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Sposob wytwarzania nowych pochodnych pirymidyny
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Przedmiotem wynalazku jest sposob wytwarza-
nia nowych pochodnych pirymidyny o wzorze
przedstawionym na rysunku, w ktéorym R; i R,
sg jednakowe lub ré6zne i oznaczajg wolng grupe
aminows, jednopodstawiong grupe aminows, dwu-
podstawiong grupe aminowsg, pier§cien heterocy-
kliczny zawierajgcy azot polgczony z czgsteczka
pirymidyny poprzez atom azotu lub podstawiong
reszte guanidynowg badz hydrazynowsg.

Zwiazki te stanowig produkty posrednie w syn-
tezie zwigzkéw o dziataniu terapeutycznym.

Wedlug wynalazku wyzej wymienione zwigzki,
w ktéorych R, i R, sg jednakowe otrzymuje sie
wkraplajgc do 2, 4, 6-trojchloropirymidyny rozpu-
szczonej w rozpuszczalniku obojetnym jak np.
w etanolu, dioksanie, benzenie, ksylenie, dwumety-
loformamidzie roztwér amoniaku, aminy jedno-
podstawionej lub aminy dwupodstawionej w roz-
puszczalniku obojetnym, w podwyzszonej tempera-
turze zwtlaszcza okoto 60°.

Wyzej wymienione zwigzki w ktéorych R; i R,
sg rézine, otrzymuje si¢ dzialajgc na otrzymywane
w znany sposOb 2-alkiloamino-4,6-dwuchloropiry-
dyny lub 4-alkiloamino-2,6-dwuchloropirymidyny
rozpuszczone w rozpuszczalniku obojetnym jak np.
wyzej podany roztworem amoniaku, aminy jedno-
podstawionej lub aminy dwupodstawionej w roz-
puszczalniku obojetnym w podwyzszonej tempera-
turze zwilaszcza do okolo 60°.
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W obu przypadkach reakcja moze zachodzié¢
wobec nadmiaru aminowych skladnikéw reakcyj-
nych lub wobec trzeciorzedowych amin uzytych ja-
ko czynniki wigzgce chlorowodor.

Jako przykiad amin odpowiednich do reakcji
z 24,6-tréjchloropirymidyng, 2-alkiloamino-4,6-
chloropirymidyng i 4-alkiloamino-2,6-dwuchloro-
pirymidyng majacych na celu otrzymanie zwigz-
kéw o wzorze przedstawionym mna rysunku moz-
na wymieni¢ miedzy innymi nastepujgce: amo-
niak, metyloamina, dwumetyloamina, dwuetylo-
amina, etyloamina, etanoloamina, izopropyloamina,
N-metyloanilina, N-etyloanilina, morfolina, pipe-
rydyna, N-metylopiperazyna.

Zwiazki otrzymane wedlug wynalazku majg na-
stepujgce temperatury topnienia:
2,4-dwupiperydyno-6-chloropirymidyna  115—116°
2,4-dwumorfolino-6-chloropirydyna 140—141°
2,4-dwuetanoloamino-6-chloropirydyna 153—154°
2,4-bis-(dwuetyloamino)-6-chloropirydyna 46—47°
2,4-bis-(dwumetyloamino)-6-chloropirydyna 45—46°
2-amino-4-morfolino-6-chloropirydyna 212—213°
2-amino-4-dwumetyloamino-6-chloropirydyna

162—163°

Przyktad I. 2,4-dwupiperydyno-6-chloropiry-
midyna. Do roztworu 73,6 g (0,4 mola) 2,4,6-tr6j-
chloropirymidyny w 400 ml bezwodnego etanolu,
wkrapla sie w ciggu 1,5 godzin roztwor 136 g (0,8
mola) piperydyny w 400 ml etanolu. Mieszanine
ogrzewa sie do temperatury 60° i w tej tempera-
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turze utrzymuje sie w ciggu 2 godzin. Nastepnie
ochladza sie, odsgcza krystaliczny produkt, prze-
mywa wodg, suszy i krystalizuje z metanolu. Wy-
dajnos¢é 70 g (63°% wydajnosci teoretycznej). Do
analizy zwigzek kilkakrotnie przekrystlizowano
z metanolu, otrzymano blyszczacy krystaliczny
proszek (blaszka) o temperaturze 115—116°.

Przyktad II. 2-amino-4-morfolino-6-chloro-
pirymidyna. Do roztworu 65,6 (0,4 mola) 2-amino-
-4,6-dwuchloropirymidyny w 400 ml bezwodnego
metanolu wkrapla sie¢ w ciggu 1,5 godziny roztwor
70 g (0,8 mola) morfoliny w 400 ml etanolu. Miesza-
nine ogrzewa sie do temperatury 60° i w tej tem-
peraturze utrzymuje w ciggu 2 godzin. Nastepnie
ochladza sie, odsgcza krystaliczny produkt, prze-
mywa wodg i suszy. Po krystalizacji z metanolu
otrzymuje sie 75 g krystalicznego zwigzku, o tem-
peraturze topnienia 212—113°,

Zastrzezenia patentowe
1. Spos6éb wytwarzania nowych pochodnych piry-
midyny o wzorze przedstawionym na rysunku,
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w ktorym R; i R, sg jednakowe lub rézne i ozna-
czaja wolng grupe aminowa, jednopodstawiong
grupe aminowsg, dwupodstawiong grupe amino-
wa, pierscien heferocykliczny zawierajgcy azot
polaczony z czgsteczkg pirymidyny poprzez atom
azotu lub podstawiong reszte guanidynowsg badz
hydrazynowg znamienny tym, ze 2-4-6-trojchlo-
ropirymidyne lub 2-alkiloamino-4,6-dwuchloro-
pirymidyne lub 4-alkiloamino-2,6-dwuchloropi-
rymidyne rozpuszcza sie w rozpuszczalniku obo-
jetnym i dziala roztworem amoniaku, aminy
jednopodstawionej, aminy dwupodstawionej lub
zwigzku heterocyklicznego zawierajacego atom
azotu w pierscieniu, w rozpuszczalniku obo-
jetnym, w podwyzszonej temperaturze zwlaszcza
okoto 60°.

Sposéb wedlug zastrz. 1, znamienny tym, ze
reakcje prowadzi sie¢ w obecnos$ci amin trzecio-
rzedowych jako czynnikéw wigzgcych chloro-

wodor.
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