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Серед великої кількості нітрогено-
вмісних гетероциклічних сполук однією з 
найбільш важливих у біологічному 
відношенні є система піримідину, похідні 
якої поширені у природі та приймають участь 
у багатьох біологічних процесах. Особливе 
місце в цьому ряду належить пурину та його 
похідним, зокрема піразолопіримідинам. 
Серед них виявлені інгібітори ферментів та 
кардіопротектори [1-6], алопурінол 
використовується при лікуванні подагри. 
Похідні піразоло[3,4-d]піримідину є 
ефективними при цитостатичній терапії 
пухлин, псоріазі, інтенсивній терапії 
кортикостероїдними препаратами та при 
комплексному лікуванні епілепсії у дітей за 
рахунок біосинтезу серотоніну [7-13]. 
Заміщені піразоло[3,4-d]піримідин-4-они є 
інгібіторами ксантин оксидази [14-16] та 
володіють цінними фунгіцидними 
властивостями [17-20]. Структурний 
фрагмент піразолопіримідинів широко 
використовується для розробки нових 
ефективних фармацевтичних препаратів. 
Новим перспективним напрямком в побудові 
поліциклічних систем є метод електрофільної 
гетероциклізації [21]. 

Раніше було досліджено електрофільну 
гетероциклізацію N- та S-алкенільних 
похідних піразоло[3,4-d]піримідину під дією 
різних електрофільних агентів [22-28]. Дане 
дослідження присвячено вивченню реакцій 
взаємодії галогенів (йод, бром) та п-метокси-
фенілтелуртрихлориду з 5-металіл-6-тіоксо-

піразоло[3,4-d]піримідин-4-ону. Вихідний 
піразоло[3,4-d]піримідин 2, синтезовано із 
функціонально заміщеного піразолу 1 та 
металілізотіоціанату в спиртово-лужному 
середовищі. Будову модельного 5-металіл-6-
тіоксопіразоло[3,4-d]піримідин-4-ону 2 дове-
дено спектроскопією ЯМР на ядрах 1Н. В 
спектрі ПМР наявні сигнали протонів 
металільного фрагменту та сигнал 
тіоамідного протону, що підтверджує 
запропоновану структуру сполуки 2. 
Піразоло[3,4-d]піримідин 2 містить декілька 
реакційних центрів для дії електрофільних 
реагентів і може утворювати як продукти 
приєднання, так і продукти циклізації на 
екзоциклічні атом сульфуру чи оксигену. 
Взаємодію N-металільного піразоло-
піримідину 2 з двократним надлишком 
галогенів (брому та йоду) проводили в 
середовищі оцтової кислоти при кімнатній 
температурі. В результаті реакцій отримано 
гідрогалогеніди 3, 4 з анельованим 
тіазоліновим циклом. Одержані галогеніди 
3, 4 обробили надлишком 5%-го розчину 
натрій сульфіту в середовищі ДМСО-вода, в 
результаті чого відбувається дегідро-
галогенування та дегалогенування 3, 4 з 
утворенням сполук 5, 6. Слід відмітити, що 
спектральні характеристики тіазоліно-
піразолопіримідинів 5, 6 корелюють з 
описаними в літературі галоген-
циклізованими 5-аліл-6-тіоксопіразоло[3,4-
d]піримідин-4-онами [22]. 
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Отже, внаслідок галогенування 5-
металіл-6-тіоксопіразоло[3,4-d]піримідин-4-
ону 2 відбувається анелювання тіазолінового 
циклу з утворенням лінійних поліядерних 
систем 5, 6. 

Для дослідження впливу природи 
електрофільного реагента на напрямок 
електрофільної внутрішньомолекулярної 
циклізації 5-металіл-6-тіоксопіразоло[3,4-
d]піримідин-4-ону в якості електрофіла 
використано п-метоксифенілтелуртрихлорид. 
Продуктами взаємодії можуть утворюватися 
біологічні активні телуровмісні аналоги 
пурину. З літературних даних відомо, що 
арилтелуртригалогеніди використовують, як 
електрофільні реагенти в реакціях з S - та О-
нуклеофілами, в результаті чого може 
проходити або циклізація [29-39], або 
утворення молекулярних комплексів [40]. 
Реакцію 5-металіл-6-тіоксопіразоло[3,4-
d]піримідин-4-ону з п-метоксифенілтелуртри-
хлоридом проводили в середовищі оцтової 
кислоти, в результаті чого отримано 
трициклічну конденсовану систему 7 лінійної 
будови з екзоциклічним арилтелуровим 
фрагментом. Будову гідрохлориду 7 доведено 
спектрами ЯМР та елементним аналізом. Так, 
в спектрі ПМР наявні характерні сигнали 
протонів анельованого тіазолінового циклу та 
сигнали арилтелурометильного замісника. 

Таким чином, напрямок електрофільної 
внутрішньомолекулярної циклізації при 
арилтелурогалогенуванні 5-металіл-6-тіоксо-
піразоло[3,4-d]піримідин-4-ону аналогічний 
галогенуванню з утворенням конденсованої 
системи лінійної будови. 

 
Експериментальна частина 

 
Спектри ЯМР виміряно на 

спектрометрі Mercury-400 з робочою 
частотою для 1Н 400 МГц. Точки топлення 
вимірювали на приладі Stuart Melting Point 
30. Елементний аналіз проводили на приладі 
Elementar Vario MICRO. 
5-Металіл-4-тіоксопіразоло[3.4-d]піримі-
дин-4-он 2. До 0.02 моль 3-аміно-4-
карбетоксіпіразолу 1, розчиненого у 10 мл 
етилового спирту додають 0.02 моль 
металілізоціанату. Реакційну суміш 
нагрівають протягом 8 годин. До утвореної 
тіосечовини додають 0.04 моль КОН, 
розчиненого у етанолі. Суміш кип’ятять 2 
години, осад фільтрують, розчиняють у 15 мл 
етанолу, додають 10 мл води і підкислюють 
оцтовою кислотою до слабокислого 
середовища. Осад білого кольору 
фільтрують, перекристалізовують з етанолу. 
Вихід 48%.; Ттопл 167-170°С. 1H NMR: δ 13.08 
(s, 1H), 8.34 (s, 1H), 4.92 (s, 2H), 4.68 (s, 1H), 
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4.37 (s, 1H), 1.73 (s, 3H). Вирахувано для 
C9H10N4OS, %: C, 48.63; H, 4.53; N, 25.21; S, 
14.43. Знайдено, %: C, 48.56; H, 4.48; N, 
25.14; S, 14.32. 
Загальна методика одержання сполук 5, 6 

До 0.0009 моль металілпіразоло-
піримідинтіону 2, розчиненого у 5 мл оцтової 
кислоти, додають 0.0018 моль галогену, 
розчиненого у 10 мл оцтової кислоти. 
Реакційну суміш перемішують протягом 4-х 
(бром) чи 24 (йод) годин. Осад 
відфільтровують, промивають оцтовою 
кислотою, розчиняють у 20 мл суміші 
ДМСО-вода і додають надлишок 5% водного 
розчину натрій сульфіту. Суміш 
перемішують до знебарвлення та випадання 
білого осаду. Осад фільтрують і сушать на 
повітрі. 
7-бромометил-7-метил-1,4,6,7-тетрагідро-
піразоло[3,4-d][1,3]тіазоло[3,2-a]піримідин-
4-он 5. Вихід 52%; Ттопл 217-219°С. 1H NMR: 
δ 13.56 (s, 1H), 7.99 (s, 1H), 4.50 (d, 1H), 4.17 
(d, 1H), 3.92 (d, 2H), 1.73 (s, 3H). Вирахувано 
для C9H9BrN4OS, %: C, 35.89; H, 3.01; N, 
18.60; S, 10,65 Знайдено, %: C, 35.83; H, 2.93; 
N, 18.52; S, 10.57. 
7-йодометил-7-метил-1,4,6,7 тетрагідро-
піразоло[3,4-d][1,3]тіазоло[3,2-a]піримідин-
4-он 6. Вихід 47%; Ттопл 223-225°С. 1H NMR: 
δ 13.57 (s, 1H), 8.00 (s, 1H), 4.53 (d, 1H), 4.04 
(m, 3H), 1.72 (s, 3H). Вирахувано для 
C9H9IN4OS, %: C, 31.05; H, 2.61; N, 16.09; S, 
9.21. Знайдено, %: C, 29.96; H, 2.54; N, 16.01; 
S, 9.16. 
7-(Дихлоро-(4-метоксифеніл)телурометил)-
7-метил-1,4,6,7-тетрагідропіразоло[3,4-
d][1,3]тіазоло[3,2-a]піримідин-4-он гідро-
хлорид 7. До 0.0009 моль металілпіразоло-
піримідинтіону 2, розчиненого у 5 мл оцтової 
кислоти, додають 0.0009 моль п-метоксі-
фенілтелуртрихлориду, розчиненого у 10 мл 
оцтової кислоти. Реакційну суміш 
перемішують протягом 4-х годин до 
випадання осаду. Утворений осад 
відфільтровують, промивають оцтовою 
кислотою. Вихід 48%; Ттопл 202°С. 1H NMR: δ 
8.13 (s, 1H), 8.05 (d, 2H), 7.13 (d, 2H), 4.83 (d, 
1H), 4.40 (d, 1H), 4.31 (d, 1H), 4.21 (d, 1H), 
3.82 (s, 3H), 1.91 (s, 3H). Вирахувано для 
C16H17Cl3N4O2STe, %: C, 34.11; H, 3.04; N, 
9.95; S, 5.69. Знайдено, %: C, 34.07; H, 2.94; 
N. 9.88; S, 5.60. 
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ELECTROPHYLIC HETEROCYCLIZATION OF 5-METHYL-6-
TIOXOPYRAZOLO[3,4-d]PYRIMIDINE-4-ON 

 
Povidaychyk M., Kut M., Svaljavyn O., Onysko M., Lendel V. 

 
Derivatives of pyrazolo[3,4-d]pyrimidine have valuable biological activity. The structural 

fragment of pyrazolopyrimidines is widely used to develop new effective pharmaceuticals. A new 
promising direction in the construction of polycyclic systems based on pyrazolopyrimidine is the 
method of electrophilic intramolecular heterocyclicization. 

The halogenation of 5-methyl-6-thioxopyrazolo[3,4-d]pyrimidin-4-one was carried out in acetic 
acid medium at room temperature with twice the excess of halogen. It was found that halogenation 
(with bromine and iodine) of 5-methyl-6-thioxopirazolo[3,4-d]pyrimidin-4-one results the annelation 
of the thiazolinic cycle with the formation of linear polynuclear systems of a salt-like structure. 7-
Halogenomethyl-7-methyl-1,4,6,7-tetrahydropyrazolo[3,4-d][1,3]thiazolo[3,2-a]pyrimidin-4-one was 
obtained via the action of sodium sulfite in the DMSO-water medium. 

To study the effect of the nature of the electrophilic reagent on the direction of the electrophilic 
intramolecular cyclization of 5-methyl-6-thioxopyrazolo[3,4-d]pyrimidin-4-one the p-
methoxyphenyltetrachloride was used (tested). Electrophilic heterocyclization take place under similar 
conditions (room temperature, glacial acetic acid medium), with the formation of the tricyclic system 
with an exocyclic aryltellurium moiety – 7-(dichloro-(4-methoxyphenyl) telluromethyl)-7-methyl-
1,4,6,7-tetrahydropyrazolo[3,4-d][1,3]thiazolo[3,2-a]pyrimidin-4-one. Thus, the direction of 
electrophilic intramolecular cyclization of 5-methyl-6-thioxopyrazolo[3,4-d]pyrimidine-4-one using as 
electrophilic agents of halogens (bromine, iodine) and p-methoxyphenyltetrachloride does not depend 
on the nature of the electrophile and takes place with the participation of the exocyclic sulfur atom in 
the second position of the pyrimidine and lead to the formation of a condensed system of linear 
structure – halogenomethyl or aryl telluromethyl derivatives of pyrazolo[3,4-d][1,3]thiazolo[3,2-
a]pyrimidin-4-one. The composition and structure of all synthesized compounds were proved by 
elemental analysis and 1H-NMR spectra. 

Keywords: electrophylic heterocyclization; p-metoxyphenyltellurium trichloride; pyrazolo[3,4-
d] pyrimidine; 7-(dichloro-(4-methoxyphenyl) telluromethyl)-7-methyl-1,4,6,7-
tetrahydropyrazolo[3,4-d][1,3]thiazolo[3,2-a]pyrimidin-4-one; dehydrohalogenation, dehalogenation. 


