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Відомо [1–5], що 1,3,7-заміщені ксантини, що у 
положенні 8 містять залишок гетероциклічного 

аміну виявляють досить виразну гіпотензивну, діуре-
тичну, нейролептичну та інші дії. Деякі 8-амінозаміщені 
ксантини виявляють аналгетичну дію [6].
Мета роботи
Розробка простих лабораторних методів синтезу 

неописаних раніше 8-аміно-7-(2′-оксопропіл)ксантинів 
– потенційних біологічно активних сполук та вивчення 
їх фізико-хімічних властивостей.

Матеріали і методи дослідження
Температуру плавлення визначали відкритим капіляр-

ним способом на приладі ПТП (М). Елементний аналіз 
виконано на приладі ElementarVarioLcube, ПМР-спектри 
знято на спектрометрі BrukerSF-400 (розчинник ДМСО-
d6 або ДМСО-d6 + CDCl3, внутрішній стандарт – ТМС). 
Дані елементного аналізу відповідають розрахованим 
(табл. 1).
Синтез 8-аміно-7-(2′-оксопропіл)ксантинів (3–17)
Суміш 0,01 моль бромокетону 1 чи 2 [7,8], 0,03 моль 
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Розроблено прості лабораторні методи синтезу 8-аміно-7-(2′-оксопропіл)ксантинів 
– потенційних біологічно активних речовин. Вивчено їх ПМР-спектроскопічні 
характеристики.
Разработаны простые лабораторные методы синтеза 8-амино-7-(2′-оксопропил)

ксантинов – потенциальных биологически активных соединений. Изучены их ПМР-
спектроскопические характеристики.

A simple laboratory methods  of 8-amino-7-(2′-oxopropyl)xanthines  – potential 
biologically active compounds synthesis was elaborated. Their NMR-spectroscopic 
characteristics were studied.

Таблиця 1
Аналітичні характеристики синтезованих сполук

№
 с
по
лу
ки

Тпл., °С

Знайдено, %

Емпірична формула

Вирахувано, %

Вихід, %
С Н N С Н N

3 210-212 49,82 5,71 26,38 C11H15N5O3 49,81 5,70 26,40 34,0

4 185-186 59,80 5,62 20,52 C17H19N5O3 59,81 5,61 20,52 61,6

5 109-110 60,83 5,94 19,72 C18H21N5O3 60,83 5,96 19,71 32,5

6 245-247 53,59 5,90 24,03 C13H17N5O3 53,60 5,88 24,04 48,0

7 190-191 55,05 6,26 22,93 C14H19N5O3 55,07 6,27 22,94 39,3

8 234-236 56,41 6,61 21,94 C15H21N5O3 56,41 6,63 21,93 43,9

9 146-150 57,65 6,95 21,00 C16H23N5O3 57,64 6,95 21,01 48,0

10 225-226 52,48 6,30 26,24 C14H20N6O3 52,49 6,29 26,23 46,9

11 133-135 53,90 6,61 25,14 C15H22N6O3 53,88 6,63 25,13 38,1

12 226-227 53,89 6,64 25,11 C15H22N6O3 53,88 6,63 25,13 38,9

13 145-146 55,16 6,96 24,14 C16H24N6O3 55,16 6,94 24,12 40,2

14 229-230 60,61 6,08 21,21 C20H24N6O3 60,59 6,10 21,20 68,2

15 239-240 58,22 5,89 20,36 C20H24N6O4 58,24 5,87 20,38 63,1

16 263-264 56,40 6,61 21,91 C15H21N5O3 56,41 6,63 21,93 53,3

17 139-140 57,62 6,97 21,03 C16H23N5O3 57,64 6,95 21,01 45,0
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відповідного аміну (для синтезу сполуки 3 використову-
вали 10 мл 33% розчину диметиламіну), 30 мл води, 5 мл 
діоксану (для синтезу сполук 9, 11, 13–15, 17) кип’ятять 
1 год, охолоджують, осад відфільтровують, промивають 
холодною водою та кристалізують з води (3, 7) водного 
діоксану (4, 6, 14, 15), водного ізопропанолу (5, 8, 9, 16, 
17). Сполуки 10–13 очищено методом переосадження.
Результати та їх обговорення
У якості вихідних речовин використано 7-(2′-

оксопропіл)-8-бромоксантини (1, 2), отримані за методом 
[7,8] взаємодією калійних солей 8-бромоксантинів з хло-
рацетоном у диметилформаміді (ДМФА). Відомо [7,9], 
що реакція 7-ацилметил-8-бромоксантинів з вторинними 
амінами перебігає при кип’ятінні зазначених синтонів у 
середовищі ДМФА протягом кількох годин.
Встановлено, що реакція 7-(2 ′-оксопропіл)-8-

бромоксантинів з вторинними амінами реалізується 
в менш жорстких умовах, зокрема при нетривалому 
кип’ятінні реагентів у воді (схема 1).
Як показано на схемі 1, реакція бромокетонів 1, 2 з 

диметиламіном, N-метил-N-бензиламіном, піролідином, 
4-метилпіперидином, гексаметиленіміном, піперазином 
і його моно-N-заміщеними перебігає при їх кип’ятінні 
у воді протягом 0,5–1,0 години. Слід зазначити, що при 
отриманні 8-амінозаміщених 9, 11, 13–15, 17 для гомоге-
нізації реакційного середовища додають 5 мл діоксану.
Для доведення будови синтезованих сполук викорис-

тано метод ПМР-спектроскопії. Як свідчать наведені в 
таблиці 2 дані, наявність ацетилметильного залишку 
в положенні 7 підтверджують 2 синглети відповідної 

інтенсивності в межах 5,17–4,91 м.ч. та 2,24–2,16 м.ч., 
зумовлені резонансним поглинанням метиленових і 
метильних протонів відповідно. Урацилова частина 
молекули 8-аміноксантинів 3–17 характеризується на-
явністю в їх ПМР-спектрах також 2 синглетів відповідної 
інтенсивності. Для похідних 3-метилксантину протони 
N1H-групи утворюють малоінтенсивний синглет у слаб-
кому полі в межах 10,9–10,6 м.ч. Протони N3CH3-групи 
фіксуються у вигляді інтенсивного синглету в інтер-
валі 3,35–3,31 м.ч. Для похідних теофіліну характерні 
2 інтенсивних синглети при 3,4–3,37 м.ч. та 3,17–3,15 
м.ч., зумовлені резонансом N-метильних протонів у 
положеннях 1 і 3 відповідно. Наявність і структуру за-
лишку аміну в положенні 8 повністю підтверджують 
відповідні сигнали в їх ПМР-спектрах (табл. 1). Так, 
наприклад, у спектрі 3-метил-7-(2′-оксопропіл)-8-N-
метил-N-бензиламіноксантину (4) реєструються наступ-
ні сигнали: 10,8 м.ч. (с, 1Н) – N1Н; 7,31 м.ч. (м, 5Н) – С6Н5; 
5,08 м.ч. (с, 2Н) – N7СН2; 4,42 м.ч. (с, 2Н) – NCH2; 
3,32 м.ч. (с, 3Н) – N3CH3; 2,79 м.ч. (с, 3Н) – NCH3; 2,16 
м.ч. (с, 3Н) – СОСН3.
Отже, будова синтезованих сполук не викликає сум-

ніву.
Синтезовані сполуки являють собою білі кристаліч-

ні речовини, розчинні в діоксані, ДМФА, ДМСО, не 
розчинні у воді (за винятком 3, 7), діетиловому етері. 
Необхідно відзначити, що піперазиноксантини 10–13 
добре розчиняються у розведеній хлоридній кислоті, що 
використано для їх очищення.

Схема 1
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Таблиця 2
Величини хімічного зсуву протонів у ПМР-спектрах синтезованих сполук

R R1 N1H
(c, 1H)

N7СH2
(c, 2H)

N1СН3 (c, 3H)
N3СН3 (c, 3H)

СН3СО
(с, 3Н) С8NCH2 Інші сигнали

H Br 11,18 5,22 3,35 2,27 – –

CH3 Br – 5,24 3,45; 3,22 2,29 – –

H N(CH3)2 10,74 5,03 3,33 2,22 – 2,67 (с, 6Н)

H N(CH3)CH2C6H5 10,80 5,08 3,32 2,16 4,42 7,31 (м, 5Н); 
2,79 (с, 3Н)

CH3 N(CH3)CH2C6H5 – 5,12 3,37; 3,15 2,18 4,44 (пош. с, 4Н) 7,31 (м, 5Н); 
2,80 (с, 3Н)

H

N

10,61 5,14 3,31 2,20 3,45 (пош. с, 4Н) 1,90 (пош. с, 4Н)

CH3 – 5,17 3,37; 3,15 2,21 3,07 (пош. с, 4Н) 1,90 (пош. с, 4Н)

H

N CH3

10,81 4,91 3,33 2,22 3,20 (т, 2Н)
2,86 (т, 2Н)

1,68-1,26 (м, 5Н); 
0,96 (д, 3Н)

CH3 – 4,94 3,40; 3,16 2,24 3,27 (т, 2Н)
2,87 (т, 2Н)

1,67-1,26 (м, 5Н); 
0,95 (д, 3Н)

H

N N CH3

10,86 4,94 3,34

2,23 
(с, 

6Н)+NСН3 
піперазину

3,11 (т, 4Н) 2,43 (т, 4Н)

CH3 – 4,97 3,40; 3,16

2,24
(с, 6Н)
+NСН3 

піперазину

3,12 (т, 4Н) 2,45 (т, 4Н)

H

N N

CH3
10,85 4,94 3,34 2,23 3,11 (т, 4Н)

2,47 (т, 4Н); 
2,37 (кв, 2Н); 
1,04 (т, 3Н)

CH3 – 4,98 3,40; 3,17 2,24 3,14 (т, 4Н)
2,47 (пош. с, 4Н); 

2,39 (кв, 2Н); 
1,04 (т, 3Н)

H N N
H2
C 10,87 4,94 3,33 2,21 3,12 (т, 4Н)

7,31 (м, 5Н); 
3,52 (с, 2Н); 

2,50 (пош. с, 4Н)

H N N O

CH3

10,90 5,00 3,35 2,24 3,26 (т, 4Н)
6,87 (кв, 4Н); 
3,70 (с, 3Н); 
3,13 (т, 4Н)

H

N

10,60 5,04 3,33 2,21 3,42 (т, 4Н) 1,76 (пош. с, 4Н); 
1,59 (пош. с, 4Н)

CH3 – 5,09 3,38; 3,15 2,21 3,42 (т, 4Н) 1,74 (пош. с, 4Н); 
1,56 (пош. с, 4Н)
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Висновки
Розроблено простий метод отримання 8-аміно-7-(2′-оксопропіл)ксантинів – перспективних біологічно активних 

сполук.
Вивчено ПМР-спектроскопічні характеристики синтезованих сполук.
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