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Пиримидиновые основания являются одним из 
основных компонентов нуклеиновых кислот, сре-
ди производных пиримидина, включая модифици-
рованные пиримидиновые нуклеозиды [1, 2], най-
дены соединения, активные в отношении рака [3, 
4], туберкулеза [5], вируса иммунодефицита чело-
века [6, 7], других заболеваний и инфекций [8, 9].

6-Метил-2-тиоурацил позволяет получать 
разнообразные S-алкилпроизводные, проявляю-
щие антиконвульсантную активность [10]. Ранее 
нами было проведено алкилирование пирими-
дин-2-тионов этилхлорацетатом с получением как 
S-замещенных пиримидинов [11], так и продук-
тов их циклизации – тиазолопиримидинов [12]. 
Продукты S-алкилирования пиримидин-2-тио-
нов этилхлорацетатом содержат 2 центра нукле-
офильной атаки – атом С2 цикла и атом углерода 
сложноэфирной группы. С целью изучения селек-
тивности реакции мы провели исследование ре-
акций этил[(4-метил-6-оксо-1,6-дигидропирими-
дин-2-ил)сульфанил]ацетата с различными амина-
ми и гидразин-гидратом.

Этил[(4-метил-6-оксо-1,6-дигидропиримидин-
2-ил)сульфанил]ацетат (2) ранее был получен ал-
килированием 6-метил-2-тиоурацила (1) эфирами 
бромуксусной [13–15] или хлоруксусной [16, 17] 
кислот с умеренными выходами. Реакцию прово-
дили в этаноле в присутствии этилата натрия [13, 
15], в ДМФА в присутствии триэтиламина [14] или 
карбоната натрия [16], а также в растворе едкого 
натра [17]. Мы нашли, что при действии этилхло-
рацетата на 6-метил-2-тиоурацил в водном спир-
те в присутствии карбоната калия при комнатной 
температуре получается 2-(алкилсульфанил)пири-
мидин (2) с хорошим выходом.

Известно, что реакция 2-(алкилсульфанил)пи-
римидина (2) с гидразин-гидратом в кипящем 
этаноле дает 2-гидразинил-6-метилпиримидин-
4(3Н)-он (3) [18, 19], однако оказалось, что реак-
ция хорошо идет и при комнатной температуре. 
При проведении реакции сложного эфира (2) с 
гидразин-гидратом при пониженной температуре 
и/или при добавлении эквимолярного количества 
реагента также был получен 2-гидразинилпирими-
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дин (3), а соответствующий гидразид получить не 
удалось. При кипячении в спирте пиримидина (2) 
с анилином также заместилась алкилсульфаниль-
ная группа (схема 1) и был выделен 2-анилинопи-
римидин (4).

Нами установлено, что при реакции 2-(ал-
килсульфанил)пиримидина (2) с метиламином, 
бензиламином и аминами адамантанового ряда 
получаются соответствующие амиды 5a–f. В слу-
чае адамантановых аминов, вероятно, объемные 
группы в структуре реагента препятствуют атаке 
нуклеофила по атому углерода цикла, и реакция 
идет по сложноэфирной группе. Метиламин и 
бензиламин не являются стерически затрудненны-
ми реагентами, и направление реакции по атому 
углерода сложноэфирной группы можно объяс-
нить электронными факторами. Расчет электрон-
ной структуры 2-(алкилсульфанил)пиримидина (2)
на уровне B3LYP/6-31G(d) показал, что заряд на 
атоме углерода карбоксильной группы больше, 
чем на атоме С2 цикла: +0.624 (Малликен), +0.188 
(Левдин), +1.635 (Бейдер) для С=О и +0.348 
(Малликен), +0.005 (Левдин), +1.083 (Бейдер) для 
атома С2. Это значит, что алифатический амин, яв-
ляясь более жестким нуклеофилом по сравнению 
с ароматическими аминами [20, 21], должен атако-
вать атом углерода сложноэфирной группы. С дру-

гой стороны, виртуальная электронная плотность 
НВМО на атоме С2 (0.587) выше, чем на атоме 
углерода карбоксильной группы (0.032), что долж-
но направлять атаку более мягкого нуклеофила на 
атом С2.

В спектрах ЯМР 13С амидов 5a–f присутству-
ют характерные сигналы группы CH2S в области 
34–37 м.д., а в ИК спектрах – характерные полосы 
поглощения связей С=О в области 1660–1650 см–1.

Этил[(4-метил-6-оксо-1,6-дигидропири-
мидин-2-ил)сульфанил]ацетат (2). В смеси 5 мл
этанола и 10 мл воды растворяли 700 мг (4.9 ммоль) 
6-метил-2-тиоурацила (1) и 1 г (7.2 ммоль) карбо-
ната калия. Далее по каплям при перемешивании 
прибавляли 0.6 мл (5.6 ммоль) этилового эфира 
хлоруксусной кислоты. Реакционную смесь пере-
мешивали при комнатной температуре в течение
7 ч. Затем раствор подкисляли 1%-ной серной кис-
лотой до кислой реакции среды, выпавшие кри-
сталлы отфильтровывали, сушили и кристаллизо-
вали из этилацетата. Выход 340 мг (68%), бесцвет-
ные кристаллы, т.пл. 143–145°C (142–144°C [17]). 
ИК спектр, νmax, см–1: 2927 (NH), 1735 (C=O), 1643 
(C=O). Спектр ЯМР 1H (400 МГц, ДМСО-d6) δ, 
м.д.: 1.24 т (3Н, СН3, 3JHH 7.1 Гц), 2.19 с (3Н, СН3), 
3.91 с (2Н, СН2S), 4.17 к (2Н, СН2О, 3JHH 7.1 Гц), 
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6.03 с (1Н, СН), 12.16 уш.с (1Н, NH). Спектр ЯМР 
13C (100 МГц, ДМСО-d6), δ, м.д.: 14.2 (СН3), 24.0 
(СH3), 32.8 (CH2S), 61.9 (CH2O), 108.5 (CH), 159.1 
(CMe), 165.5 (NCN), 165.8 (C=O), 168.3 (C=O). 
Найдено, %: C 47.21; H 5.29; N 12.39. C9H12N2O3S. 
Вычислено, %: C 47.35; H 5.30; N 12.27. М 228.27

2-Гидразинил-6-метилпиримидин-4(3H)-он
(3). К раствору 3 г (13 ммоль) этил[(4-метил-6-ок-
со-1,6-дигидропиримидин-2-ил)сульфанил]аце-
тата (2) в 30 мл этанола прикапывали 1 мл
(19.5 ммоль) гидразин-гидрата и перемешивали 
реакционную смесь при комнатной температуре 
в течение 6 ч. Растворитель отгоняли в вакууме, 
остаток кристаллизовали из этанола. Выход 1.56 г
(86%), бесцветные кристаллы, т.пл. 240–242°C 
(разл.) {250°C (разл.) [18]}. ИК спектр, νmax, см–1:
3332–2439 (NH), 1625 (C=O). Спектр ЯМР 1H
(400 МГц, ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.96 c (3Н, СН3), 
4.58 уш.с (2H, NH2), 5.33 с (1H, CH), 8.73 уш.с 
(2H, 2NH). Спектр ЯМР 13C (100 МГц, ДМСО-d6), 
δ, м.д.: 24.0 (СН3), 100.2 (СН), 157.6 (СMe), 162.5 
(NCN), 166.5 (C=O). Найдено, %: C 42.77; H 5.71; 
N 39.85. C5H8N4O. Вычислено, %: C 42.85; H 5.75; 
N 39.98. М 140.14.

2-Анилино-6-метилпиримидин-4(3H)-он 
(4). К раствору 300 мг (1.3 ммоль) этил[(4-ме-
тил-6-оксо-1,6-дигидропиримидин-2-ил)сульфа-
нил]ацетата (2) в 5 мл этанола прибавляли 0.15 мл 
(1.6 ммоль) анилина и реакционную массу кипя-
тили в течение 12 ч. Растворитель отгоняли в ва-
кууме, к остатку прибавляли петролейный эфир, 
выпавшие кристаллы отфильтровывали. Выход 
120 мг (46%), светло-розовые кристаллы, т.пл. 
243–246°С (разл.) (239–242°C [25]). ИК спектр, 
νmax, см–1: 1651 (C=О), 1622 (C=N). Спектр ЯМР 
1H (400 МГц, ДМСО-d6), δ, м.д.: 2.09 c (3Н, СН3), 
5.67 c (1Н, СН), 6.93–7.00 м (1H, Ph), 7.22–7.30 м 
(2H, Ph), 7.75–7.63 м (2H, Ph), 8.85 уш.с (1Н, NH), 
10.55 уш.с (1Н, NH). Спектр ЯМР 13C (100 МГц, 
ДМСО-d6), δ, м.д.: 24.3 (СН3), 102.5 (СН), 120.0 
(Ph), 122.9 (Ph), 129.2 (Ph), 139.5 (Ph), 153.2 (СMe), 
164.1 (NСN), 166.2 (С=О). Найдено, %: C 65.79; H 
5.66; N 20.83. C11H11N3O. Вычислено, %: C 65.66; 
H 5.51; N 20.88. М 201.22.

N-Метил-2-[(4-метил-6-оксо-1,6-дигидропи-
римидин-2-ил)сульфанил]ацетамид (5a). К рас-
твору 60 мг (2.6 ммоль) натрия в 10 мл этанола 

прибавляли 200 мг (3 ммоль) гидрохлорида мети-
ламина и 250 мг (1.1 ммоль) этил[(4-метил-6-ок-
со-1,6-дигидропиримидин-2-ил)сульфанил]аце-
тата (2). Реакционную смесь кипятили в течение 
6 ч, выпавший после охлаждения осадок отфиль-
тровывали и кристаллизовали из этилацетата. 
Выход 170 мг (79%), бесцветные кристаллы, т.пл. 
210–213°С. ИК спектр, νmax, см–1: 3333 (NH), 1650 
(C=O). Спектр ЯМР 1H (400 МГц, ДМСО-d6), 
δ, м.д.: 2.11 с (3Н, СН3), 2.56 д (3Н, NСН3, 3JHH 
2.4 Гц), 3.78 с (2Н, СН2S), 5.95 с (1H, CH), 8.05 
уш.с (1H, NH), 12.32 уш.с (1H, NH). Спектр ЯМР 
13C (100 МГц, ДМСО-d6), δ, м.д.: 23.7 (СН3), 26.5 
(СН3), 34.2 (СН2S), 107.2 (СН), 162.4 (СMe), 164.5 
(NCN), 168.0 (C=O). Найдено, %: C 44.96; H 5.31; 
N 19.88. C8H11N3O2S. Вычислено, %: C 45.06; H 
5.20; N 19.70. М 213.26.

N-Бензил-2-[(4-метил-6-оксо-1,6-дигидропи-
римидин-2-ил)сульфанил]ацетамид (5b). К рас-
твору 200 мг (0.87 ммоль) этил[(4-метил-6-оксо-
1,6-дигидропиримидин-2-ил)сульфанил]ацетата 
(2) в этаноле прикапывали 0.2 мл (1.86 ммоль) бен-
зиламина и перемешивали смесь при комнатной 
температуре в течение 12 ч. Далее этанол отгоняли 
в вакууме, к остатку прибавляли этилацетат, вы-
павший осадок отфильтровывали и кристаллизо-
вали из этанола. Выход 75 мг (30%), бесцветные 
кристаллы, т.пл. 192–194°С. ИК спектр, νmax, см–1:
1652 (C=О), 1620 (C=N). Спектр ЯМР 1H (400 МГц,
ДМСО-d6), δ, м.д.: 2.03 c (3H, CH3), 3.87 c (2H, 
CH2S), 4.26 д (2H, CH2N, 3JHH 6.0 Гц), 5.95 с (1H, 
CH), 7.16–7.22 м (3H, Ph), 7.22–7.29 м (2Н, Ph), 
8.60 уш.с (1H, NH), 12.60 уш.с (1H, NH). Спектр 
ЯМР 13C (100 МГц, ДМСО-d6), δ, м.д.: 23.7 (CH3), 
34.3 (CH2S), 43.0 (CH2N), 107.3 (CH), 127.3 (Ph), 
127.6 (Ph), 128.7 (Ph), 139.7 (Ph), 161.9 (СMe), 164.3 
(NCN), 164.8 (C=O), 167.6 (C=O). Найдено, %: C 
58.15; H 5.45; N 14.48. C14H15N3O2S. Вычислено, 
%: C 58.11; H 5.23; N 14.52. М 289.35.

N-(Адамант-1-ил)-2-[(4-метил-6-оксо-1,6-ди-
гидропиримидин-2-ил)сульфанил]ацетамид 
(5c). Раствор 300 мг (1.3 ммоль) этил[(4-метил-6-
оксо-1,6-дигидропиримидин-2-ил)сульфанил]аце-
тата (2) и 240 мг (1.6 ммоль) адамантил-1-амина 
в 5 мл этанола перемешивали при комнатной тем-
пературе в течение 48 ч. Затем этанол отгоняли на 
роторном испарителе и остаток кристаллизовали 
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из 1 мл этанола. Выход 220 мг (51%), бесцветные 
кристаллы, т.пл. 226–227°С. ИК спектр, νmax, см–1: 
1654 (C=О), 1622 (C=N). Спектр ЯМР 1H (400 МГц, 
ДМСО-d6), δ, м.д.: 1.45–1.53 м (6Н, Ad), 1.65–1.75 
м (6Н, Ad), 1.96 с (3Н, СН3), 1.97–2.05 м (3Н, Ad), 
3.31 с (2Н, CH2S), 5.56 с (1Н, CH), 6.30 уш.с (2Н, 
2NH). Спектр ЯМР 13C (100 МГц, ДМСО-d6), δ, 
м.д.: 23.5 (CH3), 29.1 (Ad), 35.9 (Ad), 37.0 (CH2S), 
41.9 (Ad), 50.0 (Ad), 106.0 (CH), 163.3 (CMe), 167.2 
(C=N), 170.8 (C=O), 173.2 (C=O). Найдено, %: C 
61.29; H 7.03; N 12.66. C17H23N3O2S. Вычислено, 
%: C 61.23; H 6.95; N 12.60. М 333.45.

N-(3,5-Диметиладамант-1-ил)-2-[(4-метил-6-
оксо-1,6-дигидропиримидин-2-ил)сульфанил]-
ацетамид (5d) получен аналогично соедине-
нию 5с из 290 мг (1.6 ммоль) 3,5-диметиладаман-
тил-1-амина. Выход 270 мг (58%), бесцветные 
кристаллы, т.пл. 209–211°С. ИК спектр, νmax, см–1:
1651 (C=О), 1573 (C=N). Спектр ЯМР 1H (400 МГц,
ДМСО-d6), δ, м.д.: 0.79 c (6Н, 2СН3), 1.00–1.15 м 
(2Н, Ad), 1.20–1.25 м (4Н, Ad), 1.30–1.45 м (4Н, 
Ad), 1.57 с (2Н, Ad), 2.04 с (3Н, СН3), 2.05–2.12 
м (1Н, Ad), 3.45 с (2H, CH2S), 5.78 с (1Н, CH), 
8.30 уш.с (2H, 2NH). Спектр ЯМР 13C (100 МГц, 
ДМСО-d6), δ, м.д.: 23.5 (CH3), 29.6 (CH3, Ad), 30.1 
(Ad), 32.4 (Ad), 36.6 (CH2S), 39.1 (Ad), 42.0 (Ad), 
46.7 (Ad), 50.0 (Ad), 52.5 (Ad), 108.2 (CH), 163.4 
(NCMe), 164.0 (NCN), 165.1 (C=O), 172.0 (C=O). 
Найдено, %: C 63.21; H 7.43; N 11.55. C19H27N3O2S. 
Вычислено, %: C 63.13; H 7.53; N 11.62. М 361.50.

N-[1-(Адамант-1-ил)этил]-2-[(4-метил-6-ок-
со-1,6-дигидропиримидин-2-ил)сульфанил]аце-
тамид (5e) получен аналогично соединению 5с 
из 290 мг (1.6 ммоль) 1-(адамант-1-ил)этиламина. 
Выход 250 мг (53%), бесцветные кристаллы, т.пл. 
235–237°С. ИК спектр, νmax, см–1: 1653 (C=О), 
1590 (C=N). Спектр ЯМР 1H (400 МГц, ДМСО-d6), 
δ, м.д.: 1.05 д (3H, CH3, 3JHH 6.5 Гц), 1.40–1.66 м 
(12H, Ad), 1.87–1.97 м (3H, Ad), 2.04 с (3H, CH3), 
2.71 к (1H, CH, 3JHH 6.5 Гц), 3.46 с (2H, CH2S), 
5.79 с (1H, CН), 6.70 уш.с (2H, 2NH). Спектр ЯМР 
13C (100 МГц, ДМСО-d6), δ, м.д.: 13.4 (CH3), 23.4 
(CH3), 28.0 (Ad), 34.6 (Ad), 36.7 (CH2S), 36.8 (Ad), 
37.6 (Ad), 55.9 (CHN), 108.2 (CH), 163.4 (NCMe), 
164.0 (C=N), 165.0 (C=O), 171.9 (C=O). Найдено, %: 
C 63.15; H 7.55; N 11.50. C19H27N3O2S. Вычислено, 
%: C 63.13; H 7.53; N 11.62. М 361.50.

N-[2-(Адамант-1-ил)этил]-2-[(4-метил-6-ок-
со-1,6-дигидропиримидин-2-ил)сульфанил]аце-
тамид (5f) получен аналогично соединению 5с 
из 290 мг (1.6 ммоль) 2-(адамант-1-ил)этиламина. 
Выход 190 мг (41%), бесцветные кристаллы, т.пл. 
179–181°С. ИК спектр, νmax, см–1: 1649 (C=О), 1590 
(C=N). Спектр ЯМР 1H (400 МГц, ДМСО-d6), δ, 
м.д.: 1.20–1.30 м (2H, CH2), 1.40–1.66 м (12H, Ad), 
1.87–1.97 м (3H, Ad), 2.04 с (3H, CH3), 2.67–2.77 
м (2H, CH2N), 3.47 с (2H, CH2S), 5.79 с (1H, CН), 
8.10 уш.с (2H, 2NH). Спектр ЯМР 13C (100 МГц, 
ДМСО-d6), δ, м.д.: 23.4 (CH3), 28.3 (Ad), 31.7 (Ad), 
34.4 (CH2), 34.6 (CH2N), 36.4 (CH2S), 36.9 (Ad), 37.6 
(Ad), 108.3 (CH), 163.4 (NCMe), 163.9 (C=N), 164.7 
(C=O), 165.0 (C=O), 171.8 (C=O). Найдено, %: C 
63.27; H 7.41; N 11.48. C19H27N3O2S. Вычислено, 
%: C 63.13; H 7.53; N 11.62. М 361.50.

ИК спектры соединений записывали в режи-
ме подавления сигнала H2O и CO2 в интервале 
волновых чисел 400–4000 см–1 на спектрометре 
Shimadzu IR Affinity-1 (Япония) с использованием 
приставки НВПО Specac (США). Спектры ЯМР 
1Н и 13C записывали на приборе JEOL JNM ECX-
400 (Япония) с рабочей частотой 400 и 100 МГц 
соответственно в растворе ДМСО-d6 (внутренний 
стандарт ДМСО-d6); химические сдвиги определе-
ны по шкале δ, м.д. Элементный анализ проводили 
на приборе EuroEA Elemental Analyzer (Германия). 
6-Метил-2-тиоурацил (1) был получен по методи-
ке [22]. Квантово-химические расчеты проводи-
ли с помощью программы GAMESS [23], заряды 
по Бейдеру рассчитывали с помощью программы 
AIMALL [24].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Реакция этил[(4-метил-6-оксо-1,6-дигидропи-

римидин-2-ил)сульфанил]ацетата с алифатически-
ми аминами приводит к соответствующим 2-(пи-
римидинилсульфанил)ацетамидам.
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Synthesis of [(4-Methyl-6-oxo-1,6-dihydropyrimidin-
2-yl)sulfanyl]acetamides
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The reaction of ethyl-[(4-methyl-6-oxo-1,6-dihydropyrimidin-2-yl)sulfanyl]acetate with aliphatic amines gives 
corresponding acetamides; the reaction with hydrazine hydrate and aniline leads to 2-hydrazinyl- and 2-anilin-
opyrimidine respectively.
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