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Аннотация. Разработан способ получения 3-амино-5-(4-хлорфенил)-2-фенилпирроло[3,4-c]
пиразол-4,6(2H,5H)-диона и 4-имино-1,5-дифенил-4,5-дигидро-1Н-пиразоло[3,4-d]пиримидин-
6(7Н)-она в результате реакций взаимодействия орто-замещенных 5-аминопиразолов с изоциана-
тами.

Ключевые слова: 5-амино-1-фенил-1Н-пиразол-4-карбонитрил, этиловый эфир 5-амино-
1-фенил-1Н-пиразол-4-карбоновой кислоты, 3-амино-5-(4-хлорфенил)-2-фенилпирроло[3,4-c]
пиразол-4,6(2H,5H)-дион, 4-имино-1,5-дифенил-4,5-дигидро-1Н-пиразоло[3,4-d]пиримидин-6(7Н)-
он, фенилизоцианат, п-хлорфенилизоцианат.

Abstract. The method for synthesis of  3-amino-5-(4-chlorophenyl)-2-phenylpyrrolo[3,4-c]pyrazole-
4,6(2H,5H)-dione and 4-imino-1,5-diphenyl-4,5-dihidro-1Н-pyrazole[3,4-d]pyrimidine-6(7Н)-on is devel-
oped as a result of reactions of ortho-substituted 5-aminopyrazoles with isocyanates.  

Keywords. 5-amino-1-phenyl-1H-pyrazole-4-carbonitrile, ethyl ester of  5-amino-1-phenyl-1H-pyra-
zole-4-carboxylic acid, 3-amino-5-(4-chlorophenyl)-2-phenylpyrrolo[3,4-c]pyrazole-4,6(2H,5H)-dione, 
4-imino-1,5-diphenyl-4,5-dihidro-1Н-pyrazole[3,4-d]pyrimidine-6(7Н)-on, phenyl isocyanate, p-chloro-
phenylisocyanate.

ВВЕДЕНиЕ
Производные орто-замещенных 5-амино-

пиразолов являются идеальными исходны-
ми реагентами для синтеза физиологически 
активных пиразоло[3,4-d]пиримидиновых, 
пиразоло[1,5-a]пиримидиновых систем. Вы-
явлено, что их структуры аналогичны пу-
ринам, известным своей потенциальной 
противоопухолевой активностью. Также они 
фармакологически полезны как гепатопро-
текторные, бронхолитические, сосудорасши-
ряющие, противоаллергические, и антиги-
пертензивные агенты [1-3].

мЕТОДиКА ЭКСПЕРимЕНТА
Контроль за ходом реакции и индивиду-

альностью синтезированных веществ осу-
ществляли методом ТСХ на пластинах Silufol 
UV-254. Спектры ЯМР 1H регистрировали на 
приборе Bruker AС-300 (300 МГц) в ДМСО-

d6, внутренний стандарт – Me4Si.  Элемент-
ный анализ проводили на приборе Carlo Erba 
NA 1500.

Исходные аминопиразолы Ia, b получали 
по описанному ранее методу [4,5].

3-амино-5-(4-хлорфенил)-2-фенил-
пирроло[3,4-c]пиразол-4,6(2H,5H)-дион II. 

0,5 г (0,002 моль) этилового эфира 
5-амино-1-фенил-1H-пиразол-4-карбоновой 
кислоты растворяют в 10 мл абсолютного ди-
оксана, добавляют 0,8 мл (0,002 моль) 2,5 Н 
раствора метилата натрия, 0,12 г (0,002 моль) 
гидроксида калия и 0,32 мл (0,0024 моль) 
4-хлорфенилизоцианата. Смесь кипятят 10 
часов. Выпавший осадок отфильтровывают, 
сушат и перекристаллизовывают из этилового 
спирта. Выход 65%. Тпл.= 227-229ºС. Найдено 
(%):С, 60,27; Н, 3,24; N, 16,55. С17H11ClN4O2. 
Вычислено (%): С, 60,28; Н, 3,27; N, 16,54. 
Спектр ЯМР 1Н (δ, м.д.): 6,08 (2Н. с, NH2); 
7,17-7,64 (9Н, м, 9 СНаром).© Вознюк Е. А. , Шихалиев Х. С. , Пономарева Л. Ф., 
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4-имино-1,5-дифенил-4,5-дигидро-1Н-
пиразоло[3,4-d]пиримидин-6(7Н)-он IV. 
1 г (0,005 моль) 5-амино-1-фенил-1H-

пиразол-4-карбонитрила растворяют в 20 мл 
абсолютного диоксана, добавляют 2 мл (0,005 
моль) 2,5 Н раствора метилата натрия, 0,28 г 
(0,005 моль) гидроксида калия и 0,65 г(0,006 
моль) фенилизоцианата. Смесь кипятят 8 ча-
сов, затем подкисляют разбавленным раство-
ром соляной кислоты до pH=5. Выпавший 
осадок отфильтровывают, сушат и перекри-
сталлизовывают из изопропилового спирта. 
Выход 53%. Тпл.= 254-255ºС. Найдено (%): С, 
67,30; Н, 4,29; N, 23,08. С17H13N5O. Вычислено 
(%): С, 67,32; Н, 4,32; N, 23,09. Спектр ЯМР 
1Н (δ, м.д.): 2,98 (3Н. с, N-C6H5); 7,1-7,6 (5Н, 
м, С6Н5); 8,1 (1Н, с, Н-3); 8,2 (1Н, с, =NH); 8,3 
(1Н, с, NH).

ОБСУЖДЕНиЕ РЕЗУЛЬТАТОВ
Циклизация орто-замещенных 

5-аминопиразолов с изоцианатами и изо-
тиоцианатами может осуществляться по 
двум направлениям: с участием нитрильной 
(сложноэфирной) и аминогруппы группы до 
образования пиразоло[3,4-d]пиримидинов 
или с участием нитрильной (сложноэфирной) 
группы и пиразольного кольца до образова-
ния пирроло[3,4-c]пиразолов. 

В работах [6,7] описана конденсация 
этилового эфира 5-амино-1-фенил-1Н-
пиразол-4-карбоновой кислоты и  5-амино-
1-фенил-1Н-пиразол-4-карбонитрила с 
метилизоцианатом, приводящая к образова-
нию этил(3Z)-1-[(метиламино)карбонил]-3-

{[(метиламино)карбонил]имино}-2-фенил-
2,3-дигидро-1H-пиразол-4-карбоксилата и 
N-(4-циано-1-фенил-1H-пиразол-5-ил)-N'-
метилмочевины. В настоящей работе было осу-
ществлено взаимодействие этилового эфира 
5-амино-1-фенил-1Н-пиразол-4-карбоновой 
кислоты с п-хлорфенилизоцианатом и 5-амино-
1-фенил-1Н-пиразол-4-карбонитрила с фени-
лизоцианатом.

Реакция аминопиразолов Iа,b с изоциа-
натами проводилась по методике, предло-
женной в литературе, для взаимодействия 
3-аминоиндол-карбоксилатов с изоцианата-
ми [8]. В качестве растворителя был выбран 
диоксан с добавлением метилата натрия. При 
взаимодействии  этилового эфира 5-амино-1-
фенил-1Н-пиразол-4-карбоновой кислоты с 
п-хлорбензилизоцианатом получен 3-амино-
5-(4-хлорфенил)-2-фенилпирроло[3,4-c]
пиразол-4,6(2H,5H)-дион II. 

При взаимодействии в этих же услови-
ях 5-амино-1-фенил-1Н-пиразол-4-карбо-
н и т р и л а  с  ф е н и л и з о ц и а н а т о м 
получен 4-имино-1,5-дифенил-4,5-дигидро-
1Н-пиразоло[3,4-d]пиримидин-6(7Н)-он IV.

Как видно из схем 1 и 2, проведенные ре-
акции орто-замещенных 5-аминопиразолов 
с изоцианатами протекают по разным на-
правлениям. Это можно объяснить тем, что 
электроноакцепторные свойства нитрильной 
группы более сильные, чем сложноэфирной 
группы. По-видимому, это явление снижает 
нуклеофильность атома углерода в третьем 
положении и меняет направление реакции.

Пиразоло[3,4-d]пиримидины  II, IV пред-
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ставляют собой кристаллические вещества 
нерастворимые в большинстве органических 
растворителей за исключением изопропило-
вого спирта и ДМФА.

Структура полученных веществ под-
тверждена данными элементного анализа, а 
также ЯМР 1Н спектроскопией.

ЗАКЛЮЧЕНиЕ
Таким образом, проведенные реакции с 

изоцианатами приводят к образованию раз-
личных продуктов. В случае с Iа продуктом 
является пирроло[3,4-c]пиразол  II, а в случае 
с Ib — пиразоло[3,4-d]пиримидин IV. 

Результаты получены в рамках выполнения работ 
по Постановлению Правительства РФ № 218 договор 
N 02.G25.31.0007 при поддержке Министерства обра-
зования и науки Российской Федерации и федеральной 
целевой программе «Научные и научно-педагогические 
кадры инновационной России» на 2009 – 2013 годы, со-
глашение № 14.B37.21.2038.
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