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СИНТЕЗ  НОВЫХ  ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ  СОЕДИНЕНИЙ   

НА  ОСНОВЕ  АЦЕТИЛ-α-СПИРОДИЛАКТОНОВ 
 

Изучено поведение 3,8,8-тризамещенных-3-ацетил-2,7-диоксаспиро [4,4]но-
нан-1,6-дионов в реакциях с семи- и тиосемикарбазидами и установлено, что 
в условиях данных реакций не наблюдается раскрытие бутанолидных цик-
лов, что указывает на устойчивость дибутанолидного скелета к воздействию 
слабых нуклеофилов. На основе тиосемикарбазонов 3,8,8-тризамещенных-3-
-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-дионов синтезированы гетероцикли-
ческие соединения нового строения, содержащие α-спиродибутанолидный 
фрагмент. 

 
В последние годы особо бурно развивается химия гетероциклов, содер-

жащих бутанолидный фрагмент, что объясняется широким спектром био-
логического действия этого класса соединений. В частности тиазолил-,  
бензимидазолил- и триазолилпроизводные 4-бутанолидов проявляют проти-
вовоспалительную, противоопухолевую, сердечно-сосудистую активность, 
мышечно-расслабляющее действие и т.д.[1]. Особый интерес представляют 
гетероциклические соединения, которые содержат спиросочлененный бута-
нолидный фрагмент и являются структурным звеном различных природных 
соединений [2–4]. Интерес к этим системам обусловлен и тем, что отдельные 
представители этого класса применяются в медицине при отеках, асцитах, 
нефротическом синдроме [5, 6]. В определенной степени заслуживают внима-
ния гетероциклические соединения, содержащие α-спиродибутанолидный 
фрагмент, некоторые представители которых проявляют противовоспали-
тельную, противоопухолевую [7] и антибактериальную активности [8].  

Ранее в [9] нами сообщалось о способе получения 3,8,8-тризамещен-
ных-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-дионов. Наличие реакционно-
способной ацетильной группы позволяет применять их в качестве синтонов в 
тонком органическом синтезе для получения соединений различного класса, 
содержащих α-спиродибутанолидный фрагмент. В частности нами установ-
лено, что 3,8,8-тризамещенные-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-дио-
ны легко взаимодействуют с семи- и тиосемикарбазидaми с образованием 
соответствующих семи- и тиосемикарбазонов (1–6). При этом данные ИК-
спектров и 1H ЯМР показывают, что в условиях реакций не наблюдается 

 30 



раскрытие бутанолидных циклов, что указывает на устойчивость дибутано-
лидного скелета к воздействию слабых нуклеофилов.  

Известно, что тиосемикарбазоны некоторых кетолактонов обладают выра-
женным антимутагенным свойством [10]. Следовательно, соединения 1–6 
заслуживают внимания, с одной стороны, как потенциально физиологически 
активные вещества, а с другой – как исходные для получения новых 
гетероциклических соединений.   
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1.    R=H, R'=H, X=O;                2. R=CH3, R'=H, X=O;               3. R=изо-C4H9OCH2,  R'=H, X=O;    
4.    R=H, R'=H, X=S;                 5. R=CH3, R'=H, X=S;               6. R=изо-C4H9OCH2,  R'=H, X=S; 
7.    R=CH3,  R'=CH3, Y=NO2;  8.  R=CH3,  R'=CH3, Y=Cl;         9. R=изо-C4H9OCH2,  R'=H, Y=Cl;   

10.  R=изо-C4H9OCH2,  R'=H, Y= NO2. 
 
С целью получения новых производных α-спиродилактонов нами 

исследована реакция тиосемикарбазонов 4–6 с бромацетофенонами и уста-
новлено, что в результате замещения и дальнейшей гетероциклизации обра-
зуются гидразинотиазолилпроизводные α-дилактонов – 3,8,8,-тризамещенные-
3-{1-[(4-арилтиазол-2-ил)гидразино]этил}-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-ди-
оны (7–10). Реакция завершается за короткий срок с высокими выходами 
конечных продуктов. 

Экспериментальная часть. ИК-спектры соединенний 1–10  в суспензии 
вазелина получали на приборе Nicolet FTIR Nexus. Спектры 1Н ЯМР  растворов 
1–10 в CDCl3  получали на спектрометре Varian Merkuri 300. Для ТСХ приме-
няли пластины Silufol UV-254, элюент – этанол:бензол:гексан=3:3:10 (для 1–6) 
и этанол:бензол=1:1 (для 7–10), проявление парами йода. Температуры плавле-
ния определяли на микронагревательном столике марки Boetius. 

Семикарбазоны 3,8,8-тризамещенных-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]но-
нан-1,6-дионов (1–3). В круглодонную колбу помещали 0,02 моль соответст-
вующего 3,8,8-тризамещенного-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-дио-
на, 2,2 г (0,02 моль) гидрохлорида семикарбазида, 3,9 г (0,04 моль) ацетата 
калия и 20 мл этанола. Смесь нагревали на кипящей водяной бане 1 ч, 
охлаждали и добавляли 30 мл воды. Выпавшие кристаллы отфильтровывали, 
промывали водой, сушили и перекристаллизовывали. 

Семикарбазон 3,8,8-триметил-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан- 
-1,6-диона (1). Выход 84%. Тпл=211–2120С (этанол). Rf 0,63 (этанол:бен-
зол:гексан=3:3:10). Найдено, %: C 52,40; H 6,55; N 14,25. C13H19N3O5. 
Вычислено, %: C 52,53; H 6,40; N 14,14. 
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1H ЯМР, δ, м.д.: 1,52 и 1,63 с (6H, 2CH3); 1,79 с (3H, CH3); 2,06 с (3H, 
CH3); 2,17 д (1H, CH2 в цикле); 2,70 д (1H, CH2 в цикле); 2,93 д (2H, CH2 в 
цикле); 5,30 с (1H, NH); 8,40 с (2H, NH2). 

Семикарбазон 3,8-диметил-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-
-диона (2). Выход 86%. Тпл=208–2100С (вода:этанол=1:1). Rf 0,57 (этанол:бен-
зол:гексан=3:3:10). Найдено, %: C 51,00; H 6,20; N 15,00. C12H17N3O5. 
Вычислено, %:  C 50,88;  H 6,01;  N 14,84. 

1H ЯМР, δ, м.д.: 1,50 д, 1,80 с (3H, CH3); 2,00 с (3H, CH3); 2,20 и 2,60 д 
(2H, CH2 в цикле); 2,95 д (2H, CH2 в цикле); 4,55 м (1H, CH); 5,35 с (1H, NH); 
8,43 с (2H, NH2). 

Семикарбазон 3,8-диметил-3-ацетил-8-изобутоксиметил-2,7-диоксас-
пиро[4,4]нонан-1,6-диона (3). Выход 70%. Тпл=178–1790С (вода:этанол=3:1). 
Rf 0,54 (этанол:бензол:гексан=3:3:10). Найдено, %: C 54,20; H 6,95; N 12,00. 
C16H25O6N3. Вычислено, %: C 54,08; H 7,04; N 11,83. 

1H ЯМР, δ, м.д.: 0,93 д (6H, 2CH3); 1,40 с (3H, CH3); 1,75 кв (1H, CH вне 
цикла); 2,00 с (3H, CH3); 2,25 и 2,60 д (2H, CH2 в цикле); 2,90 и 3,00 д (2H, 
CH2 в цикле); 4,65 м (1H, CH в цикле); 5,40 с (1H, NH); 8,40 с (2H, NH2). 

ИК-спектр соединений 1–3, ν, см-1: 1755, 1725 (С=О лактон), 1670 (С=О 
амид), 1625(C=N), 1120, 1190 (С–О–С), 3175, 3250 (NH). 

Тиосемикарбазоны 3,8,8-тризамещенных-3-ацетил-2,7-диоксаспи-
ро[4,4]нонан-1,6-дионов (4–6). К смеси 40 мл этанола, 0,02 моль соответству-
ющего 3,8,8-тризамещенного-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-диона, 
2 г (0,022 моль) тиосемикарбазида и 40 мл воды добавляли две капли конц. 
серной кислоты и нагревали на кипящей водяной бане 1 ч. Охлаждали, выпав-
шие кристаллы отфильтровывали, промывали водой, сушили и  перекристал-
лизовывали. 

Тиосемикарбазон 3,8,8-триметил-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-
-1,6-диона (4). Выход 91%. Тпл=191–1930С (вода:этанол=1:1). Rf 0,62 (этанол: 
бензол:гексан=3:3:10). Найдено, %: C 50,00; H 6,15; N 13,55; S 10,10. 
C13H19N3O4S. Вычислено, %: C 49,84; H 6,07; N 13,42;  S 10,22. 

1H ЯМР, δ, м.д.: 1,50 и 1,63 с (6H, 2CH3); 1,63 с (3H, CH3); 2,08 с (3H, 
CH3); 2,21 д (1H, CH2 в цикле); 2,23 д (1H, CH2 в цикле); 2,84 д (2H, CH2 в 
цикле); 6,44 с (1H, NH); 7,10 с (1H, NH2); 8,40 с (1H, NH2). 

Тиосемикарбазон 3,8-диметил-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан- 
-1,6-диона (5). Выход 89%. Тпл=172–1740С (вода:этанол=1:1). Rf 0,55 (эта-
нол:бензол:гексан=3:3:10). Найдено, %: C 48,00; H 5,80; N 14,25; S 10,22. 
C12H17N3O4S. Вычислено, %: C 48,16; H 5,69; N 14,09; S 10,10. 

1H ЯМР, δ, м.д.: 1,50 д (3H, CH3); 1,80 с (3H, CH3); 2,00 с (3H, CH3); 2,23 
и 2,65 д (2H, CH2 в цикле); 2,95 и 3,15 д (2H, CH2 в цикле); 4,55 м (1H, CH); 
5,15 с (1H, NH); 8,30 с (2H, NH2). 

Тиосемикарбазон 3-метил-8-изобутоксиметил-3-ацетил-2,7-диоксаспи-
ро[4,4] нонан-1,6-диона (6). Выход 79%. Тпл=144–1460С (вода:этанол=1:1).   
Rf 0,44 (этанол:бензол=1:5). Найдено, %: C 51,85; H 6,60; N 11,25; S 8,50. 
C16H25N3O5S. Вычислено, %: C 51,75; H 6,74; N 11,32; S 8,63. 

1H ЯМР, δ, м.д.: 0,93 д (6H, 2CH3); 1,40 с (3H, CH3); 1,75 кв (1H, CH вне 
цикла); 2,00 с (3H, CH3); 2,25 и 2,60 д (2H, CH2 в цикле); 2,90 и 3,00 д (2H, 
CH2 в цикле); 4,65 м (1H, CH в цикле); 5,15 с (1H, NH); 8,30 с (2H, NH2). 
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ИК-спектр соединений 4–6, ν, см-1: 1755, 1725 (С=О, лактон), 1640 
(C=N), 1140, 1200 (С–О–С), 3175, 3250 (NH,NH2). 

3,8,8,-Тризамещенные-3-{1-[(4-арилтиазол-2-ил)гидразино]этил}-2,7-
-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-дионы (7–10). К смеси 0,005 моль тиосемикарба-
зона 3,8,8-тризамещенного-3-ацетил-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-диона и 
0,005 моль замещенного бромацетофенона приливали 10 мл абсолютного 
ацетона. Перемешивали 1 ч при комнатной температуре и 1 ч при кипении 
ацетона. После удаления ацетона и охлаждения к смеси добавляли воду и 
подщелачивали водным аммиаком до pH 9–10. Выпавшие кристаллы от-
фильтровывали, промывали водой,  сушили и перекристаллизовывали.  

3,8,8,-Триметил-3-{1-[(4-п-нитрофенилтиазол-2-ил)гидразино]этил}-2,7-  
-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-дион (7). Выход 94%. Тпл=209–2100С (этанол). Rf 0,54 
(этанол:бензол=1:5). Найдено, %: C 55,20; H 4,70; N 12,35; S 7,10. C21H22N4O6S. 
Вычислено, %: C 55,02; H 4,80; N 12,23; S 6,99. Тпл бромгидрата 222–2240С. 

1H ЯМР, δ, м.д.: 1,45 и 1,65 д (6H, 2CH3); 1,75 с (3H, CH3); 2,05 с (3H, 
=CCH3); 2,35 и 2,70 д (2H, CH2 в цикле); 2,45 и 3,30 д (2H, CH2 в цикле); 7,40 с 
(1H, SCH); 8,05 м (2H, C6H4); 8,15 м (2H, C6H4); 11,15 с (1H, NH). 

3,8,8,-Триметил-3-{1-[(4-п-хлорфенилтиазол-2-ил)гидразино]этил}-2,7-
-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-дион (8). Выход 93%. Тпл=2030С (вода:этанол= 
=1:5). Rf 0,60 (этанол:бензол=1:5). Найдено, %: C 56,20; H 4,80; N 9,50; S 7,10. 
C21H22N3O4SCl. Вычислено, %: C 56,31; H 4,92; N 9,39; S 7,15. Тпл бром-
гидрата 228–2300С. 

1H ЯМР, δ, м.д.: 1,50 и 1,60 д (6H, 2CH3); 1,65 с (3H, CH3); 2,08 с (3H, 
=CCH3); 2,40 и 2,75 д (2H, CH2 в цикле); 2,45 и 3,35 д (2H, CH2 в цикле); 7,00 с 
(1H, SCH); 7,35 м (2H, C6H4); 7,80 м (2H, C6H4); 11,00 с (1H, NH). 

3-Mетил-8-изобутоксиметил-3-{1-[(4-п-хлорфенилтиазол-2-ил)гидра-
зино]этил}-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-дион (9). Выход 94%. Тпл=162–
1630С (этанол). Rf 0,55 (этанол:бензол=1:5). Найдено, %: C 57,10; H 5,45;       
N 8,50; S 6,25. C24H28N3O5SCl. Вычислено, %: C 56,97; H 5,54; N 8,31; S 6,33. 
Тпл  бромгидрата 196–1970С. 

1H ЯМР, δ, м.д.: 0,90 д (6H, 2CH3); 1,65 с (3H, CH3); 1,90 кв (1H, CH вне 
цикла); 2,05 с (3H, =CCH3); 2,40 и 2,55 д (2H, CH2 в цикле); 2,60 и 3,10 д (2H, 
CH2 в цикле); 3,25 д (2H, CH2O); 3,60 д (2H, OCH2); 4,70 м (1H, CHO); 7,00 с 
(1H, SCH); 7,30 м (2H, C6H4); 7,80 м (2H, C6H4); 11,00 с (1H, NH). 

3-Mетил-8-изобутоксиметил-3-{1-[(4-п-нитрофенилтиазол-2-ил)гид-
разино]этил}-2,7-диоксаспиро[4,4]нонан-1,6-дион (10). Выход 80%. Тпл=184–
1850С  (этанол).  Rf 0,47  (этанол:бензол=1:5).  Найдено,  %:  C 56,00;  H 5,35; 
N 10,95; S 6,10. C24H28N4O7S. Вычислено, %: C 55,81; H 5,43; N 10,85; S 6,20. 
Тпл бромгидрата 168–1700С. 

1H ЯМР, δ, м.д.: 0,90 д (6H, 2CH3); 1,65 с (3H, CH3); 1,85 кв (1H, CH вне 
цикла); 2,05 с (3H, =CCH3); 2,40 и 2,55 д (2H, CH2 в цикле); 2,65 и 3,20 д (2H, 
CH2 в цикле); 3,30 д (2H, CH2O); 3,63 д (2H, OCH2); 4,70 м (1H, CHO); 7,40 с 
(1H, SCH); 8,05 м (2H, C6H4); 8,25 м (2H, C6H4); 11,10 с (1H, NH). 

ИК-спектр соединений 7–10, ν, см-1: 1755, 1725 (С=О, лактон), 1640 
(C=N), 1140, 1200 (С–О–С), 1605  (C=Cаром.), 3080 (=CH), 3175, 3250 (NH). 
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² Ù ÷ á ÷ á õ Ù  

 
àõëáõÙÝ³ëÇñí»É ¿ 3,8,8-»éï»Õ³Ï³Éí³Í-3-³ó»ïÇÉ-2,7-¹Çûùë³ëåÇ-

ñá[4,4]ÝáÝ³Ý-1,6-¹ÇáÝÝ»ñÇ í³ñùÁ ë»ÙÇ- ¨ ÃÇáë»ÙÇÏ³ñμ³½Ç¹Ý»ñÇ Ñ»ï 
é»³ÏóÇ³Ý»ñáõÙ ¨ Ñ³ëï³ïí»É ¿, áñ Ýßí³Í é»³ÏóÇ³Ý»ñáõÙ μáõï³ÝáÉÇ¹³-
ÛÇÝ ûÕ³ÏÝ»ñÇ ×»ÕùáõÙ ãÇ ÝÏ³ïíáõÙ, áñÁ íÏ³ÛáõÙ ¿ ÃáõÛÉ ÝáõÏÉ»áýÇÉÝ»ñÇ 
ÝÏ³ïÙ³Ùμ ¹Çμáõï³ÝáÉÇ¹³ÛÇÝ ÏÙ³ËùÇ Ï³ÛáõÝáõÃÛ³Ý Ù³ëÇÝ: 

3,8,8-»éï»Õ³Ï³Éí³Í-3-³ó»ïÇÉ-2,7-¹Çûùë³ëåÇñá[4,4]ÝáÝ³Ý-1,6-¹ÇáÝÝ»-
ñÇ ÃÇáë»ÙÇÏ³ñμ³½áÝÝ»ñÇ μ³½³ÛÇ íñ³ ëÇÝÃ»½í»É »Ý α-ëåÇñá¹Çμáõï³-
ÝáÉÇ¹³ÛÇÝ μ³Õ³¹ñ³Ù³ë å³ñáõÝ³ÏáÕ Ýáñ Ñ»ï»ñáóÇÏÉÇÏ ÙÇ³óáõÃÛáõÝÝ»ñ: 

 
 

T. V. GHOCHIKYAN,  E. V. HARUTYUNYAN, M. A. SAMVELYAN,  
V. S. HARUTYUNYAN,  A. A. AVETISYAN 

 
SYNTHESIS  OF  NEW  HETEROCYCLIC  COMPOUNDS  ON  THE  BASE 

OF  ACETYL-α-SPIRODILACTONES 
 

S u m m a r y  
 

The behaviour of 3,8,8-thrysubstited-3-acetyl-2,7-dioxaspiro[4,4]nonan-1,6-
diones in the reactions with semy- and tiosemicarbozides has been investigated. It 
has been established, that in indicated conditions split rings of butanolides was 
invisible, which shows the stability of dibutanolide skeleton to feeble nucleofields. 

On the base of 3,8,8-thrysubstited-3-acetyl-2,7-dioxaspiro[4,4]nonan-1,6-     
-diones was synthesized new heterocyclic compounds including the component of  
α-spirobutanolides. 
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