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Перхлорат 2,3,5,7!тетраметилоксазоло[3,2!a]пиримидиния под действием едкого на!
тра, этилата натрия или пирролидина подвергается неизвестной ранее рециклизации
с образованием 1!замещенных пирроло[1,2!c]пиримидинов. Рециклизация исследуемой
соли под действием аммиака приводит к 2,3,5,7!тетраметилимидазо[1,2!a]пиримидину.
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Известно2,3, что соли оксазоло[3,2!a]пиридиния
1a в реакциях со вторичными аминами подвергаются
раскрытию пиридинового цикла (схема 1, путь а). Не!
давно нами найдено4, что соли 2a (аза!аналоги солей
1a) подвергаются аналогичному раскрытию шести!
членного фрагмента с полным расщеплением пири!
мидинового цикла (схема 1, путь b).

Схема 1

Гомологи солей 1a — соединения 1b — реагируют
иным образом и под действием вторичных аминов

подвергаются раскрытию оксазольного цикла с пос!
ледующей его рециклизацией в пиррольный и обра!
зованием неизвестного подкласса 5!аминоиндолизи!
нов 3 (схема 1, путь с)2,5,6. Недавно этот синтетичес!
кий подход был опробован в фармацевтических лабо!
раториях для синтеза комбинаторных библиотек это!
го труднодоступного подкласса индолизинов7. В ре!
акции солей 1b с аммиаком происходит трансформа!
ция оксазольного фрагмента в имидазольный с обра!
зованием производных имидазо[3,2!a]пиридинов 4
(схема 1, путь d)8. (Аналогичная рециклизация на!
блюдалась9 и для солей 1a.) Как видно, направление
трансформации оксазоло[3,2!a]пиридиновых (1) и
оксазоло[3,2!a]пиримидиновых солей (2) зависит как
от природы нуклеофила, так и от наличия метильной
группы в положении 5. Невыясненным остается на!
правление реакций с нуклеофилами для солей 5, яв!
ляющихся аза!аналогами солей 1b и гомологами со!
лей 2a. Решение этой проблемы составило пред!
мет настоящей работы. В литературе10 описан син!
тез солей 5a (R = Me) и 5b (R = Ph) конденсаци!
ей 4,5!дизамещенных 2!аминооксазолов с ацетил!
ацетоном, однако их реакционная способность не
изучалась.

Нами осуществлен синтез перхлората 5a по опи!
санной методике10 и исследованы его реакции со ще!
лочью, этилатом натрия, пирролидином и аммиаком
(схема 2).

Оказалось, что соль 5a реагирует с водным раство!
ром гидроксида натрия при комнатной температуре с
образованием нового ковалентно!построенного со!
единения. Из данных элементного анализа и масс!
спектрa следует, что состав полученного соединения
отвечает составу соли 5a за вычетом молекулы HClO4.
В спектре ЯМР 1Н полученного продукта (по сравне!
нию со спектром 5a) отсутствует сигнал одной из ме!
тильных групп и вместо одного ароматического синг!
лета пиримидиниевого кольца (при 7.8 м.д.) наблю!
даются три синглета (при 5.70, 5.79 и 10.11 м.д.).* Сообщение см. лит.1
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данных однозначно свидетельствует о трансформа!
ции оксазольного кольца в пиррольное и образова!
нии 3,6,7!триметилпирроло[1,2!c]пиримидин!1(2Н)!
она (6). (Отметим, что для единственного описанно!
го в литературе11 представителя класса пирроло!
[1,2!c]пиримидин!1!онов был доказан амидный тип
таутомерии.) Мы предполагаем, что данная перегруп!
пировка протекает по ANRORC!механизму (схема 3).

Реакции перхлората 5a с этилатом натрия и пир!
ролидином также привели к образованию новых
веществ. Из данных элементного анализа и масс!
спектров следует, что молекулярные массы по!
лученных соединений 7 и 8 отвечают следующим
формулам:

М(7) = М(5a) – М(ClO4) — М(Н2О) + М(OEt),

М (8) = М (5a) – М (ClO4) — М (Н2О) + М(N(CH2)4)

В спектрах ЯМР 1Н и 13С полученных продук!
тов по сравнению со спектрами исходной соли 5a
отсутствует сигнал одной метильной группы и по!
являются сигналы вошедшей этоксигруппы или фраг!
мента пирролидина. В спектрах ЯМР 1Н появляет!
ся новый синглет при 5.9 м.д., а единственный сла!
бопольный синглет пиримидинового цикла соли 5a
смещается в сильное поле (в область 6.4—6.5 м.д.).
Из этого следует, что (как и в реакции со щелочью)
при взаимодействии соли 5a с алкоголятом и вторич!
ным амином реализуется механизм раскрытия окса!
зольного цикла и замыкания нового пиррольного
кольца. Реакция сопровождается вхождением спир!
тового остатка (амина) и потерей молекулы воды
на стадии циклоконденсации. Продуктами рецик!
лизации, следовательно, являются 1!этокси(пирроли!
дино)замещенные пирроло[1,2!c]пиримидины 7 и 8
(схема 4).

Полученные вещества дают положительную пробу
Эрлиха (цветной тест на наличие конденсированных
пирролов12).

В реакции соли 5a с аммиаком образуется ве!
щество, в спектрах ЯМР 1Н и 13С которого наблю!
далось сохранение всех сигналов, наблюдавшихся
в спектрах исходной соли 5a, с одновременным об!
щим сильнопольным сдвигом. Полученное вещество
по физическим свойствам совпадает с описанным
в литературе13 2,3,5,7!тетраметилимидазо[1,2!a]пи!
римидином (9). Мы предполагаем, что рециклизация
в этом случае происходит с участием вошедшей ами!
ногруппы (схема 5).

Схема 2

Схема 3

Схема 4

i. NR2H или RO–.

X = NR2, RO–

В спектре ЯМР 13С также исчезает сигнал одной из
метильных групп и вместо шести сигналов в аромати!
ческой области появляются семь. Совокупность этих
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Таким образом, на примере превращений соли 5a
впервые установлено, что катионы 5!метилоксазо!
ло[3,2!a]пиримидиния 5 реагируют с нуклеофилами
с раскрытием и трансформацией оксазольного, а не
пиримидинового фрагмента, образуя в результате ра!
нее неизвестной рециклизации труднодоступные аза!
индолизины 6—8. Такой тип реакционной способ!
ности конденсированных пиримидинов 5 отличен
от поведения низших гомологов 2a и напоминает кон!
версию солей 1b пиридинового ряда.

Экспериментальная часть

Спектры ЯМР 1Н и 13С регистрировали на приборе
«Bruker AC 400» (1Н, 350 МГц, 13С, 100 МГц) в ДМСО!d6.
Химические сдвиги измерены в шкале δ, внутренний стан!
дарт — SiMe4. Масс!спектры получены на приборе «Kratos
MS!30» (ЭУ, 70 эВ). Тонкослойную хроматографию (ТСХ)
проводили на пластинах Silufol F254 («Merck»); вещества про!
являли при УФ!облучении (длины волн 254 и 365 нм).

4,5!Диметил!2!аминооксазол синтезирован из цианамида
и ацетоина по известной методике14. Перхлорат 2,3,5,7!тет!
раметилоксазоло[3,2!a]пиримидиния (5a) синтезирован
конденсацией 4,5!диметил!2!аминооксазола с ацетилацето!
ном по описанной методике10. Выход 60%, т.пл. 227—228 °C
(спирт) (ср. лит.10: 227—228 °C). Спектр ЯМР 1Н (δ, м.д.):
2.59 (с, 3 Н, С(7)Н3); 2.72 (с, 3 Н, С(3)Н3); 2.77 (c, 3 H,
С(2)Н3); 3.06 (с, 3 Н, С(5)Н3); 7.80 (с, 1 Н, Н(6)). Спектр
ЯМР 13С, м.д.: 9.8; 10.0; 18.6; 24.3; 118.9; 121.3; 146.7; 153.1;
153.9; 172.4.

3,6,7�Триметилпирроло[1,2�c]пиримидин�1(2Н)�он (6).
К 2.765 г (0.01 моля) соли 5a прилили 100 мл 20%!ного ра!
створа NaOH и перемешивали при комнатной температуре
5 ч, затем выдерживали 16 ч. Выпавший осадок отфильтро!
вали, промыли водой и перекристаллизовали из этанола.
Получили 1.58 г соединения 6. Выход 90%, т.пл. 179—181 °C.
Найдено (%): С, 67.93; Н, 6.88; N, 15.68. C10H12N2O. Вычис!
лено (%): С, 68.16; Н, 6.86; N, 15.90. Спектр ЯМР 1Н
(δ, м.д.): 1.99, 2.02 ( оба c, по 3 H, С(6)Me, C(7)Me); 2.55
(c, 3 H, C(3)H3); 5.70 (c, 1 H, H(5)); 5.79 (c, 1 H, H(4)); 10.11
(уш.с, 1 Н, NH). Спектр ЯМР 13С (δ, м.д.): 10.9; 12.2; 17.6;
96.2; 102.5; 120.7; 121.4; 130.1; 130.7; 148.3. Масс!спектр, m/z
(Iотн (%)): 176 [M]+ (100%).

3,6,7�Триметил�1�этоксипирроло[1,2�c]пиримидин (7).
В 100 мл абсолютного этанола при охлаждении растворили
0.05 моля Na. Полученный раствор алкоголята нагрели
до 50 °C и прибавили 2.765 г (0.01 моля) соли оксазоло!
[3,2!a]пиримидиния 5a. Реакционную смесь кипятили 3 ч,
охладили, спирт упарили, остаток вылили в воду. Образо!
вавшийся осадок промыли водой, высушили и перекрис!
таллизовали из эфира. Выделили 1.63 г (80%) соединения 7,
т.пл. 38—40 °C. Найдено (%): С, 70.04; Н, 7.60; N, 13.39.
C10H12N2O. Вычислено (%): С, 70.56; Н, 7.89; N, 13.71.

Спектр ЯМР 1Н (δ, м.д.): 1.45 (к, 3 H, C(3)H3, J = 7.1 Гц);
2.10 (c, 3 H, C(7)H3); 2.17 (c, 3 H, C(6)H3); 2.56 (c, 3 H,
C(3)H3); 4.49 (т, 2 H, ОCH2, J = 7.1 Гц); 5.85 (c, 1 H, H(5));
6.42 (с, 1 H, H(4)). Спектр ЯМР 13С (δ, м.д.): 11.5; 12.5; 14.0;
22.5; 63.2; 99.6; 103.7; 116.5; 122.5; 133.2; 138.0; 147.6. Масс!
спектр, m/z (Iотн (%)): 204 [M]+ (54%), 175 (100).

1�(Пирролидино)�3,6,7�триметилпирроло[1,2�c]пирими�
дин (8). Суспендировали 2.765 г (0.01 моля) перхлората 5a
в 50 мл абсолютного ацетонитрила, раствор нагрели до 50 °C,
добавили 0.05 моля пирролидина и кипятили 4 ч. Смесь
охладили, ацетонитрил упарили, а образовавшееся корич!
невое масло растворили в воде и экстрагировали хлорофор!
мом (3×20 мл). Экстракт высушили над Na2SO4 и упарили;
остаток растворили в хлороформе и хроматографировали на
колонке с силикагелем (элюент — хлороформ), собирая пер!
вую фракцию. Получили соединение 8 в виде желтого мас!
ла. Выход 0.92 г (40%). Найдено (%): С, 73.22; Н, 8.37;
N, 18.51. C14H19N3. Вычислено (%): С, 73.33; Н, 8.35;
N, 18.32. Спектр ЯМР 1Н (δ, м.д.): 1.91 (м, 4 H, (CH2)2); 2.13
(c, 3 H, C(7)H3); 2.18 (c, 3 H, C(6)H3); 2.59 (c, 3 H, C(3)H3);
3.29 (м, 4 H, N(CH2)2); 5.91 (c, 1 H, H(5)); 6.50 (с, 1 H, H(4)).
Спектр ЯМР 13С (δ, м.д.): 11.5; 11.7; 22.4; 23.4; 50.2; 99.2;
104.9; 116.5; 123.8; 134.0; 137.4; 148.2. Масс!спектр, m/z
(Iотн (%)): 229 [M]+ (100%).

2,3,5,7�Тетраметилимидазо[1,2�a]пиримидин (9). К 100 мл
4 М раствора аммиака в метаноле прибавили 2.765 г
(0.01 моля) перхлората 5a, перемешивали 12 ч, затем кипя!
тили 2 ч. Метанол упарили, остаток обработали водой, об!
разовавшийся осадок отфильтровали и перекристализовали
из спирта. Выделили 1.5 г соединения 9, выход 86%, т.пл.
201—202 °C (спирт) (ср. лит.14: 202 °C). Спектр ЯМР 1Н
(δ, м.д.): 2.23 (с, 3 Н, С(7)Н3); 2.38 (с, 3 Н, С(3)Н3); 2.61
(c, 3 H, С(2)Н3); 2.80 (с, 3 Н, С(5)Н3); 6.58 (с, 1 Н, Н(6)).
Спектр ЯМР 13С (δ, м.д.): 11.4; 13.1; 18.9; 23.7; 109.2; 115.1;
139.6; 144.8; 147.5; 157.1.

Работа выполнена при финансовой поддержке
Российского фонда фундаментальных исследований
(проекты № 07!03!00921!а и 05!03!39022!ГФЕН_а).
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