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Sposéb wytwarzania pochodnych S-nitroheksahydropirymidyny pod-
stawionych w pozycji 1, 3, 5
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Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwarzania po-
chodnych 5-nitroheksahydropirymidyny podstawionych
w pozycji 1, 31 5 o ogélnym wzorze przedstawionym
na rtysunku, w ktorym Rl oznacza grupe alkilows,
alicykliczna aralkilowa, R2 oznacza grupe alkilowa o
1—7 atomach wegla. .

Pochodne pirymidyny wytwarza si¢ przez konden-
sacje: pierwszorzgdnych mitroparafin z formaldehydem
i odpowiednia amina pierwszorzgdng lub 2-nitnopro-
panodwuaminy z formaldehydem. Pierwsza z tych me-
tod polega na wprowadzeniu wodnego moztworu for-
maldehydu do aminy pierwszorzedowej a nastepnie
nitroparafiny w temperaturze 0—10°C.

Wyodrebnienie produktu meakcji mastgpuje przez wie-
lokrotng ekstrakcje eterem etylowym, suszenie tego
ekstraktu, zatezanie pod préznia, rozpuszczenie pozos-
tatosci w eterze maftowym, oddestylowanie nadmiaru
rozpuszczalnika i w nezultacie otrzymuje si¢ brunatny
zywiocowaty surowy produkt z wydajnoécia okolo 80%,
ktory dopiero po dwukrotnej krystalizacji daje krysta-
liczna bialg substancje. Sposéb ten w warunkach prze-
mystowych, a nawet w poltechnicznych mie nadaje sig
do zastosowania ze wzgledu na koniecznoéé operowania
-niska temperatura, oraz wykonania wielu uciazliwych
operacji wymagajacych uzycia duzych iloéci lotnych
i totwopalnych rozpuszczalnikéw.

Metody polegajace ma kondensacji fommaldehydu z
2-nitropropandiolem-1,3 i odpowiednia amina pierwszo-
rzgdna lub z 2-nitropropanodwuaming, oprocz wyzej
wspomnianych mniedogodnoéci, wymagaja jeszcze wstep-
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nego przygotowania produktéw wyjsciowych, to jest
2-nitro-propandiolu-1,3 lub 2-nitropropanodwuaminy.

Celem wynalazku jest modyfikacja zmanego sposobu
wytwarzania pirymidyn przez kondensacje formaldehydu
z aming pierwszomzgdowa i nitropamafing, ktéra nadaje
si¢ do stosowania w skali pmemystowej, poniewaz
cechuje si¢ prostym reZzimem techmologicznym.

Stwierdzono, ze cel wynalazku osiaga si¢, jezeli kon-
densacje prowadzi si¢ w mozpuszczalniku organicznym,
zwlaszcza izobutanolu, w temperaturze wrzenia tego
rozpuszczalnika, przy czym powstajaca w reakcji wode
usuwa si¢, konzystnie za pomoca destylacji azeotropowej
z rozpuszozalnikiem, za$ formaldehyd stosuje si¢ w
postaci paraformaldehydu, a produkt koficowy w postaci
wodnej zasady lub chlorowodorku wyodrebnia si¢ przez
ochlodzenie mieszaniny reakcyjnej po oddestylowaniu
nadmiaru rozpuszczalnika.

Wedlug wynalazku chlorowodorek pirymidyny o wzo-
1Ze przedstawionym mna rysunku otrzymuje si¢ przez
zadanie ozigbionego moztworu wolnej zasady roztworem
acetonem stezonym kwasu solnego. Produkt koficowy
otrzymany sposobem wedlug wynalazku wykazuje za-
dowalajaca czystosé.

Przyktad 1. 90,1 g (3 mole) paraformaldehydu—
w obecnosci 6 mil trojetyloaminy mozpuszcza si¢ W
400 ml wrzacego alkoholu izobutynowego. Do tak
otrzymanego klarownego roztworu wkrapla sie¢ 75,1 g
(1 mol) nitroetanu z taka szybkoécia, aby utmzymaé
tagodne wrzenie, roztwor ogrzewa si¢ przez 20 minut,
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nastgpnie wkrapla si¢ 215 g (2 mole) benzyloaminy
w czasie 20 minut. Calo$¢ ogmewa si¢ do wrzenia
przez 2—3 godziny oddestylowujac 25—30 ml azeotro-
powo wod¢e wraz z okolo 300 ml izobutanolu. Po
ochlodzeniu pozostalosci do temperatury 0-—10°C wy-

4
Do tak wochlodzonego roztworu wkrapla si¢ ozigbiony
do 0°C $wiezo przymzadzony roztwoér 45 ml stgzonego
kwasu solnego w 10 ml acetonu z taka szybkoscia,
aby temperatura mieszaniny reakcyjnej nie przekro
czyla —2°C.

5

krystalizowuje  S-nitro-1,3-dwubenzylo-5-metyloheksahy- ) . L L

L - . Z mieszaniny reakcy: 0ZOStaW. W tempera-
dropirymidyna. Natomiast w celu otrzymania chloro- ¢ (;“C v\lr'yazasie cy;}n ;]0 dg.m v w;'omj en;ﬁerm: v
~wodorku pirymidyny, do schiodzonej do 60°C pozo- unze e pada tlm.snw
stalosci (po oddestylowaniu wody i izobutanolu) dodaje Es:mad ol:ﬁaiomgﬂfmgdy:ﬂym. Osa:zy‘::zgz 23;‘0:1:;3"
si¢ okolo 300 ml acetonu. Calo$¢ omigbia si¢ do —5°C. |, rodukia osi 85 % ’ e teoretveznei
Do tak ochlodzonego moztworu wkrapla sie¢ ozigbiony p L wyn 5 wydaj yezne).
do 0°C $wiezo przyrzadzony woztwor 90 ml stgzomego
kwasu solnego w 200 ml acetonu z taka szybkoscia, Zastrzeienwia atentowe
aby temperatura mieszaniny reakcyjnej nie przeknoczyla p
—2°C. Mi jna | tawia si ¢ -
. an;umcze 0:?zﬁnmmiﬁopim;o;ﬁymzwvzm;ng@ 15 1. Spos6b wytwarzania 5 nitroheksahydropirymidyny
biaty czysty krystalicany osad chlorowodorku pirymidy- g:z d:mmw: ml?aoz:;;:mll(;.l 3;v S‘krtl(? rwzovrlz{,el Ojolnyrz
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I_ly Wymr qoo\ny' |ok>:|aJ ‘ e Yw :it'ilwcebomcm grupe alkilowa, alicykliozna, aralkilowa, R2 oznacza
suszy i krystalizuje z alkoholu. Wydajnoéé surowego gnupe alkilowa o 1—7 atomach wegla, przez konden

‘ i 85% wydajnosci teoret j. - ‘ L, RS T
pn;iuzkirukY?gslllsﬁsT?;n ;,s; ola) p::_:lfw_J ldehydu 20 sacj¢ formaldehydu z odpowiednia nitroparafing i amina
w obecnoéci 3 ml trojetyloaminy rozpuszcza si¢ w plwwo@dowa, mm;:;:;i tym, ze‘ kondensacig pro-
‘200 ml wrzacego alkoholu izobutylowego. Do tak ivm“aldmob sﬁuwwm?:::;?mﬁ;e u opia'mauwctzemgimm,' d:pwmas«zaala
otnzymanego moztworu wkrapla si¢ 44,6 g (0,5 mola) . utanolu, " Tzenia teg uszczal-
. - L ‘ . nika, przy czym powstijaca w reakcji wode usuwa
sig 103 ‘gg ( mol) lp Joamin w;r uzz;svie 15 minut rozpusaczalnikiem, za$ formaldehyd stosuje si¢ w pos-
Caloéé ogrzewa si¢ do w 'lay z 1—1,5 go dzi.ns; taci paraformaldehydu, a produkt koficowy w postaci
oddes . ‘ , ’ wolnej zasady lub chlorowodorku wyodrebnia si¢ przez

tylowujac okolo 20 ml fropowo, wodg wr ochtodzenie mieszaniny reakcyjnej po oddestylowaniu
z 100—150 ml alkoholu izobutylowego. Po ochlodzeniu 5, ¢ m};m cyme) p 4
pozostaloéci do temperatury 0—10°C wykrystalizowuje nadmiaru rozpuszczalnika.
S-mitro-1,3-dwu-benzylo-5-etyloheksahydropirymidyna W 2. Spos6b wedlug zastrzezenia 1, znamienny fym, Ze
celu otrzymania chlorowodoru pirymidyny, pozostalo§¢ produkt kofncowy wydziela si¢ przez dzialanie na roz-
(po oddestylowaniu wody i izobutanolu) chlodzi sie twor wolnej zasady acetonowym roztworem kwasu sol-
do 60°C, dodaje 150 ml acetonu, ozighia do —5°C. ;5 nego.
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