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A taldlminy targya Gj eljaras az (I) és (II) altalianos
képletli tienof2,3-c] és tieno[3,2-clpiridinek elGallita-
sara. A képletben R hidrogénatomot vagy karboxil-
csoportot jelent.

Az R szubsztituens helyén hidrogénatomot tartal-
maz¢o (D) és (IT) dltalanos képletli vegyiiletek el6alli-
tasira szamos eljards ismeretes a szakirodalombdl.
Ezek azonban ipari méretben igen nehezen alkalmaz-
hatok ésfvagy igen koltségesek. Igy példaul W. Hertz
és L. Tsai (J. Amer. Chem. Soc., 1963, 75, 5122),
C. Hansch, W. Carpenter és J. Todd (J. Org. Chem.,
1958, 23, 1924), L. H. Klemm, J. Shabtoy, D. R.
McCoy és W. K. Kriang (J. Het. Chem., 1968, 5883 és
ibid. 1969, 6813), valamint S. Gronowitz és E. Sandberg
(Ark. Kemi., 1970, 32, 217) ismert modszereire jel-
lemz6k ezek a hatranyok.

Egy masik ismert eljaras, F. Eloy és A. Deryckere
eljarasa (Bull. Soc. Chim. Belges, 1970, 79, 301) szerint
egy azidot hasznalnak Kiinduldsi anyagként. Ez a
modszer robbanasveszély miatt hatranyos. A Heymes
és J. P. Maffrand eljardsa (2312498 sz. francia sza-
badalmi leiras) hitranya, hogy igen koltséges.

Az R szubsztituensként karboxil-csoportot tartal-
mazé (I) és (II) altaldnos képletll vegyiileteket csupdn
egy helyen emliti a szakirodalom: M. Farnier, S. Soth
¢és P. Fournari (Can. J. Chem., 1976, 54, 1067). E ve-
gyiilet elGdllitasi eljardsa sem alkalmas a termék ipari
méretli gyartasara.

A taldlméany célja, hogy gazdasdgos és nagy hozam-
mal jaré eljarast biztositson az (I) és (II) altalanos kép-
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leti vegyiiletek eldallitdsara. E vegyiiletek ugyanis
fontos kdzbensé termékek kiilonféle, gydgyaszati
hatassal rendelkezé tienopiridin-szirmazékok el6al-
litdsaban. Ez utobbi szirmazékok egyebek kozott
gyulladasgatlo, vérlemezkék aggregicidjat gatlo és
antiarritmids hatast mutatnak. (2 215948 és 2 257 271
sz. francia szabadalmi leirds és 2 315 274 és 2 345 150
sz. kozzétett francia szabadalmi bejelentés.)

A taldlmany szerinti eljaras lényege, hogy egy (III)
vagy (IV) képletii vegyiiletet salétromossavval reagal-
tatunk, majd a kapott (V) vagy (VI) képletii vegyiiletbdl
egy savval eltavolitjuk a nitrozo-csoportot, amikor is
R szubsztituensként hidrogénatomot tartalmazé (I)
vagy (II) altalanos képletli vegyiiletet kapunk, vagy
egy alkdlihidroxiddal reagaltatjuk a kapott (V) vagy
(VI) altalianos képletii vegyiiletet, majd semlegesitjiik
az igy kapott terméket, amikor is R szubsztituensként
karboxil-csoportot tartalmazé (I) vagy (II) éltaldnos
képletii vegyiilethez jutunk.

A salétromossavat elénydsen magdban a reakcio-
elegyben allitjuk eld egy alkalinitrit és egy sav reakcio-
javal vizes oldatban.

A reakciét eldnyosen oly moédon hajtjuk  végre,
hogy a (III) vagy (IV) képletil vegyiilet sosavas olda-
tahoz 0 °C és 15 °C kozotti h6mérsékleten lassan hozza-
adjuk egy alkilinitrit, eldnyGsen natriumnitrit vizes
oldatat, azutin a kapott anyagot szobahdmérsékleten
néhdny 6ran 4t allni hagyjuk.

Az (V) vagy (VD) képletl nitrozoamint egy szervet-
len savval, igy példdul sosavval, hidrogénbromiddal
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vagy kénsavval vagy egy szerves savval, példaul tri-
fluorecetsavval vagy triklorecetsavval reagaltatjuk,
amikor is egy R szubsztituensként hidrogénatomot
tartalmazé (Ia) vagy (IIa) altaldnos képletl: vegyiiletet
kapunk.

Ha tiszta trifluorecetsavat haszndlunk ez utdbbi
miivelethez, akkor a reakcié erdsen exoterm, ha vi-
szont sosavval dolgozunk, akkor a reakcioelegyet
melegiteni kell.

Az (V) vagy (VI) képletli vegyiileteknek egy alkali-
hidroxid vizes oldatdaban visszafolyaté hiit6 alatt vald
melegitésével és azt kovetd semlegesités utdn az R
szubsztituensként —COOH csoportot tartalmazé (Ib)
vagy (IIb) 4ltalanos képletii savakat kapjuk. E savakat
kivant esetben kinolin jelenlétében rézzel dekarboxi-
lezhetjiik M. Farnier, S. Soth és P. Fournari eljardsa-
val (Can. J. Chem. 1976, 54, 1067). Ekkor R szubszti-
tuensként hidrogénatomot tartalmazé (Ia) vagy (IIa)
4Altalanos képletli vegyiileteket kapunk.

A talalmanyt a mellékelt reakcidvazlaton szemiél-
tetjiik.

A (IID vagy (IV) képletdl kiindulasi vegyiileteket
oly moédon allitjuk €18, hogy egy (VII) vagy (VIII)
képletli vegyiiletet formaldehid vizes oldataval reagal-
tatunk egy erds sav jelenlétében.

A (VID) vagy (VIII) képletli szerincket az aldbbi
madszerekkel allithatjuk els:

a béta-(2-tienil)-szerint G. Weitnauer eljarasaval
(Gazz, Chim. Iial., 1951, 81, 162),

a béta-(3-tienil)-szerint Weitnauer eljarasaval 3-
-tienaldehidbdl.

A vegyiilet hidrokloridja fehér kristalyos anyag, amely
241 C°-on olvad.

A talilmanyt az aldbbi példakkal vilagitjuk meg ko-

zelebbrdl az oltalmi kor korlatozasa nélkiil.

1. példa

5-Karboxi-4-hidroxi-6-nitrozo-4,5,6,7-tetrahidro-
-tieno[2,3-c]piridin eléallitasa

20 g (0,1 mol) 5-karboxi-4-hidroxi-4,5,6,7-tetrahidro-
-tieno[2,3-¢]piridin 200 ml 3 n sosavval készitett szusz-
penzidjahoz mdagneses keverdvel vald keverés kozben
hozzicsepegtetiink 200 mli (2,9 egyenérték) 10%-os
vizes natriumnitrit-oldatot, mikozben a szuszpenzi6
hémérsékletét 10 CP°-on tartjuk. A kapott reakcio-
elegyet harom oran it keverjik szobahOmeérsékleten.
Ekozben a reakcidelegy heterogén marad és nitrézus-
gazok képzédnek. A kapott csapadékot Kiszirjiik,
vizzel mossuk és vakuumban megszaritjuk. Drapp
szini kristalyos anyagot kapunk, amely 100 C°-on
kezd olvadni paszta alakjaban. Hozam: 21,3 g (93%).

2. példa

Az 1. példa szerinti eljarassal 6-karboxi-7-hidroxi-5-
nitrozo-4,5,6,7-tetrahidro-tieno[3,2~c]piridint  &llitunk
els. A termék paszta alakjaban 60 C°-on kezd olvadni.
Hozam: 97%.

" 3. példa

Tieno[3,2-c]piridin eléallitasa

A 2. példa szerint eléallitott nitrozo-szarmazék 24 g-
jat 200 ml 6 n sésavban oldjuk. Az oldatot 60 C°-on
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melegitjiik 2 6ran at. Ekozben gaz fejlédik, vorises-
barna fiist képzédik. A barna reakcidelegyet lehiitjiik,
majd natriumhidroxid vizes oldataval megliigositjuk
és metilénkloriddal extrahaljuk. A szerves extraktumot
vizzel mossuk, ndtriumszulfaton megszaritjuk, aktiv
szénnel deritjilkk és talkumon sziirjiikk, végiil szdrazra
bepdroljuk. A maradékot vakuumdesztillicidval dol-
gozzuk fel, 6,5 g (a IV képletl kiindulasi vegyiiletre
szamitott dsszhozam 43%;) tieno[3,2-cIpiridint kapunk,
amely lehiitésre kikristidlyosodik. A termék 50 C°
alatti hémérsékieten olvad.

4. példa

A 3. példa szerinti eljarassal az 1. példaban el6alli-
tott nitrozo-vegyiiletbdl kiindulva 472;-0s hozammal
tieno[2,3-c]piridint allitunk el5. A termék 50 C° alatti
hémérsékleten olvad.

5. példa
5-Karboxi-tieno[2,3-c]piridin elSallitasa

10 g 1. példa szerint elBallitott nitrozo-szarmazékbol
(0,044 mol), 20 ml etanolbdl & 60 ml 20%4-os vizes
natriumhidroxid-oldatbdl készitett homogén elegyet
2 6ran at melegitiink visszafolyaté hiité alatt. Ezutin
lehiitjisk és etanolt adunk hozza. A kivalt csapadékot
kisziirjiik, etanollal, majd éterrel mossuk, azutin meg-
szaritjuk. 4,7 g (60%,) 260 C° olvadaspontu natriumsoét
kapunk, amelyhez azutin 23 ml (1 egyenérték) n so-
savat adunk. Az anyag el8szor feloldddik, azutin
csapadék alakjaban kivalik. Ekkor kozvetleniil at-
kristdlyositjuk 27 ml viz hozzaadasaval. 2,5 g (322%)
rozsaszinfi kristalyos terméket kapunk, amely 246 C°-on
olvad.

6. példa

A 2. példa szerint elballitott nitrozo-szairmazékbdl
az 5. példa szerinti médon 84%;-0os hozammal 6-kar-
boxi-tienof3,2-c]piridint 4llitunk el6. A roézsaszind
kristilyos termék 212 C°-on olvad.

7. példa
Tieno[3,2-c]piridin el6allitisa

A 2. példa szerint el@allitott (I1V) képletd szarmazék
11,4 g-jat szobahSmérsékleten keverés kozben rész-
letenként hozzdadjuk 55 mi trifluorecetsavhoz. A hé-
mérséklet 19 C°-rél 24 C°-ra emelkedik, mikozben
vOrosesbarna szind fiist képzddik. A reakciodelegyet
szobahdmérsékletig hagyjuk lehiilni, azutdn jégre
ontjiik, tomény ammoéniumhidroxid-oldat hozzdada-
saval megligositjuk és diizopropiléterrel extrahaljuk.
A szerves extraktumokat vizzel mossuk, natriumszul-
faton megszaritjuk és szarazra beparoljuk. A kapott
maradékot vikuumdesztilliciéval dolgozzuk fel. 3,8 g
(3625) tieno[3,2~]piridint kapunk.
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Szabadalmi igénypontok

1. Eljaras az (Y) vagy (I) altaldnos képletd tieno[2,3-
<c]Jpiridin- és tieno[3,2-clpiridin-szdirmazékok elGalli-

6

gdban a reakcidelegyben Allitjuk el egy alkalinitrit
vizes oldatanak egy savval valé reakcidja Gtjan.

3. A 2. igénypont szerinti eljaris foganatositasi
moédja, azzal jellemezve, hogy savként sdsavat hasz-

tasdra, ahol R hidrogénatomot vagy karboxil-csoportot 5 nilunk.

jelent, azzal jellemezve, hogy egy (II) vagy (IV) képletd 4. Az 1. igénypont szerinti a) eljiras foganatosftasi
vegyiiletet salétromossavval reagaltatunk, és a kapott modja, azzal jellemezve, hogy a nitrozo-csoportot
(V) vagy (VI) képletii vegyiiletbdl a nitrozo-csoportot egy szervetlen vagy szerves savval tavolitjuk el.

a) R szubsztituensként hidrogénatomot tartalmazd 5. A 4. igénypont szerinti eljirds foganatositasi
@) vagy (I Aaltalinos képletd vegyiilet el6dllitdsa 10 modja, azzal jellemezve, hogy szervetlen savként so-
esetén egy savval, savat hasznalunk.

- b) R szubsztituensként karboxil-csoportot tartal- 6. A 4. igénypont szerinti eljaras foganatositasi

mazé (I) vagy (II) altaldnos képletii vegyiilet eléalli- moédja, azzal jellemezve, hogy szerves savként trifluor-

tasa esetén egy alkalihidroxiddal valé reakcioval és a ecetsavat hasznalunk.

kapott termék semlegesitésével eltavolitjuk. 15 7. Az 1. igénypont szerinti b) eljiras foganatositasi
modja, azzal jellemezve, hogy a nitrozo-csoportot

2. Az 1. igénypont szerinti eljaras foganatositasi alkalihidroxiddal vizes oldatban a visszafolyatds hé-
moédja, azzal jellemezve, hogy a salétromossavat ma- mérsékletén tavolitjuk el.

2 db lap képlettel

A kiadésért felel: a Kozgazdasagi és Jogi Konyvkiadé igazgatSja

83.44.66-42 Alf6ldi Nyomda, Debrecen — Felelds vezetd: Benkd Istvin igazgatd
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