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ИК-спектр, ν, см-1: 1685, 1763(C=O), 1587–
1595(Ar).

Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 3,39-3,43 (д+д), 
2,98 (CH2, c),  4,21–4,24 (CH,м), 5,81–5,84 (д), 
7,16–8,09 (Ar,14H,м).

4-бензоил -1-бензил-5-(2-хлорфенил)
пирролидин-2-он (2f)

Получен по методике, указанной выше.
Выход 0,62г (70% ).  Тпл=162–164○С.
Вычислено, %: С 73,94; Н 5,14; N 3,59; 

Cl  9,11.
Найдено, %: С 73,82  ; Н 5,43; N 3,11; Cl  9,42 

C24H20NClO2. 
ИК-спектр, ν, см-1: 1684, 1766 (С=О), 

1596(Ar).
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2,75-2,76 (д+д); 2,97 

(CH2, с), 3,81–3,86 (CH,м), 6,56–6,58 (CH,1H), 
6,91–8,04 (Ar,11H,м).

4-(4-метилбензоил)-5-фенил-3,4-ди-
гидропиррол-2-она (3)

Получен по методике, указанной выше.  

Выход  0,40 г  (51%).  Тпл= 127–129○С.
Вычислено, %: С 77,98; Н 5,62; N 5,05.
Найдено, %: С 78,32; Н 6,00; N 5,41. 

C18H15NO2.
ИК спектр, ν, см-1: 1684, 1754 (С=О), 1596 

(Ar).
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2,74–2,77 ( СН, 

1Н, с), 3,32–3,41 (СН2, 2Н, д.д.), 2,40 (СН3 ,3Н,с), 
7,01–7,92 (Ar, 9Н, м).

Работа выполнена при финансовой под-
держке Российского фонда фундаментальных 
исследований (проект № 13-03-00318).
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При окислении тетразолодигидропиримидинов, аннелированных 
карбоциклами С6-С8, хромовым ангидридом в растворе уксусной 
кислоты при 80○С образуются исключительно продукты аромати-
зации пиримидинового фрагмента – тетразолоцикланопирими-
дины. Приведена вероятная схема реакций.
Ключевые слова: тетразолоцикланопиримидины, окисление, 
конформации, окислители.

Synthesis of Partially Saturated 

Tetrazolocyclopyrimidines 

their Oxidation Izologues

A. A. Matikenova, O. V. Lukashova, A. P. Kriven'ko

In the oxidation tetrazolodihydropyrimidines, annulated carbocycles 
C6-C8, chromic anhydride in acetic acid solution at 80 C formed 
exclusively flavoring products pyrimidine moiety – tetrazolocyc-
lopyrimidines. Shows the probable reaction scheme.
Key words: tetrazolocyclopyrimidines, oxidation, conformation, 
oxidizers.

Соединения, сочетающие в своей структуре 
тетразольный и пиримидиновый фрагменты, 
обладают широким спектром биологической 
активности [1–5]. В последние годы внимание 
исследователей привлекают азолоцикланопи-
римидины различной степени насыщенности в 
связи с возможностью изучения влияния размера 
алицикла, степени насыщенности, конформа-
ционных особенностей на их реакционную 
способность, фармакологическую активность и 
проявление иных практически полезных свойств.

Недавно нами сообщалось о превращениях 
тетразолодигидропиримидинов, аннелирован-
ных карбоциклами С6-С8 под действием раз-
личных окислителей (элементная сера 170○С; 
NaNO2 в CH3COOH) [6]. При этом были получе-
ны продукты дегидрирования  пиримидинового, 
циклогексанового колец. Однако применение в 
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качестве дегидрирующего агента элементной 
серы требовало использования высокой темпе-
ратуры (170○С) и десятикратного избытка серы, 
что осложняло выделение и очистку продуктов 
реакции. Недостатком применения NaNO2 в 
CH3COOH явилось значительное осмоление 
реакционной смеси за счет присутсвия образу-
ющейся  in situ азотистой кислоты и побочных 
реакций (нитрозирование NH-группы).

В продолжение этих исследований мы при-
менили наиболее часто используемый окисли-
тель – хромовый ангидрид в растворе ледяной 

уксусной кислоты, действие которого заключа-
ется в выделении активного кислорода. Реакции 
проводились при выдерживании в течение часа 
эквимольных соотношений реагентов при 80○С. 
Субстратами служили фенил-, тиенилзамещен-
ные тетразолоцикланопиримидины 1-6, отлича-
ющиеся размером алицикла (С6-С8). В выбран-
ных условиях независимо от размера алицикла 
и природы заместителя (фенил, тиофен-2-ил) 
реакция протекала однозначно с участием ди-
гидропиримидинового кольца и образованием 
тетразолоцикланопиримидинов 7-12. 

Окрашивание реакционной смеси в зеленый 
цвет за счет образования Cr2O3 указывает на 
окончание реакции.

Физические константы и спектральные ха-
рактеристики (ЯМР 1Н, 13С) синтезированных 
веществ совпадали с полученными при исполь-
зовании иных окислителей [6]. 

Вероятная  схема окисления  включает 
действие активного кислорода на наиболее 
окисленный метиновый атом углерода пирими-
динового цикла с образованием карбинола А и 
последующую дегидратацию, вызванную воз-
никновением ароматического пиримидинового 
цикла, стабилизированного сопряжением.

N

N

N

N

N
H

[O]
N

N

N

N

N
H

R

A

R

N

N

N

N

N

R

( )n ( )n

OH

-H2O ( )n

2CrO3 Cr2O3 + 3[O]

Следует отметить, что окисление 9-фенил-
4,5,6,7,8,9-гексагидротетразоло[5,1-b]хина-
золина (1) протекает с участием гетеро- и 
алицикла с образованием полностью арома-
тизованной системы 13 под действием серы 
[7] и избирательно, как установлено нами, 
с участием пиримидинового фрагмента под 
действием CrO3. Вероятно, мягкие условия 
реакции в последнем случае (80○С) позволяют 
остановить процесс на промежуточной стадии 

с сохранением алициклического фрагмента. 
При окислении тетразолодигидропирими-

динов, аннелированных карбоциклами С7, С8, 
независимо от природы окислителя (S, CrO3) 
ароматизации подвергается исключительно 
дигидропиримидиновое кольцо. Вероятно, 
дегидрирование алициклического фрагмента в 
этом случае затруднено из-за конформационных 
особенностей алицикла, препятствующих об-
разованию связи С=С, сопряжению.
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Примером являются данные, полученные 
раннее [8] по геометрии родственно построен ных 
азолоцикланопиримидинов. Согласно дан ным 

РСА 11-(2-фурил)циклоокта-[d][1,2,4]триазо-
ло[1,5-a]-4,11-дигидропиримидин содержит разу-
поря доченное восьмичленное кольцо (рис. 1).

В то время как молекула аналогично по-
строенной системы, содержащей приконден-
сированный циклогексановый фрагмент – 
9-(2-фурил)-4,5,6,7,8,9-гексагидротет  ра зо-
ло[5,1-а]хиназолин, имеет жесткое трицикли-
ческое строение, фрагмент циклогексанового 
кольца в области двойной связи почти выпло-
щен – торсионный угол  С(3)-С(2)-С(7)-С(6) 
составляет 1.25(16)○, что предопределяет фор-
мирование устойчивого бензольного кольца 
(рис. 2).

С целью выявления направления возможной 
биологической активности  полученных нами со-
единений осуществлен  виртуальный скрининг с 
помощью программы PASS. 

Результаты виртуального скрининга полу-
ченных нами соединений показали наибольшую 
активность фенилзамещенных систем 7-9 в ле-
чении печени как противоопухолевые средства 
с вероятностью 95–85%. Вероятность аналогич-
ного действия тиенилзамещенных тетразолоци-
кланопиримидинов 10-12 составила лишь 52%.

Рис. 1. Структура молекулы 11-(2-фурил)циклоокта-[d][1,2,4]триазоло[1,5-
a]-4,11-дигидропиримидина, по данным РСА (нумерация автономна)
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Иным направлением возможного практиче-
ского использования полученных веществ явля-
ется их гербицидное действие. Так, в отношении 
зеленых микроводорослей Dunaliella salina Teod 
9-фенил-5,6,7,8-тетрагидротетразоло[5,1-b]
хиназолин (8) показал достаточно высокую 
активность  (МИК 12,5 мкг/мл), но несколько 
уступал препарату сравнения глифосату (МИК 
1,5 мкг/мл) [9].

Таким образом, окисление тетразолоцикла-
нодигидропиримидинов независимо от размера 
алицикла и природы окислителя протекает как 
ароматизация гетерокольца. Исключение со-
ставляет дегидрирование под действием эле-
ментной серы не только гетероциклического, но 
и циклогексанового колец 9-фенил-4,5,6,7,8,9-
гексагидротетразоло[5,1-b]хиназолина, чему 
способствуют его конформационные особен-
ности.
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Рис. 2. Структура молекулы 9-(2-фурил)-4,5,6,7,8,9-гекса гидро-
тетразоло[5,1-b]хиназолина, по данным РСА (нумерация автономна)


