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ANOTĀCIJA 

 

Selēna halogenīdi kā jaunu heterociklisku savienojumu iegūšanas avots. J. Vasiljeva, 

zinātniskais vadītājs Dr. Ķīm. P. Arsenjans. Promocijas darbs. 156. lappuses, 36. attēli, 8. 

tabulas, 234 literatūras avoti. Latviešu valodā.  

  

 Promocijas darbā ir atspoguļoti pētījumi par jaunu slāpekli saturošu heterociklisku 

savienojumu sintēzi izejot no selēna (II, IV) halogenīdiem. Pētījumu rezultātā ir izstrādātas jaunu 

selēnu saturošu heterociklisku savienojumu sintēzes metodes izmantojot etinil- un propargil- 

heterociklisku savienojumu reakcijas ar selēna halogenīdiem, kā arī aprakstīta preparāta 

Klopidogrela (lieto sirdslēkmes un insulta novēršanai) selēna analoga iegūšana. Pētījumu gaitā 

pierādītas selēnazolija sāļu katalītiskās īpašības dažādu funkcionālu grupu oksidēšanai. 

Konstatēts, ka selēna un telūra halogenīdi atšķirīgi reaģē ar propargilpiridīniem veidojot dažādus 

pievienošanas produktus. No sintezētajiem selēnu saturošajiem heterocikliskajiem 

savienojumiem ir atlasītas vielas, kuras spēj nomākt ļaundabīgo audzēju augšanu un attīstību in 

vivo. 

 

INDOLIZĪNIJA UN PIROL[2,1-b]TIAZOL-4-IJA SĀĻI, KLOPIDOGRĒLA SELĒNA 

ANALOGS, OKSIDĒŠANA, KATALĪZE, SELĒNHALOGENĒŠANA, SELĒNAZOLIJA 

SĀĻI, SELENOFĒN[2,3-b]PIRIDĪNS, SELENOFĒN[2,3-c]- un [3,2-c]–HINOLONI, 

SELENOFĒN[2,3-c] un [3,2-c] –KUMARĪNI, SELĒNA (II, IV) UN TELŪRA(II, IV) 

HALOGENĪDI 
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ANNOTATION 

 

Selenium halides as a source for the preparation of new heterocyclic compounds. J. 

Vasiljeva, supervisor Dr. Chem. P. Arsenyan. PhD thesis. 156 pages, 36 figures, 8 tables, 234 

literature references. In Latvian.  

 

 PhD thesis is connected with the studies of selenium(II, IV) halides as a key source for 

the synthesis of a variety of novel selenium and nitrogen containing heterocycles. As a result, 

methods for the preparation of new heterocyclic systems based on selenium halides reaction with 

ethynyl- and propargyl N-hetarenes were elaborated, as well as synthesis of selenium analogue 

of Clopidogrel has been developed. Catalytic properties of the selenazolium salts in oxidation 

reactions were confirmed. Reactivity of selenium and tellurium halides with propargyl pyridines 

strongly depends on initial compound substituent and reagent nature. It was found that in series 

of novel selenium containing heterocycles some of them exhibit the ability to suppress in vivo 

tumor growth. 

 

INDOLIZINIUM AND PYRROLO[2,1-b]THIAZOL-4-IUM SALTS, SELENIUM 

ANALOGUE OF CLOPIDOGREL, OXIDATION, CATALYSIS, SELENOHALOGENATION, 

SELENAZOLIUM SALTS, SELENOPHENO[2,3-b]PYRIDINE, SELENOPHENO[2,3-c] un 

[3,2-c]–QUINOLINONES, SELENOFENO[2,3-c] un –[3,2-c] COUMARINS, SELENIUM (II, 

IV) AND TELLURIUM (II, IV) HALIDES 
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IEVADS 

 

Mūsdienās selēnsaturošo savienojumu ķīmija ir kļuvusi par organiskās, medicīniskās un 

materiālķīmijas nozīmīgu daļu, īpašu uzmanību pievēršot iepriekš nezināmu savienojumu 

iegūšanai un to īpašību izpētei. Literatūrā aprakstītie pētījumi rāda, ka selēnorganiskie 

savienojumi spēj ietekmēt bioloģisko procesu norisi organismā, to skaitā arī novērst anomālus 

oksidēšanās procesus (oksidatīvo stresu). Organismā selēns ir dabīgo aminoskābju - selēncisteīna 

un selēnmetionīna, kā arī fermentu – glutationperoksidāžu sastāvā. Glutationperoksidāzes ir 

dabīgi antioksidanti, kas aizsargā šūnas no oksidēšanas procesiem katalizējot peroksīdu 

sadalīšanos mazāk kaitīgas vielās [1-3]. Selēna uzņemšana kopā ar citiem mikroelementiem 

nepieciešama organisma normālai, pilnvērtīgai funkcionēšanai. Pastāvot nepietiekamai 

organisma apgādei ar selēnu, pavājinās tā imūnreakcijas. Selēna diētiskā uzņemšana palīdz 

organismā normalizēt  kuņģa sekrēciju; anēmijas gadījumā paaugstina hemoglobīna līmeni. 

Diabēta gadījumā selēns veicina cukura līmeņa samazināšanos asinīs, kas savukārt ļauj 

samazināt insulīna un citu preparātu devas. Selēnam arī piemīt īpašības, kas samazina audzēju 

attīstības risku, pateicoties tā spējai novērst DNS mutāciju [4-6]. Neskatoties uz to, ka daudziem 

selēna savienojumiem ir augsta toksicitāte [7-8], uz to bāzes ir sintezēti savienojumi ar 

antivirālām [9], antibakteriālām [10], antiaritmiskām [11], antioksidantu [12], pretiekaisuma [13] 

un pretsāpju īpašībām [14].  

 

Darba mērķis 

 Darba galvenais mērķis ir pētīt selēna (II, IV) halogenīdu reakcijas ar etinil- un 

propargil- heterocikliskajiem savienojumiem. 

 

Darba uzdevumi  

 Izstrādāt jaunas etinilhetarilsavienojumu iegūšanas metodes un pētīt to reaģētspēju ar 

selēna (II, IV) halogenīdiem. 

 Optimizēt  jaunu selēnsaturošu heterociklisku savienojumu sintēzes apstākļus. 

 Izstrādāt Klopidogrēla selēna analoga sintēzi 

 Pētīt selēna un telūra halogenīdu reakcijas ar propargilpiridīniem un propargiltiazolu. 
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Darba novitāte un praktiskā nozīme 

Promocijas darbs ir veltīts jaunu selēnu saturošu heterociklisko savienojumu iegūšanai un to 

īpašību noteikšanai, izmantojot etinilheterociklisko savienojumu reakcijas ar selēna (II, IV) 

halogenīdiem. Selenohalogenēšanas metode ir veiksmīgi izmantota benz[b]selenofēna cikla 

konstruēšanai 1970. g. Tā pašlaik praktiski ir vienīgā metode, kad vienā stadijā no dažādiem 

fenilacetilēniem iespējams iegūt benz[b]selenofēna heterociklisko sistēmu, neizmantojot sausus 

šķīdinātājus un inertu atmosfēru [15]. Izmantojot selenohalogēšanas metodi, iegūtas 

heterocikliskās sistēmas: selēnazolpiridīnija sāļi, selenofēnhinoloni un selenofēnkumarīni, 

prettrombozes preparāta Plavix selēna analogs un tā izostērs, kā arī indolizīnija sāļi un jaunās 

heterocikliskās sistēmas – selēnazol-tiazolija/imidazolija sāļi, piroltiazolija sāls, 

spiro[cikloheksānoksatelūrolo]indolizīnija sāls, 1-oksa-2-teluraspiro[4.5]decēns. Zinātniskajā 

literatūrā aprakstīts tikai viens piemērs selēnazolpiridīnija sāls (2-(2-piridil)fenilselēna 

tribromdzīvsudraba sāls) iegūšanas piemērs, kas tika sintezēts izmantojot ļoti toksiskus 

dzīvsudraba organiskos savienojumus [16]. Parādītas selēnazolija sāļu katalītiskās īpašības 

dažādu funkcionālu grupu oksidēšanai. Darba gaitā ir pētīta telūra un selēna halogenīdu atšķirīgā 

reaģētspēja ar propargilpiridīniem, kas savukārt ir atkarīga gan no telūra un selēna oksidēšanas 

pakāpes, gan propargilpiridīnos esošajiem aizvietotājiem. No sintezētajiem selēnu saturošajiem 

heterocikliskajiem savienojumiem ir atlasītas vielas, kuras spēj nomākt ļaundabīgo audzēju 

augšanu un attīstību in vivo. 

 

Promocijas darba rezultātu aprobācija 
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1. LITERATŪRAS APSKATS 

 Selēns ir svarīgs mikroelements kā selēnproteīnu antioksidantu glutationperoksidāzes, 

tioredoksīnreduktāzes un selēnproteīna P sastāvdaļa selēncisteīna atlieku veidā [17-20]. 

Selēnproteoma sastāv no 25 gēniem, kas kodē selēnproteīnus cilvēka genomā, un šis faktors 

savukārt norāda uz selēna būtisko nozīmi olbaltumvielu sintēzē [21]. 

 Selēna biopieejamība ir atkarīga no pārtikas avota un selēna ķīmiskās formas. Augu 

izcelsmes pārtikas produktu sastāvā galvenie selēnu saturošie pamatsavienojumi ir 

selēnmetionīns un γ-glutamilmetilselēncisteīns [22]. Neņemot vērā ierobežoto datu pieejamību 

par selēna organisko savienojumu esamību pārtikas produktos, tiek uzskatīts, ka dzīvnieku 

izcelsmes produktos vadošais selēnu saturošais savienojums ir selēncisteīns un selēnmetionīns 

(1. att.). Jaunākie pētījumi liecina, ka tunča un citu plēsīgo zivju muskuļaudi satur lielu selēna 

daudzumu histidīna atvasinājuma – selenoneīna formā (1.1. att.) [23]. 

HN

H
NSe

COO
H

NMe3

Selenoneins

Se COOH

NH2

Selenmetionins

HSe
COOH

NH2

Selencisteins  

1.1. att.  

Selenoneīna sastāvā ir selēnurīnvielas motīvs, kuram piemīt brīvo radikāļu savācējā 

īpašības [24]. Tāpēc plēsīgo zivju izmantošana uzturā ir svarīga, lai uzlabotu antioksidantu 

ietekmi organismā. Ne velti austrumu valstīs (Japānā, Korejā), kuru, iedzīvotāji uzturā izmanto 

tunča produktus, vēža slimnieku ir divreiz mazāk salīdzinot ar Pasaules vidējo līmeni.  

Interese par selēnorganisko preparātu sintēzi ir pieaugusi kopš 20. gadsimta beigām [25-

27]. 20. gs. 90. gados ir aprakstīta selēnazolpirimidona 1 (1.2. att) aktivitāte attiecībā uz peļu 

leikēmiju [28] un savienojuma 2 (1.2. att.) antibakteriālās un pretaudzēju īpašības [29-30]. 

No sintētiski iegūtajiem selēnorganiskajiem savienojumiem ar glutationperoksidāzei 

līdzīgām īpašībām jāatzīmē Ebselēns (3) (Ebselen, 1.2. att.), kurš katalizē aizsargreakcijas šūnās 

no oksidatīva un brīvo radikāļu izraisīta bojājuma; regulē organisma metālproteīnu darbību, 

enzimātiskus kofaktorus, gēnu ekspresiju, epiģenētisku antioksidantu aizsardzību un imūno 

sistēmu. Pateicoties šīm īpašībām, Ebselēns tika pētīts klīniski, pārbaudot tā spēju novērst un 

ārstēt ļaundabīgos audzējus, sirds un asinsvadu slimības [31]. Jāatzīmē, ka selēna loma 

savienojumā 3 ir noteicošā, jo Ebselēna sēra analogs ir pilnīgi neaktīvs. Ebselēna vājā šķīdība 
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ūdenī ļoti kavē optimālas terapeitiskās dozas ievadīšanu organismā, un zinātnieki joprojām 

meklē šīs problēmas risinājumu modificējot 3 struktūru [32-37]. 

Starp sintētiski iegūtiem selēnorganiskiem savienojumiem jāmin selēnazofurīns 4 (1.2. 

att.), kura bioloģiskā aktivitāte ir salīdzināma ar pazīstamiem pretvīrusa preparātiem – ribavirīnu 

un amantadīnu [38]. 2015. g. ir aprakstīta selenofēn[2,3-b]hinolīna 5 pretvēža aktivitāte, tam 

saistoties ar DNS [39]. Bisselenofēna savienojumam 6 (D-501036, 2.att.), nesen tika atklātas 

pretvēža īpašības ar plašu aktivitātes spektru pret vairākām cilvēka vēža šūnām [40-42], 

piemēram, aknu, nieru, krūts, plaušu un citas. Jāatzīmē, kā D-501036 selektīvi kavē vēža šūnu 

augšanu, neskarot normālās šūnas (1.2.att.). Cita savienojumu klase ar pretvēža darbības 

īpašībām [43-44] ir 1,2,5-selēnadiazoli (7, 8). 

 

1.2. att.  

Plaši izpētīta selēnsaturošu savienojumu klase ir nukleozīdu atvasinājumi (1.3. att.). 

Pēdējos gados ir sintezēti selēnsaturošie savienojumi uz fluorcitozīna 9 [45], timidīna 10 [46] un 

uridīna 11 bāzes [47]. Izteikta pretvēža aktivitāte tika konstatēta tiazofurīna selēna analogam – 

selēnazofurīnam 12 (1.3 att., X = N) [48], un tā selenofēna analogam (X = CH) arī ir izteiktā 

pretvēža aktivitāte [49], turpretī N-aizvietotajiem atvasinājumiem novēroja bioloģiskās 

aktivitātes zudumu [50]. 
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1.3. att. 

Neapšaubāmi, ka selēnu saturošo savienojumu sintēze un jau gatavo formu modificēšana 

ir perspektīvs virziens jauno pretvēža preparātu izstrādē. 

Promocijas darba literatūras apskats ir veltīts selenofēn-piridīnu, -pirimidīnu, -piridazīnu 

un to atvasinājumu iegūšanas metodēm [51]. 

 

1.1. Selenofēnpiridīni  

Selenofēnpiridīnu sintēzes metožu pamatā ir ciklizācijas reakcijas, konstruējot N-

heterociklisku savienojumu uz selenofēna pamata vai otrādi. 

 Pirmoreiz neaizvietotu selenofēn[2,3-b] un [3,2-b]piridīnu (3, 4) sintēze tika īstenota 

1973. g. Francijā. Savienojumi 3 un 4 iegūti ar apmierinošiem iznākumiem no 2- un 3-

nitroselenofēniem 1 divās stadijās – reducējot nitrogrupu ar Sn/HCl un radušos amonija sāli 2 

tālāk kondensējot ar malonaldehīda acetālu [52].  

Se

NO2

X = SnCl6
2-, n = 2;

X = Cl-, n = 1.

Se
N

Se

N
Se

NH3

1

4

3

2

Se

NHCOR

X

n

5

a

(a) Sn, HCl; (b) ZnCl2, EtOH, (EtO)2CHCH2CH(OEt)2; c: HCl.

b

c

 

Attiecīgo selenofēnpiridīnu 3, 4 sintēze no 2- un 3-formilaminoselenofēniem 5 izslēdz toksiskās 

alvas sāls 2 veidošanos un šajā gadījumā galaproduktu iznākumi arī ir augstāki (70%) [53]. 
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1.1.1. Fridlandera reakcija 

 Aizvietotu selenofēn[3,2-b]piridīnu 7 iegūšanai tiek veiksmīgi izmantota Fridlandera 

reakcija [54-55]. Piemēram, kondensējot 3-aminoselenofēn-2-karbaldehīdu 6 ar acetonu vai 

acetoetiķskābi nātrija sārma spirta šķīdumā, sērūdeņraža un piperidīna klātbūtnē radās 

selenofēn[3,2-b]piridīni 7. 

Se

NH2

CHO

MeC(O)R, a

Se

N
R

(a) piperidins, H2S, EtOH, NaOH, 80 oC.

6 7
R = Me (80%), COOH (42%).

 

Izmantojot Fridlandera reakciju, autori [56] sintezēja selenofēn[3,2-b]piridīna 

cikloalkilatvasinājumus 9, kondensējot 3-aminoselenofēn-2-karbonitrilus 8 ar cikloalkanoniem 

alumīnija hlorīda klātbūtnē. Reakciju veica izmantojot gan klasisko sildīšanu, gan mikroviļņu 

iedarbībā. Eksperimentu rezultātā tika konstatēts, ka produkti 9 veidojās ātrāk un ar augstākiem 

iznākumiem veicot reakciju mikroviļņu krāsnī (75-97%). 

Se

NH2

R CN O
( )

n

R = t-Bu, C6H5, 4-MeC6H4, 4-MeOC6H4, 4-ClC6H4, 4-O2NC6H4; n = 0, 1, 2.
(a) CH2Cl2, AlCl3, virs. t., vai MV.

8 9

Se

N

NH2

R na

 

2012. g. iepriekš minētā pētnieku grupa [57] paplašināja metodes izmantošanu, no 2-

aminoselenofēn-3-karbonitriliem sintezējot selenofēn[3,2-e]piridīna 9a-e atvasinājumu rindu. 

Šajā darbā aprakstītās reakcijas tika veiktas dihloretānā un netika aprakstīta eksperimentu 

veikšana mikroviļņu vidē, kas klasiskās sildīšanas vietā paaugstināja selenofēn[3,2-b]piridīna 

atvasinājumu 9 iznākumus par 10-15%, samazinot reakcijas norises laiku. Acīmredzot, 

mikroviļņu izmantošanai selenofēn[3,2-e]piridīna 9a-e atvasinājumu sintēzei nebija lielas 

praktiskās nozīmes, jo reakciju produktu iznākumi ir diezgan augsti (73-89%) un reakciju norises 

laiks ir 6 stundas [57]. 
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1.1.2. Bišlera-Napiraļska reakcija 

 5-Metilbenz[b]selenofēn[2,3-c]izohinolīns (11) tika sintezēts apstrādājot acetamīdu 10 

ar fosfora oksihlorīdu vai POCl3/P2O5 (2/1) maisījumu.  

Se
NH

O
Me

a vai b

Se
N

Me

(a) POCl3, toluols, virs. t. (39%); (b) POCl3/P2O5, toluols, virs. t. (44%).

10 11

 

Metodes pamatā ir Bišlera-Napieraļska ciklizācijas reakcija [58]. 

1.1.3. Pomeranca-Friča reakcija 

Viena no nedaudzajām selenofēn[2,3-c] un selenofēn[3,2-c]piridīnu 13a-c un 15a-c 

iegūšanas metodēm ir acilselenofēnu imino atvasinājumu 12a-c un 14a-c ciklizācija 

iedarbojoties ar polifosforskābi (PPA) (Pomeranca-Friča reakcija) [59], taču šīs reakcijas 

rezultātā savienojumu 13a-c un 15a-c iznākumi nepārsniedz 45% [60-61]. 
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Se
N

R1

R2

Se

N

R1

R2

12a-c 13a-c

a: R1 = R2 =H; b: R1 = Me, R2 =H; c: R1 = H, R2 = Br.
(a) polifosforskabe.

Se

R1 N
R

CH(OMe)2

Se

N

R
R1

14a-c 15a-c

a: R = R1 = H; b: R = Me, R1 = H; c: R = H, R1 = Br.
(b) polifosforskabe, 130 oC.

CH(OMe)2

a

b

 

 Publikācijā [62] ir aprakstīta neparasta benz[b]selenofēn[2,3-c]hinolīna 17 sintēzes 

metode.  

 

Produkts 17 iegūts ar 84% iznākumu vārot o-(2,4-dinitrofenil)oksīmu 16 ar nātrija hidrīdu 

dioksānā. 

1.1.4. Torpa-Ciglera ciklizācija  

Plaši izplatīta aizvietoto selenofēn[2,3-b]piridīnu 20 (60-90%) sintēzes metode ir selenīdu 

19 ciklizācija bāziskās katalīzes apstākļos (Torpa-Ciglera metode) [63-71]. Selenofēnpiridīna 20 

atvasinājumus var iegūt arī no selenoniem 21, veicot Se-alkilēšanu un jau minēto Torpa-Ciglera 

ciklizāciju [63-75]. 1993. g. aprakstīta savienojumu 20 iegūšana divās stadijās no 2-hlor-3-

ciānopiridīna atvasinājuma 18. Tas reaģē ar nātrija selenīdu un aktīvo metilēnatvasinājumu, 

veidojot attiecīgo selenīdu (19) un tālāk bāzes klātbūtnē ar 24-52% iznākumiem rodas 

selenofēnpiridīni 20 [71].  
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N Se

CN

X

R

N Se

NH2

XR

19 20

R = H, Alk, Ar, Het, Ad, NH2, CO2Alk, OH, CN;
X = CN, CO2Alk, C(O)Ar, C(O)Het, C(O)NHAr, C(O)NHHet, C(O)NH2, -C(NH2)=NCN.

N Se

CN

H

R

21

22

N Se

CN

2

N

CN

Cl

R

18

(a) Na2Se/DMF/ClCH2X,
(b) NaOMe vai NaOEt,
(c) KOH, DMF vai EtOH,
(d) ClCH2X, KOH/DMF,
(e) NaBH4/EtOH, ClCH2X.

a, b

c d

e

 

Darbā [74] aprakstīta aminoselenofēnpiridīnu 19 (85-93%) viena reaktora sintēzes metode no 

diselenīda 22, pēc kuras vispirms 22 reducējas ar nātrija borhidrīdu etanolā, un tālāk 

halogēnatvasinājums paaugstinātā temperatūrā pievienojas reducēšanas produktam. Līdzīga 

sintēzes metode ir publicēta 2013. g. [76], kad ciklizācija notiek, ja CH2Hal fragmenta blakus 

esošais aizvietotājs R1 ir elektronakceptora grupa. Produktu 24a-d iznākumi ir 24-52%. 

 

 Torpa-Ciglera metode tika izmantota arī hormona androstēna selenofēn[2,3-b]piridīna 

atvasinājuma 26 sintēzē [77]. 
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 Selenofēn[2,3-b]hinolīnu 29 sintēzei pēc Torpa-Ciglera metodes tika izmantoti hinolīna 

selenīdi 27 un selenoni 28 [78-80]. 

 

1.1.5. Citas metodes  

Vara jodīda katalīzes apstākļos no (E)-3-(dec-5-ēn-5-il)-2-jodhinolīna (30) veikta C-Se 

saites veidošanās un tai sekojoša ciklizācijas reakcija, kā rezultātā iegūts aizvietots 

selenofēn[2,3-b]hinolīns 31 ar 32% iznākumu [81]. Pārvērtība notika kālija karbonāta un CuI 

klātbūtnē ar amorfo selēnu, sildot N-metilpirolidonā (NMP) 120 oC temperatūrā. 

 

Darba [82] autori aprakstījuši selenofēn[2,3-b]piridīnu 34a-c sintēzi no selenīdiem 32, 

tos apstrādājot ar bromu hloroformā 0 oC temperatūrā. Reakcijas gaitā izveidojušos produktu 

nofiltrē un tālāk vāra piridīnā 8 stundas [82], taču izmantojot metodi labu galaprodukta 

iznākumu (70%) var panākt tikai estera 32c gadījumā. Darba autori [82] uzskata, ka ketona 34a 
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un skābes 34b zemais iznākums (attiecīgi 17% un 6%) ir saistīts ar reakcijas intermediātu 33a,b 

zemo stabilitāti un ar izejvielu 32a,b vājo šķīdību hloroformā. 

 

 Benzselenofēn[2,3-b]piridīnu 38 sintēzi darbu [83-84] autori veica fenilselanilpiridīnus 

35 diazotējot un tālāk sildot, izveidojušies diazosavienojumi ciklizējās par 2- un 4-

metilbenzselenofēn[2,3-b]piridīniem 38a un 38b attiecīgi ar 31% un 22% iznākumu. 

2004. g. Benzselenofēn[2,3-b]piridīna atvasinājumi 39, kā arī agrāk iegūtie savienojumi 38a,b 

tika sintezēti ar augstākiem iznākumiem (attiecīgi 64% un 62%) reaģējot arīniem 36 ar Bartona 

esteriem 37 [85]. Reakcijas produktu iznākumi bija atkarīgi no arīna prekursora dabas un to 

ģenerēšanas apstākļiem un svārstās no 16 līdz 67%. Arīnus 36 ģenerēja no antranilskābes 

atvasinājumiem un 2-(trimetilsilil)feniltriflātiem. 

35a,b 38a,b, 39

N

NH2

R2

R1

Se N
Se

R2

R1R3

35a: R = R1 = R3 = H, R2 = Me; 35b: R = R2 = R3 =H, R1 = Me;
33: R = H, F, Me, OMe, Ph; 34: R3 = H, Me.

R
+

N Se

R1

R3

R2

R

36
37

Ph

a

(a) NaNO2, 25% H2SO4.

OAc

 

 Analoģiski tika iegūti nafto[2’,3’:4,5]selenofēn[2,3-b]piridīni 42 [86]. Par arīna 

prekursoru šajā gadījumā tika izmantots diariljodonija triflāts 40. Pazeminātā temperatūrā pie 40 

un Bartona estera 41 maisījuma metilēnhlorīda šķīdumā tika pievienots tetrabutilamonija 

fluorīda šķīdums tetrahidrofurānā. Šī metode ir relatīvi vienkārša un efektīva. Reakcijas produktu 

42 iznākumi ir 75-91%. 
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 Aizvietotie selenofēn[3,2-c]piridīni 44 iegūti (60-71%) reciklizējot selenofēnpirīlija 

sāļus 43, tos sildot amonjaka spirta šķīdumā [87-89].  

 

Metodei ir ierobežots pielietojums selenofēnpirīlija perhlorātu mazās pieejamības dēļ. 

1.2. Selenofēndiazīni 

 Par vienkāršāko selenofēn[3,2-d]pirimidīnu 46 iegūšanas metodi var uzskatīt 3-

acilaminoselenofēnu 45 kondensāciju ar amonija formiātu amonjakā aizkausētā ampulā 160 oC 

temperatūrā, taču savienojumu 46 iznākumi nepārsniedz 45% [90-91]. 

 

 Vārot 4-ciāno-5-etoksimetilēnimino-3-metil-selenofēn-2-karbonskābes etilesteri 47 ar 

halogēnanilīniem etiķskābē aptuveni 4 stundas, ar apmierinošiem iznākumiem (68-84%) iegūst 

aizvietotus selenofēn[2,3-d]pirimidīnus 48 [92-93]. 
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Aizvietotus selenofēn[2,3-d]pirimidīn-4-onus 50 var iegūt apstrādājot 3-amino-2-

ciānoselenofēnus 49 ar skudrskābi katalītiska sērskābes daudzuma klātbūtnē mikroviļņu vidē. 

Savienojumi 50 ar labiem iznākumiem (65-92%) radās jau pēc 10 minūšu apstarošanas 90 oC 

temperatūrā. Šo reakciju var veikt arī klasiski, sildot, taču tad temperatūrai ir jābūt augstākai 

(110 oC), un, tādējādi reakcijas laiks pagarinās līdz 4 stundām un produktu iznākumi vidēji 

samazinās par 10% [94]. 

 

 Reaģējot selenofēniem 51 ar dietiloksalātu, ar apmierinošiem iznākumiem (41%, 58%) 

iegūti selenofēn[3,2-d]pirimidinoni 52 [94]. 

 

 Neaizvietotu selenofēn[2,3-d]piridazīnu 54a un selenofēn[3,4-d]piridazīnu 56 iegūst 

diformilselenofēnus 53a un 55 vārot absolūtā etanolā ar hidrazīnu [95]. Metanola šķīdumā 

analoģiski sintezē 7-bromselenofēn[2,3-d]piridazīnu (54b) [95]. 
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 Vārot selenofēn- 2-, 3-karbaldehīda hidrazona 57 un 58 ūdens šķīdumu koncentrētā 

sālsskābē ar 29% iznākumu tika iegūts 2-formilselenofēn[2,3-d]piridazīns (59) [95]. 

 

 Iekšmolekulāri kondensējot izomēros hidrazonus 60 un 61 analoģiski iegūts 3-

formilselenofēn[2,3-d]piridazīns 62 [95]. Dipiridazīnselenofēns 64 iegūts no hidrazīna un acetāla 

63 [95]. 

 

 

 Aizvietoti selenofēn[2,3-c]piridazīni 68a-e ar augstu iznākumu veidojas selenonam 65 

bāziskās katalīzes apstākļos reaģējot ar hlormetil atvasinājumiem 66, un vārot selenīdus 67 

etanolā nātrija etanolāta klātbūtnē. 
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(a) CH3COONa, ∆; (b) NaOEt/EtOH, ∆; c: NaOEt/EtOH,  ∆. 

Pēdējās reakcijas pamatojas uz Torpa-Ciglera metodi [63, 96-97]. 

 Pirms 2006. g. Gudfelou (Goodfellow) un līdzstrādnieki [98], no alkinilaizvietotiem 

hlorpiridazinoniem ieguva kondensētus furāna, pirola un tiofēna savienojumus. Turpinot savus 

pētījumus, minētās publikācijas autori paplašināja kondensēto heterociklisko savienojumu rindu 

ar selenofēnu 70 [98], kurš ar 34% iznākumu tika sintezēts izejot no 4-hlor-2-(tetrahidro-2H-

pirān-2-il)-5-((4-trifluormetil)fenil)etinil)piridazīn-3(2H)-onu (69) un selēna.  

 

 2009. g. Cheng un Zhang pirmo reizi no 2-selēnkarbamoiltiazolija iekšējiem sāļiem 71 

un dimetilacetilēnkarboksilāta (DMAD), ar 80-93% iznākumiem ieguva selenofēn[2,3-

b]pirazīnus 76 [99]. Pētījuma [99] autori uzskata, ka savienojumu 73 veidošanās mehānisms ir 

saistīts ar [3+2] ciklopievienošanos starp C-C-Se iekšējās sāls 71 dipolāro daļu un DMAD un tai 

sekojošu cikla 72 transformēšanos. 
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S

N Se
R

DMAD

          [3+2] 
ciklopievienošanās

S

N

N

Se

Ar

Me
R

N

N

Se

R

Me

S

Ar

CO2Me

elektrociklizācija

N

N

Se

R

Me

S

Ar

N

N

Se

R

Me

HS

Ar

DMAD

N

N

Se

R

Me

S
Ar

71

72 73

7476 75

Me

N
Ar

CO2Me

CO2Me

CO2MeCO2Me

CO2Me

CO2Me

CO2Me

CO2Me
MeO2C

R1

Ar = Ph, 4-ClC6H4, 4-F3CC6H4,
R = Bn, 4-MeC6H4CH2, 4-MeOC6H4CH2, 4-ClC6H4CH2

CO2Me

  

1.3. Ar selenofēna ciklu kondensētas policikliskas sistēmas 

 2014. g. publicēta benz[4,5]selenofēn[2,3-c]piridīn-1(2H)-onu 78a-c sintēze no 

pallādiju saturošiem cikliskiem savienojumiem 77a-c [100]. Produktu 78a-c iznākumi bija 61-

71%. Savienojumus 77a-c sintezēja no orto-selēnanizolperfluorpropargilimīniem un 

bis(benzonitril)pallādija(II) hlorīda.  

 

Se

NPd
Cl

Ar

CF3

2

Se

N

O

Ar

Ph Ph

78a: Ar = Ph (61%)
78b: Ar = o-OMeC6H4 (67%)
78c: Ar = p -OMeC6H4 (71%)

77a-c

(a) [PdCl2(PhCN)2], THF; (b) 1,2-difenilacetilēns, toluols.

SeMe

CF3

N

R

77a: Ar = Ph (70%)
77b: Ar = o-OMeC6H4 (82%)
77c: Ar = p -OMeC6H4 (85%)

78a-c

a b

 

 

Ar 63-76% iznākumu iegūti piridoselenofēnpirimidīni 80, vārot selenofēnpiridīnus 79 ar 

nātrija etanolātu etanolā (a) [69, 75]. Produktu 80a iespējams arī iegūt istabas temperatūrā, 

maisot savienojumu 79a sālsskābes šķīdumā (b) [75]. 
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Se N

R1

R2

H2N

H2N

79a, b

a vai b

Se N

R1

R2

N

N

H2N

H2N
80a, b

80a: R1 = R2 = Me; 80b: R1 = CF3, R2 = Ph.

NNC

 

 Aprakstītas arī tetrahidrobenzselenofēn[2,3-d]pirimidīna 82 un savienojuma 83 

iegūšanas metodes. Savienojums 82 ar 66% iznākumu iegūts vārot tetrahidrobenzselenofēnu 81a 

formamīdā. Policikliskā savienojuma 83 iegūšanai (89%) 2-aminotetrahidrobenz[b]selenofēnu 

81b apstrādāja ar ortoskudrskābes eteri [101]. 

 

 Ērta benzselenofēn[3,2-d]pirimidīnu atvasinājumu 85-89 iegūšanas metode ir 3-

brombenz[b]selenofēn-2-karbonskābes etilestēra 84 reakcija ar dažādiem 2-aminoazoliem un 2-

aminoazīniem [102]. Šīs metodes pamatā ir tandēmā Buhvalda-Hartvīga aminēšanas reakcija 

[103] un acilēšana ar izejvielas estera grupas un heterocikla slāpekļa piedalīšanos. Produktu 

iznākumi ir atkarīgi no hetarilamīna aizvietotāja dabas un parasti nepārsniedz 50%, izņemot 

reakciju ar 2-amīno-5-hlorpiridīnu (15%). 
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Se

Br

84

Se

N

O

N

R1

R2

R3

85a-d

Se

N

O

N

N

86

Se

N

O

N

NSe

N

O

N

S

Me

88

Se

N

O

N

S

89

85a: R1 = R2 = R3 = H (87%);
85b: R1 = R2 = H, R3 = Me (61%);
85c: R1 = R3 = H, R2 = Cl (15%);
85d: R1 = Cl, R2 = CF3, R3 = H (54%).

70%

74%

66%

83%
e

87

a

d b

COOEt

c

 

(a) 2-amīnopiridīni; (b) 2-amīnopirazīns; (c) 8-amīno-1,7-naftiridīns; (d) 2-amīno-5-metiltiazols; 

(e) 2-amīnobenzotiazols. 

No 3-amino-4,6-dimetilselenofēn[2,3-b]piridīna-2-karboksamīda 90 un  dietilmalonāta 

un etilacetoacetāta paaugstinātā temperatūrā iegūti savienojumi 91 un 92 ar 50-60% iznākumu 

[104]. 

 

Šī darba autori [104] parādīja arī tetraciklisko savienojumu 94-95 sintēzi no etoksi-

metilidēnaminoatvasinājuma 93, kurš reaģē ar tiosemikarbazīdu vai fenilacetilhidrazīdu 

etiķskābē veidojot attiecīgi 7,9-dimetilpirid[3‘,2‘:4,5]selenofēn[2,3-e][1,2,4]tiazol[1,5-

c]pirimidīn-2-amīnu (94) vai 7,9-dimetilpirid[3‘,2‘:4,5]selenofēn[2,3-e][1,24]tiazol[1,5-

c]pirimidīnu (95) ar 45% un 60% iznākumiem. 
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Pirimidoselenofēnpiridazīnu 97-98, 99-101 sintēzei izmantoti selenofēnpiridazīni 

96a,b,e. Tā, vārot 96a ar formamīdu ar 37% iznākumu radās 3,4-

difenilpirimido[4’,5’:4,5]selenofēn[2,3-c]piridazīna-8-amīns 97a (a). Hetarilacetonitrila 

atvasinājums 97b ir savienojuma 96a un malondinitrila reakcijas produkts (b). Savienojums 96a 

reaģē ar etiķskābes anhidrīdu, veidojot pirimidoselenofēnpiridazīnu 98a (53%) (c) [97]. 

Produktu 98a iespējams iegūt no selenofēnpiridazīna 96b pēc metodes c vai apstrādājot to ar 

trietilformāta un etiķskābes anhidrīda maisījumu (d) [96]. 

N
N Se

Ph

Ph
NH2

X

96a,b

N
N Se

Ph

Ph N
N

NH2

R

97a,b

96a: X = CN; 96b: X = CONH2;
97a: R = H; 97b: R = CH2CN;
98a: R = Me; 98b: R = H; 98c: R = CH2Cl.

a vai b c vai d,
e, f

N
N Se

Ph

Ph NH
N

R

O

98a-c

 

Vārot savienojumu 96b ar skudrskābi iegūst pirimidinonu 98b (64%) (e). Sildot 

savienojumu 96b ar hloracetilhlorīdu (f), veidojas produkts 98c (75%) [97]. 5-Amino-3,4-

difenilselenofēn[2,3-c]piridazīn-6-karboksamīda (96b) un hlorsviestskābes hloracetilhlorīda 

kondensācijas reakcijas produkts ir pirolu saturošs savienojums 99 (86%). Reakcijas gaitā 

veidojās intermediāts, kas iekšmolekulāri kvaternizējās eliminējot HCl [97]. 
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O

96b
N

N Se

Ph
Ph N

N

O

(a) Cl(CH2)3COCl, (b) ArCHO, (c) PhNCS.

N
N Se
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N

O

N
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N
N Se

Ph
Ph NH

N

Ar

O

N N
Se

Ph

Ph

NN

O

Ph

S

101

100 a: Ar = 4-HOC6H4;
b: Ar = 4- Me2NC6H4;
c: Ar = 4-O2NC6H4.

100

-HCla

b

c

(CH2)2Cl

 

Arilaizvietotu pirimidoselenofēnpiridazīnu 100a-c (50-60%) iegūšanai izmanto 

selenofēnpiridazīna 96b reakciju ar arilaldehīdiem etiķskābes klātbūtnē [97]. Ar apmierinošu 

iznākumu (25%) vārot savienojumu 96b ar fenilizotiocianātu, iegūts tioatvasinājums 101 [97].  

 Ilgstoši vārot selenofēn[2,3-b]hinolīnu 102 ar etiķskābes anhidrīdu ar 52% 

iznākumu radās pirimido[4’,5’:4,5]selenofēn[2,3-b]hinolīns 103 [97]. 

 

 Darbā [105] ir aprakstīta selenofēn[3,4-b]hinoksalīna 105 sintēze oksidējot 

dihidroatvasinājumu 104 ar jodbenzola diacetātu. Analoģiski apstrādājot dihidroatvasinājumu 

106 oksidēšanas produktu neizdevās izdalīt. Stabils savienojums 108 bija iegūts pēc intermediāta 

107 litiēšanas un tai sekojošas etilhlorformiāta pievienošanas [105]. 
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R

105a: R = CN (60%), 105b: R = C(O)H (56%).

N
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N
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N

N
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105a,b104a,b

(a) C6H5I(O2CCH3)2, CH2Cl2 vai THF; (b) n-BuLi, -78 oC, pēc tam ClCOOEt, 25 oC.

106 107 108

a

a b

O

O

OEt

OEt

 

Noslēgumā literatūras apskatā ir apkopoti pētījumu rezultāti par selenofēna un slāpekli 

saturošu sešlocekļu heterociklisku savienojumu kondensācijas metodēm laikā no 1970. g. līdz 

mūsdienām. No apkopotajiem pētījumu datiem izriet, ka šobrīd ciklizācijas reakciju veikšana 

saistīta ar tādiem veselībai kaitīgajiem faktoriem kā: alvas organisko ķīmiju, stipru 

minerālskābju izmantošanu paaugstinātā temperatūrā un ļoti toksiskiem neorganiskā selēna 

reaģentiem. Selēnofēnu saturošo heterociklisko savienojumu sintēzei izmanto arī klasiskās cikla 

konstruēšanas metodes, kā: Fridlandera, Bišlera-Napiraļska, Torpa-Ciglera un Pomeranca-Friča 

ciklizācijas reakcijas, no kurām visizplatītākā ir Torpa-Ciglera ciklizācija.  

Darbs ar selēnu saturošiem savienojumiem ir stipri kaitīgs, tāpēc jaunu nekaitīgāku 

sintēžu metožu izstrāde ir ļoti aktuāla. Promocijas darbs ir veltīts jaunu biciklisku slāpekli un 

selēnu saturošu heterociklisko savienojumu iegūšanai, izmantojot etinil- un propargilaizvietotu 

N-heterociklisku savienojumu reakcijas ar selēna (II, IV) halogenīdiem. 
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2. REZULTĀTI UN TO IZVĒRTĒJUMS 

2.1. Etinilheterociklisko savienojumu reakcijas ar Se (II, IV) halogenīdiem, selēnazolija 

sāļu īpašības.  

 Pēdējos gados kondensēto piridīnu pētījumiem tiek pievērsta pastiprināta uzmanība, 

piemēram, tienopiridīna fragments, iespējams, būtu labs hromofors jaunu bioloģiski aktīvu 

molekulu sastāvā. Atbilstoši jaunākajiem pētījumiem, ar tienopiridīnu aizvietotajiem urīnvielas 

atvasinājumiem piemīt KDR kināzes [106] un IkB β kināzes [107] inhibitoru īpašības. 

Tricikliskie tienopiridīna-pirimidona atvasinājumi ir spēcīgi un selektīvi mGluR1 antagonisti 

[108]. Heterocikli ar Se-N saiti, piemēram, Ebselens klīniskajos pētījumos ir izmantoti kā 

antioksidanti un pretiekaisuma aģenti [109]. Organiskie selēna savienojumi ar iekšmolekulāro 

Se∙∙∙N iedarbību piesaistījuši lielu interesi kā glutationperoksidāzes (GPx) un 

tioredoksīnreduktāzes mimētiķi [110-113], turklāt Ebselenu un tam līdzīgus savienojumus 

organiskajā sintezē izmanto kā katalizatorus [114]. Neskatoties uz intensīviem Se-N saiti 

saturošo heterociklu pētījumiem, aprakstīti tikai daži Se-N+ rindas savienojumu piemēri [115-

119]. 

 

2.1.1. Etinilpiridīnu sintēze 

 Ar mērķi pētīt Se (II, IV) halogenīdu pievienošanos etinilpiridīniem, izmantojot 

Sonogašira metodi [120-122], no halogēnpiridīniem sintezēti 2- un 3-etinilpiridīnu atvasinājumi. 

Šīs reakcijas tika veiktas DMF, paaugstinātā temperatūrā (70-80 oC), vara jodīda un amīna 

klātbūtnē (i-Pr2NH) par katalizatoru izmantojot palādija savienojumus ar fosfīna ligandiem. 

Rezultātā no 2-hlor, un 2-brompiridīna, 1-hlorizohinolīna, 3-brompiridīna, ar augstiem 

iznākumiem (57-99%), tika iegūti 2-etinilpiridīni 1a-q, izohinolīns 1r un 3-etinilpiridīni 2a-d 

(2.1. tab.). 

2.1. tabula 

Etinilpiridīnu sintēze Sonogašira reakcijas apstākļos. 

N

Hal + R1
N

R1

1a-u, 2a-d

R R

Hal = Cl, Br

a

(a) PdCl2 (5 mol%), PPh3 (10 mol%), CuI (10 mol%), DMF, (i-Pr)2NH, 80 oC, 2-3 st.  
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2.1. tabula 

turpinājums 

 

 

aAtsauces uz literatūru 

 2- un 3-Etinilpiridīnu sintēzei mūsu grupā tika izstrādāta Sonogašira reakcija bez vara 

katalizatora izmantošanas [134]. Reakcijas veic etanolā, Pd/C un PPh3 katalīzes apstākļos, kālija 

karbonāta klātbūtnē. Metodes priekšrocība ir lētākās izmaksas un videi draudzīgāki reakcijas 

apstākļi, trūkums – zemāks produkta iznākums un ilgāks produkta veidošanās laiks. Pēc šīs 

metodes sintezēti 2-, 3-(hept-1-inil)piridīni 1a, 2a (77% un 85%) un metil-4-(pirid-2- un 3-il)but-

3-īn-2-oli 1d, 2c (67% un 73%) [134].  

Etinilpiridīna 1h sintēzei izmantotais 1-pirid-2-iletinilcikloheksanols (1g) tika metilēts 

pēc literatūrā aprakstītās metodes [135], izmantojot NaH un MeI.  
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N OH

MeI, NaH

N O

1g 1h  

 1-((6-(2-hidroksipropān-2-il)piridīn-2-il)etinil)cikloheksanols (1u) iegūts, pievienojot 

metilmagnija hlorīdu 0 oC temperatūrā etinilpiridīna 1t šķīdumam ēterī un pēc 2 stundu 

maisīšanas istabas temperatūrā. Izdalīšanu sāk apstrādājot reakcijas maisījumu ar 1N HCl. 

 

2.1.2. 2-Etinilpiridīnu reakcijas ar selēna (II, IV) halogenīdiem 

Pētījumi sākti izmantojot 2-metil-4-piridīn-2-il-but-3-īn-2-ola (1d) reakciju ar 1.5 

ekvivalentiem in situ pagatavotu SeCl2 sausā hloroformā (2.2. tab.). Šī reakciju jāveic tumsā, lai 

izvairītos no SeCl2 disproporcionēšanās. Atbilstoši ŠH-MS analīzes rezultātiem, 8 stundu laikā 

izejvielas konversija bija aptuveni 30%; SeCl2 daudzuma palielināšana līdz 2.5 ekv. nebija 

efektīva. Palielinot selēna (II) hlorīda daudzumu līdz 3.4 ekvivalentiem, stundas laikā tika 

novērota pilnīga etinilpiridīna 1d konversija par savienojumu 3. Ar augstu iznākumu (93%) tika 

iegūts agrāk neaprakstīts heterociklisks savienojums ar Se-N+ saiti _ 3-hlor-2-(2-hidroksipropān-

2-il)[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (3) (2.2. tab). Savienojuma 3 reakcijas maisījuma 

šķīdums metanolā pirms hromatogrāfiskās attīrīšanas tika izlaists caur jonapmaiņas sveķiem, kas 

iepriekš bija apstrādāti ar sālsskābi. Līdzīga heterocikliskā sistēma ir minēta tikai vienā 

publikācijā, kur savienojums izdalīts tribromdzīvsudraba sāls veidā [16]. Pētījumi tika turpināti, 

veicot 1d reakciju ar SeCl4, kas tika pagatavots in situ no SeO2 un koncentrētās sālsskābes. 

Kontrolējot reakcijas gaitu ar ŠH-MS metodi tika konstatēts, ka izejvielas pilnīgai konversijai 

produktā 3 ir nepieciešami 4 ekvivalenti selēna (IV) hlorīda un reakcijas laiks ir 5 stundas. Šajā 

gadījumā pēc reakcijas maisījuma izlaišanas caur jonapmaiņas sveķu kolonnu un sausā atlikuma 

hromatogrāfiskās attītīšanas, tika iegūts tīrs 3 ar 67% iznākumu. Izmantojot optimizētus reakcijas 

apstākļus, izejot no 1-piridīn-2-il-etinilcikloheksanola (1g) un 1,1-difenil-3-piridīn-2-il-prop-2-

īn-1-ola (1q) tika iegūti vēl divi 3-hlor-selēnazol[2,3-a]piridīnija sāļi 4 un 5 (2.2. tab). Ar 

augstākiem iznākumiem 3-hlor-selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīdi 3-5 (attiecīgi: 93%, 65% un 

55%), tika sintezēti izmantojot tikko pagatavotu selēna dihlorīdu; ciklizējot ar SeCl4 produkti 3-5 
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tika iegūti ar ievērojami zemākiem iznākumiem (attiecīgi 67%, 36%, un 25%), kā arī reakciju 

norises laiks bija 5 reizes garāks nekā  SeCl2 gadījumā. 

 Selēnazolpiridīnija hlorīdu 3-5 uzņemtie 1H, 13C, 77Se un 15N-KMR spektru dati 

apstiprina Se-N+ saites klātbūtni. 77Se-KMR rezonanses signāli reģistrēti pie 1196.9 m.d. (3), 

1209.0 m.d. (4) un 1218.2 m.d. (5) un to ķīmiskās nobīdes ir salīdzināmas ar tert-butil-1,3-

diazobutadiēna un SeCl4 kompleksu nobīdēm (934-1280 m.d.) [117, 118]. 15N-KMR signāls 

reģistrēts pie 209.7 m.d. (3) un 210.4 m.d. (5). Savienojumu 3-5 1H, 13C un 15N atomu 

ekranēšanas izmaiņas salīdzinot ar etinilpiridīniem 1d,g,q, ir tipiskas slāpekļa atoma 

protonēšanai un Se-N+ saites veidošanai. Ekranēšanas izmaiņas notiek tādēļ ka piridīna slāpekļa 

atoms zaudē savu brīvo elektronu pāri abos augstāk aprakstītajos gadījumos. Produktu 3-5 

piridīna gredzena 15N-KMR rezonanses signāls nobīdās stiprākos laukos, bet 1H- un 13C-KMR 

signāli _ vājākos laukos. Produktu 3 un 5 molekulārās struktūras ir pierādītās izmantojot 

rentgenstruktūranalīzes metodi (2.1.att.). Se-N saites garumi (1.883-1.888 Å) apstiprina 

kovalentās saites veidošanos, saites Se-O attālumi ir 2.521-2.538 Å. 

2.2. tabula 

2-Etinilpiridīnu reakcijas ar selēna(II, IV)halogenīdiem. 

N

R1

N+

Se

R1

X

Cl-

1a-r

N

Se O

Cl

Cl

Cl
63-5, 7-27

X = Cl, Br

jonapmainas
sveki

un/vaiR R
SeHaln

 

SeHaln 

1d 

  

1g 

 

1q 

 

SeCl2 3 (93%)a 4 (65%) 5 (55%) 

SeO2/HCl 3 (67%) 4 (36%) 5 (25%) 

SeOCl2 6 (24%) 4 (65%) 5 (60%) 

SeBr2 7 (52%) 8 (90%) 9 (45%) 

SeBr4 7 (56%) 8 (68%) 9 (40%) 

SeO2/HBr 7 (58%) 8 (87 %) 9 (64 %) 

 a iekavās norādīts izdalīto produktu iznākums 
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2.2. tabula 

turpinājums 

N+
Se

C5H11

BrCl-

26%10
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Se
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OH

Cl-

40%11
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Se
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OH

Cl-

51%12
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Se

Br

OH

Cl-

34%13

N+
Se

Br

O

Br-

35%15

N+
Se

BrCl-

60%16

N+
Se

Br

HO

Br-

51%17

N+
Se

Br

HO

Br-

42%18

N+
Se

Br

HONC

Br-

74%19

N+
Se

Br

O

HO

64%

Cl- Br-

20

N+
Se

Br HO
Br-

88%21

N+
Se

BrBr-

59%22

N+
Se

Br

HO

Ph

Cl-

50%23

N+
Se

Br

HO

Br-

59%24

N+
Se

Br
HO

O 78%

Cl-

25

N+
Se

Br
HO

O 84%

Cl-

26

N+
Se

Br
O

OH

Cl-

81%27

N+
Se

BrHO
Br-

82%14

OH

 

 

Kā pēdējais selēna hlorīda avots tika izmantots SeOCl2, un šajā pētījumā reakcijas 

optimālo apstākļu izstrādāšanai kā izejviela izmantota etinilpiridīns 1d. Savukārt, selēna 

oksihlorīdu sintezēja no SeO2 un hlortrimetilsilāna [136]. Selenohalogenēšana tika veikta sausā 

dioksānā, jo, veicot reakciju hloroformā, selēna oksihlorīds sadalījās. Pirmie eksperimenti, kur 

tika izmantoti 2-4 ekvivalenti SeOCl2 nebija veiksmīgi, taču palielinot tā daudzumu līdz 6 

ekvivalentiem novēroja monokristālu veidošanos. Monokristālu struktūra tika noteikta 

izmantojot  rentgenstruktūranalīzes metodi un reakcijas rezultātā radās agrāk nepazīstams 
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savienojums – 2-(1,1,4-trihlor-5,5-dimetil-5H-1,2-oksaselenol-3-il)piridīna 1,4-dioksanāts (6) 

(2.1. att.). Kristāliskajā struktūrā Se atoms veido spēcīgu saiti ar slāpekli (2.675 Å) un dioksāna 

skābekli (2.826  Å). 

 

2.1. attēls. Savienojumu 3 un 6 molekulārā struktūra. Savienojuma 6 saišu garumi: Se1–O2 = 1.758(2), 

Se1–C5 = 1.918(2), Se1–Cl6 = 2.373(1), Se1–Cl7 = 2.430(2), Se1–N12 = 2.675(2), Se1–O1d = 2.826(2) Ǻ. 

 

Ar mērķi detalizētāk izpētīt 1d reakciju ar SeOCl2 eksperimenti tika veikti KMR 

ampulā sausā dioksānā. Starpproduktu IM1 un IM2 struktūras tika noteiktas, pamatojoties uz 
1H, 13C, 77Se-KMR, 1H,13C-HMBC, 1H,13C-HSQC un IS spektru datiem (2.2. att.). Tūlīt pēc 

reaģentu 1d un SeOCl2 sajaukšanas vienīgais produkts šķīdumā (neskaitot SeOCl2, kas ir 

pārākumā) bija IM1. Selēna oksihlorīda 77Se-KMR signāla nobīde ir 1495 m.d., bet IM1 

starpprodukts dod plašu signālu pie 1488 m.d. Mainoties 1H un 13C ekranēšanai, IM1 molekulas 

KMR spektrā, novēro Se-N+ saites veidošanos. Par to liecina arī IS-spektrometrijas dati, proti, 

jaunas absorbcijas joslas parādīšanās 1d un SeOCl2 maisījuma IS spektrā pie 1536 cm-1 un tās 

iztrūkums uzņemot atsevišķi 1d un SeOCl2 IS-spektrus. Analoģisku procesu novēroja veicot 

eksperimentu ar 2-pikolīnu un SeOCl2 dioksāna šķīdumā. Arī šajā gadījumā 2-pikolīna un 

SeOCl2  maisījuma IS spektrā tika novērota līdzīga absorbcijas josla, ko izraisa Se-N+ saites 

svārstības, turpretī šo savienojumu atsevišķi uzņemtajos IS spektros, šī absorbcijas josla netika 

novērota.  

Jāatzīmē, ka starpprodukta IM1 IS spektrā novēro arī nelielu  CC saitei atbilstošo 

valences svārstību nobīdi 2237 cm-1
 frekvencē, salīdzinot ar 1d CC nobīdi 2229 cm-1 (2.2. att.). 

Ievērojamo OH absorbcijas joslas paplašinājumu un saites svārstību pāreju zemākajās 

frekvencencēs novēro 1d pārvērtībai par IM1: 3419 cm-1
 (1d) līdz 3250 cm-1 (IM1). Šī nobīde ir 

pierādījums tam ka hidroksilgrupa varēja veidot iekšmolekulārās ūdeņraža saites =O…HO-. 

Pamatojoties uz augstāk aprakstītajiem faktiem, starpprodukta IM1 struktūru var attēlot kā 
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izejvielas 1d un reaģenta SeOCl2 aduktu ar Se-N+ saiti. Pēc dažām dienām 1H-, 13C-, 77Se-KMR 

spektros bija novērots divu jaunu savienojumu veidošanos. Eksperiments norisinājās aptuveni 

divas nedēļas divos pretējos virzienos, kā rezultātā izveidojās starpprodukts IM2 (SeOCl2 

pievienošanās produkts IM1 trīskāršajai saitei) un ciklizācijas produkts 3 (2.2. att.). Kad  

starpprodukta IM1 rezonanses signāli eksperimenta laikā pazūd, maisījumā palika tikai divu 

savienojumu signāli aptuveni vienādā attiecībā. Pēc 1H, 13C, 1H-13C HMBC, 1H-13C HSQC, 
77Se-KMR datiem noteikts ka maisījumā ir savienojumi IM2 un 3. Reakcijas gaitā tika reģistrēti 

četri 77Se rezonanses signāli: 1495 m.d. (SeOCl2), 1488 m.d. (IM1), 1203 m.d. (3) un 1064 m.d. 

(IM2). Vēlāk tika izdalīts selenazol[2,3-a]piridīnija sāls 3, kuram Se nobīde ir 77Se-KMR 

CDCl3 – 1218 m.d. un DMSO – 1196.9 m.d. Starpproduktu IM2 izdalīt neizdevās. Līdzīgi pētīta 

arī cikloheksil atvasinājuma 1g reakcija ar SeOCl2. Pamatojoties 1H, 13C un 77Se-KMR datiem 

radās tikai viens produkts 4, kur starpprodukts ir 1g un SeOCl2  pievienošanās adukts. Reakcijas 

gaitā fiksēti trīs 77Se rezonanses signāli: 1494.9 m.d. (SeOCl2), 1450.6 (1gSeOCl2) un 1197.9 

(4). Savienojums 4 tika izdalīts (65%) un tā uzņemtais 77Se-KMR signāls reģistrēts pie 1209.1 

m.d. DMSO šķīdumā. 1,1-Difenil-3-piridīn-2il-prop-2-īn-1-olam (1q) reaģējot ar SeOCl2 

veidojas tikai ciklizācijas produkts 5 (izdalītā savienojuma iznākums 60% (2.2. tab.)). No 

iepriekš minētā var secināt, ka 3-hlorselēnazol[2,3-a]piridīnija sāļu 3-5 iznākums ir atkarīgs no 

izmantota selēna hlorīda avota un aizvietotāju stēriskajiem efektiem. 

 

2.2. attēls. 2-Metil-4-piridīn-2-ilbut-3-īn-2-ola (1d) un  SeOCl2  reakcijas mehānisms. 

 Pētījumi tika turpināti veicot 1d,g,q reakcijas ar selēna (II) un (IV) bromīdiem. SeBr2 

tika sintezēts in situ no pulverveida selēna un ekvimolāra daudzuma broma sausā 

tetrahlorogleklī; tumsā. Etinilpiridīni 1d,g,q piepilināti 0 oC un tālāk reakcija turpināta istabas 
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temperatūrā. Pamatojoties uz ŠH-MS datiem bromselēnazol[2,3-a]piridīnija sāļi radās stundas 

laikā. Eksperimenta gaitā tika novērots, ka selēna dibromīda pievienošanās piridīna slāpekļa 

atomam ir eksotermiska reakcija, kuras rezultātā veidojas nevēlami lielmolekulāri produkti, un, 

lai novērstu šo nevēlamo procesu, etinilpiridīni tika pievienoti 0 oC temperatūrā. Optimālais 

SeBr2 daudzums izejvielu 1d,g,q pilnīgai konversijai par 3-bromselēnazolpiridīnija sāļiem 7-9 ir 

3.4 ekvivalenti. Dimetil- un difenil- atvasinājumi 7, 9 tika izdalīti ar apmierinošiem iznākumiem 

(45-52%), turpretī ar cikloheksilgrupu aizvietots selēnazolpiridīnija sāls 8 iznākums sasniedz 

90% (2.2. tab.). Savienojumi 7-9 tika izdalīti analoģiski 3-hlorselēnazolpiridīnija sāļiem 3-5, 

proti, reakcijas maisījuma šķīdumu izlaižot caur jonapmaiņas sveķiem, kas iepriekš apstrādāti ar 

sālsskābi. Kā nākamais selēna bromīda avots ir pētīts komerciāli pieejamais SeBr4. Šajā 

gadījumā reakciju veica sausā dioksānā, vēlamos produktus 7-9 iegūstot ar 40-68% iznākumiem 

(2.2. tab.). Eksperimentos ar in situ iegūtu SeBr4 un etinilpiridīniem 1d,g,q, pilnīga izejvielas 

konversija par produktiem 7-9 ir lēnāka, un reakcijas produktu iznākumi ir 58%-87% (2.2. tab.). 

  Sintezējamo 3-bromselēnazol[2,3-a]piridīnija sāļu rinda tika paplašināta izmantojot in 

situ pagatavotu SeBr4 (2.2. tab), jo šī metode ir ļoti parocīga izmantošanai praksē (neprasa sausus 

šķīdinātājus, un kaitīgu reaģentu, piemēram, molekulārā broma izmantošanu). Arī produktu 

iznākumi šajā gadījumā bija augstāki (58-87%), (2.2. tab). Tā, 3-brom-2-pentilselēnazolpiridīnija 

hlorīds 10 tika izdalīts ar 26% iznākumu. 2-Hidroksimetil atvasinājumu 11 un 2-(1-hidroksietil) 

produktu 12 ieguvu attiecīgi ar 40 % un 51 % iznākumu. Ciklizācijas produktu iznākumi 

palielinājās cikloalkilaizvietotāju gadījumā. 2-(1-Hidroksiciklopentil) 14, 2-(cikloheks-1-enil) 

16, 2-(1-hidroksitetrahidropiranil) 20 un 2-(1-hidroksicikloheptil) 21 selēnazolpiridīnija sāļi 

iegūti ar labiem iznākumiem (54-88%). Adamantil atvasinājums 22 sintezēts ar 59% iznākumu, 

reakcijas laiks pilnīgai 2-piridīn-2-iletiladamantan-2-ola konversijai par savienojumu 22 bija 2 

diennaktis. Ir vērts atzīmēt ka hidroksi grupu aizvietojot ar metoksi grupu cikloheksiletinil 

aizvietotājā ciklizācijas produkta 15 iznākums samazinās (35%). Fenilmetilatvasinājums 23 tika 

sintezēts ar 50% iznākumu. Produkti ar elektrondonoro metilgrupu piridīna ciklā 17-18 radās ar 

ievērojami zemāku iznākumu, nekā neaizvietoti atvasinājumi, attiecīgi – 51% un 42%; turpretī 

elektronakceptoro ciāno grupu saturošā savienojuma 19 iznākums bija 74%, kas ir nedaudz 

zemāks nekā produktam 8 (87%). Šo metodi var izmantot arī policiklisku sistēmu iegūšanai, 

piemēram, 1-brom-2-(2-hidroksipropān-2-il)-[1,2]selēnazol[3,2-a]izohinolīn-4-ija hlorīda 24, 

kura iznākums bija 59%. Ar mērķi pētīt skābekli saturošu aizvietotāju, formil- (1s), acetil- (1t) 

un metilhidroksietil- (1u) ietekmi uz ciklizācijas produkta kristālisko formu un stabilitāti, tika 

sintezēti attiecīgie selēnazolpiridīnija sāļi 25-27 (78-81%). Molekulas pakojums kristālā ietekmē 
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Se··O saišu garumus. Tā, savienojuma 20 dažādu anjonu sāļos Se··O saites garumi mainās no 

2.515(7) līdz 2.541(5) Ǻ (2.3. tab.). 

2.3. tabula 

Selēnazolpiridīnija sāļu saišu garumi un Se…O mijiedarbības attālumi (Å). 

Savienojums Se-N C-Se SeO 

3 1.883(2) 1.862(2) 2.538(2) 

5 1.888(1) 1.869(2) 2.521(2) 

7 1.888(2) 1.858(2) 2.575(2) 

8 (SeBr6
2-) 1.878(2) 

1.883(5) 
1.858(2) 
1.868(6) 

2.538(2) 
2.538(2) 

8  1.886(2) 1.867(2) 2.544(2) 

8a 2.128(4) 1.852(5) 1.988(4) 

9 1.879(2) 1.876(2) 2.499(2) 

9a 2.103(2) 1.850(2) 1.982(2) 

14 1.895(3) 1.857(4) 2.575(3) 

15 1.881(3) 1.880(4) 2.650(3) 

20 (Cl-Br-) 1.888(5) 
1.888(5) 

1.881(6) 
1.866(6) 

2.539(5) 
2.541(5) 

20  1.868(7) 1.859(7) 2.515(7) 

21 1.885(2) 1.870(2) 2.601(2) 
22 1.877(2) 1.897(2) 3.360(2) 

23 1.884(2) 1.862(2) 2.574(2) 

25 1.886(3) 1.863(3) 2.550(3) 

26 1.874(3) 1.859(3) 2.561(3) 

27 1.892(3) 1.859(3) 2.563(3) 

 

Selēnazolpiridīnija sāļi 3-27 stipri bāziskā vidē ir nestabili, kā rezultātā notiek 

savienojumu noārdīšanās, izdaloties brīvam selēnam, bet uzmanīgi apstrādājot savienojumus 8 

un 9 ar atdzesētu līdz 0-5 oC 0.5 N NaOH šķīdumu etilacetātā līdz vides pH 8, ar labu iznākumu 

veidojas atbilstošie iekšējie sāļi. Iekšējā selēnazolpiridīnija sāls struktūra ir tricikliska kondensēta 

sistēma, kas sastāv no seš-, piec- un četrlocekļu cikliem. 8a, 9a Betaīni  ir stabili un ievērojami 

labāk šķīst aprotonos šķīdinātajos nekā šo savienojumu 8 un 9 formas (2.4. att.). Sāļu (8, 9) un 

betaīnu (8a, 9a) formām atšķiras gan N-Se saites garums, gan Se…O attālums (2.3. att.). 

Noteikts, kā savienojumu 8a un 9a Se–N saites ir garākas nekā Se–O saites (2.3. tab.). Pārvērtība 

betaīnā ir atgriezeniska un sāļus 8, 9 var viegli iegūt atpakaļ, apstrādājot betaīna šķīdumu 

etilacetātā 0 oC temperatūrā ar piesātinātu HCl metanola šķīdumu.  

Selēnazolpiridīnija sāļu 77Se-KMR signāli reģistrēti 1196-1218 m.d. intervālā. Iekšējo 

sāļu 8a un 9a  selēna ķīmiska nobīde atšķīrās par aptuveni 100 m.d. un tās vērtība attiecīgi ir 

1106 un 1118 m.d. Etinilpiridīna 1d 15N-KMR ķīmiskā nobīde ir 320.5 m.d, kas ir tipiska 
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piridīniem un to atvasinājumiem [137]. Slāpekļa brīvajam elektronu pārim piedaloties saites 

veidošanā, novēro 15N-KMR signāla nobīdi spēcīgā laukā, piemēram, savienojumu 3, 5 un 8 

reģistrētās 15N-KMR ķīmiskās nobīdes attiecīgi ir pie 209.0, 212.7 un 210.4 m.d.. Se-O saites 

veidošanās savienojumos 8a un 9a noved pie starpatomu Se-N iedarbības samazināšanās un 15N-

KMR ķīmiskās nobīdes novirzās vājākos laukos: 263.7 m.d. (8a) un 261.0 m.d. (9a) salīdzinot ar 

savienojumiem 3, 5 un 8. Iekšējo sāļu 8a un 9a 15N-KMR ķīmisko nobīžu vērtība ir starp 

izejvielas 1g,q 15N signāla un sāļu 8 un 9 signāliem, un tas liecina ka šķīdumā esošās betaīna 

formas 8a un 9a var attēlot divu rezonanses formu veidā (A un B) (2.4. att.). 

 

2.3. attēls. Savienojumu 9 un 9a molekulārās struktūras. 

 

2.4. attēls. 3-Brom-selēnazol[2,3-a]piridīnija sāls un tās betaīna savstarpējās pārvērtības. Iekšējo sāļu 8a un 

9a rezonanses struktūras. 

 

2.1.3. Selēnazol[3,2-b]tiazolija un selēnazol[3,2-b]imidazolija sāļu sintēze 

 Lai paplašinātu pētījumus par selēnu saturošiem heterocikliskajiem savienojumiem, 

sintezēti tiazola un imidazola Se atvasinājumi. Šī izvēle ir pamatota ne tikai ar mērķi paplašināt 

un pilnveidot jaunu selēnazolija savienojumu iegūšanas metodes, bet arī vairāk izzināt šo 

savienojumu īpašības. Izvēlēto savienojumu esamība vairāku dabas produktu sastāvā, to spēja 
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saistīties ar DNS un RNS un atrastā pretvēža, pretvīrusu un antibakteriālā aktivitāte [138] rosina 

pētniekus turpināt jaunu Se saturošo azolu heterociklu savienojumu sintēzi un meklēt to jaunas 

izmantošanas iespējas. 

Šī darba nodaļa ir veltīta 2-etiniltiazolu un 2-etinilimidazolu reakciju izpētei ar Se (II, 

IV) halogenīdiem. 

 

Izejvielu sintēze 

Nepieciešamās izejvielas - etiniltiazoli un etinilimidazoli sintezēti pēc optimizētas 

Sonogašira šķērssametināšanas metodes (2.5. att.). Jāatzīmē, ka Sonogašira reakcijas apstākļi 

mainījās atkarībā no heterocikla un alkīna dabas. Tā, 2-metil-4-tiazol-2-il-but-3-īn-2-ols (28) ar 

39% iznākumu vispirms sintezēts pēc literatūrā [139] aprakstītās metodes, 80 oC temperatūrā, 

toluolā šķīdumā, bis(trifenilfosfīno)pallādija dihlorīda un vara jodīda katalīzes apstākļos  

trietilamīna klātbūtnē. Produkta 28 iznākumu izdevās palielināt līdz 60%, izmantojot toluola un 

DMF šķīdinātāju sistēmu, attiecībā 1:1. Pēc šīs metodes ar 55% iznākumu sintezēts arī 1-(tiazol-

2-iletinil)cikloheksanols 29 un ar 25% iznākumu _ difenilatvasinājums 30. Savukārt, 2-

bromtiazola un terminālu alkinilamīnu reakcijas šajos apstākļos norisinājās tikai ar 10% 

iznākumu (ar 2-metil-3-butīn-2-amīnu) vai nemaz nenotika (ar propargilmorfolīnu). Izslēdzot no 

reakcijas vides toluolu, izdevās paaugstināt 2-metil-4-(tiazol-2-il)butinil-2-amīna (31) iznākumu 

līdz 20 % un iegūt arī morfolīna atvasinājumu 32 ar 15% iznākumu. Savienojumu 31 un 32 

iznākumus izdevās paaugstināt, izmantojot tetrakis(trifenilfosfīno)pallādiju(0), diizopropilamīnu 

(DIPA) un veicot reakciju istabas temperatūrā. Rezultātā 2-metil-4-(tiazol-2-il)butinil-2-amīns 

(31) iegūts ar 68% iznākumu un morfolilatvasinājuma 32 iznākums bija 41%. Etinilimidazolu 

sintēzei nepieciešamais 2-jod-1-metilimidazols iegūts no 1-metilimidazola, tam reaģējot ar n-

BuLi un jodu pēc [140] aprakstītās metodikas. Sonogašira reakcijā vispirms tika izmantota 

Pd(OAc)2, PPh3 un CuI katalītiskā sistēma, DMF un Et3N  un sintēze  veikta istabas temperatūrā. 

Šajos apstākļos 2-metil-4-(1-metilimidazol-2-il)but-3-īn-2-olu (33) izdevās iegūt ar 14% 

iznākumu. Pievienojot katalītiskajai sistēmai PdCl2, kā šķīdinātāju NMP un trietilamīna vietā 

izmantojot diizopropiletilamīnu (DIPEA), paaugstinot temperatūru līdz 50 oC, produkta 33 

iznākums pieauga līdz 34%. Mēģinot mainīt šķīdinātājus, veikt reakciju Pd(II) un Pd (0) 

katalīzes apstākļos, izmantojot Pd(OAc)2 un Pd(PPh3)4 maisījumu, veikt reakciju tikai Pd(PPh3)4 

klātbūtnē, augstāku produkta 33 iznākumus neizdevās panākt. Pēc šīs metodes sintezēts arī 

cikloheksilatvasinājums 34. 
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(a) alkinilols, PdCl2, PPh3, CuI, DMF/Toluols, Et3N, 80 oC;
(b) alkinilamins, Pd(PPh3)4, CuI, DMF, DIPA, 25 oC.
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(c) PdCl2, Pd(OAc)2, PPh3, CuI, NMP, DIPEA, 50 oC.

33-34

 

2.5. attēls. Sonogašira reakcijas optimālie apstākļi etiniltiazolu 28-32 un etinilimidazolu 33-34 iegūšanai. 

Etiniltiazolu un etinilimidazolu reakcijas ar selēna (II, IV) halogenīdiem 

Kā modeļsavienojums optimālo reakcijas apstākļu noskaidrošanai tika izvēlēts 2-metil-

4-tiazol-2-il-but-3-īn-2-ols (28) (2.4. tab.). Pirmajam eksperimentam izmantoti 4 ekvivalenti 

SeCl2. Pēc ŠH-MS datiem 4 stundu laikā tika sasniegta 87% izejvielas konversija un hlor-6-(2-

hidroksipropān-2-il)-[1,2]selēnazol[3,2-b]tiazol-4-ija hlorīds (35) ar 68% iznākumu izdalīts sāls 

veidā. Sintēze tika veikta tumsā, lai izvairītos no SeCl2 disproporcionēšanās. Selēna oksihlorīda 

un selēna(IV) hlorīda izmantošana izrādījās mazāk piemērota savienojuma 35 iegūšanai. 

Reakcijas temperatūras paaugstināšana negatīvi atspoguļojās uz produkta iznākuma lielumu. Šis 

bija pirmais piemērs jaunas selēnazoltiazolija sistēmas konstruēšanai. Eksperimenti turpināti 

veicot 2-metil-4-tiazol-2-il-but-3-īn-2-ola (28) reakcijas ar Se (II) un (IV) bromīdiem. 

Etiniltiazola 28 šķīdums sausā dioksānā tika piepilināts ledus vannā atdzesētam SeBr2 šķīdumam 

tetrahlorogleklī. Tālāk reakcijas temperatūra tika paaugstināta līdz 20 oC un turpināta stundu. 

Rezultātā ar 23% iznākumu tika izdalīta 7-bromselēnazoltiazolija sāls 39 (2.4. tabula). SeBr2 

daudzuma palielināšana pozitīvi neietekmēja izejvielas konversiju reakcijas produktā. Tālāk tika 

pētīta komerciāli pieejamā SeBr4 reaģenta efektivitāte etiniltiazola 28 selēnobromēšanas 

reakcijā. Produkts 39 tika izdalīts ar līdzīgu iznākumu (26%) (2.4. tabula). Cikloheksēna, kā 

broma saistītāja pievienošana reakcijas maisījumam deva pozitīvu rezultātu, un savienojuma 39 

iznākums paaugstinājās līdz 38%. Kā tika minēts iepriekš, ciklizācijas reakcijas veikšana ar in 

situ iegūtu SeBr4 ir ērta un neprasa sausu šķīdinātāju izmantošanu, taču šīs metodes trūkums ir 

reakcijas laika pagarināšanās. Pēc divām dienām tikai puse no izejvielas 28 pārvērtās produktā 

39. Cikloheksēna pievienošana reakcijas maisījumam, 24 stundu laikā veicināja izejvielas 28 

konversiju līdz 89%, un bromatvasinājums 39 tika izdalīts ar 52% iznākumu. 
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2.4. tabula 

2-metil-4-tiazol-2-il-but-3-īn-2-ola reakcijas ar selēna (II, IV) halogenīdiem. 

S

N

OH

1) SeXn

S

Se
N+

OH

X
Cl-

(a) apstrāde ar HCl piesātinātiem jonapmaiņas sveķiem

2) a

28 35, 39

35: X = Cl; 39: X = Br

 

SenXm Šķīdinātājs X Konversija, % 
SeCl2  (4 ekviv.) CHCl3 Cl 87 (68)a 
Cl2Se=O (4 ekviv.) Dioksāns Cl 72 (26) 
SeO2/HCl (2.5 ekviv.) Dioksāns Cl 8 (-) 
SeBr2 (2 ekviv.) CCl4 Br 32 (23)  
SeBr4 (1.5 ekviv.) Dioksāns Br 54 (26) 
SeBr4, cikloheksēns (1.5 ekviv.) Dioksāns Br 50 (38) 
SeO2/HBr (1.5 ekviv.) Dioksāns Br 50 (-) 
SeO2/HBr, cikloheksēns (1.5 ekviv.) Dioksāns Br 89 (52)  
a – izdalītā savienojuma iznākums 

Izmantojot iepriekš izstrādātas metodes tika sintezēti dažādi aizvietoti selēnazoltiazolija 

un selēnazolimidazolija sāļi. 7-Hlor-6-(2-hidroksipropān-2-il)-[1,2]selenazol[3,2-b]tiazol-4-ija 

hlorīds 35 un tā cikloheksilanalogs 37 tika iegūti ar labiem iznākumiem attiecīgi 68% un 60%, 

izmantojot etiniltiazolu 28 un 29 reakciju ar SeCl2. Bromselēnazoltiazolija sāļi 39 un 41 attiecīgi 

tika sintezēti ar 52% un 51% iznākumiem (2.6. att.). Taču, izmantojot analoģiskus reakcijas 

apstākļus, 6-(2-aminopropān-2-il)-7-brom-[1,2]selēnazol[3,2-b]tiazol-4-ija hlorīds (43) izdalīts 

tikai ar 19% iznākumu. Atbilstoši ŠH-MS datiem 4-(3-(tiazol-2-il)prop-2-īn-1-il)morfolīnam 

(32) reaģējot ar in situ pagatavotu SeBr4 radās atbilstošā selēnazolija sāls, kas pēc reakcijas 

maisījuma apstrādes un tālākas hromatogrāfiskās attīrīšanas, atveroties selēnazola ciklam (2.6. 

att.) pārvērtās par diselenīdu 44 (36%).  

Jaunsintezēto selēnazoltiazolija un selēnazoimidazolija sāļu struktūru apstiprina ne tikai 
1H-, 13C-, 77Se-KMR un ŠH-MS dati, bet arī rentgenstruktūranalīzes metode [141]. 

Selēnazolimidazolija 42 77Se-KMR rezonanses signāls reģistrēts pie 1063.1 m.d., kas apstiprina 

N+–Se saites veidošanos. Diselenīda 44 77Se-KMR signāls ir pie 567.6 m.d., kas atbilst, 

diselenīdu selēna rezonanses signālam [142]. 
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2.6. attēls. Etiniltiazolu un etinilimidazolu reakcijas ar SeCl2 un SeO2/HBr. 

 

2.1.4. Selēnazolija sāļu (Se-N+) izmantošana oksidēšanas reakciju katalīzē 

Oksidēšanās-reducēšanās reakcijas aizņem vienu no galvenajiem procesiem organismu 

dzīvības uzturēšanā. Gandrīz visu šūnu funkciju (t.s. transports, enerģijas pārnese un 

metabolisms) darbības pamatā ir bioaktīvu molekulu vai metāla, kas atrodas enzīma centrā, 

reducēšanās un oksidēšanās procesi. Metāli (Fe, Cu, Zn, Mg, u.t.t.), ar enzīmu centriem ir 

koordinēti saistīti, turpretī selēns kā nemetāls ar enzīmu ir saistīts kovalenti. Selēns veido unikālu 

divdesmitpirmo aminoskābi – selēncisteīnu [143-144].  Selēnu saturošiem savienojumiem piemit 

izcila spēja modulēt dažādu enzīmu reducēšanās-oksidēšanās aktivitāti, ieskaitot 

glutationperoksidāžu saimi, glutationreduktāzi, tioredoksīnsistēmu u.c., noārdot un veidojot šūnu 

glutationu, modulējot NADPH līmeni un stimulējot skābekļa patēriņu. Šo savienojumu 

mijiedarbībai ar glutationu ir  svarīga loma onkoloģisko slimību terapijā [145-147]. 

Eksperimentāli tika konstatēts, ka augstāk aprakstītajām selēnazolija sāļu sistēmām ar Se-N+ saiti 

piemīt glutationperoksidāzes (GPx) aktivitāte. Pirmie pētījumi uzsākti ar sēru-saturošu dabīgo 

aminoskābju oksidēšanās reakcijām. Sēru saturošie fragmenti ir jūtīgāki pret oksidatīviem 

bojājumiem, to augstās reaģētspējas dēļ ar aktīvā skābekļa formām (peroksīdiem). Metionīns 

piedalās vairākos bioloģiskajos procesos organismā, starp tiem ir arī transsulfurēšana. Šī procesa 

traucējumi pirmkārt noved pie glutationa deficīta – kas ir svarīgākais šūnu antioksidants un, tā 
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sekas ir aktīvā skābekļa formu nekontrolēta veidošanās. Cisteīns organismā var oksidēties līdz 

disulfīda formai, kā arī līdz sulfēn- vai sulfīnskābju formām, savukārt metionīns oksidējas līdz 

atbilstošajam sulfoksīdam. Izmantojot 5-mol % savienojuma 8 cisteīns 10 minūšu laikā istabas 

temperatūrā gandrīz kvantitatīvi oksidējās līdz cistīnam. Oksidēšanās reakciju veic ūdeņraža 

peroksīda un metanola šķīdumā. Metionīna sēra atoms oksidējas līdz sulfoksīdam pēc 30 minūšu 

maisīšanas (2.7. att.). Metionīna oksidēšanos bez katalizatora klātbūtnes var panākt, tā peroksīda 

ūdens šķīdumu stundu sildot 55 oC temperatūrā, bet istabas temperatūrā šī oksidēšanās reakcija 

nenotiek.  

  

2.7. attēls. Cisteīna un metionīna katalītiskā oksidēšana.  

Vērts atzīmēt ka oksidēšanās reakciju gaitā netika novērota amorfās selēna formas 

rašanās un reakcijas maisījums saglabāja caurspīdīgumu un bezkrāsainību.  

Augstāk ir attēlots (2.7. att.) iespējamais 8 katalītiskais cikls ar GPx līdzīgo aktivitāti. 

Selēnazolpiridīnija sāls 8 selēna atoms ūdeņraža peroksīda iedarbībā oksidējas līdz selēna 

oksīdam, kas ir pierādīts veicot reakcijas monitoringu KMR ampulā un uzņemot 1H-, 13C-, 77Se-

KMR un 1H-, 13C-HMBC spektrus. Sajaucot reaģentu 8 un H2O2 CD3OD pēc 15 minūtēm tika 

pievienoti daži miligrami askorbīnskābes (lai kavētu brīvo radikāļu veidošanos). Kā galvenais 

reakcijas produkts šķīdumā tika novērots IM3 intermediāts ar selēna atoma nobīdi 1373 m.d. Kā 

iepriekš tika minēts, selēnazolpiridīnija 8 77Se-KMR signāls ir 1209 m.d. Turklāt, PhSeOOH 

skābes 77Se-KMR signāls ir 1173 m.d. Sanāk, ka IM3 77Se KMR signāls tika nobīdīts apmēram 

par 100 m.d., kas apstiprina intermediāta ciklisko struktūru; to apstiprina fakts, ka IM3 1H- un 
13C-KMR signāli praktiski neatšķīrās no attiecīgās 8 sāls nobīdēm. Tālāk selēna oksīda 

intermediāts reaģē ar cisteīnu veidojot Cys-Se-OH aduktu, un otra cisteīna molekula reducē šo 



 

45 

 

aduktu veidojot cistīnu un reģenerējot katalizatoru 8. Pieņemts ka selēnazola cikls neatvērās 

reakcijas gaitā, pretējā gadījumā šī transformācija būtu neatgriezeniska.  

Aldehīdu katalītiskā oksidēšana  

3-Brom-2-(1-hidroksi-cicloheksil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīda (8) 

prooksidatīvās īpašības tika pētītas aldehīdu oksidēšanas reakcijās. Metodes optimizācija veikta 

kā modeļsavienojumu izmantojot 4-trifluormetilbenzaldehīdu (45) (2.5. tab.). Izmantojot 5% 

katalizatora 8 un H2O2, p-(trifluormetil)benzaldehīds (45), t-BuOH šķīdumā, sāk oksidēties līdz 

karbonskābei 51 jau 20 oC temperatūrā (2.5. tab), taču pilnīgai oksidēšanai ir nepieciešama 

temperatūras paaugstināšana līdz 35 oC. Izmantojot šos apstākļus skābe 51 tika izdalīta ar 60% 

iznākumu. Jāatzīmē ka t-BuOOH izmantošana H2O2 vietā nedeva labākus rezultātus, aldehīds 45 

istabas temperatūrā nereaģēja ar oksidētāju (2.5. tab.). Šī metode tika veiksmīgi izmantota 

dažādu aromātisko skābju sintēzei. 4-Brombenzoskābe (52) un benzoskābe (53) tika iegūtas no 

attiecīgajiem aldehīdiem ar 46% un 92% iznākumiem. 2-,3-un 4-Piridilkarbonskābes 54-56 tika 

iegūtas ar pārsteidzoši augstiem iznākumiem (87-96%), veicot reakcijas istabas temperatūrā tikai 

2 stundas. 

2.5.tabula 

Aldehīdu katalītiskā oksidēšana. 

H2O2

8

vai t-BuOOH

RCHO RCOOH
45-50 51-56

 

RCHO Apstākļi 
Produkts, 
iznākums 

4-F3C-C6H4CHO (45) H2O2, MeCN, ist.t., 5 d. - 

4-F3C-C6H4CHO (45) H2O2, t-BuOH, ist.t., 1 d. 51, 10% 

4-F3C-C6H4CHO (45) H2O2, t-BuOH,  35 oC, 1 d.  51, 60%  

4-F3C-C6H4CHO (45) t-BuO2H, t-BuOH, ist.t., 1 d. - 

4-Br-C6H4CHO (46) H2O2, t-BuOH,  35 oC, 1 d. 52, 46% 
PhCHO (47) H2O2, t-BuOH,  35 oC, 1 d. 53, 92% 
2-PyCHO (48) H2O2, t-BuOH, ist.t., 2 st. 54, 96% 
3-PyCHO (49) H2O2, t-BuOH, ist.t., 2 st. 55, 91% 
4-PyCHO (50) H2O2, t-BuOH,  ist.t., 2 st. 56, 87% 
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2-Aminofenola oksidēšana  

Dzīvā organismā 2-aminofenoli oksidējas ar fenoksazinona sintāzi (PHS) [148] līdz 

Kvestiomicīnam A.. Zidītāju audos šis ferments (PHS) piedalās aizsargreakcijās pret 

oksidatīviem bojājumiem [149].  Tiek uzskatīts, ka šī sintāze veicina fenoksazinona antibiotiku 

aktivitāti, iekļaujot savienojumus nukleīnskābēs, kas ir iemesls tam, kāpēc daudzi fenoksazinona 

atvasinājumi ir efektīvi pretvēža līdzekļi [150], piemēram aktinomicīns D [151-152]. 

Fenoksazinona sistēma sastopama dabas savienojumos: kukaiņu pigmentos, sēnīšu metabolītos, 

kā arī antibiotikās [153-154]. 2-Aminofenoksazīn-3-ona atvasinājumiem piemīt pretvēža, 

antibakteriālā un pretvīrusa aktivitāte in vitro un in vivo testos [155-158].  

2-Aminofenols oksidējas ar ūdeņraža peroksīdu 5 mol % ebselēna klātbūtnē tert-butanola 

šķīdumā [159]. Šo reakciju var apstādināt, pievienojot nelielu daudzumu Pt/C. Lai izpētītu, kura 

sintezēto selēnazolija sāļu heterocikliskā sistēma būs aktīvākā 2-aminofenola oksidēšanas 

reakcijā, tika izvēlēta selēnazolpiridīnija sāls 8, selēntiazolija sāls 41 un selēnimidazolija sāls 42. 

Tert-butanola šķīdumā 2 mol% 8 klātbūtnē pēc 12 stundām tika novērota pilnīga izejvielas 

konversija un ar 76% iznākumu izdalīts oksidēšanas produkts _ 2-amino-3H-fenoksazīn-3-ons 

(Kvestiomicīns A). Tālāk, lai optimizētu reakcijas norisi, kā šķīdinātāji tika pārbaudīti metanols, 

etanols, izopropanols, acetonitrils un dimetilformamīds, un piemērotākais no tiem bija 

acetonitrils. Tert-butanola vietā izmantojot acetonitrilu, kvestiomicīna A iznākums palielinājās 

līdz 98%, un reakcijas laiks samazinājās līdz 4 stundām (2.8. att.). Oksidēšanās reakcija notiek 

izmantojot pat 1 mol% katalizatora 8, taču tā ilga 2 diennaktis un produkta iznākums samazinās 

par 12 %. 

 

OH

NH2

H2O2

8 (2 mol%) N

O O

NH2

Kvestiomicins A

98%

MeCN

 
2.8. attēls. Kvestiomicīna A iegūšana no 2-aminofenola. 

 

Selēnazolija sāļiem 41 un 42 bija mazāk izteikta katalītiskā darbība un analoģiskos 

reakcijas apstākļos oksidēšanas produkta iznākums ir 62-78%, kas iespējams ir saistīts ar šo 

heterociklisko sistēmu zemāku stabilitāti salīdzinot ar 8. Veiktais eksperiments pierāda, ka šiem 

savienojumiem piemīt arī PHS-līdzīga aktivitāte.  
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Troloksa-C, hidrohinona un antracēna oksidēšana 

Hidrohinons ir vairāku ādas balināšanas kosmētisko līdzekļu sastāvdaļa. Tā primārā funkcija 

ir melanīna veidošanās procesa palēnināšana ādā. Pēc literatūrā aprakstītajām metodēm 1,4-

hidrohinonu (57) var oksidēt ar H2O2, sudraba oksīda vai vara kompleksu klātbūtnē [160-164]. 

Selēnazolpiridīnija sāls 8 klātbūtnē, hidrohinons 57 kvantitatīvi oksidējās līdz hinonam 58 30 

minūšu laikā (2.9. att.). Tāpēc bija svarīgi pārbaudīt vai tos var izmantot α-tokoferola (E 

vitamīna) oksidēšanai. E Vitamīns ir stiprs antioksidants, kas aizsargā šūnas no oksidatīvā stresa 

un bojājumiem, kurus izraisa dabiskie oksidēšanās procesi organismā. Tas aizsargā šūnu 

membrānas no ūdeņraža peroksīda izraisītajām destrukcijām [162].  

Savam pētījumam izvēlējos E vitamīna ūdenī šķīstošo analogu – Troloksu-C. Pētījumā tika 

novērots, ka Troloks-C 12 stundu laikā gandrīz pilnīgi oksidējās līdz hinoidālajai formai 59, 

veicot reakciju istabas temperatūrā ar ūdeņraža peroksīdu metanolā, 5-mol% 8 katalizatora 

klātbūtnē. Veicot šo reakciju tikai katalizatora 8 klātbūtnē, oksidēšanas nenotiek, taču izmantojot 

tikai H2O2 radās maisījums: troloks-C/hinoidālā forma attiecībā 55/45 (2.9. att.).  

 

2.9. attēls. Hidrohinona un Troloksa C oksidēšanās ar ūdeņraža peroksīdu selēnazolpiridīnija sāls 8 

klātbūtnē. 

Ir atrodami daži piemēri par antracēna oksidēšanu ar ūdeņraža peroksīdu, izmantojot 

smago metālu kompleksus [165-167], veicot reakcijas augstā temperatūrā (80-100 oC). 

Interesanti ka antracēna oksidēšanās ar H2O2-ebselēna sistēmu notiek, tikai ar 23% antrahinona 

(61) iznākumu, bet galvenais reakcijas produkts ir dimērs 62 (2.10. att.). Dimēra veidošanās 

notiek pēc brīvo radikāļu mehānisma [168].  
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2.10. attēls. Antracēna oksidēšana. 

 Antracēns tika oksidēts līdz antracēn-9,10-dionam (61) ar 78% iznākumu 4 stundu laikā, 

veicot reakciju metanola šķīdumā 40o C temperatūrā (2.10. att.). 

 Apkopojot veikto pētījumu rezultātus var secināt, ka selēnazolija sāļus iespējams izmantot 

kā katalizatorus 2-aminofenola, hidrohinona, Troloksa-C un antracēna oksidēšanai ar ūdeņraža 

peroksīdu. Jaunie katalizatori ļauj iegūt produktus ar augstākiem iznākumiem salīdzinot 

Ebselēnu.  

 

2.1.5. 8-Etinilkofeīnu sintēze un reakcijas ar selēna(IV) bromīdu 

 Ksantīna heterocikliskā sistēma ir plaši sastopama dabas produktu sastāvā. Šīs klases 

pārstāvji izraisa zinātnieku interesi arī pateicoties to spējai pārvarēt hematoencefālisko barjeru. 

Turklāt, šo savienojumu farmakoloģiskais efekts ir ļoti daudzveidīgs, ieskaitot pretvēža, anti-

HIV, antikoagulantu, spazmolītisko un antibakteriālo aktivitāti. Mūsdienās klīniskajā praksē  

izmanto dažādus modificētus purīnu atvasinājumus, piemēram, pretvēža terapijā - klabribīnu, 

fludarabīnu, merkaptopurīnsu, tioguanīnu, klofarabīnu, nelarabīnu; kā pretvīrusa preparātus 

izmanto: vidarabīnu, abakaviru, entekaviru un acikloviru [169-172]. Nesenie pētījumi liecina, ka 

kofeīnu saturošas kafijas izmantošana ikdienā samazina mutes un smadzeņu vēža veidošanās 

risku līdz 39% [173-174]. 

 Ar mērķī izpētīt etinilkofeīnu 65-66 reakciju ar selēna tetrabromīdu, komerciāli 

pieejamais kofeīns (63) gandrīz kvantitatīvi tika bromēts ar N-bromsukcīnimīdu (NBS) 

metilēnhlorīda _ ūdens maisījumā (3:1) pēc [175] aprakstītās metodikas. Iegūtais 8-bromkofeīns 

(64) tika izmantots etinilkofeīnu sintēzei pēc Sonogašira metodes. 

Eksperimentu gaitā, tika kontatēts, ka reakcijas produktu iznākums 8-bromkofeīnam (64) 

reaģējot ar termināliem acetilēniem ir ļoti atkarīgs no izmantotā katalizatora un šķīdinātāja [176]. 

Tā, veicot reakciju pēc metodēm a un b (2.11. att.), šķērssametināšanās produktu iznākums ir 
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zems (11-42%), taču, toluola un N-metilpirolidona maisījuma 1:1 izmantošana (c, 2.11. att.) ļāva 

ievērojami palielināt produktu iznākumus (49-72%). Tāpat tika izstrādāta arī alternatīva metode 

(d, 2.11. att.), ar apmierinošiem produktu iznākumiem (54-55%) un lētākām izmaksām, kā 

šķīdinātāju izmantojot etilacetātu un tikai 2 mol-% katalizatora. Jāatzīmē ka izmantojot metodi d, 

8-bromkofeīna reakcija ar diviem ekvivalentiem 2-metil-3-butīn-2-ola norisinās, veidojoties 

diviem produktiem, vajadzīgajam 8-(3-hidroksi-3-metilbut-1-īn-1-il)-1,3,7-trimetil-1H-purīn-

2,6(3H,7H)-dionam (65) ar 55% iznākumu un - 8-[(E)-5-hidroksi-2-(1-hidroksi-1-metiletil)-5-

metilheks-1-ēn-3-inil]-1,3,7-trimetil-1H-purīn-2,6(3H,7H)-dionam (67) ar 26% iznākumu (2.11. 

att.), tāpat kā tika novērots agrāk aprakstītajos pētījumos 2-bromtiofēnam reaģējot ar attiecīgo 

acetilēnu [134]. 
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65: R = -C(OH)(CH3)2;
66: R = -C(OH)(CH2)5;

 

2.11. attēls. 8-Bromkofeīna reakcijas ar terminālajiem acetilēniem. Reakciju apstākļi: (a) (Ph3P)2PdCl2, CuI, N-

metilpirolidons (NMP) vai DMF, DIEA, 50 oC; (b) Pd(OAc)2, Ph3P, CuI, NMP vai DMAC, DIEA, 55 oC; (c) 

Pd(OAc)2, Ph3P, CuI, NMP /toluols (1:1), DIEA, 50 oC; (d) Pd(PPh3)4, PdCl2, Ph3P, CuI, etilacetāts, DIEA, 40 oC. 

 

Lai iegūtu selēnsaturošus atvasinājumus ar dabas vielu struktūrelementiem, tika pētītas 8-

etinil kofeīnu reakcijas ar SeBr4. Vēlamie selēnazolkofeīni 68 un 69 tika izdalīti attiecīgi ar 35% 

un 58% iznākumu (2.12. att.).  

 

2.12. attēls. 8-Etinilkofeīnu reakcija ar SeBr4. 

 

Savienojumi 68 un 69, tos attīrot ar kolonu hromatogrāfijas metodi, sadalījās, tāpēc 

attirīšanai tika izvēlēta pārkristalizācija no acetonitrila. Savienojumu 68-69 struktūras noteiktas 

ar rentgenstruktūranalīzes metodi. 2.13. Attēlā ir paradīta katjona 68 molekulārā struktūra. Se...O, 

Se1-C2, Se1-N12 saišu garumi ir salīdzināmi ar attiecīgo selēnazolpiridīnija sāļu vērtībām 

(2.3.tab.) un ir attiecīgi: 2.539(3) Ǻ, 1.869(3) Ǻ un 1.876(3) Ǻ.  
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2.13. attēls. Selēnazolkofeīna 68 katjona molekulārā strukrūra. 

2.1.6. 3-Etinilpiridīnu selenohalogenēšanas reakciju izpēte 

 3-Etinilpiridīnu selenohalogenēšanas metodes izpētei ar selēna (II, IV) halogenīdiem 

sintezēti 2a-d etinilpiridīni (2.1. tab.). Pētījumu gaitā tika konstatēts, ka piridīn-3-il-alkinoli 

nereaģē ar Se (II, IV) halogenīdiem. Reakcijas tika veiktas, izmantojot jau iepriekš minētos 

selēna halogenīda avotus: SeCl2, SeCl4, SeOCl2, SeBr2 un dažādi iegūtu SeBr4. Eksperimenti arī 

tika veikti dažādās temperatūrās, pat paaugstinātā, bet pozitīvu rezultātu iegūt neizdevās. 3-

Heptinilpiridīns 2a tika selenohalogenēts ar SeBr2, SeBr4 un in situ pagatavoto SeBr4. Tikai 

izmantojot in situ pagatavoto SeBr4 ar 6% iznākumu izdevās iegūt produktu 70 (2.14. att., 2.15. 

att.).  

N

R

a-f

N Se

Br

C5H11

2a-d 70
 

2a (R=C5H11), 2b (R= -C(CH3)2OH), 2c (R= -C(CH2)5OH), 2d (R= -CH2OH) 

2.14. attēls. Selenofēn[2,3-b]piridīnu sintēze. Reakcijas apstākļi: (a)  SeCl2 (līdz 4. ekv.), CHCl3; (b) SeO2/HCl 

(līdz 4. ekv.), dioksāns; (c) SeOCl2 (līdz 10 ekv.), dioksāns; (d) SeBr2 (līdz 4. ekv.), CCl4, dioksāns; (e) SeBr4 (līdz 4 

ekv.), dioksāns; (f) SeO2/HBr (līdz 4. ekv.), dioksāns. 

Pentilselenofēn[2,3-b]piridīna 70 molekulārā struktūra tika apstiprināta izmantojot 

rentgenstruktūranalīzes metodi (2.15. att.). Molekulā ir spēcīga ūdeņraža saite starp piridīnija 

katjonu un hlora anjonu (NH...Cl); Se1−C2 un Se1−C8 saišu garumi attiecīgi ir 1.908(2) un 

1.857(2) Å. 
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2.15. attēls. 3-Brom-2-pentilselenofēn[2,3-b]piridīnija hlorīda (70) molekulārā struktūra. 

3-Etinilpiridīnu zemas reaģētspējas dēļ elektrofilajās aizvietošanās reakcijās, tika nolemts 

oksidēt piridīna gredzenu līdz attiecīgajam N-oksīdam, lai tādējādi paaugstinātu piridīna 

gredzena 2C-atoma elektronegativitāti, padarot to „pievilcīgāku” elektrofilo aizvietošanās 

reakciju veikšanai. Diemžēl, 3-hlor-selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīdus neizdevās iegūt, pat 

veicot reakcijas smagākos apstākļos (vārot ar vairākkārtīgo reaģenta pārākumu). Savukārt 3-(3-

hidroksi-3-metilbut-1-inil)piridīna 1-oksīds (72)  reaģē ar in situ iegūtu SeBr4 veidojot 3-brom-

2(2-hidroksipropān-2-il)selenofēn[2,3-b]piridīn 7-oksīdu (75) un dibromatvasinājumu 75a (2.16. 

att.) aptuveni vienādās masas attiecībās. Dibromatvasinājuma 75a rašanos var izskaidrot ar 

ciklizācijas rezultātā radušā broma pievienošanos izejvielas 72 trīskāršajai saitei, tādējādi 

samazinot mērķprodukta 75 iznākumu. Pievienojot reakcijas maisījumam cikloheksēnu, 

selenofēn[2,3-b]piridīna 75 iznākumu izdevās palielināt līdz 52%. Izejvielas 72 pilnīga 

konversija par selenofēnpiridīnu 75 notiek, ja reakcijas maisījumam pievienotā cikloheksēna 

daudzums nepārsniedz 0.5 ekvivalentus un šajā gadījumā maisījumā veidojās 17% 

dibrompievienošanas produkta (2.6. tab.). Paaugstinot ievadītā cikloheksēna daudzumu līdz 1 

ekvivalentam izdevās pilnīgi novērst dibrompievienošanas produkta 75a veidošanos, bet 

negatīvs fakts ir tas, ka reakcijas maisījumā palika 22% neizreaģējušā 72. Pilnveidojot tālāk 

reakcijas apstākļus, konstatēts ka optimālais pievienojamā cikloheksēna daudzums ir 0.6 

ekvivalenti (2.6. tab.). 

 

2.16. attēls. 3-Etinilpiridīnu sintēze un reakcijas ar selēna (II, IV) halogenīdiem. Reakcijas apstākļi: (g) m-hlor 

perbenzoskābe (2 ekv.), CH2Cl2; (h) SeO2/HBr (1.2 ekv.), cikloheksēns  (0.6 ekv.), dioksāns. 
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Izmantojot iepriekš izstrādātu metodiku, ar 15% iznākumu sintezēti 3-brom-2-

(hidroksimetil)-selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīds (74) un 3-brom-2-(1-hidroksicikloheksil)-

selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīds (76) (28%). Selenofēnpiridīna N-oksīdiem (75-76) ir 

raksturīga selēna-skābekļa hipervalenta saite (2.18. att. Se-C, Se-O). 

6. tabula 

2-Metil-4-(1-oksi-piridīn-3-il)-but-3-īn-2-ola (72) reakcijas optimizācija ar SeO2/HBr. 

Cikloheksēns, ekv.a 72, GH-MS, % 75, GH-MS, % 75a, GH-MS, % 

- - 40 56 
0.5 - 80 17 
0.6 - 90 5 
0.7 7 85 4 
0.8 14 80 2 
1.0 22 71 - 
a – rēķinot uz 1.2 ekvivalentiem SeO2 

 

2.17. Attēls. Selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīdu 75 (pa kreisi), 76 (pa labi) molekulu struktūras. 

Tālākajos pētījumos, 3-brom-2-(hidroksimetil)-selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīda (74) 

hidroksilgrupa ar 80% iznākumu tika oksidēta ar MnO2 līdz atbilstošajam aldehīdam 77 (2.18. 

att.).  

i

N+

O-

Se

Br

R

74

N+

O-

Se

Br

O

77
 

2.18. Attēls. 3-Brom-2-formilselenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīda (77) sintēze. Reakcijas apstākļi: (i) MnO2 (4 

ekv.), CH2Cl2, 4 st. 
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Selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīda C2 pozīcijas aizvietotājiem ir  neliela ietekme uz 1H-, 
13C-, 77Se-, 15N-KMR spektu ķīmiskajām nobīdēm un spin-spina mijiedarbības konstantēm [177]. 

Savienojumu 75-77 77Se signāli ir reģistrēti 549-555 m.d. intervālā, kas korelē ar agrāk 

publicētajiem 77Se kodola spektriem [178]. Ekranēšanas efekts 75-76-77 secībā ir novērots tikai 

C2 atomam. Savienojumiem 75-77 15N kodola signāli ir reģistrēti 285-286.8 m.d. intervālā.  

2.2. Klopidogrēls un tā selēna analoga sintēze 

 (S)-Klopidogrēls jeb (+)-(S)-Metil-2-(2-hlorfenil)-2-(6,7-dihidrotieno[3,2-c]piridīn-

5(4H)-il)acetāts (komerctirdzniecībā – Plavix) ir prettrombozes medikaments. Pirms patenta 

izmantošanas termiņa beigām Plavix (klopidogrēla bisulfāts) bija otrs visbiežāk izrakstāmais 

medikaments pasaulē un 2010. gadā tā tirdzniecības apjoms sastādīja vairāk kā 9,3 miljardu ASV 

dolāru [179]. Tomēr, 2014. gadā tā tirdzniecības apjoms samazinājies līdz 2,6 miljardiem ASV 

dolāriem. 

 Viens no darba uzdevumiem bija sintezēt Klopidogrēla, selēna analogu (2.19. att.). Šī 

mērķa sasniegšanai tika izmantota arī selenohalogenēšanas metode, kas ļāva veikt Klopidogrēla 

selēna analoga sintēzi, izmantojot īsu un samēra lētu sintētisku ceļu. 

N

Se

H
Cl

MeO

O
N

Se

H

Cl

OMe
O

N

S

H
Cl

MeO

O

Klopidogrēls mērķa savienojumi  

2.19. attēls. Klopidogrēla un tā selēna atvasinājumu struktūras. 

 

2.2.1. Selenofēna cikla konstruēšana pie cikloheksēna gredzena 

Ņemot vērā klopidogrēla nearomātisko dihidrotienopiridīna cikla raksturu, pētījumi tika 

sākti ar 1-etinilcikloheksēna selenobromēšanas izpēti. Par selēna bromīda avotiem izvēlēti 

iepriekš aprakstīti SeBr2, SeBr4 un SeO2/HBr (SeBr4). Pirmie eksperimenti tika veikti 1-

etinilcikloheksēnam (78) reaģējot ar 2 ekvivalentiem SeBr2 (2.7. tab., 1 aile) tetrahlorogleklī. 

Selēna dibromīds sintezēts tumsā no selēna pulvera un broma tetrahlorogleklī. 1-

Etinilcikloheksēns (78) tika pievienots SeBr2 0 oC temperatūrā un tālāk reakcija tika turpināta  

istabas temperatūrā. Atbilstoši GH-MS metodes datiem, aptuveni pēc 24 stundām reakcijas 
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maisījumā konstatēja tikai brompievienošanās produktus ar augstu molekulārmasu. 

Eksperimentā ar komerciāli pieejamo SeBr4 reakcijas maisījumam papildus tika pievienots   

ekvimolārs cikloheksēna daudzums, lai samazinātu vai izslēgtu izejvielas 78 bromēšanos. 

Sintēze tika veikta istabas temperatūrā un reakcijai beidzoties, kā blakus produkti tika konstatēti: 

dibromcikloheksāns, 1,2-dibrom-1-etinilcikloheksāns, lielmolekulāri savienojumi un tikai 11% 

vēlamā savienojuma – 2,3-dibrom-4,5,6,7-tetrahidrobenz[b]selenofēna (79). Lai optimizētu 

reakcijas norises gaitu tika izmantots in situ iegūts SeBr4. Ņemot vērā faktu, ka iepriekšējā 

eksperimentā laikā radās ievērojams daudzums nevēlamo produktu,  eksperimentam tika izvēlēta 

reaģentu selēna tetrabromīda un cikloheksēna attiecībā 1:2 un substrāts 78 pievienots 0 oC 

temperatūrā (2.7. tab., 3. aile). Rezultātā ar GH-MS metodes palīdzību reakcijas maisījumā tika 

reģistrēti: 3-brom-4,5,6,7-tetrahidrobenz[b]selenofēns un 2,3-dibrom-4,5,6,7-

tetrahidrobenz[b]selenofēns (79) masas attiecībās 10% : 32%. Ar mērķi novirzīt reakcijas gaitu 

viena produkta veidošanās virzienā, tika variēts pievienojamā cikloheksēna piedevas daudzums. 

Tā, izmantojot SeBr4 un cikloheksēna daudzumus attiecībā 1:1 (2.7. tab., 4. aile) produkta 79 

iznākums paaugstinājās līdz 35% un izejvielas bromēšanas produkts netika konstatēts. Pazeminot 

cikloheksēna piedevas daudzumu līdz 0.5 ekvivalentiem produkta 79 iznākums jau bija 49%, un 

veicot reakciju bez cikloheksēna piedevas, savienojuma 79 iznākums sasniedza 64%. Rezultātā, 

šīs reakcijas apstākļi izrādījās vispiemērotākie, izejvielas 78 trīskāršās saites augstās ķīmiskās 

aktivitātes dēļ (2.7. tab., 6. aile). Pēc reakcijas maisījuma apstrādes un mērķprodukta 

hromatogrāfiskās attīrīšanas, ar 64% iznākumu iegūts 2,3-dibrom-4,5,6,7-

tetrahidrobenz[b]selenofēns (79). 

 

2.7. tabula 

1-Etinilcikloheksēna reakcijas optimizācijas rezultāti ar selēna (II, IV) bromīdiem. 

Se

Br

Br

78 79

SeBrn

 

Nr. p.k. SeBrn Cikloheksēns 79, % 
1 SeBr2 (2 ekv) - 0 
2 SeBr4 (1.3 ekv) 1.3 ekv 11 
3 SeO2/HBr (1.0 ekv) 2.0 ekv 32 
4 SeO2/HBr (1.0 ekv) 1.0 ekv 35 
5 SeO2/HBr (1.0 ekv) 0.5 ekv 49 
6 SeO2/HBr (1.0 ekv) - 64 
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2.2.2. Klopidogrēla selēna analoga sintēze 

 Ņemot vērā iepriekš minētos rezultātus, vajadzēja iegūt atbilstošo 

etiniltetrahidropiridīnu, lai, tālāk sintezētu tetrahidroselenofēnpiridīna atvasinājumu 86. No 

etinilpiridīna 80, izmantojot kvaternizāciju ar benzilbromīda šķīdumu dihlormetānā ar 60% 

iznākumu iegūts N-benziltetrahidropiridīns 81, kuru tālāk ar nātrija borhidrīdu reducēja līdz 

savienojumam 82. Savienojums 82 tika ciklizēts izmantojot iepriekš optimizētus 

etinilcikloheksēna (78) ciklizācijas apstākļus. Pēc 24 stundām, reakcijas maisījumā tika 

konstatēts 5-benzil-2,3-dibrom-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[3,2-c]piridīns (83) un aptuveni 30% 

5-benzil-3-brom-2-trimetilsilil-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[3,2-c]piridīna atvasinājuma. Pilnīga 

desililēšanās un konversija par dibromproduktu 83 tika panākta papildus pievienojot 0.5 ekv. 

SeBr4. 5-Benzil-2,3-dibrom-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[3,2-c]piridīns (83) tika izdalīts ar 50% 

iznākumu (2.20. att.). 

Viena no literatūrā aprakstītām Klopidogrēla sintēzes metodēm ir 4,5,6,7-

tetrahidrotieno[3,2-c]piridīna alkilēšana ar (R)-4-nitrobenzsulfoniloksi-2-(2-hlorfenil) acetātu 

[180]. Tātad, lai iegūtu Klopidogrēla selēna analogu bija jāveic savienojuma 83 debromēšana un 

N-aizsargrupas noņemšana. Mēģinājumi iegūt savienojumu 86 vienā stadijā, veicot reducēšanu 

Pd/C katalīzes apstākļos, neizdevās, taču ar 83% iznākumu tika iegūts debromēts savienojums 84 

(2.20. att.).  

N

TMS

N+

TMS

Bn Br- N

TMS

Bn
N

Bn

Se

BrBr

N
Bn

Se

N

Se

e,fN

Se

H
Cl

MeO

O

87 85 [R=C(O)OMe] 84
86 [R=H]

g
R

a b c

80

d

81 82 83

 

2.20. attēls. Klopidogrēla selēna analoga 87 iegūšanas shēma. Reakcijas apstākļi: (a) BnBr (1.5 ekv.), CH2Cl2, 20 
oC, 60%; (b) NaBH4 (3.5 ekv.), MeOH, -10 °C līdz 20 oC, 63%; (c) SeO2/HBr (1.2 ekv.), dioksāns, 0 °C līdz 20 oC, 
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50%; (d) 10% Pd(C) (0.5 ekv.), H2, EtOH/THF/HCOOH = 5/1/0.1, ist.t., 83%; (e) MeOC(O)Cl (7 ekv.), 0 °C līdz 

20 oC, 73%; (f) 2 M NaOH, MeOH, virš.t., 98%; (g) (R)-4-nitrobenzsulfoniloksi-2-(2-hlorfenil)acetāts (1.7 ekv.), 

30% K2CO3 ūdens šķīdums, CH2Cl2, virš.t., 81%.  

 

Izmantojot klasisko reakciju broma atšķelšanai, t.i. veicot sintēzi verdošā etiķskābē ar 

cinka pulveri, reakcija notika lēnāk un 5-benzil-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[3,2-c]piridīna (84) 

iznākums bija tikai 20%. Benzil grupas atšķelšana veikta divas stadijās. Sākumā tika iegūts 

savienojums 85 (73%), veicot N-acilēšanu ar metilhlorformiātu, un tālāk radušos 6,7-

dihidroselenofēn[3,2-c]piridīns 85 24 stundas vārīja metanola un 2M NaOH maisījumā. Tā, 

metilkarboksilāta atšķelšanās notika gandrīz kvantitatīvi (98%, 2.20. att.). Kā pēdējā stadija tika 

veikta 4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[3,2-c]piridīna (86) alkilēšana ar (R)-4-nitrobenzosulfoniloksi-

2-(2-hlorfenil) acetāta pārākumu verdošā metilēnhlorīdā kālija karbonāta klātbūtnē (2.20. att.). 

Rezultātā ar 81% iznākumu ieguva klopidogrēla selēna analogu 87. Nepieciešamā (R)-4-

nitrobenzsulfoniloksi-2-(2-hlorofenil) acetāta sintēze veikta izejot no (R)-o-hlormandeļskābes 

pēc [181-182] zināmajām metodēm. 

5-Benzil-2,3-dibrom-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[3,2-c]piridīna (83) izomēra – 6-benzil-

2,3-dibrom-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[2,3-c]piridīna (90) sintēze sākta izejot no komerciāli 

pieejamā N-benzilpiperid-4-ona (2.21. att.). Lai iegūtu Sonogašira reakcijai piemērotu substrātu 

88, veikta N-benzilpiperid-4-ona reakcija ar litija bis(trimetilsilil)amīdu un tālāk pievienots N-

fenilbis(trifluormetānsulfonimīds). Vērts atzīmēt, ka izmantojot n-BuLi vai LDA iegūt triflātu 88 

neizdevās. Sonogašira reakciju veic istabas temperatūrā, Pd(PPh3)4/CuI katalītiskajā sistēmā, 

dimetilformamīda un diizopropiletilamīna šķīdumā, ar 65% iznākumu iegūstot 1-benzil-4-

trimetilsililetinil-1,2,3,6-tetrahidropiridīnu (89). Tādējādi divas stadijās iegūta ciklizācijai 

nepieciešamā izejviela. 
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2.21. attēls. Klopidogrēla selēna analoga izomēra 94 sintēze. Reakcijas apstākļi: (a) 0.8 M LHMDS (1.2 ekv.), 

PhN(Tf)2 (1.2 ekv.), THF, -78 °C līdz -20 °C, -78 °C līdz 20 oC, 82%; (b) trimetilsililacetilēns (1.5 ekv.), 10% 

Pd(PPh3)4, 12% CuI, DMF/DIPEA, 20 oC, 65%; (c) SeO2/HBr (1.2 ekv.), dioksāns, 0 °C līdz 20 oC, 44%; (d) 10% 

Pd/C (5 ekv.), H2, EtOH/THF/HCOOH = 5/1/0.1, 20 oC, 72%; (e) MeOC(O)Cl (7 ekv.), 0 °C līdz 20 oC, 83%; (f) 2 

M NaOH, MeOH, virš.t., 95%; (g) (R)-4-nitrobenzsulfoniloksi-2-(2-hlorfenil)acetāts (1.7 ekv.), 30% K2CO3 ū.š., 

CH2Cl2, virš.t. (83%). 

Jāatzīmē ka analoģisku sintētisko stratēģiju izmantot izomēra 83 iegūšanai nav izdevīgi, 

jo N-benzilpiperid-3-ons ir ievērojami dārgāks par N-benzilpiperid-4-onu. Gala produkts - (S)-

metil 2-(2-hlorfenil)-2-(4,5-dihidroselenofēn[2,3-c]piridīn-6(7H)-il)acetāts (94) sintezēts pēc 

iepriekš aprakstītas (2.21. att.), Klopidogrēla selēna analoga 87 iegūšanas ceļa (2.21. att.). 

Klopidogrēla un tā sintezēto selēna analogu antiproliferatīvā aktivitāte tika salīdzināta in 

vitro testos uz sekojošām audzēju vienslāņa šūnu līnijām: HL-60 (cilvēka leikēmija), Jurkat 

(cilvēka T limfocīti), U937 (histiocītiska limfoma), Mino (cilvēka perifēro asins / Mantijas šūnu 

limfoma (B šūnu non-Hodgkin’s limfoma)), Raji (cilvēka Berkīta limfoma), DG-75 (Berkīta 

limfoma metastāžu stadijā) un HepG2 (hepatocelulāra karcinoma). Selēna atoma ievadīšana 

Klopidogrēla molekulā paaugstina antiproliferatīvo aktivitāti pret non-Hodgkin’s limfomas Mino 

šūnām. Iegūtie rezultāti atver ceļu jaunu selenofēn[2,3-c]- un [3,2-c] tetrahidropiridīnu sintēzei 

un, iespējams, ka citi šo savienojumu atvasinājumi uzrādīs izteiktu aktivitāti attiecībā pret 

audzēju šūnām.  
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2.3. Selenofēn[3,2-c]- un selenofēn[2,3-c]hinolonu sintēze  

Kopš 20. gs. vidus hinoloni kā antibakteriālie [183-188] un pretmalārijas līdzekļi [189] 

piesaistīja zinātnieku interesi. Klīniskajā praksē hinolona grupas atvasinājums pirmo reizi tika 

izmantots 1962 g. kā antibiotika [190]. Pašlaik šādas hinolona klases antibiotikas kā 

ciprofloksacīnu, norfloksacīnu, pefloksacīnu, lomefloksacīu un ofloksacīnu veiksmīgi plaši 

izmanto mikrobu infekciju profilaksei un ārstēšanai [191]. N-metilfuro[3,2-c]hinolona 

atvasinājumi pazīstami kā daža veida ļaundabīgo šūnu augšanas inhibitori, īpaši melanomas un 

zarnu vēža [191]. To tuvējo analogu – N-metiltieno- vai selenofēn[3,2-c] un selenofēn[2,3-

c]hinolonu sintēzes metodes vēl nebija izpētītas.  

Šī darba nodaļa ir veltīta jaunu heterociklisku savienojumu – selenofēn[3,2-c]- un 

selenofēn[2,3-c]hinolonu sintēzei. 

 Selenofēn[3,2-c]hinolonu iegūšanai tika izmantota 3-etinilhinolonu ciklizācijas reakcija 

ar in situ iegūtu SeBr4. Sintēze sākta izejot no 3-brom-N-metilhinolīn-2-ona (95), kas ar augstu 

iznākumu tika iegūts no 3-brom-2-hinolona pēc metodes kas aprakstīta 3-brom-2-piridona 

alkilēšanai [192]. Aizvietoti 3-etinilhinoloni 96-98 sintezēti pēc Sonogašira metodes ar 50-62% 

iznākumiem. Tālāk hinolona 96-98 šķīdums dioksānā tika piepilināts SeO2 šķīdumam 

koncentrētā bromūdeņražskābē. Selēna tetrabromīdam pievienojoties trīskāršajai saitei, notiek 

iekšmolekulārā ciklizācija un attiecīgi veidojas selenofēni 99 un 100. Vērts atzīmēt ka elektrofilā 

aizvietošanās notiek nearomātiskajā gredzenā. 2-(Hidroksimetiletil)selenofēn[3,2-c]hinolonu 

iegūt no attiecīga 3-(3-hidroksi-3-metilbutinil)-1-metilhinolīn-2(1H)-ona (96) neizdevās (2.22. 

att.). 

 

2.22. attēls. 3-Brom-5-metil-2-(alkinil)selenofēn[3,2-c]hinolīn-4(5H)-onu 99, 100 sintēze. Reakcijas apstākļi: (a) 

alkīns, (PPh3)2PdCl2, CuI, Et3N, DMF, 50 oC, 24. st.; (b) SeO2, HBr, diksāns, H2O, ist.t., 24. st. 

Savienojuma 99 struktūra pierādīta izmantojot rentgenstruktūranalīzes metodi (2.23. att.). 
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2.23. att. 3-Brom-5-metil-2-(1-piperidilmetil)selenofēn[3,2-c]hinolīn-4(5H)-ona hidrohlorīda (99) molekulārā 

struktūra. 

 Selenofēn[2,3-c]hinolonu sintēzei nepieciešamais 1-metil-4-

trifluorometānsulfonilhinolīn-2(1H)-ons (102) iegūts veicot komerciāli pieejamā savienojuma 

101 reakciju ar trifluorometānsulfonskābes anhidrīdu sausā metilēnhlorīdā trietilamīna kā bāzes 

klātbūtnē. Jauni etinilhinolona atvasinājumi 103-105 sintezēti ar labiem iznākumiem (59-70%) 

savienojumam 102 reaģējot ar attiecīgo alkīnu tetrakis(trifenilfosfīno)pallādija(0), pallādija 

acetāta(II), trifenilfosfīna un vara jodīda katalīzes apstākļos.  

 

2.24. attēls. Selenofēn[2,3-c]hinolonu 106-108 sintēzes shēma. Reakcijas apstākļi: (a) Tf2O, Et3N, CH2Cl2, -78 oC, 

ist.t., 12. st.; (b) alkīns, Pd(PPh3)4 Pd(OAc)2, CuI, Et3N, DMF, 50 oC, 24. st.; (c) SeO2, HBr, diksāns, H2O, ist.t., 24. 

st. 

Reakcijas ar bis(trifenilfosfino)pallādija dihlorīdu vai tetrakis(trifenilfosfīno)pallādiju(0) bez 

pallādija acetāta(II) pievienošanas bija neveiksmīgas. Šajās reakcijās produkta 103 iznākums bija 
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ap 10%, bet propargilamīnu gadījumā šķērssametināšanās reakcijas produkts 104-105 vispār 

neveidojās (2.24. att.) 

Selenofēn[2,3-c]hinoloni 106-108 tika iegūti ar augstiem iznākumiem (87-99%), 

izmantojot selenohalogenēšanas metodi, kas ir aprakstīta augstāk savienojumu 99, 100 sintēzei. 

Jāatzīmē ka 4-alkinilhinolons 103 iekšmolekulārās ciklizācijas reakcijas rezultātā praktiski 

kvantitatīvi (99%) selektīvi veido produktu 106 bet 3-alkinilhinolona 96 reakcija ar SeBr4 

nenotiek. Savienojumu 103-105 augstā aktivitāte reakcijā ar SeBr4 izskaidrojama ar to, ka C-3 

atoms kas piedalās elektrofilās aizvietošanās reakcijā, ir elektronegatīvāks nekā attiecīgais 3-

alkinilhinolonu 4-C atoms. 

Daļai no sintezētajiem savienojumiem  izpētīta citotoksicitāte in vitro uz vēža šūnu 

līnijām: HT-1080 (cilvēka fibrosarkoma), CCL-8 (peles sarkoma), MDA-MB-435s (cilvēka 

krūts adenokarcinoma-melanoma), MES-SA (cilvēka dzemdes sarkoma), MCF-7 (cilvēka krūts 

estrogēn-pozitīva adenokarcinoma), ka arī normālo šūnu līnijas NIH 3T3 (peļu fibroplasti). Pēc 

iegūtajiem datiem, 3-brom-5-metil-2-(piperidilmetil)selenofēn[3,2-c]hinolonam (99) ir 

izteiktāka citotoksicitāte uz vēža šūnu līnijām nekā tā reģioizomēram 107. Ļoti izteikta 

selektivitāte ir attiecībā uz cilvēka dzemdes sarkomu (IC50: 6 g/mL). Piperidilaizvietotāja 

aizstāšana ar morfolilaizvietotāju (100)  kopumā samazina citotoksicitāti. Jāatzīmē ka 

izpētītajiem savienojumiem ir zema  toksicitāte (in vitro LD50: 522-2000 mg/kg). 3-Brom-5-

metil-2-(4-morfolilmetil)selenofēn[3,2-c]hinolons (100) visās šūnu līnijās parādīja spēju 

aizsargāt šūnas no brīvo radikāļu veidošanās [193]. 

 

2.4. Selenofēn[3,2-c]- un selenofēn[2,3-c]kumarīnu sintēze  

 Kumarīna sistēma ietilpst vairāku dabisko savienojumu sastāvā, un tāpēc jaunu 

kumarīna atvasinājumu sintēze un izpēte ir piesaistījusi lielu zinātnieku interesi. Kumarīni veido 

nozīmīgu savienojumu klasi ar plašu farmakoloģisko iedarbību: pretvēža, anti-HIV, 

antikoagulantu, spazmolītisko un antibakteriālo aktivitāti [194-196]. Ir publicēts plašs kumarīna 

atvasinājumu skaits ar izpētītu citotoksicitāti in vitro un in vivo [197-198]. Arī neaizvietotam 

kumarīnam piemīt citotoksiskā aktivitāte [199]. Uz tā bāzes ir izstrādāti mediciniskie preparāti 

ar plašu bioloģisko aktivitāti, piemēram: Psoralen, Angelicin, Xanthotoxin, Bergapten, 

Nodakenetin. Ņemot vērā selēna kā mikroelementa lomu organismā un mūsu iepriekšējos 
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pētījumus, šī darba nodaļa ir veltīta jaunu selenofēn[3,2-c]- un selenofēn[2,3-c]kumarīnu 

sintēzei. 

Sintēzes stratēģija selenofēna fragmenta ievadīšanai pie kumarīna gredzena ir parādīta 

2.25. attēlā. Pētījumi sākti ar etinil- aizvietotāju ievadīšanu kumarīna 3C un 4C atomiem, 

respektīvi izejot no 3-bromkumarīna (109) un 4-(trifluorometānsulfonil)kumarīna (118) tiem 

reaģējot ar terminālajiem acetilēniem Sonogašira šķērssametināšanās reakcijas apstākļos. 

Izejvielas 109 un 118 iegūtas no komerciāli pieejamā kumarīna un 4-hidroksikumarīna pēc 

zināmām metodikām [200-201]. Etinilkumarīnu sintēzi veicu N-metilpirrolidonā (NMP) vai 

dimetilformamīdā (DMF), kā katalizatorus izmantojot bis(trifenilfosfino)pallādija dihlorīdu vai 

tetrakis(trifenilfosfino)pallādiju(0), un kokatalizatoru CuI, un bāzi - trietilamīnu. Rezultātā 

ieguvu 3-etinilkumarīnus 110-113 un 4-etinilkumarīnus 119-122 ar attiecīgi 40-46% un 67-98% 

iznākumiem. Selenofēnkumarīnu sintēzei izmantoju jau vairākkārt aprakstīto in situ pagatavota 

SeBr4 pievienošanās reakciju trīskāršajai saitei. Tā etinilkumarīnu 110-113 un 119-122 šķīdumu 

dioksānā istabas temperatūrā piepilināju SeO2 šķīdumam koncentrētā bromūdeņražskābē. 

Izmantojot šo metodi, selenofēnkumarīni 114-117 un 123-126 tika izdalīti ar 64-75% 

iznākumiem (2.26. att.). 

Sintezētajiem selenofēnkumarīniem salīdzinot ar nātrija selenītu, ir augstāka aktivitāte un 

zemāka akūtā toksicitāte uz dažādām vēža sūnu līnijām (selenofēnkumarīniem 114-117, 123-

126: LD50=334-2000 mg/kg; Na2SeO3: LD50=105 mg/kg). Citotoksicitāte in vitro izpētīta uz 

sekojošām vēža šūnu līnijām: CCL-8 (peles sarkoma), MDA-MB-435s (cilvēka krūts 

adenokarcinoma-melanoma), MES-SA (cilvēka dzemdes sarkoma), MCF-7 (cilvēka krūts 

estrogēn-pozitīva adenokarcinoma), HT-1080 (cilvēka fibrosarkoma) un MG-22A (peles 

hepatoma). Pētījumos arī noteikta spēja selektīvi inhibēt matrices metālproteināzes un 

angiogenēzi in vitro un in vivo testos. Jāpiebilst ka jauniem savienojumiem konstatētas arī 

antioksidantu un pro-oksidantu īpašības [202]. 
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2.25. attēls. Selenofēn[3,2-c]- un selenofēn[2,3-c]kumarīnu sintēzes shēma. 

 

2.5. Propargilpiridīnu un propargiltiazola reakcijas ar selēna un telūra bromīdiem  

Līdz šim darbā pierādīts, ka 2-etinilaizvietotie N-heterocikliskie savienojumi reaģējot ar 

selēna halogenīdiem veido selēnazolija sāļus. Tālāk bija jānoskaidro kas notiks, ja starp trīskāršo 

saiti un N-heterociklisko sistēmu ievadīs vēl vienu oglekļa atomu. Ar šādu mērķi tika sintezēti 

dažādi propargilpiridīni 127a-e un 4-fenil-2-(tiazol-2-il)-but-3-īn-2-ols 128 (2.26. att.). 

Propargilpiridīni 127a-e sintezēti izejot no 2-acetilpiridīna vai 2-benzoilpiridīna, tiem reaģējot ar 

litija acetilenīdiem (a, 2.26. att.). 2-(Piridīn-2-il)-but-3-īn-2-ols (127e) iegūts 2 stadiju reakcijā 

no etiniltrimetilsilāna un 2-acetilpiridīna, un pēc savstarpējas pievienošanās reakcijas, tika 

noņemta trimetilsililgrupa no attiecīgā 2-(piridīn-2-il)-4-(trimetilsilil)-but-3-īn-2-ola (b, 2.26. 

att.). Propargiltiazolu 128 sintezēt pēc analoģijas ar piridīna atvasinājumiem neizdevās, un tas 

iegūts izmantojot starpfāžu katalīzes reakciju atbilstoši publikācijas [203] aprakstam (c-d, 2.26. 

att.).  
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N
R
OH

R'

127a-e
80-89%

N

R

O
R'

127a: R = Me, R' = -C(OH)(-CH2-)5; 127b: R = Me, R' = Ph
127c: R = Ph, R' = -C(OH)(-CH2-)5; 127d: R = Ph, R' = Ph;
127e: R = Me, R' = H.

a vai b

(a) THF, -20 oC, n-BuLi, -78 oC lidz ist.t.;
(b) THF, -20 oC, n-BuLi, -78 oC lidz ist.t., 12 st,
MeOH, K2CO3, 12 st.

S

N
O

S

N
O Si

Ph

S

N
OH

Ph

32%
128

c d

(c) fenilacetilens, trimetilsililacetilens, 18-krauns-6, CsF, toluols, 50 oC, lidz ist.t.;
(d) MeOH, K2CO3, 12 stundas.  

2.26. attēls. Propargilheterociklisko savienojumu sintēze. 

Pirmajam eksperimentam ar „in situ” pagatavotu SeBr2 tika izvelēts 1-(3-hidroksi-3-

(piridīn-2-il)but-1-inil)cikloheksanols 127a, tā šķīdumu sausā metilēnhlorīdā piepilināja 

selēna(II) bromīdam. Jau dažu minūšu laikā tika novērota reakcijas produkta 129a nogulšņu 

veidošanās, kuru attīrīja pārkristalizējot no sausa acetonitrila (2.27. att.). Savienojuma 129a 

struktūra tika noskaidrota ar rentgenstruktūranalīzes metodes palīdzību (2.28. att.), un tika 

konstatēts, ka reakcijas produkts 129a ir indolizīnija sāls. Savienojums 129a tika iegūts arī veicot 

reakciju ar komerciāli pieejamo selēna(IV) bromīdu. No propargilatvasinājumiem 127a-d, 128 

izdevās iegūt savienojumus 129a-b un 130 ar 50-60% iznākumiem. No izejvielām 127c,d, kur R 

= Ph, iegūt līdzīgus produktus neizdevās. Iekšējo sāļu 129a-b, 130 selēna atoms ir T-

konfigurācijas tipa hipervalentā stāvoklī. Šī tipa savienojumus, kurus var lineāri pierakstīt kā X-

Se-X vai X-Se-Y (kur X = Cl, Br, I; Y = CN), bieži apzīmē kā 10-Se-3 sistēmu, un tas nozīmē, 

ka no 10 ārējiem selēna elektroniem tikai 3 piedalās saites veidošanā [204-205]. Visplašāk 

izmantotā metode selēna T-konfigurācijas savienojumu sintēzei, kuri satur Se-C saiti, ir halogēna 

(Cl2, Br2, I2) [206-211], dihalogenīdu (IBr) [212] vai pseidohalogenīdu (ICN) [213] oksidatīva 

pievienošana attiecīgajam selona (RC(Se)R’) atvasinājumam. Iespējams, ka T-konfgurācijas tipa 

savienojumu 129a-b, 130 veidošanās sākas ar kompleksa rašanos starp N-heterociklisku 

savienojumu 127a,b, 128 un selēna(II vai IV) bromīdu (2.28.att.), un tālāk selēna dibromīds 
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koordinējas ar trīskāršo saiti, kam seko 5-endo-dig tipa ciklizācija veidojot savienojumus 129a,b 

un 130. 

 

2.27. attēls. Propargilheterociklu 127a-d un 128 reakcijas ar selēna bromīdiem. 

Produktu 129a-b, 130 77Se-KMR spektros redzamās selēna nobīdes attiecīgi ir 490.6, 

450.7 un 479.9 m.d. (DMSO-d6). T-Konfigurācijas hipervalentiem selēna savienojumiem 77Se-

KMR selēna nobīdes pēc literatūras datiem [206-207, 214] atrodas 300-400 m.d. diapazonā. 

Nelielo selēna atoma nobīdi vājākā laukā var izskaidrot ar indolizīnija cikla elektroakceptoro 

dabu, taču selēna signāli nobīdīti stiprajā laukā, salīdzinot ar PhSeBr (888 m.d. dioksānā). 

Izolētie savienojumi 129a,b un 130 savienojumi sausā veidā un 0o C temperatūrā ir stabili.  

 

2.28. att. Savienojuma 129a molekulārā struktūra. 



 

65 

 

Se-C saites garums ir 1.907(4) Å, kas apstiprina saites kovalento raksturu. Attālumi starp 

selēna un broma atomiem Se-Br18: 2.435(1) Å un Se-Br19: 2.843(1) Å. Starp Br19 un 

hidroksilgrupu H-O20  ir stipra ūdeņraža saite: 2.958(3) Å, tāpēc Se-Br19 saites garums ir 

lielāks, nekā Se-Br18. Leņķis Br19-Se17-Br18 ir 178.9 (3)°. 

Indolizīnija heterocikliskā sistēma ir atrasta alkaloīdu faskaplisīna, fikuseptīna un 

juliprosīna sastāvā [215]. Sintētisko indolizīnija atvasinājumu iegūšana ir nepieciešama 

potenciāli bioloģisku un farmakoloģiski aktīvo vielu izstrādē. Faskaplisīnam ir raksturīga plaša 

spektra pretvēža aktivitāte, kā arī antibakteriālas, pretvīrusu un pretsēnīšu īpašības [215]. 

Populārākā indolizīnija atvasinājumu sintēzes metodes ir ciklizācijas reakcijas, kuras var veikt 

paaugstinātā temperatūrā, apstarojot, elektroķīmiski, vai iedarbojoties ar metālu sāļiem [216]. 

Indolizīnija cikla sintēze no līdzīgam vai identiskām propargilpiridīna izejvielām bija aprakstītā 

2008. g. Autori konstruēja indolizīnija ciklu veicot propargilpiridīnu reakcijas ar jodu [217]. Šī 

reakcija sākas koordinējoties jodam ar trīskāršo saiti, kam seko 5-endo-dig ciklizācija.  

Tālākie pētījumi tika turpināti ar komerciāli pieejamo PhSeBr, kā rezultātā iegūti iepriekš 

neaprakstīti fenilselanilaizvietoti indolizīnija 131a-e bromīdi (2.8. tab.). Jāatzīmē, ka 

propargilpiridīnu 127a-e reakcijas ar PhSeBr notiek ļoti ātri (5-10 minūtēs) pat -78 oC 

temperatūrā (2.8. tab.) Arī šajā gadījumā vispirms notiek PhSeBr kompleksa veidošanās ar 

piridīna slāpekli, tālāk trīskāršās saites elektronegatīvākais C „uzbrūk” selēnam, kā rezultātā 

sabrūk Se…N koordinācijas saite, atšķeļas bromīda anjons un slāpekļa elektronu pāris „uzbrūk” 

izveidojušajai elektrondeficītajai pozīcijai. Pēdējais process ir tandēma elektronu pāreja, tāpēc, šī 

tipa cikla veidošana arī ir 5-endo-dig, nevis 5-endo-trig (2.8. tab.).  
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2.8. tabula 

Propargilheterociklisku savienojumu reakcijas ar selēna un telūra bromīdiem. 

 

 

Nr. 
p.k. 

Izejviela Apstākļi Produkts Iznākums, % 

1 

N

MeOH HO

127a

 

PhSeBr (a)  
 

N+
Me

OH

Br-

SePhOH

131a
 

62 

2 
N

MeOH

Ph

127b

 

PhSeBr (a) 

 

59 

3 
N

PhOH

127c

HO

 

PhSeBr (a) 90 
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4 
N

PhOH

Ph

127d

 

PhSeBr (a) 
N+

Ph

OH

Ph

Br-

SePh

131d  

94 

5 
N

MeOH

127e  

PhSeBr (a) 

 

29 
 

 

6 

 

PhSeBr (a) 

 

29 

7 
N

PhOH

127c

HO

 

PhSeBr3
(d) 

 

90 

8 
N

PhOH

127c

HO

 

PhTeBr (b) 
N+

Ph

OH

Br-

TePh

133c

OH

 

73 

9 
N

PhOH

Ph

127d

 

PhTeBr (b) 

 

92 

     

10 

 

PhTeBr (b) 
N+

Ph TePh

OH

S PhTeBr 4
-

134
 

40 
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11 
N

PhOH

127c

HO

 
 c) 

N+
Ph

OH

Br-

O
Te

Ph

Br

135

133c +

 

76 
 

 

 

12 
N

PhOH

Ph

127d

 

c) 

 

74 

13 
 

N

PhOH

127c

HO

 

PhTeBr3
(e) 

 

78 

14 
N

MeOH HO

127a

 

TeBr4
(f) 

 

60 

    

15 
N

Ph OH

127c

HO

 

TeBr4
(f) 

 

62 

16 
N

PhOH

Ph

127d

 

TeBr4
(f) - 0 



 

69 

 

(a) -78 oC vai ist.t., CH2Cl2, 5-10 minūtes; (b) PhTeTePh, Br2, ist.t., 30 minūtes, pēc izejvielas 

pievienošanas vēl 1-2 stundas; (c) PhTeTePh, Br2, 0 oC, 30 minūtes, pēc izejvielas pievienošanas 

vēl 1-2 stundas; (d) PhSeBr, Br2, ist.t., 30 minūtes, pēc izejvielas pievienošanas vēl 1-2 stundas;  

(e) TeBr4 , ist.t., 8 stundas.  

 

Produkti 131 a-e ir stabilas iedzeltenas kristāliskas vielas, to struktūra ir apstiprināta ar 

rentgenstruktūranalīzes metodes palīdzību (2.29. att.). 77Se KMR selēna nobīdes uzņemtajiem 

indolizinījiem 131a-d atrodas 302-374 m.d. robežās. Alkilaizvietotājiem savienojumiem 131a,b 
77Se-KMR selēna nobīdes ir 302.3 un 303.8 m.d. Metilaizvietotāju aizstāšana ar fenilgrupu 

noved pie selēna signāla nobīdes vājāka laukā līdz  325.7 m.d. (131c). Savienojuma 131d selēna 

signāla nobīde ir vēl vairāk nobīdīta pateicoties fenilaizvietotājam pie C3, kas piedalās elektronu 

delokalizācijā (374.4 m.d.).  

  

2.29. att. Savienojumu 131d (pa kreisi) un 131c (pa labi)  molekulārās struktūras. 131c un 131d Se-C2 saites 

garumi attiecīgi ir 1.894(3), 1.884(3) Å, un, Se-C18 saites: 1.920(3)  un 1.922(4) Å].  

Paplašinot tālākos pētījumus, tika noskaidrots ka indolizīnija cikla rašanās notiek arī 

propargilatvasinājumiem 127 reaģējot ar PhTeBr. Feniltelurenilbromīds tika pagatavots „in situ” 

no komerciāli pieejamā difenilditelurīda pievienojot stehiometrisku broma daudzumu, sausā 

dihlormetānā istabas temperatūrā. Jau pēc 30 minūtēm tika piepilināts propargilpiridīns 127c,d. 

Jauni selēna un telūra savienojumi 131a-e, 132, 133c,d un 134 (2.8. tab.) 129a-b, 130 iegūti ar 

gandrīz kvantitatīviem vai apmierinošiem iznākumiem pēc pārkristalizācijas, vai 

hromatografēšanas apgrieztajā fāzē. Propargiltiazola 128 un PhTeBr reakcijas produkta 134 

struktūra tika noskaidrota arī izmantojot rentgenstruktūranalīzes metodi (2.30. att.). Negaidīti ir 

konstatēta telūra(II) un anjonā benzola gredzena elektronu sistēmas koordinācijas eksistence 

cietā fāzē un šis ir pirmais telūra(II) mijiedarbības piemērs ar π-elektronu sistēmu. Attālums 
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starp Te un centroīdu (C1A-C2A-C3A-C4A-C5A-C6A) sastāda 3.521(9) Å. Līdzīga Te…Ph 

mijiedarbība aprakstīta [218] tikai vienā tetrabromfeniltelurāta(IV) struktūrā (3.518 Å). 

 

2.30. attēls. Savienojuma 134 molekulārā struktūra. Te-C6 un Te-C16 saites garumi ir 2.111(9) un 2.106(9) Å, 

leņķis C6-Te15-C16 ir 98 (3)°. 

Attiecīgās 127 reakcijas ar PhTeBr -78 oC temperatūrā nenotiek. Tomēr, piepilinot 

difenilditelurīdam stehiometrisku Br2 daudzumu 0 oC temperatūrā, un pēc pusstundas pievienojot 

propargilpiridīnu 127c veidojas divu produktu maisījums, no kuriem viens ir savienojums 133c, 

bet otrs - spirocikls 135 (2.8. tab., 11. aile). Spirocikla struktūra ir pierādīta ar 

rentgenstruktūranalīzes metodi (2.33. att., 135).  Analizējot literatūras datus par telūra 

halogenīdu iegūšanas metodēm, tika atrasts, ka difenilditelurīds šajos apstākļos (0 oC) veido 

nesimetrisku PhTeBr2TePh savienojumu [219], un acīmredzot ka abas šī reaģenta daļas gan 

PhTe(II)+ gan PhTeBr2(IV)+ spēj reaģēt ar propargilpiridīnu 127c veidojot 133c un 135 

maisījumu aptuveni 1:1 attiecībā (ŠH-MS un 1H-KMR dati). Savienojuma 135 veidošanās 

visticamāk notiek pakāpeniski, vispirms veidojot Te…N kompleksu, tālāk telūra bromīds reaģē ar 

hidroksi grupu (Te-O saites veidošanās) (2.31. att.), un, visbeidzot, trīskāršaršajai saitei reaģējot 

ar telūru, sabrūk Te…N koordinācijas saite un slāpekļa nedalītais elektronu pāris uzbrūk 

izveidojušajai elektrondeficītajai pozīcijai (2.31. att.). Jāpiebilst, ka fenilaizvietots 

propargilpiridīns 127d reaģē ar TePhBr2TePh veidojot tikai savienojumu 133d (2.8. tab., 12. 

aile). Šis rezultāts ir pierādījums hipotēzei par reakciju secību: vispirms notiek Te-O saites 
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veidošanās ar tai sekojošu 5-endo-dig ciklizēšanu, nevis otrādi; Papildus noskaidrots, ka 

PhTe(II)+ ir aktīvāks elektrofils nekā PhTeBr2(IV)+. 

 

2.31. Attēls. Savienojumu 133c un 135 iespējamais veidošanās mehānisms. 

Savukārt, istabas temperatūrā difenilditelurīds ar Br2 pārākumu veido PhTeBr3, kas reaģē 

ar propargilpiridīnu 127c kā broma avots, veidojot savienojumu 136 (2.8. tab., 13. aile). 

Jāatzīmē, ka reaģējot izejvielai 127c ar attiecīgo PhSeBr3, tika novērota tikai atbilstoša 

indolizīnija sāls 131c veidošanās (2.8. tab., 7. aile) ar ļoti augstu iznākumu, turpretī, 

propargilpiridīni 127a,c ar TeBr4 nereaģē pēc analoģijas ar SeBr4 (129a-b savienojumi, 2.27. 

att.). Pateicoties rentgenstruktūranalīzes datiem noskaidrots, ka propargilpiridīni 127a,c reaģē ar 

TeBr4 veidojot kovalentās saites starp Te-C un Te-O starp telūru-cikloheksāna hidroksilgrupas 

skābekli, taču C-N saite neveidojas un tās vietā ir stipra transanulāra mijiedarbība starp telūru un 

slāpekli (2.32., 2.33. att.). Transanulāras saites veidošanos apstiprina Te...N attālums (2.366(4) 

Å), atbilstoši datiem Te–N kovalentas saites garums ir robežās starp 1.95-2.03 Å [220-222], bet 

transanulāra mijiedarbība - robežās starp 2.20Å līdz 2.85Å [223-228].  

 

2.32. attēls. Propargilpiridīnu 127a,c un TeBr4 reakcijas mehānisms. 
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Tā, propargilpiridīna 127a, c šķīdumu piepilina TeBr4 šķīdumam sausā metilēnhlorīdā. 

Pēc 12 stundām reakcijas maisījumu ietvaicēja un sauso atlikumu pārkristalizēja no metanola, 

vai acetonitrila, iegūstot tīrus produktus 137a, c attiecīgi ar 60 % un 62% iznākumiem. Līdzīgi 

iepriekš aprakstītajiem reakciju mehānismiem, vispirms notiek Te…N kompleksa veidošanās. 

Tālāk telūra bromīds reaģē ar hidroksilgrupu (Te-O saites veidošanās) (2.32. att.), un, visbeidzot, 

trīskāršā saite reaģē ar telūru. Kaut arī šajā gadījumā Te…N koordinācijas saite paliek, taču Br- 

pievienojas izveidojušajai elektrondeficītajai pozīcijai, veidojot vēl vienu jaunu heterociklisku 

sistēmu 137a,c. Fenilpropargilpiridīns 127d nereaģē ar TeBr4, un tādējādi var secināt ka Te-O 

saites veidošanai 127a, c reakcijās ar TeBr4 ir izšķiroša nozīme veiksmīgai reakcijas norisei, jo  

notiek pirms Te-C saites rašanas. Savienojumi 137a,c šķidruma hromatogrāfijas 

masspektrometrijas analīzes gaitā (ŠH-MS un AEŠH-MS dati)  hidrolizējās līdz Te=O. 

  

2.33. attēls. Savienojumu 135 (pa kreisi) un 137a (pa labi) molekulārās struktūras. 

Savienojuma 135 Te-C5, Te-O2, Te-C7 un Te-Br6 saites ir kovalentas, to garumi attiecīgi 

ir 2.098(3), 2.027(2), 2.146(3) un 2.6994(5) Å. Produkta 137a saišu Te-Br2 un TeBr3 garumi ir 

līdzīgi kā savienojumam 135, un ir attiecīgi: 2.6993(6) un 2.7475(6) Å. Te-C9 un  TeO1 saites ir 

izteikti kovalentas, to garumi attiecīgi ir: 2.089(4) un 1.956(3) Å. Attālums starp Te-N1 ir 

2.366(4), kas atbilst stiprai transanulārai mijiedarbībai.  
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3. EKSPERIMENTĀLĀ DAĻA 

 Reakciju gaitu kontrolēja, izmantojot MERCK Silica gel 60 F254 plāksnes un UV lampu 

(254 un 365 nm). Kolonnu hromatogrāfijā izmantoja ZEOCHEM silikagēlu (ZEOprep 60/35-70 

microns – SI23501). 1H-KMR monitorings veikts uz  Varian-Mercury 400 MHz spektrometra 

dioksānā 25 oC temperatūrā. Viendimensionālie 1H, 13C- un divdimensionālie 13C-1H-HMBC 

(Heteronuclear Multiple Bond Coherence), 13C-1H-HSQC (Heteronuclear single quantum 

coherence) KMR spektri reģistrēti uz Varian-Mercury 400 un Varian-MR 400 MHz 

spektrometriem, kā iekšējo standartu izmantojot tetrametilsilānu (CDCl3). 
77Se-KMR spektri tika 

reģistrēti ar Varian MR 400 MHz spektrometru, kā iekšējo standartu izmantojot Me2Se (C6D6). 
15N-KMR spektri reģistrēti ar Varian UNITY INOVA 600 MHz spektrometru, kurš bija aprikots 

ar kriozondi, kā iekšējo standartu izmantojot šķidro amonjaku. IS spektri reģistrēti uz Shimadzu 

IR Prestige-21 Fourier-transform IS spektrometra tievā plēvē vai KBr granulās. Produktu 

kušanas punkti ir noteikti, izmantojot Digital melting point analyser (Fisher) aparātu un nav 

koriģēti. Rentgenstruktūranalīze veikta ar Nonius KappaCCD difraktometru. 1,4-Dioksāns un 

THF žāvēts virs nātrija, CH2Cl2, CHCl3 and CCl4 žāvēts virs CaH2. Iepriekš sintezētajiem 

savienojumiem ir dotas atsauces uz izmantoto literatūru un uzrādīti tikai to iznākumi un 1H-

KMR spektri. 

3.1. Etinilheterociklisko savienojumu reakcijas ar selēna (II, IV) halogenīdiem, selēnazolija 

sāļu īpašības 

3.1.1. Etinilpiridīnu sintēze 

Vispārēja  2,3-alkinilpiridīnu 1a-g, 1i-q, 2a-d, 80 iegūšanas metodika. 100 mL Ampulā 

trifenilfosfīna (0,08 g, 0,32 mmol), vara(I) jodīda (0,06 g, 0,32 mmol) un pallādija hlorīda(II) 

(0,03g, 0,16 mmol) maisījumu suspendē sausā DMF (4 mL),  barbotē ar argonu un 10 minūtes 

sild 40 oC temperatūrā. Reakcijas maisījumam pievieno 3,20 mmol 2-, 3-hlor vai 2-, 3-

brompiridīna, vai 1-hlorizohinolīna un 4,20 mmol alkīna šķīdumu sausā DMF (7 mL), un beigās 

pievieno 2 mL diizopropilamīna. Reakcijas masu turpina 2-4 stundas 75 oC temperatūrā. 

Reakcijas maisījumu atdzesē līdz istabas temperatūrai un izlej 150 mL etilacetātā, pievieno 

50 mL 2% amonjaka  ūdens šķīdumu un 15 min maisa.  Tālāk atdala organisko un ūdens slāņus; 

ekstrahē ūdens slāni ar etilacetātu (2100 mL). Etilacetāta slāņus apvieno un skalo ar 150 mL 

piesātināta NaCl ūdens šķīduma (3x150 mL), un ietvaicē līdz sausumam. Atlikumam pievieno 

dietilēteri (100 mL), 150 mL ūdens un 1 mL HCl, maisa 20 minūtes. Atkārtoti atdala ūdens slāni 

un tam pievieno etilacetātu (200 mL). Uzmanīgi ar sausu nātrija karbonātu neitralizē līdz vides 
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pH 8-9. Pēc neitralizācijas atdala organisko slāni, kuru žāvē virs bezūdens Na2SO4 un ietvaicē 

vakuumā, iegūstot tīru produktu. Savienojumus 1p,q, 80 attira izmantojot kolonnu 

hromatogrāfijas metodi  (eluents: petrolēteris/ metilēnhlorīds/etilacetāts). 

2-(1-Metoksicikloheksil)etinilpiridīnu (1h) sintezē izejot no 1g pēc darba [135] aprakstītās 

metodes. 

2-Heptīn-1-ilpiridīns (1a) [123] 

Iznākums: 99%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 0.85 (t, J = 7.0 Hz, 3H, CH3), 1.08-

1.65 (m, 6H, 3CH2), 2.40 (t, J = 7.0 Hz, 2H, CH2), 7.13 (ddd, J = 1.2, 4.8, 7.7 Hz, 1H, 5-CH), 

7.31-7.36 (m, 1H, 3-CH), 7.57 (td, J = 1.8, 7.7 Hz, 4-CH), 8.49-8.53 (m, 1H, 6-CH). 

3-Piridīn-2-ilprop-2-īn-1-ols (1b) [124] 

Iznākums: 74%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 4.54 (s, 2H, CH2), 7.22 (ddd, J = 

1.0, 5.1, 6.2 Hz, 1H, 5-CH), 7.42 (td, J = 1.0, 7.8 Hz, 1H, 3-CH), 7.64 (td, J = 1.6, 7.8 Hz, 1H, 4-

CH), 8.53 (ddd, J = 1.0, 1.6, 5.1 Hz, 1H, 6-CH). 

4-Piridīn-2-ilbut-3-īn-2-ols (1c) [125] 

Iznākums: 71%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.57 (d, J = 6.6 Hz, 3H, CH3), 2.90 

(d, J = 5.5 Hz, OH), 4.73-4.85 (m, 1H, CH), 7.22 (ddd, J = 1.1, 5.1, 7.6 Hz, 1H, 5-CH), 7.38-

7.44 (m, 1H, 3-CH), 7.64 (td, J = 1.8, 7.6 Hz, 4-CH), 8.54-8.58 (m, 1H, 6-CH). 

2-Metil-4-piridīn-2-il-but-3-īn-2-ols (1d) [126] 

Iznākums: 93%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.63 (s, 6H, 2CH3), 2.75 (br s, 1H, 

OH), 7.21 (ddd, J = 1.0, 4.8, 7.6 Hz, 1H, 5-CH), 7.40 (td, J = 1.0, 7.6 Hz, 1H, 3-CH), 7.63 (td, J 

= 1.8, 7.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.55 (ddd, J = 1.0, 1.8, 4.8 Hz, 1H, 6-CH). 15N-KMR (CDCl3, 60.81 

MHz)  (m.d.): 320.5. 

2-Metil-4-(3-metilpiridīn-2-il)but-3-īn-2-ols (1e) 

Iznākums: 82%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.61 (s, 6H, 2CH3), 2.33 (s, 3H, 

CH3), 7.07 (dd, J = 4.8, 7.8 Hz, 1H, 5-CH), 7.42-7.45 (m, 1H, 4-CH), 8.31-8.33 (m, 1H, 6-CH). 
13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 19.1, 31.2, 64.9, 79.6, 98.8,  122.6, 135.7, 137.0, 

142.4, 146.7. 
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1-Piridīn-2-iletinilciklopentanols (1f) 

Iznākums: 90%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.73-1.92 (m, 4H, ciklopentāns), 

2.01-2.16 (m, 4H, ciklopentāns), 2.64 (s, 1H, OH), 7.20 (ddd, J = 1.1, 4.8, 7.6 Hz, 1H, 5-CH), 

7.38-7.41 (m, 1H, 3-CH), 7.62 (td, J = 1.8, 7.6 Hz, 4-CH), 8.54-8.56 (m, 1H, 6-CH). 13C-KMR 

(CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.5, 42.3, 74.4, 82.2, 93.6, 122.7, 126.9, 136.1, 143.0, 

149.7. MS (EI, 70 eV): m/z (%): 186 (2) [M-1], 158 (42), 130 (100).  

1-Piridīn-2-iletinilcikloheksanols (1g) [127] 

Yield: 96%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.25-1.33 (m, 1H, cikloheksāns), 1.53-

1.76 (m, 7H, cikloheksāns), 2.02-2.06 (m, 2H, cikloheksāns), 7.21 (ddd, J = 1.1, 4.8, 7.6 Hz, 1H, 

5-CH), 7.41 (td, J = 1.1, 7.6 Hz, 1H, 3-CH), 7.63 (td, J = 1.8, 7.6 Hz, 4-CH), 8.57 (ddd, J = 1.1, 

1.8, 4.8 Hz, 1H, 6-CH). 

2-(1-Metoksicikloheksil)etinilpiridīns (1h)  

Iznākums: 92%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 0.82-0.89 (m, 2H, cikloheksāns), 

1.21-1.38 (m, 4H, cikloheksāns), 1.52-1.71 (m, 3H, cikloheksāns), 2.00-2.06 (m, 2H, 

cikloheksāns), 3.46 (s, 3H, CH3), 7.22 (ddd, J = 1.0, 4.8, 7.8 Hz, 1H, 5-CH), 7.42-7.46 (m, 1H, 

3-CH), 7.64 (td, J = 1.8, 7.8 Hz, 1H, 4-CH), 8.58-8.60 (m, 1H, 6-CH).  

2-Cikloheksēn-1-iletinilpiridīns (1i) [128] 

Iznākums: 82%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.57-1.69 (m, 4H, cikloheksēns), 

2.11-2.16 (m, 2H, cikloheksēns), 2.21-2.26 (m, 2H, cikloheksēns), 6.30-6.33 (m, 1H, CH-

cikloheksēns), 7.15 (ddd, J = 1.1, 4.8, 7.6 Hz, 1H, 5-CH), 7.38 (td, J = 1.8, 7.6 Hz, 1H, 3-CH), 

7.60 (td, J = 1.8, 7.6 Hz, 4-CH), 8.54 (ddd, J = 1.1, 1.8, 4.8 Hz, 1H, 6-CH).  

1-(3-Metil-piridīn-2-iletinil)-cikloheksanols (1j) 

Iznākums: 86%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.22-1.32 (m, 1H, cikloheksāns), 

1.53-1.76 (m, 7H, cikloheksāns), 2.03-2.08 (m, 2H, cikloheksāns), 7.11 (dd, J = 4.7, 7.6 Hz, 1H, 

5-CH), 7.49 (ddd, J = 0.8, 1.6, 7.6 Hz, 4-CH), 8.37-8.39 (m, 1H, 6-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 

100.6 MHz)  (m.d.): 19.4, 23.3, 25.1, 39.7, 68.8, 82.1, 97.4, 122.6, 135.8, 137.0, 142.6, 147.0. 
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1-(4-Metilpiridīn-2-iletinil)-cikloheksanols (1k) 

Iznākums: 50%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.22-1.31 (m, 1H, cikloheksāns), 

1.53-1.74 (m, 7H, cikloheksāns), 2.01-2.05 (m, 2H, cikloheksāns), 2.31 (s, 3H, CH3), 3.06 (pl s, 

1H, OH), 7.02 (ddd, J = 0.8, 1.6, 5.1 Hz, 1H, 5-CH), 7.23-7,25 (m, 1H, 3-CH), 8.40 (d, J = 5.1 

Hz, 1H, 6-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 20.7, 23.2, 25.1, 39.7, 68.7, 83.5, 

92.9, 123.8, 128.0, 142.8, 147.3, 149.5. 

1-(4-cianopiridīn-2-iletinil)-cikloheksanols (1l) 

Iznākums: 63%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.17-1.27 (m, 1H, cikloheksāns), 

1.46-1.72 (m, 7H, cikloheksāns), 1.96-2.02 (m, 2H, cikloheksāns), 4.00 (pl s, 1H, OH), 7.40 (dd, 

J = 1.6, 5.1 Hz, 1H, 5-CH), 7.56-7,57 (m, 1H, 3-CH), 8.68 (dd, J = 0.8, 5.1 Hz, 1H, 6-CH). 13C-

KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 22.9, 24.8, 39.3, 68.4, 81.6, 96.8, 115.5, 120.8, 123.8, 

128.4, 144.2, 150.6. 

4-Piridīn-2-iletiniltetrahidropiran-4-ols (1m) 

Iznākums: 74%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.86-1.93 (m, 2H, tetrahidropirāns), 

2.02-2.08 (m, 2H, tetrahidropirāns), 3.67-3.73 (m, 2H, tetrahidropirāns), 3.87-3.93 (m, 2H, 

tetrahidropirāns), 4.99 (br s, 1H, OH), 7.19 (ddd, J = 1.1, 4.8, 7.6 Hz, 1H, 5-CH), 7.35-7.38 (m, 

1H, 3-CH),  7.59 (td, J = 1.7, 7.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.51 (ddd, J = 1.1, 1.7, 4.8 Hz, 1H, 6-CH). 13C-

KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 39.6, 64.6, 65.4, 83.4, 92.5, 123.0, 127.2, 136.4, 

142.4, 149.5. MS (EI, 70 eV): m/z (%): 203 (3) [M+•], 174 (16), 146 (22), 130 (100).  

1-Piridīn-2-iletinilcikloheptanols (1n) 

Iznākums: 57%, k.t. 107-109 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.59-1.75 (m, 8H, 

cikloheptāns), 1.91-1.98 (m, 2H, cikloheptāns), 2.13-2.19 (m, 2H, cikloheptāns), 2.45 (pl s, 1H, 

OH), 7.21 (ddd, J = 1.1, 4.8, 7.6 Hz, 1H, 5-CH), 7.41 (dt, J = 1.1, 7.6 Hz, 1H, 3-CH),  7.63 (dt, J 

= 1.7, 7.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.56 (ddd, J = 1.1, 1.7, 4.8 Hz, 1H, 6-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 

100.6 MHz)  (m.d.): 22.1, 28.1, 42.9, 71.8, 82.6, 94.4, 122.7, 127.1, 136.1, 143.0, 149.8. MS 

(EI, 70 eV): m/z (%): 215 (3) [M+•], 198 (5) [M+•-OH], 186 (65), 158 (100).  

2-Piridīn-2-iletiniladamantan-2-ols (1o) 

Iznākums: 92%, k.t. 142-145 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.57-1.62 (m, 2H, 

adamantāns), 1.69-1.73 (m, 2H, adamantāns), 1.75-1.85 (m, 4H, adamantāns), 2.05-2.16 (m, 4H, 
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adamantāns), 2.22-2.26 (m, 2H, adamantāns), 2.54 (pl s, 1H, OH), 7.20 (ddd, J = 1.1, 4.8, 7.6 

Hz, 1H, 5-CH), 7.39-7.42 (m, 1H, 3-CH),  7.62 (dt, J = 1.7, 7.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.56 (ddd, J = 

1.1, 1.7, 4.8 Hz, 1H, 6-CH). 13C- KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 26.9, 27.0, 31.7, 

35.7, 37.7, 38.8, 72.8, 84.3, 94.1, 122.8, 127.3, 136.2, 143.4, 150.0. MS (EI, 70 eV): m/z (%): 

253 (7) [M+•], 225 (47), 150 (100).  

2-Fenil-4-piridīn-2-ilbut-3-īn-2-ols (1p)  

Iznākums: 88%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.89 (s, 3H, CH3), 3.63 (pl s, 1H, 

OH), 7.21 (ddd, J = 1.0 Hz, J = 4.8 Hz, J = 7.6 Hz, 1H, 5-CH-Py), 7.27-7.31 (m, 1H, ArH), 7.34-

7.39 (m, 2H, ArH), 7.43 (td, J = 1.0 Hz, J = 7.6, 1H, 3-CH-Py), 7.63 (td, J = 1.8 Hz, J = 7.6 Hz, 

4-CH-Py), 7.72-7.76 (m, 2H, ArH), 8.53 (ddd, J = 1.0 Hz, J = 1.8 Hz, J = 4.8 Hz, 1H, 6-CH-Py). 
13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 33.1, 69.9, 83.8, 92.8, 122.9, 124.9, 127.1, 127.6, 

128.3, 136.2, 142.8, 145.2, 149.8. 

1,1-Difenilpiridīn-2-il-propīn-2-ols (1q) [129] 

Iznākums: 90%, k.t. 163-165 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 7.05 (s, 1H, OH), 

7.23-7.28 (m, 2H, ArH), 7.35-7.37 (m, 4H, ArH), 7.41 (ddd, J = 1.1, 4.8, 7.6 Hz, 1H, 5-CH), 

7.59-7.62 (m, 5H, 4 x ArH and 3-CH),  7.84 (dt, J = 1.7, 7.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.57-8.61 (m, 1H, 

6-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 72.9, 85.1, 92.2, 123.5, 125.5, 127.1, 

127.9, 136.7, 142.0, 145.7, 150.0. 15N NMR (CDCl3/TMS, 60.81 MHz)  (m.d.): 320.9. MS (EI, 

70 eV): m/z (%): 285 (11) [M+•], 256 (75), 180 (100).  

4-Izohinolīn-1-il-2-metilbut-3-īn-2ols (1r)  

Iznākums: 77%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.75 (s, 6H, 2CH3), 7.51-7.55 (m, 

2H, ArH), 7.59-7.64 (m, 1H, ArH), 7.71-7.73 (m, 1H, ArH), 8.28-8.30 (m, 1H, ArH), 8.42-8.44 

(m, 1H, ArH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 31.2, 65.1, 79.1, 99.6, 120.6, 

126.6, 126.9, 127.8, 129.0, 130.5, 135.6, 142.2, 143.8. 

3-(Hept-1-īnil)piridīns (2a) [130] 

Iznākums: 93%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 200 MHz)  (m.d.): 0.91 (t, J = 6.9 Hz, 3H, CH3), 1.28-

1.67 (m, 6H, CH2), 2.40 (t, J = 6.9 Hz, 2H, CH2), 7.16-7.23 (m, 1H, 5-CH), 7.66 (dt, J = 1.8, 7.6 

Hz, 1H, 4-CH), 8.48 (dd, J = 1.8, 4.8 Hz, 1H, 6-CH), 8.62 (d, J = 1.8 Hz, 1H, 2-CH). 
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3-(Piridīn-3-il)prop-2-īn-1-ols (2b) [131] 

Iznākums: 76%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 200 MHz)  (m.d.): 2.56 (pl s, 1H, OH), 4.52 (s, 2H, 

CH2), 7.23-7.29 (m, 1H, 5-CH), 7.71-7.75 (m, 1H, 4-CH), 8.52-8.55 (m, 1H, 6-CH), 8.72 (s, 1H, 

2-CH). 

2-Metil-4-(piridīn-3-il)but-3-īn-2-ols (2c) [132] 

Iznākums: 98%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 200 MHz)  (m.d.): 1.60 (s, 6H, CH3), 7.21-7.24 (m, 

1H, 5-CH), 7.67-7.71 (m, 1H, 4-CH), 8.46-8.51 (m, 1H, 6-CH), 8.72-8.73 (d, J = 1.5 Hz, 1H, 2-

CH). 

1-(Piridīn-3-iletinil)cikloheksanols (2d) [133] 

Iznākums: 95%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.24-1.34 (m, 1H, cikloheksāns), 

1.55-1.77 (m, 7H, cikloheksāns), 1.98-2.02 (m, 2H, cikloheksāns), 7.22-7.26 (m, 1H, 5-CH), 

7.71 (dt, J = 1.8, 7.8 Hz, 1H, 4-CH), 8.50 (d, J = 4.1 Hz, 1H, 6-CH), 8.71 (s, 1H, 2-CH). 

3-((Trimetilsilil)etinil)piridīns (80) [229] 

Iznākums: 81%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 0.26 (s, 9H, 3CH3), 7.23 (ddd, J = 

1.0, 4.8, 7.8 Hz, 1H, 5-CH), 7.71-7.75 (m, 1H, 4-CH), 8.52 (dd, J = 1.6, 4.8 Hz, 1H, 6-CH), 

8.69-8.69 (m, 1H, 2-CH).  

3.1.2. 2-Etinilpiridīnu reakcijas ar selēna (II, IV) halogenīdiem 

Savienojumu 3-6 vispārējās iegūšanas metodes. 

Metode a: Tumsā selēna (0,16 g, 2,00 mmol) suspensijai sausā hloroformā pievieno SO2Cl2 

(0,27 g, 2,00 mmol) un maisa 5 stundas. Maisījumu atdzesē līdz 0 oC temperatūrai un pievieno 

etinilpiridīna 1d, 1g, 1q (0,5 mmol) šķīdumu sausā dioksānā. Turpina maisīt istabas temperatūrā, 

reakcijas gaitu kontrolējot ar ŠH-MS metodi. Reakcijai beidzoties, maisījumam pievieno etanolu 

un filtrē. Tālāk filtrātu laiž caur jonapmaiņas sveķiem, kurus iepriekš apstrādā ar sālsskābi. 

Šķīdinātāju ietvaicē un sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfijas kolonnas (eluents: 

metilēnhlorīds/metanols, 1/0 līdz 10/1). 

Metode b: Selēna dioksīda (0,44 g, 4,00 mmol) šķīdumam koncentrētā sālsskābē (0,45 mL) 

pievieno etinilpiridīna 1d, 1g, 1q  (1,00 mmol) šķīdumu dioksānā. 24-72 Stundas maisa istabas 

temperatūrā. Reakcijai beidzoties (kontrolē ar ŠH-MS) maisījumu apstrādā kā aprakstīts metodē 

a. 
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Metode c: Selēna oksihlorīda (0,66 g, 4,00 mmol) šķīdumam sausā dioksānā pievieno 

etinilpiridīnu 1d, g, q (0,16 g, 1,00 mmol) sausā dioksānā. 24-72 Stundas maisa istabas 

temperatūrā. Savienojumu 1g, q gadījumā pilnīgai izejvielas konversijai nepieciešamais SeOCl2 

daudzums attiecīgi ir 7,00 mmol un 10,00 mmol. Maisījumu apstrādā kā aprakstīts metodē a. 

Savienojumu 6 izdala kristāliskā veidā, dekantējot reakcijas šķīdumu. Selēna oksihlorīdu  

pagatavoja no selēna dioksīda un trimetilsililhlorīda pēc zināmas metodikas [136]. 

3-Hlor-2-(2-hidroksi-2-metiletil)[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (3) 

 

Iznākums: 93% (metode a), 67 % (metode b), k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  

(m.d.): 1.73 (s, 6H, 2CH3), 7.80 (ddd, J = 1.4, 6.4, 7.6 Hz, 1H, 6-CH), 8.27 (ddd, J = 0.6,   1.4, 

8.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.40 (s, 1H, OH), 8.43 (ddd, J = 1.4, 7.6, J = 8.6 Hz, 1H, 5-CH), 9.96-10.00 

(m, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz,)  (m.d.): 26.9, 74.4, 105.9, 121.6, 123.7, 

140.3, 143.0, 154.7, 173.0. 15N-KMR (DMSO-d6, 60.81 MHz)  (m.d.): 209.0. 77Se-KMR 

(DMSO-d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 1196.9.  ŠH-MS m/z 276 [M]. Aprēķināts (C10H11Cl2NOSe): 

C, 38,61; H, 3,56; N, 4,50. Noteikts: C, 38,21; H, 3,65; N, 4,27. 

3-Hlor-2-(1-hidroksicikloheksil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (4) 

 

Iznākums: 65% (metode a), 65 % (metode c), 36 % (metode b), eļļa. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 

MHz)  (m.d.): 1.21-1.31 (m, 1H, cikloheksāns), 1.65-1.71 (m, 5H, cikloheksāns), 1.96 (d, J = 

12.9, 2H, cikloheksāns), 2.17-2.25 (m, 2H, cikloheksāns), 7.77 (ddd, J = 1.4, 6.4, 7.6 Hz, 1H, 6-

CH), 8.25 (ddd, J = 0.9, 1.4, 8.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.41 (ddd, J = 1.4, 7.6, 8.6 Hz, 1H, 5-CH), 8.51 

(pl s, 1H, OH), 10.05 (dt, J = 0.9, 6.4 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO- d6, 100.6 MHz)  

(m.d.): 20.3, 24.1, 32.9, 76.6, 92.9, 121.5, 124.8, 140.4, 142.8, 156.4, 175.9. 77Se- KMR 

(DMSO-d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 1209.0. ŠH-MS m/z 316 [M]. Aprēķināts (C13H15Cl2NOSe): C, 

44,47; H, 4,31; N, 3,99. Noteikts: C, 44,15; H, 4,43; N, 3,65. 
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3-Hlor-2-(hidroksidifenilmetil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (5)   

 

Iznākums: 60% (metode c), 55 % (metode a), 25 % (metode b), k.t >200 oC. 1H-KMR (DMSO-

d6, 400 MHz)  (m.d.): 7.42-7.54 (m, 10H, 2C6H5), 7.83 (ddd, J = 1.4, 6.4, 7.6 Hz, 1H, 6-CH), 

8.22-8.24 (m, 1H, 4-CH), 8.42 (ddd, J = 1.4, 7.6, 8.6 Hz, 1H, 5-CH), 9.40 (pl s, 1H, OH), 10.00 

(d, J = 6.4 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 82.2, 109.3, 122.1, 122.1, 

124.0, 127.9, 128.3, 128.7, 139.9, 142.8, 154.9, 169.2. 15N-KMR (DMSO-d6, 60.81 MHz)  

(m.d.): 210.4. 77Se-KMR (DMSO-d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 1218.1. IS (KBr): 650, 700, 768, 

950, 1018, 1208, 1468, 1526, 1572, 1606, 2679, 2988 cm-1. ŠH-MS m/z 400 [M]. HRMS (ESI) 

m/z aprēķināts priekš C20H15ClNOSe+ [M+]: 400.0002. Noteikts: 400.0009. Aprēķināts 

(C20H15Cl2NOSe): C, 55,20; H, 3,47; N, 3,22. Noteikts: C, 54,27; H, 3,38; N, 3,23. 

IM1 starpsavienojums: 1H-KMR (dioksāns/D2O, 400 MHz)  (m.d.): 1.73 (s, 6H, 2CH3), 8.19 

(dd, J = 5.8, 7.8 Hz, 1H, 5-CH), 8.20 (d, J = 7.8 Hz, 1H, 3-CH), 8.73 (t, J = 7.8 Hz, 1H, 4-CH), 

9.00 (d, J = 5.8 Hz, 1H, 6-CH). 13C-KMR (dioksāns/D2O, 100.6 MHz)  (m.d.): 30.4 (CH3C), 

65.1 (C-CH3), 73.5 (C-C-2), 107.8 (C-CCH3), 126.8 (C-5), 130.7 (C-3), 134.8 (C-2), 143.1 (C-

6), 147.1 (C-4). 77Se-KMR (dioksāns/D2O, 76.36 MHz)  (m.d.): 1488.0. 

IM2 starpsavienojums: 1H-KMR (dioksāns/D2O, 400 MHz)  (m.d.): 1.92 (s, 6H, 2CH3), 8.32 

(dd, J = 5.9, 7.8 Hz, 1H, 5-CH), 8.47 (d, J = 7.8 Hz, 1H, 3-CH), 8.82 (t, J = 7.8 Hz, 1H, 4-CH), 

9.09 (d, J = 5.9 Hz, 1H, 6-CH). 13C-KMR (dioksāns/D2O, 100.6 MHz)  (m.d.): 26.7 (CH3C), 

99.6 (C-CH3), 128.7 (C-5), 130.3 (C-3), 136.9 (=C-Se), 142.4 (C-2), 143.9 (C-6), 146.7 (C-4), 

151.7 (C-Cl). 77Se-KMR (dioksāns/D2O, 76.36 MHz)  (m.d.): 1064.0, 1488.0. 

Bis(2-(2,2,4-trihlor-5,5-dimetil-2,5-dihidro-[1,2]-oksaselenol-3-il)-piridīna) 1,4-dioksalāts 

(6) 
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Iznākums: 24% (metode c), k.t. 148-150 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.88 (s, 

6H, 2CH3), 7.45 (ddd, J = 1.2, 6.1, 7.6 Hz, 1H, 5-CH-Py), 7.96 (td, J = 1.6, 7.6 Hz, 1H, 4-CH- 

Py), 8.13 (td, J = 1.2 Hz, 8.0 Hz, 1H, 3-CH-Py), 8.65 (ddd, J = 1.2 Hz, 1.6 Hz, 6.1 Hz, 1H, 6-

CH-Py). 13C-KMR (1,4-dioksāns-d8, 100.6 MHz)  (m.d.):  27.6, 67.0, 107.9, 108.0, 122.7, 

125.3, 138.3, 146.5, 149.2. 15N-KMR (CDCl3/TMS, 60.81 MHz)  (m.d.): 316.7. 77Se-KMR 

(CDCl3/TMS, 76.36 MHz)  (m.d.): 1148.0.   Aprēķināts (C10H10Cl3NOSe x ½ dioksāns): C, 

37,00; H, 3,62; N, 3,60. Noteikts: C, 37,11; H, 3,61; N, 3,52. 

Savienojumu 7-24 iegūšanas vispārējās metodes. 

Metode a: Tumsā selēnam (0,26 g, 3,40 mmol) pievieno broma  (0,54 g, 3,40 mmol) šķīdumu 

sausā CCl4 (6 mL). Pēc 4 stundām maisījumu atdzesē līdz 0 oC temperatūrai un piepilina 

etinilpiridīna 1d, 1g, 1q (1,00 mmol) šķīdumu sausā dioksānā. Pēc etinilpiridīna pievienošanas 

turpina maisīt istabas temperatūrā līdz izejvielas pilnīgai konversijai produktā (kontrolē ar ŠH-

MS). Maisījumam pievieno etanolu un filtrē. Filtrātu laiž caur jonapmaiņas sveķiem, kurus 

iepriekš apstrādā ar sālsskābi. Ietvaicē šķīdinātāju, sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās 

kolonnas (eluents: metilēnhlorīds/metanols, 1/0 līdz 10/1). 

Metode b: Selēna tetrabromīda (0,80 g, 2,00 mmol) šķīdumam sausā dioksānā (8 mL) pievieno 

etinilpiridīna 1d, 1g, 1q (1,00 mmol) šķīdumu sausā dioksānā (16 mL) un 24-72 stundas maisa 

istabas temperatūrā. Reakcijas produktus izdala līdzīgi kā aprakstīts metodē A. 

Metode c: Selēna dioksīda (0,44 g, 4,00 mmol) šķīdumam koncentrētā HBr (0,45 mL) piepilina 

etinilpiridīna 1a-r (1,00 mmol) šķīdumu dioksānā (10 mL). Maisa 24-72 stundas istabas 

temperatūrā, reakcijas gaitu kontrolējot ar ŠH-MS metodi. Reakcijas produktus izdala līdzīgi kā 

aprakstīts metodē A. 

3-Brom-2-(2-hidroksi-2-metiletil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (7) 

 

Iznākums: 58% (metode c), 56 % (metode b), 52 % (metode a) k.t. 200-202 oC. 1H-KMR 

(DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.73 (s, 6H, 2CH3), 7.77 (ddd, J = 1.4, 6.4, 7.6 Hz, 1H, 6-CH), 

8.24 (ddd, J = 0.8, 1.4, 8.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.41 (ddd, J = 1.4, 7.6, 8.6 Hz, 1H, 5-CH), 10.10 (dt, 

J = 0.8, 6.4 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO- d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 26.7, 75.1, 93.3, 121.5, 
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124.8, 140.4, 142.9, 156.0, 175.0. ŠH-MS m/z 321 [M]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš 

C10H11BrNOSe+ [M+]: 319.9184. Noteikts: 319.9189. Aprēķināts (C10H11BrClNOSe): C, 33,78; 

H, 3,12; N, 3,94. Found: C, 33,47; H, 3,15; N, 3,71. 

3-Brom-2-(1-hidroksicicloheksil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (8) 

 

Iznākums: 90% (metode a), 68 % (metode b), 87 % (metode c), k.t. 164-166 oC. 1H-KMR 

(DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.23-1.32 (m, 1H, cikloheksāns), 1.65-1.72 (m, 5H, 

cikloheksāns), 1.92 (d, J = 13.3 Hz, 2H, cikloheksāns), 2.18-2.26 (m, 2H, cikloheksāns), 7.78 

(ddd, J = 1.2, 6.4, 7.4 Hz, 1H, 6-CH), 8.24-8.27 (m, 1H, 4-CH), 8.33 (pl s, 1H, OH), 8.42 (ddd, J 

= 1.2, 7.4, 8.4 Hz, 1H, 5-CH), 9.96 (d, J = 6.4 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO- d6, 100.6 

MHz)  (m.d.): 20.3, 24.1, 32.9, 76.8, 93.1, 121.8, 124.9, 140.5, 142.6, 156.4, 175.4. 15N-KMR 

(DMSO-d6, 60.81 MHz)  (m.d.): 212.7. 77Se-KMR (DMSO- d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 1209.4. 

IS (KBr): 606, 781, 958, 1148, 1249, 1375, 1429, 1517, 1564, 1605, 2691, 3098 cm-1
. ŠH-MS 

m/z 361 [M]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C13H15BrNOSe+ [M+]: 359.9497. Noteikts: 

359.9504. Aprēķināts (C13H15BrClNOSe): C, 39,47; H, 3,82; N, 3,54. Noteikts: C, 36.14; H, 

3.39; N, 3.32. 

3-Brom-2-(hidroksidifenilmetil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (9) 

 

Iznākums: 64% (metode c), 40 % (metode b), 45 % (metode a), k.t. 178-181 oC. 1H-KMR 

(DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 7.42-7.49 (m, 6H, ArH), 7.52-7.55 (m, 4H, ArH), 7.78-7.82 (m, 

1H, 6-CH), 8.24 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 4-CH), 8.38-8.42 (m, 1H, 5-CH), 9.48 (pl s, 1H, OH), 9.93 

(d, J = 6.3 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 82.8, 97.9, 122.0, 125.2, 

128.2, 128.3, 128.6, 139.5, 140.4, 142.6, 156.3, 171.2. 77Se-KMR (DMSO- d6, 76.36 MHz)  

(m.d.): 1220.0. ŠH-MS m/z 445 [M]. Aprēķināts (C20H16ClBrNOSe): C, 50,08; H, 3,15; N, 2,92. 

Noteikts: C, 49,76; H, 3,11; N, 2,76. 

 



 

83 

 

3-Brom-2-pentil-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (10) 

 

Iznākums: 26% (metode c), k.t. 175-177 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 0.91 (t, 

J = 7.0 Hz, 3H, CH3), 1.34-1.52 (m, 4H, CH2), 1.68-1.76 (m, 2H, CH2), 3.47-3.51 (m, 2H, CH2), 

7.32-7.36 (m, 1H, 6-CH), 8.01-8.03 (m, 2H, 4-CH, 5-CH), 8.79 (d, J = 5.8 Hz, 1H, 7-CH). 13C-

KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 13.8, 21.7, 29.0, 30.8, 35.7, 102.1, 121.7, 122.6, 

139.9, 141.4, 149.8, 159.2. ŠH-MS m/z 333 [M]. Aprēķināts (C12H15BrClNSe): C, 39,21; H, 

4,11; N, 3,81. Noteikts: C, 38,92; H, 4,09; N, 3,64. 

3-Brom-2-(1-hidroksimetil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (11) 

 

Iznākums: 40% (metode c), k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 5.10 (s, 2H, 

CH2), 5.16 (pl s, 1H, OH), 7.71 (ddd, J = 1.0, 6.1, 7.2 Hz, 1H, 6-CH), 8.22 (d, J = 8.4 Hz, 1H, 4-

CH), 8.35 (ddd, J = 1.0, 7.2, 8.4 Hz, 1H, 5-CH), 9.52 (d, J = 6.1 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR 

(DMSO- d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 61.6, 103.7, 122.5, 123.7, 140.1, 141.8, 150.1, 156.8. ŠH-MS 

m/z 293 [M]. Aprēķināts (C8H7BrClNOSe): C, 29,34; H, 2,15; N, 4,28. Noteikts: C, 29,01; H, 

2,23; N, 4,03. 

3-Brom-2-(2-hidroksietil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (12) 

 

Iznākums: 51% (metode c), k.t. 125-127 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.58 (d, J 

= 6.6 Hz, 3H, CH3), 5.68 (qt, J = 13.3 Hz, 1H, CH(OH)), 7.69 (ddd, J = 1.2, 6.1, 7.4 Hz, 1H, 6-

CH), 8.20 (1H, d, J = 8.4 Hz, 4-CH), 8.33 (1H, ddd, J = 1.2, 7.4, 8.4 Hz, 5-CH), 9.59 (1H, d, J = 

6.1 Hz, 7-CH). 13C-KMR (DMSO- d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 22.0, 68.5, 99.1, 122.0, 123.6, 

140.0, 141.6, 151.4, 165.0. ŠH-MS m/z 307 [M]. Aprēķināts (C9H9BrClNOSe): C, 31,65; H, 

2,66; N, 4,10. Noteikts: C, 31,34; H, 2,76; N, 3,88. 
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3-Brom-2-(2-hidroksi-2-metiletil)-4-metil-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (13) 

N+
Se

Br

OH

Cl-

 

Iznākums: 34% (metode c). k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.75 (s, 6H, 

2CH3), 2.99 (s, 3H, CH3), 7.62-7.68 (m, 1H, 6-CH), 8.17-8.20 (m, 1H, 5-CH), 9.67-.9.76 (m, 1H, 

7-CH). 13C-KMR (DMSO- d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 21.2, 26.1, 75.7, 92.9, 109.9, 112.7, 118.7, 

136.6, 141.0, 151.6. ŠH-MS m/z 334 [M]. Aprēķināts (C11H13BrClNOSe): C, 35,75; H, 3,55; N, 

3,79. Noteikts: C, 35,57; H, 3,48; N, 3,71. 

3-Brom-2-(1-hidroksiciclopentil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija bromīds (14) 

 

Iznākums: 82% (metode c), k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.91-1.93 

(m, 4H, ciklopentāns), 2.09-2.14 (m, 2H, ciklopentāns), 2.38-2.46 (m, 2H, ciklopentāns), 7.75-

7.79 (m, 1H, 6-CH), 8.26 (d, J = 8.2 Hz, 1H, 4-CH), 8.39-8.43 (m, 1H, 5-CH), 9.94 (d, J = 5.9 

Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO- d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 24.0, 38.5, 84.4, 93.3, 121.5, 124.8, 

140.4, 142.7, 156.3, 173.5. ŠH-MS m/z 347 [M]. Aprēķināts (C12H13Br2NOSe): C, 33,83; H, 

3,08; N, 3,29. Noteikts: C, 33,44; H, 3,05; N, 3,03. 

3-Brom-2-(1-metoksicicloheksil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija bromīds (15) 

 

Iznākums: 35% (metode c), k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.31-1.38 

(m, 1H, cikloheksāns), 1.54-1.64 (m, 2H, cikloheksāns), 1.72-1.80 (m, 3H, cikloheksāns), 2.14 

(d, J = 13.8 Hz, 2H, cikloheksāns), 2.22-2.30 (m, 2H, cikloheksāns), 3.61 (s, 3H, CH3), 7.54-7.57 

(m, 1H, 6-CH), 8.17 (ddd, J = 0.8, 1.4, 8.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.26 (ddd, J = 1.4, 7.2, 8.6 Hz, 1H, 5-

CH), 11.22-11.26 (m, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 21.3, 24.4, 33.4, 
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54.1, 82.4, 94.5, 121.0, 124.7, 139.7, 144.9, 156.5, 173.5. ŠH-MS m/z 375 [M]. Aprēķināts 

(C14H17Br2NOSe): C, 37,03; H, 3,77; N, 3,08. Noteikts: C, 37,87; H, 3,78; N, 3,20. 

3-Brom-2-cikloheksēn-1-il-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (16) 

 

Iznākums: 60% (metode c). k.t. 105-107 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.73-1.78 

(m, 4H, cikloheksēns), 2.42-2.47 (m, 2H, cikloheksēns), 2.76-2.82 (m, 2H, cikloheksēns), 7.32 

(ddd, J = 1.0, 4.6, 7.6 Hz, 1H, 6-CH), 7.87 (ddd, J = 1.8, 7.6, 9.1 Hz, 1H, 4-CH), 8.31 (dt, J = 

1.0, 7.6 Hz, 1H, 5-CH), 8.53 (ddd, J = 1.0, 2.7, 4.6 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 

MHz)  (m.d.): 21.8, 22.8, 27.1, 27.4, 109.3, 119.4, 122.6, 136.8, 137.3, 139.8, 143.6, 149.6, 

151.9. ŠH-MS m/z 342 [M]. Aprēķināts (C13H13BrClNSe): C, 41,35; H, 3,47; N, 3,71. Noteikts: 

C, 42,87; H, 3,38; N, 3,61. 

3-Brom-2-(1-hidroksicikloheksil)-4-metil-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (17) 

 

Iznākums: 51% (metode c). k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.18-1.31 

(m, 1H, cikloheksāns), 1.64-1.72 (m, 5H, cikloheksāns), 1.88 (d, J = 13.3, 2H, cikloheksāns), 

2.30-2.38 (m, 2H, cikloheksāns), 2.98 (s, 3H, CH3), 7.60 (ddd, J = 1.0, 6.2, 7.6 Hz, 1H, 6-CH), 

8.14 (dd, J = 1.0, 7.6 Hz 1H, 5-CH), 9.62 (d, J = 6.2 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 

100.6 MHz)  (m.d.): 20.4, 21.4, 24.0, 32.1, 77.9, 90.7, 120.6, 136.4, 140.6, 142.1, 153.5, 175.9. 

ŠH-MS m/z 375 [M]. Aprēķināts (C14H17BrClNOSe): C, 41.05; H, 4,18; N, 3,42. Noteikts: C, 

40,37; H, 4,07; N, 3,16. 

3-Brom-2-(1-hidroksicikloheksil)-5-metil-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (18) 
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Iznākums: 42% (metode c). k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.21-1.30 

(m, 1H, cikloheksāns), 1.63-1.73 (m, 5H, cikloheksāns), 1.93 (d, J = 13.1, 2H, cikloheksāns), 

2.17-2.27 (m, 2H, cikloheksāns), 2.62 (s, 3H, CH3), 7.64 (dd, J = 1.8, 6.6 Hz, 1H, 6-CH), 8.11-

8.13 (m, 1H, 5-CH), 8.52 (pl s, 1H, OH), 9.59-9.65 (m, 1H, 7-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 

100.6 MHz)  (m.d.): 20.3, 21.9, 24.1, 32.9, 76.6, 92.5, 124.4, 141.7, 153.4, 156.0, 175.3. ŠH-

MS m/z 375 [M]. Aprēķināts (C14H17BrClNOSe): C, 41,05; H, 4,18; N, 3,42. Noteikts: C, 40,56; 

H, 4,04; N, 3,26. 

3-Brom-2-(1-hidroksicikloheksil)-5-ciano-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija bromīds (19) 

 

Iznākums: 74% (metode c). k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.22-1.33 

(m, 1H, cikloheksāns), 1.57-1.73 (m, 5H, cikloheksāns), 1.93 (d, J = 13.1, 2H, cikloheksāns), 

2.18-2.27 (m, 2H, cikloheksāns), 8.13 (dd, J = 1.8, 6.6 Hz, 1H, 6-CH), 8.83 (dd, J = 1.0, 1.8 Hz, 

1H, 4-CH), 10.20 (dd, J = 1.0, 6.6 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 

20.3, 24.0, 32.9, 77.1, 94.1, 115.4, 121.60, 121.63, 129.0, 143.4, 156.9, 179.3. ŠH-MS m/z 385 

[M]. Aprēķināts (C14H14Br2N2OSe): C, 39,98; H, 3,36; N, 6,66. Noteikts: C, 39,57; H, 3,23; N, 

6,35. 

3-Brom-2-(4-hidroksitetrahidropiranil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīda bromīds (20) 

 

Iznākums: 64% (metode c), k.t. 182-184 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.85 (d, J 

= 13.3 Hz, 2H, tetrahidropirāns), 2.52-2.56 (m, 2H, tetrahidropirāns), 3.66-3.72 (m, 2H, 

tetrahidropirāns), 3.86-3.91 (m, 2H, tetrahidropirāns), 7.80 (ddd, J = 1.2, 6.3, 7.4 Hz, 1H, 6-CH), 

8.31 (d, J = 8.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.43 (ddd, J = 1.2, 7.4, 8.6 Hz, 1H, 5-CH), 8.96 (pl s, 1H, OH), 

9.79-9.82 (m, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO- d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 33.2, 61.9, 74.2, 93.8, 

121.8, 125.1, 140.6, 142.7, 156.5, 173.5. ŠH-MS m/z 363 [M]. Aprēķināts 

(C12H14Cl0.5Br1.5NO2Se): C, 34,25; H, 3,35; N, 3,33. Noteikts: C, 34,19; H, 3,09; N, 3,29. 
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3-Brom-2-(1-hidroksicicloheptil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija bromīds (21) 

N+
Se

Br

HO

Br-

 

Iznākums: 88 % (metode c), k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.59-1.80 

(m, 8H, cikloheptāns), 2.04-2.09 (m, 2H, cikloheptāns), 2.31-2.38 (m, 2H, cikloheptāns), 7.78 

(ddd, J = 1.2, 6.4, 7.4 Hz, 1H, 6-CH), 8.26 (d, J = 8.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.42 (ddd, J = 1.2, 7.4, 8.6 

Hz, 1H, 5-CH), 8.49 (pl s, 1H, OH), 9.82 (d, J = 6.4 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO- d6, 

100.6 MHz)  (m.d.): 20.7, 26.6, 37.3, 79.8, 93.0, 121.7, 124.9, 140.5, 142.5, 156.4, 176.9. ŠH-

MS m/z 375 [M]. Aprēķināts (C14H17Br2NOSe): C, 37,03; H, 3,77; N, 3,08. Noteikts: C, 36,87; 

H, 3,75; N, 3,11. 

3-Brom-2-(2-hidroksiadamantil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija bromīds (22) 

 

Iznākums: 59% (metode c), k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.61-1.65 

(m, 2H, adamantans), 1.71-1.74 (m, 2H, adamantans), 1.84-1.91 (m, 4H, adamantans), 2.03-2.07 

(m, 4H, adamantans), 2.32-2.35 (m, 2H, adamantans), 2.56 (pl s, 1H, OH), 7.84-7.87 (m, 1H, 6-

CH), 8.44-8.49 (m, 2H, 4,5-CH),  9.98 (d, J = 6.4 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 

MHz)  (m.d.): 26.2, 26.4, 32.5, 34.4, 36.7, 48.5, 79.0, 98.0, 122.7, 126.0, 140.9, 142.8, 155.1, 

169.7. ŠH-MS m/z 413 [M]. Aprēķināts (C17H19Br2NOSe): C, 41,49; H, 3,89; N, 2,85. Noteikts: 

C, 41,02; H, 3,81; N, 2,56. 

3-Brom-2-(2-hidroksi-2-feniletil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija hlorīds (23) 

 

 Iznākums: 50% (metode c), k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 2.15 (s, 3H, 

CH3), 7.37-7.46 (m, 3H, ArH), 7.62-7.65 (m, 2H, ArH), 7.80 (ddd, J = 1.4, 6.4, 7.6 Hz, 1H, 6-

CH), 8.21 (d, J = 8.6 Hz, 1H, 4-CH),  8.40 (ddd, J = 1.4, 7.6, 8.6 Hz, 1H, 5-CH), 9.81 (d, J = 6.4 
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Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 24.3, 77.6, 95.3, 121.9, 124.9, 

126.7, 128.3, 128.4,  140.5, 142.7, 156.0, 173.2. IS (KBr): 614, 697, 771, 911, 1111, 1231, 1454, 

1524, 1569, 1605, 2705, 3108 cm-1. ŠH-MS m/z 383 [M]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš 

C15H13BrNOSe+ [M+]: 381.9340. Noteikts: 381.9343. Aprēķināts (C15H13BrClNOSe): C, 43,14; 

H, 3,14; N, 3,35. Noteikts: C, 42,87; H, 3,16; N, 3,06. 

3-Brom-2-(2-hidroksi-2-metiletil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]izohinolīnija bromīds (24) 

 

Iznākums: 59% (metode c). k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.82 (s, 6H, 

2CH3), 7.99 (ddd, J = 1.6, 7.2, 8.8 Hz, 1H, ArH), 8.08-8.13 (m, 2H, ArH), 8.25-8.26 (m, 1H, 

ArH), 9.51 (d, J = 7.2 Hz, 1H, ArH),  9.85-9.87 (m, 1H, ArH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 

MHz)  (m.d.): 26.2, 75.9, 94.9, 120.0, 124.1, 127.0, 128.5, 129.2, 133.1, 133.5, 134.7, 153.2, 

181.5. 77Se-KMR (DMSO- d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 1150.0. ŠH-MS m/z 370 [M-1]. Aprēķināts 

(C14H13Br2NOSe): C, 37,36; H, 2,91; N, 3,11. Noteikts: C, 37,07; H, 2,66; N, 3,02. 

3-Brom-7-formil-2-(1-hidroksicikloheksil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīn-8-ija hlorīds (25) 

 

Iznākums: 78% (metode c). k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.28-1.35 

(m, 1H, cikloheksāns), 1.68-1.94 (m, 5H, cikloheksāns), 1.98 (d, J = 13.1, 2H, cikloheksāns), 

2.26-2.34 (m, 2H, cikloheksāns), 8.71 (dd, J = 1.1, 8.9 Hz, 1H, 4-CH), 8.77 (dd, J = 1.1, 8.9 Hz, 

1H, 6-CH), 8.78 (dd, J = 7.6, 8.9 Hz, 1H, 5-CH),  10.49 (s, 1H, CHO). 13C-KMR (DMSO-d6, 

100.6 MHz)  (m.d.): 20.8, 24.6, 33.5, 77.7, 95.3, 130.1, 130.4, 141.0, 141.9, 157.7, 178.8, 

188.3. 77Se-KMR (DMSO-d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 1226.3. ŠH-MS m/z 387 [M-1]. HRMS 

(ESI) aprēķināts (C14H15BrClNO2Se+) [M+] 387.9446, noteikts: 387.9454. Aprēķināts 

(C14H15BrClNO2Se): C, 39,70; H, 3,57; N, 3,31. Noteikts: C, 39,59; H, 3,55; N, 3,22. 
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7-Acetil-3-brom-2-(1-hidroksicikloheksil)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīn-8-ija tetrafluorborāts 

(26) 

N+
Se

Br

HO

-BF4

O  

Hlorīds tika pārvērsts tetrafluorborātā izmantojot sudraba tetrafluorborātu. Iznākums: 84% 

(metode c). k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.20-1.31 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.68-1.93 (m, 5H, cikloheksāns), 1.95 (d, J = 13.1, 2H, cikloheksāns), 2.26-2.31 

(m, 2H, cikloheksāns), 2.98 (s, 3H, CH3CO), 8.68 (dd, J = 1.3, 7.1 Hz, 1H, 4-CH), 8.72 (dd, J = 

7.1, 8.5 Hz, 1H, 5-CH), 8.90 (dd, J = 1.3, 8.5 Hz, 1H, 6-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz) 

 (m.d.): 20.7, 25.9, 26.6, 33.6, 77.7, 95.3, 126.8, 129.6, 141.1, 141.9, 157.2, 178.2, 194.7. 77Se-

KMR (DMSO-d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 1237.8. ŠH-MS m/z 401.9 [M]. HRMS (ESI) aprēķināts 

(C15H17BrNO2Se+) [M+] 401.9602, noteikts: 401.9612. Aprēķināts (C15H17BBrF4NO2Se x 

MeCN): C, 38,52; H, 3,80; N, 5,29. Noteikts: C, 38,41; H, 3,77; N, 5,23. 

3-Brom-2-(1-hidroksicikloheksil)-7-(2-hidroksipropān-2-il)-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīn-8-

ija hlorīds (27) 

 

Iznākums: 81% (metode c). k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.26-1.33 

(m, 1H, cikloheksāns), 1.64-1.88 (m, 5H, cikloheksāns), 1.66 (s, 6H, 2CH3), 1.91 (d, J = 13.1, 

2H, cikloheksāns), 2.24-2.35 (m, 2H, cikloheksāns), 7.77 (dd, J = 1.1, 7.6 Hz, 1H, 6-CH), 8.23 

(dd, J = 1.1, 7.6 Hz, 1H, 4-CH), 8.41 (dd, J = 7.6, 8.5 Hz, 1H, 5-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 

100.6 MHz)  (m.d.): 20.7, 24.6, 28.0, 33.5, 73.1, 77.5, 94.4, 118.7, 124.5, 141.7, 157.1, 159.5, 

175.6. ŠH-MS m/z 418 [M]. HRMS (ESI) aprēķināts (C16H21BrNO2Se+) [M+] 417.9915, 

noteikts: 401.9922. Aprēķināts (C16H21BClNO2Se): C, 42,36; H, 4,67; N, 3,09. Noteikts: C, 

42,33; H, 4,69; N, 3,04. 
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Savienojumu 8a, 9a iegūšanas vispārēja metodika. Savienojuma 8 vai 9 emulsiju ūdens-

EtOAc (2 mL-8 mL) maisījumā ledus vannā atdzesē līdz 0-5 oC temperatūrai. Piepilina 0,5 N 

NaOH ūdens šķīdumu līdz viedes pH 8. Atdala ūdens slāni; organisko slāni žāvē virs bezūdens 

nātrija sulfāta un ietvaicē šķīdinātāju, iegūstot tīrus 8a un 9a iekšējos sāļus. Pievienojot 

savienojumu 8a vai 9a šķīdumam etilacetātā ar HCl piesātinātu metanola šķīdumu, attiecīgi 

iegūst sāļus 8 un 9. 

3-Brom-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija-2-cikloheksanolāts (8a) 

 

Iznākums: 95%, k.t. 188-190 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.22-1.30 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.64-1.78 (m, 5H, cikloheksāns), 2.02-2.06 (m, 4H, cikloheksāns), 7.08 (ddd, J = 

1.4 Hz, J = 5.6 Hz, J = 6.8 Hz, 1H, 6-CH), 7.79 (ddd, J = 0.8, 1.4, 8.2 Hz, 1H, 4-CH), 7.83 (ddd, 

J = 1.4, 6.8, 8.2 Hz, 1H, 5-CH), 8.61 (dt, J = 1.4, 5.6 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 

100.6 MHz)  (m.d.): 21.5, 25.2, 34.7, 83.4, 84.7, 118.0, 122.7, 136.4, 141.6, 155.9, 178.6. 15N-

KMR (CDCl3/TMS, 60.81 MHz)  (ppm): 263.7. 77Se-KMR (CDCl3/TMS, 76.36 MHz)  (m.d.): 

1118.1. IS (plēve): 618, 762, 944, 1140, 1270, 1451, 1540, 1595, 2927, 3316. ŠH-MS m/z 360 

[M]. Aprēķināts (C13H15BrNOSe): C, 43.36; H, 4.20; N, 3.89. Noteikts: C, 43.86; H, 4.28; N, 

3.76. 

3-Brom-[1,2]selēnazol[2,3-a]piridīnija-2-difenilmetanolāts (9a) 

 

Iznākums: 80%, k.t. 176-178 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 7.28-7.37 (m, 6H, 

ArH), 7.39-7.42 (m, 1H, 6-CH), 7.51-7.54 (m, 4H, ArH), 7.88 (d, J = 8.2 Hz, 1H, 4-CH), 8.10-

8.12 (m, 1H, 5-CH), 9.00 (d, J = 5.7 Hz, 1H, 7-CH). 13C-KMR (DMSO- d6, 100.6 MHz)  

(ppm): 87.9, 88.2, 119.9, 122.7, 127.1, 127.2, 127.8, 138.0, 142.2, 143.4, 155.0, 175.8. 15N-KMR 

(CDCl3/TMS, 60.81 MHz)  (m.d.): 261.0. 77Se-KMR (CDCl3/TMS, 76.36 MHz)  (m.d.): 

1106.0. IS (plēve): 647, 699, 732, 908, 982, 1274, 1456, 1539, 1597, 2210, 3057. ŠH-MS m/z 
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444 [M]. Aprēķināts (C20H15BrNOSe): C, 54,08; H, 3,40; N, 3,15. Noteikts: C, 53,88; H, 3,11; 

N, 2,97. 

3.1.3. Selēnazol[3,2-b]tiazolija un selēnazol[3,2-b]imidazolija sāļu sintēze 

 Izejvielu sintēze 

Savienojumu 28-30 iegūšanas vispārēja metodika. Pallādija(II) hlorīdu (0,036 g, 0,20 mmol), 

trifenilfosfīnu (0,106 g, 0,40 mmol) un vara(I) jodīdu (0,038 g, 0,20 mmol) 40 oC temperatūrā  

argona atmosfērā suspendē sausā DMF (2 mL). Pēc 10 minūtēm pievieno 2-bromtiazola (0,5 g, 

3,04 mmol) šķīdumu DMF (4 mL) un Et3N (2 mL). Pievieno terminālo acetilēna (6,00 mmol) 

šķīdumu DMF (5 mL) un 12 stundas maisa 80 oC temperatūrā. Reakcijas maisījumu atdzesē līdz 

istabas temperatūrai un izlej 150 mL etilacetāta. Pievieno 50 mL 2% amonjaka ūdens šķīdumu 

un maisa 15 min.  Atdala organisko slāni un ūdens slāni ekstrahē ar etilacetātu (2100 mL). 

Apvienoto organisko slāni skalo ar 150 mL piesātināta NaCl ūdens šķīduma (3x150 mL), žāvē 

virs bezūdens nātrija sulfāta un ietvaicē vakuumā. Sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās 

kolonnas (eluents: metilēnhlorīds/etilacetāts).  

2-Metil-4-(l,3-tiazol-2-il)-3-butīn-2-ols (28) [139] 

Iznākums: 60%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.64 (s, 6H, 2CH3), 2.24 (pl s, 

1H, OH), 7.34 (d, J = 3.3 Hz, 1H, 5-CH), 7.80 (d, J = 3.3 Hz, 1H, 4-CH). 

1-(1,3-tiazol-2-iletinil)cikloheksanols (29) 

Iznākums: 55%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.12-1.25 (m, 1H, 

cycloheksāns), 1.39-1.68 (m, 7H, cycloheksāns), 1.83-1.87 (m, 1H, cycloheksāns), 1.96-2.02 (m, 

2H, cycloheksāns), 7.25 (d, J = 3.3 Hz, 1H, 5-CH), 7.71 (d, J = 3.3 Hz, 1H, 4-CH). 13C-KMR 

(CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 21.3, 24.9, 39.3, 68.4, 76.7, 98.7, 120.5, 142.9, 148.7. 

1,1-Difenil-3-tiazol-2-il-prop-2-īn-1-ols (30) 

Iznākums: 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 3.53 (pl s, 1H, OH), 7.27-7.37 (m, 7H, 

Ar), 7.64-7.67 (m, 4H, Ar), 7.79 (d, J = 3.2 Hz, 1H, 4-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz) 

 (m.d.): 74.8, 79.8, 96.4, 121.0, 126.1, 127.9, 128.4, 143.5, 143.9, 148.0. 

Savienojumu 31, 32 iegūšanas vispārēja metodika. 2-Bromtiazolu (0,50 g, 3,04 mmol), 

tetrakis(trifenilfosfīn)pallādiju(0) (0,346 g, 0,30 mmol) un vara(I) jodīdu (0,011 g, 0,60 mmol)  

argona atmosfērā suspendē sausā DMF (5 mL). Pievieno diizopropilamīnu (2 mL) un acetilēna 
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(4,56 mmol) šķīdumu DMF (2 mL). 12 Stundas maisa istabas temperatūrā; izlej 150 mL 

etilacetāta. Pievieno 50 mL 2% amonjaka ūdens šķīdumu un maisa 15 min.  Atdala organisko 

slāni un ūdens slāni ekstrahē ar etilacetātu (2100 mL). virs bezūdens nātrija sulfāta un ietvaicē 

vakuumā. Sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: 

metilenhlorīds/etilacetāts/metanols). 

2-Metil-4-(1,3-thiazol-2-il)butīnil-2-amīns (31) 

Iznākums: 68%, putas. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.49 (s, 6H, 2CH3), 1.82 (pl 

s, 1H, NH2), 7.29 (d, J = 3.3 Hz, 1H, 5-CH), 7.76 (d, J = 3.3 Hz, 1H, 4-CH), 13C-KMR 

(CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 31.0, 45.7, 73.5, 101.7, 120.2, 143.2, 148.9. 

 4-(3-Tiazol-2-il-prop-2-īnil)-morfolīns (32) 

Iznākums: 41%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.63 (t, J = 4.6 Hz, 4H, 

morfolīns), 3.56 (s, 2H, CH2), 3.74 (t, J = 4.6 Hz, 4H, morfolīns), 7.31 (d, J = 3.3 Hz, 1H, 5-CH), 

7.78 (d, J = 3.3 Hz, 1H, 4-CH), 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 47.8, 52.3, 66.8, 

78.7, 89.6, 120.5, 143.3, 148.3. 

Savienojumu 33-34 iegūšanas vispārēja metodika. Pallādija(II)  hlorīdu (0,02 g, 0,12 mmol), 

pallādija(II)  acetātu (0,03 g, 0,12 mmol), trifenilfosfīnu (0,126 g, 0,48 mmol) un vara(I) jodīdu 

(0,07 g, 0,36 mmol) argona atmosfērā 40 oC temperatūrā suspendē sausā NMP (2 mL) un DIPEA 

(2 mL). Pēc 10 minūtēm pievieno 2-jod-1-metilimidazola (0,5 g, 2,40 mmol) šķīdumu NMP (4 

mL) un terminālo acetilēna (4,80 mmol) šķīdumu NMP (4 mL). Maisa 12 stundas, sildot 50 oC 

temperatūrā. Ampulu ar reakcijas maisījumu atdzesē līdz istabas temperatūrai un saturu izlēj 

150 mL etilacetāta. Pievieno 50 mL 2% amonjaka ūdens šķīduma un maisa 15 min.  Atdala 

organisko slāni un ūdens slāni ekstrahē ar etilacetātu (2100 mL). Apvienoto organisko slāni 

skalo ar 150 mL piesātināta NaCl ūdens šķīduma (3x150 mL), žāvēja virs bezūdens nātrija 

sulfāta un ietvaicē vakuumā. Sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: 

metilenhlorīds/etilacetāts). 

2-Metil-4-(1-metilimidazol-2-il)but-3-īn-2ols (33) 

Iznākums: 34%, putas. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.64 (s, 6H, 2CH3), 3.67 (s, 

3H, CH3), 6.83-6.85 (m, 1H, 5-CH), 6.97-6.99 (m, 1H, 4-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 

MHz)  (m.d.): 31.2, 33.4, 64.8, 70.9, 98.9, 121.0, 128.8, 132.0. 

1-(1-Metilimidazol-2-iletinil)cikloheksanols (34) 
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Iznākums: 35%, k.t. 124-125 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.13-1.21 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.45-1.55 (m, 3H, cikloheksāns), 1.59-1.67 (m, 4H, cikloheksāns), 2.00-2.04 (m, 

2H, cikloheksāns), 3.56 (s, 3H, CH3), 6.43 (pl s, 1H, OH), 6.75 (d, J = 1.2 Hz, 1H, 5-CH), 6.87 

(d, J = 1.2 Hz, 1H, 4-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.0, 25.0, 33.2, 39.4, 

67.9, 72.3, 98.5, 120.8, 128.1, 131.9. 

Etinil-tiazolu un -imidazolu reakcijas ar selēna (II, IV) halogenīdiem 

Savienojumu 35-38 iegūšanas vispārēja metodika. Selēna (0.38 g, 4.80 mmol) suspensijai 

sausā hloroformā tumsā pievieno SO2Cl2 (0.64 g, 4.80 mmol) un maisa 5 stundas. Maisījumam 

pievieno etiniltiazolu 28-32 vai etinilimidazolu 33-34 (1,20 mmol) šķīdumu sausā dioksānā. 

Turpina maisīšanu, reakcijas gaitu kontrolējot ar ŠH-MS metodi. Reakcijai beidzoties, 

maisījumam pievieno etanolu un filtrē. Filtrātu laiž caur jonapmaiņas sveķiem, kurus iepriekš 

apstrādā ar sālsskābi. Ietvaicē šķīdinātāju, sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas 

(eluents: metilēnhlorīds/metanols, 10:1). 

3-Hlor-2-(2-hidroksi-2-metilletil)[1,2]selēnazol[2,3-b]tiazolinija hlorīds (35) 

 

Iznākums: 68%, eļļa. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.69 (s, 6H, 2CH3), 8.07 (d, J = 

3.7 Hz, 1H, 5-CH), 8.24 (pl s, 1H, OH), 8.80 (d, J = 3.7 Hz, 1H, 6-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 

100.6 MHz,)  (m.d.): 26.8, 74.6, 90.4, 121.6, 135.6, 168.4, 180.4. ŠH-MS m/z 282 [M]. 

Aprēķināts C8H10Cl2NOSSe*MeOH: C, 30.87; H, 4.03; N, 4.00. Noteikts: C, 30.56; H, 4.13; N, 

3.91. 

3-Hlor-N-metil-2-(2-hidroksi-2-metiletil)[1,2]selēnazol[2,3-b]imidazolinija hlorīds (36) 

 

Iznākums: 80%, k.t. 140-142 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.63 (s, 6H, 2CH3), 

4.03 (s, 3H, CH3), 7.66 (d, J = 2.1 Hz, 1H, 6-CH), 7.84 (pl s, 1H, OH), 8.05 (d, J = 2.1 Hz, 1H, 

5-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz,)  (m.d.): 26.8, 35.1, 73.6, 97.2, 122.1, 126.4, 145.7, 
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171.4. ŠH-MS m/z 279 [M]. Aprēķināts C9H13Cl2N2Ose*0.8EtOH: C, 36,18; H, 5,10; N, 7,96. 

Noteikts: C, 35,98; H, 5,12; N, 7,89. 

3-Hlor-2-(1-hidroksicikloheksil)[1,2]selēnazol[2,3-b]tiazolinija hlorīds (37) 

 

Iznākums: 60%, k.t. 166-168 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.18-1.34 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.58-1.71 (m, 5H, cikloheksāns), 1.93 (d, J = 13.1 Hz, cikloheksāns), 2.03-2.10 

(m, 2H, cikloheksāns), 8.06 (d, J = 3.7 Hz, 1H, 5-CH), 8.34 (pl s, 1H, OH), 8.81 (d, J = 3.7 Hz, 

1H, 6-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz,)  (m.d.): 20.3, 24.0, 33.3, 75.9, 104.5, 122.1, 

135.4, 166.4, 179.4. 77Se-KMR (DMSO-d6, 76,36 MHz)  (m.d.): 1191.1.  ŠH-MS m/z 322 [M]. 

Aprēķināts C11H14Cl2NOSSe*MeOH: C, 36,94; H, 4,65; N, 3,59. Noteikts: C, 36,80; H, 4,68; N, 

3,52. 

3-Hlor-N-metil-2-(1-hidroksicikloheksil)[1,2]selēnazol[2,3-b]imidazolinija 

hlorīds (38) 

 

Iznākums: 84%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.22-1.32 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.57-1.70 (m, 5H, cikloheksāns), 1.86 (d, J = 13.3 Hz, 2H, cikloheksāns), 2.06-

2.14 (m, 2H, cikloheksāns), 4.06 (s, 3H, CH3), 7.69 (d, J = 1.9 Hz, 1H, 6-CH), 7.96 (pl s, 1H, 

OH), 8.08 (d, J = 1.9 Hz, 1H, 5-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz,)  (m.d.): 20.4, 24.1, 

33.1, 35.2, 75.4, 96.9, 122.1, 126.4, 145.9, 172.3. 77Se-KMR (DMSO-d6, 76,36 MHz)  (m.d.): 

1051.6. ŠH-MS m/z 319 [M]. Aprēķināts C12H17Cl2N2OSe: C, 37,22; H, 4,43; N, 7,23. Noteikts: 

C, 36,89; H, 4,07; N, 7,03. 

Savienojumu 39-44 iegūšanas vispārēja metodika. Selēna dioksīda (0.15 g, 1.35 mmol) 

šķīdumam koncentrētā HBr (1,30 mL) piepilina etiniltiazolu 28-32 vai etinilimidazolu 33-34 

(0,90 mmol) un cikloheksēna (0.11 g, 1.35 mmol) šķīdumu dioksānā (8 mL). 24-72 Stundas 
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maisa istabas temperatūrā, reakcijas gaitu kontrolējot ar ŠH-MS metodi. Reakcijai beidzoties, 

maisījumam pievieno etanolu un filtrē. Filtrātu laiž caur jonapmaiņas sveķiem, kurus iepriekš 

apstrādā ar sālsskābi. Ietvaicē šķīdinātāju, sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas ar 

apgriezto fāzi (eluents: paskābināts ar HCl ūdens (pH 4)/acetonitrils). Reakcijas produktam 44 

pēc attīrīšanas pievieno EtOAc (150 mL) un nātrija karbonāta ūdens šķīdumu līdz vides pH 8, un 

maisa 15 minūtes. Atdala organisko slāni, žāvē virs bezūdens nātrija sulfāta un vakuumā ietvaicē 

šķīdinātāju. 

3-Brom-2-(2-hidroksi-2-metiletil)[1,2]selēnazol[2,3-b]tiazolinija hlorīds (39) 

 

Iznākums: 52%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.69 (s, 6H, 2CH3), 8.06 

(d, J = 3.9 Hz, 1H, 5-CH), 8.35 (pl s, 1H, OH), 9.16 (d, J = 3.9 Hz, 1H, 6-CH). 13C-KMR 

(DMSO-d6, 100.6 MHz,)  (m.d.): 26.8, 74.2, 104.9, 122.4, 135.3, 166.2, 178.4. ŠH-MS m/z 327 

[M+1]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C8H9BrNOSe+ [M+]: 325.8748. Noteikts: 325.8759. 

Aprēķināts C8H9BrClNOSSe: C, 26,50; H, 2,78; N, 3,86. Noteikts: C, 26,06; H, 2,70; N, 3,78. 

3-Brom-N-metil-2-(2-hidroksi-2-metiletil)[1,2]selēnazol[2,3-b]imidazolinija bromīds (40) 

 

Iznākums: 99%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.67 (s, 6H, 2CH3), 4.11 

(s, 3H, CH3), 7.70 (d, J = 1.9 Hz, 1H, 6-CH), 8.08 (d, J = 1.9 Hz, 1H, 5-CH). 13C-KMR (DMSO-

d6, 100.6 MHz,)  (m.d.): 26.7, 35.6, 74.3, 82.1, 121.7, 126.4, 146.8, 173.2. ŠH-MS m/z 324 [M]. 

Aprēķināts C9H13Br2N2OSe: C, 26,82; H, 3,00; N, 6,95. Noteikts: C, 26,19; H, 3,12; N, 6,67. 

3-Brom-2-(1-hidroksicikloheksil)[1,2]selēnazol[2,3-b]tiazolinija hlorīds (41) 
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Iznākums: 51%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.20-1.30 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.65-1.71 (m, 5H, cikloheksāns), 1.93 (d, J = 12.9 Hz, cikloheksāns), 2.07-2.14 

(m, 2H, cikloheksāns), 8.06 (d, J = 3.9 Hz, 1H, 5-CH), 8.48 (pl s, 1H, OH), 9.15 (d, J = 3.9 Hz, 

1H, 6-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz,)  (m.d.): 20.3, 24.1, 33.2, 76.3, 90.0, 121.6, 

135.7, 168.7, 181.3. ŠH-MS m/z 367 [M+1]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C11H13BrNOSe+ 

[M+]: 365.9061. Noteikts: 365.9066. Aprēķināts C11H13BrClNOSSe: C, 32,90; H, 3,26; N, 3,49; 

S, 7,99. Noteikts: C, 32,69; H, 3,36; N, 3,39; S, 7,75. 

3-Brom-N-metil-2-(1-hidroksicikloheksil)[1,2]selēnazol[2,3-b]imidazolinija hlorīds (42) 

 

Iznākums: 99%, k.t. 138-140 oC sadal. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.18-1.31 (m, 

1H, cikloheksāns), 1.60-1.77 (m, 5H, cikloheksāns), 1.84 (d, J = 13.6 Hz, 2H, cikloheksāns), 

2.15-2.32 (m, 2H, cikloheksāns), 3.55 (s, 1H, OH), 4.06 (s, 3H, CH3), 7.70 (d, J = 2.0 Hz, 1H, 6-

CH), 8.20 (d, J = 2.0 Hz, 1H, 5-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz,)  (m.d.): 20.5, 24.1, 

32.9, 35.8, 76.1, 81.8, 109.5, 121.7, 126.4, 174.2. 77Se-KMR (DMSO-d6, 76.36 MHz )  (m.d.): 

1063.1. LC-MS m/z 364 [M]. Aprēķināts C12H17BrClN2OSe*0.3H2O: C, 35,59; H, 4,38; N, 6,92. 

Noteikts: C, 35,59; H,4,02; N, 6,69. 

1-(3-Bromselēnazol[2,3-b]tiazol-2-il)-1-metiletilamīna hlorīds (43) 

 

Iznākums: 19 %, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.48 (s, 6H, 2CH3), 7.45 (d, J 

= 3.2 Hz, 1H, 5-CH), 7.86 (d, J = 3.2 Hz, 1H, 6-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  

(m.d.): 24.4, 76.4, 119.3, 120.0, 129.8, 142.4, 159.0. ŠH-MS m/z 326 [M].  
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1,2-Bis((E)-1-brom-3-morfolīn-1-(tiazol-2-il)prop-1-ēn-2-il)diselans (44)  

 

Iznākums: 36%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz,)  (m.d.): 2.44 (t, J = 4.5 Hz, 8H, 2 x 

2NCH2), 3.24 (s, 4H, 2CH2), 3.63 (t, J = 4.5 Hz, 8H, 2 x 2CH2O), 7.47 (d, J = 3.2 Hz, 1H, 5-

CH), 7.91 (d, J = 3.2 Hz, 1H, 4-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz,)  (m.d.): 52.1, 65.8, 

66.7, 120.9, 126.1, 130.4, 142.4, 164.8. 77Se-KMR (DMSO-d6, 76.36 MHz )  (m.d.): 567.66. 

3.1.4. Selēnazolija sāļu izmantošana oksidēšanas reakciju katalīzē 

Cisteīna un metionīna katalītiska oksidēšana. Savienojuma 8 (5 mol%) un cisteīna vai 

metionīna šķīdumam metanolā pievieno 0,2 mL 30% peroksīda šķīduma. Pēc 10 (cisteīns) vai 30 

(metionīns) minūšu maisīšanas ietvaicē šķīdinātāju un sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās 

kolonnas (eluents: paskābināta ar HCl ūdens(pH 4)/acetonitrils). Pēc šķīdinātāju ietvaicēšanas 

iegūst cistīnu (96%) un metionīna S-oksīdu (99%). 

Aril- un hetarilaldehīdu katalītiska oksidēšana. Aril (hetaril) aldehīda  un 8 (5 mol%) 

šķīdumam t-butanolā pievieno 0,1 mL 25% H2O2 šķīdumu. Pēc 2 vai 24 stundu (reakcijas gaitu 

kontrolē ar planslāņa hromatogrāfijas metodi) maisīšanas istabas vai 35 oC temperatūrā pievieno 

askorbīnskābi (0,1 g) un ietvaicē šķīdinātāju. Sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas 

(eluents: paskābināts ar HCl ūdens (pH 4)/acetonitrils).  

2-Aminofenola oksidēšana. 2-aminofenola (0,109 g, 1 mmol) un 8 (0,008 g, 2 mol%) 

šķīdumam acetonitrilā (5 mL) pievieno 0,1 mL 25% ūdeņraža peroksīda šķīdumu, 4 stundas 

maisa istabas temperatūrā. Pievieno 0,1 g askorbīnskābes un ietvaicē šķīdinātāju. Sauso atlikumu 

sadala hromatogrāfiski (eluents: paskābināta ar HCl ūdens(pH 4)/acetonitrils), iegūstot 

Kvestiomicīnu A ar 98% iznākumu. 1H-KMR (300 MHz, DMSO-d6): 6.32 (s, 1H), 6.35 (s, 1H), 

6.83 (s, 2H, br s), 7.35-7.39 (m, 1H), 7.43-7.52 (m, 2H), 7.67-7.71 (m, 1H). ESI MS (m/z): 213 

[M+1]. Veicot reakciju bez katalizatora 8 klātbūtnes produkta veidošanas netika novērota. 
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Troloksa-C oksidēšana. Troloksa-C (0,25 g, 1 mmol), un 8 (0,02 g, 5 mol%) šķīdumam 

metanolā (40 mL) pievieno 0,4 mL 25% ūdeņraža peroksīda šķīdumu, 1 stundu maisa istabas 

temperatūrā. Tālāj pievieno 0,2 g askorbīnskābes un ietvaicē šķīdinātāju. Sauso atlikumu sadala 

uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: paskābināta ar HCl ūdens(pH 4)/acetonitrils), ar 91% 

iznākumu iegūstot 2-hidroksi-2-metil-4-(2,4,5-trimetil-3,6-dioksocikloheksa-1,4-diēn-1-

il)butanoil skābi (59). 1H-KMR (300 MHz, DMSO-d6): 1.28 (s, 3H), 1.52 (ddd, J = 4.3, 12.2, 

25.7 Hz, 1H), 1.68 (ddd, J = 5.2, 18.2, 25.7 Hz), 1.93 (s, 6H), 1.94 (s, 3H), 2.26-2.34 (m, 1H), 

2.50-2.29 (m, 2H). ESI MS (m/z): 267 [M+1]. Veicot reakciju bez katalizatora 8 klātbūtnes pēc 

15 stundām iegūst izejvielas un produkta maisījumu attiecībā 55/45. 

Antracēna oksidēšana. Antracēna (60) (0,178 g, 1 mmol) un 8 (0,02 g, 5 mol%) šķīdumam 

metanolā (50 mL) pievieno 0,3 mL 25% ūdeņraža peroksīda šķīdumu, 4 stundas maisa 40 oC 

temperatūrā. Tālāk pievieno 0,2 g askorbīnskābes un ietvaicē šķīdinātāju. Sauso atlikumu sadala 

hromatogrāfiski (eluents: petrolēteris/etilacetāts, 10/1), ar 78 % iznākumu iegūstot antracēn-

9,10-dionu (61). 1H-KMR  (300 MHz, CDCl3): 7.76-7.90 (m, Ar, 4H), 8.30-8.41 (m, Ar, 4H). 

GC-MS (m/z) 208.1[M+]. Bez katalizatora 8 klātbūtnes antracēna oksidēšanās netika novērota. 

3.1.5. 8-Etinilkofeīnu sintēze un reakcijas ar selēna(IV) bromīdu 

Kofeīna bromēšana. Apaļkolbā ar tikko destilētu CH2Cl2 (150 mL) pievieno kofeīnu  (9.7 g, 

0.05 mol) un NBS (17.6 g, 0.10 mol). Pēc izejvielu izšķīšanas, pievieno destilētu ūdeni (50 mL) 

un maisa 5 diennaktis. Tālāk pievieno 30 mL aukstu 2M NaOH šķīdumu  un maisa līdz reakcijas 

masa kļūst bezkrāsaina. Atdala organisko slāni, mazgā ar ūdeni (2x200 mL), žāvē virs bezūdens 

Na2SO4, filtrē un ietvaicē šķīdinātāju, iegūstot tīru savienojumu 64 ar 99% iznākumu. 

8-Brom-1,3,7-trimetil-1H-purin-2,6(3H,7H)-dions (64) 

Iznākums: 99%.  1H KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 3.41 (s, 3H, -N1CH3), 3.57 (s, 3H, 

-N3CH3), 3.97 (s, 3H, -N7CH3).  

8-(3-Hidroksi-3-metilbut-1-īn-1-il)-1,3,7-trimetil-1H-purin-2,6(3H,7H)-diona (65) sintēzes 

metodes. 

Metode a. Reakcijas ampulā argona atmosfērā 10 mL sausa NMP vai DMF, enerģiski maisot un 

sildot 40 oC temperatūrā, suspendē pallādija(II)  hlorīdu (0.11 g, 0.64 mmol), trifenilfosfīnu (0.33 

g, 1.27 mmol) un vara(I) jodīdu (0.24 g, 1.27 mmol) suspendēja maisot un sildot. Pēc 15 minūšu 

suspendēšanas pievieno 8-brom-1,3,7-trimetil-1H-purīn-2,6(3H,7H)-dionu (64) (1.73 g, 6.37 

mmol) šķīdumu NMP (20 mL), 2-metilbut-3-īn-2-olu (0.80 g, 9.56 mmol) un sausu DIEA (3.6 
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mL). Diennakti maisa 50 oC temperatūrā. Tālāk ampulu atdzesē līdz istabas temperatūrai un 

reakcijas maisījumu izlej 300 mL etilacetāta. Pievieno 80 mL piesātināta NaCl šķīduma, kam 

iepriekš pievienoti 0.5 mL 25% amonjāka šķīduma un 30 min maisa.  Atdala organisko slāni un 

ūdens slāni papildus ekstrahē ar etilacetātu (2100 mL). Ekstraktus un atdalīto organisko slāni 

apvieno un skalo ar 150 mL piesātināta NaCl šķīduma (3x80 mL), žāvē virs bezūdens nātrija 

sulfāta, filtrē un ietvaicē. Sauso atlikumu sadala uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: 

paskābināta ar HCl ūdens(pH 4)/acetonitrils) un ar 42% iznākumu iegūst tīru 65. 

Metode b. Pallādija(II)  acetāta (0.10 g, 0.45 mmol), vara(I) jodīda (0.17 g, 0.87 mmol) un 

trifenilfosfīna (0.23g, 0.89 mmol) maisījumam pievieno sausu NMP vai DMAC (10 mL) un 40 
oC temperatūrā barbotē ar argonu. Pēc 15 minūtēm pievieno 8-brom-1,3,7-trimetil-1H-purīn-

2,6(3H,7H)-diona (1.21 g, 4.46 mmol) šķīdumu NMP vai DMAC (15 mL), 2-metilbut-3-īn-2-olu 

(0.65 mL, 6.69 mmol) un sausu DIEA (4 mL). Diennakti maisa 55 oC temperatūrā. Ar 31% 

iznākumu izdala savienojumu 65, kā iepriekš aprakstīts metodē a. 

Metode c. Pallādija(II)  acetāta (0.10 g, 0.45 mmol), vara(I) jodīda (0.17 g, 0.87 mmol) un 

trifenilfosfīna (0.23g, 0.89 mmol) maisījumam pievieno sausu NMP (10 mL) un 40 oC 

temperatūrā barbotē ar argonu. Pēc 15 min pievieno 8-brom-1,3,7-trimetil-1H-purīn-2,6(3H,7H)-

diona (1.21 g, 4.46 mmol) šķīdumu NMP un toluola maisījumā tilpumu attiecības 1:2 (30 mL), 

2-metilbut-3-īn-2-olu (0.65 mL, 6.69 mmol) un sausu DIEA (4 mL). Turpina diennakti maisīt 55 
oC temperatūrā. Savienojumu 65 izdala tāpat kā metodē a (72%). 

Metode d. Tetrakis(trifenilfosfīn)pallādija(0) (0.35 g, 0.30 mmol), pallādija(II)  hlorīda (0.05 g, 

0.30 mmol), trifenilfosfīna (0.16 g, 0.6 mmol), vara(I) jodīda (0.06 g, 0.3 mmol), 8-brom-1,3,7-

trimetil-1H-purīn-2,6(3H,7H)-diona (4.08 g, 15.0 mmol) un 2-metilbut-3-īn-2-ola (2.05 mL, 21.0 

mmol) maisījumam pievieno etilacetātu (70 mL) un DIEA (5 mL). Maisa 40 oC temperatūrā, 15 

minūtes barbotējot ar argonu. Tālāk 2-4 stundas turpina maisīt slēgtā sistēmā. Atdzesē līdz 

istabas temperatūrai, laiž caur stikla filtru, kas pildīts ar silikagēlu un mazgā ar 200 mL EtOAc. 

Iztvaicē šķīdinātāju un sauso atlikumu sadala uz hromatogrāfiskās kolonnas  (eluents: 

paskābināta ar HCl ūdens(pH 4)/acetonitrils) ar 55% iznākumu iegūstot tīru 65 un ar  26% 

iznākumu 8-[(E)-5-hidroksi-2-(1-hidroks-1-metiletil)-5-metilheks-1-ēn-3-inil]-1,3,7-trimetil-1H-

purīn-2,6(3H,7H)-dionu. 
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8-(3-Hidroksi-3-metilbut-1-īn-1-il)-1,3,7-trimetil-1H-purin-2,6(3H,7H)-dions (65)  

 

K.t. = 180-182 oC. 1H KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.63 (s, 6H, -(C)(CH3)2), 3.36 (s, 

3H, -N1CH3), 3.51 (s, 3H, -N3CH3), 3.52 (pl s, 1H), 3.90 (s, 3H, -N7CH3). 
13C KMR 

(CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 28.0, 29.8, 30.8, 32.9, 65.1, 69.6, 102.5, 107.5, 135.0, 147.4, 

151.5, 154.6. MS (EI) m/z: 277.2 [M+1]+. 

8-((1-Hidroksicikloheksil)etinil)-1,3,7-trimetil-1H-purin-2,6(3H,7H)-dions (66) 

N

N N

N HO

O

O

 

Iznākums: 49% (metode c), 54% (metode d), 11% (metode b). K.t. = 194-196 oC. 1H KMR 

(CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.24-1.33 (m, 1H, cikloheksāns), 1.48-1.57 (m, 3H, 

cikloheksāns), 1.66-1.75 (m, 4H, cikloheksāns), 1.94-2.02 (m, 2H, cikloheksāns), 3.30 (pl s, 1H, 

OH), 3.34 (s, 3H, -N1CH3), 3.49 (s, 3H, -N3CH3), 3.89 (s, 3H, -N7CH3). 
13C KMR 

(CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 22.9, 24.8, 27.9, 29.7, 32.9, 39.2, 68.6, 71.5, 102.0, 107.4, 

135.1, 147.3, 151.4, 154.5. MS (EI) m/z: 317.5 [M+1]+. 

8-[(E)-5-hidroksi-2-(1-hidroks-1-metiletil)-5-metilheks-1-ēn-3-īnil]-1,3,7-trimetil-1H-purin-

2,6(3H,7H)-dions (67) 

N

N

N

N

O

Me

Me

O

Me

OH

OH

 

Iznākums: 26%, eļļa. 1H KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.32 (s, 6H, -CC(CH3)2), 1.52 

(s, 6H, , -CH=(C)-C(CH3)2), 3.35 (s, 3H, -N1CH3), 3.49 (s, 3H, -N3CH3), 4.03 (s, 3H, -N7CH3). 

5.13 (pl s, 2H, OH), 6.65 (s, 1H, CH). 13C NMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 28.1, 29.7, 
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29.9, 31.0, 33.7, 65.3, 70.7, 78.6, 95.9, 107.9, 109.6, 146.5, 147.3, 151.2, 155.0, 156.1. HRMS 

(ESI) m/z aprēķināts priekš C18H24N4O4 [M+1]: 361.1798, noteikts: 361.1868. 

Selenofēnkofeīnu 68-69 iegūšana.  Selēna dioksīda (0,44 g, 4,00 mmol) šķīdumam koncentrētā 

HBr (0,45 mL) piepilina etinilkofeīnu 65-66 (1,00 mmol) šķīdumu dioksānā (10 mL). 24 Stundas 

maisa istabas temperatūrā, reakcijas gaitu kontrolējot ar ŠH-MS metodi. Ietvaicē dioksānu un 

sauso atlikumu pārkristalizē no acetonitrila. 

6-Brom-7-(2-hidroksipropān-2-il)-1,3,5-trimetil-2,4-diokso-2,3,4,5-tetrahidro-1H-

[1,2]selēnazol[3,2-e]purīn-9-ija selēna tetrabromīds (68) 

 

Iznākums: 34%, Tkuš. = 177-180 oC. 1H KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.73 (s, 6H, 

2CH3), 3.28 (s, 3H, -N1CH3), 3.67 (s, 3H, -N3CH3), 4.33 (s, 3H, -N5CH3). Aprēķināts 

C13H17BrN4O3Se*SeBr4*MeCN: C, 20,57; H, 2,30; N, 8,00. Noteikts: C, 21,16; H,2,32; N, 7,32. 

6-Brom-7-(1-hidroksicikloheksil)-1,3,5-trimetil-2,4-diokso-2,3,4,5-tetrahidro-1H-

[1,2]selēnazol[3,2-e]purīn-9-ija selēna tetrabromīds (69) 

 

Iznākums: 54%, Tkuš. = 160-162 oC. 1H KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.21-1.30 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.61-1.71 (m, 5H, cikloheksāns), 1.91-1.96 (d, J = 13.3 Hz, 2H, cikloheksāns), 

2.19-2.27 (m, 2H, cikloheksāns), 3.27 (s, 3H, -N1CH3), 3.69 (s, 3H, -N3CH3), 4.37 (s, 3H, -

N5CH3). 
13C NMR (DMSO-d6, 100.6 MHz,)  (m.d.): 20.4, 23.9, 28.3, 30.3, 32.6, 33.8, 66.2, 

77.8, 107.1, 148.3, 149.4, 153.8. Aprēķināts C16H22BrN4O3Se*SeBr4*MeCN: C, 23,58; H, 2,75; 

N, 7,04. Noteikts: C, 24,47; H,2,64; N, 6,89. 
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3.1.6. 3-Etinilpiridīnu selēnhalogenēšanas reakciju izpēte 

3-Brom-2-pentil-selenofēn[2,3-b]piridīnija hlorīds (70) 

 

Selēna dioksīda (0,44 g, 4,00 mmol) šķīdumam koncentrētā HBr (2 mL) pievieno 2-metil-4-

pirid-3-il-but-3-īn-2-olu 2a (0,17 g, 1.00 mmol) dioksānā (10 mL). 48 Stundas maisa istabas 

temperatūrā. Pievieno etilacetātu (100 mL) un nātrija karbonāta ūdens šķīdumu līdz vides pH 9. 

Atdala organisko slāni un to mazgā ar ūdeni (2x50 mL). Žāvē virs bezūdens Na2SO4 un iztvaicē 

šķīdinātāju vakuumā. Sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfskās kolonnas (eluents: 

metilēnhlorīds/etilacetāts, gradients no 1/0 līdz 10/1). Izdalīto savienojumu izšķīdina 

metilēnhlorīdā un pievieno ar sālsskābi piesātināto ēteri. Pēc 24 stundām nofiltrē izkritušos 

savienojuma 70 kristālus. Iznākums: 5%, k.t. 102-103 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  

(m.d.): 0.87 (t, J = 6.8 Hz, 3H, CH3), 1.30-1.40 (m, 4H, CH2), 1.65-1.72 (m, 2H, CH2), 2.99 (t, J 

= 7.4 Hz, 2H, CH2), 7.54-7.57 (m, 1H, 5-CH), 8.04 (d, J = 8.0 Hz, 1H, 4-CH), 8.55 (d, J = 4.5 

Hz, 1H, 6-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 13.7, 21.7, 30.1, 30.5, 31.6, 104.2, 

121.1, 131.9, 134.5, 145.9, 146.7, 160.1. ŠH-MS m/z 333 [M]. Aprēķināts (C12H15ClBrNSe): C, 

39,21; H, 4,11; N, 3,81. Noteikts: C, 40,15; H, 4,25; N, 3,67. 

3-Etinilpiridīna N-oksīdu 71-73 vispārēja iegūšanas metodika. 3-Etinilpiridīna (4,00 mmol) 

šķīdumam metilēnhlorīdā (50 mL) pa porcijām pievieno m-hlorperoksibenzoskābi (m-CPBA) 

(1,03 g, 6,00 mmol). Maisa istabas temperatūrā. Reakcijas gaitu kontrolē ar plānslāņa 

hromatogrāfijas metodi, nepieciešamības gadījumā porcijās pa 3 mmol pievienojot papildus 

daudzumu m-CPBA. Kopējais papildus pievienotā m-CPBA daudzums 6 mmol un reakcijas 

ilgums 14 stundas. Reakcijai beidzoties pievieno Na2S2O3 (3,47 g, 20,00 mmol) un maisa 15 

min., filtrē, pievieno K2CO3 (1,00 g, 22,00 mmol)  un maisa vēl 15 min. Atkārtoti filtrē un 

filtrātu iztvaicē vakuumā. Sauso atlikumu attīra ar flash hromatogrāfu (eluents: paskābināta ar 

HCl ūdens(pH 4)/acetonitrils, 95/5 līdz 30/70). 

3-(3-hidroksiprop-1-īnil)piridīna N-oksīds  (71) 

Iznākums: 70%. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 4.32 (d, J = 5.4 Hz, 2H, CH2), 5.46 (t, 

J = 5.8 Hz, 1H, OH), 7.36-7.43 (m, 2H, 2,6-CH), 8.22 (dt, J = 1.7 Hz, J = 6.0 Hz, 1H, 5-CH), 

8.27-8.28 (m, 1H, 4-CH). 13C NMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 49.2, 78.2, 94.3, 122.0, 
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126.6, 127.6, 138.9, 140.1. ŠH-MS m/z 149 [M]. Aprēķināts (C8H7NO2): C, 64,42; H, 4,73; N, 

9,39. Noteikts: C, 65,01; H, 4,79; N, 9,32. 

3-(3-hidroksi-3-metilbut-1-īnil)piridīna N-oksīds (72) 

Iznākums: 77%, k.p. 138-140 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.46 (s, 6H, CH3), 

5.60 (pl s, 1H, OH), 7.32-7.35 (m, 1H, 6-CH), 7.38-7.42 (m, 1H, 4-CH), 8.19-8.23 (m, 2H, 2,5-

CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 31.1, 63.5, 75.2, 100.3, 122.2, 126.5, 127.5, 

138.7, 139.9. ŠH-MS m/z 177 [M]. Aprēķināts (C10H11NO2): C, 67,78; H, 6,26; N, 7,90. 

Noteikts: C, 68,16; H, 6,33; N, 7,82. 

3-((1-hidroksicikloheksil)etinil)piridīna N-oksīds (73) 

Iznākums: 50%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz,)  (m.d.): 1.19-1.26 (m,  1H, cikloheksāns), 

1.41-1.50 (m, 3H, cikloheksāns), 1.58-1.69 (m, 4H, cikloheksāns), 1.91-1.94 (m, 2H, 

cikloheksāns), 7.34-7.38 (m, 1H, 6-CH), 7.48- 7.50 (m, 1H, 5-CH), 8.27-8.33 (m, 1H, 4-CH), 

9.00 (pl s, 1H, OH). 13C-KMR (100.6 MHz, CDCl3/TMS)  (m.d.): 22.9, 24.8, 39.2, 68.3, 77.3, 

100.8, 123.8, 126.1, 133.7, 138.5, 141.1. ŠH-MS m/z 177 [M]. Aprēķināts (C13H15NO2): C, 

71.87; H, 6.96; N, 6.45. Noteikts: C, 72,36; H, 7,05; N, 6,37. 

Selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīdu 74-76 sintēze. Etinilpiridīna N-oksīda 71-73 (1,00 mmol) un 

cikloheksēna (0,04 g, 0,5 mmol) maisījumu dioksānā piepilina selēna dioksīda (0,13 g, 1,20 

mmol) šķīdumam koncentrētā HBr (0,6 mL). 24-48 Stundas maisa istabas temperatūrā, reakcijas 

gaitu kontrolējot ar plānslāņa hromatogrāfijas metodi. Pievieno etilacetātu (100 mL) un nātrija 

karbonāta ūdens šķīdumu līdz vides pH 9. Organisko slāni mazgā ar ūdeni un žāvē virs bezūdens 

Na2SO4. Pēc šķīdinātaja iztvaicēšanas vakuumā, sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās 

kolonnas (eluents: metilēnhlorīds/etilacetāts, gradients no 1/0 līdz 20/1). Bez cikloheksēna 

piedevas veidojas arī 3-etinilpiridīna N-oksīda trīskāršās saites bromēšanas produkts 72a. 

3-Brom-2-(hidroksimetil)-selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīds (74) 

 

Iznākums: 15%, k.t. 147-149 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 4.74 (t, J = 5.5 Hz, 

2H, CH2), 6.40 (t, J = 5.5 Hz, 1H, OH), 7.58-7.62 (m, 1H, 6-CH), 7.66 (dd, J = 1.0, 8.2 Hz, 1H, 
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5-CH), 8.42 (d, J = 6.1 Hz, 1H, 4-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 60.1, 99.6, 

120.9, 123.6, 134.0, 138.0, 147.0, 151.7. ŠH-MS m/z 333 [M]. Aprēķināts (C8H6BrNO2Se): C, 

31,30; H, 1,97; N, 4,56. Noteikts: C, 32.07; H, 2.01; N, 4.47. 

3-Brom-2-(2-hidroksi-2-metiletil)-selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīds (75) 

 

Iznākums: 52%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.82 (s, 6H, CH3), 3.56 

(pl s, 1H, OH), 7.36-7.40 (m, 1H, 6-CH), 7.64 (dd, J = 0.8, 8.2 Hz, 1H, 5-CH), 8.26 (d, J = 6.2 

Hz, 1H, 4-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 28.4, 74.4, 98.6, 122.3, 130.1, 

135.9, 141.8, 150.2, 161.1. ŠH-MS m/z 335 [M]. Aprēķināts (C10H10BrNO2Se): C, 35,85, H, 

3,01, N, 4,18. Noteikts: C, 36,27, H, 3,09, N, 4,15. 

3-Brom-2-(1-hidroksicikloheksil)-selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīds (76) 

 

Iznākums: 28%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.21-1.33 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.57-1.75 (m, 7H, cikloheksāns), 2.30-2.39 (m, 2H, cikloheksāns), 6.61 (s, 1H, 

OH), 7.56-7.60  (1H, m, 6-CH), 7.65 (dd, J = 1.0, 8,2 Hz, 1H, 5-CH), 8.40 (d, J = 6.1 Hz, 1H, 4-

CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 20.9, 24.5, 33.9, 73.6, 97.0, 121.5, 123.3, 

133.9, 139.8, 146.5, 162.1. ŠH-MS m/z 375 [M]. Aprēķināts (C13H14BrNO2Se): C, 41,62; H, 

3,76; N, 3,73. Noteikts: C, 42,13; H, 3,81; N, 3,65. 

(E)-3-(1,2-dibrom-3-hidroksi-3-metilbut-1-ēnil)piridīna N-oksīds (75a) 
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Iznākums: 52%, k.t. 160-161 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.72 (s, 6H, 2CH3), 

3.36 (s, 1H, OH), 7.15-7.18 (m, 1H, 6-CH), 7.27-7.31 (m, 1H, 2-CH), 8.12-8.14 (m, 2H, 4,5-

CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 29.5, 76.0, 106.5, 125.9, 134.8, 138.7, 138.7, 

139.2, 142.6. Aprēķināts (C10H11Br2NO2): C, 35,64; H, 3,29; N, 4,16. Noteikts: C, 35,97; H, 

3,03; N, 4,41. 

3-Brom-selenofēn[2,3-b]piridīn-N-oksīda-2-karbaldehīds (77) 

 

3-Brom-2-(hidroksimetil)-selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīda 74 (0,10 g, 0,32 mmol) sķīdumu 

sausā CH2Cl2 pievieno iepriekš līdz 0 oC atdzesētai MnO2 (0,11 g, 1,30 mmol)  suspensijai sausā 

CH2Cl2. Maisa 12 stundas, reakcijas gaitu kontrolējot ar plānslāņa hromatogrāfijas metodi. Filtrē 

caur silikagela slāni un iztvaicējot šķīdinātāju vakuumā, iegūst tīru savienojumu 77. 

Iznākums: 80%, k.t. 147-149 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 7.46-7.49 (m, 1H, 6-

CH), 8.30 (dd, J = 1.6 Hz, J = 8.0 Hz, 1H, 5-CH), 8.68 (d, J = 4.7 Hz, 1H, 4-CH), 10.21 (s, 1H, 

CHO). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 117.3, 121.1, 134.4, 135.2, 140.4, 150.7, 

163.6, 186.0. ŠH-MS m/z 305 [M]. Aprēķināts (C8H4BrNO2Se): C, 31,50; H, 1,32; N, 4,59. 

Noteikts: C, 32,04; H, 1,41; N, 4,52.  

3.2. Klopidogrēls un tā selēna analoga sintēze 

3.2.1. Selenofēna cikla konstruēšana pie cikloheksēna gredzena 

2,3-Dibrom-4,5,6,7-tetrahidrobenz[b]selenofēns (79) 

 

Selēna dioksīdu (0,10 g, 0,94 mmol) izšķīdina koncentrētā HBr (0,5 mL), atdzesē līdz 0 oC 

temperatūrai un piepilina etinilcikloheksēna (0,10 g, 0,94 mmol) 78 šķīdumu dioksānā. Noņem 

ledus vannu un maisa 24 stundas. Reakcijai beidzoties, maisījumu izlej glāzē, pievieno 100 mL 

etilacetāta un neitralizē ar nātrija karbonāta ūdens šķīdumu līdz vides pH 7-8. Ūdens slāni 

ekstrahē ar etilacetātu (50 mL x 2). Apvienoto organisko slāni žāvē virs bezūdens nātrija sulfāta 
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un iztvaicē vakuumā. Sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: petrolēteris). 

Iznākums: 64 %, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.76-1.85 (m, 4H, 2CH2), 

2.47-2.51 (m, 2H, CH2), 2.71-2.76 (m, 2H, CH2). 
13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 

22.5, 23.6, 27.7, 28.4, 107.9, 117.4, 136.1, 142.9. 77Se-KMR (CDCl3/TMS, 76.36 MHz)  (m.d.): 

677.0. MS (EI, 70 eV): m/z (%): 342 (90) [M-1], 316 (58), 263 (100). 

3.2.2. Klopidogrēla selēna analoga sintēze 

1-Benzil-3-trimetilsililetinilpiridīnija jodīds (81) 

3-Trimetilsilaniletinilpiridīnu (80) (1,80 g, 10,28 mmol) izšķīdina metilēnhlorīdā. Šķīdumam 

pievieno benzilbromīdu (1,35 mL, 11,31 mmol) un maisa 24 stundas. Šķīdinātāju iztvaicē 

vakuumā un sausam atlikumam pievieno 50 mL dietilētera, nofiltrē, izžāvē vakuumā, iegūstot 

tīru savienojumu 81. Iznākums: 60 %, k.p. > 200 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 

0.21 (s, 9H, 3CH3), 6.39 (s, 2H, CH2), 7.33-7.34 (m, 3H, Ar), 7.65-7.67 (m, 2H, Ar), 8.05-8.09 

(m, 1H, 5-CH-Py), 8.25-8.27 (m, 1H, 4-CH-Py), 9.03 (s, 1H, 2-CH-Py), 9.87-9.89 (m, 6-CH-Py). 
13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): -0.7, 64.3, 95.8, 106.5, 124.8, 128.2, 129.5, 129.6, 

129.9, 132.5, 144.6, 145.5, 147.1. ŠH-MS m/z 267 [M]. Aprēķināts (C17H20BrNSi): C, 58,95; H, 

5,82; N, 4,04. Noteikts: C, 58,54, H, 5,71; N, 3,98. 

1-Benzil-5-trimetilsilaniletinil-1,2,3,6-tetrahidropiridīna (82) sintēze. Etinilpiridīnija sāli 81 

(1,38 g, 4,00 mmol) izšķīdina 200 mL metanolā. Šķīdumu ledus-sāls vannā atdzesē līdz -10 oC. 

Intensīvi maisot, lēni pievieno nātrija borhidrīdu (0,53 g, 14,00 mmol). Pēc stundas maisīšanu 

turpina istabas temperatūrā. Reakcijai beidzoties, uzmanīgi vakuumā ietvaicē aptuveni 160 mL 

šķīdinātāja un atlikumam pievieno 150 mL etilacetāta. Iegūto reakcijas maisījumu mazgā ar 

piesātinātu NaCl šķīdumu (2X100 mL). Atdala organisko slāni un iztvaicē vakuumā. Sauso 

atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: petrolēteris/EtOAc, 20/1 līdz 1/1). 

Iznākums: 63 %, eļļa . 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 0.17 (s, 9H, 3CH3), 2.20-2.25 

(m, 2H, CH2), 2.54 (t, J = 5.8 Hz, 2H, CH2), 3.03-3.06 (m, 2H, CH2), 3.60 (s, 2H, CH2), 6.19-

6.22 (m, 1H, CH), 7.24-7.36 (m, 5H, Ph). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 0.0, 

26.1, 48.5, 55.2, 62.1, 92.6, 104.5, 119.8, 127.0, 128.2, 128.9, 133.8, 138.1. 

Tetrahidroselenofēnpiridīnu 83, 90 vispārēja iegūšanas metode. Selēna dioksīda (0,11 g, 1,00 

mmol) šķīdumu koncentrētā HBr (0,5 mL) ledus vannā atdzesē līdz 0 oC. Maisot, piepilina 

etiniltetrahidropiridīna 82, 89 (1,00 mmol) šķīdumu dioksānā. Pēc etiniltetrahidropiridīna 82, 89 

pievienošanas, reakcijas maisījumam ļava uzsilt līdz istabas temperatūrai. Pēc 24 stundām 
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maisījumu izlej glāzē, pievieno 100 mL etilacetāta un maisot neitralizē ar nātrija karbonāta ūdens 

šķīdumu līdz vides pH 7-8. Ūdens slāni ekstrahē ar etilacetātu (2x50 mL). Apvienoto organisko 

slāni žāvē virs bezūdens nātrija sulfāta un iztvaicē vakuumā. Sauso atlikumu attīra uz 

hromatogrāfiskās kolonnas  (eluents: paskābināta ar HCl ūdens(pH 4)/acetonitrils, 95/5 līdz 

40/60, 70), (90/10 līdz 50/50, 77)). 

2,3-Dibrom-5-benzil-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[3,2-c]piridīna hidrohlorīds (83) 

 

Iznākums: 50 %, k.t. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 3.16-3.23 (m, 2H, CH2), 

3.27-3.39 (m, 1H, CH2), 3.61-3.64 (m, 1H, CH2), 3.97-4.09 (m, 2H, CH2), 4.49 (s, 2H, CH2), 

7.47-7.49 (m, 3H, 2,4,6-ArH), 7.65-7.68 (m, 2H, 3,5-ArH), 11.52 (br s, 1H, NH). 13C-KMR 

(DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 24.7, 48.3, 51.0, 57.9, 112.4, 112.7, 128.7, 129.5, 131.2, 

140.4, 162.3, 164.7. 77Se-KMR (DMSO-d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 704.0.  ŠH-MS m/z 436 

[M+2]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C14H13Br2NSe [M+1]: 433.8580. Noteikts: 433.8645. 

Aprēķināts (C14H14Br2ClNSe): C, 35,74; H, 3,00; N, 2,98. Noteikts: C, 35,45; H, 3,08; N, 2,91. 

Tetrahidroselenofēnpiridīnu 84, 91 vispārēja iegūšanas metode. Savienojumu 83, 90 (0,55 g, 

1,20 mmol) izšķīdina EtOH-THF (50 mL-20 mL) maisījumā un pievieno 2 mL skudrskābes. 

Šķīdumam pievieno Pd(C) (0,70 g, 6,60 mmol) suspensiju etanolā (10 mL) un stundu barbotē ar 

ūdeņradi. Reakcijas maisījumu filtrē, filtrātu ietvaicē vakuumā līdz 20 mL, pievieno EtOAc (150 

mL) un neitralizē ar nātrija karbonāta ūdens šķīdumu līdz vides pH 8. Atdala organisko slāni, 

ūdens slāni ekstrahē ar etilacetātu (2x100 mL). Apvienoto organisko slāni žāvē virs bezūdens 

nātrija sulfāta un iztvaicē šķīdinātāju. Sauso atlikumu attīra ar flash hromatogrāfu (eluents: 

paskābināta ar HCl ūdens(pH 4)/acetonitrils, 95/5 līdz 30/70). 

5-Benzil-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[3,2-c]piridīnija hlorīds (84) 

 

Iznākums: 45%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 3.14-3.29 (m, 3H, CH2), 

3.60-3.65 (m, 1H, CH2), 4.10 (s, 2H, CH2), 4.32-4.50 (m, 2H, CH2), 7.07 (d, J = 5.6 Hz, 1H, 3-
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CH), 7.44-7.48 (m, 3H, 2,4,6-ArH), 7.68-7.71 (m, 2H, 3,5-ArH), 8.03 (d, J = 5.6 Hz, 1H, 2-CH), 

11.54 (pl s, 1H, NH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.9, 48.9, 50.4, 57.9, 127.7, 

128.6, 128.7, 129.4, 129.6, 130.4, 131.2, 136.7. 77Se-KMR (DMSO-d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 

616.6. ŠH-MS m/z 278 [M+2]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C14H15NSe [M+1] 278.0370, 

Noteikts: 278.0391. Aprēķināts (C14H16ClNSe): C, 53,77; H, 5,16; N, 4,48. Noteikts: C, 53,58; 

H, 5,11; N, 4,43. 

Dihidroselenofēnpiridīnu 85 un 92 vispārēja iegūšanas metode. Savienojumu 84 vai 91 

izšķīdina etilacetātā (150 mL), ar nātrija karbonāta ūdens šķīdumu neitralizē līdz vides pH 8-9. 

Ūdens slāni ekstrahē ar EtOAc (3x50 mL). Visus organiskos šķīdumus apvieno, 24 stundas žāvē 

virs bezūdens nātrija sulfāta, filtrē un iztvaicē vakuumā. Atlikumam pievieno sausu 

metilēnhlorīdu (20 mL)  un iztvaicē, šo procedūru atkārto 3 reizes. Tālāk sauso atlikumu 

izšķīdina 1,2-dihloretānā, šķīdumu ledus vannā atdzesē līdz 0 oC, un pievieno MeOOCCl (0,34 

g, 3,55 mmol). 24 Stundas maisa istabas temperatūrā. Šķīdinātāju iztvaicē vakuumā. Sauso 

atlikumu attīrīa uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: metilēnhlorīds). 

Metil 6,7-dihidroselenofēn[3,2-c]piridīn-5(4H)-karboksilāts (85) 

 

Iznākums: 73%, eļļa. 1H NMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 2.86-2.92 (m, 2H, CH2), 3.71-3.73 

(m, 2H, CH2), 3.74 (s, 3H, CH3), 4.47-4.51 (m, 2H, CH2), 6.96 (d, J = 5.6 Hz, 1H, 3-CH), 7.75 

(d, J = 5.6 Hz, 1H, 2-CH). 13C NMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 26.9, 41.6, 45.1, 52.5, 127.7, 

133.4, 133.8, 138.3, 155.9. GH-MS (EI, 70 eV): m/z (%): 245 (40) [M+1], 230 (50), 158 (100), 

78 (90). 

Tetrahidroselenofēnpiridīnu 86 un 93 vispārēja iegūšanas metode. Savienojumu 85 vai 92 

(0,10 g, 0,39 mmol) izšķīdina metanolā (12 mL) un maisot pievieno 2M NaOH ūdens šķīdumu 

(3,9 mL). Maisa 24 stundas. Ekstrahē ar Et2O (3x100 mL), žāvē virs bezūdens nātrija sulfāta un 

iztvaicē vakuumā. Sauso atlikumu attīra ar flash hromatogrāfu (eluents: paskābināta ar HCl 

ūdens(pH 4)/acetonitrils, 95/5 līdz 50/50). Rezultātā iegūst savienojumu 86 vai 93 hidrohlorīda 

sāls veidā. Brīvā veidā savienojumus 86 un 93 iegūst sāļu šķīdumus etilacetātā neitralizējot ar 

nātrija karbonātu līdz vides pH8. 
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4,5,6,7-Tetrahidroselenofēn[3,2-c]piridīns (86) 

 

Iznākums: 98%, eļļa. 1H NMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 2.19 (pl s, 1H, NH), 2.87 (t, J = 5.6 

Hz, 2H, CH2), 3.14 (t, J = 5.6 Hz, 2H, CH2), 3.89 (t, J = 1.8 Hz, 2H, CH2), 6.95 (d, J = 5.6 

Hz,1H, 3-CH), 7.72 (d, J = 5.6 Hz,1H, 2-CH). 13C NMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 28.1, 

43.9, 46.7, 126.7, 128.3, 136.0, 138.9. ESI-MS m/z 187 [M+1]. 

Dihidroselenofēnpiridīnu 87 un 94 vispārēja iegūšanas metode. 86 vai 93 (0.10 g, 0.53 

mmol) šķīdumam metilēhlorīdā (10 mL), pievieno 30% K2CO3 (1.0 g) un (R)-4-

nitrobenzsulfoniloksi-2-(2-hlorfenil)acetāta (0.30 g, 0.76 mmol) šķīdumu metilēnhlorīdā (10 

mL). Enerģiski maisot vāra 24 stundas. Atdzesē līdz istabas temperatūrai un atdala organisko un 

ūdens slāni; ūdens slāni ekstrahē ar metilēnhlorīdu  (2 × 100 mL). Apvienotos organiskos slāņus 

žāvē virs bezūdens Na2SO4. Filtrē, filtrātam pievieno 1 mL 1M HCl šķīdumu ēterī. Pēc 

šķīdinātaja iztvaicēšanas, sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents:  

paskābināta ar HCl ūdens(pH 4)/acetonitrils, 95/5 līdz 60/40). 

(S)-Metil 2-(2-hlorfenil)-2-(6,7-dihidroselenofēn[3,2-c]piridīn-5(4H)-il)acetāta hidrohlorīds 

(87) 

 

Iznākums: 81%, putas. 1H NMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 3.18-3.24 (m, 2H, CH2), 3.46-3.52 

(m, 1H, CH2), 3.67-3.73 (m, 1H, CH2), 3.77 (s, 3H, CH3), 4.27-4.37 (m, 2H, CH2), 5.61 (s, 1H, 

CH), 6.91 (d, J = 5.6 Hz, 1H, 3-CH), 7.41-7.44 (m, 2H, 4,6-ArH), 7.48-7.51 (m, 1H, 5-ArH), 

7.81-7.83 (m, 1H, 3-ArH), 7.88 (d, J = 5.6 Hz, 1H, 2-CH), 12.71 (pl s, 1H, NH). 13C NMR 

(CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.5, 48.3, 50.8, 53.6, 63.6, 127.0, 127.7, 128.4, 130.3, 130.6, 

130.7, 131.9, 135.3, 135.9, 167.1. IS (plēve) 3379, 2954, 2926, 2767, 2457, 1751, 1467, 1436, 1218, 

1041, 755, 579 cm-1. ESI-MS m/z 370 [M+2]. HRMS (ESI) aprēķināts priekš C16H16ClNO2Se 

[M+1]: 370.0035, noteikts: 370.0057. 
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1-Benzil-1,2,3,6-tetrahidropiridīn-4-il trifluormetānsulfonskābes esteris (88) 

1-Benzilpiperidīn-4-onu (2,00 g, 10,58 mmol) izšķīdina sausā THF (40 mL) un atdzesē līdz -78 
oC temperatūrai, izmantojot dzesēšanas iekārtu. Maisot, lēni pievieno 0,8 M LHMDS šķīdumu 

dietilēterī  (16 mL, 12,67 mmol). Reakcijas maisījumam ļauj uzsilt līdz -20 oC un iztur vienu 

stundu. Tālāk atkārtoti atdzesē līdz -78 oC un pievieno PhN(Tf)2 (4,50 g, 12,67 mmol) šķīdumu 

sausā THF (80 mL). Izslēdz dzesēšanas iekārtu un atstāj maisīties uz nakti. Reakcijas 

maisījumam pievieno piesātinātu amonija hlorīda ūdens šķīdumu (100 mL) un 80 mL dietilētera. 

Atdala organisko slāni, ūdens slāni ekstrahē ar dietilēteri (1x100 mL). Apvienotos organiskos 

slāņus mazgā ar ūdeni (1x150 mL), žāvē virs bezūdens Na2SO4 un iztvaicē vakuumā. Sauso 

atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: metilēnhlorīds). Iznākums: 82 %. 1H-

KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.42-2.48 (m, 2H, CH2),  2.72 (t, J = 5.7 Hz, 2H, CH2), 

3.11-3.14 (m, 2H, CH2), 5.71-5.73 (m, 1H, CH), 7.20-7.36 (m, 5H, Ph). 

1-Benzil-4-((trimetilsilil)etinil)-1,2,3,6-tetrahidropiridīns (89) 

Savienojuma 88 (1.50 g, 4.66 mmol), tetrakis(trifenilfosfīno)pallādija(0) (0.53 g, 0.46 mmol) un 

vara(I) jodīda (0.15 g, 0.80 mmol) maisījumu suspendē sausā DMF (4 mL) un barbotē ar argonu. 

Pēc 5 minūtēm pievieno  trimetilsililacetilēnu (0.91 g, 9.31 mmol) un 2 mL DIPEA. Uz nakti 

atstāj maisīties. Nākamajā rītā reakcijas maisījumu izlej 150 mL etilacetāta. Pievienoja 1 mL 

25% amonjāka šķīdumu un 100 mL ūdens, maisa 15 min.  Atdala organisko slāni, un ūdens slāni 

ekstrahē ar etilacetātu (2100 mL). Apvienoto organisko slāni skalo ar 150 mL piesātināta NaCl 

ūdens šķīdumu (3x150 mL) un iztvaicē. Sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas 

(eluents: petrolēteris/EtOAc, 20/1). Iznākums: 65 %, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  

(m.d.): 0.13 (s, 9H, 3CH3), 2.20-2.25 (m, 2H, CH2), 2.51 (t, J = 5.7 Hz, 2H, CH2), 2.97-2.99 (m, 

2H, CH2), 3.52 (s, 2H, CH2), 6.01-6.04 (m, 1H, CH), 7.18-7.30 (m, 5H, Ph). 13C-KMR 

(CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 0.0, 29.8, 49.2, 52.7, 62.4, 92.3, 105.7, 119.2, 127.0, 128.2, 

128.9, 133.1, 138.1. ŠH-MS m/z 270 [M+1]. 

6-Benzil-2,3-dibrom-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[2,3-c]piridīns (90) 

 

Iznākums: 44 %, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.61-2.65 (m, 2H, CH2), 2.85 

(t, J = 5.8 Hz, 2H, CH2), 3.60-3.61 (m, 2H, CH2), 3.72 (s, 2H, CH2), 7.27-7.39 (m, 5H, Ph). 13C-
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KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 28.1, 49.8, 53.5, 61.3, 109.0, 116.8, 127.4, 128.4, 

129.1, 134.8, 137.6, 139.5. 77Se-KMR (CDCl3/TMS, 76.36 MHz)  (m.d.): 669.8.  ŠH-MS m/z 

436 [M+2]. 

6-Benzil-4,5,6,7-tetrahidroselenofēn[2,3-c]piridīnija hlorīds (91) 

 

Iznākums: 83 %, k.t. = 210 oC sublimējas. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 2.88-3.09 

(m, 2H, CH2), 3.46-3.66 (m, 2H, CH2), 4.34-4.37 (m, 4H, 2CH2), 7.13 (d, J = 5.6 Hz, 1H, 3-CH), 

7.44-7.49 (m, 3H, 2,4,6-ArH), 7.65-7.68 (m, 2H, 3,5-ArH), 8.07 (d, J = 5.6 Hz, 1H, 2-CH), 

11.40 (br s, 1H, NH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.3, 48.3, 50.9, 57.8, 128.6, 

128.7, 129.4, 129.4, 130.9, 131.3, 133.6, 134.0. 77Se-KMR (DMSO-d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 

611.9. ŠH-MS m/z 278 [M+2]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C14H15NSe [M+1]: 278.0370. 

Noteikts: 278.0449. Aprēķināts (C14H16ClNSe): C, 53,77; H, 5,16; N, 4,48. Noteikts: C, 53,41; 

H, 5,09; N, 4,42. 

4,7-Dihidro-5H-selenofēn[2,3-c]piridīna 6-karbonskābes metil esteris (92) 

N Se

O
MeO

 

Iznākums: 83 %, eļļa. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 2.69-2.74 (m, 2H, CH2), 3.67-3.73 

(m, 2H, CH2), 3.74 (s, 3H, CH3), 4.69-4.73 (m, 2H, CH2), 7.00 (d, J = 5.5 Hz, 1H, 3-CH), 7.79 

(d, J = 5.5 Hz, 1H, 2-CH). 13C-KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 26.9, 41.0, 45.3, 52.6, 126.8, 

127.4, 127.9, 130.1, 155.7. ESI-MS m/z 246 [M+2]. 

4,5,6,7-Tetrahidroselenofēn[2,3-c]piridīns (93) 

NH Se  

Iznākums: 95%. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.96 (pl s, 1H, NH), 2.63-2.67 (m, 

2H, CH2), 3.11 (t, J = 5.5 Hz, 2H, CH2), 4.06-4.08 (m, 2H, CH2), 6.99 (d, J = 5.5 Hz, 1H, 3-CH), 
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7.75 (d, J = 5.5 Hz, 1H, 2-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.2, 40.3, 43.4, 

129.7, 130.3, 131.2, 134.0. MS (EI, 70 eV): m/z (%): 187 (100) [M+1], 158 (100), 106 (70), 78 

(65). 

(S)-Metil 2-(2-hlorfenil)-2-(4,5-dihidroselenofēn[2,3-c]piridīn-6(7H)-il)acetāta hidrohlorīds 

(94) 

 

Iznākums: 83%, k.t. = 90-92 oC. 1H NMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 2.97-3.02 (m, 2H, CH2), 

3.50-3.58 (m, 1H, CH2), 3.70-3.78 (m, 1H, CH2), 3.78 (s, 3H, CH3), 4.53-4.56 (m, 2H, CH2), 

5.66 (s, 1H, CH), 7.06 (d, J = 5.5 Hz, 1H, 3-CH), 7.42-7.45 (m, 2H, 4,6-ArH), 7.49-7.51 (m, 1H, 

5-ArH), 7.80-7.83 (m, 1H, 3-ArH), 7.92 (d, J = 5.5 Hz, 1H, 2-CH), 11.50 (br s, 1H, NH). 
13C NMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 22.7, 48.0, 51.0, 53.8, 63.2, 126.6, 128.5, 129.4, 129.5, 

130.6, 130.7, 132.2, 133.2, 135.3, 166.8. IS  (plēve): 3383, 2953, 2931, 2449, 1749, 1448, 1216, 754 

cm-1.  ESI-MS m/z 370 [M+2]. HRMS (ESI) aprēķināts priekš C16H16ClNO2Se [M+1] 370.0035, 

noteikts: 370.0043. Aprēķināts (C16H17Cl2NO2Se): C, 47,43; H, 4,23; N, 3,46. Noteikts: C, 

47,03; H, 4,15; N, 3,41. 

3.3. Selenofēn[3,2-c]- un selenofēn[2,3-c]hinolonu sintēze  

3-Etinilhinolonu 96-98 vispārēja iegūšanas metode. Trifenilfosfīna (0,06 g, 0,24 mmol), 

vara(I) jodīda (0.02 g, 0,12 mmol) un pallādija(II) hlorīda (0,02g, 0,12 mmol) maisījumu 

suspendē sausā DMF (4 mL),  barbotē ar argonu un 10 minūtes silda 40o C temperatūrā. 

Reakcijas maisījumam pievieno 3-brom-1-metil-2-hinolona (0,3 g, 1,26 mmol) (95)  un 2,14 

mmol alkīna šķīdumu sausā DMF (7 mL). Pievieno 2 mL trietilamīna. Turpina maisīt, 24 stundas 

sildot 50 oC temperatūrā. Reakcijas maisījumu atdzesē līdz istabas temperatūrai un izlej 150 mL 

etilacetāta. Pievieno 50 mL 2% amonjaka šķīdumu un maisa 15 min.  Atdala organisko slāni, 

ūdens slāni ekstrahē ar etilacetātu (2100 mL). Apvienoto organisko slāni skalo ar 150 mL 

piesātināta NaCl ūdens šķīduma (3x150 mL), žāvē virs bezūdens nātrija sulfāta un iztvaicē 

vakuumā. Sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: 

metilēnhlorīds/etilacetāts/metanols, 10/5/1). 
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3-(3-Hidroksi-3-metilbut-1-īnil)-1-metil-2-hinolons (96)  

Iznākums: 60%, putas. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 1.65 (s, 6H, 2CH3), 2.04 (pl s, 1H, 

OH), 3.74 (s, 3H, CH3),  7.22-7.24 (m, 1H, 7-CH), 7.34 (d, 1H, J = 8.5 Hz, 5-CH), 7.51 (d, 1H, J 

= 7.8 Hz, 8-CH), 7.57 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.5 Hz, 6-CH), 7.87 (s, 1H, 4-CH). 13C-KMR 

(CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 30.0, 31.3, 65.5, 99.6, 114.2, 116.4, 120.0, 122.5, 128.7, 131.1, 

139.5, 141.6, 161.0. Aprēķināts (C15H15NO2): C, 74,67; H, 6,27; N, 5,81. Noteikts: C, 74,63; H, 

6,12; N, 5,72. 

1-Metil-3-[3-(piperidīn-1-il)prop-1-īnil]-2-hinolons (97) 

Iznākums: 62%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 1.42-1.49 (m, 2H, CH2CH2CH2), 

1.62-1.68 (m, 4H, N(CH2CH2)2), 2.59-2.62 (m, 4H, N(CH2)), 3.58 (s, 2H, CH2N), 3.75 (s, 3H, 

CH3),  7.23 (ddd, 1H, J = 1.2, 7.2, 7.8 Hz, 7-CH), 7.33 (d, 1H, J = 8.4 Hz, 5-CH), 7.52 (dd, 1H, J 

= 1.2, 7.8 Hz, 8-CH), 7.57 (ddd, 1H, J = 1.2, 7.2, 8.4 Hz, 6-CH), 7.89 (s, 1H, 4-CH).  13C-KMR 

(CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.7, 25.8, 29.9, 48.5, 53.2, 80.6, 90.8, 113.9, 116.6, 119.8, 122.2, 

128.4, 130.8. 139.3, 141.4, 160.9. Aprēķināts (C18H20N2O): C, 77,11; H, 7,19; N, 9.99. Noteikts: 

C, 77,16; H, 7,11; N, 9,82. 

1-Metil-3-[3-morfolīn-4-il)prop-1-īnil]-2-hinolons (98) 

Iznākums: 57 %, eļļa. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 2.66 (t, J = 4.6 Hz, (CH2)2N), 3.57 

(s, 2H, CH2N), 3.72 (s, 3H, CH3), 3.76 (t, 4H, J = 4.6 Hz, O(CH2)2), 7.20-7.24 (m, 1H, 7-CH), 

7.31 (d, 1H, J = 8.4 Hz, 5-CH), 7.50 (dd, 1H, J = 1.4, 7.8 Hz, 8-CH), 7.53-7.57 (m, 1H, 6-CH), 

7.87 (s, 1H, 4-CH).  13C-KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 29.7, 47.9, 52.0, 66.6, 80.9, 89.6, 

113.9, 116.2, 119.6, 122.1, 128.3, 130.8, 139.2, 141.4, 160.6. Aprēķināts (C17H18N2O2): C, 

72,32; H, 6,43; N, 9,92. Noteikts: C, 72,18; H, 6,48; N, 10,02. 

1-Metil-4-trifluormetānsulfonil-1H-2-hinolons (102)  

4-Hidroksi-1-metil-2-hinolonu (101) (1,00 g, 5,71 mmol) suspendē sausā metilenhlorīdā (20 

mL). Maisot, pievieno sausu trietilamīnu līdz izveidojas homogēns šķīdums. Šķīdumu 

dzesēšanas iekārtā atdzesē līdz -78o C, un piepilina trifluormetānsulfonskābes anhidrīdu (1,3 mL, 

7,43 mmol). Maisījumam ļauj uzsilt līdz istabas temperatūrai un atstāj maisīties 12 stundas. 

Pievieno 150 mL etilacetāta un mazgā ar piesātinātu nātrija hlorīda šķīdumu (2x10 mL). Atdala 

slāņus, organisko slāni žāvē virs bezūdens nātrija sulfāta un šķīdinātāju iztvaicē vakuumā. Sauso 

atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: petrolēteris/EtOAc, 1/2). Iznākums: 85%, 



 

114 

 

k.t. 69-70 oC. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 3.73 (s, 3H, CH3), 6.76 (s, 1H, 3-CH), 7.37 

(ddd, 1H, J = 1.2, 7.2, 8.0 Hz, 7-CH),  7.45 (d, 1H, J = 8.5 Hz, 5-CH), 7.71 (ddd, 1H, J = 1.2, 7.2 

Hz, 8.5 Hz, 6-CH), 7.81 (dd, 1H, J = 1.0, 8.0 Hz,  8-CH). 13C-KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  

(m.d.): 29.8, 111.8, 114.7, 116.9, 120.1, 122.9, 123.3, 132.8, 140.1, 153.7, 161.4. Aprēķināts 

(C11H8F3NO4S): C, 43,00; H 2,62; N, 4,56. Noteikts: C, 42,97; H, 2,72; N, 4,61. 

4-Etinil-1-metil-2-hinolonu 103-105 vispārēja iegūšanas metode. Argona atmosfērā 

tetrakis(trifenilfosfīn)pallādija(0) (0,11 g, 0,10 mmol), pallādija(II) acetāta (0,01 g, 0,05 mmol), 

vara(I) jodīda (0,04 g, 0,20 mmol)  un trifenilfosfīna (0,03 g, 0,10 mmol)  šķīdumam sausā DMF 

(2mL) pievieno 1-metil-4-trifluormetānsulfonil-1H-2-hinolonu (102) (0,30 g, 0,10 mmol) un 

1,46 mmol terminālā alkīna šķīdumu DMF (4 mL) un trietilamīnā (2 mL). 24 Stundas maisa 50 
oC temperatūrā. Maisījumu izlej 100 mL etilacetāta un pievieno 50 mL 2 % amonjaka šķīdumu. 

Organisko slāni pēc atdalīšanas mazgā ar piesātinātu nātrija hlorīda šķīdumu (3x50 mL) un žāvē 

virs bezūdens nātrija sulfāta. Iztvaicē šķīdinātāju vakuumā un sauso atlikumu attīra uz 

hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: metilēnhlorīds/etilacetāts/metanols, 10/5/1). 

4-(3-Hidroksi-3-metilbutīnil)-1-metil-2-hinolons (103) 

Iznākums: 65%, putas. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 1.70 (s, 6H, 2CH3), 3.64 (s, 3H, 

CH3), 3.90 (pl s, 1H, OH),  6.83 (s, 1H, 3-CH), 7.17-7.21 (m, 2H, 5,7-CH), 7.44-7.48 (m, 1H, 6-

CH), 7.82-7.86 (m, 1H, 8-CH).  13C-KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 29.4, 31.1, 65.2, 76.5, 

104.6, 114.1, 120.0, 122.1, 124.4, 127.0, 130.9, 132.3, 139.3, 161.7. Aprēķināts (C15H15NO2): C, 

74,67; H, 6,27; N, 5,80. Noteikts: C,  74,45; H, 6,33; N, 5,77. 

1-Metil-4-[3-(piperidīnil)prop-1-īnil]-2-hinolons (104) 

Iznākums: 59%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 1.45-1.49 (m, 2H, CH2CH2CH2), 

1.64-1.70 (m, 4H, N(CH2CH2)2), 2.60-2.62 (m, 4H, N(CH2)2), 3.63 (s, 2H, CH2N), 3.71 (s, 3H, 

CH3),  6.88 (s, 1H, 3-CH), 7.28 (ddd, 1H, J = 1.2, 7.2, 8.0 Hz, 7-CH), 7.36 (d, 1H, J = 8.5 Hz, 5-

CH), 7.59 (ddd, 1H, J = 1.2, 7.2, 8.5 Hz, 6-CH), 8.03 (dd, 1H, J = 1.2, 8.0 Hz, 8-CH).   13C-

KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.8, 25.9, 29.4, 53.5, 80.0, 95.3, 114.2, 120.2, 122.2, 

124.9, 127.5, 131.0, 132.6, 139.8, 161.5. Aprēķināts (C18H20N2O): C, 77,11; H 7,19; N, 9,99. 

Noteikts: C, 77,08; H, 6,97; N, 9,81. 
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1-Metil-4-[3-(morfolīn-4-il)prop-1-īnil)-2-hinolons (105) 

Iznākums: 70 %, eļļa. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 2.68 (t, 4H, J = 4.6 Hz, (CH2)2N), 

3.65 (s, 2H, CH2N), 3.70 (s, 3H, CH3), 3.78 (t, 4H, J = 4.6 Hz,  O(CH2)2), 6.87 (s, 1H, 3-CH), 

7.28 (ddd, 1H, J = 1.2, 7.2, 8.0 Hz, 7-CH), 7.36 (d, 1H, J = 8.5 Hz, 5-CH), 7.59 (ddd, 1H, J = 

1.2, 7.2, 8.5 Hz, 6-CH), 8.00 (dd, 1H, J = 1.2, 8.0 Hz, 8-CH). 13C-KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  

(m.d.): 29.4, 48.1, 52.4, 66.8, 80.5, 94.1, 114.3, 120.0, 122.3, 125.0, 127.3, 131.1, 132.3, 139.8, 

161.4. Aprēķināts (C17H18N2O2): C, 72,32; H, 6,43; N, 9,92. Noteikts: C,  72,18; H, 6,43; N, 

9,81.  

Selenofēn[3,2-c] un [2,3-c]hinolonu 99-100, 106-108 vispārēja iegūšanas metode. Selēna 

dioksīda (0,44 g, 4,00 mmol) šķīdumam koncentrētā HBr (4 mL) pievieno etinil-1-metil-2-

hinolona (96-98, 103-105) (1 mmol) šķīdumu dioksānā (12 mL) un maisa 24 stundas. Maisījumu 

izlej 100 mL metilēnhlorīda un neitralizē ar nātrija karbonāta ūdens šķīdumu līdz vides pH 8. 

Organisko slāni mazgā ar ūdeni (2x50 mL) un žāv virs bezūdens nātrija sulfāta. Šķīdinātāju 

iztvaicē vakuumā un sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: 

petrolēteris/EtOAc, 2/1; vai metilēnhlorīds/EtOAc, 10/1). 

3-Brom-5-metil-2-piperidīn-1-ilselenofēn[3,2-c]hinolons (99) 

 

Iznākums: 77%, k.t. 154-156 oC. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 1.46-1.51 (m, 2H, 

CH2CH2CH2), 1.60-1.67 (m, 4H, N(CH2CH2)2), 2.58-2.63 (m, 4H, N(CH2)2), 3.74 (s, 2H, 

CH2N), 3.76 (s, 3H, CH3),  7.21-7.27 (m, 1H, 7-CH), 7.38 (d, 1H, J = 8.4 Hz, 9-CH), 7.53 (ddd, 

1H, J = 1.2, 7.2, 8.4 Hz, 8-CH), 7.66 (dd, 1H, J = 1.2, 8.0 Hz, 6-CH). 13C-KMR (CDCl3, 100.6 

MHz)  (m.d.): 21.9, 22.8, 29.5, 52.4, 55.4, 114.8, 117.1, 118.4, 122.7, 125.6, 126.4, 128.3, 

131.0, 136.8, 154.6, 157.4. Aprēķināts (C18H19BrN2OSe): C, 49,34; H, 4,37; N, 6,39. Noteikts: 

C,  49,28; H, 4,12; N, 6,21. 
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3-Brom-5-metil-2-(morfolīn-4-ilmetil)selenofēn[3,2-c]hinolons (100) 

 

Savienojums iegūts tīrā veidā pēc ekstrakcijas. Iznākums: 75%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (CDCl3, 

400 MHz)  (m.d.): 2.68 (t, 4H, J = 4.6 Hz, (CH2)2N), 3.74 (s, 3H, CH3), 3.76 (t, 4H, J = 4.6 Hz, 

O(CH2)2), 3.81 (s, 2H, CH2N), 7.22 (ddd, 1H, J  = 1.2, 7.2, 7.8 Hz, 7-CH), 7.36 (d, 1H, J = 8.5 

Hz, 9-CH), 7.52 (ddd, 1H, J = 1.2, 7.2, 8.5 Hz, 8-CH), 7.62 (dd, 1H, J = 1.2, 7.8 Hz, 6-CH). 13C-

KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 29.5, 54.0, 59.0, 67.0, 114.9, 119.4, 122.4, 125.2, 128.5, 

129.9, 136.7, 145.0, 146.9, 150.2, 157.9. Aprēķināts (C17H17BrN2O2Se): C, 46,39; H, 3,89; N, 

6,36. Noteikts: C, 46,27; H, 3,87; N, 6,23. 

1-Brom-2-(1-hidroksi-1-metiletil)-5-metilselenofēn[2,3-c]hinolons (106) 

 

Savienojums iegūts tīrā veidā pēc ekstrakcijas. Iznākums: 99%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (CDCl3, 

400 MHz)  (m.d.): 1.71 (s, 6H, 2CH3), 3.71 (s, 3H, NCH3), 6.57 (pl s, 1H, OH), 7.35-7.39 (m, 

1H, 7-CH), 7.64-7.65 (m, 2H, 8,9-CH), 9.40 (dd, 1H, J = 0.9, 8.2 Hz, 6-CH).  13C-KMR (CDCl3, 

100.6 MHz)  (m.d.): 27.7, 29.7, 73.1, 98.9, 116.0, 118.8, 121.5, 122.2, 129.2, 132.5, 138.8, 

139.1, 157.2, 168.0. Aprēķināts (C17H17BrN2O2Se): C, 45,14; H, 3,54; N, 3,51. Noteikts: C, 

45,17; H, 3,52; N, 3,49. 
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1-Brom-5-metil-2-(piperidīn-1-ilmetil)selenofēn[2,3-c]hinolons (107) 

 

Iznākums: 80%, k.t. 168-170 oC. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 1.45-1.52 (m, 2H, 

CH2CH2CH2), 1.62-1.67 (m, 4H, N(CH2CH2)2), 2.61-2.65 (m, 4H, N(CH2)2), 3.73 (s, 2H, 

CH2N), 3.80 (s, 3H, CH3),  7.30 (ddd, 1H,  J = 1.2, 7.2, 8.0 Hz, 7-CH), 7.44 (d, 1H, J = 8.5 Hz, 

9-CH), 7.55 (ddd, 1H,  J = 1.2, 7.2, 8.0 Hz, 8-CH), 9.37 (dd, 1H,  J = 1.2, 8.0 Hz, 6-CH).  13C-

KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.9, 26.1, 29.9, 55.3, 60.4, 102.7, 115.1, 119.6, 121.6, 

123.8, 128.8, 134.3, 139.0, 139.5, 157.6, 158.5. Aprēķināts (C17H17BrN2O2Se): C, 49,34; H, 

4,37; N, 6,39. Noteikts: C,  49,22; H, 4,18; N, 6,28. 

1-Brom-5-metil-2-(morfolīn-4-ilmetil)selenofēn[2,3-c]hinolons (108) 

 

Iznākums: 75%, k.t. = 188-190 oC. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 2.71 (t, 4H, J = 4.6 Hz, 

(CH2)2N), 3.78 (t, 4H, J = 4.6 Hz, O(CH2)2), 3.80 (s, 2H, CH2N), 3.81 (s, 3H, CH3), 7.33 (ddd, 

1H, J = 1.0, 7.2, 8.2 Hz, 7-CH), 7.47 (d, 1H, J = 8.5 Hz,  9-CH), 7.56-7.60 (m, 1H, 8-CH), 9.39 

(dd, 1H, J = 1.0, 8.2 Hz, 6-CH). 13C-KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 30.1, 54.2, 60.1, 67.0, 

103.6, 115.2, 119.6, 121.7, 123.8, 129.0, 134.5, 139.1, 139.6, 156.0, 158.5. Aprēķināts 

(C18H19BrN2OSe): C 46.39; H 3.89; N 6.36. Noteikts: C 46.28; H 3.94; N 6.22.  

3.4. Selenofēn[3,2-c] un [2,3-c]kumarīnu sintēze 

Izejvielu sintēze 

3-Etinilkumarīnu 110-113 vispārēja iegūšanas metode. Argona atmosfērā pallādija(II) hlorīdu 

(0,04 g, 0,22 mmol), trifenilfosfīnu (0,12 g, 0,44 mmol) un vara(I) jodīdu 40 oC temperatūrā 
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suspendē sausā NMP (4 mL). Pēc 10 minūtēm pievieno 3-bromkumarīna 109 (0,50 g, 2,20 

mmol) un terminālā acetilēna (3,30 mmol) šķīdumu NMP (5 mL). Pievieno 1 mL trietilamīna un 

20 stundas maisa 55 oC temperatūrā. Ampulu ar reakcijas maisījumu atdzesē līdz istabas 

temperatūrai un izlej 150 mL etilacetāta. Pievieno 50 mL 2% amonjaka šķīduma un maisa 

15 min.  Atdala organisko slāni, ūdens slāni ekstrahē ar etilacetātu (2100 mL). Apvienoto 

organisko slāni skalo ar 150 mL piesātināta NaCl šķīdumu (3x150 mL), žāvē virs bezūdens 

nātrija sulfāta un iztvaicē vakuumā. Sauso atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: 

metilēnhlorīds/metanols, 10/1). 

4-(3-hidroksi-3-metilbut-1-īnil)hromēn-2-ons (110) [230] 

Iznākums: 46%. 1H-KMR (CDCl3, 200 MHz)  (m.d.): 1.64 (s, 6H, 2CH3), 2.50 (pl s, 1H, OH), 

7.23-7.34 (m, 3H, ArH), 7.40-7.57 (m, 2H, ArH). 

3-(3-(Piperidīn-1-il)prop-1-īnil)hromēn-2-ons (111) 

Iznākums: 42%, k.t. 95-97 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.44-1.49 (m, 2H, 

CH2CH2CH2), 1.60-1.63 (m, 4H, NCH2CH2), 2.55-2.58 (m, 4H, NCH2), 3.53 (s, 2H, CH2N), 

7.25-7.32 (m, 2H, 6-CH, 8-CH), 7.44 (dd, 1H, J = 1.4, 7.6 Hz, 5-CH), 7.50 (ddd, 1H, J = 1.4, 

7.6, J = 8.4 Hz, 7-CH), 7.84 (1H, s, 4-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.8, 

25.9, 48.5, 53.4, 78.9, 92.4, 112.9, 116.7, 118.7, 124.7, 127.5, 131.9, 144.8, 153.2, 159.5. 

Aprēķināts (C17H17NO2): C, 76,38; H, 6,41; N, 5,24. Notekts: C, 76,11; H, 6,33; N, 5,07. 

3-(3-(Morfolīn-4-il)prop-1-īnil)hromēn-2-ons (112) 

Iznākums: 41 %, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.64 (t, 4H, J = 4.6 Hz, 

CH2N), 3.56 (s, 2H, CH2N), 3.76 (t, 4H, J = 4.6 Hz, OCH2), 7.27-7.31 (m, 2H, 6-CH, 8-CH), 

7.45 (dd, 1H,  J = 1.4, 7.6 Hz, 5-CH), 7.52 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.6, 8.4 Hz, 1H, 7-CH), 7.85 (s, 

1H, 4-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 48.1, 52.3, 66.8, 79.4, 91.2, 112.6, 

116.7, 118.6, 124.7, 127.6, 132.1, 145.1, 153.2, 159.4. Aprēķināts (C16H15NO3): C, 71,36; H, 

5,61; N, 5,20. Notekts: C, 71,24; H, 5,50; N, 5,13. 

3-(3-(4-Metilpiperazīn-1-il)-prop-1-inil)hromēn-2-ons (113) 

Iznākums: 40%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.30 (s, 3H, CH3), 2.40-2.58 

(m, 4H, CH2NCH3), 2.65-2.74 (m, 4H, NCH2), 3.58 (s, 2H, CH2N), 7.25-7.32 (m, 2H, 6-CH, 8-

CH), 7.44 (dd, 1H, J = 1.4, 7.6 Hz, 5-CH), 7.51 (ddd, 1H, J = 1.4, J = 7.6, 8.4 Hz, 7-CH), 7.85 

(s, 1H, 4-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 45.9, 47.7, 51.9, 54.9, 79.3, 91.6, 
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112.7, 116.7, 118.7, 124.7, 127.6, 132.1, 145.1, 153.2, 159.4. Aprēķināts (C17H18N2O2): C, 

72,32; H, 6,43; N, 9,92. Notekts: C, 72,16; H, 6,47; N, 9,59. 

Etinilkumarīnu 119-122 vispārēja iegūšanas metode. Argona atmosfērā kumarīnu 118 (0,50 

g, 1,70 mmol), tetrakis(trifenilfosfīn)pallādiju(0) (0,10 g, 0,09 mmol) un vara(I) jodīdu suspendē 

sausā DMF (5 mL). Pievieno trietilamīnu (0,7 mL, 5,1 mmol) un terminālā alkīna (2,50 mmol) 

šķīdumu DMF (2 mL). Maisa 20 stundas istabas temperatūrā, izlej 150 mL etilacetāta. Pievieno 

50 mL 2% amonjaka šķīdumu un maisa 15 min.  Atdala organisko slāni, ūdens slāni ekstrahē ar 

etilacetātu (2100 mL). Apvienoto organisko slāni skalo ar 150 mL piesātināta NaCl šķīduma 

(3x150 mL), žāvē virs bezūdens nātrija sulfāta un iztvaicē vakuumā. Sauso atlikumu attīra uz 

hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: metilēnhlorīds/metanols, 10/1). 

4-(3-Hidroksi-3-metilbut-1-īnil)hromēn-2-ons (119) [231] 

Iznākums: 98%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.69 (s, 6H, CH3), 2.88 (pl s, 1H, 

OH), 6.49 (s, 1H, 3-CH), 7.23-7.28 (m, 2H, 6-CH, 8-CH), 7.50 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 5-

CH), 7.75 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 7-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 31.0, 

65.6, 75.5, 107.3, 116.8, 118.2, 118.6, 124.5, 126.5, 132.3, 137.0, 153.3, 160.3.  

4-(3-(Piperidīn-1-il)-prop-1-īnil)hromēn-2-ons (120) 

Iznākums: 75%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.44-1.50 (m, 2H, 

CH2CH2CH2), 1.63-1.69 (m, 4H, NCH2CH2), 2.58-2.62 (m, 4H, NCH2), 3.64 (s, 2H, CH2N), 

6.54 (s, 1H, 3-CH), 7.29-7.34 (m, 2H, 6-CH, 8-CH), 7.54 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 5-CH), 

7.85 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 7-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 23.7, 25.9, 

48.6, 53.5, 78.9, 99.2, 116.9, 118.4, 118.9, 124.4, 126.7, 132.2, 137.3, 153.5, 160.1. Aprēķināts 

(C17H17NO2): C, 76,38; H, 6,41; N, 5,24. Notekts: C, 76,27; H, 6,44; N, 5,19. 

4-(3-(Morfolīn-4-il)prop-1-īnil)hromēn-2-ons (121) 

Iznākums: 76%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.66 (t, 4H, J = 4.6 Hz, 

CH2N), 3.67 (s, 2H, CH2N), 3.79 (t, 4H, J = 4.6 Hz, OCH2), 6.54 (s, 1H, 3-CH), 7.29-7.33 (m, 

2H, 6-CH, 8-CH), 7.55 (ddd, 1H,  J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 5-CH), 7.83 (dd, 1H,  J = 1.4, 8.4 Hz, 7-

CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 48.1, 52.4, 66.8, 79.3, 97.9, 117.0, 118.3, 

119.1, 124.4, 126.5, 132.3, 136.9, 153.5, 160.0. Aprēķināts (C16H15NO3): C, 71,36; H, 5,61; N, 

5,20. Notekts: C, 71,33; H, 5,67; N, 5,19. 
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4-(3-(4-Metilpiperazīn-1-il)prop-1-īnil)hromēn-2-ons (122) 

Iznākums: 67%, eļļa. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.29 (s, 1H, CH3), 2.42-2.57 

(m, 4H, CH2NCH3), 2.65-2.76 (m, 4H, NCH2), 3.66 (s, 2H, CH2N), 6.51 (s, 1H, 3-CH), 7.25-

7.30 (m, 2H, 6-CH, 8-CH), 7.52 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 5-CH), 7.81 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 

Hz, 7-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 45.8, 47.5, 51.9, 54.7, 78.9, 98.3, 

116.6, 118.1, 118.7, 124.2, 126.5, 132.0, 136.9, 153.2, 159.8. Aprēķināts (C17H18N2O2): C, 

72,32; H, 6,43; N, 9,92. Notekts: C, 72,24; H, 6,40; N, 9,69. 

Selenofēnkumarīnu 114-117, 123-126 vispārēja iegūšanas metode. Selēna dioksīda (0.22 g, 

2.00 mmol) šķīdumam koncentrētā HBr (2 mL) pievieno etinilkumarīna (110-113, 119-122) (1 

mmol) šķīdumu dioksānā (8-10 mL) un maisa 24-48 stundas. Maisījumu izlej 100 mL 

metilēnhlorīda un neitralizē ar nātrija karbonāta šķīdumu līdz vides pH 8. Organisko slāni mazgā 

ar ūdeni (2x50 mL) un žāvē virs bezūdens nātrija sulfāta. Šķīdinātāju iztvaicē vakuumā un sauso 

atlikumu attīra uz hromatogrāfiskās kolonnas (eluents: metilēnhlorīds/EtOAc). 

3-Brom-2-(1-Hidroksi-1-metiletil)selenofēn[3,2-c]hromēn-4-ons (114) 

 

Iznākums: 71%, k.t. = 224-225 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.84 (s, 6H, 

CH3), 2.86 (pl s, 1H, OH), 7.26 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 6-CH), 7.35 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 

Hz, 8-CH), 7.47 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 7-CH), 7.57 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz,  9-CH). 13C-

KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 28.7, 74.8, 102.7, 117.1, 118.6, 124.2, 124.6, 125.4, 

130.8, 150.1, 152.5, 155.8, 156.2. 77Se-KMR (CDCl3/TMS, 39.74 MHz)  (m.d.):  605.9. ŠH-

MS m/z 387 [M+1]. Aprēķināts (C14H11BrO3Se): C, 43,55; H, 2,87. Notekts: C, 43,46; H, 2,88. 

3-Brom-2-piperidīn-1-ilmetilselenofēn[3,2-c]hromēn-4-ons (115) 
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Iznākums: 72%, k.t. = 224-226 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.46-1.52 (m, 

2H, CH2CH2CH2), 1.60-1.66 (m, 4H, NCH2CH2), 2.58-2.65 (m, 4H, NCH2), 3.72 (s, 2H, CH2N),  

7.25 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 6-CH), 7.33 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 8-CH), 7.45 (ddd, 1H, J 

= 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 7-CH), 7.55 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 9-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 

MHz)  (m.d.): 23.9, 26.0, 55.1, 59.1, 117.1, 118.9, 124.2, 124.6, 130.7, 150.1, 155.6, 158.9. ŠH-

MS m/z 426 [M+1]. Aprēķināts (C17H16BrNO2Se): C, 48,02; H, 3,79; N, 3,29. Notekts: C, 48,00; 

H, 3,95; N, 3,01. 

3-Brom-2-morfolīn-4-il-metilselenofēn[3,2-c]hromēn-4-ons (116) 

 

Iznākums: 75%, k.t. = 215-216 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.68 (t, 4H, J = 

4.6 Hz, CH2N), 3.75 (t, 4H,  J = 4.6 Hz, OCH2), 3.78 (s, 2H, CH2N), 7.26 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 

8.4 Hz, 1H, 6-CH), 7.35 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 8-CH), 7.47 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 7-

CH), 7.54 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 1H, 9-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 

53.9, 58.8, 67.0, 106.7, 117.1, 118.8, 124.2, 124.6, 130.9, 146.9, 150.2, 154.1, 155.5. 77Se-KMR 

(CDCl3/TMS, 39.74 MHz)  (m.d.):  616.4. ŠH-MS m/z 428 [M+1]. Aprēķināts 

(C16H14BrNO3Se): C, 44,99; H, 3,30; N, 3,28. Notekts: C, 44,91; H, 3,22; N, 3,17. 

3-Brom-2-(4-metilpiperazīn-1-il)metilselenofēn[3,2-c]hromēn-4-ons (117) 

 

Iznākums: 68%, k.t. > 230 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.31 (s, 3H, CH3), 

2.42-2.56 (m, 4H, CH2NCH3), 2.64-2.78 (m, 4H, NCH2), 3.77 (s, 2H, CH2N), 7.25 (ddd, 1H, J = 

1.4, 7.2, 8.4 Hz, 6-CH), 7.34 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 8-CH), 7.46 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 

7-CH), 7.54 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 1H, 9-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 

46.0, 53.6, 55.2, 58.4, 106.2, 117.1, 118.9, 124.2, 124.6, 130.8, 148.1, 150.2, 154.0, 155.5. 77Se-
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KMR (CDCl3/TMS, 39.74 MHz)  (m.d.):  618.2. ŠH-MS m/z 441 [M+1]. Aprēķināts 

(C17H17BrN2O2Se): C, 46,38; H, 3,89; N, 6,36. Notekts: C, 46,30; H, 3,71; N, 6,00. 

1-Brom-2-(1-hidroksi-1-metiletil)selenofēn[2,3-c]hromēn-4-ons (123) 

 

Iznākums: 70%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.87 (s, 6H, CH3), 

2.94 (pl s, 1H, OH), 7.33 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 6-CH), 7.42 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 

1H, 8-CH), 7.52 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 7-CH), 9.23 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 9-CH). 13C-

KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 28.3, 75.3, 100.8, 117.9, 118.7, 122.9, 123.8, 126.7, 

130.1, 143.9, 153.0, 157.9, 169.9. 77Se-KMR (CDCl3/TMS, 39.74 MHz)  (m.d.): 624.4. ŠH-MS 

m/z 387 [M+1]. Aprēķināts (C14H11BrO3Se): C, 43,55; H, 2,87. Notekts: C, 43,51; H, 2,82. 

1-Brom-2-piperidīn-1-il-metilselenofēn[2,3-c]hromēn-4-ons (124) 

 

Iznākums: 64%, k.t. = 193-195 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.46-1.52 (m, 

2H, CH2CH2CH2), 1.62-1.67 (m, 4H, NCH2CH2), 2.62-2.67 (m, 4H, NCH2), 3.69 (s, 2H, CH2N),  

7.33 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 6-CH), 7.43 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 8-CH), 7.52 (ddd, 1H, J 

= 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 7-CH), 9.12 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 9-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 

MHz)  (m.d.): 23.8, 26.2, 55.4, 60.4, 117.8, 118.5, 123.4, 123.8, 130.0, 143.8, 153.1, 158.0. 

77Se-KMR (CDCl3/TMS, 39.74 MHz)  (m.d.):  638.2. ŠH-MS m/z 426 [M-1]. Aprēķināts 

(C17H16BrNO2Se): C, 48,02; H, 3,79; N, 3,29. Notekts: C, 47,88; H, 3,61; N, 3,11. 

1-Brom-2-morfolīn-4-il-metilselenofēn[2,3-c]hromēn-4-ons (125) 
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Iznākums: 65%,  k.t. > 200 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.73 (t, 4H, J = 4.0 

Hz, CH2N), 3.76-3.79 (m, 6H, CH2N, OCH2), 7.34 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 1H, 6-CH), 

7.43 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 8-CH), 7.52 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 Hz, 7-CH), 9.12 (dd, 1H, J 

= 1.4, 8.4 Hz, 9-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 54.2, 60.1, 67.0, 103.8, 

117.8, 123.3, 123.9, 130.2, 143.5, 153.0, 157.8, 160.9. 77Se-KMR (CDCl3/TMS, 39.74 MHz)  

(m.d.):  616.4. ŠH-MS m/z 428 [M+1]. Aprēķināts (C16H14BrNO3Se): C, 44,99; H, 3,30; N, 3,28. 

Notekts: C, 44,79; H, 3,14; N, 3,22. 

1-Brom-2-(4-metilpiperazīn-1-il)-metilselenofēn[2,3-c]hromēn-4-ons (126) 

 

Iznākums: 67%, k.t. > 200 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.34 (s, 3H, CH3), 

2.46-2.57 (m, 4H, CH2NCH3), 2.72-2.80 (m, 4H, NCH2), 3.77 (s, 2H, CH2N), 7.34 (ddd, 1H, J = 

1.4, 7.2, 8.4 Hz, 6-CH), 7.44 (dd, 1H,  J = 1.4, 8.4 Hz, 8-CH), 7.53 (ddd, 1H, J = 1.4, 7.2, 8.4 

Hz, 7-CH), 9.14 (dd, 1H, J = 1.4, 8.4 Hz, 9-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 

45.9, 53.8, 55.2, 59.6, 103.4, 117.8, 118.4, 123.4, 123.9, 127.6, 130.1, 143.5, 153.1, 157.9, 

162.0. 77Se-KMR (CDCl3/TMS, 39.74 MHz)  (m.d.):  635.6. ŠH-MS m/z 441 [M+1]. 

Aprēķināts (C17H17BrN2O2Se): C, 46,38; H, 3,89; N, 6,36. Notekts: C, 46,27; H, 3,81; N, 6,20. 

3.5. Propargilpiridīnu un propargiltiazola reakcijas ar selēna un telūra bromīdiem 

Propargilpiridīnu 127a-e vispārēja iegūšanas metode. Termināla alkīna (0.02 mol) vai 

hidroksilgrupu saturošā alkīna (0.04 mol) škīdumu sausā THF atdzesē līdz -20 oC un lēni 

pievieno 2.2 N (0.02 mol vai 0.04 mol) n-BuLi. Maisa 30 min, tālāk reakcijas maisījumu atdzesē 

līdz -78 oC un pievieno acetilpiridīnu (1.24 g, 0.01 mol) vai benzoilpirīnu (2 g, 0.01 mol), pa 

nakti atstāj maisīties. Nākamajā dienā pievieno piesātināto NH4Cl ūdens šķīdumu (150 mL) un 
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200 mL etilacetāta. Atdala organisko slāni, to žāvē virs bezūdens Na2SO4 un iztvaicē. Sauso 

atlikumu pārkristalīzē no dietilētera vai attīra hromatogrāfiski. 

Lai iegūtu 2-(Piridīn-2-il)but-3-īn-2-olu 127e, 2-(piridīn-2-il)-4-(trimetilsilil)but-3-īn-

2-olu saturošo reakcijas maisījumu bez attīrīšanas izškīdina metanolā un pievieno K2CO3 

pārākumu. Pēc 12 stundām iztvaicē metanolu, atlikumam pievieno etilacetātu (150 mL) un 

ūdeni (100 mL), atdala organisko slāni, to žāvē virs bezūdens Na2SO4, iztvaicē šķīdinātāju un 

sauso atlikumu attīra hromatogrāfiski (eluents: metilēnhlorīds/etilacetāts, 10/1). 

1-(3-Hidroksi-3-(piridīn-2-il)but-1-inil)cikloheksānols (127a) 

Iznākums: 71%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.15-1.25 (m, 1H, cikloheksānols), 

1.42-1.58 (m, 5H, cikloheksānols), 1.62-1.68 (m, 2H, cikloheksānols), 1.74 (s, 3H, CH3), 1.84-

1.91 (m, 2H, cikloheksānols), 2.40 (pl s, 1H, OH), 5.43 (pl s, 1H, OH), 7.22 (ddd, 1H, J = 1.1, 

4.8, 7.6 Hz, 5-CH), 7.57 (dt, 1H,  J = 1.1, 8.0 Hz, 3-CH), 7.72 (ddd, 1H, J = 1.8, 7.6, 8.0 Hz, 4-

CH), 8.49 (ddd, 1H, J = 1.1, 1.8, 4.8 Hz, 6-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 

23.3, 25.1, 32.4, 39.8, 68.4, 68.5, 87.3, 87.6, 119.9, 122.7, 137.3, 147.3, 161.9.  

4-Fenil-2-(piridīn-2-il)but-3-īn-2-ols (127b) [232] 

Iznākums: 79%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1,87 (s, 3H, CH3), 7,27-7,31 (m, 

4H, Ph, 5-CH), 7,43-7,45 (m, 2H, Ph), 7,68 (dt, 1H, J = 1,0, 8,0 Hz, 3-CH), 7,77 (ddd, 1H, J = 

1,6, 7,2, 8,0 Hz, 4-CH), 8,54 (ddd, 1H , J = 1,0, 1.6, 4,9 Hz, 6-CH). 

1-(3-Hidroksi-3-fenil-3-(piridīn-2-il)prop-1-inil)cikloheksānols (127c) 

Iznākums: 87%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1,15-1,21 (m, 1H, cikloheksānols), 

1,44-1,64 (m, 7H, cikloheksānols), 1,80-1,84 (m, 2H, cikloheksānols), 6,75 (s, 1H, OH), 7,19-

7,25 (m, 2H, Ph), 7,28-7,32 (m, 2H, Ph, 5-CH), 7,59-7,62 (m, 2H, Ph), 7,74 (dt, 1H, J = 1,0, 8,0 

Hz, 3-CH), 7,79 (ddd, 1H, J = 1,8, 7,2, 8,0 Hz, 4-CH), 8,45 (ddd, 1H, J = 1,0, 1,8, 4,7 Hz, 6-

CH).13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 22,6, 24,9, 66,7, 73,7, 86,0, 90,1, 119,4, 

122,2, 126,1, 126,9, 127,6, 136,8, 145,4, 148,1, 163,3. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš 

C21H18NOSe [M+1]: 307.1572, noteikts: 307.1564. 

1,3-Difenil-1-(piridīn-2-il)prop-2-īn-1-ols (127d) [233] 

Iznākums: 89%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 7.23-7.38 (m, 7H, Ph), 7.47-7.53 

(m, 3H, Ph), 7.67-7.72 (m, 3H, piridīns), 8.55 (ddd, 1H, J = 1,0, 1,6, 4,9 Hz, 6-CH). 
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2-(Piridīn-2-il)but-3-īn-2-ols (127e) [234] 

Iznākums: 72%. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 1.79 (s, 3H, CH3), 2.54 (s, 1H, 

CH), 5.47 (pl s, 1H, OH), 7.26 (ddd, 1H, J = 1.0, 4.9, 7.4 Hz, 5-CH), 7.61 (dt, 1H, J = 1.0, 8.0 

Hz, 3-CH), 7.75 (ddd, 1H, J = 1.6, 7.4, 8.0 Hz, 4-CH), 8.52 (ddd, 1H, J = 1.0, 1.6, 4.9 Hz, 6-

CH). 

4-Fenil-2(tiazol-2-il)but-3-īn-2-ols (128). Fenilacetilēna (2,73 g, 26,77 mmol) un 18-krauna-6 

ētera (0,83 g, 3,15 mmol) šķīdumam sausā toluolā pievieno tikko izkarsētu CsF (0,5 g, 3,15 

mmol) un trimetilsililacetilēnu (2,62 g, 26,77 mmol). Maisa 3 stundas 50 oC temperatūrā. Tālāk 

reakcijas maisījumu atdzesē līdz istabas temperatūrai un pievieno 2-acetiltiazolu (2 g, 15,75 

mmol) sausā toluolā un turpina maisīt līdz rītam. Nākamajā dienā iztvaicē toluolu un sauso 

atlikumu izškīdina metanolā. Pievieno K2CO3 pārākumu un maisa 12 stundas. Pēc šķīdinātāja 

iztvaicēšanas, atlikumu attīra hromatogrāfiski (eluents: CH2Cl2/EtOAc, 3/1).  

Iznākums: 44%. Tk = 114-115 oC. 1H-KMR (CDCl3/TMS, 400 MHz)  (m.d.): 2.05 (s, 3H, CH3),  

4.02 (pl s, 1H, OH), 7.27-7.34 (m, 4H, Ph), 7.44-7.47 (m, 2H, Ph, 4-CH), 7.77 (d, 1H, J = 3,3 

Hz, 5-CH). 13C-KMR (CDCl3/TMS, 100.6 MHz)  (m.d.): 31.7, 68.9, 84.9, 90.5, 119.8, 121.9, 

128.2, 128.7, 131.8, 142.5, 174.9. 

Indolizīnij selenātu 129a-b, 130 iegūšanas vispārēja metodika. Pulverveida selēna (98 mg, 

0.62 mmol) suspensijai sausā CCl4 (2 mL) aptumšotos apstākļos (kolbu ietin follijā) pievieno 1M 

Br2 šķīdumu CCl4 (0.62 mL) un maisa 24 stundas. Izveidojušajam SeBr2 pievieno 

propargilpiridīnu 127a-d (0.41 mmol) vai tiazolu 128 (94 mg, 0.41 mmol) šķīdumu sausā 

dioksānā. Izveidojušās nogulsnes nofiltrē un pārkristalizē no sausa acetonitrila, iegūstot tīrus 

129a-b un 130 savienojumus. Iegūt atiecīgos 129c-d savienojumus neizdevās. 

Dibrom(1-hidroksi-3-(1-hidroksicikloheksil)-1-metil-1H-indolizīnij-2-il)selenāts (129a) 

 

Iznākums: 50%. Tk = 176-178 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.25-1.35 (m, 1H, 

cikloheksānols), 1.60-1.87 (m, 5H, cikloheksānols), 1.74 (s, 3H, CH3), 2.23-2.27 (m, 2H, 

cikloheksānols), 2.56-2.71 (m, 2H, cikloheksānols), 8.05 (ddd, 1H, J = 1.0, 6.4, 7.8 Hz, 5-CH), 
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8.34 (dd, 1H, J = 1.0, 6.4 Hz, 7-CH), 8.60 (dt, 1H, J = 1.0, 7.8 Hz, 6-CH), 9.88 (d, 1H, J = 6.4 

Hz, 4-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 20.4, 22.4, 24.7, 26.3, 33.9, 34.3, 72.4, 

83.6, 122.7, 126.7, 137.3, 140.3, 145.1, 160.9. 77Se-KMR (DMSO- d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 

490.6. 

Dibrom(1-hidroksi-1-metil-3-fenil-1H-indolizīnij-2-il)selenāts (129b) 

 

Iznākums: 60%. Tk >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.87 (s, 3H, CH3), 7.67-

7.70 (m, 3H, Ph), 7.91-7.94 (m, 2H, Ph), 7.98 (ddd, 1H, J = 1.4, 6.4, 7.6 Hz, 5-CH), 8.43 (dd, 

1H, J = 1.0, 6.4 Hz, 7-CH), 8.62-8.67 (m, 2H, 4,6-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  

(m.d.): 25.2, 83.2, 122.9, 125.8, 127.3, 128.7, 130.3, 130.9, 136.3, 144.5, 144.7, 145.8, 159.9. 

77Se-KMR (DMSO- d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 450.7. 

Dibrom(7-hidroksi-7-metil-5-fenil-7H-pirol[2,1-b]tiazol-4-ij-6-il)selenāts (130) 

 

Iznākums: 50%. Tk >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.92 (s, 3H, CH3), 7.64-

7.67 (m, 3H, Ph), 8.01-8.04 (m, 2H, Ph), 8.34 (d, 1H, J = 3.7 Hz, 4-CH), 8.41 (d, 1H, J = 3.7 Hz, 

5-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 35.8, 93.0, 128.5, 136.2, 137.4, 138.3, 139.2, 

150.0, 151.8, 187.8. 77Se-KMR (DMSO- d6, 76.36 MHz)  (m.d.): 479.9. 

2-Fenilselanil-indolizīnija bromīdu 131a-e, 132 vispārēja iegūšanas metodika. Ledus vannā 

atdzesētam PhSeBr (0,354 g, 1,5 mmol) šķīdumam sausā metilēnhlorīdā piepilina 127a-e (1 

mmol) vai 4-fenil-2-(tiazol-2-il)but-3-īn-2-ola (128) (0,229 g, 1 mmol) šķīdumu CH2Cl2. Pēc 30 

min iztvaicē šķīdinātāju un maisījumu sadala hromatogrāfiski (eluents: CH2Cl2/MeOH, 10/1) vai 

pārkristalizē no CH2Cl2/Et2O, 1/3 maisījuma. 
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1-Hidroksi-3-(1-hidroksicikloheksil)-1-metil-2-(fenilselanil)-1H-indolizīnija bromīds (131a) 

N+

Se

OH

HO

Ph

Br-

 

Iznākums: 62%. Tk >200 oC. 1H-KMR (CD3OD, 400 MHz)  (m.d.): 1.11-1.22 (m, 1H, 

cikloheksānols), 1.50-1.62 (m, 2H, cikloheksānols), 1.64 (s, 3H, CH3), 1.69-1.72 (m, 1H, 

cikloheksānols), 1.84-1.94 (m, 2H, cikloheksānols), 2.01-2.08 (m, 1H, cikloheksānols), 2.19-

2.28 (m, 2H, cikloheksānols), 2.30-2.38 (m, 1H, cikloheksānols), 7.34-7.38 (m, 3H, Ph), 7.64-

7.67 (m, 2H, Ph), 8.03 (ddd, 1H, J = 1.1, 6.4, 7.7 Hz, 5-CH), 8.25 (dd, 1H, J = 1.1, 7.7 Hz, 7-

CH), 8.56 (dt, 1H, J = 1.1, 7.7 Hz, 6-CH), 10.00 (d, 1H, J = 6.4 Hz, 4-CH). 13C-KMR (CD3OD, 

100.6 MHz)  (m.d.): 21.8, 21.9, 25.2, 26.3, 37.0, 37.5, 73.7, 84.2, 123.8, 127.8, 129.5, 130.1, 

130.7, 134.5, 135.9, 141.9, 146.0, 148.8, 163.1. 77Se-KMR (CD3OD, 76.36 MHz)  (m.d.): 

302.3. ŠH-MS m/z 402 [M+1]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C21H24NO2Se [M+1]: 

402.0967, noteikts: 402.0976. 

1-Hidroksi-1-metil-3-fenil-2-(fenilselanil)-1H-indolizīnija bromīds (131b) 

 

Iznākums: 59%. Tk >200 oC. 1H-KMR (CD3OD, 400 MHz)  (m.d.): 1.86 (s, 3H, CH3), 7.09-

7.13 (m, 2H, Ph), 7.20-7.24 (m, 1H, Ph), 7.37-7.45 (m, 6H, Ph), 7.45-7.52 (m, 1H, Ph), 7.96 

(ddd, 1H, J = 1.3, 6.4, 8.0 Hz, 5-CH), 8.36-8.43 (m, 2H, 4,7-CH), 8.57 (dt, 1H, J = 1.3, 8.0 Hz, 

6-CH). 13C-KMR (CD3OD, 100.6 MHz)  (m.d.): 25.1, 83.6, 123.9, 126.0, 126.3, 128.5, 129.9, 

130.4, 130.6, 131.9, 132.2, 135.9, 136.3, 140.9, 142.8, 145.8, 161.9. 77Se-KMR (CD3OD, 76.36 

MHz)  (m.d.): 303.8. ŠH-MS m/z 380 [M+1]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C21H18NOSe 

[M+1]: 380.0548, noteikts: 380.0562. 
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1-Hidroksi-3-(1-hidroksicikloheksil)-1-fenil-2-(fenilselanil)-1H-indolizīnija bromīds (131c) 

N+

Se

Ph

OH

HO

Ph

Br-

 

Iznākums: 90%. Tk >200 oC. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 1.28-1.39 (m, 1H, 

cikloheksānols), 1.67-2.06 (m, 6H, cikloheksānols), 2.33-2.42 (m, 2H, cikloheksānols), 2.51-

2.54 (m, 1H, cikloheksānols), 3.96 (s, 1H, OH), 5.29 (s, 1H, OH), 6.93-6.97 (m, 2H, Ph), 7.00-

7.02 (m, 2H, Ph), 7.09-7.19 (m, 4H, Ph), 7.27-7.29 (m, 2H, Ph), 7.44 (dd, 1H, J = 1.0, 8.0 Hz, 7-

CH), 7.69 (ddd, 1H, J = 1.1, 6.4, 8.0 Hz, 5-CH), 8.03 (dt, 1H, J = 1.1, 8.0 Hz, 6-CH), 9.78 (d, 

1H, J = 6.4 Hz, 4-CH). 13C-KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 20.8, 20.9, 35.1, 37.6, 67.1, 

72.3, 86.3, 123.2, 123.5, 124.4, 125.5, 128.0, 128.5, 128.8, 135.7, 137.9, 138.7, 138.9,  141.9, 

142.2, 162.7. 77Se-KMR (CDCl3, 76.36 MHz)  (m.d.): 374.4. ŠH-MS m/z 464 [M+1]. HRMS 

(ESI) m/z aprēķināts priekš C26H26BNO2Se [M+1]: 464.1123, noteikts: 464.1119. 

1-Hidroksi-1,3-difenil-2-(fenilselanil)-1H-indolizīnija bromīds (131d) 

 

 

 

Iznākums: 94%. Tk >200 oC. 1H-KMR (CD3OD, 400 MHz)  (m.d.): 6.96-7.00 (m, 2H, Ph), 

7.14-7.18 (m, 3H, Ph), 7.38-7.40 (m, 3H, Ph), 7.48-7.58 (m, 7H, Ph), 7.95-7.99 (m, 2H, 5,7-CH), 

8.47 (dt, 1H, J = 1.3, 8.0 Hz, 6-CH), 8.51 (d, 1H, J = 6.4 Hz, 4-CH). 13C-KMR (CD3OD, 100.6 

MHz)  (m.d.): 87.1, 124.9, 125.1, 126.5, 128.8, 130.0, 130.2, 130.4,  130.8, 131.9, 132.4, 136.4, 

137.2, 137.3, 140.7, 144.1, 146.0, 162.2. 77Se-KMR (CD3OD, 76.36 MHz)  (m.d.): 325.7. ŠH-

MS m/z 442 [M+1]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C26H20NOSe [M+1]: 442.0705, noteikts: 

442.0724. 
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1-Hidroksi-1-metil-2-(fenilselanil)-1H-indolizīnija bromīds (131e) 

 

Iznākums: 29%. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 1.71 (s, 3H, CH3), 6.37 (pl s, 1H, OH), 

6.98 (s, 1H, 3-CH), 7.38-7.43 (m, 3H, Ph), 7.71-7.74 (m, 2H, Ph), 7.81-7.86 (m, 1H, 5-CH), 

8.24-8.26 (m, 2H, 6,7-CH), 9.02 (d, 1H, J = 6.0 Hz, 4-CH). 13C-KMR (CD3OD, 100.6 MHz)  

(m.d.): 25.8, 82.3, 123.3, 123.8, 124.6, 127.1, 129.9, 130.3, 135.6, 142.3, 151.0, 160.9. ŠH-MS 

m/z 304 [M+1]. Aprēķināts (C15H14BrNOSe): C, 47,02; H, 3,68; N, 3,66. Noteikts: C, 47,11; H, 

3,71; N, 3,62.  

7-Hidroksi-7-metil-5-fenil-6-(fenilselanil)-7H-pirol[2,1-b]tiazol-4-ija bromīds (132) 

 

Iznākums: 29%. Tk = 182-183 oC. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 1.81 (s, 3H, CH3), 7.07-

7.17 (m, 3H, Ph), 7.36-7.47 (m, 5H, Ph), 7.51-7.53 (m, 2H, Ph), 7.60 (d, 1H, J = 3.9 Hz, 5-CH), 

8.47 (d, 1H, J = 3.9 Hz, 4-CH). 13C-KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 25.6, 82.5, 125.3, 

125.7, 125.8, 128.3, 129.1, 129.2, 129.8, 130.9, 131.0, 134.4, 138.7, 139.6, 177.3. 77Se-KMR 

(CDCl3, 76.36 MHz)  (m.d.): 305.4. ŠH-MS m/z 386 [M+1]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš 

C19H16BrSNOSe [M+1]: 386.0112, noteikts: 386.0110. 

2-Feniltellanil-indolizīnija bromīdu 133c,d un 134 vispārēja iegūšanas metodika. 

Difeniltelurīda (0,37 g, 0,9 mmol) šķīdumam sausā CH2Cl2 pievieno 1M Br2 (0,72 mmol, 0,72 

mL) šķīdumu CH2Cl2. Pēc 30 minūtēm  izveidojušajam PhTeBr maisījumam piepilina 127c,d 

vai 128 (0,54 mmol) šķīdumu CH2Cl2. Pēc 12 stundām, iztvaicē šķīdinātāju un maisījumu sadala 

hromatogrāfiski (eluents: paskābināts ūdens/acetonitrils, 40/60), iegūstot tīrus 133c,d un 134. 
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1-Hidroksi-3-(1-hidroksicikloheksil)-1-fenil-2-(feniltellanil)-1H-indolizīnija bromīds (133c) 

N+
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Ph
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HO
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Br-

 

Iznākums: 73%. Tk = 196-197 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.23-1.34 (m, 1H, 

cikloheksānols), 1.54-1.94 (m, 6H, cikloheksānols), 2.03-2.10 (m, 2H, cikloheksānols), 2.18-

2.26 (m, 1H, cikloheksānols), 6.44 (s, 1H, OH), 6.98-7.02 (m, 2H, Ph), 7.12-7.28 (m, 6H, Ph),  

7.39-7.42 (m, 2H, Ph), 7.76 (d, 1H, J = 7.8 Hz, 7-CH), 7.98 (t, 1H, J = 6.6 Hz, 6-CH), 8.34 (t, 

1H, J = 7.8 Hz, 5-CH), 9.59 (d, 1H, J = 6.6 Hz, 4-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  

(m.d.): 20.3, 20.4, 23.9, 33.3, 71.6, 85.9, 114.8, 123.3, 124.6, 126.8, 128.0, 128.2, 128.4, 136.4, 

136.5, 138.0, 140.7, 143.5, 163.0. ŠH-MS m/z 512 [M+1]. Aprēķināts (C26H26BrNO2Te): C, 

52,75; H, 4,43; N, 2,37. Noteikts: C, 52,61; H, 4,41; N, 2,35.  

1-Hidroksi-1,3-difenil-2-(feniltellanil)-1H-indolizīnija bromīds (133d) 

 

Iznākums: 92%. Tk = 139-140 oC. 1H-KMR (CDCl3, 400 MHz)  (m.d.): 6.89-6.93 (m, 2H, Ph), 

7.11-7.16 (m, 1H, Ph), 7.29-7.36 (m, 3H, Ph), 7.39-7.48 (m, 9H, Ph), 7.72 (ddd, 1H, J = 1.0, 6.2, 

7.8 Hz,  5-CH), 7.86 (dt, 1H, J = 1.0, 7.8 Hz, 7-CH), 8.02 (dt, 1H, J = 1.0, 6.2 Hz, 4-CH), 8.08 

(pl s, 1H, OH), 8.18-8.23 (m, 1H, 6-CH). 13C-KMR (CDCl3, 100.6 MHz)  (m.d.): 87.1, 109.4, 

124.6, 125.1, 125.8, 126.2, 128.6, 128.8, 129.0, 129.1, 131.0, 133.5, 135.9, 141.2. ŠH-MS m/z 

492 [M+2].  
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7-Hidroksi-7-metil-5-fenil-6-(fenilteluranil)-7H-pirol[2,1-b]tiazol-4-ija feniltelūra 

tetrabromīds (134) 

N+

Te

OH

Ph

S PhTeBr4
-

 

Iznākums: 40%, eļļa. 1H-KMR (CD3OD, 400 MHz)  (m.d.): 1.84 (s, 3H, CH3), 7.08-7.12 (m, 

2H, Ph), 7.23-7.28 (m, 1H, Ph), 7.46-7.57 (m, 5H, Ph), 7.61-7.64 (m, 2H, Ph), 8.06 (d, 1H, J = 

3.7 Hz, 5-CH), 8.32 (d, 1H, J = 3.7 Hz, 4-CH). 13C-KMR (CD3OD, 100.6 MHz)  (m.d.): 26.8, 

85.4, 112.5, 128.2, 128.4, 128.8, 129.9, 130.3, 130.4, 130.5, 131.1, 132.3, 143.7. ŠH-MS m/z 

434 [M].  

1’-Brom-9’-hidroksi-1’,9’-difenil-1’,9’-dihidro-1’λ4-spiro[cikloheksān-1,3-

[1,2]oksatelurolo[3,4-b]indolizīn]-4’-ija bromīda (135) iegūšana. Ledus vannā atdzesētam 

difenilditelurīda (0,3 g, 0,7 mmol) šķīdumam sausā CH2Cl2, pievieno 1M Br2 (0,7 mmol, 0,7 

mL) šķīdumu CH2Cl2. Pēc 30 minūtēm  izveidojušajam PhTeBr2TePh maisījumam piepilina 

127c (0,4 mmol, 0,12 g) šķīdumu CH2Cl2. Pēc 4 stundām, iztvaicē šķīdinātāju, sauso atlikumu 

pārkristalizē no acetonitrila, iegūstot 133c un 135 maisījumu, attiecībā 1:1. No deiterēta 

metanola izkrīt savienojuma 135 monokristāli.  

N+
Ph

OH

O
Te Ph

Br

Br-

 

Iznākums: 76%. 1H-KMR (CD3OD-d4, 400 MHz)  (m.d.): 1.46-1.86 (m, 6H, ciloheksāns), 1.97-

2.17 (m, 4H, cikloheksāns), 7.14-7.32 (m, 4H, Ph), 7.37-7.51 (m, 4H, Ph), 7.82-7.86 (m, 2H, 

Ph), 8.03 (d, 1H, J = 8.0 Hz), 8.31-8.34 (m, 1H), 8.54 (t, 1H, J = 8.0 Hz), 9.29 (d, 1H, J = 6.3 

Hz). 13C-KMR (CD3OD-d4, 100.6 MHz) (m.d.): 22.0, 25.5, 37.4, 38.1, 85.8, 125.7, 125.9, 126.3, 

127.4, 128.9, 130.3, 130.6, 132.3, 134.5, 135.3, 148.9, 165.9, 167.5, 167.9. ŠH-MS m/z 626 

[M+HCOH].  
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2-Brom-1-hidroksi-3-(1-hidroksicikloheksil)-1-fenil-1H-indolizīnija bromīds (136). 

Difenilditelurīda (0,36 mmol, 0,15 g) šķīdumam hloroformā pievieno Br2  tik ilgi kāmēr veidojas 

nogulsnes, turpina maisīt vēl 10-15 minūtes. Nogulsnes nofiltrē un mazgā ar sausu heksānu un 

žāvē. Iegūto PhTeBr3 izšķīdina dioksānā un pievieno 127c. Reakcijas gaitu kontrolē ar ŠH-MS 

analīzes metodi. Tikko novēro pilnīgu izejvielas konversiju, iztvaicē šķīdinātāju un sauso 

atlikumu attīra hromatogrāfiski, kā eluentu izmantojot CH2Cl2/MeOH maisījumu gradientā līdz 

15/1. 

N+
Ph

OH

Br-

BrOH

 

Iznākums: 78%. t. kuš. = 183-184 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.27-1.38 (m, 

1H, cikloheksāns), 1.62-1.95 (m, 6H, cikloheksāns), 2.20-2.33 (m, 3H, cikloheksāns), 6.29 (pl s, 

1H, OH), 7.42-7.45 (m, 8H, Ph), 8.05 (ddd, 1H, J = 1.0, 1.4, 7.8 Hz, 7-CH), 8.12 (ddd, 1H, J = 

1.4, 6.5, 7.8 Hz, 5-CH), 8.54 (dt, 1H, J = 1.0, 7.8 Hz, 6-CH), 8.61-8.64 (m, 2H, Ph), 9.96 (d, 1H, 

J = 6.5 Hz, 4-CH). 13C-KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 20.3, 20.4, 34.9, 36.1, 71.3, 84.0, 

123.9, 125.1, 127.5, 128.0, 128.9, 129.2, 129.8, 135.6, 135.7, 141.0, 143.5, 143.7, 145.7, 159.2. 

ŠH-MS m/z 386 [M-1]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C20H21BrNO2 [M+2]: 388.0750, 

noteikts: 388.0740. 

1-oksa--teluraspiro[4,5]dec-3-ēnu 137a, c vispārēja iegūšanas metodika. Telūra tetrabromīda 

(0,98 mmol, 0,44g) šķīdumam sausā dioksānā pievieno propargilpiridīnu 127a, c (0,49 mmol) 

dioksānā. Pēc 24 stundām iztvaicē šķīdinātāju, sauso atlikumu pārkristalizē  no metanola (137a), 

vai hloroforma (137c). 

1-(Piridīn-2-il)-1-(2,2,4-tribrom-1-oksa-2λ4-teluraspiro[4,5]dec-3-ēn-3-il)etanols (137a)  
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Iznākums: 60%, Tk. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.12-1.23 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.63-1.75 (m, 7H, cikloheksāns), 1.84-1.96 (m, 2H, cikloheksāns), 1.89 (s, 3H, 

CH3), 7.78 (ddd, 1H, J = 1.2, 5.2, 8.0 Hz, 5-CH-piridīns), 8.01 (dt, 1H, J = 1.6, 8.0 Hz, 3-CH-

piridīns), 8.37 (td, 1H, J = 1.6, 8.0 Hz, 4-CH-piridīns), 8.82 (d, 1H, J = 5.2 Hz, 6-CH-piridīns). 
13C-KMR (DMSO-d6,, 100.6 MHz)  (m.d.): 21.2, 21.3, 24.4, 31.4, 34.1, 35.9, 78.7, 89.2, 123.5, 

125.6, 142.4, 142.9, 145.9, 160.4. ŠH-MS m/z 470 [M+2]. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš 

C15H19BrNO3Te [M+1]: 531.9689, noteikts: 531.9750. Aprēķināts (C15H18Br3NO2Te*0,5 

MeOH): C, 29,66; H, 3,21; N, 2,23. Noteikts: C, 29,35; H, 3,20; N, 2,24. 

Fenil(piridīn-2-il)(2,2,4-tribrom-1-oksa-2λ4-teluraspiro[4,5]dec-3-ēn-3-il)metanols (137c) 

 

Iznākums: 62%, Tk. >200 oC. 1H-KMR (DMSO-d6, 400 MHz)  (m.d.): 1.08-1.19 (m, 1H, 

cikloheksāns), 1.60-1.85 (m, 9H, cikloheksāns), 7.25-7.37 (m, 3H, Ph), 7.43 (m, 1H, 5-CH-

piridīns), 7.76 (ddd, 1H, J = 1.0, 5.2, 8.0 Hz, 3-CH-piridīns), 7.85-7.88 (m, 2H, Ph), 8.21 (ddd, 

1H, J = 1.4, 7.6, 8.0 Hz, 4-CH-piridīns), 8.88 (ddd, 1H, J = 1.4, 5.2, 7.6 Hz, 6-CH-piridīns). 13C-

KMR (DMSO-d6, 100.6 MHz)  (m.d.): 21.1, 21.2, 24.3, 34.4, 35.0, 82.0, 89.1, 125.9, 126.4, 

127.9, 129.0, 137.2, 142.4, 142.6, 143.5, 149.9, 158.1. ŠH-MS m/z 532 [M+2] priekš: 

C20H20BrNO3Te. HRMS (ESI) m/z aprēķināts priekš C20H20BrNO3Te [M+1]: 531.9689, noteikts: 

531.9750.  
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SECINĀJUMI 

1. Promocijas darba rezultātā iegūti 123 iepriekš nezināmi savienojumi. 83 savienojumi ir 

selēna un telūra halogenīdu pievienošanas produkti etinil- un propargilheterocikliskajiem 

savienojumiem. 

2. Selēna (II, IV) halogenīdi reģioselektīvi reaģē ar 2-etinil-N-hetarēniem veidojot 

selēnazolija sāļus. Iegūta jaunu selēnazolpiridīnija 3-5, 7-27 selēnazolimidazolija, 

selēnazoltiazolija 35-43 un selēnazolpurīnija 68-69 heterociklisko savienojumu rinda. 

N+

Se
R1

Hal

R N+

Z

Se

Hal

R
X-

Hal = Cl, Br; X = Cl, Br; Z = N(Me), S

X-

N

N N+

N

O

O

Me

Me
Me

Se

Br

R

SeBr4
2-

3-5
7-27

35-43
68-69

 

3. Selēnazolpiridīnija sāļi atgriezeniski veido stabilus iekšējos sāļus. 

 

4. Selēnazolija sāļi katalitiskās devās iniciē oksidēšanas reakcijas. Sēru saturošas 

aminoskābes – cisteīns un metionīns oksidējas attiecīgi līdz cistīnam un metionīnam. 2-

Aminofenols, 1,4-hidrohinons, E vitamīna sintētiskais analogs (Troloks-C) un antracēns 

oksidējas attiecīgi līdz 2-amino-3H-fenoksazīn-3-onam (Kvestiomicīns A), 1,4-hinonam, 

2-hidroksi-2-metil-4-(2,4,5-trimetil-3,6-dioksocikloheksa-1,4-diēn-1-il)butanoil skābei un 

antracēn-9,10-dionam. Selēnazolija Se-oksīds, kas veidojas selēnazolija reakcijā ar H2O2, 

ļauj iegūt produktus ar augstākiem iznākumiem salīdzinot ar plaši izmantojamo ebselēnu. 

 

5. 3-Etinilpiridīni slikti reaģē selēnhalogenēšanas reakcijās. 3-Etinilpiridīnu pārvēršana par 

N-oksīdiem paaugstina šo reaģētspēju, ar selēna tetrabromīdu veidojot 3-brom-

selenofēn[2,3-b]piridīna N-oksīdus 74-76 (15-52%) .  

N+

O-

Se

Br

R

74-76  
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6. Selēnhalogenēšanas apstākļos, veidojot selenofēna ciklu, Klopidogrēla selēna analogi  

(S)-Metil 2-(2-hlorfenil)-2-(6,7-dihidroselenofēn[3,2-c]piridīn-5(4H)-

il)acetāta hidrohlorīds (87) un tā izomērs (S)-Metil 2-(2-hlorfenil)-2-(4,5-

dihidroselenofēn[2,3-c]piridīn-6(7H)-il)acetāta hidrohlorīds (94) iegūti 7-8 reakciju 

stādijās attiecīgi ar 8.9 % un 11% iznākumu.  

 

7. Pievienojot selēna tetrabromīdu nearomatiskajiem etinilhinoloniem un etinilkumarīniem 

sintezēti selenofēn[3,2-c]hinoloni 99-100 (75-77%), selenofēn[2,3-c]hinoloni 106-108 

(87-99%), selenofēn[3,2-c]kumarīni 114-117 (68-75%) un selenofēn[2,3-c]kumarīni 123-

126 (64-70%). 

O O

Se

R

Br

O O

Se

RBr

114-117 123-126

N O

Me

Se

Br

R

99-100

N O
Me

Se

RBr

106-108  

8. Pētīta telūra un selēna halogenīdu reakcija ar propargilpiridīniem. Iegūti ar selēnu un 

telūru aizvietoti indolizīnija cikliskie savienojumi dibrom-1-metil-1H-indolizīnij-2-

il)selenāti 129a-b, 1-hidroksi-2-(fenilselanil)-1H-indolizīnija bromīdi 131a-e, 1-hidroksi-

2-(feniltelanil)-1H-indolizīnija bromīdi 133c,d, un iepriekš neaprakstīti Se un Te saturoši 

heterocikliskie savienojumi 7-hidroksi-pirol[2,1-b]tiazol-4-ija sāļi 130, 132, 134, 1′-brom-

9′-hidroksi-1′,9′-difenil-1′,9′-dihidro-1′λ4-spiro[cikloheksān-1,3-[1,2]oksatelurolo[3,4-

b]indolizīn]-4′-ija bromīda (135) un 1-(piridīn-2-il)-1-(2,2,4-tribrom-1-oksa-2λ4-

teluraspiro[4,5]dec-3-ēn-3-il spirti 137a,c. 
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