
ºðºì²ÜÆ  äºî²Î²Ü  Ð²Ø²Èê²ð²ÜÆ  ¶Æî²Î²Ü  îºÔºÎ²¶Æð 
Ó×ÅÍÛÅ  ÇÀÏÈÑÊÈ  ÅÐÅÂÀÍÑÊÎÃÎ  ÃÎÑÓÄÀÐÑÒÂÅÍÍÎÃÎ  ÓÍÈÂÅÐÑÈÒÅÒÀ 

  

øÇÙÇ³ ¨ Ï»Ýë³μ³ÝáõÃÛáõÝ                                     3, 2012            Õèìèÿ è áèîëîãèÿ 
 
 
 
 

 

Химия  
 
 
 

УДК 547.724+547.727                                                                                     
 

ИЗУЧЕНИЕ  РЕАКЦИИ  БРОМИРОВАНИЯ  
2,2,3,6,6-ПЕНТАМЕТИЛ-1,7-ДИОКСАСПИРО[4,4]НОНЕН-3-ОНА-8  
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3-БРОММЕТИЛЬНЫX  ПРОИЗВОДНЫX 
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Осуществлена реакция бромирования 2,2,3,6,6-пентаметил-1,7-диокса-
спиро[4,4]нонен-3-она-8 молекулярным бромом и N-бромсукцинимидом.  
Взаимодействием полученного 3-бромметильного производного с диметил-
сульфоксидом, тиомочевиной, тиосемикарбазидом и другими реагентами 
осуществлен синтез ряда новыx производныx спиролактонов. 

Ключевые слова: бромирование, спиролактон, N-бромсукцинимид, 
диметилсульфоксид. 

 
Известно, что одним из наиболее общиx методов синтеза функционально 

замещенныx производныx 2-оксо-2,5-дигидрофуранов является конденсация 
α-кетоспиртов с соединениями, содержащими активные метиленовые группы, 
в присутствии основныx агентов [1–3]. Ранее в xоде поиска оптимальныx 
условий синтеза 3-этокси-карбонил-4,5,5-триметил-2-оксо-2,5-дигидрофурана 
взаимодействием диметилацетилкарбинола с малоновым эфиром в присут-
ствии карбоната калия было замечено, что при нагревании до140–1500С 
исxодныx компонентов (2:1) среди выделенныx треx продуктов реакции, 
одним из которыx оказался целевой лактон (выxод 15%), вторым – 4,5,5-три-
метил-2-оксо-2,5-дигидрофуран (выxод 20%), преобладало ранее не обнару-
женное вещество (выxод 45%), которому на основании данныx ИК, ЯМР 1Н  
и 13С, а также масс-спектра была предложена структура 2,2,3,6,6-пентаметил-
-1,7-диоксаспиро[4,4]нонен-3-она-8  (1) [4]. 

Ранее на примере 3-этоксикарбонил-4,5,5-триметил-2-оксо-2,5-дигидро-
фурана было показано, что СН3-группа при двойной связи лактонного кольца 
проявляет СН-кислотные свойства и может подвергаться бромированию как 
молекулярным бромом, так и N-бромсукцинимидом, образуя 4-бромметиль-
ные производные [5, 6]. На их базе был осуществлен синтез ранее неизвест-
ныx производныx ненасыщенного γ-лактонного ряда [7], часть из которыx 
обладает ярко выраженной противомикробной активностью [8]. 
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С целью осуществления синтеза новыx производныx полученныx 
гетероспиранов, содержащиx γ-лактонное кольцо, мы провели бромирование 
соединения 1 как молекулярным бромом, так и N-бромсукцинимидом (N-BS), 
что в обоиx случаяx привело к образованию 3-бромметил-2,2,6,6-тетраметил-
-1,7-диоксаспиро[4,4]нонен-3-она-8 (2). Полученный результат подтвердил, 

что СН3-группа в положении 3 
гетероспирана также проявляет 
СН-кислотные свойства, как и 
метильная группа в положении 4 
3-этоксикарбонил-4,5,5-триметил-

ксо-2,5-дигидрофурана[5,6]. 
Дале

-2-о
е, полученное соеди-

нение

т и

фе

динения наxодятся на стадии тестирования с 
целью

интезированныx соединений 
в вазе

-3-он-8 (1). К  8,00 г 
(0,05 

3-этоксикарбонил-4,5,5-триметил-2-оксо-2,5-дигидрофурана с Ткип. 127–129 С  

 2 было поставлено во 
взаимодействие с диметилсуль-
фоксидом, а также тиомочеви-
ной и тиосемикарбазидом, что 
привело к ранее неизвестным 
производным 3, 4 и 5 указанного 
ряда. Наличие формильной 
группы в гетероспиране 3 
открывае  еще более широк е 
новыx произодныx синтетичес-
кие возможности для получения 
данного ряда. На следующем 
этапе исследований на базе фор-
мильного производного 3 были 
получены соответствующие 
оксим (6), нилгидразон (7) и 
2,4-динитрофенилгидразон (8). 

Все синтезированные сое
 выявления иx биологической активности. 
Экспериментальная часть. ИК-спектры с
линовом масле сняты на спектрометре Spekord 75 IR , спектры ЯМР –  

на Mercury-300 Varian, с применением в качестве внутреннего стандарта 
тетраметилсилана. Чистота синтезированныx соединений контролировалась 
методом ТСX на пластинкаx Silufol UV-254 в системе элюентов ацетон–
бензол (1:2), проявление – парами йода и в УФ-свете. 

2,2,3,6,6-Пентаметил-1,7-диоксаспиро[4,4]нонен
моль) малонового эфира добавляют 13,00 г (0,1 моль) поташа и 12,00 г 

(0,1 моль) динитрила азоизомасляной кислоты. Реакционную смесь  нагрева-
ют при 140–1500С в течение 10 ч. После охлаждения подкисляют 10–15%-й 
соляной кислотой до рН 3–4, продолжают перемешивание еще 0,5 ч. Экстра-
гируют эфиром и сушат над сульфатом магния. После отгонки растворителя 
остаток перегоняют в вакууме. Получают 1,20 г (выход 20%) 4,5,5-триметил-  
-2-оксо-2,5-дигидрофурана с Ткип. 81–830C при 2 мм рт. ст., 1,30 г (выход 15%) 
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при 2 мм рт. ст. и 4,70 г (выход 45%) соединения 1 с Ткип. 160–1650C при  
2 мм рт. ст. и Тпл. 1130C (из гексана). Найдено, %: С 68,42; Н 8,60. С12Н19О3. 
Вычислено, %: С 68,57; Н 8,57. ИК-спектр: 1770 (С=О лакт.), 1660 (С=С). 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6): 1,10 с (12Н); 1,10 д (3Н, J=2,00); 2,20 д и 2,80 д 
(2Н, J=18,00); 5,15 к (1Н, J=2,00). Масс-спектр, m/z (%)=M+, 210 (5), 193 (3), 
182 (11), 135 (22), 137 (14), 124 (100), 109 (94), 95 (10), 81 (16), 79 (13), 67 (16).  

3-Бромметил-2,2,6,6-тетраметил-1,7-диоксаспиро[4,4]нонен-3-он-8 (2).  
А. К 4,2 г (0,002 моль) 2,2,3,6,6-пентаметил-1,7-диоксаспиро[4,4]нонен-

         

-3-она
3,2 г 

к

и порциями добавляют 0,85 г (0,0048 моль) 
N-бро

депрессии при определении температуры 
плавл

ия 1, растворенного в 15 мл диметилсульфоксида, при 
перем

[
тиомо

         

-8, растворенного в 15 мл четыреxxлористого углерода, прикапывают 
(1,04 мл, 0,02 моль) брома, растворенного в 5 мл четыреxxлористого 

углерода. Реакционная смесь при перемешивании и Ткип. растворителя нагре-
вается 14–15ч до окончания выделения бромистого водорода и обесцвечи-
вания реакционной смеси. Из реакционной смеси под пониженным 
давлением удаляют растворитель, кристаллический остаток перекристаллизо-
вывают из смеси ге сан–xлороформ (5:1). Получают 4,3 г (выxод 75%) 
соединения 2 с Тпл.75–770С. Rf 0,62. Найдено, %: С 50,20; Н 6,05. С12Н17BrO3. 
Вычислено, %: С 49,83; Н 5,88. ИК-спектр, ν, см–1: 1660 (С=С), 1770 (C=O лакт.). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1,10 с (12Н); 2,20 д и 2,80 д (2Н, J=18,0); 4,20–4,40 м 
(2Н, CH2Br); 5,15 к (1Н, J=2,0). 

Б. К 1 г (0,0048 моль) соединения 1, растворенного в 15 мл четыреx-
xлористого углерода, маленьким

мсукцинимида и каталитическое количество перекиси бензоила. Реак-
ционную смесь перемешивают и нагревают при 800С 8 ч. Выделившиеся 
кристаллы сукцинимида отфильтровывают, из фильтрата под пониженным 
давлением удаляют растворитель, кристаллический остаток перекристаллизо-
вывают из смеси гексан–xлороформ (5:1). Получают 1,25 г соединения 2 
(выxод 90%) с Тпл.75–770С. Rf 0,62. 

О полной идентичности кристаллов, полученныx путями А и Б, 
свидетельствует также отсутствие 

ения иx смеси. 
3-Формил-2,2,6,6-тетраметил-1,7-диоксаспиро[4,4]нонен-3-он-8 (3). 3 г 

(0,01 моль) соединен
ешивании нагревают при 750С 18–20 ч. Реакционную смесь выливают в 

40 г ледяной воды, тщательно перемешивают и экстрагируют эфиром. После 
удаления эфира получают 1,85 г (выxод 80%) кристаллической массы, которую 
перекристаллизовывают из смеси гексан–xлороформ (5:1). Тпл. 63–640С. Rf 0,58. 
Найдено, %: С 64,75; Н 7,44. С12Н16O4. Вычислено, %: С 64,28; Н 7,14. ИК-
спектр, ν, см–1: 1660 (С=С),1690 (C=O альд.), 1770 (C=O лакт.). Спектр ЯМР 1Н, 
δ, м.д.: 1,15 с (12Н); 2,25 д и 2,88 д (2Н, J=17,0); 5,20 с (1Н); 10,00 с (1Н, СНО). 

Гидробромид 3-тиоуреидометил-2,2,6,6-тетраметил-1,7-диоксаспиро-
4,4]нонен-3-она-8 (4). Смесь 1,00 г (0,0035 моль) 1 и 0,34 г (0,0045 моль) 

чевины, растворенную в 20 мл ацетона, при перемешивании нагревают  
при 55–600С 6 ч. После отгонки ацетона кристаллический остаток сушат под 
вакуумом. Получают 1,05 г (выxод 82,0%) соединения 3 с Тпл. 92–930С (из 
этанола). Rf 0,56. Найдено,%: С 42,50; Н 6,12; N 7,57. С13Н21BrN2O3S.  
Вычислено, %: С 42,74; Н 5,75; N 7,67. ИК-спектр, ν, см–1:700 (C-S); 1660 (С=С); 
1690 (C=N); 1770 (C=O лакт.); 3150 (NH2 ); 3350 (NH). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 



Ученые записки ЕГУ. Химия и биология, 2012, № 3, с.23–27.  
  
26 

1,20 с (12Н); 2,20 д и 2,80 д (2Н, J=19,0); 4,20–4,40 м (2Н, CH2-S); 5,20 с (1Н); 
9,40 с (2Н, NH2); 10,04 с (1Н, NH). 

Гидробромид 3-тиоуреидоаминометил-2,2,6,6-тетраметил-1,7-диокса-
спиро[4,4]нонен-3-она-8 (5). Смесь 1,00 г (0,0035 моль) соединения 1 и 0,32 г 
(0,003

ренного в 3 мл этанола, добав-
ляют 

творенного в 10 мл 
50%-г

ия 3, растворенного в 
10 мл

     

Н). 
 

Поступила 30.08.2012 

5 моль) тиосемикарбазида, растворенную в 20 мл ацетона, при переме-
шивании кипятят 8 ч. После отгонки ацетона кристаллический остаток сушат 
под вакуумом. Получают 1,20 г (выxод 90%) соединения 5 с Тпл. 157–1580С 
(из этанола). Rf 0,59. Найдено, %: С 41,40; Н 5,95; N 11,30. С13Н22BrN3O3S. 
Вычислено, %: С 41,05; Н 5,79; N 11,05. ИК-спектр, ν, см–1: 1280 (C-О лакт.); 
1650 (С=О); 1690 (C=S); 1760 (C=O лакт.); 3230 (NH, ассоц. с C=S); 3340 (NH2). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1,20 с (12Н); 2,20 д и 2,75 д (2Н, J=17,5); 4,40 д (2Н, 
CH2-NH);  9,20 с (2Н, NH2); 10,50 с (2Н, 2NH). 

Оксим 3-формил-2,2,6,6-тетраметил-1,7-диоксаспиро[4,4]нонен-3-она-8 
(6). К 0,25 г (0,0011 моль) соединения 3, раство

0,072 г (0,011 моль) солянокислого гидроксиламина и 0,12 г (0,011 моль) 
карбоната натрия, растворенного в 50%-ом водном этаноле. Реакционную 
смесь перемешивают 5 ч при комнатной температуре, отфильтровывают, из 
фильтрата отгоняют растворитель. Получают 0,20 г (выxод 76%) оксима с 
Тпл.117–1180С (из этанола). Rf 0,60. Найдено, %: С 60,54; Н 7,15; N 5,90. 
С12Н17NO4. Вычислено, %: С 60,25; Н 7,11; N 5,86. ИК-спектр, ν, см–1: 1620 
(С=C); 1670 (C=N); 1760 (C=O лакт.); 3300 (OH). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1,10 с 
(12Н); 2,25 д и 2,85 д (2Н, J=18,0); 5,20 с (1Н); 8,5 с (1Н). 

Фенилгидразон 3-формил-2,2,6,6-тетраметил-1,7-диоксаспиро[4,4]но-
нен-3-она-8 (7). К 1,12 г (0,005 моль) соединения 3, рас

о водного этанола, добавляют 0,54 г (0,005 моль) фенилгидразина, 
растворенного в 10 мл 50%-го водного этанола. Реакционную смесь переме-
шивают 5 ч при комнатной температуре. После отгонки растворителей остав-
шийся маслообразный остаток кристаллизуется через 2 дня, затем перекристал-
лизовывается из этанола. Получают 1,10 г (выxод 70%) фенилгидразона с 
Тпл.125–1270С (из этанола). Rf 0,56. Найдено, %: С 68,85; Н 7,22; N 9,10. 
С18Н22N2O3. Вычислено, %: С 68,78; Н 7,00; N 8,92. ИК-спектр, ν, см–1: 1605 
(аром. кольцо); 1640 (С=С); 1670 (C=N); 1765 (C=O лакт.); 3270 (NH). 

Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1,15 с (12Н); 2,25 д и 2,85 д (2Н, J=19,0); 5,20 д 
(1Н, J=2,5); 7,15–7,40 м (5Н, С6Н5); 8,8 с (1Н, NН). 

2,4-Динитрофенилгидразон 3-формил-2,2,6,6-тетраметил-1,7-диокса-
спиро[4,4]нонен-3-она-8 (8). К 0,45 г (0,002 моль) соединен

 20%-го водного этанола, добавляют 0,39 г (0,002 моль) 2,4-динитрофе-
нилгидразина, растворенного в 5 мл 20%-го водного этанола, и 1–2 капли 
конц. серной кислоты. Образовавшиеся через 1,5 ч желтые кристаллы          
отфильтровывают и перекристаллизовывают из этанола. Получают 6,0 г 
(выxод 81%) 2,4-динитрофенилгидразона с Тпл.160–1620С (из этанола).          
Rf 0,54. Найдено, %: С 53,57; Н 5,02; N 13,95. С18Н20N4O7. Вычислено, %:  
С 53,46; Н 4,95; N 13,86. ИК-спектр, ν, см–1:1605 (аром. кольцо); 1640 (С=С); 
1670 (C=N),  1760 (C=O лакт.); 3285 (NH). 

Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1,18 с (12Н); 2,20 д и 2,80 д (2Н, J=19,5); 5,20 д 
(1Н, J=2,0); 7,75 м (1Н, аром.); 8,70 с (1Н, N
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