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1. ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ

Актуальность и цель исследования» Интенсивнее развияие химии 

серосодержащих органических соединений обусловлено Tew, tiTo неко­

торые из них - уникальные объекты для решения общих проблем орга­
нической химии, а другие - пенные препараты, котдрые широко при­

меняются в Медицине, сельском хозяйстве и промышленности. Для по­

лучения новых типов сероорганических соединений довольно часто 

используются различные полифункциокальные реагенты со связью С-д» 

расположенной по соседству с различными реакционноепособными гру­

ппами. Именно к таким реагентам следует отнести и мало изученные 

ранее серосодержащие енаыиды с характерной группировкой 

✓C=C(S(Mr) NHC0- 1 ^ стуктурном отношении они похожи, в ча­
стности, на I -фосфорилированные енаыиды ~ важные синтоны тонкого 
органического синтеза. Можно было ожидать, что и серосодержащие 

енамиды окажутся незаменимыми для получения ряда интересных типов 

ациклических и особенно гетероциклических соединений.

Поэтому, основная задача настоящей работы состояла в разра­

ботке удобных способов получения 1 -арилсульфонилзамещенных ен- 
амидов, а также в изучении их превращений, приводящих к новым се­

росодержащим производным азотистых гетероциклов. Следовало такте 

оценить преимущества этих реагентов ло сравнению с теми, которые 

уже использовались для подобных гетероциклизаций.

Научная новизна работы. Систематически исследованы различные 

подходы к синтезу і -арилсульфонилзамещенных енамидоь, енуретанов 

и енмочевин. Установлено,' что при последовательной обработке 

N-I,2,2-трихлорэтиламидов карбоновых и алкилугольных кислот арен- 

сульфинатами натрия и тризтиламином получаются с высоким выходом 

неизвестные ранее серосодержащие енамиды общей формулы 
С1СИ = С(SOjЛг)NHCOR , которые при действии аммиака, аминоз и 

тиолов превращаются в соответствующие ? -функциональные производ­

ные. Впервые показано, что продукты хлорирования ц-ацилдегидрс- 

аминокислот своеобразно взаимодействуют с аренсульфинатами натрия, 

протекает сульфонилирование, декарбоксилирование и образование 
связи С= С- В результате получен ряд простых I -арилсульфонилза­
мещенных єнамидов без функциональных заместителей в р -положении 
алкенильного остатка и в том числе роцонзчальные реагенты типа 

CHa=c(S02/?r)NHC0R • Все они оказались пригодными для синтеза но­
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вых или трудно доступных ранеу производных азотистых гетероциклов. 
Обнаружено, например, что продукты кислотного гидролиза 1-арил- 

сучьфонил-2-морфолиновтениламидов легко циклизуатся При действии 
хяористого їйинила и дают с хорошим выходом 2-алкил(арил)-4-арил- 

сульфонилоясаволы, которые трудно получить иначе.
Найдено, что последовательная обработка єнамидов типа 

ciCH=C{sCtf̂ , )fiHCOR скачала пентахлоридом фосфора, а потом гидро­

сульфидом ?:а*рия приводит к 2-алкия(арил)>4-арилсульфонилтиаволвм,

Установлено, что конденсация ряда А-ариясульфонилзамещенных 

енаыидов с ашдинами - удобный препаративный способ получения та­

ких 2,4,6-'сризамещенных 1,3,5-триазинов, которые не удавалось син­
тезировать по-другому.

Таким образом, систематическое исследование і-арилоульфонил- 
эаыещенннх енамкдоь показало, что они являются перспективными реа- 
геьтами тонного органического синтеза и представляют особый инте­

рес для получения ряда производных азолов и азинов.

Практическая ценность. Важнейшим достижением работы является 

введение й препаративную химию доступных «А-арилсульфорилзамещен- 

ных екамидов - ценные реагенты для гетероциклизаций. Некоторые из 

них оказались перопективными для получения эффективных бактерици­
дов к ускорителей вулканизации резины.

Апробация работы. Основные результаты работы докладывались 
на дьух конференциях молодых ученых-химиков (г. Донецк, 1990 г. и * 
1991 г.).

и тезисы трех докладов.

Структура и объам работы. Диссертационная работа состоит из 

введения, трех глав, приложения, выводов и списка литературы. Пер­

вая глава - обзор литературы по методам синтеза і.-функционалъно- 

эамещенных енамидсв, а две последующие главы посвящены изложению 
и обсуждению собственных исследований по разработке способов полу­

чения dl-арилсул ьфонилзамещенных енамидов и применению их для син­

теза новых производных пяти- и шестизвенных азотистых гетероциклов.
Работа изложена на страницах, из которых 31 страницу зани­

мают 22 таблицы, 10 рисунков, приложение и список литературы, вклю­

чающий 130 наименований.

Публикации. По материалам диссертации опубликовано 3 статьи



П. ОСНОВНОЕ СЄДШКАШЕ РАБОТЫ

П.І. Разработка способов получения А-арилсульфонил- 
замещенных енамидов

Нами впервые показано, что типичные вмйцоалкилиругщис средст­
ва - продукты конденсации дихлорацетаиьцегида с амидами карбонааых 
кислот, уретанами и мочевинами при помощи последовательных реак­

ций: (1)-*-(6)— *-(7)— *-(10)7 представленных на схеме I. превраща­

йте в неизвестные ранее єнамиіш, енуреганы и енмочевины, содержа­

щие характерный фрагмент acH=c(S02/|r)NHC0-.
Для получения последних, кроме приведенйоЛ вше цепи превра­

щений, использованы и другие подходы: (2)— чЗ}---“(4)-— (>'•-(10) 

и (2)— -(3)т-*“(5)— — (6)— -(10), основанные на применении доступных 
продуктов конденсации хлораля с амидами кислот (см. схему I)

Конденсация амидоалкилирующих агентов (6) с арснсульфинагам;: 

натрия легко протекает при непродолжительном нагревании б ацетоне 
и приводит к сульфонам (7), а не к их изомерам (9), что согласует­

ся с данными ИК спектров, а также доказано независимым синтезом 

представителей структуры (7) при помощи окисления Н-I-арилтио- 
-2,2-дихлсрэтиламидов (9), которое было разработано недавно 

С.О. Сефероаым.

Стереохимические особенности дегидрохлорирования (7)— (10) 

подробно не изучались, но исследование Ж и ПМР спектров конечній 
продуктов этого процесса показало, что получается только один из 

пространственных изомеров структуры (10), т.е. процесс протекает 

стереоселективно. Хотя точное простанственное строение енамидов 

(10) установить не удалось, их можно отнести с большей долей ве­

роятности к Е-изомерам как и соответствующие фосфорсодержащие ен~ 
амиды, полученные ранее (см. B.C. Броварец и др. ЖОХ, 1904, т. 54, 

с. 288).
Реагенты (10), как и следовало ожидать, проявляют гысокую 

электрофильность и способны взаимодействовать в мягких условиях с 

аммиаком, первичными и вторичными аминами, а также с тиофенолами в 

присутствии триэтиламина, что использовано для синтеза ряда новых 

функционал ьноз вмещенных енамидов (II).

-  5 -
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Схема {

R =  C , H S , n - C l C 6Ht  , n - C H j C , H ,  , n - C H , O C A , CH,  , ( C H , ) , C ,  
CHjO,C*HsO, C.H.DH.0, , < 3  ;

/1г“ С Л  , n-CH,C6H, , n-ClCtH , .



R C O N H C = C H C l  нх ( и . э 8 )  , R C Q M H C — C H X  
i w r  т -1'“  soj/іг

X =  NH4  , NHЛік , N ^ 1 ^ 4 , 3 ^  u  3p.

Заметим, что некоторые из енамидов (II) оказались ватными реагента­

ми для гетероциклизаций (см. раздел П.З.), а продукты конденсации 
енамидов (10) с тиомочевиной использованы для получения і-арил- 

сульфонилзамещенных енамидов, не содержащих функциональных замести­

телей в > -положении алкенильного остатка. Последние, как видно из 

схемы 2, удалось синтезировать при помощи четырех способов: (12) —

(13)---(14)-— (15), (10)— (16)—  (15), (10)— (17)-— (15) и (18)—

(19)— (20)— (21). В первом из них использована доступная пирови- 

ноградная кислота, которая вводилась в найденную ранее цепь превра­

щений: (12)— (13)— (14). Б дальнейшем 2-ациламино-2,3-дихлорпро- 
пионовые кислоты (14) обрабатывались при 20-25°С аренсульфинатами 

натрия. Несмотря на мягкие условия конденсации, протекает не толь­

ко замещение на арилсульфонильную группу подвижного атома хлора в 

групперовке (А), но и последующее декарбоксилирование и образование 
связи е= С .

соон соон 

\ - c - c i  — — -  4 C - C - S 0̂ p
/ |  | -N-xCl / j  I

CL NHCOR ' CL f M C O R
А І Б

- 7 -

j 'H +,-COa ^

\ - c- s o a ________________ С—с— sOi/ir
/  I I -ci" /  I

CL NHCOf? NHCOR
в г

Движущие силы этого процесса очевидны, а предполагаемые стадии 

имеют множество аналогий. Так, превращение типа (А)— ~-(Б) харак­

терно для ряда А-хлоралкиламидов, декарбоксилирование типа (Б)~—  
(В), которые облегчаются вследствии влияния электроноакцепторного 

арилсульфонильного остатка в X-положении к карбоксильной группе,
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Схеиа 2

f i ' = H , В*= C6Hs , К'=В1= С Н , ; Р = С 6Н і ,п-СН) С Л , Л . ' = г . - С И , С (Н » .
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например, На образование нитрометана из нитроуксусной кислоты, а 
стабилизация промежуточного карбанйона (В) является частный слу­
чаем довольно общего и хорошо изученного процесса образования 

связи С=С •

Наличие в соединениях (15) амидной и метиленовой групп сле­
дует отметить из рассмотрения данных ИК и ПМР спектров. Так, ме­

тиленовая группа проявляется в спектре ПМР N-1-тозилЫенилбенз- 

амида в виде синглетного сигнала фи 4.76 м.д., а протону амидного 
остатка отвечает сигнал при 11.22 М.д. для О ДМ раствора в диме- 

тилсульфоксиде.

Для доказательства строения соединений (15), кроме спектраль­

ных исследований, использованы также синтетические методы, кото­

рые позволили установить їеоннв связи между структурной (15), а 

также структурами (10), (16) и (17). К тому же удалось синтезиро­

вать гомологи енамицоэ (16), содержащие один или два углеродных 

радикала в р-положении алкенильного остатка. Доступные ненасыще­

нные азлантоны в результате простых реакций дают промежуточные 

продукты (19) и (20), а затем - серосодержащие енамиды (21) (см. 
схему 2).

Таким образом, при помощи несложных способов, рассмотренных 

в этом разделе получено нескольно новых типов А-арилсульфонилза- 
мещенных енамидов, которые оказались перспективными реагентами 

для гетероциклизаций.

П.2. Применение 1-арилсульфонилзамещенных енамидов 

для получения функциональных производных азолов

Систематическое исследование гетероциклизаций на основе ен­
амидов (10) показало, что они вполне пригодны для получения ряда 

4-арилсульфонилзамещенных 2-арил(алкил)оксазолов (27) и родствен­

ных тиазолов (28). Первые из них, как показано на схеме 3, образу­
ются при последовательной обработке реагентов (10) сначала морфо- 

лином, а потом соляной кислотой и хлористым тионилом, Промежуточ­

ными продуктами в этом синтезе являются, очевидно, серосодержащие 

производные ампноацетальдегида (24), которые, хотя и не были выде­

лены в индивидуальном состоянии, но их образование при кислотном 

гидролизе замененных єнамидав (22) не вызывает особых сомнений. 
Циклоконденсация (24)— — (27) является, конечно, частным случаем 

хорошо известного синтеза Робинсона-Габлиэля, котрый широке приме-
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Єлена З

£= lbHs .п-СН^ЛЛСНЛС ; 
I?*- Cbh 5 Л Н * С Н ,  ; 
Аг=п-СНАН̂ п-йСьЩ.
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1Ые?ся аг я іюдучєния ж е ц е їш  'оксаэкяв*.

В ИК сполох продуктов ц к ш ж ^в  1 2 7 } c f c j r i c n p t  г ю л а е и  

поглощения » области І620-Іv^O си-' к 3*«£.'-Жй3 саг-*» чта rtfgts^p*- 
аает у̂астиэ i p y m u  - C U K H -  в аёрвеаиеям зе»лс:-і;го яальцп. 

Кроме тог.., б спектрах ІДО а*кж сэемаайж* е s f i j e c n  5 *2 -9 . 1 ж.д. 

наг;вс£і синглетныП сягни, wo*ar<u£ й%йДШб*ие, :  ч е ш е т ,  я р е & а в м  

5-H &ксазолыюго фриіиеша.

Но аналогии уяалось разработать а&ааниемацб ©зі£Оа к сшятж)/
4 -орилсульфонил 2  -в-тнозохов ( 2 d ) ,  я » т ь т ш т д я н ш е ! » w f s > !  сшав- 

за подобны* промэьэяжх ширила С2&І Зш» бгадсгедоз.
Интересно, что Г4-« ваи̂і»ОЕе*їГїыяг рвасагхаа t t Q )  с м-̂ ри*- 

тяокочевмнвкк протеине? злшздегрзвзжк. ^ равудьДгаамыоа гртян, 

вероятно в результате такиг

А-МЬу^f C Q R  W y t i L b  4 S k s ^ M H C e e

t -

S Cl
ШДг

A - S f t ^ l t C Q R  1£ШН

X ,«*- _ r t a
Iftiir

S0 4 31 -

Прототрм̂а ь еїишіаі лгрьет f~ i q p »  j o n  а іш к і^ п іи іцп і 

обрэддезнав ;4 -й!(Мак:ин.:1  *аутаьг$ю» £№ ї) в к&чьстае ^ a w t r j i - » -  

*ак n p o * y K v o r , саоеобш?. в ииугрид-чяз̂ириД т я я ж м х а л гак , 

кажется s e c b u a  &ерс.Е?№э. Гь «£не  ss.^’stuesst и р м , ечкг*©с, ьзл- 

ную роль к вр» в̂аішаяеЯствні с е д о е : . е ш и г » с ~г » f  

Сем. ра.ЭЕе* П.З.).
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П.З. Применение Х-арилоульфонилзамрщеиных енямидов 

дня получения производи* 1,3,5-трйаэина

Нами впервые показано, что различные типы сэросодержащих: ен~ 

амидов общей формулы (32) легко компенсируется с бенвамидином и 
его аналогами с образованием ^.,4,6-тризамещенных триазинов (36), 

представленных на схеме 4. Из двух возможных направлений конден­

сации: (32)— — (33)— — (36)— *-(36) и (32)— І ш ) — (34)—  (36) 
предпочтение следует отдать второму, так ккк реакционная способ­

ность карбонильной группы в амидном остатк̂ структуры (32) неве­

лика и вряд ли первая стация конденоеции ($2)— (33) может осуще­

ствиться с достаточно высокой скорости в ібнчннх условиях. На­

против, N -ацилиминные таутомеры (32А), хотя и находятся в равно- 

весной смеси только в небольшом количестве, вполне могут быстро 

взаимодействовать с амидинами, поскольку арилсульфонильная группа 

находится у связи C=N и поэтому играет рйль псевдогалогена. В 

цельнейшем промежуточные ациклические соединения (34) претерпева­

ют внутримолекулярную циклизацию с отщеплением воды, что обусловле­

но образованием устойчивого триазинового кольца, обладающего аро­

матическим характером.

Строение замещенных триаэинов (36) надежно доказано при помо­

щи сректрельных и химических методов. Так. данные спектров ПМР 

подтверждают наличие в соединениях (36) метильной или летиленовой 

группы, связанно? с электроноакцепторным ТрИазиновым кольцом. От­

метим также, что продукт конденсации N -1-тЬзилртенилбензамида с 

бензамидином оказался идентичным заведомому 2-метил-4,6-дифенил •- 

-I,3,5-триазину, который получен независимым способом.

Таким образом, превршдение (32)-— (36) - достаточно удобный 
и вместе с там общий способ получения 2,4,6-тризамещенных 1,3,5-три- 

азиноь. Несмотря на то, что синтетический аЬпарат химии триагина 
хорошо развит, найденный нами подход часто Незаменим для введения 

трех различных заместителей в триазиновое кольцо. При этом серо­

содержащие енамиды (32) имеют преимущества перед их фосфорилирован- 

ными аналогами, которые конденсируются с амидинами менее гладко.



- ІЗ -

Схема 4

сьн5 , „-с1.с6щ  , ( с н » \ с ; r ‘=  н , с і , с6н5 , п -с і с б н ^ .п -с н д а ;
/1г~ СgHg, п-СНзСвНі, j /Ір - CfeHj, п-СІС&Н̂,
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В заключение обобщим ряд новых подходов к синтезу азолов и 

азинов, разработанных в настоящей работе. Все они, как вицно из 

схемаї 5, основаны на применении Х-арилсульфонилзамещенных єнами- 

дов. В большинстве случаев из серосодержащих енаыидов получаются 
такие замещенные оксазолы, тиазолы или S-триазини, которые труд­

но или невозможно получить на основе других реагентов.

Схема 5
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В Ы В О Д Ы

1. Установлено, что при шследовательнэш обработке 4-І,2,2-трм- 
хлорэтиламидов карбоновых кислот ареиеу£5ф*натами натрия и 

триэгиламином получаются с высоким загпжш неизвестные ранее 

серосодержащие енамнды общей формуле aONCfSO^Ar>KHCOfi

2. Показано, что эти реагенты образуют с тикзючевиной соответст­

вующие изотиурониевые соли, которые разщргажтся водньзг раст­

вором бикарбоната натрия и дают более простые енаї/инл типа 

CH4=C(SO*flr)HHtOR .

3. Найдено, что продукты хлорирования М-жильных производных 

дегидроаммнокислот своеобразно взакиозейетвуют с аренсульфя- 

натами натрия: протекает сульфонилярввэиве, яекарбоксилиро- 

вание и образование связи С=С . S psagtawrase получаются многие 

J,-арилсульфонилзамещенныр єнамищ» <&» функциональна замести­

телей в р -положении алкенильного радяшша.

4 . Обнаружено, что продукты кислотного прцуслиза 1-арилсульфонил- 
-2-морфолиноэтениламидов карбсно теле вяеяот легко циклизуются 
при действии хлористого тионила, чт® крюодит к 2-алкил(арйл)- 
-4-арилсульфонилоксаэолам, которые труию получить иначе.

5. Найдено, что последовательная обрввійггв* енамидов типа 

ClCH=C(S0*4r)NHC0R ' сначала пентаяорищом фосфора, а потом 
гидросульфидом натрия приводит к 2-*яая*(арил)-4-арнлсульфо- 
нилтиазолам.

6 .  Доказано, что конденсация Х-ар«лсэви*гчк?замеценных енамидов
с бензамидином и его аналогами -  іф с:хг',ті»р»«*й способ
получения таких 2,4,6-тризамещемвие 1 ,3,5-тр иаэвнов,
трудно или невозможно получить .цдагвмя способами.

7 .  Показано, что среди синтезирован»» свержений перспективен 
поиск ускорителей вулканизации реэяи» а эффективных бактери­
цидов.
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