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CИ FiTE3 НОВЫХ  ПРОИЗВОД IIЫХ  
KА PБО  (ГЕТЕРО )ЦИКЛОСПИРОБУТА IIОЛИДОВ  

,*74иэтиловые  эфиры  2-вкса -l-оксаспиро  [4,41 нонан -3,4-дикарбоновой , 2-оксо - 
1-оксаспиро [4,5] декан -3,4-дик apбонов oй  и  7,7 ди tиел .uc-1,8-диок cacпи pо [4,5] декан - 
3,4-дикарбоновой  кислот  (Ia—в ) под  действием  соляной  кислоты  превращаются  в  
2-оксо - 1 -оксаспиро [4,4] нонан -, 2-оксо -l-оксаспиро [4,5] декан - и  7,7-диметил - 
1 ,8-диаксаспиро [4,5] декан -4-карбоновые  кислоты  (IIa—в ), которые  трансформи - 

рожаны  в  клорангидриды  П Iа —в , a последние  в  хлорметилкетоньа  IVa—в . Взаимо -
действием  хлорангидридов  Iia,6 c тиосемикарбазидом  сиктезированы  тиасемикар - 

б aзиды  кислот  ца ,б , которые  в  растворе  едкого  кали  превращаются  в  триазолы  VIa,6, 

a в  серной  кислоте  — в  тиадиазолы  цПа , б . Взаимодействием  клорметилкетонов  
IVa— в  с  формамидом  синтезированьь  имид aзолы  цП iа —в . Дизфиры  Ia—в  взаимо -
действуют  c бензиламином  c образованием  N-б eнзилимидов  тХа —в . 

Ранее  нами  был  разработан  удобный  метод  синтеза  З ,4-диэтексикарбо -
нилкарбо (гетеро ) циклоспиробутанолидов  [1, 2]. Одновременно  было  
показано , что  диэфиры  легко  можно  превратить  в  моноэфиры , причем  
деэтоксикарбонилировахие  обязательно  происходит  из  положения  3 
бутанолидного  цикла . Продолжая  изучение  химических  св ойств  3,4-диэток - 
сикарбонилкарбо (гетеро ) циклоспиробутанолидов , мы  изучРли  их  поведение  
в  кислой  среде . Диэфиры  Ia—в  при  кипячении  в  концентрированной  с oляной  

СН ?h 
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н г лт* 
N 
е  
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VIIa, б  

I-IХ  a R=H, Х =СН 2, п =1; б  R=H, Х =СН 2, п =2; в  R=NIe, X=O, п =2 
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кислоте  гидролизуются .  При  этом  декарбоксилиронание  бутанолида  
происходит  также  из  положения  3,  вследствие  чего  получаются  монокислоты  
IIa-в . На  основе  полученных  кислот  разработаны  методы  синтеза  
производных  карбо (гетеро ) циклоспирабутанолидов , содержа щ их  в  положе - 
нии  4 бутанолидного  цикла  триазольные , тиадиазвльньге  и  имидаз oльчьге  
гетероциклы .  Кислоты  IIa-в  трансформированы  в  хлврангидриды  IIIa- в . 
Взаимодействием  Ila, б  с  тиосемикарбазидом  в  пиридине  при  Г  ° С  
синтезирова гТы  тиосемикарбазиды  кислот  Vа , в ,  которые  в  присутствии  
гидроксида  калия  циклизуютея _ в  трназелы  Vl а , в , a в  присутствии  
концентрированнвй  серной  кислоты  - в  тиадиазолы  VI1a,6.  Полученные  
триазолы  и  тиадиазолы  представляют  собой  кристаллические  вещества ,  
нерастворимые  в  обьпгных  органических  растворителях . В  отличие  вт  
тиадиазолов , триазолъг  легко  растворяются  в  1 0 % растворе  едкого  натра . Для  
синтеза  имидазольных  производных  карбо (гетеро ) цикл ©спиробутанолидов  
VIIIa-в  из  хлврангидридов  кислот  IIIa-в  синтезированъг  хлврметилкетоны  
IVa-в , которые  были  конденсирова ны  c формамидом .  Характерным  
резонансным  поглощением  имидаз oлов  VIIIa-в  в  IIMP спектрах  являются  
син lлетные  сигналы  атома  водорода  при  7,73 м . д . в  CH=N  группе .  

Нами  разработан  также  метод  синтеза  N-б eнзилимид oв  карбо  (гете -  
ро ) циклоспиробутанвлидов  IXa- в  кохденсацией  диэфиров  Ia-в  с  бензил - 
амином  c использовайч 3ем  небольшого  количества  метанола . B Г 1ЫР  спектрах  
протоны  положений  3 и  4 бутанолидного  цикла  проявляются  в  виде  дублетов , 
совтветственно  для  IXa  при  3,36 и  3,96 м . д ., для  IX6 3,43 и  3,93 м . д . и  для  
IХв  3,20  и  4,23 м .. д . 

Строение  полученнык  соединений  подтверждено  IiIK, Я IVIP и  масс -спект -
рометрией .  

ЭКС 1IЕРИМЕНТАЛ 1эНА SI  ЧАСТЬ  

ИКспектрысняты  на  приборе  UR-20  в  вазелиновом .  масле , спектры  ПМР  запи cань *_ на  приборе  
'variaв  т - б 0 в  СДС 1з  (IIa,6; П Iа-в ;.lVа- в ; У 1Па -в ), CDз OD (iХа -в ), дМСО -Дь  (1гв , Va,6, 
VIIа , б ), Variaп  Т -200 в  ДЛ IСО -Дь  (Vа , б ). Масс -спектры  получены  на  спектрометре  МХ - 1303 c 
прямым  вводом  образца  в  ионный  источник  при  ионизирующем  напряжении  50 эВ .  Чистоту  

полученнь Lг  веществ  контролировали  методом  ТС X на  пластинках  S11uïo1  UV-254 c применением _ 

систем : хлороформ -ацетон , 8 : 2 (Па - в , IIIа - в , VII16, в ): хлороформ -ацетон , 1 :  1 (VIlla), 
хлороформ -метанол , 8 : 2 (Vб , V16, VIП a); ацетон -бензол , 5 : 3 (Va); х ,чороферм -этанол , 8 : 2 
(IXa-в ) . 

данные  элементнсгв  анализа  синтезирэванных  соединений  на  C, Н , N и  S соответствуют  

расчетн ы м . 
Харахтеристики  полученн ых  веществ  приведены  в  таблице . 

2 -Ок co- l -оксаспирв [4,4] нонан -4-карбоновая  кислота  (На , СэУ il гОт ), 2 -оксо -l-оксасап 3- 
ро [4,5] декан -4 - иарбоновая  кислота  (116,  .С 1оН 14О 4), 7,7 -диметил -2- ок cо - 1,8-диоксаспи - 

ро [4,5]декан -4-карбоновая  кислота  (IIs, С 11Н 1сО 5). Смесь  0,1 моль  соединения  Ia-au 148 Mn  

концентрирсванной  соляной  кислоты  кипятят  5 ч . После  охлаждения  образовавииеся  кристаллы  

филътруют  и  промъгиают  небольшими  порциями  эфира . П  ерекриста .итизация  из  воды  для  Па , б  и  
для  IIв  из  этанола . 

Хлораигидрнд  2 -оксо -l-сксаспирв [4,4] нонап -4 -карбоновой  кислоты  (Ша , С 5Н 11С 1 Оз ), 
хлорангидрид  2 -оксо - l -оксаспиро [4,5]дгкан -4-карбоновой  кислоты  (1116, С 1oTiзС lОз ), xло - 

раигидрид  7,°г -диметил -2 -оксо - 1 , 8 -диоксаспиро [4,5] д e к aн -4- карбоновой  кислоты  (I1Is, 
С 11Н 2$С IОд ).  Суспензию  0,1 моль  кислоты  IIa- в  в  200 мл  абс .  бензола  и  17,8 г (0,15 моль ) 
хлориствго  тионила  кипятят  5 ч , о т го няют  бензол  и  избьпок  хлористого  тиони ::та  при  пониженном  

давлении . К  остатку  дважды  добавляют , по  70  ми  абс . бензола  и  отгоняют . Остаток  перегоняют  в  
вакууме . 

2-Оксо -4-xло pац eтв л -1-oчса °пиро [4,4] но aан  ('Va,  C1 о 1iIIзС IOз ), 2 -скс ©-4-илорацегмл -1- 
вксаспирв [4,5] деквн  (Р /б ,  Ci  tНиС lОз ), 7,7-диметил -2 -оксо -l0-диоксаспиро [4,5] декаи  (1Vв , 

С 12Н 17С IО 4). К  эфирному  раствору  ди aзометана , полученнвму  из  41 г  (0,4 моль ) N-нитрозоме - 

тилмочевины ,  при  охлаждении  до  -5 °C и  перемеппавании  прибавляют  в  течение  30 м  п 1 раствор  

1 г 1 



Характеристика  синтезированных  соединений  

Соеди -  
нение  *ип  ÇС  Rf Ilk  спектр  N, см  1 Спектр  IIMP, С5, м . д , (J, Щ )  М + Вь *ои  , 

IIa 152...153 0,41 1720 ( С =0, кисл J; 1810 (C=0, 1,36...2,43 	(8Н , 	м , 	6,7,8,9-CI-I2); 	2,56...2,93 	(2Н , 	м , 	3-СН 2); 184 35 
пак •rJ; 3100, 3200 (OII, кисл J 3,13...3,40 (1 Н , м , 4-СН ); 10,16 (1 Н , c, СООН ) 

116 190 0,50 1735 (С =0 кисл J; 1760  (СО , 1,30...1,96 (10Н , м , 6,7,8,9,10 -СН 2); 2,46.. .3 ,30 (ЗН , м , 3-CH2 и  198 70 

пакт .); 3100, 3200 (ОН , кисл .) 4-CI-I) 	 • 

1Iв  190...192 0,80 1720 ( С =0, кисл J; 1780 ( С =0, 1,20 с  и  1,30 с  ( по  ЗН , 7 -CH3)2; 1,41 . ..2,26 (4Н , м , 6,10-CH2); 228 54 
пакт .); 3100, 3200 (ОН , кисл .) 2,40...2,93 ( ЗН ; м , З -СН 2, 4-СН ); 3 ,43...4,16 (2Н , м , 9-СН 2); 11,20 

(1I-I, c, СООН ) 

IIIa 163...165 (3) •- •- 1,46..,2,30 	(8H, 	м , 	6,7,8,9 -CI-I2); 	2,73...3,00 	(21-I, 	м , 	3-СН 2); - 90 
3,61...4,03 (11-I, м , 4 -СН ) 

1116 168...171 	(3) - •- 1,13...2,36 	(10-Н , 	м , 	6,7,8,9,10 -СН 2); 	2,73 	(2Н , 	д , 	З -CH2); - 94 
3,36...3,83 (1 Н , м , 4-CI-I) 

IIIв  158...160 ( З ) - •- 1,23 с  и  1,30 с  (по  3I-I, 7-( СН 3)2); 1 , 50...2,16 (4H, м , 6,10-СН 2); •- 87 
2,26...3,16 (21-I, м , 3-CH2); 3,33... 3 ,96 ( З Н , м , 4-СН , 9-СН 2) 

IVa 50...52 0,74 1720 (С =0, к eт oн ); 1760 ( С =0, 1,50...2,16 	(8Н , 	м , 	6,7,8,9 -CH2); 	2,66...2,93 	(2H, 	д , 	3 - CI-I2); 216/218 60 
лакт J 3,70... 3 , 93 (1 Н , м , 4-CI-I); 4,30 (2Н , с , CI-I2C0) 

IV6 130... 132 0,73 1725 ( С*О , кетон ); 1750 (С =О , 0,80...2,00 (10Н , м , 6,7,8,9,10-CH2); 2,9 2 ...3,8 ( З Н , м , 3 -СН 2 и  231/233 87 

лакт .) 4-СН ); 4,15 (213, c, СН 2СО ) 

1Vв  86 0,55 1700 ( С =0, кетон ); 1760 ( С =0 , 1,26 	( З H, 	с , 	7 -СН 3); 	1,36 	( ЗН , 	с , 	7-CI-I3); 	1,46...1,73 	(2Н , 	м , - 45 

пакт .) 10 -СН 2); 	1,90 	(2Н , 	c, 	6-C1-I2); 	2,65... 3 ,00 	(2Н , 	м , 	3 -СН 2); 
3,40...4,10 (31-I, м , 3 	Н 2 и  4-CH) 

Va 
. 

168:. . 170 0,53 1750 ( С =0, пакт .); 3200 (11 Н , 
ти gамид .) 

1,30...1,63 (8 Н , м , 6,7,8,9-СН 2); 2,16...2,86 ( З Н , м , З -СН 2, 4-СН ) ; 
7,40 (2Н , д , NH2); 13,26 (1 Н , с , C- NH); 14,43 ( 1 Н , c, CONH) 

- б 0 

V6 130....132 0,52 1460 (0=8); 1750 ( С =0 , лакт J; 1,13...2,13 	(10Н , м , 	6,7,8,9,10-CI-I2); 	2,55...3,15 ( ЗН , м , 	3 -CI-I2, - 72 
3180...3200 (NH, тиоамид .) 4-СН ) ; 7,88 (2H, д , NH2); 9,48 	(1H, c, C-NH); 	10,17 (1 Н , c, 

CONH) 	 . 



О кон ч ;ание  т ; а б л и ' ц lы  

VIa 255 ...256 0.56 1680 (С =0, лакт .); 3100 (NH) - - 93 
V16 170...172 0,41 1690 (( С =О , лакт .); 3200 (NH) - 253 91 

VIIa 235.,.236 0,56 1680 ( С =0, лакт .); 3100 (NH2) 1,00...1,90 	(8Н , 	м , 	6,7,8,9-СН 2); 	2,40...2,70 	(1H, 	м , 	4-СН ); 239 76 
2,85. .4,30 (2Н , м , 3 -СН 2) 

VI16 182...185 0,43 1690 	(С =0, 	пакт .); 1,02. .. 2,00 (101-I, м , 6,7,8,9,10 -CH2); 2,45...2,85 (1H, м , 4-СН ); 253 74 
З 100...3200 (NH2)  2,90., .3,55 (2Н , м , 3 -CH2) 

VI11a 167...168 0,50 1600  (С =С );  1650 (C=N); 1750 1,33...2,33 	(81I, 	м , 	6,7,8,9-СН 2); 	2,80...3,03 	(21I, 	м , 	3-C1-I2); 206 70 
(С =О , лакт .); 3100 (NH, ими - 3,21...3,40 (1 Н , м , NH); 3, б 0...4,00 (1I-I, м , 4-СН ); 7,06 (1 Н , c, 
дазол ) 5' -C=CII); 7,73 ( 1 Н , c, 2-N=СН ) 

VI116 160...162 0,64 1580 (С =С ); 1650 (C=N); 1760 0,73...2,13 (10Н , м , 6,7,8,9,10-СН 2); 2,73...3, 13 (2Н , м , 3- CI-I2); 220 70 
( С =0 , лакт .); 3110 (NI-I, ими - 3,23...3,76 (2Н , м , NH, 4- СН ); 7,10 (1 Н , c, 5' - С =СН ); 7,73 (1 Н , c, 
дазол .) 2-N=CI-I) 

VIIIв  Аморф . 0,55 1600 ( С =С ); 1650 (C=N); 1760 1,23 	(ЗН , 	c, 	7-СН 3); 	1,36 	(ЗН , 	c, 	7-СН 3); 	1,30...1,60 	(2Н , 	м , - 72 
( С =0, лакт .); 3100...3110 (NH, 10-Cl-I2); 	1,70 д  и 	1,90 д 	(по 	1I-i, 	6-CII2); 	2,70...3,10 	(2H, 	м , 
имидазол .) З -СН 2); 3,20... 3 ,50 (1 Н , м , N13); 3,60...3,80 (1 Н , м , 4-СН ); 7,09 

(1 Н , с , 5' - С =СР I); 7,71 (1 Н , c, 2-N=СН  

IXa 120...122 0,67 1580...1600 	(С =С , 	аром .); 1,53...2,06 (81-1, м , 6,7,8,9-C1I2); 3,43 (1 Н , д , J = 8, 4-СН ); 3,93 299 50 
1695, 1750 (С =О , имид .); 1780 (11-1 , д , J = 8; 3-СН ); 4,56 (2Н , с , N- СН 2); 7 > 1 З .,.7,16 (51i, м , 
(C°0 , лакт .) C6II5) 

гХб  128...130 0,64 1600 ( С =С ,;аром .); 1695, 1755 1,40...1,8 Ь  (10I-I, м , 6,7,8,9,10- CI32); 3,36 (1 Н , д , J=8, 4-СН ); 3,96 313 40 
(С =0, 	имид .); 	1780 	( С =О , (1 Н , д , J = 8, З -СН ); 4,60 (2I-I, c, N- СН 2); 7,23...7,40 (5H, м , 
лакт . ) C6I-I5) 

IХв  194...195 0,60 1580...1 6 10 	(С =С , 	; аром .); 0,86 	( З H, 	c, 	7 -СН 3); 	0,96 	(ЗН , 	c, 	7 -СН 3); 	1,1...2,00 	( 4Н , 	м , 343 42 
1690, 1750 ( С =О , имид .); 1780 6,10 -СН 2); 3,20 ( 1 Н , д , Т  = 8, 4-CT-I); 3,30...3,60 (2Н , м , 9 -СН 2); 
( С =О , лакт .) 4,23 ( 1 Н , д , ✓ = 8, 3 -СН ); 4,40 (2Н , c, N- CI-I2) 



0,1  ноль  хлооангидрида  Ша - в  в  100  ил  абс . эфиоа . Переметпивают  1  ч  при  комнатной  темпера -
тура . Смесь  охлаждают  до  -5  'С  и  по  каплим  прибавлюот  100  ил  концевтрировакной  соляной  

кислоты . Затем  смесь  нагревают  I  ч .  Эфирнъгй  слой  отделяют , водный  -  нейтрализуют  углекис -

лым  калием ,  экстрагируют  эфиром . Экстракты  промьгнают  водой  и  сухпат  над  безводмым  хлори -. 

стым  кальцием . После  отгонки  растворителей  образовавпп iеся  кристаллы  промывают  эфиром  и  
перекристаллизовьтвают  из  этмлового  спирта .  

. Тиосемикарбазид  2- оксо -  i - оксаспиро  [4,4] нонан -4- каобоновой  кислоты  (Уа , 

Cl0Hl5N3sQ3), тиосемикарбази .ц  2- оксо -1-оксаспиро  [4,5] декан -4-карбоновой  кислоты  (Vб , 

С HН 17NЗ 8 ОЗ ). Суспензируют  0,19  моль  тиосемикарбазида  в  100  ил  сухого  пиридииа  и  при  пере -

иешлвании  и  охлаждеими  при  0 'С  в  течение  30 миН  прибавляют  0,19  ноль  хлораигидрида  Ша , б  
в  100  ил  сухого  бензола .  Перемешивание  продолжают  еще  4  ч  до  полного  растворенмв  тиосеми -
карбазида .  Раствор  выдерживают  при  комнитной  температуре  12 ч . При  переме iпиваНии  вьтлмва -
ют  в  1,3  л  воды  и  продолжают  перамепп iвать  еще  2 чдо  полного  з ' твердеваш 4я  осадка . Фильтруют ,  
проиьгвают  300  ил  воды  и  перекристаллизовьхвают  из  ацетона .  

2- Оксо -4-(5'- меркапто -1 ',2',4'- триазол -3 ' - ил ) -1- оксаспиро [4,5] нонан  (VIa, 
Сзоньз Nэ s оз ), 2- оксо -4-(5'- меркапто -1 ',2 ',4'-триазол -3  '- ил )  - 1-оксаспиро  [4,5] декан  (VI6, 
Сннаа Nз s О z)•  Кипятят  0,02  моль  тиосемикарбазида  Уа , б  и  1,75  г  (0,032  моль )  гидроксида  калия  

в  25  ил  воды  2  ч , фильтруют , охлаждают ,  подкисляют  усусной  кислотой  и  оставляют  на  ночь .  

Вьшавп [ие  кристаллы  фильтруют  и  перекристаллизовьгвают  из  метанола .  

2- Оксо -4- (2 '-амино -1  ', З  ',4 '-триазол -5'-ил )  -1-оксаспиро  [4,4] нонан  УПа , С iоназ Nз s Оз ), 
2-оксо -4- (2 '- амино -1 ',2 ',4 '-тмадиазол -5' -ил ) -1-оксаспвро  [4,5]декая  (VH6, (hн l5NЗ sо Z).  Вно -
сят  0,03  моль  тиосемикарбазида  Vа , б  в  42  ил  ко iщентрироваиной  серной  кислотьх  до  полного  

растворенив ,  после  чего  выливают  в  250  ил  ледяной  воды . Кристаллы  фильтруют ,  промыва iот  
75  ил  водой  и  перекристаллизовывают  из  метаиола . 

4-  (и uuдазолил -4  '-ил )  -2-оксо -I-оксаспиро  [4,4] нонан  (VHIa, СИН 14NZО Z), 4- (имидазо
-.вил -4  '- ил )  -2- оксо -1-оксаспиро  [4,5] декан  (У IПб , C12H16NZ02), 7,7-дийетил -4-  (имидазолил -4 '-

ил ) -2- оксо -1,8-диоксаспиро [4,5] декан  (УШв , С iзН iNzОз ).  Смесь  0,07  моль  соответствующего  
хлоркетона  Г Vа-в  и  86  ил  формамида  кипятят  2  ч . После  охлаждения  прибавляют  140  ил  3  N 
соля wой  кислоты ,  5  г  активированного  угля  и  кипятят  15  мин . Горячий  раствор  фильтруют  и  после  

о хл аждения  прибавл sпот  50 мп  25%  раствора  аьивиака  и  оставлзоот  я  холоднльымке  на  ночь .  

Выпав iцме  кристаллы  фильтруют  и  перекристаллизовывают  из  смеси  бензол -петролейный  эфир ,  

1:1. 

N- Бензиламид  2- оксо -1- оксаспиро  [4,4] нонан -3.4-дикарбоновой  кислоты  (IХа , 

С 17Н 17N04), N-бензилимид  2-оксо - 1-оксаспиро  [4,5] декан -3,4-дикарбоновой  кислоты  (Тхб , 
C1sH19N04), N-бензилимид  7,7-диметил -2-оксо - 1,8-диоксас iтиро  [4,5] декан -3,4-дихарбоновой  

кислоты  (IХв , С 19Н 21NОя ).  Смесь  0,02  моль  соответствующего  диэтилового  эфира  'а-в ,  

0,02  ноль  бензнламина  и  5 мп  метанола  нагревают  при  55...60  °C на  водяной  бане  I  ч . Затем  

нагревают  еще  1  ч  под  покиженным  давлением , остаток  растворяют  в  эфире , промывают  15%  
раствором  соляной  кислоты , водой ,  насыщеиньод  раствором  углекислого  натрив  и  высушивают  

сульфатом  магния . После  отгокки  эфира  остаток  ралгворвют  в  30  ил  абс .  эфира , оставляют  на  

ночь ,  вылававае  кристаллы  отделяют  и  перекристаллизовьшают  из  этанола  (См . таблицу ). 
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