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ОБЩАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА РАБОТЫ

АКТУАЛЬНОСТЬ ТЕШ: Интерео к хинин фурфурола ■ его функцу.о- 

иалыг'м производным вызван, в первую очередь, большой возможнос­

тями их практического использования и доступностью исходного пен- 

тоаансодержащего сырья.

Соединения, содержащие фурановое кольцо, часто являющиеся 

производными фурфурола. обладают повышенной биологической актив-г 

ностью. На их основе могут быть голучены продукты, обладающие ши­

роким спектром практически ценных овойотв. Различные фурановые сое­

динения рекомендованы и иопользуютоя в качестве раотворителей, 

пластификаторов, фармацеэтнчвокжх препаратов, физиологически ак­

тивных веществ, а также красителей, антиоксидантов и пр. В то ил 

время циклические адетали, ж особенно нитроацетали, и другие на­

сыщенные гетероциклы, оодержавше один или два гетероатома прояв­

ляют ге̂ицидную, фунгицидную, бактерицидную активиооть. Сочетание 

в одной молекуле насыщенного гетероциклического ж фуренового фраг­

ментов позволяет надеяться на возможность синтеза соединений, об­

ладающих совокупностью втих свойотв, что рескрывает широкие перс­

пективы нахождения новых областей их практического использования.

Для создания перспективных методов синтеза бифункциональных 

соединении этого клаоса важным является доступнооть походных базо­

вых реагентов. Двойная углерод-углеродная овязь предотавляет широ­

кие возможности в получении различай функциональнозамещенных гете- 

роорганичеоких и гетероциклических соединений, содержащих фуреновое 

кольцо. Поэтому, в качестве иоходных веществ нами были выбраны ак­

тивированные олефины, являющиеся производными крупнотоннажных про­

дуктов: фурфурола, ацетона и етилацетате, а ж оонову синтеза поло­

жены реакции нуклеофильного, влектрофнльноги ж гомолитичеокого при-
%

соединения. В этой связи, комплексное изучение реакций присоедине­

ния гетероорганичеоких и гетероциклических соединений к олефинам о



аістивярованной двоіної овязью, о целью разработки методов оинтеза 

бифункциональных соединений, обладающих совокупностью ценных овойотв, 

представляется важной и актуально! задаче!.

Настоящая работа выполнена по планам научно-иооледовательоких 

работ Уфимского нефтяного института в соответствии с координацион­

ным планом научно-иоследоватвльоких работ РАН по направлению 

"Синтетическая органическая химия* (тонки! органически! оинтеа) на 

19Э1-1995 гг., а '"акха в соответствии о планами инновационно! науч­

но-технической программы "Реактив" ( Приказ Комитета по Высшей шко­

ла Министерства науки, выоше! школы и техничеоко! политики Роооийс- 

ко! Федерации Л 377 от 26.06.92).

ЦЕПЬ РАБОТЫ. Целью давно! работ явилось систематическое после­

дование реакций нуклеофильного, гемолитического и влвктрофильного 

присоединения к активированным олефинам фуранового ряда и создание 

на их основе удобных методов синтеза функциональнозамещенных гете- 

роорганических и гетероциклических соединений, содержащих фурановое 

кольцо, а также определение путе! их практического использования.

НАУЧНАЯ НОВИЗНА РАБОТЫ. Вперше систематически исследованы 

реакции нуклеофильного, гомолитического и влвктрофильного присоеди­

нения к активированным олефинам - фурфурилиденацетону и фурфурил- 

и це на шла цата ту.

Установлено, что нуклеофильное присоединение активных СН-кис- 

лот: 2-нитропропана, 5-нитро-1,3-диокоана и алкилмеркаптанов к 

фурфу рилиденацетону и фурфурялиденвтилацетату, катализируемое сопря­

женными основаниями, протекает региооелектиано по о(~ положению 
бокової цепи фуранового кольца о образованием новых С-С и 0-5 связе! 

и соответствующих фураноодержащих оульфидов, нитрозоединени!, 5-ниг- 

ро-6-К-І,3-диокоанов.

Показано, что гетероциклические амины: пиперидин, морфолин, 

селективно присоединяются по Ы - положению боковой цепи фураново-
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го кольца о образованием /V - замещенных гетероциклических аминов

о фурановым кольцом в боковой цепи. Реакция являетоя обратимо! и 

автока: литичеокой.

Установлено, что гомолитичеоКое присоединение гексил- и геп- 

тилмеркаптанов к фурфурклиденацетону и фурфурилиденетилацетату, ини 

циируемое перекисью трет.бутила, протекает одновременно в с<- я 
J i -  положения боковой цепи ф7ранового кольца о образованием соот­

ветствующих сульфидов.

Доказано, что в реакции электрофильного присоединения форлаль- 

дегида к активированным олефінам двойная связь неактивна, и основ­

ной реакцией является алектрофильное замещение в пятое положение 

фуранового кольца. Незначительное образование продуктов присоедине­

ния в J 5 - положение боковой цепи происходит в результате вторич­
ных превращений продуктов замещения.

Разработаны охемы синтеза /V- фурфурил-1,3-тетрагидрооксази- 

нов и /V- фурфурил-1,3-оксазолидинов из фурфурола и аминоалканолов,

В отличие от эфиров п-нитро- и п-бромобензойшх киолот эфиры

5-нитро- и 5-бромопирослизевой киолот не участвуют в реакции нукле­

офильного ароматического замещения о аминоалканолами. Реакция про­

текает с образованием соответствующих амидов 5-замещенных фуранкар- 

боновых кислот.

ПРАКТИЧЕСКАЯ ЦЕННОСТЬ. Созданы удобные метода синтеза ряда 

гетероорганичаских и гетероциклических фуранзамещенных соединений. 

Разработаны и внесены в единый реестр реактивов КНГП "Реактив" лабо- 

раторные методики получения шести новых химических реактивов.

Выявлена фзюгицидная и ростстимулзрующая активность 2-(2Ц&урил) 

-1,3-даокса цикловлка нов, /V - (2̂фурфурил) -1,3-окса з олиданов и их 

производных. Найдено, что /V -  фурфурилиденалканоламины проявляют 
гербицидную активность.

АПРОБАЦИЯ РАБОТЫ. Основные результаты диссертационной работы

5



докладывались на: Реопубликанокои конференции "Современные проблемы 

синтеза биологически активных веществ и ■іиотехноло’чи" (Уфе, сен­

тябрь HJ90 г.), 42-Конференция молодых ученых Башкирии "Химия, неф­

техимия, нефтепереработка" (Уфа, март 1991 г.), ІУ Всесоюзном сове­

щании по химическим реактивам (Баку, оентябрь 1991 г.), ХХХХШ Науч- 

яо-техническоР, конференции студентов, аспирантов и молодых ученых 

Башкирии" Вктад молодежи Башкирии в решение комплексных проблем неф­

ти и газа (Уфа, ишь 1992 г.). Международном совещании по кислород­

содержащим оеэдинениям (Саратов, сентябрь 1992 г.'.

ПУБЛИКАЦИИ. По теме диссертации опубликованы: I научная статья 

и тез.- :;ы 5 докладов на конференциях и совещаниях.

ОБЪЕМ РАБОТЫ. Диссертация изложена на 118 страницах машино­

писного экота и состоит из введения, обзора литературы, обсуждения 

результатов, экспериментальной части. Работа содержит їо таблиц,

125 ссылок на публикации отечественных и зарубежных авторов.

ОСНОВНОЕ СОДЕРЖАНИЕ РАБОШ

I. СИНТЕЗ АКТИВИРОВАННЫХ ОЛЕФИНСВ КОНДЕНСАЦИЕЙ 

ФУРФУРОЛА С АЦЕТОНОМ И ЭТИОДЕТАТСМ

Одним из удобных методов получения олефинов фуранового ряда 

является конденсация фурфурола о ацетоном или етилацетатом. Нали­

чие в молекуле этих соединений нескольких функциональных групп: 

двойной связи, фуранового кольца, карбонильной или карббксильной 

групп, делает возможным протекание многочисленных реакций, привсь- 

ЦЯЩИІ к их циклическим и ациклическим функциональным производным.

Альдольно-кротоновая конденсация фурфурола (I) о ацетоном (2) 

(или етилацетатом (3)) при IQ °С в присутствии Л'аОН ( и метал­

лического натрия) и последующей обработкой реакционной смеси сер­

ной кислотой ( уксусной кислотой) приводят к образованию фурфурил- 

иденацетона (4) (или фурфурилденэтилацетата (5)):
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/ > * )  +  СНдСR ^ с н . и - ф
У -2,3 OH

=  ф е н - * ? *  2 , v  £ « C H j ;  3,5 R ~ O C tf
\S

Следует отметить, что киолотно-катализируешя дегидратация 

альдолей протекает чрезвычайно легко, так как при этом образуютоя 

олвфины с оопряженной ожотамой двойных овязей.

Олефины (4) и (5) образуются о практически количественным 

выходок. Строение их уотановлено по данным HUP %  к 13С.

2. РЕАКЦИИ НтЕОФИЩЮГО ПРИСОЕДИНЕНИЯ К 

О П Ш Н  «УРАНОВОГО РЯДА

Устойчивооть большинства ацеталей я их гетероанадогов в при» 

сутствиЕ щелочей делал* анионные реакции весьма удобными дои их 

функционализации. В развитие этого направления перспективной дин 

получения функциональных производных ацеталей представляется рвав» 

ция сопряженного присоединения легко доступных 5-нитро-1,3-диокеа­

нов к олефяши о активированной двойной связью.

С целью исследования возможности синтеза б™иитро-б-8-1 ,3-ди~ 

океанов я . Af- замещенных гетероциклических аминов, оодернажсх 

фурановое кольцо в боковой цепи, были изучены реакции нуклеофиль­

ного присоединения 5-нитро-1,3-диокеана, морфолжна и пиперидина к 

фурфурялвденацетону я фурфуридидензтилацетату.

Дія определения возможности осуществления реакции Нихаеля 

активированных олефинов (4,5) оо вторичными нитросоединениями в 

качестве модельной реакции было изучено взаимодействие соединений 

(4,5) о 2-нитропропаном.

Уотановлено, чхо прм взаимодействии 2-витропропана о указан-, 

ными олефинами в присутствии литиевой соли 2-нитропропана в среде 

ДИФА при комнатной температуре в течение 4 чаоов при мольном соот­

?



ношении олефин: 3-нитропропан: литиевая о о ль 2-нитропропана т.. 
5*1:1:0,01 селективно образуются продукты присоединения 2-ни*ронро- 

паыа в a t- положение боковой цепи фуранового кольца: б-метил-5- 
нитро-4-( се - фурил)-гексан-2-он (6) и атиловый эфир 4-метил-4- 
кигро-3-( <*. - фурал)- пентановой кислоты (7) о выходами 90 % и 
70 % соответственно:

Евгиооелекмвшють образования новой С-С г овязи, по-видимому, 

объясняется более высокой стабильностью промежуточно образующего- 

ся анионного <*-. аддукта по сравнению о J i  -. адцуктом.
С целью получения фуранзамещенных 1,3-диоксанов была использо­

вана возможность создания нуклеофильного центра при пятом атоме 

углерода Бтнитро-1,3-диокоана. >

При взаимодействии 5-нитро- 1,3-диоксана а олефинами (4) и (5) 

при соотношении реагентов 1:1, в присутствии литиевой соли 5-нитро- 

-1,3-дчокеана в количестве 10 % от маосы исходного б-ни̂ро-І.З-ди- 

оксана в ДШ (или ДМСОЬв инертной атмосфере, щи 20...25 '̂про­

исходит селективное образование б-нитро-5-R-I,3-диоксанов, где R - 

заместитель, образованный активированным олефинам. 5-Нитро-1,3-ди- 

оксан является активной СН-кислотой и легко металлируется даже под 

действием метилата лития о образованием оопряженного основания - 

литиевой соли б-нитро-I,3-диокоана (8):

< >

о
CH=CHCR + сн3снси3 _  O - c h c h / r

гЬсн,
R~OCzUs Щ

4,5

4,6 ;

№ kl
Л  — — Ґ І  + MeOH 
0^0 0 ^ 0
8  бя

в



^ 4 - t t.йл Л- .п

V
-СНгй р^О

- & Z  0 > ^ 0  у ^ / 2  /у R=C00CH3 ;  Я  М=СООСг И5
Литиевая соль 5-нитро-І,3-диокоана взаимодействует о фурфурл- 

иденацетоном (4) шш фурфурилидензтилацетатом (5) о образованием 

анионного адцукта, который протонируетоя 5-Нигро-1,3-диоксаном,

литиевая соль. Реакция протекает региоселективно с образованием 

продуктов присоединения з с* - положение боковой цепи фуранового 

кольца в олефинах (4) и (5).,

Выход продуктов присоед іення в случае фурфурилиденацетона 

несколько выше, чем о фурфурилиденэтилацетатом.1,

Нитродиокоаны (11,12) идентифицированы по данным спектров

С цс д>ю получения азотистых гетероциклов, содержащих фурано- 

вое кольцо в боковой цепи, были изучены реакции сопряженного поляр­

ного присоединения пиперидина (13) и морфолина (14) к олефинам

(12...24) часов также региоселективно образуются продукты присое­

динения в и  -  положение боковой цепи фуранового кольца'

в результате чего образуется конечный продукт и регенерируется

ЯМР ХН и 13С

(4) и (5).

Установлено, что при взаимодействии пиперидина или морфолина 

с олефінами (4 или 5) при температуре 20...30 °С в ДМФД в течение

СУс^сш + /Л 
0 х \__/

Г \  / ~ \  2 R
X /VH ^ ± :<  > с н
V /  v  /— Ч

О

І  5 із ,14
О \  / \

/V X
\ -У  15... 1Q

4 уЄ-CWj ; 5 R=OCzHs ; 13 Х=сн2 ■ 14Х=0,15И=СН3,Х<Н2 

16 £=0С2Н5 ,X=CHZ ; 11 И=СНЪ , Х - 0  ; 18 Z=0C^5 ,Х=0
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Реакция являетоя обратимой» что не позволяет выделить образую­

щиеся продукты присоединения в свободной виде (в эгда присутствуют
» I

оотаткя исходного олефина я циклического амина). Поштки выделить 

соединения (15-18) кислотно-щелочной обработкой приводили к ретро- 

альдольной конденсации.

Очевидне; что обратная реакция катализируется самими продук­

тами реакции, проявляющими основные овойотва. На это указывает то, 

что выхода продуктов и конверсия олефинов увеличиваются при прове­

дении реактив присутствии концентрированной ук уоной кислоты. 

Примечательно, что морфолин более активно реагирует о олефинами

(4) і (5) г чем пиперидин, что, по-ввдимому, связано о его б льшей 

нуклеофильностью, а выходы продуктов реакции о фурфурилвденетил- 

ацетатої выше, чем о фурфуршшденацетоном ( табл. I).

Выхода продуктов сопряженного полярного , присоединения 

гетероциклических аминов к олефинам (4) и (5) 20...30 °С, ДМФА,

12...24 ч

Олефин І Амин ! Продукт реакции !Выход,

Таблица I

Олефин 1 Амин
L_

Продукт реакции !Выход, 
1 . її масо

о̂Усн с̂нссн, О м 30

4/0 0

-  II -

^ > с н < н с ! (ОД

О н

Qm

О с н - ^ С-Сн3 60

ч >
'С У с и ^ сж л  60

'Х >  0

-  II — О н
Q x ’* c' a* 85

W



Таким образом, углерод- и аз отце. . грирова иные нуклеофил иные 

агенты региоселективно присоединяются по 4Ґ- положению боковой 

цепи олефинсв (4,5).

Представляло интерес прооледзть влияние природа гетероатома 

нуклеофила на региоседективность реакции. С этой целью было изуче­

но направление присоединения гексил-(19) к гептилмеркаптанов (20) 

к олефинам (4) л (5).

Установлено, что при взаимодействии гексил-.(19) ж гептил- 

ыеркаптанов (20) с олвфинаии (4) и (5), катализируемом соответствую­

щими меркаптидами натрия при комнатной .температура,, в течение 6 ча­

сов в инертной атмосфере "'акже происходи образование продуктов при­

соединения в л -  положение боковой врпи Уранового кольца:

I I

^VCH=CHCR + R'SH 
‘t.R=CH3;5d*0Cft

0 

: h c h , c r

5ft‘

о

0 - c h ?hcr
0 I .

5R

R‘5H

-R‘5®

f9. l  =CeHi3 ■ 20 R'=Cf 4fg 
U  , Z -C U i
Z5.R'*C*U,s 
i s  n '= Q H t i , a^o&Hs 
Z*.R'=e+Hw ,lt- le2Hf21,23.25.2*

Полученные результаты свидетельствуют, что ври переходе от 

гексил- к 1’ептилиеркаптану выходы продуктов, конверсия по олефину 

практически не изменяются (табл. 2).

..Таблица 2

Выходы продуктов сопряженного полярного присоединения 

алкилметжаптаноЁ к олефинам (4) и (5),

20, ..25 °С, катализатор Ato^S і 6 ч)

Олефші Ыеркалан j Продукты реакции {Конверсии !Выход, 
Іолефина, %\% uaoo

4 СбНІ354 21 80 77
А C ^ S H 2? 80 78
5 С6Ніз5Н 25 80 80
5 27 82 83



По-видимоцу, рвгиоселективность реакции приоовдинеыия различ­

ных нуклеофилов к олефинам (4) ж (5) не зависит от природы гетеро­

атома и определяется зарядок а та купцвй частицы.

С целью определения направленна реакции по отношению в незаря­

женным атакующим частицам было изучено гемолитическое присоединение 

йлкилмеркаптанов (19) и (20) к активированным.оленинам (4) и (5).

В отличив от сопряженного полярного присоединения, гемолити­

ческое присоединение гексил- и гептилмеркаптанов к олефинам (4) и
•*Г*

(5), инициируемое перекисью третичного бутила (ОТБ), в инертной 

атмосфере, при 130 °С, в течение 5 чаоов, приводит к омеси оС- и 
j& - изомерных продуктов (табл.З). Реакция описывается классичео-

•
кой схемой гомолитического присоединения меркаптанов к олефинам:

Трег.бутоксильные радикалы, возникающие изПТБ, как известно, 

хегко отрывают атом водорода ох.меркаптана о образованием алкил- 

сиильного радикала. Последний присоединяется в оС~ или J b - поло­
се ни в боковой цепи олефина ,(4 или 5) е образованием промежуточного 

спин-аддукта. Далее на стадий передачи цепи образуется соответотвую- 

ош1 сульфид и регенерируется алкилтиильшй радикал. Обрив цепи про­

исходит на алкилтиилышх радикалах о образованием диалкилдисульфидов.

л 'sh  + (си5 j, со* —  a's '  + (сн3 j3 сон
/9,20 «а,20а

+ C S — > ^ 3 " C H C H C R  + С У Ы А  

*' & т*х 0 к ,
/Щ йГ + *',»/ —  ^УгнСНцСв + ft’s'

5й‘ 94 т ы *

(а у 9 соос(сн$)3-+ 2 (щ )3со’

&' 19І.20І

2№252*

11 й'-ЬН*. в=СЯ3 j23 В'=СтН#.е=СН3 
05 Q'=C6Hз , fi=0C2Ns ;2 1  Є'=Є?Н*. е=ОСг Н?

1Ш 0І ■* ft'SH CHiCHCR * №
u ]«• Z2,24,26*9 

fty-t-R ‘5 ’— *RS-5R

г г Л ' < ^ . ^ = Щ  

г в  й ,ч + ц к Є ’а ін ,

12



ІЗ

Как и в случае сопряженного полярного присоединения при пере­

ходе от гексил- к гептилмеркаптану выхода продуктов, конверсия по 

олефину практически не изменяются (табл. 3). Во всех случаях более 

селективно образуется сС -  изомер, причем при переходе от фурфурил- 

иденацетона к фурфурилидензтилацетату оелективнооть образования 

<Х - изомэра по сравнению о J i -  изомером возрастает (табл. 3).

... . - - . .........  . Таблица 3

Выхода продуктов гемолитического присоединения 

алкилмеркаптанов к олефинам (4) и (5). _

130 °С, 5 % масс ПТБ от алкилмеркаптанов, 5ч

Преимущественное образование о С - изомеров, по-видимому, 

связано с предпочтительным образованием более стабильного промежу­

точного спин-адцукта с неспаренным электроном в адлильном положении 

к карбонильной (карбоксильной группе), (19 б, 20 б), чем опин-адцук- 

•: носпаренным электроном в бензильном положении, (19 в, 20 в).

Итак, сопряженное полярное присоединение приводит к селектив-

№ Соединения ! Конверсия !Выход смеси л - я 
! олефина, % \р- изомеров на 
1 гпрореагировавший 
! Іолефин, %

1 Соотношение 
! изо- эров
j V *

21
78 73 1/2

22

23
80 76 1/2

24

25
80 78 1/3

26

27
81 80 1/3

28
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нему образованию a t- изомеров. При гемолитическом присоединении

образуется смесь o t- я /> - изокернше продуктов, с более предпоч­
тительным образованием ас- изомере.

3. ЭЛЯСТРОШЫЮЕ ПРИСОЕДИНЕНИЕ АКТИЗИРСВАНШХ 

' ОШШСВ К ФОВШмДЕШГ В УСЛОВИЯХ РЕАКЦИИ ПРИНСА

В отличие от алкклтиидьных радикалов,нуклеофильных агентов, 

можно предположить, что электрофильные частицы будут присоединять­

ся преимущественно в _^5- положение, поскольку образующийся в 

атом олучае катионный адцукт с положительным зарядом в оС- положе­
нии макет быть эффективно отабилиаирсван ароматическим кольцу.

Наибольший интерес в синтетическом плане для этих реакций 

представляет электрофильное окоиметилирование, которое, как извест­

но (реакция Принса) .мскет привести к образованию 1,3-диоксанов, со­

держащих фурановый фрагмент.»

Шло установлено,, что в реакции фурфурилиданацетона о форма­

лином а гексане в присутствии катионообменной смолы КУ-2 при 60 °С 

за 16 часов образуются 5»гидроксиметилфурфурилиденацетон (29), 5- 

метоксиметилфурфурилиденвцехон (ЗО), 2-ацетил-3-С5-метоксйметил-2- 

-фурил)-пропенол (ЗІ), 5'гацетил-4-(5-метоксиметил-2-фурил)-1,3-ди- 

оксан (32) и афир (29-а). Наиболее"информативным методом в установ­

лении отроения и состава продуктов оказался метод хроматомасс-спект- 

рометрии. По данным хроматомаос-гспектрометрии продукты (29-32) обра­

зуются н следующем мольном соотношении-85:2:11:2 соответственно. С 

учетом качественного и количественного состава продуктов реакции оле- 

финя (4) о техническим формалином,их образование можно представить 

следующей схемой:

_ _  о о
C /7 V c H = = C H ССИ3 +  СН20 ^ - £  H 0 H ,C < 3 -C H = C H C C H 3

и ч , 29
О *  і

си3с с и = с и - Г \с н г \ о
'2

29а



30

г  сн,оснг^ У с н = с - с с н 3
31 CH^JH

_  СОСН3

L m ^

Полученные результаты показывают, что несмотря на наличие двой­

ной связи в молекуле фурфурилиденацетона, наиболее реакционноспособ­

ным по отношению к гадроксиметильному катиону является пятое положе­

ние фуранового кольца, и первоначально протекает электрофильное заме­

щение атома водорода на гидроксиметильный остаток с образованием про­

дукта (29). На высокую реакционную способность пятого положения фура- 

нового' кольца также указывает наличие 5-метоксиметилфурфурилиденаце- 

тона (30), образование которого, очевидно, происходит в результате 

атаки'пятого положения фуранового цикла метокоиметильным катионом, 

генерируемым в реакционной смеси из следов метанола в техническом 

формалине через стадию образования неустойчивого полуацеталя

СН3ОН t  сн£о сндосн2ои 
СН3 0 СНгОН -tg p  СН3ОЄНІ 

Реакция электрофильного. присоединения по двойной связи проте­

кает после замещения водорода в пятом положении фуранового кольца 

Образующийся при этом промежуточный карбкатион может стабилизиро­

ваться по двум направлениям: с отщеплением протона и образованием 

ненасыщенного спирта или присоединением второй молекулы формальде­

гида с образованием 5-ацетил-4-(5-метоксиметал-2-фурил)-1,3-диокса- 

на (32) (реакция Принса):

о
♦ и + СНг 051 с к р с Н Д  > с н с н с с н 3 32

СНоОН

15



Можне было ожидать, что в этих вторичных превращениях должен 

активно участвовать В-гчдрокоиметилфурфурилиденаце'хин (29). Однако, 

продут ов электрофильного присоединения о его участием обнаружено 

не было..

В то же время здачит іьная часть Б-гидроксяметилфурфурилиден-. 

ацетона раохо̂етоя в наученных условиях в межмолекулярной дегидра­

тация о образованней простого эфира: q

Z Н0нгс/~\сн=си!сн3 — J СН3ССН=СН-0 -СН2 ) о
0 29 - ' • 29а и 'к

Важно отметить, что образующиеся продукты присоединения явля­

ются результатом электролитной атаки в . j5 - положение боког эй цепи 

фуранового кольца в олефинах (4,5). Предпочтительность атаки JS -  по­
ложении по оравнению а. оС- положением также вытекает из оопоотав- 
ления результатов квантово-химических расчетов электронной плотнос­

ти оС- и J } -  положений.

фурфурчлиденэтилацетат - (5) о формальдегидом реагирует во многом 

аналогично фурфуршшденацетону (4).. Из продуктов реакции были выделе­

ны 5-гидроксиметилфурфурилиденэтилацетат (33), 5-метоксиметилфурфурил- 

иденэтилацетат (34), ненасыщенный спирт (35) и его метиловый рфир 

(36):
О О

^У сн»снсос2н5+снао ^  нон2с/^Усн=снсосгнб
+СН 0 ’ • J 3 o
КУ-2 Г>НзСОНгС-£Усн=С-ЦоС2Н5' 35

• 0 Ьігш

• Н3С 0 ^С -/о У С ^С -С (0 )О С гН 6 36 
Представляется очевидным, ч?о продукты (33), (34) и (35) полу-

чаютоя аналогично соединениям (29), (30) и (31).

В продуктах реакции фурфурилиденэтилацётата (5) с формальдеги­

де»: отсутствуют соединения 1,3-диокоановой структуры, зато появляет-
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оя матиловый э-рир ненасыщенного спирта (36). благодаря реакция 

б-метоксиурф} ̂илиденатилацетата о метоксиметильным катионом;

насон2с ^ У с и « = с н с о с 2и5 + СНг 0 С Н д — *

--- »- H3C0H2C-/~VcH-CH-C0C2Hf - ^  (# J
снгосн3

По соохношеншо продуктов реакции можно судить о ре̂иоселектив- 

нооти реакции фурУрилидецатилацетата (5) о формальдегидом. Соеди­

нения образуются в следующем соотношении - 33:34:35:36*92:2:5:1.

Как видно, и в атом слунае электрофильное замещение с участием сво­

бодного пятого положения уранового кольца значительно превалирует 

над алектрофильным присоединением к Х_/ непредельному карбониль­

ному фрагменту боковой цепи гетероциклического соединения.

Таким образом, адектрофидыше частицы преимущественно участвуют 

в реакции ароматического замещения в пятом положении Уранового коль­

ца, а присоединение протекает по положению ненасыщенной бокової 

цепи фуренового кольца.

4. СИНТЕЗ Ы - (2'-ФУРФУИШ)-2-Е-І,3-ЖСА30ЦШ0АЛКАНС»

С целью разработки методов синтеза /V-* замещенных 1,3-оксаао- 

лидинов и „,3-тетрегидрооксаэинов, содержащих в боковой цепи Ура­

новое кольцо, была изучена возможность получения Урфуриламиноалка-, 

натов на основе фу ру рола и легкодоступных̂- и «̂аминоалканолов, 

а также конденоации /V - фурУриламиноалканолов о карбонильными 

соединениями. . , ■ - . ■ ...і

В результате проведенных исследований, предложена оледуищая схе­

ма синтеза Л/т фуруры-1,3-оксазоц̂.июалканов из легкодоступных и 

производимых в промышленных масштабах фурфп ла, 2-аминозтанола (37) 

и 3-аминоаропанола (38):

17
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Ф -*" +
ШЬИ 0 Л 39 и=0. v<? л -1
ы ^-^тщ сш т -*0-0*$!% Я&щхиз*

41 ц * 0 ; 42 & Ч  4 3  щ  <*S Л -о, е -і-щ .,
Конденсацией фурфурола о аыиноадканолами при О °С, в течение I

0,5 часов о хорошими выходами были получены Л/- фурфурилидэнаыи- 
ноалканолы (39) и (40). Их вооотановление А/вШ^ в метаноле про п °0 

до N - фурфурила̂іноалканолов приводит к аминоспиртам (41) и (42) 
с высокими выходами. Циклизация Л'-урфуриламиноалканолов о альде­

гидами при азеотропнсы отделении образующейся воды, в присутствии 

КУ-2 (10 % от ыаооы альдегида), при 50 °С, .в течение 5. чаоов легко 
приводит к образованию N - фур$урил-2-К-1,3-оксазолидинов и/V- фур- 
фурші-2-K-1,3-тетрагидроокоааинов (43-48). ‘

Выходы промеяуточных и конечных продуктов представлены в 

(табл. 4,5).

Таблица 4

Выходы N -  фурфурилиденаминоалканолов и А/- фурфурпламино-- 
алканолов. 0 ... 5 °С, СНдШ 0.5.я_

Соединение 1 Выход, %\ Соединение 1 Выход, % 

/ Д с н - м и т о н  60 1НСИ/Чг 0Н 66

0 - с н = л с н / н 2а г он 86 ф - е н / м щ щ щ о н  т

Таблица 5

Выхода А/- (2;- фурфурил)-2-8-1,3-окоазоциклоалканов.
60 °С, С6Й6і 5 ч •

Соединение 1 Выход, % 1 Соединение 1 Выход, % 

* > £ % - #  80 40 

0 ~ С И г- \ °  60 30

Q -o k - f y  75 ' т  *



Выход окоааолидинов выше, чем соответствующих тетрагидроокоа- 

акнов (табл. 5), что по-видимому, связано о образованием в первом 

случае "олее энергетически выгодного шеотнчленного переходного оос- 

тояния по оравнению о семичленным jao втором олучае.

Выходы 2-Ї-І,3-окоазоциклоалканов уменьшаются в оледутяцем 

ряду альдегидов; .СЙ2О > CgHgCHO > Л- СдНг,СНО

По-видимому, это связано.с пространственными затруднениями, воз­

никающими при атаке А / - фурфуриламиноалканолов соответствующими карб 

катионами.

Строение промежуточных и конечных соединений подтверждено дан- 
Т ІЯ

ными ЯМР Н и С, Ж-спектроскопии. Причем данные ИК-спектров оказа 

лиоь весьма информативными при установлении отроения продуктов.

Для N - фурфурилиденаминопропанола наблюдаются чь готы поглоще­
ния, связанные о колебаниями Ш-группы, СN -  группы и фуранового 
кольца. В ИК спектре Ы- фурфуриламинодропанола исчезает полоса пог < 
лощения С=N группы и наблюдается изменение формы и одвиг полосы пог­
лощения в области 3400 см-1. Иакоимум пика полооы поглощения в ИК 

опектре /V- фурфурилиденаминоцропанолов приходится на область 

3350 ом-1, а в восстановленном продукте максимум пика сдвинут в об­

ласть 3200 ом-*. Полосы поглощения С*А/ и СН групп отсутствуют в 

опектре /V- фурфурил-1,3-тетрагидрооксазина.

Таким образом, разработанные методы синтеза могут быть исполь­

зованы для получения широкого ряда /V- фурфурил-2-R-I,З-окоацюсло- 

алканов о различными функциональными группами, исходя из доступного 

сырья.

5. ЕЗАИМОДЕЙСТЗИЕ СЛОЕНЫХ ЭФИРСВ 5-БРОМО- И 5-НИТРОФУРАН- 

-2-КАРБОНСВЫХ КИСЛОТ С АМИНОАЛКАНОЛАМИ •

С целью получения /V- фурил-1,3-оксазоциклоалканов нами была 

изучена возможность получения Л / - фураяаминоалканолов в реакции 

нуклеофильного ароматического замещения брома или нитрогруппы в
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оложных эфирах 5-брамо- я б-нитрснйгран-2-карбоновых киолот на оста­

ток аминоалканола (моновханоламяна, 3-аминопропацол ).

Установлено, что яря взаимодействии эфиров замешенных фуранкар- 

боновых кислот (49-52) о аминоалканолами в полярных растворителях 

(ДМС0, ®WA, метанол, гекс-'метапол), в присутствии КОН, при комнат­

ной температур , в течение 3 часов образуются гидроксяалкиламяда 

5-бромо- я 5-«итрофурчн-2-карбоновых киолот, а не продукты нуклеофиль­

ного замещения атома брома или нятрогрушш:

х /> с < 0 |*  + щснг(сц )лщон к^С У стн щ сн ^ щ о н
№...52 S3 /1=0; $Ч п -4  SS...58

УЬ х - 6 г  в.-ОСИ* S 5  W

f* х~ыог . p - o m l  5
S I У v i g J a b h  SB Х = М г .п=1
Шеотикратный избыток аминоалканола и увеличение времени в ре­

акции до 36 чаоов также не привели к нуклеофильному замещению брома

H/V02.

Попытки циклизации оксиалкиламидов 5-замещенных фуран-2~карбо- 

новых кислот о формалином, в бензоле, в присутствии КУ-2, в течение 

6 чаоов, при 50 °0, не привели к ожидаемым гетероциклическим продук­

там.

Строение соединений (55-58) доказано методами ЯМР 13С, ИК-опект- 

роскопии и маоо-спектрометрии. Выходы продуктов (55-58) приведены в 

(табл. 6).
Таблица 6

Выхода продуктов (55-68) в реакция сложных эфиров 5-бромо- 

и 5-нитрофуран-2-карбоновых кислот с аминоспиртами. 25 °С, ЛМСО, 3 ч
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Продолжение табл. 6
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ж Выход указан в (%) от і оретического.
Конверсия по эфиру ~  100 %.
Таким образом, полученные результаты показывает, vio в отли­

чие от эфиров п-нитробензойной и паробрсыобензойной киолот, вступаю­

щих в реамию нуклеофильного ароматического замещения о аминоалнано- 

лами, эфяры 5-бромо- и 5-нитрофуран-2-ьарбоновых кислот в эту реак­

цию в аналогичных условиях не вотупают. Реакция протекает по карбок­

сильной группе о замещением алкоксигруппн на 2- или 3-гвдроксиалкилт 

аминильный остаток и образованием соответствующих гидрокоиалкилг ш- 
дов 5-замещенных фуран-2-карбоновых киолот.

По-видимому, алкоксикарбонильная группа, .во втором положении фу- 

ранового кольца менее аффективно активирует атом брома или нитро-, 

группу в пятом положении, по сравнению о эффектом активации такш 

групп, находящихся в первом и четвертом положениях бензольного коль­

ца.

I Г ' 2 1 3

щ / ^ С (О )0 С И 3 щ ф с т щ с н ^ о н 74

щ /^% С (0)0С 2 Hs щ / ^ У с ( о т с н гсн2он 75

& г^Ус(0 )О С Н 3 Ь г / ^ с ю т с н ^ щ о н 83

В г / ^ У с т с 2н6 й г / ^ У  С(0)ШСНгСНгЩОН 84

щ^сіоищ /кл Q m m w w 67

H O fty - СЮ)ОЩ Щ -{^ У  С(0№СНгСНгСНгОН 85
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Известно, что взаимодействие литиевых оолей 2-Ргб-аитро-1,3- 

диоксанов с замещенными нитробензолами приводит к образованию'со­

ответствующих 2-Е-6-арил-5-нитро-1,3-диокеанов о высокими выходами.

Нами была предпринята попытка изучения реакции нуклеофильного 

ароматического замещения между сложными эфирами 5-бромо- и б-нитро- 

фу ран-2-карбоновых кислот. ..

Однако, как было установлено» даже такие оильше нуклеофиль­

ные агенты, как литиевые соли 2-В-в-нитро-1,3-диокеанов не вег/пают 

в аналогичных условиях в реакцию нуклеофильного ароматического за­

мещения с эфирами 5-бромо- и 5-нитро-2-карбоновых киолот.

6. КОНДШСАЦИЯ ФУРФУРОЛА СО СПИРТАМИ

Известно, что ацетали фурфурола обладают повышенной ростсти- 

мулирувдей активностью. .... .

С целью поиска, новых аффективны! рострагуляторов была проведе­

на конденсация фурфурола о глицерином, пента8ритритом, этанолом, 

бутанолом, N -  фениламиноэтанолом и получены ог-угветотвующие 

ацетали. ^  ^ рНг0И ОН

61

ь„  о « г " - 0 »  V »  V »
v  о т  /  и

/

65

Х̂ НОНг̂ кСН̂ ОН

Ъ  »

Соединения (59-63) обравуются о высокими выходами. Их строе-
Ї 13

шй поцткерадено данными ЯМР Н и в.
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7. ПУТИ ПРАКТИЧЕСКОГО ИСПОЛЬЗОВАНИЯ НАУЧНЫХ РЕЗУЛЬТАТОВ

В рамках комплексної научно-технической программы "Реактив" 

Киниста̂ства науки,.высшей школн.и технической политики Реооии раз 

реботано б лабораторных методик синтеза новых реактивов, которые 

внесена в Винный рееотр заказных реактивов и.переданы на завод 

"Уфареактив" два организации производства. По эаказу ЭОЗ "Уфереактив" 
наработана и передана 20 реактивов, синтезированных в ходе исследо­

ваний.

В результате проведенных испытаний уотановлено, что ряд синте­

зированных продуктов проявляют биологическую активность: 2-(й'-фу- 

рил)-1,3-диоксациклоалканн, Л'-(2нфурфурил)-1,3-оксазолнданы и их 

производные - фунгицидную в роототимулирующую активность, а /V- фур- 

фурилиденалканоламины - гербицидную активнооть.

ВЫВОДЫ

- I. Нуклеофильное присоединение активных СН-кислот: 2~нитропро- 
пана, 5-ш - тро-1,3-диоксана и алкилмеркаптанов к фурфурилиденацетону 
и фурфуршшденэтлацетату, катализируемое сопряженными основаниями 
в ореде ДЙФА при 20. . .25 °0 протекает региооелвктивно по </.- поло­
жению боковой цепи фуранового кольца о образованием новых С-С и С-5 
связей и соответствующих фураноодержащих нитросоединений, I,3-mr,rx>- 
диокоанов и сульфидов.

2. Гетероциклические амина: пиперидин, морфолин в ДМФА при

20...30 °0 селективно присоединяются по сС- положению боковой цепи 
фуранового кольца, о образованием новой С- N связи и фураноодержа­
щих N  -  замещенных гетероциклических аминов. Реакция является обра­
тимой и автокаталитичеокой. —  ~

3. В условиях гемолитического присоединения гексил- И ГЄПТЕЛ- 
ыеркаптанов к фурфурилиденацетону ж фурфурилвденэтилацетату при 
130 °С в присутствии ПТБ образуются сульфида, представляющие собой 
смеоь изомерных продуктов присоединения алкилмеркаптанов в ас -
или в j s -  положения боковой цепи фуранового кольца. Преимущественно 
образуются оС - изомеры.

4. Двойная связь боковой цепи в фурфурилиденацетоне и фурфурил- 

иденэтилацетате неактивна в реакции электрофильного присоединения.

Генерируемые в присутствии кислотных катализаторов электрофильные



частицы: гидрокоиметильные я метокоиметилыше ионы карбения замещают 

атом водорода в пятом положении фураново.о кольца. Реакция по двой­
ной овеян боковой цепи у̂раьового кольца протекает в JZ -  положение 
пооле вымещения пятого положения фуранового кольца.

б. Анализ продуктов йуклеофильного, радикального и алектрофиль- 
ного присоединения к активированным олефинам показывает, что при пе­
реходе от нуклеофильных через радикальные к электрофильным атакующим 
чаотнцам реакционная споообность /> - положения по сравнению о 

ос - положением непредельной доковой цепи фурфурилчденацетона и 
фурфпипяденэтвлацетата возрастает.

6. Предложенные схемы синтеза N - фурфурил-1.3-тетрагидроокоа- 
зинов и N - фурфурил-1,3-окоазолЕдинов восстанавлением фурилазоме- 
тинов и последующей конденсацией фурфуриламиноалканолов о альдегида­
ми могу? служить удобным методом получения А / -  фурфурил-2-R-~,3-ок- 
сазоциклоалканов о различными функциональными группами (£).

7. Взаямодейотвие активированных ароматических оубстратов - 
олояных в̂іров 5-бромо- и 5-нитрофуран-2-карбоновых кислот о моно- 
втаноламином и 3-аминопропанолом приводит к амидам соответствующих 
кислот, а не к продуктам нуклеофильного замещения атома брама или 
яитрогруппы на гидрокоиалккламинильный остаток, как в случае эфиров 
п-бромо- и п-нитробензойных кислот.

8. Разработаны методы синтеза циклических ацеталэй, 1,3-окоа- 
золидинов, 1,3-тетрагидрооксазинов и других циклических аминов, со­
держащих фурановое кольцо в боковой цепи. Найдено, что 2-(2нфурил)- 
1,3-диокоациклоалканы, N  -(2̂-фурфурил)-1,3-оксазолидины и их произ­
водные проявляют повышенную ростотимулнрующую и фунгицидную актив­
ность, a N - фурфурилиденалканоламины - гербицидную активность.
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