
ХИМИЯ  ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ  СОЕДИИЕНИЙ .  —2003.  —Na  2. —  C. 274-280  

M. Hкауниекс , M. Мадре  

АНАЛОГИ  ПУРИННУКЛЕОЗИДОВ  

12 *.  СИНТЕЗ  НОВЫХ  8,9-ДИЗАМЕ IЦЕННЫХ  ПРОИЗВОДНЫХ  ГУАНИНА  
S-АЛКИЛИРОВАНИЕМ  

2-А  ЦЕТА  М  ИДО -9-(2-АЦЕТО  КС  ИЭТОКСИМЕТ  ИЛ )-б -ОКСО -B-ТИОКСО  ПУР  ИНА  

S-Алкилированием 	2-ацетамидо -9-(2-ацетоксиэтоксиметил )- б -оксо -8- 
тиоксопурина  синтезированы  его  новые  S- и  N(7)-з aмещенные  производные . 
Установлено  влияние  структуры  апкилирующего  агента  на  условия  
проведения  реакции  и  ее  региоселективность . Показана  возможность  
дальнейшего  модифицирования  синтезированных  производных  гуанина  

Ключевые  слова : 2-aц eт aмидо -9-(2-aцетоксиэтоксиметил ) -б -оксо -8- 
тиоксопурин , S-алкилирование . региоселективность . 

Ациклические  аналоги  гуанозина  являются  уникальным  классом  гете - 
роциклических  соединений  и  представляют  интерес  как  потенциально  
биологически  активные  вещества  [2], a также  как  модели  для  исследо -
вания  молекулярных  взаимодействий  в  искусственных  системах  [З ]. B со -
ответствии  с  данными  работ  [4, 5], наличие  дополнительного  заместителя  
в  положении  8 гyанинового  цикла  часто  улучшает  как  фармакокине - 
тические , так  и  биологические  характеристики  соединений  указанного  
класса . Настоящая  работа , продолжающая  наши  исследования  по  синтезу  
и  изучению  полифункциональных  производных  пуринов , посвящена  полу - 
чению  мало  исследованных  8-алкилтио -9-алкоксиалкилгуанинов , причем  
особое  внимание  в  ней  уделяется  введению  в  положение  8 цикла  длинных  
ациклических  липофильных  заместителей , или  групп , способны  к  даль -
нейшему  удлинению  в  результате  последующих  химических  превра -
щений . Наличие  подобных  заместителей  в  гуанине  может  способствовать  
улучшению  растворимости  соединений , что  облегчает  их  более  подробное  
исследование  и  практическое  применение . 

Из  всех  возможных  способов  синтеза  8-алкилтио -9-алкоксиалкилпроиз -
воднык  гyaнина  нами  было  выбрано , как  наиболее  рациональное , S-алки - 
лирование  синтезированного  ранее  2-ацетамидо -9-(2-ацетоксиэтокси - 
метил )- б -оксо -8-тиоксоп yрина  (1) [ б ]. Его  N- и  O-ацетильные  группы  
введены  для  облегчения  выделения  и  очистки  продуктов  реакций . 
Известны  примеры  S-апкилирования  некоторых  8-тио -9-замещенных  
гуанинов , в  основном  метилиодидом  и  пропенилбромидом  [7-9], однако , 
диацетат  1 для  этой  цели  не  использовался . 

Возможности  S-aлкилирования  соединения  1 были  изучены  нами  на  
примерах  его  взаимодействия  c 2-бромэтанолом  и  бензилбромидом , этило - 
вым  эфиром  хлоруксусной  кислоты , бензил -, октадецил - и  октилхлор - 
метиловыми  эфирами , a также  винилбутиловым  эфиром . Стабильность  и  

сообщение  11 см . [1]. 
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PhCHZBr (А ) 
НОСН ZСН , Вг  (А ) 

ЕнООССН ,С 1 (Б ) 

I 

РнСН ,ОСН ,С  ( Б ) 
С  8НОСН 2С 1 (Б )_ 

С ч Н 17ОСН ,С  (Б ) 
СН ,=СНОВи  (в ) 

2a—e 	 З a—d 

2 a R = СН , Рн , Ь  R = СН 2СН ,ОН , c R = CH,COOEt; 2d,  За  R = СН ,ОСН , Рн ; 
2e, ЗЬ  R = CH2OC 1sH;7;  Эс  R = СН ,OС 8Н 17 ; 3d  CHMeOBu 

реакционн aя  способность  алкилирующего  агента  определяли  условия  
проведения  реакции . S-Алкилирование  производных  пприна  чаще  всего  
проводится  в  водно -щелочных  растворах . Однако  в  этик  yсловиях  
(методика  А ) нам  удалось  осуществить  реакции  лишь  c бензилбромидом  и  
2-бромэтанолом . Процессы  протекали  региоселективно , и  при  этом  были  
получены  2-aц eт aмид o-9-(2-ацетоксиэтоксиметил )-8-бензилтио -6-оксоп y-
кин  (2a) и  2-ацетамидо -9-(2-ацетоксиэтоксиметил )-8-(2- гидроксизтил )тио -
6-оксопурин  (2b) c выходами  52 и  64% соответственно . Несмотря  на  ще -
лочную  среду  реакции , в  продуктах  2 а ,н  сохранялись  как  N- ,  так  и  О -аце -
тильные  группы . Поскольку  остальные  алкилирующие  агенты  оказались  в  
водно -щелочном  растворе  неактивными  ( например , октилброуид ) или  
нестабильными  (клорметиловы  е  эфиры ), алкиликование  c их  участием  
проводилось  в  системе  ДМФА —К ,СО ;  (методика  Б ). B этик  условиях  
процесс  часто  протекал  неселективно  и  целевые  соединения  2  получены  c 
меньшими  выходами  (11-28% ). Региоселективность  процесса  оп - 
ределялась  структурой  алкилирующего  агента . Так , в  случае  этилового  
эфира  хлоруксусной  кислоты  образовался  лишь  продукт  реакции  по  атому  
серы  — 2-ацетамидо -9-(2-aц eт oк cиэт oк cим eтил )-6-оксо -8-(этоксикарбонил -

метилтио )пурин  (2с ). Из  бензил - и  октадецилхлорметиловых  эфиров  
получены  продукты  как  S-алкилирования  — 2-aц eт aмид o-9-(2-aц eт oк cи -
этоксиметил )-8-(бензилоксиметил )тио -б -оксопурин  (2d) и  2-aц eт aмид o-9-
(2-aц eт oк cиэт o к cим eтил )-б -окно -8-(октадецилоксиметил )тиопурин  (2 е ), 
так  и  N-алкилирования  — 2-aц eт aмид o-9-(2-aц eт oк cиэт oк cим eтил )-7-бен -
зилоксиметил -6-оксо -8-тиоксопурин  (За ) и  2-ацетамидо -9-(2-ацетокси -

этоксиметил )- б -оксо -7-октадецилоксиметил -8-тиоксоп yрин  (ЗЬ ). Реакция  c 
октилхлорметиловым  эфиром  происходила  главным  образом  по  атому  N(7)  
и  образовался  2-aц eт aмид o-9-(2-ацетоксиэтоксиметил )-6-оксо -7-октилок -
симетил -8-тиоксоп yрин  (Эс ) c небольшой  примесью  2-ацетамидо -9-(2-aц eт -
оксиэтоксиметил )-6-оксо -1,7-ди (октилоксиметил )-8-тиоксопурина , струк -
тура  которого  предположена  на  основании  его  спектра  ЯМР  H. 
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Таблица  1 

данные  спектров  ЯМР  1 Н  синтезированных  соединений  2—б  

Химичёскис  сдвиги , ДМСО -d б , 8, м . д .  (KCCB, J, Гц )* 

NI-I1-I, c) 
SCI-IZ(2Н , c) 

[N 2  СН 2 
N191CH2 
(2H, с ) 

OCH2CHz0 
(4Н , два  м ) 

NCOCI-I З  
ОСОС 1- Сз  (З H, c) 

другие  п n отоны  

12.21, 	11.81 4.49 5.31 4.05; 3.63 2:16, 1.94 7.36 (5H, м , Cб I-I5) 

12.12, 	11.81 3.33 5.41 4. 1 2; 3.69 * 2.16, 1.94 5.05 (1 Н , т , J= 5.0, OH) 
(6I-1 ;  цва  м ) 

12.09, 11.81 5.43 4.16***; 2.16, 1.95 1.17 (ЗН , т , J= 7.0, СН 2СНз ) 
3.70 (8I-I, м ) 

12. l2 , 	11.81 5.43 5.52 4.06; 3.72 2.17, 1.93 7.32 (5 Н , м , С 6Н 5); 4 . 67 (2 Н , с , СН 7 С 6Н 5) 

l 1.95, 8.61 5. 44 5.51 4.21; 3.72 2.29, 2.03 3.57 (2I-I, т , J= 6.2, OCI-IZ(C1-I 2 )i {); 1.22 (32H, м , О CН 2( СН 2)i б ), 0.87 (3H, 
т , J = 4.9, (СНг )ьСНз ) 

12.29, 12.03 [5.83 	(2H, c)] 5..56 4.11; 3.85 2.16, 1.94 7.21 (51-I, м , С 6Н 5 ); 4.74 (21-1, c, CI-17С 6Н 5) 

12.07, 8.98 [5.85 	(21-I, c)] 5.67 4.24; 3.85 2.27, 2.05 3.67 (2H, т , J= 6.2, ОСН ,(СН 2 )i r,); 1.27 (32H, м , OCI-I 2 (СН 7 )i б ); 0.85 ( З Н , 
'г , 	J4.8, (С I-Г 2)t бСНз ) 

12.34, 12.05 [5.72 (2H, c)] 5.58 4.07; 3.85 2.17, 1.94 3.61 (2 Н , т , J = 5.8, ОСН 2(CI-1 2 ) ь ); 1.16 (12H, м , OCI-I2(QЕ 2) ь CH з ); 0.83 
(ЗН , т , J = 4.6, (CH2) ь QI-I?)   

12.23, 11.98 [6.52 ( к , 1 Н , 5.60 4.09; 3.87 2.19, 1.95 З .36 (2Н , м , OCH7(CH2)2); 1.74 ( З Н , ц , J = 6.0, СНСНз ); 1.34 (4Н , м , 	_ 
J = 6.0, СН )] ОСН 2 (СН ,)2 ); 0.77 (ЗН , т , J = 6.4, (CH2) 2CI-I3) 

12.32, 11.98 5.56 3,63; 3.52 2.18 13.46 ( 1 Н , c, SH); 4.61 (1 Н , т , J= 4.8, OI-I) 
12.05, 11.80 3.32 5.41 3.51 (41-I, с ) 2.16 5.04 ( l Н , т , J = 4.8, ОН ); 4.65 (1 Н , т , J = 5.0, OH); 3.69 (2 Н , м , 

SCI-12СНгОН ) 

11.96 5.39  3.60_3.29* 4  2.17 4.66 (2 Н , м , 20СН ); 1.36 ( 81-1, м , 2С 1-I2(СН z)2); 1.12 (ЗН , д , J= 5.0, 
(21-1, yin.  с ) (12I-I , м ) СНС II з );  1.19 (3 I-I, д , J = 5.0, С }-1СНз ); 0.83 (6I-I, m, 2СН з ) 

11.74 5.44 3. 69-3.42* д  — 6.68 (2H, с , NI-12 ); 4.76 (21-1, м , 20СН ); 1.49 (8H, м , 2CI I2 (CH,)2); 1.27 
(12 1-I, м ) (61-I, м , 2СНСНз ); 0.87 (6 Н , м , 2СНз ) 

12.25, 12.05 [6.54 (1 Н , к , 5.61 3.78; 3.52 2.19 4.61 (1 Н , к , J = 5.2, OC1-1); 3.43 (41-1,  м ,  2CI-1,(СН 2)2); 1.72 (3 Н , д , J= 5.4, 

J= 5.4, СН )] NСНСНз ); 1.34 (8 Н , м , 2(СН , 	С }I з ); 1.15 (ЗН , д , J = 5.2, ОСНСНз ); 0.82 
(6 Н , м , 2(СН 2)2 CI-I 3 ) 

*  Спектры  ЯМР  г [ I соецинений  2e, З b и  5b получены  в  CDCI з ,  остальных  соединений  — в  ДМ CО - с [ б . 

** Сигнал  перекрывается  сигналом  CIhOI-I.  
*** Пе pек p ы ßarотся  сигналы  SCH 2, CHг CI-I3  и  О CH,C:H2O. 	. 	. 

* 4  Перекрыва roтся  сигналы  SCH2CN2 , О -CI-I 2СН 2О  и  2хОС I-1,(СН 2),.  

Соеди - 
нение  

2a 

2b  

2d 

2 е * 

За  
3b* 

Эс  

3d 

4a 
4b 

5a 

5b* 

6 



J 

5a 

* MeNH,/Н ,О  

5b 
HN . 	 * 

Ас  

СН ;  СНОВи  (B) 

6 

4aR =H,  Ь  Н  = СН 2СН ',ОН ;  5  а  Н 1  =  COMe, Ь  R1  = H 
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На  основании  данных  [7, 8], можно  предположить , что  в  случае  
хлорметиловых  эфиров  первоначальное  апкилирование  по  атому  серы  
сопровождалось  частичной  или  полной  миграцией  S-N(7)  алкокси - 
апкильного  заместителя . B отличие  от  аналогичного  перемещения  
аллильной  группы  (ДМФА , 130 °C, 6-9 дней  [7, 8]) в  нашем  случае  
процесс  протекал  легко , так  как  температура  при  реакции  и  выделении  
продуктов  не  превышала  40 °С . Возможность  миграции  подтверждена  
экспериментально  превращением  S-алкилированного  продукта  2д  при  его  
нагревании  в  ДМФА  в  соответствующее  7-замещенное  производное  За  
(выход  82%). 

Реакция  гуанина  1 c винилбутиловым  эфиром  проводилась  в  присут -
ствии  кислотного  катализатора  TsOH в  ДМФА  [10] (методика  B) и  при  
этом  был  получен  2-ацетамсдо -9-(2-ацетоксиэтоксиметил )-7-(1-бутокси - 
этил -1)-6-оксо -8-тиоксопурин  (3 с1). Продукт  S-апкилирования  в  реакцион -
ной  смеси  не  был  обнаружен . 

Более  успешным  оказалось  применение  винилбутилового  эфира  для  
дальнейшего  модифицирования  некоторых  синтезированных  производных  
гуанина  1. Так , взаимодействие  2-ацетамидо -9-(2-гидроксиэтоксиметил )-8- 
(2-гидроксиэтил )тио -6-оксопурина  (4b), полученного  O-де aцетилирова - 
нием  производного  2 Ь , c избытком  винилбутилового  эфира  привело  к  
2-ацетамидо -8-[2-(1- бутоксиэтокси )этил ]тио -9-[2-(1- бутоксиэтокси )этокси - 
метил ]-6-оксоп yрин y (5a). Последующим  удалением  ацетильной  защитной  
группы  синтезирован  2-амино -8-[2-(1- бутоксиэтокси )этил ]тио -9-[2-(1- бут - 
оксиэтокси )этоксиметил ]-6-оксопурин  (5Ь ) – новое  производное , содер - 
жащее  длинные  липофильные  заместители  в  положениях  8 и  9 п yринового  
цикла . 

1; 2b 
NaOH/Н ,О  _ * 

Ас  



Таблица  2  

Характеристики  синтезированных  соединений  2-6 

Соеди - 
нение  

.. 	Брутто - 
формула _ 

. 

Найдено ,  % 

Т . пл ., °C Выход , % Вычислено , %o 

С  Н  N 

2a С 19Нц N5058 52.73 4.78 16_59 143-145 63 
52.89 4.91  16.23  

2b Сдн 1эN;Оь 8 43.37 4.94 18_00 156-158 54 
43.63 4.97 18.17 

2c С 1ьН 21N,Ог 8°Н 2О  43.19 5.12 	. 15. б 9 169-171 11 	. 
43.14 5.20 15.72 

2д  С 0Н 2 з N5О 68 52_10 5.03 14.99 135-138 21 
52.0'5 5.02 15.18 

2e Сз 1Нг N5Оь S 59.47 8.61 11_14 105-109 28 
59.68 8.56 11.23 

За  С 2оН 2 з N5Оь 8 52.33 4.93 14.82 142-143 12 
52.05 5.02 15.18 

З b Сз 1 Н 5 з N5Оь 8•Н 2О  58.64 8.75 10.64 98-100 19 
. 58.61 8.64 10 .91 

Зс  С 2 Н  N50 ь 8 52.18 6.87 14.52 109-110 30 
52.16 6.88 14.48 

3а  C18H27N5O ь 8 49.40 6.14 15.67_ 148-151 33 
48.97 6.16 15.86 

4a 	. С 1 оН 1 зN50д 8 40.10 4.24 23.53 	. >250 95 
40.13 	. 438 23.40 (р aзл .) 

4b C12Н 17N5O58 42.00 4.94 2037 216-217 69 
41.98 4.99 20.40 

5 а  С 4Нм 1N5Ог 8 Масло * 30 

5b С 2Н з 9N5Оь 8 52.25 7.89 13.62 43-46 72 
52.68 7.84 13.96 

5 С » Нзг N5О 68 52.71 7.39 14.02 148-150 30 
52.89 7.46 14.02 

* Соединение  использовано  дальше  без  кристаллизации . 

При  взаимодействии  c винилб yтиловым  эфиром  2-aц eт aмид o-9-(2- гидр -

оксиэтоксиметил )- б -оксо -8-тиоксопурина  (4a), полученного  из  соединения  1, 

одновременно  протекало  алкилирование  пуринового  цикла  и  удлинение  
ациклического  заместителя , что  привело  к  2-ацетамидо -7-(1 -бугоксиэтил -1 )-9- 
[2-(1 -бутоксиэтокси )этоксиметил ] -8-тиоксопурину  (б ). Образование  в  ходе  

реакции  некоторых  побочных  производных  снижало  в  данном  случае  

выход  целевого  продукта  б . 
Состав  и  строение  синтезированных  производных  гуанина  подтвер - 

жд eны  спектральными  характеристиками , a также  данными  элементного  
анализа  (табл . 1, 2). Так , в  спектрах  ЯМР  1Н  продуктов  2, 3, 5, б  (табл . 1) 
наряду  c сигналами  протонов  исходного  соединения  1 имеются  
дополнительные  сигналы  протонов  соответствующих  введенных  
алкильных  или  алкоксиалкильнык  заместителей . Места  их  присоединения  
к  гуаниновому  циклу  определены  на  основании  данных  спектров  ЯМР  1 Н . 
В  соответствии  c ранее  установленными  закономерностями  [1, 11], 
двухпротонные  синглеты , смещенные  в  слабое  поле  от  сигнала  гру 11 ны  
N( а )СН , (совпадающего  c сигналом  аналогичной  группы  исходного  

278 



соединения  1), отнесены  к  фрагментам  N(7)СН 7, a смещенные  в  более  
сильное  поле  — к  фрагментам  SСН 2. Возможному  альтернативному  
замещению  в  положении  1 гуанинового  цикла  противоречит  отсутствие  в  
спектрах  ЯМР  ' Н  синтезированных  соединений  сигнала  протонов  группы  
N(i)СН 2  [1]. Не  обнаружен  также  синглет  протона  экзоциклической  
функции  NHAc в  области  10.4 м . д ., характерный  для  О 6-алкилированных  
производных  гуанина  [1J. 

Таким  образом , в  результате  проведённых  исследований , показана  
возможность  применения  реакции  S-алкилирования  8-тиозамещенньпх  
производных  гyaнин a для  синтеза  новых  полифункциональных  ацикли - 
геских  аналогов  гуанозина . Условия  проведения  реакции , ` a также  ее  
регионапр aвленность  (S- или  N-алкилирование ) определялись  структурой  
апкилирующего  агента . При  использовании  в  качестве  алкилирующих  
агентов  соединений , содержащих  дополнительные  функциональные  груп -

пы , синтезированы  производные  гуанина , пригодные  для  дальнейшего  
уодифицирования . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

Спектры  ЯМР  'Н  записаны  на  спектрометре  Bruker ИН -901D8 (90 МГц ), внутренний  
стандарт  ТМС . Температуры  плавления  определены  на  приборе  Boetiu и  не  
корректировались . Элементные  анализы  выполнены  c помощью  aн aлизато pа  Саго  Erba 
1108. Продукты  очищены  на  хкоматографической  колонке  (25 х  300 мм ), заполненной  
силикагепем  G 60 (0.063-0.200 мм ) фирмы  Merck, элюент  хлороформ  (для  соединений  
2а , д , е  и  За , с ,д ), хлороформ —эт aнол , 40 : 0.5 (для  соединения  ЗЬ ) и  40:1 (для  2c). Контроль  
за  ходом  ре aкций  осуществляли  методом  ТСХ  на  пластинках  Silica gel 60 F,54  в  системе  
хлороформ —эт aнол ,  10:  1. 

Характеристики  полученных  соединений  приведены  в  табл . 1, 2. 
2-Ацетамидо -9-(2-ацетаксизтоксиметил )-8-бензилтио -6-оксопурин  (2a). А . K 

суспензии  0.61 г  (1.7 ммоль ) соединения  1 в  13 мл  воды  и  5 мл  0.4 x. NaOH добавляют  по  
каплям  0.22 мл  (1.7 ммоль ) бензилбромида . Реакционную  смесь  перемешивают  при  
комнатной  темпе -ратуре  36 ч . Выпавший  осадок  продукта  2a отфильтровьпзают , 
промыв aют  на  фильтре  небольшим  количеством  воды  и  перекристаплизовывают  из  
зтанола . 

Продукт  2b получают  аналогично  из  соединения  1 и  (3- оксиэтилбромида . но  
реакционн yю  смесь  перемешивают  36 ч  при  40 °C.. 

2-Ацетамидг -9-(2-ацетоксиэтокси  м  етил )-6-оксо -8-(этоксикар  бонилуетилти  о )пурив . 
(2c). Б . К  раствору  0.40 г  (1.1 ммолъ ) соединения  1 и  0.15 г  (1.1 ммоль ) безводного  К г СО ; в  
20 мл  ДМФА  добавляют  по  каплям  0.13 г  (1.3 ммоль ) этилового  эфира  хлоруксусной  
кислоты . Реакционную  смесь  перемешивают  при  комнатной  температуре  72 ч , затем  
фильтруют  и  фильтрат  упаривают  в  в aк yyме  при  температуре  ниже  40 °C. Из  остатка  
еолоночной  хроматографией  выделяют  продукт  2c, который  перекристацгизовывают  из  
этанола . 

Аналогично  реакцией  соединения  1 c бензилхлорметиловьпи  эфиром  получают  смесь  
продуктов  2d и  За , c октадецилхлорметиловым  эфиром  — смесь  продуктов  2e и  3b, 
c октилхлорметиловьпл  эфиром  — продукт  Эс .  Индивидуальные  соединения  2 д ,®, Зам  
выделяют  с  помощью  колоночной  хроматографии . 

Превращение  8-(бензилоксиметил )тиопроизводного  2d в  7-бензилоксиметил -8- 
тиоксопроизводное  За . Раствор  0.10 г  (0.2 ммоль ) соединения  2d в  I5 мл  ДМФА  
перемешивают  3 ч  при  температуре  90 °C. Растворитель  упаривают  в  вакууме , остаток  
перекристаллизовывают  из  этанола . Получают  0.08 г  (82%) соединения  За , идентичного  
обр aзц y, синтези pов aнном y по  м eтодике  Б  (отсутствие  депрессии  т . пл . смешанной  пробы ). 
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2-Ацет aмидо -9-(2-ацетоксиэтоксиметил )-7-(1-бутоксиэтил -1)-6-оксо -8-тиоксопурин  
(3d). B. K раствору , содержащему  1.0 г  (2.9 ммоль ) соединения  1 и  0.11 г  (0.6 ммоль ) TsOH 
в  12 мл  ДМФА , добавляют  по  к aплям  1.52 мл  (11.7 ммоль ) винилбутилового  эфира . 
Реакционн yю  смесь  перемешивают  при  комнатной  температуре  з  ч . Затем  добавляют  0.08 r 
(0.6 ммоль ) NаНС 0„ перёмешивают  20 мин  и  осадок  отфильтровьи 3ают . Фильтрат  
упаривают  в  вакууме  при  температуре  ниже  40 °С . Из  остатка  колоночной  хроматографией  
выделяют  продукт  3d, который  перекристаплизовывают  из  этанола . 

2-Ацетамидо -9-(2-гидроксиэтоксиметил )-6-оксо -8-тиоксопурин  (4a) и  2-ацетамидо - 
9-(2-гидроксизтоксиметил )-8-(2-гидроксизтил )тио -б -оксопурин 	(4b) 	получают  
деацетилированием  соединений  1 и  2b, соответственно , по  методике  работы  [ 10]. 

2-Ацетамидо -8-[2-(1- бутоксизто  кси )зтил  ] ти  о -9-[2-(1-бутоксизтокси  )этокси  м eтил  ]-б -
оксдпурин  (5а ) и  2-ацетамидо -7-(1-бутоксиэтил -1)-9-[2-(1- бутоксизтокси )этоксиметил ]- 
8-тиоксопурин  (6) получают  аналогично  производному  3d из  соединений  4b и  4a, 
соответственно , используя  8 экв . винилбутилого  эфира . 

2-Амино -8-[2-(1- бутоксиэтокси )этил ] тио -9-[2-(1-бутоксиэтокси )этоксиметил ]-6-ок -
сопурин  (5 Ь ) получают  деацетилированием  соединения  5я  по  мет oдике  работы  [10). 
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