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JEDNODUCHÁ SYNTHESA 
NĚKTERÝCH 2-THÍ O-fi-AZAURACILŮ 

J A N S L O U K A a I V A N A S L O U K O V Á 

(Postoupeno dne 31. května 1901) 

Věnováno památce na prof. RNDr. Mecislava Kuraše 

Nejobvyklejší cesta vedoucí k 6-azauracilům je cyklisace sernikarbazonů 
nebo thiosemikarbazonů a-ketokyselin. 

Cyklisace sernikarbazonů a-ketokyselin se provádí bud zahříváním ve 
vodně-alkalickém prostředí [1]—[24], nebo varem s alkalickým alkoholátem 
v prostředí ethylen- nebo propylenglykolu [18], [19]. Výhodou druhého pro­
vedení je obecnější použitelnost, poněvadž neselhává u sernikarbazonů alifa­
tických a-ketokyselin s nerozvětveným řetězcem jako tomu je u prvé mo­
difikace. 

Ještě obecnější použitelnost má cyklisace thiosemikarbazonů a-ketokyselin, 
vedoucí hladce k příslušným 2-thio-6~azauracilům. Reakce se nejčastěji usku­
tečňuje zahříváním ve vodně-alkalickém prostředí [4]—[6], [11], [16], [20—[63], 
[73], méně běžná je cyklisace v neutrálním nebo slabě kyselém prostředí [39], 
[40], [47], [64]. 

Nevýhodou je, že mnohé a-ketokyseliny, které jsou výchozím materiálem 
při těchto synthesách, nejsou vždy dobře dostupné. Z toho důvodu byla 
vypracována řada postupů, při kterých není nutno vycházet z čistých a-keto­
kyselin, ale ze snáze dostupných látek. 

Tak Gut [27] použil k synthese 6-azauracilu surového vodného roztoku 
kyseliny glyoxylové, získaného elektroredukcí kyseliny šíavelové, Chang 
a Ulbricht [66] použili k témuž účelu trichloracetaldehyd. K synthesám 
5-substituovaných 6-azauracilů bylo dále použito též některých a-ketoesterů 
[47], a-oximinoesterů [17], a-merkaptoakrylových kyselin [11], a-dibrom-
kyselin [65] a nitrilů kyselin a-(p-dimethylaminofenylimino)-karbonových 
[57], [58], [67]. V předešlém sdělení [61] jsme poukázali na výhodné použití 
některých nenasycených azlaktonů k synthesám 2-thio-6-azauracilů. 

V tomto sdělení jsme za stejným účelem obrátili pozornost k některým 
dalším, velmi lehce dostupným látkám: k 5-alkyliden-rhodaninům (I) a 
k 5-alkyliden-2,4-dioxo-thiazolidinům (II). Ukázalo se, že tyto látky jsou 
k přípravě 2-thio-6~azauracilů (III) velmi výhodným výchozím materiálem, 
poněvadž jejich přeměnu na sloučeniny I I I lze uskutečnit v jediném reakčním 
stupni, bez isolace a-thioketokyselin: 
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Nejlépe se osvědčil ten postup, při němž byly 5-alkylidenrhodaniny (I) 
nebo 5-alkyliden-2,4-dioxothiazolidiny (II) podrobeny nejdříve alkalickému 
štěpení a potom reakci s thiosemikarbazidem v alkalickém prostředí . Okyse-
lením reakění směsi byly získány přímo 5-substituované-2-thio-6-azauracily 
(III) . Látky l i l a — H i c byly uvedeným postupem získány ve výtěžcích n a d 
75 %, 2-thio-5-cyklohexyl-6-azauracil ( I l ld) pouze ve výtěžku kolem 50 % . 

Dále jsme vypracovali též jednoduchou synthesu thiosemikarbazonu kyse­
liny glyoxylové, která vychází z kyseliny vinné. Oxydací této kyseliny kyseli­
nou jodistou podle Eisenbrauna a Purvese [68] a následující reakcí s thiosemi­
karbazidem byl získán přímo thiosemikarbazon kyseliny glyoxylové ve výtěžku 
vyšším než 80 %. Látku je možno použit přímo k cyklisaci na 2-thio-6-azaura-
cil podle Guta [27]. 

E x p e r i m e n t á l n í č á s t 

2-Thio-6-azaracily (III) 

Směs 2 milimolů 5-alkyliden-rhodaninu (Ia—Ic) [69]—[71] nebo 5-alkyliden-
2,4-dioxothiazolidinu (Ha, l í c , H d ) [72], 650—700 mg K O H a 10—15 ml vody 
byla vařena 60—120 minut pod zpětným chladičem. P a k bylo přidáno 182 mg 
(2,0 milimoly) thiosemikarbazidu a reakční směs byla vařena pod zpětným 
chladičem dalších 60—120 minut. Po přidání malého množství aktivního uhlí 
byla reakční směs přefiltrována a oky selena konc. HC1 do p H = 0. Vyloučená 
krystalická sraženina byla po ochlazení odsáta, promyta vodou, vysušena 
a zvážena. Po rekrystalisaci z vody nebo ze směsi ethanol—voda byl stanoven 
bod tání a směsný bod tání s těmiž látkami připravenými dříve j iným postu­
pem. Bližší podrobnosti jsou uvedeny v tabulce. 
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2-Thio-6-azauracily ( I I I ) Výtéžek 

75—78 % 

79—83 % 

80—82 % 

45—50 % 

b. t. Litoratura 

20 a 2-thio-5-benzyl-6-azauraeil 

Výtéžek 

75—78 % 

79—83 % 

80—82 % 

45—50 % 

194--195° 

Litoratura 

20 

b 

c 

d 

2-thio-5-(p-methoxybenzyl)-
6-azauracil 

Výtéžek 

75—78 % 

79—83 % 

80—82 % 

45—50 % 

170--177° 10 

61 

61 

b 

c 

d 

Ž-thio-öҶЗ^A^-dimethoxy-
b nzyl) - 6-azauracil 

Výtéžek 

75—78 % 

79—83 % 

80—82 % 

45—50 % 

207-

206-

-208° 

-208° 

10 

61 

61 

b 

c 

d 2 - thio - 5-cykloh xyl - 6-azaitraeií 

Výtéžek 

75—78 % 

79—83 % 

80—82 % 

45—50 % 

207-

206-

-208° 

-208° 

10 

61 

61 

Thiosemikarbazon kyseliny glyoxylové 

K roztoku kyseliny vinné (6,5 g; 43,3 milimolů) v 30 ml vody byl po kapkách 
přidán za míchání a chlazení roztok kyseliny jodisté (10,0 g; 43,9 milimolů) 
v 10 ml vody. Reakční směs byla ponechána 24 hodiny při pokojové teplotě 
a pak byl přidán roztok 7,8 g (CH3COO)2Pb . 3 H 2 0 v 250 ml vody. Vyloučená 
sraženina byla asi po 30 min. odsáta a promyta několikrát malým množstvím 
vody. Spojené filtráty byly nasyceny plynným sirovodíkem, přefiltrovány 
a k filtrátu byl přidán roztok thiosemikarbazidu (7,3 g; 80,1 milimolů) v 250 ml 
vřelé vody. Po ochlazení byla vyloučená krystalická sraženina odsáta . Výtěžek 
obnáší 9,9 g (84,0 % ) , B . t . 176—178° je shodný s údajem v literatuře [27] 
a rekrystalisací z vody se nemění. 
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РЕЗЮМЕ 

П Р О С Т О Й С И Н Т Е З Н Е К О Т О Р Ы Х 2-ТИО-1>-АЗАУРАЦИ ЛОВ 

ЯН СЛОУКА и ПИАНА СЛОУКОВА 

В настоящей работе описывается простой метод приготовления 2-тио 
6~азаурацилов (III) из 5-алкилиденродапинов (1) и из 5-алкилиден-2,4-дио-
ксотиазолидинов (II). Метод состоит в реакции тиосемикарбазида с реак­
ционной смесью после алкалического расщепления веществ I или II. 
После добавления кислоты прямым путем возникают вещества III в доста­
точном количестве. 

В работе разработан метод простого синтеза тиосемикарбазона глиокеаль-
ной кислоты, исходным материалом для которой служит винная кислота. 

S U M M A R Y 

S I M P L E S Y N T H E S I S OF SOME 2-THIO-O-AZAURACILES 

JAN S L O U K A and IVANA S L O U K O V A 

The present report describes a simple method for the preparation of 2-thio-
6-azauraciles (III) from 5-alkylidenrhodanines (I) and from 5-alkyliden-
2,4-dioxothiazolidines (II). The method is based on the reaction of thiosemi-
carbazide with reaction mixture after alcaline scission of substances I or II . 
Acidification is follwed by direct formation of substance III in satisfying yield. 

In addition the paper offers a somple synthesis of glyoxylie acid thiosemi-
carbazone starting from tartaric acid. 
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