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В последние годы интенсивно изучаются 
различные классы производных 2-амино-5-за-
мещенных-1,3,4-тиадиазолов, многие из кото-
рых обладают интересными биологическими 
свойствами, такими как противомикробная, 
противотуберкулезная, противовоспалитель-
ная, противосудорожная, антигипертензивная, 
местноанестезирующая, противораковая и гипо-
гликемическая активность [1, 2]. В одну из наи-
более изученных групп – 2-амино-5-замещен-
ных-1,3,4-тиадиазолов, которые входят в состав 
известных препаратов и используются в меди-
цинской практике: этазол (антибактериальное) 
и мегазол (противопаразитарное), тизанидин 
(применяется для лечения неврологических за-
болеваний), диакарб, метазоламид (диуретики), 
цефтазолин (антибиотик) и т. д. [3–5]. Так что 
2-амино-5-замещенные-1,3,4-тиадиазолы – один 
из интересных фармакофоров для химической 
модификации и играет важную роль для целена-
правленного синтеза новых фармакологически 
активных веществ.

Таким образом, целью нашей работы яв-
ляется синтез производных 2-амино-5-заме-
щенных-1,3,4-тиадиазолов на основе моно- и 
дикарбоновых кислот с получением тиадиазо-
ламинов (одноядерные гетероциклические сое-
динения) и бистиадиазоламинов (двухъядерные 

гетероциклические соединения). Они являются 
перспективными объектами для последующего 
синтеза новых биологически актвных соедине-
ний для исследования биологических свойств in 
vitro и in vivo.

Первой задачей нашей работы являлся син-
тез 2-амино-5-замещенных-1,3,4-тиадиазолов с 
помощью взаимодействия карбоновых кислот с 
тиосемикарбазидом. Реакция проходит при на-
гревании в течение 3 ч в присутствии с концен-
трированной серной кислотой (схема 1).

Синтез бистиадиазоламинов осуществлен 
конденсацией соответствующих дикарбоновых 
кислот с тиосемикарбазидом в течение 4 ч при 
нагревании в присутствии концентрированной 
соляной кислоты, (схема 2).

Ход реакции и чистоту полученных соеди-
нений контролировали методом ТСХ и ВЭЖХ, 
строение полученных веществ подтверждено 
данными ИК-, ЯМР-спектроскопии и ГХ-МС.

Работа выполнена при поддержке Програм-
мы развития Томского политехнического уни-
верситета.
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Схема 1.

R= CH3, C2H5, C6H5-

Схема 2.
n = 2–4
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В настоящее время пиримидилпиразолы и 
их производные вызывают большой научный 
интерес благодаря своей биологической актив-
ности, такой как противовоспалительная, проти-
воопухолевая, противодиабетическая, противо-
язвенная и цитопротективная [1–4].

Значительный вклад в биологическую ак-
тивность N-гетарилпиразолов вносят функци-
ональные группы в 4-положении пиразольного 
цикла, введение которых известными методами 
зачастую предполагает использование жёстких 
условий и может идти не селективно. Этот не-
достаток может быть устранён, если для син-
теза пиримидилпиразолов применить ранее 
неизвестную циклоконденсацию 2-гидрокси-
мино-1,3-дикетонов с гидразинилзамещенными 
пиримидинами. Ранее на нашей кафедре уже 
были проведены реакции между гетарилгидра-
зинами с изонитрозодикетонами с образованием 
соответствующих N-гетарил-4-нитрозопиразо-
лов [5–6]. Однако, до сих пор не была изучена 
циклоароматизация 2-гидразинилпиримидина 
с 2-гидроксимино-1,3-дикетонами, в результате 
которой могут быть получены неизвестные ра-

нее 4-нитрозопиразолы. Поэтому целью насто-
ящей работы стало изучение циклоконденсации 
замещенного 2-гидразинилпиримидина с 2-ги-
дроксимино-1,3-дикетонами, а также подтверж-
дение строения продуктов реакции.

В ходе научно-исследовательской работы 
впервые была осуществлена циклоконденсация 
4,6-диметил-2-гидразинилпиримидина с алкил- 
и арилзамещёнными 2-гидроксимино-1,3-ди-
кетонами в уксусной кислоте при нагревании, 
которая может быть представлена в виде схемы 
1. Выходы пиримидилзамещенных нитрозопи-
разолов составили 18–80 %.

Таким образом, нами была впервые изучена 
реакция 2-гидразинилпиримидина с 2-гидрок-
симино-1,3-дикетонами, в ходе которой было 
синтезировано 7 неизвестных соединений, стро-
ение которых подтверждено результатами элек-
тронной спектроскопии и хромато-масс спек-
трометрии. Полученные продукты могут найти 
применение в качестве модификаторов эласто-
мерных композиций, а также в качестве биоло-
гически активных веществ.

Схема 1.  Синтез пиримидилзамещенных 4-нитрозопиразолов




