 2-(metil-tio)-6,7,89,10,11-
hexahidro-ciklookta[d][1,2,4]triazolo{1,5-a}pirimidin-5
(12H)-on 4,95 g (0,032 mél ~ 3,0 ml) foszforoxikloriddal
készlilt szuszpenzi6jahoz hozzdadunk 5 csepp piridint és
a reakcidelegyet 2 6rén 4t 85 °C-os olajfiird6n kevertet-
jiik. Lehtilés utédna a sérga oldatot 50 g tort jég és 20 ml
diklérmetén keverékével megbontjuk, a fizisokat elva-
lasztjuk, a vizes fézist diklérmeténnal, az egyesitett szer-
ves fazisokat jeges vizzel, hideg hig NaHCO; oldattal,
végiil ismét jeges vizzel mossuk, Na,SO,-on széritjuk,
vékuumban szérazra paroljuk.
Kitermelés: 0,68 g (89%), op.: 89-92 °C.
Kis mintét ciklohexdnb6l atkristdlyositva, op.: 90,5~

92 °C.

16. példa
5-kl6r-2-morfolino-6,7,8,9,10,11-hexahidro-ciklo-
okta-[d][1,2,4}-triazolo-[5,1-alpirimidin
1,00 g (3,3 mmél) 2-morfolino-6,7,8,9,10,11-
hexahidro-ciklookta[d][1,2,4]triazolo[1,5-alpirimidin-
5(12H)-on 4,95 g (0,032 mél ~ 3,0 ml) foszforoxi-
Kloriddal késziilt szuszpenzi6jahoz hozzdadunk 5
csepp piridint és a reakci6elegyet 1 6ran 4t 85 °C-os
olajfiirdén kevertetjiik. A reakci6elegyet a 18. példa
szerint dolgozzuk fel.
Kitermelés: 0,98 g (92,5%), op.: 142-145 °C.
Kis mintidt EtoAc-bél A4tkristalyositva, op.. 143-
145 °C.

17. példa

5-kl6r-2-(metil-tio)-6,7,8,9,10,11,12,13,14,15-

dekahidro-ciklododekald][1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piri-

midin

3,52 g 0,011 mol) 2-(metil-tio)-
6,7,8,9,10,11,12,13,14,15-dekahidro-ciklododeka[d]-
[1,2,4]triazolo{1,5-a]pirimidin-5(16H)-on 165 g
(0,107 mél ~ 10 ml) foszforoxikloriddal késziilt
szuszpenzidjaba bemériink 0,39 g (0,005 mél ~ 0,40 ml)
piridint, és a reakci6elegyet 6 6ran 4t kevertetjiik 85 °C-
os olajfiirdén. Lehilés utdn a narancssérga oldatot 100 g
tort jég €s 30 ml kloroform keverékével megbontjuk, a
fazisokat elvélasztjuk, a vizes fazist kloroformmal, az
egyesitett szerves fézisokat jeges vizzel, hig hideg
NaHCO; oldattal, majd ismét jeges vizzel mossuk, vizmen-
tes Na,SO,-on széritjuk, vakuumban szdrazra paroljuk.
Kitermelés: 3,40 g (91%), op.: 126,5-128,5 °C.
Kis mintit etil-acetitb6l 4tkristdlyositva, op.. 128—

129 °C.

18. példa

5-klér-2-morfolino-6,7,8,9,10,11,12,13,14,15-

dekahidro-ciklododeka[d][1,2,4]triazolo[ 1,5-a]piri-

midin

1,08 g (0,003 mol) 2-morfolino-
6,7,8,9,10,11,12,13,14,15-dekahidro-ciklododeka[d]}-
[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5(16H)-on 4,95 g
(0,032 mél ~ 3,0 ml) foszforoxikloriddal késziilt
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szuszpenzibjdba bemériink 5 csepp piridint, és a
reakcidelegyet 4 6ran 4t 85 °C-os olajfiirddn kevertet-
jiik. Lehtlés utdn a sérga oldatot 40 g tort jég és 20 ml
diklér-metan keverékével megbontjuk, a fézisokat el-
vélasztjuk, a vizes fzist diklérmetdnnal, az egyesitett
szerves fazisokat jeges vizzel, hideg hig NaHCO; ol-
dattal, végiil jeges vizzel mossuk, Na,SO,-on sziritjuk,
vdkuumban szirazra paroljuk.

Kitermelés: 1,05 g (92,6%), op.: 157-163 °C.

Kis mint4t EtoAc-bdl 4tkristalyositva, op.: 161,5-163 °C.

19. példa

5-kl6r-2-(metil-tio)-7,8-dihidro-9H-tiopirano[3,2-

d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

6,87 g (0,027 mél) 2-(metil-tio)-7,8-dihidro-9H-ti-
opirano[3,2-d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5(10H)-
on 44,55 g (0,29 moél ~ 27,0 ml) foszforoxikloriddal
késziilt szuszpenzidjdthoz hozzdadunk 0,235 ¢
(0,003 mél ~ 0,24 ml) piridint és a reakciéelegyet
90 °C-on 12 6ran 4t kevertetjik. Ekkor a sérga
szuszpenzi6ba bemériink tovabbi 4,95 g (0,0323 mdl
~3,0 ml) foszforoxikloridot és par csepp piridint, majd
90 °C-on tovébbi 5 6rén 4t kevertetjikk. A reakci6 tel-
jessé tételére a reakciéelegyhez 16,5 g (0,108 mdl
~10,0 ml) foszforoxikloridot és 0,49 g (0,0062 m6l
~0,50 ml) piridint adunk, és 90 °C-on tovabbi 15 érat
keverjiik. A kapott barna oldathoz, melybdl hiitésre
kevés kristily valik ki, kevertetés kozben 80,0 ml di-
etilétert adunk. A kivalt barna olajrél az old6szert de-
kantdljuk, majd az éteres 4tkeverést és dekantélést
megismételjik. Az olajat 150 g tort jéggel elddrzsolve
megbontjuk, melynek hatdséra barna kristalyokka esik
szét. A kristalyokat leszlrjiik, jeges vizzel, hig hideg
NaHCO; oldattal, végiil ismét jeges vizzel mossuk.
Kitermelés: 6,84 g (92,9%), op.: 140-142 °C. )
Kis mintit Kieselgel 60H oszlopon kromatografidsan

megtisztitva, majd etil-acetatbdl atkristalyositva,

op.: 142143 °C.

20. példa

2-(dimetil-amino)-5-k16r-7,8-dihidro-9H-tiopira-

no[3,2-d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

22,62 g (0,09 mol) 2-(dimetil-amino)-7,8-dihidro-
9H-tiopirano[3,2-d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5-
(10H)-on 82,8 g (0,54 mél ~ 50,2 ml) foszforoxi-
kloriddal késziilt szuszpenzi6jdba bemériink 1,42 g
(0,018 mél ~ 1,45 ml) piridint és a reakciéelegyet
90 °C-os belsd hdmérsékleten 4 6rén 4t kevertetjiik.
Lehiilés utdn a kivalt kristalyokat szdrjiik, foszforoxi-
kloriddal, diizopropiléterrel, jeges vizzel, hideg hig
NaHCO; oldattal, végiil ismét jeges vizzel mossuk.
Kitermelés: 17,3 g (71,2%), op.: 142-146 °C.
Kis mintat Kieselgel 60H oszlopon kromatogréfissan

megtisztitva, majd etil-acetdtb6l atkristélyositva,

op.: 143-145 °C.

21. példa
8-benzil-5-kl6r-2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-pi-
rido[3,4-d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

13,98 g (0,04 m6l) 8-benzil-2-(metil-tio)-6,7,8,9-
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tetrahidro-pirido[3,4-d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-
5(10H)-on Na-sét kis adagokban beadagolunk 42,93 g
(0,28 mél ~ 26,0 ml) foszforoxikloridba, majd a kapott
45 °C-os szuszpenzidba becsepegtetink 0,63 g
(0,008 mé! ~ 0,64 ml) piridint. A reakcidelegyet 1 éran
at 80 °C-os olajfiirdon keverjiik, lehdlés utdn a kivalt
kristélyokat sz(rjiik, foszforoxikloriddal, éterrel és ace-
tonitrillel mossuk. A foszforoxikloridos anyaligot
meghigitjuk éterrel, a kival6 olajrél dekantiljuk a feliil-
tiszot, a maradékot feloldjuk kloroformban s 150 g tort
jéggel megbontjuk, a fazisokat elvélasztjuk, a vizes
fazist kloroformmal, az egyesitett szerves fazisokat je-
ges vizzel, hideg hig NaHCO; oldattal mossuk, majd
vizmentes Na,SO,4-on szaritjuk. A kloroformos oldatba
beoldjuk az elszor kivalt kristilyos terméket, hozza-
adunk 5,8 g (0,057 mél ~ 8,0 ml) trietilamint, s par per-
cig allni hagyjuk. A keletkez8 tritilamin-hidrokloridot
vizzel kimossuk, a szerves fzist vizmentes Na,SO4-on
széritjuk és vdkuumban beparoljuk. 9,1 g barna olaj
marad vissza, melyet 20 ml EtoAc-al elkeverve kris-
talyos terméket kapunk. A kivalt kristdlyokat szdrjiik,
hideg etil-acetittal mossuk.
Kitermelés: 7,6 g (55,0%), op.: 90-99 °C.
Kis mintit Kieselgel 60H oszlopon kromatografilva,
majd dietil-éterben felszuszpenddlva op.. 98-
101 °C.

22, példa

a) 7-benzil-5-kl6r-2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-

pirido[4,3-d]{1,2,4]triazolo{1,5-alpirimidin hidro-

klorid

10,64 g (0,032 mél) 7-benzil-2~(metil-tio)-6,7,8,9-
tetrahidro-pirido[4,3-d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-
5(10H)-on 41,25 g (0,269 m6l ~ 25,0 ml) foszforoxi-
kloriddal késziilt szuszpenziéjdba becsopogtetiink

0,59 g (0,0074 mél ~ 0,6 ml) piridint, és a reakci6-

elegyet 5 6ran 4t 95 °C-os olajfiirdon kevertetjilk. A

barna szuszpenziét lehdtjitk, szdrjik, foszforoxi-

kloriddal, éterrel, majd acetonnal mossuk.

Kitermelés: 8,60 g (69,2%), op.: 205-220 °C (bomlik).
b) 7-benzil-5-klér-2-(metil-tio)-6,7,8 9-tetrahidro-
pirido-[4,3-d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin
8,60 g az a) véltozat szerint kapott hidrokloridot

feloldunk 30,0 ml kloroformban, mely 2,32 g

(0,023 mél ~ 3,2 m)) trietilamint tartalmaz. A keletkezd

trietilamin-hidrokloridot vizzel extrahaljuk, a klorofor-

mos oldatot vizmentes Na,SO,-on megszéritjuk, a bar-
na oldatot 4tcsurgatjuk egy kb. 1/2 cm-es Kieselgel

60H rétegen, majd vakuumban szérazra paroljuk. A

maradék olajos termékhez étert adunk, a kivalt kris-

télyokat lesz(irjiik s éterrel 4tmossuk, majd acetonitril-
b6l atkristalyositjuk.

Ossz-termelés: 6,14 g (54,6%), op.: 163-165 °C.

23. példa

2-(diallil-amino)-5-k16r-6,7-dihidro-8 H-ciklopen-

ta[d][1,2,4]triazolo{1,5-a]pirimidin

5,61 g (0,0207 mél) 2-(diallil-amino)-6,7-dihidro-
8H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5(9H)-
on 16,5 g (0,108 mé! ~ 10 ml) foszforoxikloriddal ké-
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sziilt szuszpenzi6jaba bemériink 0,395 g (0,005 mél ~
0,40 ml) piridint és a reakciéelegyet 80 °C-os olajfiir-
do6n 1/2 6ran 4t kevertetjitk. A sérga oldatot lehttjiik és
150 g tort jégre ontjik. A jég elolvaddsa utan a kivalt
kristalyokat sz(rjiik, jeges vizzel, hideg hig NaHCO;-
oldattal, végiil jeges vizzel mossuk.

Kitermelés: 3,85 g (64,2%), op.: 57-59 °C.

Kis mintat n-hexanbdl atkristilyositva a termék op.-ja:

59-60,5 °C.

24. példa

2-(diallil-amino)-5-k16r-6,7-dihidro-8 H-ciklopen-

ta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

8,14 g (0,03 md!) 2-(diallil-amino)-6,7-dihidro-8 H-
ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5(9H)-on
16,5 g (0,108 mé1 ~ 10 ml) foszforoxikloriddal késziilt
szuszpenzidjaba bemériink 0,395 g (0,005 mél ~ 0,40
ml) piridint és a reakcidelegyet 80 °C-os olajfiird6n
1/2 6ran 4t kevertetjiik. A sérga oldatot lehdtjiik és
150 g tort jégre ontjiik, majd hozzdadunk 100 m1 kloro-
formot. A jég elolvadésa utén a fézisokat elvélasztjuk,
a vizes fazist kloroformmal extrahdljuk; az egyesitett
szerves fizisokat jeges vizzel, hig hideg NaHCO;-ol-
dattal, végiil ismét jeges vizzel mossuk, vizmentes
Na,SOy-on széritjuk, s vakuumban szdrazra paroljuk. A
7,7 g olajos terméket szilikagél oszlopon kromatog-
rifidsan (eluens: n-hexdn-benzol 10:1) tisztitjuk,
majd n-hexanbél 4tkristalyositjuk.
Kitermelés: 5,73 g (65,9%), op.: 59-61 °C.

25. példa

2-(diallil-amino)-5-kl6r-6,7-dihidro-8 H-ciklopen-

ta{d}[1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

0,54 g (0,002 mél) 2-(diallil-amino)-6,7-dihidro-
8H-ciklopenta{d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimi-din-5(9H)
-on 1,65 g (0,0323 mél ~ 1,00 ml) foszforoxikloriddal
késziilt szuszpenzidjahoz hozzdadunk 2 csepp piridint
és a reakcidelegyet 25 °C-on kevertetjitk 5 6rén 4t. A
bana oldatot 15 g tort jégre 6ntjik, majd hozzédadunk
10 ml kloroformot. A jég elolvaddsa utén a fazisokat
elvalasztjuk, a vizes fazist kloroformmal extrahédljuk;
az egyesitett szerves fizisokat jeges vizzel, hig hideg
NaHCOj3-oldattal, végtil jeges vizzel mossuk, vizmen-
tes Na,SOg4-on szaritjuk s vdkuumban szérazra parol-
juk. ’

Ily médon 0,44 g (75,9%) nyersterméket kapunk,
melyet n-hexédn-benzol 10:1 arinyd elegyében ol-
dunk, egy rovid szilikagél oszlopon 4tfolyatva kroma-
togréfidsan tisztitunk, majd ismételt bepérlds utén 4t-
kristalyositjuk.
Kitermelés: 0,30 g (51,4%), op.: 59-60,5 °C.

26. példa

2-(diallil-amino)-5-k16r-6,7-dihidro-dihidro-8H-

ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

Mindenben a 25. példa szerint jérunk el, azzal a
kiilonbséggel, hogy katalizatorként piridin helyett 2
csepp 1,1,3,3-tetrametil-karbamidot alkalmazunk, a re-
akci6t 25 °C helyett 70 °C-on, s S 6ra helyett 15 percen
it kevertetve végezzik.
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Ily médon 0,40 g (69%} nyersterméket kapunk, me-
lyet n-hexdn—benzol 10: 1 aranyd elegyében oldunk,
egy rovid szilikagél oszlopon atfolyatva kromatog-
réfidsan tisztitunk, majd ismételt beparlas utén atkrist4-
lyositjuk.

Kitermelés: 0,32 g (55,2%), op.: 58-60 °C.

27. példa
2-(diallil-amino)-5-k16r-6,7-dihidro-8 H-ciklopen-
ta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

Mindenben a 25. példa szerint jarunk el, azzal a
kiilonbséggel, hogy katalizétorként piridin helyett 2
csepp N,N-dimetil-formamidot alkalmazunk, a reakci-
6t 25 °C helyett 70 °C-on, s 5 6ra helyett 15 percen 4t
kevertetve végezziik.

Ily médon 0,37 g (63,8%) nyersterméket kapunk,
melyet n-hexdn-benzol 10:1 ardnyi elegyében ol-
dunk, egy rovid szilikagél oszlopon 4tfolyatva kroma-
tografidsan tisztitunk, majd ismételt bepérlds utdn 4t-
kristélyositjuk.

Kitermelés: 0,28 g (48,2%), op.: 56-60 °C.

28. példa

2-(diallil-amino)-5-k16r-6,7-dihidro-8H-ciklopen-

ta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

Mindenben a 25. példa szerint jarunk el, azzal a
kiilonbséggel, hogy katalizdtorként piridin helyett 2
csepp N,N-dimetil-anilint alkalmazunk, a reakciét
25 °C helyett 70 °C-o, s 5 6ra helyett 15 percen 4t ke-
vertetve végezziik. Ily médon 0,42 g (72,5%) nyerster-
méket kapunk, melyet n-hexdn-benzol 10: 1 arinyd
elegyében oldunk, egy rovid szilikagél oszlopon 4tfo-
lyatva kromatografidsan tisztitunk, majd ismételt be-
parlés utdn atkristilyositjuk.
Kitermelés: 0,36 g (62,0%), op.: 58-59,5 °C.

29. példa

2-(diallil-amino)—5-kI6r-6,7-dihidro—8H-ciklopen-

ta[d][1,2,4}triazolo[1,5-a]pirimidin

Mindenben a 25. példa szerint jarunk el, azzal a
kiilénbséggel, hogy katalizitor nélkiil dolgozunk, a re-
akciodt 25 °C helyett 70 °C-on, s 5 6ra helyett 1/2 érén
it kevertetve végezziik. Ily médon 0,39 g (67,2%)
nyersterméket kapunk, melyet n-hex4n-benzol 10: 1
ardnyd elegyében oldunk, egy rovid szilikagél oszlo-
pon 4tfolyatva kromatografidsan tisztitunk, majd ismé-
telt bepérlas utdn dtkristélyositjuk.
Kitermelés: 0,15 g (25,9%), op.: 58-60 °C.

30. példa
2-(diallil-amino)-5-(trimetil-szilil-oxi)-6, 7-dihidro-
8H-ciklopenta[d][1,2,44]triazolo[1,5-a]pirimidin
1,36 g (0,005 mél) 2-(diallil-amino)-6,7-dihidro-
dihidro-8H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimid
in-5(9H)-onhoz 7,74 g (0,048 mél) hexametil-diszila-
zént adunk, és az elegyet 150 °C-os olajfiird6n 22 6ran
keresztiil melegitjiik. A kapott oldatot vakuumban sz4-
razra parolva 1,75 g (~ 100%) bama, bekristalyosod6
olajos termékhez jutunk, mely kézvetleniil alkalmas a
megfeleld (VII) éltalanos képletd vegyiiletek elGalli-
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tisdra. A termék deutero-kloroformban felvett 'H-
NMR spektruméban az OSi(CH,); csoport metil-szin-
gulettje 0,42 ppm-nél jelentkezik.

31. példa

5-k16r-2-(metil-szulfenil)-6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-

triazolo[5,1-blkinazolin

4,77 g (0,019 mébl) 2-(metil-szulfenil)-6,7,8,9-
tetrahidro-1,2,4-triazolo[5,1-blkinazolin-5(11H)-on
33,0 g (0,216 mdl ~ 20 ml) foszforoxikloriddal késziilt
szuszpenzi6jihoz hozzdadunk 20 csepp piridint, és a
reakcidelegyet 12 6rén 4t kevertetjiik 100 °C-o0s olajh6-
mérsékleten. A kapott oldatbél a terméket 50 ml dietil-
éterrel kicsapjuk, az éteres foszfor-oxikloridos feliil-
tisz6t dekantéljuk, a maradékot 50 g tort jéggel meg-
bontjuk, a kivalt kristalyokat leszdrjiik, jeges vizzel,
hig NaHCO; oldattal, jeges vizzel, végil izo-
propanollal mossuk. A kapott nyersterméket Kieselgel
60H oszlopon kromatografalva tisztitjuk.
Kitermelés: 3,67 g (71,4%), op.: 136-138 °C (etil-ace-

tatos dtkristdlyositds utan).

32. példa

5-kl6r-2-morfolino-8,9-dihidro-6 H-tiopirano[4,3-

d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

1,47 g (0,005 m6l) 2-morfolino-6,8,9-tetrahidro-tio-
pirano-[4,3-d][1,2,4]-triazolo[1,5-a]pirimidin 5(10H)-
on 7,43 g (0,048 mél ~ 4,5 ml) foszfor-oxikloriddal ké-
sziilt szuszpenzi6jahoz hozzdadunk 8 csepp piridint, és a
reakcidelegyet 1,5 6ran at 85 °C-os olajfiirdén kevertet-
jik. A reakciGelegyet a 18. példa szerint dolgozzuk fel.
Kitermelés: 1,10 g (70,5%), op.: 171-174 °C (acetonit-

rilbdl atkristalyositva.)

33. példa

5-k16r-2-(n-oktil-amino)-6,7-dihidro-8 H-ciklopen-

ta[d][1,2,4]triazolo-[1,5-a]pirimidin

7,59 g (0,025 moél) 2-(n-oktil-amino)-6,7-dihidro-
8H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5(9H)-
on 4,13 g (0,027 mdl ~ 2,5 ml) foszfor-oxikloriddal ké-
sziilt szuszpenzidjéhoz hozzaadunk 3 csepp piridint, és a
reakcibelegyet 80 °C hémérsékleten 2,5 6rén 4t keverjiik.
Areakcibelegyet a 10. példa szerint dolgozzuk fel.
Kitermelés: 4,08 g (50,7%), op.: 142-145 °C.

34. példa

2-(n-hexil-tio)-5-k16r-6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-tri-

azolo-[5,1-b)kinazolin

2,14 g (0,007 mol) 2-(n-hexil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-
1,2,4-triazolo-[5,1-b]kinazolin-5(10H)-on 4,6 g
0,03 mél ~ 28 ml) foszfor-oxikloriddal késziilt
szuszpenzi6jadhoz hozz4adunk 0,095 g (0,012 mél ~ 0,1
ml) piridint, és a reakciGelegyet 70 °C-on 8 6rén 4t kever-
Jik. A reakci6elegyet a 9. példa szerint dolgozzuk fel.
Kitermelés: 1,50 g (66,1%) olajos termék, mely 4llis

kozben hitdben kristdlyosodik. Op.: 18 °C.

35. példa
2-(allil-tio)-5-kl6r-6,7,8 9-tetrahidro-1,2,4-triazolo-
[5,1-blkinazolin
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2,47 g (0,0094 moél) 2-(allil-tio)-5-kl6r-6,7,8,9-
tetrahidro-1,2,4-triazolo-[5,1-b]kinazolin-5(10H)-on
16,5 g (0,108 mé! ~ 10,0 ml) foszfor-oxikloriddal kép-
2ett szuszpenzidjéhoz hozzdadunk 0,74 g (0,0094 mél
~ 0,76 ml) piridint, és a reakcidelegyet 85 °C-os olaj-
fiird6n melegitjiik 1 6rén 4t. A kapott oldatot megbont-
juk 100 g tort jéggel, a kivalt kristdlyokat mossuk viz-
zel, hig NaHCO; oldattal, ismét vizzel, majd kevés
izopropanollal.

Kitermelés: 1,72 g (65%), op.: 76,5-77,5 °C (n-hexan—
izopropanol elegyb6l val6 atkrisralyositas utan.

36. példa

2-(benzil-tio)-5-k16r-6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-tri-

azolo[5,1-b]kinazolin

2,19 g (0,007 mél) 2-(benzil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-
1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin-5(10H)-on 825 g
(0,0538 mél ~ 5,0 ml) foszfor-oxikloriddal készitett
szuszpenziéjdhoz 5 csepp piridint adunk, majd az ele-
gyet 85 °C-os olajfiird6n melegitjitk 11 érén keresztiil.
A kapott oldatot megbontjuk 50 g tort jéggel, a kivalt
olajos terméket kirazzuk diklér-metannal, a dikl6r-me-
tdnos oldatot kirdzzuk vizzel, hig NaHCO; oldattal,
majd ismét vizzel, szdritjuk és szérazra pdroljuk. A
kapott nyersterméket Kieselgel 60H oszlopon kroma-
tografélva tisztitjuk.
Kitermelés: 1,80 g (77,6%), op.: 145-147 °C (etil-ace-

tatbol torténd atkristalyositds utén).

37. példa

5-k16r-2-(4-nitro-benzil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-

1,2 4-triazolo[5,1-b]kinazolin

2,14 g (0,006 mél) 2-(4-nitro-benzil-tio)-6,7,8,9-
tetrahidro-1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin-5(10H)-on
8,25 g (0,0538 mél ~ 5,0 ml) foszfor-oxikloriddal ké-
szitett szuszpenzibjéhoz 3 csepp piridint adunk, majd
az elegyet 80 °C-os olajfiirdén melegitjitk 20 6ran 4t. A
kapott sirga oldatot megbontjuk 50 g tért jéggel, a
kivalt kristalyokat leszfirjik, mossuk vizzel, hig NaH-
CO; oldattal, majd ismét vizzel, végiil dietil-éterrel.
Kitermelés: 2,11 g (93,8%), op.: 174-179 °C.
Kis mintit Kieselgel 60H-on kromatografilva az op.:

183-185 °C-ra emelkedik.

38. példa

5-k16r-2-(4-k16r-benzil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-

1,2,4-triazolo[5,1-bJkinazolin

Mindenben a 37. példa szerint jarunk el, azzal a
kilonbséggel, hogy kiindulasi anyagként 2,08
(0,006 mél) 2-(4-kl6r-benzil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-
1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin-5(10H)-ont vélasztunk.
Kitermelés: 1,94 g (88,6%), op.: 160-161 °C (etil-ace-

tatbo] torténd 4tkristélyositas utdn.)

39, példa
5-kl16r-2-(2-nitro-4-trifluor-metil-fenil-tio)-6,7,8,9-
tetrahidro-1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin
Mindenben a 37. példa szerint jérunk el, azzal a
kilonbséggel, hogy kiinduldsi anyagként 2,06 g
(0,005 mél)  2-(2-nitro-4-trifluor-metil-fenil-tio)-
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6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin-

5(10H)-ont alkalmazunk.

Kitermelés: 2,08 g (96,7%), op.: 150-158 °C.

Kis minta Kieselgel 60H-on kromatografélva, majd
acetonitrilbdl Aatkristélyositva 179,5-180,5 °C-on
olvad.

40. példa

2-(etil-amino)-5-k16r-6,7-dihidro-8H-ciklopen-

ta[d]{1,2,4]tirazolo-{1,5-a]pirimidin

Mindenben a 36. példa szerint jarunk el, azzal a
kiilonbséggel, hogy kiinduldsi anyagként 6,57 g
(0,03 mél) 2-(etil-amino)-6,7-dihidro-8H-ciklopen-
ta[d]-1,2,4-triazolo[ 1,5-a]pirimidin-5(9H)-ont  alkal-
mazunk, és a tobbi reaktins mennyiségét is aranyosan
csokkentjiik.
Kitermelés: 4,47 g (62,7%), op.: 212-214 °C (bomlik)

(ciklohexan—etil-acetét elegybd] 4tkristalyositva).

41. példa

2-(benzil-amino)-5-kl6r-6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-

triazolo[5,1-blkinazolin

Mindenben a 36. példa szerint jarunk el azzal a
kiilonbséggel, hogy kiinduldsi anyagként 7,38 g
(0,025 m6l) 2-(benzil-amino)-6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-
triazolo[5,1-b]kinazolin-5(10H)-ont alkalmazunk és a
tobbi reakténs mennyiségét is ardnyosan csokkentjiik.
Kitermelés: 5,54 g (70,7%), op.: 177-179 °C.
Kieselgel 60H-on torténd kromatografalds, majd aceto-

nitriles atkristalyosit utan.

42. példa
5-(4-metil-fenil-szulfonil-oxi)-2-(metil-tio)-
6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-triazolo[5,1-b}kinazolin
1,29 g (0,005 mol) 2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-
1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin-5(10H)-on nétriumsé
10 ml dikl6r-metinnal készitett szuszpenzi6jahoz 0,21 g
(~0,0005 mé!) trioktil-metil-amménium kloridot (Ali-
quat 336) és 0,95 g (0,005 mél) p-toluol-szulfonsav-klo-
ridot adunk, majd a reakcidelegyet 25 °C-on 8 6ran ke-
resztiil kevertetjiik. A kapott reakciéelegyet kirdzzuk
2x10 ml jeges vizzel, szaritjuk, beparoljuk. A maradékot
olajos termék kevés éter hatésara kristdlyosodik. A ter-
méket lesziirjikk, éterrel mossuk, majd Kiesélgel 60H-on
kromatografélva tisztitjuk.
Kitermelés: 1,18 g (60,5%), op.: 144-146 °C (bomlik)

43. példa
5-(metén-szulfonil-oxi)-2-(metil-tio)-6,7,8,9-
tetrahidro-1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin
Mindenben a 42. példa szerint jérunk el, azzal a k-
16nbséggel, hogy p-toluol-szulfonsav-klorid helyett 0,57 g
(0,005 mo6l) metdn-szulfonsav-kloridot alkalmazunk.
Kitermelés: 0,36 g (22,9%), op.: 95-100 °C (bomlik)

44, példa
5-kl6r-2-(4-metil-piperazin-1-il)-6,7-dihidro-8 H-
ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

20,57 g (0,075 mél) 2-(4-metil-piperazin-1-il)-6,7-
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dihidro-8H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimi-

din-5(9H)-on 49,5 g (0,022 mél ~ 30 ml) foszfor-oxi- -

dal készitett szuszpenzi6jahoz 1,185 g (0,015 mdl ~
1,2 ml) piridint adunk, majd a reakciéelegyet 80 °C-on
2 6rén keresztiil keverjiik. Lehdlés utdn a reakci6-
elegyhez 50 ml étert adunk s a kivalt kristilyokat le-
szirjiik. A kristalyos termék hidrokloridot feloldjuk kb.
200 ml vizben, az oldatot szilard natrium-hid-
rokarbonéttal ligositjuk, majd a felszabaditott bazist a
vizes oldatbél 2x200 ml kloroformmal kirdzzuk. A klo-
roformos oldatokat egyesitjiik, vizmentes nétrium-
szulfattal megszaritjuk, majd vikuumban szdrazra pé-
roljuk. Ily médon 21,2 g (96,5%) kristilyos terméket
kapunk, mely acetonitrilb6l Aatkristalyositva 259-
261 °C-on olvad.

45. példa

5-klér-2-piperidino-6,7-dihidro-8 H-ciklopen-

ta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin

19,45 g (0,075 mél) 2-piperidino-6,7-dihidro-8H-
ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5(9H)-
on 49,5 g (0,322 mdl ~ 30 ml) foszfor-oxikloriddal
készitett szuszpenzi6jahoz 1,185 g (0,015 mél ~ 1,2
ml) piridint adunk, majd a reakci6elegyet 80 °C-on
3 6rén keresztiil keverjiik. Lehilés utdn a reakci6-
elegyhez 50 ml étert adunk, majd a kivalt kristdlyos
termék hidrokloridot lenuccsoljuk. A terméket felold-
juk kb. 200 ml vizben, szildrd nétrium-hid-
rokarbonittal az oldatot megligositjuk, a kivalt ter-
mék bézist lenuccsoljuk, vizzel, majd kevés izo-
propanollal mossuk.
Kitermelés: 15,86 g (76,1%), op.: 124-126 °C.

46. példa

2-(3-dimetil-amino-propil-amino)-5-k16r-6,7-dihid-

ro-8H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]hidro-

klorid

13,8 g (0,05 mél) 2-(3-dimetil-amino-propil-amino)-
6,7-dihidro-8H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[1,5-a]-
pirimidin-5(9H)-on, 32,8 g (0,215 mé! ~ 20 m!) foszfor-
oxiklorid és 0,79 g (0,01 mél ~ 0,8 ml) piridin elegyét
80 °C-on 3 6rén keresztiil keverjiik. Leh(ilés utin a
reakcidelegyhez 30 ml étert adunk, elkeverjiik, az étert de-
kant4ljuk, majd ismét 30 ml étert adunk hozz4 és a fenti el-
Jarést megismételjitk. Olaj marad vissza, melyhez kb. 50 g
jeget adunk. A jég elolvadésa utin oldatot kapunk, melyet
vizmentes nitrium-hidrokarbonttal semlegesitiink. A kivalt
kristalyokat leszdirjiik, kevés vizzel mossuk.
Kitermelés: 13,5 g (81,7%), op.: 270-274 °C.

47. példa
2-(3-dimetil-amino-propil-amino)-5-k16r-6,7-dihid-
ro-8H-ciklopenta[d][1,2,4]triazolo[ 1,5-a]pirimidin
13,2 g (0,04 mél) a 46. példa szerint kapott hidro-
Kloridot feloldunk 50 ml vizben, az oldatot megligosit-
Jjuk 5%-os nétrium-hidroxid oldattal, kirdzzuk kloro-
formmal, a kloroformos fazist vizzel mossuk, széritjuk,
bepéroljuk.
Kitermelés: 11,05 g (93,7%), op.: 165-167 °C (izo-
propanolb6l atkristalyositva.)
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48. példa
5-k16r-7-metil-2-(metil-tio)1,2,4-triazolo[ 1,5-a]pi-
rimidin

49,83 g (0,249 mél) 7-metil-2-(metil-tio)-8H-1,2,4-
triazolo[1,5-a]pirimidin-5-on 153,3 g (1 mél ~ 93 ml)
foszfor-oxikloriddal késziilt szuszpenzijiba bemériink
6,57 g (0,083 m6! ~ 6,7 ml) piridint, és 6 6ran keresztiil
80-82 °C-os bels6 h6mérsékleten kevertetjitk az egyre
higulé szuszpenzi6t. A mésnapra kivalt kristalyokat
sziirjiik, foszfor-oxikloriddal, acetonnal, hideg vizzel,
végiil ismét acetonnal mossuk.

Kitermelés: 24,54 g (45%), op.: 136-138,5 °C.

A sotétvords foszfor-oxios anyaligot 750 g tort jég-
gel bontjuk, a terméket kirdzzuk 150 ml kloroformmal,
a kloroformos oldatot vizzel mossuk, széritjuk
Na,SO,-on, s vikuumban szirazra paroljuk. A maradé-
kot (23,0 g) 2-PrOH-ban szuszpendaljuk, szdrjik, s
2-PrOH-val mossuk.

Kitermelés: 23,0 g (42,2%), op.: 136-137 °C.

[A 2 terméket 60 g Kieselgel 60H-n n-hexan-CHC
CHCI; 2 : 8 8x100 ml elegyével eludlva djra kromato-
grafdljuk, eltivolitva a sdrga szinanyag egy részét.
45,4 g halvanysérga kristalyt kapunk, 83,3%, op.: 135-
135,5 °C (IPA).] '
Ossz-kitermelés: 87,2%.

49. példa

5-k16r-7-metil-2-(metil-tio)[ 1,2,4]triazolo[ 1,5-a]pi-

rimidin

22,7 g (0,104 m6l) 7-metil-2-(metil-tio)-8H-1,2,4-
triazolo-[1,5-a]pirimidin-5-on Na-sét szobah&fokon
szuszpendalunk 49,5 g (0,323 mél ~ 30 ml) foszfor-
oxikloridban kevertetés kozben. Ekozben a reakcid-
elegy héfoka 90 °C-ig emelkedik. A szuszpenziét
60 °C-ra visszahitjiik, bemériink 2,55 g (0,032 m6l ~
2,6 ml) piridint, majd 80 °C-on 3 6ran 4t kevertetjiik,
A reakciéelegyet hagyjuk lehdlni 40 °C-ra, 150 m]
kloroformmal higitjuk, majd 150 g tort jégre ontjiik.
A fézisokat elvélasztjuk, a vizes fazist kloroformmal
extrahaljuk. Az egyesitett szerves fazisokat hig hideg
NaHCOs-oldattal és vizzel semlegesre mossuk, viz-
mentes Na,SOy-on széritjuk, és vdkuumban szirazra
paroljuk. A visszamaradé 19 g terméket éterben
szuszpenddljuk, majd ismét leszdrjiik és éterrel mos-
suk.
Kitermelés: 17,65 g (79,0%), op.: 133-134,5 °C.

50. példa

2-(dimetil-amino)-5-k16r-6,8-dihidro-tie-

no([3,4d][1,2,4]triazolo-{1,5-a]pirimidin

Mindenben a 20. példa szerint jarunk el, azzal a
kiilonbséggel, hogy 2-(dimetil-amino)-7,8-dihidro-9H-
tiopirano[3,2-d][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-5(10H)-
on helyett 7,18 g (0,03 mél) 2-(dimetil-amino)-6,8-
dihidro-tieno[3,4-d][1,2 4]triazolo[1,5-a)pirimidin-5(SH)-
ont alkalmazunk, és a tobbi reaktinst is ardnyosan
kisebb mennyiségben hasznaljuk.
Kitermelés: 5,74 g (74,8%, op.: 200~206 °C (bomlik

acetonitrilb] 4tkristdlyositva.)
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51. példa

5-k16r-2-metil-tio-6,7-dihidro-9H-tiopirano[3,4-

d][1,24]triazolof1,5-a]pirimidin

Mindenben az 50. példa szerint jérunk el, azzal a
kiilonbséggel, hogy 7-metil-2-(metil-tio)-8H-1,2,4-tri-
azolo[1,5-a]pirimidin-5-on nétriumsé helyett 0,37 g
(1,34 mmél) 6,7-dihidro-2-(metil-tio)-9H-tiopira-
no[3,4-d]1,2 4-triazolo[1,5-a]pirimidin-5(10H)-on nit-
riumsét alkalmazunk, és a tobbi reakténst is ardnyosan
kisebb mennyiségben hasznéljuk.
Kitermelés: 0,23 g (62,7%), op.: 143-146 °C (bomlik)

acetonitrilbdl atkristalyositva.

52. példa
2-(diallil-amino)-5-(trimetil-szilil-oxi)-6,7-dihidro-
8H-ciklopentald][1,2,4]-triazolo[ 1,5-a]pirimidin
Mindenben a 30. példa szerint jarunk el azzal a
kiilonbséggel, hogy hexametil-diszilazén helyett 10,3 g
(0,05 moél) N,O-bisz(trimetil-szilil)karbamatot alkal-
mazunk, és a bepérlas utdn kapott maradékbél az olajos
terméket absz. éterben valé oldast és sziirést kovetd
tijabb beparlassal kapjuk.
-Kitermelés: 1,74 g (100%) olajos termék, mely azonos
a 30. példaban kapottal.

53. példa
2-(Diallil-amino)-5-(trimetil-szilil-oxi)-6,7-dihid-
ro-8H-ciklopenta[d][1,2,4}-triazolo[1,5-a])pirimidin
Mindenben a 30. példa szerint jarunk el, azzal a
kiilonbséggel, hogy hexametil-diszilazan helyett 10,2 g
(0,05 m6l) N,O-bisz(trimetil-szilil)-acetamidot haszn4-
lunk, és a beparlas utén kapott maradékbél az olajos
terméket absz. éterben valé oldast és sziirést kovetd
tijabb beparléssal kapjuk.
Kitermelés: 1,75 g (100%) olajos termék, mely azonos
a 30. példaban kapottal.

54. példa
2-(diallil-amino)-5-(trimetil-szilil-oxi)-6,7-dihidro-
8H-ciklopenta[d][1,2,4]-triazolo[1,5-a]pirimidin
Mindenben a 30. példa szerint jarunk el, azzal a
kiilonbséggel, hogy hexametil-diszilazan helyett 10,2 g
(0,05 mél) N,N’-bisz(trimetil-szilil)-karbamidot hasz-
nélunk és a bepérlas utén kapott maradékbdl az olajos
terméket absz. éterben valé oldast és sziirést kovets
bepérléssal kapjuk.
Kitermelés: 1,73 g (100%) olajos termék, mely azonos
a 30. példdban kapottal.

55. példa

2-(metil-tio)-5-(trimetil-szilil-oxi)-6,7,8,9,10,11-

hexahidro-ciklookta[d][1,2,4]-triazolo[1,5-a]piri-

midin

0,71 g (2,7 mmo6l) 2-(metil-tio)-6,7,8,9,10,11-
hexahidro-ciklooktald][1,2,4]triazolo[1,5-a]pirimidin-
5(12H)-on, 10 ml vizmentes xilol, 0,62 g (5,7 mmél)
trimetil-klor-szilan és 0,61 g (6 mmol) trietil-amin ele-
gyét 150 °C-os olajfiirdén 10 6rdn 4t keverjik. A
reakcielegyet vdkuumban szdrazra paroljuk, a mara-
dékot felvessziik 20 ml diklér-metdnban, leszdrjiik és
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ismét szérazra paroljuk. Ily médon 091 g (~ 100%)
olajos terméket kapunk, mely kozvetleniil alkalmas a
megfeleld (VII) altalanos képletd vegyiiletek eldalli-
tésara. A termék 'H-NMR spektruméaban az O-trimetil-
szilil jel 0,41 ppm-nél jelentkezik.

56. példa
5-(4-metil-fenil-szulfonil-oxi)-2-(metil-tio)-
6,7,8,9-tetrahidro-1,2,4-triazolo[5,1-b]kinazolin
1,18 g (0,005 moél) 2-(metil-tio)-6,7,8,9-tetrahidro-
1,2,4-triazolo-[5,1-b]kinazolin-5(10H)-on, 10 ml diklér- -
metin, 0,21 g (~ 0,0005 mél) tri-oktil-metil-amménium-
klorid (Aliquat 336), 1,0 g (0,01 mél) trietil-amin és
0,95 g (0,005 m6l) p-toluol-szulfonsav-klorid keverékét
szobahSfokon 8 6rdn 4t kevertetjik. Ezt kovetSen a
reakcibelegyet a 42. példa szerint dolgozzuk fel.
Kitermelés: 1,12 g (57,4%), op.: 144-146 °C (bomlik).

57. példa

2-(benzil-tio)-5-kl6r-7,8-dihidro-9H-tiopirano[3,2-

d][1,2,4]triazolo[1,5-a}pirimidin

6,61 g (0,02 mdl) 2-(benzil-tio)-7,8-dihidro-9H-tio-
pirano-{3,2-d]pirimidin-5(10H)-on 57,65 g (0,376 mél
~ 35 ml) foszfor-oxikloriddal késziilt szuszpenziéjéba
bemériink 0,79 g (0,01 mé! 0,81 ml) piridint és a
reakcidelegyet 80 °C-os olajfiird6n kevertetjiik 60 6ran
4t. A barna oldatot lehiitjiik és 300 g tort jégre ontjitk. A
jég elolvadésa utdn a kivalt kristalyokat szirjiik, jeges
vizzel, hideg hig NaHCO3-oldattal, végiil jeges vizzel
mossuk.
Kitermelés: 6,32 g (90,5%), op.: 160~170 °C (bomlik).
Kis mintat kromatogréfidsan tisztitunk (szilikagél osz-

lop, eluens: benzol), az op.: 169,5-171 °C-ra emel-

kedik.

SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Eljéras az (I) ltalanos képlet 1,2,4-triazolo[1,5-
alpirimidin-szarmazékok és ezek karbociklussal,
tetrahidro-tiofurdn-, tetrahidro-tiopiran- vagy tetrahid-
ro-piridin-gy(QirGvel kondenzilt szdrmazékainak és
ezek séinak elGéllitdsara — a képletben
L jelentése kilépS csoport, elénydsen halogénatom,

O-trialkil-szilil-, O-alkil- vagy O-aril-szulfonil-cso-

port, tovabba
i) R! és R? egyiittesen —(CH,),-csoportot képvisel, ahol

k 3 és 12 kozotti értéket vehet fel, és ebben az

esetben

Q jelentése 5-7 gy(riitagszdmd polimetilén-imi-
no-, morfolino-, adott esetben 1-4 szénatomos
alkilcsoporttal helyettesitett piperazino-csoport,
vagy
-S(0),R3- vagy -NR*R5-csoport, ahol
p jelentése 0, 1 vagy 2,

R? jelentése 1-8 szénatomos alkilcsoport, 2-6
szénatomos  alkenilcsoport adott  esetben
halogénatommal vagy nitrocsoporttal helyette-
sitett fenil-(1-4 szénatomos alkil)-csoport;

R*és RS jelentése egymastdl fiiggetleniil hidrogén-
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atom, 1-10 szénatomos alkilcsoport, 2-6 szén-
atomos alkenilcsoport, fenil-(1-4 szénatomos
alkil)- vagy di(1-4 szénatomos alkil)-amino-(1-
4 szénatomos alkil)-csoport; vagy
ii) R! és R? egyiittesen  —(CH,),~S—(CH,),,-csoportot
képvisel, ahol '
n jelentése 0, 1 vagy 2, és m jelentése 1,2 vagy 3,
de n és m Osszege 2 vagy 3, és ebben az esetben
Q jelentése morfolinocsoport, —-SR3-  vagy
—-NR“*R3-csoport, ahol R, R* és R® jelentése
1-7 szénatomos alkilcsoport; vagy fenil-(1-
4 szénatomos alkil)-csoport, vagy
i) R' és R? egyiittesen  —(CH,),~N(R%)—(CH,),,-cso-
portot képvisel, ahol n és m egymasté] fiiggetleniil
1 vagy 2, de n és m Gsszege 3, és
RS jelentése fenil-(1-4 szénatomos alkil)-csoport,
és ebben az esetben
Q jelentése —SR3-csoport, ahol R? 1-7 szén-
atomos alkilcsoportot képvisel; vagy
iv)R! jelentése hidrogénatom és R? 1-7 szénatomos
alkilcsoportot képvisel, és ebben az esetben
Q jelentése (1-4 szénatomos alkil)-tio-, 5-7 gy(-
riitagszimd  polimetilén-imino-, morfolino-
vagy piperazino-csoport,
azzal a megkotéssel, hogy amennyiben L jelentése
kl6ratom és R! és R? jelentése egyiittesen propiléncso-
port, Q jelentése csak S-benzil-csoporttél eltérs lehet,
azzal jellemezve, hogy
a) kiléps csoportként halogénatomot tartalmazé (I) 41-
taldnos képletd vegyiiletek elG4llitdsa esetén vala-
mely (II) 4ltaldnos képletd vegyiiletet vagy annak
nétriums6jat — a képletben Q, R! és R? jelentése a
fent megadott — valamely (III) 4ltalinos képletd
dsvéanyi savhalogeniddel — a képletben A 4svényi
savmaradékot, X halogénatomot jelent, i jelentése
1,2, 3, 4 vagy 5 - reagéltatunk;
vagy
b) kilép6 csoportként O-trialkil-szilil-észtert tartalma-
z6 (I) éltaldnos képletd vegyiiletek eldallitasa ese-
tén valamely (II) altalinos képletd vegyiiletet — a
képletben Q, R! és R? jelentése a fent megadott
—valamely (IV) éltaldnos képletd N,N- vagy N,O-
hexaalkil-diszilil-szarmazékkal — a képletben R je-
lentése NH=, -NH-C(O)-O-, -NH-CO-NH-
vagy —O-C(R!?)=N-csoportot képvisel, és R!2 je-
lentése adott esetben egy vagy tobb halogén-
atommal helyettesitett C,_, alkilcsoport-, vagy va-
lamely szerves bazis jelenlétében egy (V) 4ltaldnos
képletii trialkil-szilil-halogeniddel - a képletben X
halogénatomot képvisel — reagéltatunk; vagy
c) kilépd csoportként O-alkil- vagy O-arilszulfonil-
csoportot tartalmaz6 (I) 4ltaldnos képletd vegyiile-
tek el4llitasa esetén valamely (II) 4ltaldnos képletd
vegyiiletet — a képletben Q, R! és R? jelentése a fent
megadott — valamely (VI) 4ltalanos képletd szul-

fonsav-halogeniddel — a képletben R!! 1-4 szénato- -

mos alkilcsoportot vagy adott esetben 1-4 szénato-
mos alkilcsoporttal helyettesitett arilcsoportot, X
halogénatomot képvisel - reagéltatunk valamely
szerves vagy szervetlen bézis jelenlétében,
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és kivant esetben az igy kapott (I) 4ltaldnos képletd
vegyiiletet s6va alakitjuk vagy séjabél felszabaditjuk.

2. Az 1. igénypont szerinti a) eljaras,
azzal jellemezve, hogy &svényi savhalogenidként
foszforoxikloridot, foszforpentakloridot vagy tionil-
kloridot alkalmazunk,

3. Az 1. igénypont szerinti a) vagy a 2. igénypont
szerinti eljards, azzal jellemezve, hogy
a reakcidt katalizétor — el6nydsen valamely tercier ba-
zis vagy dimetilformamid - jelenlétében végezziik.

4, Az 1. igénypont szerinti a) eljards vagy a 2. vagy
a 3. igénypontok barmelyike szerinti eljaras,
azzal jellemezve, hogy
a reakciodt inert oldészerben, el6nydsen benzolban, to-
luolban, xilolban, kloroformban, dikléretinban vagy
klérbenzolban hajtjuk végre.

5. Az 1. igénypont szerinti a) eljards vagy a 2-3.
igénypontok barmelyike szerinti eljaras,
azzal jellemezve, hogy
a reakciét az alkalmazott 4svanyi savhalogenid fe-
leslegében hajtjuk végre.

6. Az 1. igénypont szerinti a) eljar4s vagy a 2-5.
igénypontok barmelyike szerinti eljrés,
azzal jellemezve, hogy
a reakci6t 20 °C és a reakcidelegy forrdspontja kozotti
hémérsékleten hajtjuk végre.

7. Az 1. igénypont szerinti b) eljiras, azzal jelle-
mezve, hogy
hexaalkil-diszilil-szdrmazékként  hexametil-diszilazant,
N,O-bisz(trimetil-szilil)acetemidot, N,O-bisz(trimetil-szi-
lijtrifluoracetamidot, N,O-bisz(trimetil-szilil)-karbamé-
tot vagy N,N’-bisz(trimetil-szilil)karbamidot, trialkil-szi-
lil-halogenidként trimetil-k16r-szildnt alkalmazunk.

8. Az 1. igénypont szerinti b) eljards vagy a 7.
igénypont szerinti eljarés,
azzal jellemezve, hogy
a reagéltatast trialkil-szilil-halogeniddel szerves bazis-
ként piridin, trietil-amin vagy tributil-amin jelenlété-
ben végezziik.

9. Az 1. igénypont szerinti b) eljards vagy a 7. és 8.
igénypontok birmelyike szerinti eljarés,
azzal jellemezve, hogy .
a reakci6t magaban a szililez8szer feleslegében végezziik.

10. Az 1. igénypont szerinti b) eljaras vagy a 7-9.
igénypontok barmelyike szerinti eljarés,
azzal jellemezve, hogy
a reakci6t inert, elény6sen aprotikus oldészerben, cél-
szerien dimetil-formamidban, dimetil-szulfoxidban,
diklér-etanban, kloroformban, klérbenzolban, benzol-
ban vagy valamely homol6gjédban hajtjuk végre.

11. Az 1. igénypont szerinti b) eljaras vagy a 7-10.
igénypont barmelyike szerinti eljarés,
azzal jellemezve, hogy
areakci6t 20-180 °C kozotti h6mérsékleten, elénydsen
20-100 °C kozott végezziik.

12. Az 1. igénypont szerinti c) eljarés szerinti eljaras,
azzal jellemezve, hogy
béazisként tercier bazist (elénydsen piridint vagy trietil-
amint) vagy alkdli-hidroxidot (el6nydsen natrium-hidr-
oxidot) alkalmazunk.
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13. Az 1. igénypont szerinti c) eljards vagy a 12.
igénypont szerinti eljéras,
azzal jellemezve, hogy
a reagéltatist valamely fazis transzfer katalizétor, el6-
nyosen tetraalkil- vagy aralkil-ammoéniumsé jelenlété-
ben végezziik.

14. Az 1. igénypont szerinti c) eljaras vagy a 12. és

13

13. igénypontok barmelyike szerinti eljaras,

azzal jellemezve, hogy

a reakciét inert oldészerben (el6nydsen dimetil-form-
amidban vagy valamely halogénezett alifds vagy aro-
més szénhidrogénben), vagy az alkalmazott tercier bé-
zis feleslegében hajtjuk végre.
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