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В литературе почти совсем не описаны соединения, которые имели 
бы в своем составе пиримидины и остатки молекул белка в виде 
моно- или полиаминоацильных цепочек, либо дикетопиперазиновые 
циклов (х). Актуальность синтеза такого рода соединений вытекаех 
из необходимости получения дополнительных данных для характерит 
стики типов связей между нуклеиновой кислотой и белковой моле­
кулой в нуклеопротеидах (2).

В данном исследовании был разработан метод синтеза N-пири- 
мидиламинокислот, исходя из аминопиримидинов -и а-галоидоалифати- 
ческих кислот по схеме:

N Н
СН,—c/^C-NH. Х^С-СООН 

+ 1HC!^Jn R
с-х

N N .
СН,-с/^ С—NH-CH-COOH CHj-Crf^C-NH^HX1

—* I +HC^N R HC^N
С—X с-х

где R = Н, СН3 , С2Н6~; X, X1 = С1, Вг.
Реакция протекает в плаве галоидоалифатической кислоты при 

сравнительно непродолжительном нагреве до температуры ПО—130°. 
Метод отделения N-пиримидиламинокислот основан на нерастворимо­
сти их в холодной воде, в противоположность галоидоводородным 
солям аминопиримидинов.

Нами были получены: Ы-(4-хлор-6-метилпиримидил (2))-гликокол, 
а-М-(4-хлор-6-метилпиримидил (2))-аланин, а-М-(4-бром-6-метилпирими- 
дил (2))-аланин.

Аналогичная реакция протекает между 4-аминопиридинами и 
галоидоалифатическими кислотами, как это было нами установлено 
на примере синтеза М-(2-хлор-6-метилпиримидил (4))-гликокола.

В 4-галоидо-пиримидиламинокислотах, даже под действием воды, 
а лучше в присутствии небольшого количества щелочи, галоид не­
обычайно легко замещается на окси-группу по схеме:

N N
СНз-c/^C-NH-CH-COOH CHjC/^C-NH-CH-COOH

R + НОН CH^N R +HHal.

C-Hal C-OH
399



N-пиримидиламинокислоты количественно титруются щелочью в при­
сутствии фенолфталеина.

Длительный гидролиз N-пиримидиламинокислот с 5% соляной ки­
слотой при кипячении приводит к образованию оксиаминопиримидина 
и соответствующей а-оксиалифатической кислоты.

Экспериментальная часть

Получение N-(4-хлор-6-метилпиримидил (2))-гликокола. 
К 12 г хлоруксусной кислоты (0,126 мол.), нагретой до 80°, постепенно 
прибавлялось при перемешивании механической мешалкой 9 г 2-амино- 
4-хлор-6-метилпиримидина (0,063 мол.), растертого в тонкий порошок. 
Температура плава поднималась до 110—115° и выдерживалась в те­
чение 30 мин. Затем плав красно-бурого цвета переносился в фарфо­
ровую чашечку и после охлаждения тщательно растирался с водой 
для удаления хлоруксусной кислоты и хлористоводородной соли 
аминопиримидина.

Сырой Ы-(4-хлор-6-метилпиримидил (2))-гликокол обесцвечивался 
кипячением с животным углем в водном растворе и перекристалли­
зовывался из воды. Получено 2,8 г; выход 21,1%. Вещество представ­
ляет собою тонкие перламутрового вида пластинки. Плавится при 
260—262° при внесении запаянного капилляра в предварительно на­
гретый до 240° медный блок. Хорошо растворимо в горячей воде и 
спирте; не растворимо в холодной воде, в эфире, бензоле, хлороформе, 
ацетоне.

Найдено %: N 20,85 20,79 С1 18,04 (микро Кариус) 
C7H8N3O2C1. Вычислено %: N 20,85; С1 17,62

Гидролиз этого соединения приводит к образованию 2-амино-4- 
окиси-6-метилпиримидина и гликолевой кислоты. 1 г Ы-(4-хлор-6-ме- 
тилпиримидил (2))-гликокола кипятился 6 час в 100 мл 5% НС1. Гид­
ролизат нейтрализовался раствором NaOH. Проба на гликолевую 
кислоту по Дениже(4) была положительной. Гидролизат на 3/4 объема 
упаривался под вакуумом, выпавший 2-амино-4-окси-6-метилпиримидил 
перекристаллизовывался из воды. Т. пл. 298°, депресии нет.

Найдено %: N 33,3, 33,5
C6H,N3O.Вычислено %: N 33,6

2. Получение a-N-(4- хлор-6-метилпиримидил (2))-ала­
нина. Вещество получалось из а~хлорпропионовой кислоты и 2-амино- 
4-хлор-6-метилпиримидина аналогично изложенному выше, за исклю­
чением температурного режима. Производное пиримидила вводилось 

• при 105°, плав выдерживался в течение 30 мин. при 120°.
Из водного фильтрата был выделен 2-амино-4-окси-6-метилпирими- 

дин путем нейтрализации его концентрированным водным раствором 
аммиака. После перекристаллизации его из воды т. пл. 296°, депрес­
сии не дает.

Найдено %: N 33,6, 33,32 (Кьельдаль) 
C5H,N3O. Вычислено %: N 33,6

Сырой а-М-(4-хлор-6-метилпиримидил (2))-аланин перекристаллизо­
вывался из 30% водного спирта. Выход 29% от теории. Вещество 
представляет собою тонкие блестящие пластинки, которые плавятся 
при быстром нагревании в медном блоке при 168—170°. Хорошо рас­
творимо в спирте, много хуже в кипящей воде. Не растворяется в 
холодной воде, эфире, ацетоне, хлороформе и бензоле.

Найдено %: N 19,63, 19,41 (Кьельдаль)
CaH10N3OaCl. Вычислено %: N 19,48
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Карбоксил определялся следующим образом. К навеске вещества 
прибавлялось определенное, избыточное по сравнению с расчетом ко­
личество 0,1 N раствора NaOH. Содержимое колбы кипятилось в 
течение 20 мин. до растворения вещества. Избыток NaOH оттитровы- 
вался 0,1 N H2SO4 в присутствии фенолфталеина. Результаты титро­
вания показывают, что реакция идет по схеме

N N
CH,-C^C-NH-CH-COOH СН3-с/Лс-NH-CH-COONa

HC^Jn СНз Na0H HC\JN СИ3 

с с
I I

С1 он

Навеска вещества 0,0941 г. Пошло на нейтрализацию 8,66 мл 
0,1 NaOH. Вычислено 8,75 мл.

3. Получение a-N-(4 - оке и - 6- м ети л пи рим и д и л (2)) -ала­
нина. В круглодонную колбочку, снабженную обратным холодиль­
ником, помещался 1 г а-И-(4-хлор-6-метилпиримидил (2))-аланина в 
70 мл 0,1 NaOH. Содержимое кипятилось 20 мин. После охлаждения 
гидролизат подкислялся НС1 до кислой реакции на лакмус. Выпав­
ший осадок отфильтровывался, промывался холодной водой и пере­
кристаллизовывался из воды. Блестящие пластинки с т. пл. 276° 
(с разложением). Получено 0,65 г; выход 70%.

Найдено %: N 21,52, 21,30 (Кьельдаль) 
CgHnNjOs. Вычислено %: N 21,35

Определение карбоксила по способу, указанному выше (см. п. 2), 
дало следующие результаты:

Навеска вещества 0,0865 г. Пошло на нейтрализацию 4,5 мл 
0,1 NNaOH. Вычислено 4,42 мл.

4. Полный гидролиз a-N-(4-x л о р-6-м е т и л п и р и м и д и л (2))- 
а л ан и на. Были поставлены опыты гидролиза с 5% растворами НС1 
и NaOH. Навеска вещества порядка 0,2 г помещалась в колбу, снаб­
женную обратным холодильником, и кипятилась с 20 мл раствора 
щелочи либо кислоты в течение 6—18 час. Время от времени отби­
рались пробы по 2 мл и в них определялся аминный азот по Ван- 
Слайку. Оказалось, что уже 6-часовой гидролиз с 5% НС1 приводит 
практически к полному освобождению аминной группы, в то время 
как 18-часовой гидролиз с 5% NaOH освобождает аминную группу 
только на 39%, что видно из табл. 1.

Таблица 1

Гидролиз a-N-(4-x л о р-6-м етилпиримидил (2)-а ланина

Гидролизую­
щий агент

Время 
гидролиза 

в час.

Навески 
вещества 

в г

Общий 
объем 

раствора 
в мл

Взято для 
анализа, 

мл

Объем 
выделив­
шегося 

азота в мл

% титруе- 
мого по 

Ван-Слайку 
азота от 

теоретич.

5% НС1. . . . 6 0,1923 20 2 2,30 95,4
То же .... 6 0,1923 20 2 2,38 99,0

5% NaOH . . 18 0,1996 20 2 0,98 39,0
То же • ... 18 0,1996 20 2 0,97 38,8

С целью выделения веществ был поставлен следующий опыт. 
1 г а-Н-(4-хлор-6-метилпиримидил (2))-аланина кипятился в течение 
6 час. со 100мл 5% НС1. Гидролизат нейтрализовался NaOH. В гид­
ролизате реакцией образования йодоформа качественно обнаружива­
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лась молочная кислота (3). Занейтрализованный гидролизат частично 
упаривался. Выпавший осадок перекристаллизовывался из воды. 
Выделено 0,35 г чистого препарата 2-амино-4-окси-6-метилпирими- 
дина с т. пл. 298°. Дисперсии с 2-амино-4-окси-6-метилпиримидином 
не дает. Резкая депрессия с метилурацилом.

Найдено %: N 33,3, 33,6 (Кьельдаль) 
C6H7N3O. Вычислено %: N 33,6

5. Получение a-N-(4-бром-6-метилпиримидил (2))-ала­
нина. Из a-бромпропионовой кислоты и 2-амино-4-хлор-6-метилпири- 
мидина аналогично получению а-М-(4-хлор-6-метилпиримидил (2))-ала- 
нина. Перекристаллизовывается из 30% водного спирта. Выход 40% 
от теории. Перламутровые пластинки с т. пл. 158° при внесении в 
нагретую до 140° баню. Хорошо растворим в спирте, слабо в горячей 
воде, нерастворим в обычных органических растворителях. Бром ка­
чественно определялся кипячением вещества с раствором NaOH и 
последующим действием НС1О в подкисленной серной кислотой среде.

Найдено %: С 37,18; Н 3,94; N 16,01 
C8H10N3O2Br. Вычислено %: С 36,92; Н 3,87; N 16,15

6. Получение a-N-(2 -окси-6-метилпиримидил (4)) - г ди­
ко ко л а. Вещество получалось из 4-амино-2-хлор-6-метилпиримидина 
и хлоруксусной кислоты в обычных условиях. Нерастворившееся 
после обработки водой вещество перекристаллизовывалось из 40% 
спирта. Иглы плавятся при 255—260° с разложением при быстром 
подъеме температуры и внесении капилляра в предварительно нагре­
тый до 220° медный блок. Хорошо растворяется в спирте, плохо в 
кипящей воде. Не растворяется в обычных органических раствори­
телях.

Найдено %: N 23,43, 23,41 
C7H9N3O3. Вычислено %: N 23,0

Определение карбоксила по методике, изложенной в п. 2.
Навеска вещества 0,0080 г. Пошло на нейтрализацию 4,5 мл 

0,1 MNaOH. Вычислено 4,4 мл.
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