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Производные циклических мочевин и их солей про-

являют широкий спектр полезных свойств. В медицине 

и сельском хозяйстве они находят применение в каче-

стве прекурсоров биологически активных соединений, 

в том числе антиретровирусного,1 нейротропного,2 

антидепрессантного3 и стимулирующего рост расте-

ний4 действия. В промышленности производные цик-

лических мочевин являются ценными полупродуктами 

для модификации нитроцеллюлозных тканей,5 компо-

нентами композиций энергонасыщенных и термо-

отверждаемых материалов,6 растворителями в органи-

ческом и неорганическом синтезе.7 

Синтез N-производных циклических мочевин, как 

правило, основан на карбонилировании вторичных 

α,ω-диаминов фосгеном8 или углекислым газом9 в 

присутствии переходных металлов или других ката-

лизаторов,10 а также на циклизации N,N'-дизамещенных 

линейных мочевин.11 N,N'-Диалкилзамещенные цикли-

ческие мочевины получают из соответствующих цик-

лических тиомочевин заменой атома серы на атом кисло-

рода при действии 2-замещенных оксиранов в присут-

ствии SiO2 или алкилгалогенидов в присутствии NaOH 

и каталитических количеств BnN(Cl)Et3.
12 N,N'-Диалкил-

замещенные циклические мочевины также образуются 

при алкилировании гидроксипиримидинов с последую-

щим восстановлением до пиримидинонов.13  

Циклические мочевины в реакцию N-алкилирования 

практически не вступают, поэтому целью настоящих 

исследований является поиск новых подходов к их 

функционализации на примере трехкомпонентной реак-

ции тетрагидро-2-пиримидин-2(1H)-она, алкилирующих 

агентов, содержащих в молекуле подвижные атомы гало-

генов, и элементного иода. На основании эксперимен-

тальных данных установлено, что 1-хлор(1-иод)-пропан-

2-оны в среде метанола как в отсутствие, так и в присут-

ствии оснований и элементного иода в реакцию с тетра-

гидро-2-пиримидин-2(1H)-оном (1) не вступают. Мы 

предположили, что алкилированию проблемного суб-

страта 1 будет способствовать наличие в реакционной 

среде жидких трииодидов,14 которые, благодаря поляри-

зующим и сольватирующим свойствам, могут высту-

пать в качестве как растворителя, так и катализатора. 

С этой целью взаимодействие тетрагидро-2-пиримидин- 

2(1H)-она (1) с 1-иодпропан-2-оном (2а) проводили в при-

сутствии элементного иода в отсутствие растворителя. 

По данным мониторинга спектроскопией ЯМР 1Н, 13С, 
15N, реакция протекает через стадию N-алкилирования 

одного из атомов азота с образованием аддуктов А и 

A', которые далее, подвергаясь внутримолекулярной 

циклизации, приводят к трииодиду 6-гидрокси-6-метил-

1,5-диазабицикло[3.2.1]октан-8-она (3а) с выходом 60%. 

Формирование трииодид-анионов на всех стадиях 

процесса происходит за счет взаимодействия иодид-

анионов с молекулярным иодом (cхема 1).  

Для определения границ применимости данной 

реакции мы исследовали взаимодействие тетрагидро-

Химия гетероциклических соединений 2018, 54(5), 550–553 

© 2018 Лaтвийcкий инcтитут opгaничecкoгo cинтeзa 

Поступило 6.02.2018 

Принято 13.04.2018 

Аннелирование тетрагидро-2-пиримидинона α-иодкетонами  

Иван А. Дорофеев1, Людмила Г. Шагун1*, Лариса В. Жилицкая1, 

Нина О. Ярош1, Людмила И. Ларина1 

1 Иркутский институт химии им. А. Е. Фаворского CО РАН, 

ул. Фаворского, 1, Иркутск 664033, Россия; e-mail: shag@irioch.irk.ru 

На основе трехкомпонентной реакции тетрагидро-2-пиримидин-2(1H)-она с 1-иодпропан-2-оном, 2-иод-1-фенилэтан-1-оном, 

2-иод-1-(тиофен-2-ил)этан-1-оном или 1,3-дииодпропан-2-оном и элементным иодом в отсутствие растворителей и оснóвных 

сред синтезированы первые аннелированные гетероциклические производные тетрагидро-2-пиримидин-2(1H)-она в одну 

препаративную стадию. 

Ключевые слова: 6-гидрокси-1,5-диазабицикло[3.2.1]октан-8-он, 1,3-дииодпропан-2-он, 1-иодпропан-2-он, 2-иод-1-(тиофен-

2-ил)этан-1-он, 2-иод-1-фенилэтан-1-он, тетрагидро-2-пиримидин-2(1Н)-он, алкилирование, аннелирование. 



Chem. Heterocycl. Compd. 2018, 54(5), 550–553 [Химия гетероцикл. соединений 2018, 54(5), 550–553] 

551 

2-пиримидин-2(1H)-она (1) с ароматическими и гетеро-

ароматическими иодкетонами в аналогичных условиях. 

Установлено, что в процессе аннелирования тетрагидро-

2-пиримидин-2(1H)-она (1) с 2-иод-1-фенилэтан-1-оном 

(2b) или 2-иод-1-(тиофен-2-ил)этаноном (2c) сохра-

няются основные закономерности реакции. При этом 

были получены трииодид 6-гидрокси-6-фенил-1,5-ди-

азабицикло[3.2.1]октан-8-она (3b) и трииодид 6-гидрокси-

6-(тиофен-2-ил)-1,5-диазабицикло[3.2.1]октан-8-онa (3c) 

с выходами 58 и 56% соответственно. Эти результаты 

свидетельствуют, что замена метильного заместителя в 

иодкетоне 2а на фенильный или тиенильный не 

оказывает влияния на направление реакции, времени ее 

проведения и выходы трииодидов 3а–с. 

Расширяя область синтетического использования 

разработанной методики, в аналогичную реакцию 

ввели 1,3-дииодпропан-2-он (4), в молекуле которого 

содержатся две иодметильные группы. В этом случае, 

по данным мониторинга спектроскопией ЯМР, про-

исходит алкилирование одного из атомов азота 

тетрагидро-2-пиримидин-2(1H)-она (1) с образованием 

аддуктов B и B'. Далее инициируется каскадная 

последовательность, которая включает внутримолеку-

лярную циклизацию с образованием аддукта С и 

последующее алкилирование им исходной мочевины 1. 

Не исключено, что аддукты B и B' могут вступать в 

реакцию алкилирования со второй молекулой тетра-

гидро-2-пиримидинона (1) с образованием аддукта D, 

претерпевающего затем внутримолекулярную цикли-

зацию. В результате этих превращений образуется 

полииодид 6-гидрокси-6-[(2-оксотетрагидропиримидин-

1(2Н)-ил)метил]-1,5-диазабицикло[3.2.1]октан-8-она (5) 

с выходом 48% (схема 2).  

Строение синтезированных полииодидов 3а–c и 5 

доказано методами двумерной и многоядерной 

спектроскопии ЯМР 1Н, 13С, 15N (COSY-gp, NOESY-gp, 
1Н–13С HSQC-gp, 1Н–13С HMBC-gp, 1Н–15N HMBC-gp) 

и подтверждено данными элементного анализа, УФ и 

ИК спектрами. На образование аннелированных гетеро-

циклических структур 3а–с и 5 указывает наличие 

в их спектрах ЯМР 1Н и 13C сигналов протонов 

метиленовых групп 7,9-СН2 (соединение 5) при 3.80–

4.97 м. д. и сигнала четвертичного атома углерода С-6 

в интервале 90.6–93.3 м. д., а также отсутствие сигнала 

карбонильной группы кетонов. В двумерных спектрах 

ЯМР 1H–15N HMBC соединений 3а,b присутствует 

кросс-пик между сигналами атомов азота и протонов 

метиленовой группы 3-СH2 (–261.4 и –260.9 м. д. 

соответственно). Для соединения 3c фиксируются 

кросс-пики сигналов атомов азота при –250.6 м. д. с 

сигналами протонов метиленовых групп 3,7-СH2. 

В двумерном спектре ЯМР 1H–15N HMBC соединения 5 

отмечаются кросс-пики сигналов атомов азота при  

–265.2 м. д с сигналами протонов метиленовой группы 

при атомах углерода 7, 9-CH2. Смещение в слабое поле 

на 33.0–47.6 м. д. химического сдвига атома азота  в 

спектрах ЯМР 15N соединений 3а–с и 5, по сравнению 

со спектром тетрагидро-2-пиримидин-2(1H)-она (1)  

(–298.2 м. д.), подтверждает направление протекания 

реакции по атому азота. Кроме того, в ИК спектрах 

синтезированных соединений 3а–с и 5 отсутствуют 

полосы поглощения, характерные для карбонильной 

группы кетона, что указывает на ее участие в 

формировании гетероциклической структуры. В их 

УФ спектрах наблюдаются характерные для аниона (I3
–) 

полосы поглощения в области 292–293 и 361–362 нм.15  

Таким образом, на основе трехкомпонентной реак-

ции тетрагидро-2-пиримидин-2(1H)-она, α-иодкетонов 

алифатического, ароматического, гетероароматиче-

ского рядов и элементного иода в отсутствие раство-

рителей и оснóвных сред разработан оригинальный 

метод синтеза аннелированных гетероциклических 

производных тетрагидро-2-пиримидин-2(1H)-она. Уста-

новлено, что их образование включает алкилирование 

Cхема 1 

Cхема 2 



Chem. Heterocycl. Compd. 2018, 54(5), 550–553 [Химия гетероцикл. соединений 2018, 54(5), 550–553] 

552 

одного из атомов азота исходного тетрагидро-2-пири-

мидин-2(1H)-она α-иодкетонами и последующую 

внутримолекулярную циклизацию N-алкилированного 

аддукта.  

Экспериментальная часть 

ИК спектры записаны на спектрометре Vertex 70 в 

тонком слое. Одно- и двумерные спектры ЯМР 1Н, 13С, 

и 15N синтезированных соединений зарегистрированы 

на спектрометрах Bruker DPX-400 и Bruker AV-400 

(400, 100 и 40 МГц соответственно) в Me2CO-d6 при 

298 K. Внутренний стандарт в спектрах ЯМР 1H и 13C – 

ТМС, в спектрах ЯМР 15N – нитрометан. Двумерные 

спектры ЯМР 15N записаны с использованием мето-

дики 1H–15N HMBC-gp. Отнесение сигналов в спектрах 
1H и 13С проведено с использованием двумерных гомо-

ядерных и гетероядерных методик 1Н–1Н COSY-gp,  
1Н–1Н NOESY-gp (время смешивания 700 мс), 1H–13C 

HMBC и 1H–13C HSQC. УФ спектры записаны на 

спектрометре UV-Vis Lambda 35 в МеСN. Элементный 

анализ выполнен на автоматическом CHNS-

анализаторе Thermo Scientific Flash 2000. Содержание 

иода определено меркурометрическим методом 

объемного анализа. Температуры плавления 

определены на приборе Micro-Hot-Stage PolyTherm A. 

Контроль за ходом реакций осуществлен по спектрам 

ЯМР 1Н, 13С и  15N и методом ТСХ на пластинах Silufol 

UV-254 (элюент Me2CO, визуализация парами иода).  

Получение соединений 3а–c и 5 реакцией тетра-

гидро-2-пиримидин-2(1Н)-она (1) с α-иодкетонами 

2а–c или 4 и элементным иодом (общая методика). 

Cмесь 2.00 ммоль тетрагидро-2-пиримидин-2(1Н)-она 

(1), 2.00 ммоль иодкетона 2а–c и 2.00 ммоль элемент-

ного иода (или 2.00 ммоль соединения 1, 1.00 ммоль 

соединения 4 и 4.00 ммоль элементного иода) переме-

шивают в течение 6 ч при 50 °С до исчезновения 

иодкетона 2а–c или 4. Образовавшееся густое масло про-

мывают 100 мл Et2O. Остаток переосаждают (Me2CO–

гексан, 1:10), высушивают при пониженном давлении. 

Трииодид 6-гидрокси-6-метил-1,5-диазабицикло-

[3.2.1]октан-8-она (3а). Выход 0.64 г (60%), бордовое 

масло. УФ спектр, λmax, нм (lg ε): 292 (3.61), 362 (3.33).  
Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 1.78 (3Н, с, CH3); 1.97–

1.99 (2Н, м, 3-СH2); 3.41–3.44 (2Н, м, 2-СH2); 3.66–3.70 

(2Н, м, 4-СH2); 4.74 (1Н, д, 3J = 9.9, 7-СH2); 4.79 (1Н, д, 
3J = 9.9, 7-СH2); 7.50 (1Н, уш. с, NH); 9.07 (1Н, уш. с, 

OH). Спектр ЯМР  13C, δ, м. д.: 19.4 (CH3); 22.4 (С-3), 

37.0 (С-2); 39.5 (С-4); 81.1 (С-7); 90.6 (С-6); 158.2 (С-8). 

Спектр ЯМР 15N, δ, м. д.: –261.4. Найдено, %: C 15.35; 

H 2.51; I 71.10; N 5.15. C7H13I3N2О2. Вычислено, %: 

C 15.63; H 2.44; I 70.78; N 5.21. 

Трииодид 6-гидрокси-6-фенил-1,5-диазабицикло-

[3.2.1]октан-8-она (3b). Выход 0.70 г (58%), бордовое 

масло. УФ спектр, λmax, нм (lg ε): 293 (3.66), 361 (3.38).  

Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц): 1.91–1.94 (2Н, м, 

3-СH2); 3.34–3.40 (2Н, м, 2-СH2); 3.54–3.59 (2Н, м, 

4-СH2); 4.84 (1Н, д, 3J = 10.2, 7-СH2); 4.97 (1Н, д, 
3J = 10.2, 7-СH2); 7.50 (2H, д. д, 3J = 7.3, 3J = 6.7, 

H-3,5 Ph); 7.59 (1H, т, 3J = 7.3, H-4 Ph); 7.71 (2H, д, 

3J = 6.7, H-2,6 Ph); 7.72 (1Н, уш. с, NH); 9.38 (1Н, уш. с, 

OH). Спектр ЯМР 13C, δ, м. д.: 19.4 (С-3); 37.6 (С-2); 

39.4 (С-4); 82.9 (С-7); 92.5 (С-6); 126.6 (C-2,6 Ph); 128.8 

(C-3,5 Ph); 129.8 (C-4 Ph); 135.9 (C-1 Ph); 158.9 (С-8). 

Спектр ЯМР 15N, δ, м. д.: –260.9. Найдено, %: C 23.99; 

H 2.72; I 63.34; N 4.62. C12H15I3N2О2. Вычислено, %: 

C 24.02; H 2.52; I 63.45; N 4.67. 

Трииодид 6-гидрокси-6-(тиофен-2-ил)-1,5-диаза-

бицикло[3.2.1]октан-8-онa (3c). Выход 0.68 г (56%), 

бордовое масло. УФ спектр, λmax, нм (lg ε): 293 (3.66), 

361 (3.38).  Спектр ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц):  2.40–2.43 

(2Н, м, 3-СH2); 3.48–3.49 (2Н, м, 2-СH2); 3.84–3.86 (2Н, 

м, 4-СH2); 4.22 (1Н, д, 3J = 9.9, 7-СH2); 4.25 (1Н, д, 
3J = 9.9, 7-СH2); 7.29 (1H, д. д, 3J = 3.5, 3J =5.0, H-4 

тиофен); 7.54 (1H, д, 3J = 5.0, Н-3 тиофен); 7.80 (1H, д, 
3J = 3.5, Н-5 тиофен); 7.99 (1Н, уш. с, NH); 9.51 (1Н, 

уш. с, OH). Спектр ЯМР  13C, δ, м. д.: 20.1 (С-3); 39.7 

(С-2); 43.0 (С-4); 62.2 (С-7); 93.3 (С-6); 126.5 (С-4 

тиофен); 128.7 (С-5 тиофен); 129.8 (С-3 тиофен); 130.7 

(С-2 тиофен); 156.0 (С-8). Спектр ЯМР 15N, δ, м. д.:  

–250.6. Найдено, %: C 19.97; H 2.18; I 62.72; N 4.12; 

S 5.41. C10H13I3N2О2S. Вычислено, %: C 19.82; H 2.16; 

I 62.82; N 4.62; S 5.29.  

Полииодид 6-гидрокси-6-[(2-оксотетрагидро-

пиримидин-1(2Н)-ил)метил]-1,5-диазабицикло[3.2.1]-

октан-8-она (5). Выход 0.59 г (48%), бордовое масло. 

УФ спектр, λmax, нм (lg ε): 292 (5.05), 361 (4.77). Спектр 

ЯМР 1Н, δ, м. д. (J, Гц):  1.89–1.94 (2Н, м, 5-СН2 

пиримидин); 2.15–2.21 (1Н, м, 3-СH2); 2.23–2.29 (1Н, м, 

3-СH2); 3.34–3.36 (4Н, м, 4,6-СН2 пиримидин); 3.66–

3.68 (4Н, м, 2,4-СН2); 3.80 (1Н, д, 3J = 11.4, 9-СН2); 3.85 

(1Н, д, 3J = 11.4, 9-СН2); 4.80 (1Н, д, 3J =10.0, 7-СН2); 

4.95 (1Н, д, 3J =10.0, 7-СН2); 6.66 (1H, уш. с, NH), 7.67 

(2H, уш. с, NH); 9.40 (1H, уш. с, OH). Спектр ЯМР  13C, 

δ, м. д.: 7.2 (С-9); 19.7 (С-3,5 пиримидин); 37.9 (С-2,4); 

39.6 (С-4,6 пиримидин); 80.8 (C-7); 91.1 (С-6); 158.9 

(С-2,8 пиримидин). Спектр ЯМР 15N, δ, м. д.: –265.2. 

Найдено, %: C 12.78; H 2.13; I 75.06; N 5.31. 

С11Н20I6N4O3. Вычислено, %: C 12.98; H 1.98; I 74.82; 

N 5.51. 

 

Основные результаты получены с использованием 

материально-технической базы Байкальского анали-

тического центра коллективного пользования СО РАН. 
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