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Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwarzania
pochodnych 24-dwuamino-6-chloropirymidyny o
ogélnym wzorze przedstawionym na rysun"'su, w
ktérym R oznacza grupe aminowsg, jedno- i dwu-
alkiloaminowsg, przy czym oba rodniki alkilowe
lacznie z atomem azotu tworzg takze pierscien he-
terocykliczny, taki jak piperydynowy, morfolinowy,
ponadto R oznacza grupe guanidynowg wolng lub
podstawiong i grupe hydrazynowsg wolng lub pod-
stawiong. Zwigzki te stanowig produkty posrednie
w syntezie zwigzkéw o dzialaniu terapeutycznym.

Wedlug opisu patentowego nr 48869 zwigzki te
otrzymuje sie z 2, 4, 6-trojchloropirymidyny lub
z 2-alkiloamino-4,6-dwuchloropirymidyny dziala-
niem amoniaku. .

Stwierdzono, ze zwiagzki, ktérych sposéb wytwa-
rzania jest przedmiotem wynalazku, mozna otrzy-
ma¢ z 2,6-dwuchloro-4-aminopirymidyny, ktéra jest
latwo dostepnym produktem wyjsciowym stosowa-
nym w syntezie sulfonamidéw.

Wedlug wynalazku 2,6-dwuchloro-4-aminopirymi-
dyne poddaje sie dzialaniu amoniaku, alifatycznej
aminy pierwszo- lub drugorzedowej, zwigzku hete-
rocyklicznego zawierajgcego w pierscieniu drugo-
rzedowy azot, guanidyny, podstawionej guanidyny,
hydrazyny lub podstawionej hydrazyny. Reakcje
prowadzi sie w $rodowisku obojetnego rozpuszczal-
nika takiego jak metanol, etanol, dwuoksan, ben-
zen, ksylen, dwumetyloformamid w temperaturze
20—80°. Stosuje sie¢ przy tym nadmiar aminy, wzgle-
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dnie dodaje sie trzeciorzedowa amine w celu zwig-
zania powstajgcego chlorowodoru.

Przyktlad I. Do roztworu 16,4 g 2,6-dwuchlo-
ro-4-aminopirymidyny w 50 ml metanolu wkroplo-
no w temperaturze okolo 60° roztwér 13 g pipery-
dyny w 25 ml metanolu. Mieszanine utrzymywano
w temperaturze wrzenia w ciggu 2 godzin, po czym
wylano do 450 ml wody. Wytrgcony osad odsaczo-
no i przekrystalizowano z mieszaniny metanol —
woda 2:1. Otrzymano 2-piperydyno-4-amino-6-chlo-
ropirymidyne o temperaturze topnienia 155—157°.

Przyklad II. Do roztworu 16,4 g 2,6-dwu-
chloro-4-amino-pirymidyny w 60 ml benzenu wkro-
plono w temperaturze 50—60° roztwor 4,5 g dwume-
tyloaminy oraz 6 g tréjmetyloaminy w 70 ml ben-
zenu. Mieszanine ogrzewano w ciggu 3 godzin w
temperaturze 60—70°, nastepnie oddestylowano roz-
puszczalnik i nadmiar tréjmetyloaminy, a pozosta-
10§¢é przekrystalizowano z mieszaniny metanol —
woda 1:1. Otrzymano 2-dwumetyloamino-4-amino-
6-chloropirymidyne o temperaturze topnienia 154—
156°.

Przyktad III. Do roztworu 164 g 2,6-dwu-
chloro-4-aminopirymidyny w 30 ml etanolu dodano
25 g morfoliny, po czym mieszanine ogrzewano w
ciggu 1 godziny w temperaturze 70°. Nastepnie do-
dano 150 ml wody i wytracony osad przekrystali-
zowano z metanolu. Otrzymano 2-morfolino-4-ami-
no-6-chloropirymidyne o temperaturze topnienia
156—158°.
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Przyktad IV. Do roztworu 16,4 g 2,6-dwu-
chloro-4-aminopirymidyny w 50 ml etanolu wkro-
plono roztwér 10 g metyloaminy w 40 ml benzenu.
Mieszanine utrzymywano w ciggu godziny w tem-
peraturze 20° i nastepnie w ciggu 2 godzin w tem- 5
peraturze 40—50°. Po oddestylowaniu rozpuszczalni-
kéw pozostato$é przemyto wodg i przekrystalizowa-
no z etanolu. Otrzymano 2-metyloamino-4-amino-6-

chloropirymidyne o temperaturze topnienia 208— 2.
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Zastrzezenia patentowe

1. Sposéb wytwarzania pochodnych 2,4-dwuami- 3.

no-6-chloropirymidyny o wzorze przedstawionym 5
na rysunku, w ktérym R oznacza grupe amino-
wa, jedno- i dwualkiloaminows, przy czym oba

rodniki alkilowe lacznie z atomem azotu tworza 4.

takze pierscien heterocykliczny, R oznacza po-
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nadto grupe guanidynowg wolng lub podstawio-
ng i grupe hydrazynowg wolng lub podstawiong,
znamienny fym, Zze na 2,6-dwuchloro-4-amino-
pirymidyne dziala sie amoniakiem, alifatyczng
aming pierwszo- lub drugorzedowsg, zwigzkiem
heterocyklicznym zawierajagcym w pierscieniu
drugorzedowy azot, guanidyng, podstawiong gu-
anidyna, -hydrazyng lub podstawiong hydrazyna.
Spos6b wedlug zastrz. 1, znamienny tym, Ze re-
akcje prowadzi si¢ w obecnosci nadmiaru rea-
genta aminowego lub w obecno$ci trzeciorzedo-
wej aminy, jako czynnikéw wigzgcych powstaja-
cy chlorowodér.

Spos6b wedtug zastrz. 1, znamienny tym, ze re-
akcje prowadzi sie w $rodowisku obojetnego
rozpuszczalnika takiego jak metanol, etanol,
dwuoksan, benzen, ksylen, dwumetyloformamid.
Sposéb wedlug zastrz. 1, inamienny tym, ze re-
akcje prowadzi sie w temperaturze 20—80°.

ZG ,,Ruch” W-wa, zam. 1541-69, nakl. 240 egz.
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