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Актуальность темы. Нефторированные р-кетоальдегиды и их про­
изводные хорошо изучены и широко применяются как в научно-ис­
следовательской практике, так и в промышленности. Наличие нес­
кольких реакционных центров обусловливает высокую реакционную 
способность этих соединений, что позволяет получать на их основе 
большое количество практически полезных соединений.

Сведения о фторсодержащих р-кетоальдегидах и их производных 
очень малочисленны из-за отсутствия удобных методов их синтеза. 
В то же время введение атомов фтора в органические соединения 
изменяет их реакционную способность, что позволяет эффектизно 
использовать эти соединения для синтеза ценных фторсодержащих 
красителей, лекарственных препаратов, пестицидов и т.д.

Цель работы. Синтез и изучение физико-химических свойств 
производных фторированных /3-кетоальдегидов и разработка удобных 
методов синтеза разнообразных фторсодержащих соединений на их 
основе.

Научная новизна и практическая ценность. Разработан доступ­
ный метод синтеза р-этоксивинилполифторалкилкетонов взаимодей­
ствием хлорангидридов полифторкарбоновых кислот с этилвиниловым 
эфиром в присутствии пиридина.

Показано, что р-этоксивинилтрифторметилкетон обладает высо­
кой реакционной способностью по отношению к 0-, С- и N-нуклеофи- 
лам, а регионаправленность реакций зависит от природы нуклеофи­
ла. Реакции с N-нуклеофилами приводят к образованию енаминокето- 
нов, содержащих фторированные заместители различного состава и 
строения.

Установлено, что синтезированные енаминокетоны могут суще­
ствовать как в цис-, так и в транс-конфигурациях, а изомерный 
состав зависит от степени замещенности атома азота и от полярно­
сти растворителя.

Показано, что р-этоксивинилтрифторметилкетон является удоб­
ным исходным реагентом для синтеза разнообразных трифторметилсо- 
держащих гетероциклов, ацеталей, р-арилвинилкетонов и хелатных 
комплексов.

Показано, что р-этоксивинилтрифторметилкетон может быть ус­
пешно использован как новый защитный реагент в пептидном синтезе 
благодаря доступности, легкости постановки и снятия защитной 
группы и отсутствию рацемизации в процессе образования пептидной 
связи.

Апробация работы. Основные результаты работы докладывались
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на конференциях молодых ученых ИБОНХ АН Украины, г. Киев, 1990 и 
1992 гг; на VI Всесоюзной конференции по химии фторорганических 
соединений, г. Новосибирск, 1990 г; на II Региональной конферен­
ции "Енамины в органическом синтезе",.г. Пермь, 1991 г; на XIII 
Международном симпозиуме по химии фтора, г. Бохум (ФРГ), 1991 г; 
на I Украинско-Германском симпозиуме по химии фтора, г. Одесса, 
1992 г.

Публикации. По материалам работы опубликовано 4 работы.
0<3ьем и структура работы. Диссертация изложена на стр. 

машинописного текста, содержит 14 таблиц, 4 рисунка, библиогра­
фию ( 86 наименований ) и состоит из введения, четырех глав, экс­
периментальной части и выводов. В первой главе приведен обзор 
литературных данных о синтезе и изучении химических свойств 
фторированных р-кетоальдегидов и их производных. В последующих 
главах изложены результаты исследований автора.

СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ

1 .Синтез р-этоксивинилполифторалкилкетонов.

Нами найдено, что этилвиниловый эфир успешно ацилируется не 
только ангидридом трифторуксусной кислоты (что было показано в 
1976 г. японскими исследователями), но и хлорангидридами поли- 
фторкарбоновых кислот различного состава и строения. Реакция 
идет в присутствии пиридина.

Rp = CHFj  ( 2 ) ,  C2F5 ( 3 ) ,  C3F j  ( 4 ) ,  <c f 3 ) 2ch ( 5 ) ,  c f 2 s o 2f  ( 6 )

Это позволило синтезировать ряд новых /3-этоксивинилполифтор- 
алкилкетонов (2-6), являющихся устойчивыми производными фториро­
ванных /3-кетоальдегидов. Выходы /5-этоксивинилполифторалкилкето- 
нов составили 56-83%, выход дифторацетильного производного соста­
вил 23%.

Попытки осуществить реакции с хлорангидридами монофторуксус- 
ной и уксусной кислот не привели к желаемому результату. Присут­
ствие фторсульфонильной группы в хлорангидриде полифторкарбоновой
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r=h (7) ,  сн* (8), CjH5 (9 ) ,  c(c h s )j (10),  сн2свн5 ( И ) ,  с*н5 (12),  
2-С5НцН (13)

R=R*=CHS (14),  сгн5 (15)

Реакции проводили в различных условиях: в отсутствии раство­
рителя, в водной среде или в хлористом метилене. Енаминокетоны 
(7-15) являются устойчивыми кристаллическими или жидкими веще­
ствами. В зависимости от наличия протона у атома азота соединения 
(7-15) могут существовать либо в цис-, либо в транс-конфигурациях.

Диаминосоединения - этилендиамин ОДА) и о-фенилендиамин (о- 
ФДА) - при взаимодействии с двумя эквивалентами енона (1) с высо­
кими выходами дают соответствующие производные аминов (16,17).

1*-1380ІЕ
3

кислоты не приводит к значительным изменениям условий реакции и 
выхода целевого продукта. Синтезированные /J-этоксивинилполифтор- 
алкилкетоны (1-6) являются устойчивыми кристаллическими (5) или 
жидкими веществами. По данным ЯМР спектров еноны (1-6) находятся 
в транс-конфигурации ( .Jjqj 12 Гц ).

2. Взаимодействие p-этоксивинилполифторалкилкетонов с 
нуклеофилами.

Для /3-дикарбонильных соединений, к которым относятся поли- 
фторацетилацетальдегиды и их производные р-этоксивинилполифтор- 
алкилкетоны, весьма характерны реакции с различными нуклеофиль­
ными агентами. Мы исследовали закономерности протекания реакций 
енонов (1-6) с N-, С- и 0-нуклеофилами. Наибольшее внимание уде­
лено изучению реакционной способности трифторметилсодержащего 
енона (1).

2.1. Взаимодействие /3-этоксивинилполифторалкилкетонов с 
N-нуклеофилами.

Аммиак, первичные и вторичные амины легко и быстро, при ком­
натной температуре реагируют с еноном (1). Реакции протекают с 
выделением тепла, и с высокими выходами (70-97%) получаются соот­
ветствующие (З-аминопроизводные винилтрифторметилкетона (7-15).
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В результате реакции эквимольных количеств енона (1) и о- 
ФДА ожидаемых монопроизводных зафиксировано не было, тогда как 
нефторированный аналог енона (1) при реакции с о-ФДА сначала об­
разует производное только по одной аминогруппе (эквимольное со­
отношение реагентов), с последующим образованием дизамещенного 
продукта.

Еноны (2-6), содержащие разнообразные фторированные замести­
тели, реагирует с первичными и вторичными аминами аналогично 
енону (1) и с высокими выходами (89-100%) получаются соответ­
ствующие енаминокетоны ( 18-26 ) .

R=H, R* =С Н |, Rp=CHF2  ( 1 8 ) ,  C2 F 5  ( 1 9 ) ,  C3 F 7  ( 2 0 ) ,  CH(CFs)j ( 2 1 ) ,  

R=R1=C2HS, Rf =CHF2  ( 2 2 ) ,  CF 2 S02F (2 6 )

R=R1=CHj, RF=C2F5 ( 2 3 ) ,  csf7 ( 2 4 ) ,  ch(cfs)2 (2 5 )

Енаминокетоны (18-26) являются устойчивыми кристаллически­
ми или жидкими веществами.

2.1.2. Кинетика реакции 0-этоксивинилтрифторметилкетона с

Для проведения количественной оценки влияния на реакционную 
способность замены метильной группы на трифторметильную в /3-ал- 
коксивинилметилкетоне (27) мы исследовали кинетику реакций сое­
динений (1) и (27) с диэтиламином в различных растворителях!*

диэтиламином.

R = cf5 (1,15), CHj (27,28)

* Работа проводилась совместно с группой Вдовенко С. И. ИБОНХ 
АН Украины.
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В обоих случаях реакция проводилась в условиях псевдопервого
порядка при 10 кратном избытке диэтиламина (С„„л = 5*10_5моль/л _4 к©тонз
Самина =5' 10 моль/л ). Изменение концентрации винилкетонов (1) и 
(27) в ходе реакции регистрировалось по уменьшению оптической 
плотности полос поглощения в области 240 и 270 нм, соответ­
ственно. Одновременно проводилась регистрация увеличения кон­
центрации /3-диэтиламиновинилкетонов (15) и (28) по возрастанию 
оптической плотности полос поглощения в области 300 и 320 нм, 
соответственно.

К л/моль с

e-Cg Hi 2 СН2 С 1СН2 С 1 CHjOH

CHS % 4-Ю " 1 1 % 1 10_3 1.5-10"2

CF* 2.8 67 2.1-Ю2

CFs t с
------ % 104 -1 0 э

CHJ

Нами установлено, что замена метальной группы на трифторме- 
тильную у карбонильного атома углерода приводит к росту константы 
скорости реакции на 4-5 порядков. С уменьшением полярности раст­
ворителя падает скорость реакции в обоих случаях. Однако, эта за­
висимость значительно сильнее проявляется для енона (27), чем для 
трифторметилсодержащего енона.(1). Поэтому отношение констант 
скоростей реакций енонов (1) и (27) в циклогексане достигает 11 
порядков.

Таким образом, замена протонов метальной группы в кетоне 
(27) на атомы фтора значительно увеличивает реакционную способ­
ность по отношению к нуклеофильным агентам.

2.1.3. Физико-химические свойства енаминокетонов.

Нами были проведены спектральные исследования изомерного со­
става синтезированных енаминокетонов (7-26) в зависимости от 
природы и строения заместителей и полярности растворителей. Бла­
годаря большой разнице значений КССВ олефиновых протонов для цис- 
и транс-конфигураций винилкетонов, можно однозначно определять 
положение заместителей относительно двойной связи.

Енаминокетоны (14,15,22-26), содержащие два алкильных 
заместителя у атома азота существуют в транс-конфигурации (J^
12 Гц ). При этом алкильные группы у атома азота проявляются пар­
ными сигналами в ПМР спектрах. Это можно объяснить затруднением 
вращения диалкиламиногруппы вокруг C-N связи в результате вовле­
чения неподеленной пары электронов атома азота в цепь сопряжения

2- 1 380 *
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Ц И С -Б -Ц И С - TpaHC-s-цио- транс-з-транс-

винилкетонного фрагмента. С помощью ИК спектров установлено, что 
енаминокетоны (14,15) существуют в виде смеси транс-э-цис- и 
транс-Б-транс-конформеров, соотношение которых зависит от поляр­
ности растворителя, температуры и концентрации.

Нами установлено, что енаминокетоны (7-13, 18-21),содержа­
щие протон у атома азота, в малополярных растворителях находятся 
преимущественно в цис-конфигурации ( стабилизированной прочной 
внутримолекулярной водородной связью ) с примесью транс-изомера. 
При увеличении полярности растворителя увеличивается содержание 
транс-изомера. Соотношение изомеров также зависит от природы за­
местителя у атома азота и не зависит от температуры.

2.1.4. Использование 0-этоксивинилтрифторметилкетона в ка­
честве защитного реагента в пептидном синтезе.

Установлено, что енон (1) легко реагирует не только с ами- 
ми, но и с бифункциональными аминосоединениями, такими как амино­
кислоты. N-p-Трифторацетилвиниязаадщенные аминокислоты (29 а-д) 
легко получаются при действии енона (1) на водный раствор L-ами- 
нокислот в присутствии эквивалентного количества щелочи. Реакция 
протекает при комнатной температуре и завершается в течение 0.5-3’ 
часов. При подкислении реакционной смеси с высокими выходами по­
лучаются устойчивые кристаллические соединения (29 а-д).



29-31 R1 . R* R*
а СН, H C2H5
б 1-CJH7 H e2H5
в і-СцНвООССНгСНг і-с,н7 t - C i , H e

г СН3ООССН2СН2 - -

д CgH;CH2 CeH5CHj CHj

2*-138б* 7

В соединениях (29 а-д) N-трифторацетилвинильная ( TFAV ) 
защитная группа находится в цис-конфигурации в слабополярных ра­
створителях ( Jjjjj 7 Гц ).

При взаимодействии енона (1) с пролином с высоким выходом 
образуется защищенная аминокислота (32), содержащая транс-TFAV 
группу.

Нами установлено, что TFAV группа легко удаляется при ком­
натной температуре в смеси диоксан/соляная кислота в соотноше­
нии 1/1. Исходную концентрацию кислоты можно изменять от 1N до 
6N. При этом с увеличением концентрации кислоты уменьшается вре­
мя, необходимое для снятия защиты с 12 до 4 часов.

Полученные нами производные аминокислот (29 а-в,д, 32) были 
введены в пептидный синтез с эфирами различных аминокислот и ди- 
циклогексилкарбодиимидом (ДЦГК) в качестве активатора. При этом с 
высокими выходами (80-97/0 были получены N-трифторацетилвиниль- 
ные производные дипептидов (30 а-в,д, 33), устойчивые кристалли­
ческие вещества, деблокирование которых протекает в мягких усло­
виях, аналогичных деблокированию аминокислот. Выходы гидрохло­
ридов эфиров дипептидов (31 б,д) превышают 90%.

С помощью ВЭЖХ установлено, что при использовании в пептид­
ном синтезе TFAV производных аминокислот в процессе образования 
пептидной связи рацемизации не происходит.



2.2. Взаимодействие p-этоксивинилтрифторметилкетона с 
О-нуклеофилами.

Установлено, что енон (1) легко гидролизуется разбавленной 
соляной кислотой с образованием (3-кетоальдегида (34), находяще­
гося, по-видимому, преимущественно в енольной форме, стабилизи­
рованной внутримолекулярной водородной связью. В ходе гидролиза 
енона (1 ) также образуется этиловый спирт.

Для подтверждения образования кетоальдегида (34) в свежеоб- 
разовавшийся водный раствор (после гидролиза енона (1 ) - монито­
ринг ГЖХ) мы добавили расчитанное количество ацетата меди (II) и 
с 'высоким выходом (95%) получили хелатный комплекс (35).

Взаимодействие енона (1) с этанолом и этиленгликолем приво­
дит к образованию соответствующих ацеталей (36,37) вследствие 
атаки О-нуклеофила по (3-атому углерода винильного фрагмента.

Е Ю Н

E t O ^ V C°CFS Ч 
1

Н0СН2СН20Н

( Е Ю ) 2СНСН2 COCFj 
36

СН20.

сн2 о
;снсн2cocfj 

37

Нами проведено восстановление карбонильной группы ацеталя 
(37) при помощи NaBH* в этаноле и с хорошим выходом (71%) полу­
чен спирт (38).

пц
СН2 0. NaBHi, сн20. ,
| 'іСНСНгСОСРз --------- ► I ^CHCHj CHCFj
с н 2(ґ сн 2<г

37 38

Реакция енона (1) с NaBH^, в растворе этилового спирта приво­
дит к образованию смеси двух веществ в соотношении 1 /1 : ацеталя 
(39) - продукта присоединения спирта по р-атому углерода виниль­
ного фрагмента с последующим восстановлением карбонильной группы 
и аллилового спирта (40) - продукта восстановления енона (1 ) по 
карбонильной группе.

8
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2.3. Взаимодействие p-этоксивинилтрифторметилкетона с 
С-нуклеофилами.

Чтобы исследовать регионаправленность атаки С-нуклеофилов 
на енон (1 ), мы изучили его реакции с магний- и цинк-органичес- 
кими соединениями, а также с ароматическими системами с высокой 
электронной плотностью.

Показано, что енон (1), благодаря большому дефициту электро­
нов у р-атома углерода, реагирует с индолом и N,N-диметиланили- 
ном с образованием р-арилвинилтрифторметилкетонов.

Реакции идут в присутствии катализатора - кислоты Льюиса 
(ZnClg). а,р-Ненасыщенные кетоны (41,42) являются устойчивыми, 
окрашенными кристаллическими веществами. По данным ПМР спектров 
кетонов (41,42) протоны винильного фрагмента находятся в транс­
положении ( 15.5 Гц ).

При действии фенилмагнийбромида на енон (1) образуется смесь 
двух соединений - р-фенилвинилтрифторметилкетона (43) и аллилово- 
го спирта (44), который является продуктом восстановления карбо­
нильной группы кетона (43). Суммарный выход продуктов в пересче­
те на енон (1) составляет 40-60%.

1 41,42

н

о он

1 43 44

Время реакции - 2ч 

20ч

1

1

1

7



Установлено, что соотношение образующихся продуктов зависит 
от времени проведения реакции. (Зостав смеси продуктов (43,44) 
и их соотношение не зависит от порядка прибавления реагентов. 
Продукта С-нуклеофильной атаки по карбонильной группе зафиксиро­
вано не было. Нефторированный аналог енона (1) - кетон (27) взаи­
модействует- с фенилмагнийбромидом с участием не только р-атома 
углерода, но и карбонильной группы, и образуется смесь продук­
тов - бензальацетона (45) и альдегида (46) в соотношении 1/2.

зовать реакцию енона (1) с PhMgBr для получения чистого кетона 
(43). Последний образуется в качестве единственного продукта при 
действии фенилмагнийбромида на /3-(Н,М-диэтиламино)винилтрифторме- 
тилкетон (15).

Кетон (43) был выделен с чистотой более 99% по данным ГЖХ. 
Избирательное восстановление винильного фрагмента кетона (43) 
приводит к образованию с высоким выходом кетона (47), который 
известен как высокоэффективный ингибитор карбоксилэстеразы.

В отличие от фенилмагнийбромида цинкорганические соединения, 
образующиеся in situ, реагируют с еноном (1 ) исключительно по 
карбонильной группе. Так, в условиях реакции Реформатского из 
енона (1 ) и этилбромацетата образуется соединение (48), а алли- 
лирование енона (1) приводит к образованию диенола (49). Виниль- 
ный фрагмент соединений (48,49) сохраняет транс-конфигурацию 
исходного енона (1) ( J 15 Гц ).

I 1
и. о ' ^ СОСН’

рьнавг Ph

27 45 ( E+Z)-46

Образование смеси продуктов (43) и (44) не позволяет исполь-

0 о
PhHgBr Н2 , Pd/C

15 43 47

48

10



Таким образом, регионаправленность реакций С-нуклеофилов с 
еноном (1) зависит от природы нуклеофильного агента - магнийорга- 
нические соединения атакуют /3-атом углерода винильного фрагмента, 
а цинкорганические - карбонильную группу.

3. Синтез фторсодержащих гетероциклов на основе 
/3-этоксивинилтрифторметилкетона.

Использование /3-этоксивинилтрифторметилкетона (1) как хими­
ческого эквивалента трифторацетилацетальдегида, позволяет полу­
чать разнообразные гетероциклы с трифторметильной группой. Аль­
тернативные пути синтеза таких соединений обычно являются 
многостадийными и трудоемкими.

3.1. Синтез гетероциклов при помощи реакций конденсации.

3.1.1. Синтез пятичленных трифторметилсодержащих
гетероциклов.

Нами найдено, что при взаимодействии р-этоксивинилтрифторме- 
тилкетона (1 ) с гидразином с высоким выходом образуется низко­
плавкий бесцветный пиразол (50).

1 50

Замена гидразина на трет.-бутоксикарбонилгидразин в реакции 
с еноном (1) приводит к образованию при 20°С смеси двух продук­
тов - енаминона (51) и - гетероцикла - пиразолинола (52) в соот­
ношении 1 /1 .

Вое
I

 ̂ BoeNHNH2 BocNHNHoa^COCFj

(Е+ 2)—51 52
Вое = C00C(CHs ) j

Соотношение продуктов (51) и (52) зависит от условий прове­
дения реакции. При понижении температуры реакционной смеси увели­
чивается количество енаминокетона (51), а нагревание последнего 
при 40°С в хлористом метилене в течение 2-3 часов приводит к об­
разованию пиразолинола (52), что указывает на первичное образова­
ние продукта (51) в реакции.

Взаимодействие енона (1) с гидрохлоридом гидроксиламина в

И



воде приводит к образованию изоксазолина (53), что отличается от 
реакции гидроксиламина с нефторированными /3-алкоксивинилметилке- 
тонами, продуктом которой является непосредственно 5-метил'изок- 
сазол. Высокая устойчивость изоксазолина (53) объясняется сильным 
электроноакцепторным влиянием трифторметильной группы.

Выход соединения (53) приближается к количественному при до­
бавлении эквивалента основания для связывания выделяющейся в хо­
де реакции кислоты. При нагревании с фосфорным ангидридом изокса- 
золинол (53) с высоким выходом дает 5-трифтормэтилизоксазол (54).

3.1.2. Синтез шестичленных трифторметилсодержащих

Нами найдено, что при нагревании енона (1) с хлоридом аммо­
ния и формамидом образуется пиримидин (55), содержащий един­
ственный заместитель - трифторметильную группу. Выход пиримидина
(55) составил 30%.

X = 0 (56), S (57), NH (58), MSOjCb H4NHCOCHj-4 (59),

HS02C(Hi(NH2 (60)

Для получения 4-трифторметилпиримидинов, содержащих в поло­
жении 2 кольца разнообразные функциональные группы, были прове­
дены реакции енона (1) с гем-диаминосоединениями. Нагревание 
енона (1) с мочевиной при 120°С приводит к образованию пиримидина
(56), выход которого увеличивается с 35% до 75% при проведении 
реакции в присутствии соляной кислоты в течение 2 суток при 20°С. 
При взаимодействии енона (1) с тиомочевиной в присутствии соляной 
кислоты гладко образуется 2-меркаптопиримидин (56).

При конденсации енона (1) с гуанидином и его сульфопроизвод- 
ным получены 2-аминопиримидины (58,59) соответственно. Amjjho-

1
53 54

гетероциклов.

CFs CFj

NHi| С I , HCONHj

1

X=C(NH2 ) 2

H

55 56-59
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пиримидин (58) ранее был синтезирован трудоемким трехстадийным 
методом с невысоким выходом и был использован для получения анти­
бактериального препарата (60) - фторированного аналога сульфази- 
на. Сульфамид (60) получен нами в две стадии с суммарным выходом 
34%.

При взаимодействии суспензии оксипиримидина (56) в эфире с 
раствором диазометана при 0°С образуются продукты алкилирования 
как по атому кислорода, так и по атому азота - соединения (61) и 
(62) соответственно.

CFj CF« CFj

56,57 61,63 62

X = 0 (56,61), s (57,63)

Методом ЯМР установлено, что соотношение продуктов (61) и 
(62) в реакционной смеси составляет 9/1. Метилирование меркапто- 
пиримидина (57) в аналогичных условиях протекает с образованием 
единственного продукта - метилтиопиримидина (63).

С помощью ИК и УФ спектров мы изучили тион-тиольную тауто­
мерию и зависимость таутомерных превращений трифторметилсодержа- 
щего пиримидина (57) от полярности растворителя. Раствор пирими­
дина (57) в неполярном растворителе (ссіц) бесцветен, тогда как 
при увеличении полярности растворителя В ряду ССIц - CHCIj - 
CH3CN появляется и становится все более интенсивной окраска рас­
творов, что связано с тион-тиольной таутомерией.Исследование УФ 
спектров пиримидина (56) и его производных (61) и (62) позволило 
обнаружить равновесие таутомерных форм для оксипиримидина (56) и 
влияние на него полярности растворителя.

3.1.3. Синтез 2-трифторметилхинолина.

Показано, что при нагревании енаминокетона (12) в полифос- 
форной кислоте (ПФК) вместо ожидаемого 4-трифторметилзамещенного 
хинолина с выходом 30'/. образуется 2-трифторметилхинолин (64).

13



12 64

Состав хинолина (64) подтверждается данными элементного ана­
лиза. Однако, данные ПМР спектра указывают на то, что вместо ожи­
даемого трифт'орлепидина образовался изомерный ему трифторхиналь- 
дин (64). Мы получили трифторхинальдин действием SF4 на хинальди- 
новую кислоту и образцы хинальдина (64), полученные двумя различ­
ными методами, не давали депрессии температуры плавления пробы 
смешения и имели идентичные ЯМР спектры. В диссертационной работе 
обсуждаются возможные пути образования хинальдина (64) из енами- 
нокетона (1 2 ).

3.2. Реакция циклоприсоединения р-этоксивинилтрифторметил- 
кетона и триэтилфосфита.

Нами установлено, что енон (1) вступает в реакцию циклопри­
соединения с триэтилфосфитом при кипячении в бензоле в течение 6 
часов, и, с выходом 50%, образуется трифторметилсодержащий окса- 
фосфолен (65).

66

Поскольку оксафосфолен (65) оказался чувствительным к влаге, 
нами был изучен его гидролиз. Установлено, что соединение <65) 
гидролизуется водой, образуя смесь продуктов. Выделить индивиду­
альные продукты постадийного гидролиза нам не удалось. При гидро­
лизе оксафосфолена (65) в 1N соляной кислоте при 20°С образуется 
только соединение (66), которое является лактоном енольной формы
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у-трифторметил-у-гидроксифосфоновой КИСЛОТЫ.
Таким образом, нами показано, что доступный (3-этоксивинил- 

трифторметилкетон является удобным синтоном для получения гетеро­
циклов различного строения - трифторметилсодержащих изоксазолов, 
пиразолов, пиримидинов, хинолина и фосфорсодержащих соединений.

ВЫВОДЫ

1. Установлено, что для ацилирования виниловых эфиров можно ис­
пользовать хлорангидриды различных полифторкарбоновых кислот, 
и с помощью этой реакции синтезирован ряд (3-этоксивинилполи- 
фторалкилкетонов.

2. Изучены реакции /3-этоксивинилполифторалкилкетонов с N-, 0- и 
С-нуклеофилами и установлено, что регионаправленность реакций 
зависит от природы нуклеофильного агента. Реакции с N- и 0- 
нуклеофилами протекают исключительно по (3-атому углерода ви­
ни льного фрагмента. Регионаправленность реакций с С-нуклеофи- 
лами зависит от природы С-нуклеофила - магнийорганические со­
единения атакуют (5-атом углерода винильного фрагмента, а 
цинкорганические - карбонильную группу.

3. На основе реакции (3-этоксивинилполифторалкилкетонов с N-нук- 
леофилами синтезирован ряд фторсодержащих енаминокетонов раз­
личного состава и строения.

4. Установлено, что замена метильной группы в )3-алкоксивинилме- 
тилкетоне на трифторметильную увеличивает константу скорости 
реакции с диэтиламином на 4-5 порядков.

5. С помощью спектров ЯМР и ИК установлено, что при наличии про­
тона у атома азота енаминокетоны в малополярных растворителях 
находятся преимущественно в цис-конфигурации, стабилизирован­
ной внутримолекулярной водородной связью, при увеличении по­
лярности растворителя увеличивается количество транс-изомера. 
Диалкиленаминокетоны существуют исключительно в транс-форме.

6. На основе реакций (3-этоксивинилтрифторметилкетона с 0- и С- 
нуклеофилами синтезированы трифторметилссдержащие ацетали, 
(З-арилвинилкетоны, хелатный комплекс меди с новым лигандом, 
которые представляют интерес для синтетической органической 
химии.

7. Установлено, что (3-этоксивинилтрифторметилкетон может вступать 
как в реакции конденсации с образованием трифторметилсодержа­
щих гетероциклов - пиразола, изоксазола, хинолина, пиримиди­
нов, так и в реакцию циклоприсоединения с образованием три- 
фторметилсодержащего оксафосфолена.
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8. Предложено использовать /?-этоксизинилтрифторметилкетон в каче­
стве нового доступного защитного реагента аминогруппы в пеп­
тидном синтезе. Новая защитная группа легко ставится и снима­
ется, в процессе образования пептидной связи рацемизация не 
происходит.
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