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3-Ароилпирроло[2,1-c][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионы взаимодействуют с дифенилгуанидином с образо-
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илиден}(арил)метаноатов, структура которых подтверждена методом рентгеноструктурного анализа. 
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Гидантоиновый фрагмент является структур-
ным звеном многих современных противоэпи-
лептических, антиандрогенных (противоопухо-
левых), антибактериальных и других препаратов 
[1, 2].

Спиро-бисгетероциклические системы, в 
структуру которых входит фрагмент гидантоина 
или фрагменты, изостерные гидантоину, образу-
ются при взаимодействии 1Н-пиррол-2,3-дионов, 
аннелированных бензоксазиноновым фрагмен-
том (пирролобензоксазинтрионов) с различными 
1,3-NH,NH-бинуклеофилами (мочевиной, тиомо-
чевиной и замещенными тиомочевинами) [3–5].

При выдерживании раствора 3-ароилпирро-
ло[2,1-c][1,4]бензоксазин-1,2,4-трионов 1а–h с 
дифенилгуанидином в соотношении 1:1 в без-
водном этилацетате при комнатной температу-
ре в течение 1 сут (до исчезновения фиолетовой 
окраски исходных соединений 1) получены (Е)-{6-

(2-гидроксифенил)-2-иминио-4,7,8-триоксо-1,3-
дифенил-1,3,6-триазаспиро[4.4]нонан-9-илиден}- 
(арил)метаноаты 2a–h [6] (схема 1), структура ко-
торых подтверждена методом рентгеноструктур-
ного анализа (РСА) на примере соединения 2a (см. 
рисунок).

Соединения 2a–h – бесцветные кристалличе-
ские вещества, плавящиеся с разложением, легко-
растворимые в ДМСО и ДМФА, труднораствори-
мые в спирте, ацетоне, хлороформе, 1,2-дихлор- 
этане, 1,4-диоксане, ароматических углеводоро-
дах, четыреххлористом углероде, этилацетате, 
нерастворимые в алканах и воде, дающие положи-
тельную пробу (вишневое окрашивание) на нали-
чие енольной и фенольной гидроксильных групп 
со спиртовым раствором хлорида железа(III).

В ИК спектрах соединений 2a–h, снятых в виде 
пасты в вазелиновом масле, присутствуют полосы 



ЖУРНАЛ  ОРГАНИЧЕСКОЙ  ХИМИИ  том 57  № 1  2021

104 КОБЕЛЕВ и др.

валентных колебаний групп N+H, OH (3064– 
3177 см–1), карбонильных групп C=O (1725– 
1799 см–1) и ароильной карбонильной группы 
COAr (1685–1689 см–1).

В спектрах ЯМР 1Н соединений 2a–h, запи- 
санных в растворах в ДМСО-d6, кроме сигналов 
протонов алифатических заместителей, арома- 
тических колец и связанных с ними групп, 
присутствуют уширенный синглет двух протонов 
иминиогруппы (N+H2) в области 9.19–9.38 м.д. и 
синглет протона фенольной группы OH в области 
9.77–10.48 м.д.

В спектрах ЯМР 13С соединений 2a–h, запи-
санных в растворах в ДМСО-d6, кроме сигналов 
атомов углерода алифатических заместителей, 
ароматических колец и связанных с ними групп, 
присутствуют сигналы атомов углерода: спиро- 
атома С5 (85.3–85.7 м.д.), C9 (103.4–103.7 м.д.), 
Cфенол (152.9–153.9 м.д.), C2 (156.6–156.8 м.д.), 
C7=О (166.4–167.1 м.д.), C4=О (167.0–167.4 м.д.), 
C8 (169.7–169.9 м.д.), ароильной карбонильной 
группы C(R)=O (182.6–184.5 м.д).

Исследуемое взаимодействие протекает, по-ви-
димому, через стадию присоединения иминогруп-
пы дифенилгуанидина к атому C3а пирролдионов 
1a–h с последующим замыканием имидазольного 
цикла вследствие внутримолекулярной атаки ими-
ногруппы фрагмента дифенилгуанидина лактон-
ной карбонильной группы бензоксазинонового 
цикла и его раскрытия по связи С4‒О5.

(Е)-{6-(2-Гидроксифенил)-2-иминио-4,7,8-
триоксо-1,3-дифенил-1,3,6-триазаспиро[4.4]- 
нонан-9-илиден}(фенил)метаноат (2a). К рас-
твору 0.319 г (1.0 ммоль) пирролдиона 1a в 15 мл 
сухого этилацетата добавляли 0.211 г (1.0 ммоль) 
дифенилгуанидина, перемешивали в течение 1 сут 
(до исчезновения фиолетовой окраски исходно-
го пирролдиона 1a), образовавшийся осадок от-
фильтровывали. Выход 0.435 г (82%), бесцвет-
ные кристаллы, т.пл. 219–221°С (разл., этилаце-
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тат). ИК спектр, ν, см–1: 3064 ш (N+Н2, ОН), 1792 
(C=O), 1688 (COPh). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 6.95 
т.д (1Hаром, J1 1.3, J2 7.6 Гц), 7.07 д.д (1Hаром, J1 
1.3, J2 8.2 Гц), 7.14 д.д (1Hаром, J1 1.6, J2 7.9 Гц), 
7.22–7.25 м (2Hаром), 7.27–7.47 м (9Hаром), 7.59–
7.66 м (5Hаром), 9.23 уш.с (2H, N+H2), 10.01 с (1H, 
OHфенол). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 85.6 (С5), 103.5 
(С9), 117.2, 119.0, 121.9, 126.9 (2С), 127.6, 127.9, 
127.9 (2С), 128.3 (2С), 129.3 (2С), 129.4, 129.5, 
129.6 (2С), 129.9, 130.1 (2С), 130.5, 132.2, 139.5 
(Саром), 153.9 (Сфенол), 156.7 (С2), 167.1 (С7), 167.3 
(С4), 169.8 (С8), 184.2 (СOPh). Найдено, %: C 
70.16; H 4.19; N 10.58. C31H22N4O5. Вычислено, %: 
C 70.18; H 4.18; N 10.56.

Рентгеноструктурное исследование соедине-
ния 2а. Согласно данным РСА, соединение 2а кри-
сталлизуется в центросимметричной простран-
ственной группе моноклинной сингонии в виде 
сольвата с 1,4-диоксаном и водой в соотношении 
1:0.5:1. Соединение существует в цвиттер-ион-
ной форме: у положительно заряженного атома 
N4 однозначно локализованы два атома водорода. 
Отрицательный заряд делокализован между ато-
мами O1 и O4, что подтверждается распределени-
ем длин связей в этом фрагменте: C2–O1 1.248(2), 
C13–O4 1.253(3), C2–C3 1.388(3), C3–C13 1.407(4) Å.

РСА выполнен на монокристальном дифрак-
тометре Xcalibur Ruby (Agilent, США) с ССD-
детектором по стандартной методике (MoKα-
излучение, 295(2) K, ω-сканирование с шагом 1°). 
Поглощение учтено эмпирически с использовани-
ем алгоритма SCALE3 ABSPACK [8]. Сингония 
кристалла [C31H22N4O5∙0.5(C4H8O2)∙H2O, M 
592.59] моноклинная, пространственная груп-
па P21/c, a 9.974(2), b 34.918(8), c 9.377(2) Å, β 
117.76(3)°, V 2890.0(14) Å3, Z 4, dвыч 1.362 г/см3, 
μ 0.097 мм–1. Структура расшифрована с помо-
щью программы SHELXS [9] и уточнена полно-
матричным методом наименьших квадратов по 
F2 в анизотропном приближении для всех нево-
дородных атомов с использованием программы 
SHELXL [10] с графическим интерфейсом OLEX2 
[11]. Атомы водорода групп NH2 и OH уточне-
ны независимо в изотропном приближении. При 
уточнении остальных атомов водорода использо-
вана модель наездника. Окончательные параметры 
уточнения: R1 0.0615 [для 3777 отражений с I > 
2σ(I)], wR2 0.1632 (для всех 6899 независимых от-

ражений), S 1.020. Результаты РСА зарегистриро-
ваны в Кембриджском центре кристаллографиче-
ских данных под номером CCDC 2045640 и могут 
быть запрошены по адресу: www.ccdc.cam.ac.uk/
data_request/cif.

Соединения 2b–h синтезировали аналогично.

(Е)-{6-(2-Гидроксифенил)-2-иминио-4,7,8-
триоксо-1,3-дифенил-1,3,6-триазаспиро[4.4]- 
нонан-9-илиден}(4-хлорфенил)метаноат (2b). 
Получен из раствора 0.354 г (1.0 ммоль) пиррол-
диона 2a и 0.211 г (1.0 ммоль) дифенилгуанидина. 
Выход 0.471 г (83%), бесцветные кристаллы, т.пл. 
215–217°С (разл., этилацетат). ИК спектр, ν, см–1: 
3155 ш (N+Н2, ОН), 1792 (C=O), 1685 (COAr). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 6.92–6.97 м (1Hаром), 7.07 
д.д (1Hаром, J1 1.3, J2 8.2 Гц), 7.14 д.д (1Hаром, J1 
1.6, J2 7.9 Гц), 7.20–7.23 м (2Hаром), 7.27–7.38 м 
(6Hаром), 7.40–7.45 м (3Hаром), 7.60–7.67 м (5Hаром), 
9.23 уш.с (2H, N+H2), 10.01 с (1H, OHфенол). Спектр 
ЯМР 13С, δ, м.д.: 85.4 (С5), 103.4 (С9), 117.2, 119.0, 
121.8, 123.9, 127.0 (2С), 127.5 (2С), 127.9, 128.0 
(2С), 129.4 (2С), 129.4, 129.6, 130.2 (2С), 130.2 (2C), 
130.5, 132.1, 134.6, 138.1 (Саром), 153.9 (Сфенол), 
156.7 (С2), 167.0 (С7), 167.4 (С4), 169.7 (С8), 182.6 
(СOAr) Найдено, %: C 65.88; H 3.77; N 9.90. 
C31H21ClN4O5. Вычислено, %: C 65.90; H 3.75; N 
9.92.

(Е)-{6-(5-Бром-2-гидроксифенил)-2-ими- 
нио-4,7,8-триоксо-1,3-дифенил-1,3,6-триазаспи-
ро[4.4]нонан-9-илиден}(фенил)метаноат (2с). 
Получен из раствора 0.398 г (1.0 ммоль) пиррол-
диона 2a и 0.211 г (1.0 ммоль) дифенилгуанидина. 
Выход 0.533 г (87%), бесцветные кристаллы, т.пл. 
222–224°С (разл., этилацетат). ИК спектр, ν, см–1: 
3167 ш (N+Н2, ОН), 1799, 1783, 1728 (C=O), 1688 
(COPh). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 7.06  д (1Hаром, 
J 8.8 Гц), 7.17 д (1Hаром, J 2.4 Гц), 7.27–7.35 м 
(6Hаром), 7.38–7.47 м (4Hаром), 7.50–7.52 м (1Hаром), 
7.62–7.70 м (5Hаром), 9.35 уш.с (2H, N+H2), 10.48 
с (1H, OHфенол). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 85.3 (С5), 
103.7 (С9), 108.9, 119.1, 123.4, 123.9, 126.9 (2С), 
127.6 (2С), 127.9, 128.4 (2С), 129.4 (2С), 129.4, 
129.5, 130.1 (2С), 130.3 (2C), 130.7, 131.8, 132.2, 
139.3 (Саром), 153.4 (Сфенол), 156.8 (С2), 166.5 (С7), 
167.0 (С4), 169.9 (С8), 184.5 (СOPh). Найдено, %: C 
61.11; H 3.49; N 9.20. C31H21BrN4O5. Вычислено, 
%: C 61.10; H 3.47; N 9.19.
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(Е)-(4-Бромфенил){6-(2-гидроксифенил)-2- 
иминио-4,7,8-триоксо-1,3-дифенил-1,3,6-три-
азаспиро[4.4]нонан-9-илиден}метаноат (2d). 
Получен из раствора 0.398 г (1.0 ммоль) пиррол-
диона 2a и 0.211 г (1.0 ммоль) дифенилгуаниди-
на. Выход 0.523 г (86%), бесцветные кристаллы, 
т.пл. 206–209°С (разл., этилацетат). ИК спектр, 
ν, см–1: 3177 ш (N+Н2, ОН), 1791, 1725 (C=O), 
1687 (COAr). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 6.95 т.д 
(1Hаром, J1 1.3, J2 7.6 Гц), 7.07 д.д (1Hаром, J1 1.2, J2 
8.3 Гц), 7.14 д.д (1Hаром, J1 1.6, J2 7.9 Гц), 7.20–
7.24 м (2Hаром), 7.28–7.35 м (3Hаром), 7.41–7.46 м 
(3Hаром), 7.49–7.52 м (2Hаром), 7.56–7.58 м (2Hаром), 
7.60–7.66 м (3Hаром), 9.26 уш.с (2H, N+H2), 10.03 
с (1H, ОНфенол). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 85.4 (С5), 
103.4 (С9), 117.2, 119.0, 121.8, 123.5, 123.9, 127.5 
(2С), 127.9 (2C), 127.9, 129.4 (2С), 129.4, 129.6, 
129.9 (2C), 130.1 (2С), 130.4 (2C), 130.5, 132.1, 
138.4 (Саром), 153.9 (Сфенол), 156.7 (С2), 166.9 (С7), 
167.4 (С4), 169.7 (С8), 182.7 (СOAr). Найдено, %: C 
61.08; H 3.45; N 9.18. C31H21BrN4O5. Вычислено, 
%: C 61.10; H 3.47; N 9.19.

(Е)-{6-(2-Гидрокси-5-хлорфенил)-2-ими- 
нио-4,7,8-триоксо-1,3-дифенил-1,3,6-триазаспи-
ро[4.4]нонан-9-илиден}(фенил)метаноат (2e). 
Получен из раствора 0.354 г (1.0 ммоль) пиррол-
диона 2a и 0.211 г (1.0 ммоль) дифенилгуанидина. 
Выход 0.502 г (89%), бесцветные кристаллы, т.пл. 
223–227°С (разл., этилацетат). ИК спектр, ν, см–1: 
3165 ш (N+Н2, ОН), 1795, 1782, 1729 (C=O), 1689 
(COPh). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 7.04 д (1Hаром, J 
2.4 Гц), 7.10 д (1Hаром, J 8.8 Гц), 7.29–7.33 м 
(6Hаром), 7.39–7.43 м (2Hаром), 7.44–7.48 м (3Hаром), 
7.62–7.70 м (5Hаром), 9.38 уш.с (2H, 2H, N+H2), 
10.46 с (1H, ОНфенол). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 
85.3 (С5), 103.7 (С9), 118.6, 121.8, 122.9, 126.9 (2C), 
127.3, 127.6 (2C), 127.9 (2C), 128.4 (2С), 129.3, 
129.4, 129.4 (2C), 129.6, 130.1, 130.3 (2C), 130.7, 
131.8, 139.3 (Саром), 152.9 (Сфенол), 156.8 (С2), 
166.5 (С7), 167.1 (С4), 169.9 (С8), 184.5 (СOPh). 
Найдено, %: C 65.91; H 3.73; N 9.90. C31H21ClN4O5. 
Вычислено, %: C 65.90; H 3.75; N 9.92.

(Е)-{6-(2-Гидроксифенил)-2-иминио-4,7,8-
триоксо-1,3-дифенил-1,3,6-триазаспиро[4.4]- 
нонан-9-илиден}(4-метилфенил)метаноат (2f). 
Получен из раствора 0.333 г (1.0 ммоль) пиррол-
диона 2a и 0.211 г (1.0 ммоль) дифенилгуанидина. 

Выход 0.438 г (80%), бесцветные кристаллы, т.пл. 
205–207°С (разл., этилацетат). ИК спектр, ν, см–1: 
3175 ш (N+Н2, ОН), 1790 (C=O), 1688 (COAr). 
Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.33 с (3H, CH3), 6.94 т.д 
(1Hаром, J1 1.2, J2 7.6 Гц), 7.07 д.д (1Hаром, J1 1.2, 
J2 8.3 Гц), 7.09–7.12 м (2Hаром), 7.13 д.д (1Hаром, 
J1 1.6, J2 7.9 Гц), 7.22–7.25 м (2Hаром), 7.31–7.34 
м (3Hаром), 7.38–7.45 м (3Hаром), 7.57 д (2Hаром, J 
8.1 Гц), 7.60–7.65 м (3Hаром), 9.19 уш.с (2H, N+H2), 
9.98 с (1H, ОНфенол). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 20.9 
(CH3), 85.6 (С5), 103.7 (С9), 117.2, 118.9, 121.9, 123.8, 
127.5 (2C), 127.6 (2C), 127.9, 128.0 (2C), 128.5 (2С), 
129.3 (3C), 129.4, 129.5, 130.1 (2C), 130.4, 136.7, 
139.7 (Саром), 153.9 (Сфенол), 156.6 (С2), 166.8 (С7), 
167.4 (С4), 169.9 (С8), 184.1 (СOAr). Найдено, %: C 
70.56; H 4.45; N 10.28. C32H24N4O5. Вычислено, %: 
C 70.58; H 4.44; N 10.29.

(Е)-{6-(2-Гидрокси-5-метилфенил)-2-ими- 
нио-4,7,8-триоксо-1,3-дифенил-1,3,6-триазаспи-
ро[4.4]нонан-9-илиден}(фенил)метаноат (2g). 
Получен из раствора 0.333 г (1.0 ммоль) пиррол-
диона 2a и 0.211 г (1.0 ммоль) дифенилгуаниди-
на. Выход 0.476 г (87%), бесцветные кристаллы, 
т.пл. 222–224°С (разл., этилацетат). ИК спектр, 
ν, см–1: 3064 ш (N+Н2, ОН), 1792 (C=O), 1689 
(COPh). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.23 с (3H, CH3), 
6.88 д (1Hаром, J 1.5 Гц), 6.97 д (1Hаром, J 8.1 Гц), 
7.13 д.д (1Hаром, J1 1.7, J2 8.3 Гц), 7.23 д (2Hаром, J1 
5.6 Гц), 7.28–7.34 м (4Hаром), 7.37–7.45 м (4Hаром), 
7.62–7.68 м (5Hаром), 9.25 уш.с (2H, N+H2), 9.77 с 
(1H, ОНфенол). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 19.9 (CH3), 
85.5 (С5), 103.5 (С9), 117.0, 121.5, 123.8, 126.9 (2C), 
127.7 (2C), 127.9 (3C), 128.4 (2С), 129.3 (2C), 129.4, 
129.6, 129.9 (2C), 130.2 (2C), 136.7, 139.7 (Саром), 
153.9 (Сфенол), 156.6 (С2), 166.8 (С7), 167.4 (С4), 
169.9 (С8), 184.1 (СOPh). Найдено, %: C 70.16; H 
4.19; N 10.58. C32H24N4O5. Вычислено, %: C 70.18; 
H 4.18; N 10.56.

(Е)-{6-(2-Гидроксифенил)-2-иминио-4,7,8-
триоксо-1,3-дифенил-1,3,6-триазаспиро[4.4]- 
нонан-9-илиден}(4-этоксифенил)метаноат (2h). 
Получен из раствора 0.363 г (1.0 ммоль) пиррол-
диона 2a и 0.211 г (1.0 ммоль) дифенилгуаниди-
на. Выход 0.501 г (87%), бесцветные кристаллы, 
т.пл. 205–206°С (разл., этилацетат). ИК спектр, ν, 
см–1: 3172 ш (N+Н2, ОН), 1787, 1737 (C=O), 1684 
(COAr). Спектр ЯМР 1Н, δ, м.д.: 1.35 т (3H, CH3, 
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J 6.9 Гц), 4.08 к (2H, CH2, J 6.8 Гц), 6.81–6.85 м 
(2Hаром), 6.94 т.д (1Hаром, J1 1.5, J2 7.6 Гц), 7.07 
д.д (1Hаром, J1 1.2, J2 8.3 Гц), 7.12 д.д (1Hаром, J1 
1.5, J2 7.8 Гц), 7.22 д (2Hаром, J 3.4 Гц), 7.29–7.33 м 
(3Hаром), 7.39–7.44 м (3Hаром), 7.60–7.66 м (3Hаром), 
7.77 д (2Hаром, J 8.8 Гц), 9.19 уш.с (2H, N+H2), 9.98 
с (1H, ОНфенол). Спектр ЯМР 13С, δ, м.д.: 14.5 
(OCH2CH3), 62.9 (OCH2CH3), 85.7 (С5), 103.7 (С9), 
112.7 (2C), 117.1, 118.9, 121.9, 127.6 (2C), 127.9, 
128.0 (2C), 129.3 (2С), 129.3, 129.5, 129.6, 130.1 
(2C), 130.5 (2C), 130.5, 131.6, 132.1 (Саром), 153.9 
(Сфенол), 156.7 (С2), 160.3 (CаромOEt), 166.4 (С7), 
167.4 (С4), 169.9 (С8), 183.4 (СOAr). Найдено, %: C 
70.16; H 4.19; N 10.58. C33H26N4O6. Вычислено, %: 
C 70.18; H 4.18; N 10.56.

Спектры ЯМР 1Н и 13C записывали на спек-
трометре Bruker Avance III HD 400 (Швейцария) 
[рабочая частота 400 (1Н) и 100 (13С) МГц] в 
ДМСО-d6, внутренний стандарт – остаточные 
сигналы растворителя (2.50 м.д. для ядер 1H, 
39.5 м.д. для ядер 13С) в ДМСО-d6. ИК спектры 
записывали на спектрофотометре Spectrum Two 
(PerkinElmer, США) в виде пасты в вазелиновом 
масле. Элементный анализ выполняли на анализа-
торе vario MICRO cube (Германия). Оптимизацию 
условий реакций проводили методом уль-
тра-ВЭЖХ (на приборе Waters ACQUITY UPLC 
I-Class (США), колонка Acquity UPLC BEH C18 
1.7 мкм), подвижные фазы – ацетонитрил–вода, 
скорость потока 0.6 мл/мин, диодно-матричный 
детектор ACQUITY UPLC PDA eλ Detector (спек-
тральный диапазон 230–780 нм), масс-детектор 
Xevo TQD, ионизация пробы электрораспылением 
в режиме регистрации положительных или отри-
цательных ионов, температура источника 150°C, 
напряжение на капилляре 3500–4000 В, напряже-
ние на конусе 20–70 В, температура испарения 
150–300°С. Индивидуальность синтезированных 
соединений подтверждали методом ТСХ на пла-
стинках Merck Silica gel 60 F254 (Германия), элю-
енты – толуол, этилацетат, толуол–этилацетат, 5:1, 
этилацетат–метанол, 3:1, проявляли парами иода и 
УФ излучением 254 нм. Исходные пирролобензок-
сазинтрионы 1 синтезированы взаимодействием 
соответствующих гетероциклических енаминов с 
оксалилхлоридом по ранее описанным методикам 
[7]. Дифенилгуанидин – коммерчески доступный 
реагент.

ВЫВОДЫ
Спиро-бисгетероциклические производные ги-

дантоина являются перспективным классом хими-
ческих соединений для проведения исследований 
в области фармацевтической химии и медицины.
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3-Aroylpyrrolo[2,1-c][1,4]benzoxazine-1,2,4-trions interact with diphenylguanidine to formation 9-aroyl-8-
hydroxy-6-(2-hydroxyphenyl)-2-imino-1,3-diphenyl-1,3,6-triazaspiro[4.4]non-8-en-4,7-diones, the structure 
of which are confirmed by X-ray diffraction analysis.

Keywords: hetareno[e]pyrrole-2,3-diones, pyrrolobenzoxazinetriones, diphenylguanidine, spiro[imidazo- 
le-2,2'-pyrroles], hydantoin


