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Rezumat: Relevanta pirimidinelor este bine cunoscuta datorita gamei lor largi de activitati biologice,
fragmente farmacoforice ale structurilor lor constitutive. Utilizarea lor in domeniul cercetarii
medicamentelor a stimulat extinderea gamei de metode si productie, mai ales in conditii de respect
pentru protectia ecologiei si a mediu in general.

Cuvinte-cheie: 3,4-dihidropirimidin-2(1H)-(ti)one, monastrol, cataliza, amestecuri eutectice.

Abstract: The relevance of pyrimidines is well known due to their wide range of biological activities,

pharmacophoric fragments of their constituent structures. Their use in the field of drug research has
stimulated the expansion of the range of synthetic production methods, especially in conditions of
respect for the protection of ecology and the environment in general.
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In sinteza dihidropirimidinelor, scopul este de a selecta reactivi si de a testa diferiti
catalizatori si conditii, in special In dezvoltarea strategiilor de abordare a conditiilor
catalitice ecologice pentru utilizare ulterioard in lucrare. Aliajele eutectice pot servi ca
alternativa la catalizatorii moderni toxici si scumpi pentru o astfel de sinteza.
Materiale si metode

Pentru a efectua sinteze in conditiile reactiei Biginelli, s-au luat in cantitati
echimolare benzaldehide, acetoacetat de etil si tiouree sau uree. Reactiile au fost
efectuate In prezenta catalizatorilor de amestecuri eutectice de ES (0,5 mmol%), la T
= 79 oC timp de 5,5-7,5 ore, in alcool etilic. Rezultatele acestor lucrari au dat
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randamente bune de produse, cu simplitate a reactiilor si in conditii de reactie destul de
blande [1]. Identificarea structurii chimice a produselor a fost efectuata folosind
metode fizico-chimice moderne de analiza. Punctele de topire au fost determinate pe o
etapa de incalzire Boetius [2]. Spectrele IR au fost inregistrate pe un spectrofotometru
FT-IR Perkin Elmer Spectrum 100. Spectrele 'H, °C si '’N RMN au fost inregistrate
pe un spectrometru Avance III Bruker 400 (400, 100 si 40,5 MHz) in DMSO-ds.
Deplasarile chimice sunt raportate pe scara 6 in ppm. raportat la semnalele TMS.
Atribuirea semnalelor in spectrele '*C RMN a fost efectuatd folosind experimentele
'H/BC DEPT, 'H/'H COSY, 'H/'*C HMQC, 'H/*C HMBC, 'H/'H NOESY, 'H/"°N
HMQC si '"HMBC/1. Evolutia reactiilor a fost monitorizatd prin TLC pe placi de
Silufol, dezvoltare cu o lampa UV (Amax = 254 sau 365 nm) si prin pulverizare cu o
solutie apoasa acida de sulfat de ceriu (II) sau o solutie 20% de KMnO. [3].
Rezultate

Unul dintre produsii importanti ai reactiei cu trei componente in conditiile reactiei
Biginelli este monastrolul (etil-6-metil-4-(3-hidroxifenil)2-tioxo-1,2,3,4-
tetrahidropirimidind-5-carboxil). Pentru a studia activitatea catalizatorului au fost
sintetizate o serie de amestecuri eutectice pe baza de tiouree si uree.
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Fig. 1. Schema de preparare a dihidropirimidinelor (5-8)

R:H(1),0H(2); Y :0Q),S (4);
5: Y=0, R=H; 6: Y=0, R=0OH; 7: Y=S, R=H; 6: Y= S, R=OH

Tabelul 1. Prepararea dihidropirimidinetionelor

Nu. | reactiv reactiv | produs | catalizator: R,% | t,
adehidic Y \L“D'S%:\NOH - <NHz ora
A: B?O NH; =
- 2

\_d;\;iéYOH o4 zw

Br C NHz

ES raport
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1 1 3 5 B 1:1 290 |55
2 1 3 5 B unsprezece 11.0 |55
3 2 3 6 B 1:2 54,0 |6

4 2 3 6 B 1:2 28.016.0
5 1 4 7 A 1:1 14.3|7

6 1 4 7 A 1:1 11.0[7.5
7 2 4 8 A 1:2 16.0]7.5
8 2 4 8 A 1:2 33.017.5

S-au obtinut amestecuri eutectice (bromurd de acid 3-vinil-imidazolil acetic:tiouree)
(A) sirespectiv bromura de acid (3-vinil-imidazolil acetic:uree) (B).
Amestecuri eutectice au fost sintetizate in proportii de saruri de imidazoliu si tiouree
sau uree, cum ar fi (1:1) si (1:2) si utilizate in reactie pentru a obtine dihidropirimidine
precum monastrol si oximonastrol (etil-6-metil-4-( 3-hidroxifenil)-2-oxo-1,2,3,4-
tetrahidropirimidin-5-carboxil). Rezultatele comparative ale sintezei folosind
catalizatori eutectici (bromura de acid 3-vinil-imidazolil acetic: tiouree) si (bromura de
acid 3-vinil-imidazolil acetic: uree) in raport de 1:1 si 1:2 sunt prezentate in tabelul 1.
Discutie

Obtinerea  oximonastrolului  (etil-6-metil-4-(3-hidroxifenil)-2-oxo-1,2,3,4-
tetrahidropirimidin-5-carboxil) in conditii identice este mai eficientd decat obtinerea
monastrolului: sinteza se desfasoara mai rapid in timp iar randamentul produsului final
este mai mare [4]. Avantajele metodei propuse sunt: disponibilitatea reactivilor
utilizati, simplitatea metodei de sinteza si purificare a produsului final, respectarea
principiilor teoretice ale ecologiei moderne, caracteristicile aborddrii maxime a
conditiilor catalitice favorabile mediului. Productia de oximonastrol in conditii identice
este mai eficienta decat producerea de monastrol: sinteza se desfdsoard mai rapid in
timp si randamentul produsului final este mai mare.
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