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Установлено, что тетраацетилгликолурил под действием мочевины, некоторых 

N-замещенных мочевин и бензилиденбисмочевины в кислотно-катализируемых условиях 

подвергается только бисдезацетилированию с образованием син- и анти-региозамещен-

ных N,N-диацетилгликолурилов, а не N-ацетилированию, как это ранее было показано в 

аналогичной реакции для ряда ароматических и гетероциклических аминов. В ходе прове-

денных отдельных экспериментов выявлено отсутствие самостоятельного влияния ор-

ганических растворителей при кипячении в течение нескольких часов (спирты, диоксан, 

тетрагидрофуран, диметилсульфоксид) на реакции дезацетилирования тетраацетилг-

ликолурила, так как в этих условиях исходный субстрат оставался неизменным. На ос-

новании данных ЯМР-спектроскопии, путем сопоставления интегральных интенсивно-

стей метиновых и ацетильных протонов гликолурильных фрагментов, найдено, что 

бисдезацетилирование тетраацетилгликолурила в изученных условиях происходит реги-

оселективно с подавляющим преобладанием анти-N,N-диацетилгликолурила (до 92-94%), 

за исключением бензилиденбисмочевины, когда содержание транс-изомера достигает 

75%. Заметное увеличение цис-изомера (до 25%) N,N-диацетилгликолурила в случае ис-

пользования бензилиденбисмочевины, по видимому, определяется специфическим влия-

нием на интермедиаты реакции фенилметилуреидного карбкатиона, образующегося за 

счет элиминирования молекулы мочевины в кислотно-катализируемых условиях. Пока-

зано, что N,N-диацетилгликолурил в сходных условиях под действием мочевины и ее про-

изводных не подвергается дальнейшему дезацетилированию до родоначальника бицикли-

ческих бисмочевин – гликолурила, что, прежде всего, связано с высокой гидролитической 

и стерической устойчивостью этих соединений. С учетом вышеприведенных результа-

тов исследований предложены химизмы протекания реакции бисдезацетилирования в 

кислотно-катализируемых условиях тетраацетилгликолурила под действием мочевины 

и ее N-метил (фенил) производных через промежуточный процесс нуклеофильного присо-

единения мочевин. 

Ключевые слова: тетраацетилгликолурил, диацетилгликолурил, мочевина, бисдезацетилирова-

ние, N-ацетилирование 
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It is established that tetraacetylglycoluril under the action of urea, some N-substituted 

ureas and benzylidenebisurea in the acid-catalyzed conditions undergoes only bis-deacetylation 

with the formation of syn- and anti-regio-substituted N,N-diacetylglycolurils, rather than N-acet-

ylation as it was previously shown in a similar reaction for a number of aromatic and heterocyclic 

amines. In the course of individual experiments, the absence of independent effect of organic 

solvents during boiling for several hours (alcohols, dioxane, tetrahydrofuran, dimethylsulfoxide) 

on the deacetylation of tetraacetylglycoluril was revealed, since in these conditions the original 

substrate remained unchanged. Based on the NMR spectroscopy data, by comparison the inte-

grated intensities of methine and acetyl protons of glycoluryl fragments, we found that the bis-

deacetylation of tetraacetylglycoluril in the studied conditions occurs regioselectively with an 

overwhelming majority of anti-N,N-diacetylglycoluril (up to 92-94%) except for benzylidenebi-

surea, when the content of the trans-isomer reaches 75%. A marked increase in the cis-isomer 

(up to 25%) of N,N-diacetylglycoluril in the case of benzylidenebisurea seems to be dictated by 

the specific effect on the intermediates of reaction of phenylmethylureido carbocation from elim-

inating urea molecule in acid-catalyzed conditions. It is shown that N,N-diacetylglycoluril in 

similar conditions under the action of urea and its derivatives does not undergo further deacety-

lation to the progenitor of bicyclic bisureas – glycoluril, primarily related to the high hydrolytic 

and steric resistance of these compounds. On the basis of the above research results, the reaction 

mechanisms of bis-deacetylation of tetraacetylglycoluril in the acid-catalyzed conditions under 

the action of urea and its N-methyl (phenyl) derivatives through an intermediate process of nu-

cleophilic addition of ureas is proposed. 
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ВВЕДЕНИЕ 

Производные бициклических бисмочевин, 

благодаря своей полифункциональности, нашли 

широкое применение в различных сферах челове-

ческой деятельности (дезинфекторы [1, 2], лекар-

ственные средства [3-6], компоненты взрывчатых 

веществ [7, 8] и др.), особенно можно выделить то, 

что они являются удобными синтонами для полу-

чения супрамолекулярных соединений [9-13]. В 

ряду бициклических бисмочевин особое место за-

нимают N-ацетилированные производные, среди 

которых найдены эффективные активаторы отбе-

ливания в составе моющих средств. Основные ме-

тоды получения N-производных бициклических 

бисмочевин приведены в обзорах [14, 15].  
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ 

В литературе имеются ограниченные све-

дения об использовании родоначальника N-ацети-

лированных бициклических бисмочевин – тетра-

ацетилгликолурила (ТАГУ, 2,4,6,8-тетраацетил-

2,4,6,8-тетраазабицикло[3,3,0] октан-3,7-диона) 1 в 

качестве ацетилирующего реагента в синтезе бел-

ков и ациламинов [16], однако эти данные носят от-

рывочный и несистемный характер. 

До сих пор не было попыток осуществле-

ния N-ацетилирования слабоосновных амидов с 

использованием ТАГУ. С целью восполнения дан-

ного пробела мы изучили поведение ТАГУ по от-

ношению к различным мочевинам, которые отно-

сятся к сравнительно слабоосновным бисами-

дам. Так, мы установили, что взаимодействие ТАГУ 

1 с мочевиной 2 и его N-моно замещенными произ-

водными 3, 4 не завершается образованием ожида-

емых соответствующих N-ацетилмочевин по ана-

логии с аминами [17]. Мы выяснили, что в изучен-

ных условиях проведения синтеза мочевины 2-4 

остаются неизменными, тогда как ТАГУ 1 превра-

щается в смесь региоизомеров диацетилгликолу-

рила (ДАГУ, 2,6- и 2,8-диацетил-2,4,6,8-тетра-

азабицикло[3,3,0]октан- 3,7- диона) 5, 6 с подавля-

ющим преобладанием анти - изомера 5 (92-94%) 

(по данным ЯМР 1Н) (схема 1): 

 

 
Схема 1  

Scheme 1 
 

Использование избытка мочевин 2-4 вплоть 

до пятикратного и проведение отдельной реакции 

ДАГУ 5, 6 с мочевиной 2 в сходных условиях не 

приводит к процессу дальнейшего дезацетилирова-

ния ДАГУ 5, 6 с образованием родоначальника би-

циклических бисмочевин – гликолурила (полно-

стью дезацетилированного ТАГУ 1).  

Очевидно, отсутствие в этих реакциях про-

дуктов N-ацетилирования мочевин, прежде всего, 

обусловлено пониженной основностью мочевин 2-

4, что в конечном итоге делает их слабыми нуклео-

фильными реагентами по отношению к ТАГУ 1, 

тем более к ДАГУ 5, 6. Особое место в этих про-

цессах занимает преимущественное образование 

анти - изомера 5. Нами показано, что нагревание в 

течение 2 ч ТАГУ 1 в таких органических раство-

рителях как спирты, диоксан, ДМСО, ТГФ не дает 

ДАГУ 5, 6 в сколь - нибудь заметных количествах. 

Эти эксперименты свидетельствуют о том, что ре-

акция дезацетилирования ТАГУ 1 до ДАГУ 5, 6 ак-

тивируется (возможно катализируется) именно мо-

чевинами 2-4 (схема 2).  

Как видно из схемы 2 после стадии прото-

нирования ТАГУ 1 интермедиат А подвергается 

нуклеофильной атаке мочевинами 2-4 с образова-

нием промежуточных продуктов типа В, которые в 

свою очередь через стадию отщепления ДАГУ 5, 6 

в конечном итоге после процесса гидролиза приво-

дят к уксусной кислоте и регенерируют исходные 

мочевины 2-4. Представляемый механизм образо-

вания ДАГУ 5, 6 (схема 2) из ТАГУ 1 дает пред-

ставление о преимущественном образовании анти-

изомера 5 за счет наличия явных стерических пре-

пятствий протеканию процесса дезацетилирования 

в син-состоянии молекулы 1. Детальное выявление 

роли мочевин 2-4 в реакциях дезацетилирования 

ТАГУ 1 является предметом самостоятельных 

наших дальнейших исследований. 
 

 
Схема 2  

Scheme 2 
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Учитывая то обстоятельство, что бензи-

лиденбисмочевина 7 [18], благодаря простоте его 

синтеза и выделения, широко используется для по-

лучения самых разнообразных азотсодержащих 

ациклических и гетероциклических соединений 

[19], мы осуществили попытку его N-ацетили-

рования ТАГУ 1 или азациклизации до пергидро-

триазинона, как это можно было ожидать (схема 3): 

 
Схема 3  

Scheme 3 

 
Схема 4  

Scheme 4 
 

Однако, нами установлено, что взаимодей-
ствие бензилиденбисмочевины 7 и ТАГУ 1 не при-
водит к гетероциклизации последнего, а сопровож-
дается процессом бисдезацетилирования послед-
него до смеси региоизомеров 5,6, хотя и с преобла-
данием анти-изомера 5, но заметно повышенным 
образованием цис-изомера 6 (25%) по сравнению со 

сходной реакцией с мочевинами 2-4. Специфиче-
ское воздействие бензилиденбисмочевины 7 на 
ТАГУ 1 видимо обусловлено каталитическим влия-
нием фенилуреидометинового катиона А, образую-
щегося за счет протонирования и последующего 
элиминирования молекулы мочевины (схема 4). Со-
гласно проведенной схеме 4, интермедиат В способ-
ствует в большей степени вовлечению в процесс де-
зацетилированя второй N-ацетильной группы в цис-
положении, в отличие от интермедиат В в схеме 2. 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ 

ЯМР спектры 1Н и 13С синтезированных ве-
ществ 5-6 регистрировали на спектрометре «Bruker 
AVANCE III HD» c рабочей частотой 400 МГц и 
100 МГц соответственно в растворах DMSO-d6, 

внутренний стандарт – ТМС. 
Ход реакции легко контролиро-
вали методом тонкослойной 
хроматографии по исчезнове-
нию пятна ТАГУ после обра-
ботки пластины раствором фос-
форномолибденовой кислоты 
на пластинах Silufol UV–254 в 
системе бензол-хлористый ме-
тилен-метанол, 5:5:1. 

Смесь ТАГУ 1 (0,31 г, 
0,001 моль), мочевины 2 (0,3 г, 
0,005 моль), 15 мл ИПС и 3 мл 
HCl помещали в одногорлую 
колбу с холодильником и пере-
мешивали при кипячении в те-
чение 2 ч. Затем реакционную 
массу отфильтровывали, полу-
чили 0,65 г (72%) белого осадка 
5 (1Н ЯМР (400 МГц, ДМСО-d6, 
δ): 8,56 (s, 2H, NH), 5,68 (s, 2H, 
CH), 2,43 (s, 6H, CH3). 13C ЯМР 
(100 МГц, ДМСО-d6, δ): 170,7 
(C=O ацетил), 151,0 (C=O глико-
лурил), 63,3 (CH), 24,5 (CH3)) и 6 
(1Н ЯМР (400 МГц, ДМСО-d6, 
δ): 8,92 (s, 2H, NH), 5,24 (s, 2H, 
CH), 2,34 (s, 6H, CH3). 13C ЯМР 

(100 МГц, ДМСО-d6, δ): 170,2 (C=O ацетил), 154,7 
(C=O гликолурил), 65,0 (CH), 23,7 (CH3)). 

Для метилмочевины 3 (0,37 г, 0.005 моль), 
фенилмочевины 4 (0,68 г, 0,005 моль) и бензи-
лиденбисмочвины 7 (0,52г, 0,002 моль) проводили 
реакции и выделяли при таких же температурах и 
времени течения реакции аналогично мочевине 2. 

Таким образом, мы показали, что ТАГУ 1 
под действием мочевин бисдезацетилируется ДАГУ 
5, 6 с преимущественным образованием анти-изо-
мера ДАГУ 5. 
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