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Исследования в области производных бензофурана

Сообщение VI. Некоторые реакции бензофурфурил- и 
2,3-дигндробензофурфурилалкнламинов

В предыдущих сообщениях [1] нами описан метод синтеза бен
зофурфурил- и 2,3-дигидробензофурфурилалкиламинов, представляю
щих некоторый интерес с биологической точки зрения. Одновременно 
они являются и ценными исходными продуктами для создания новых 
фармакологически активных соединений.

В настоящей работе приводятся результаты исследований неко
торых реакций с бензофурфурил- и 2,3-дигидробензофурфурилалкил-  
аминами. Одной из этих реакций является цианэтилирование упомя
нутых аминов при помощи акрилонитрила.

Известно, что при цианэтилировании аминов образуются р-амино- 
пропионитрилы

!?։МН + СН։ = СНСЫ —К։ЫСН։СН։СЫ

В то время как первичные амины с акрилонитрилом реагируют очень 
бурно и в присутствии значительного избытка акрилонитрила могут 
быть получены также продукты дицианэтилирования, в случае вто
ричных аминов единственным продуктом реакции является ₽-диалкил- 
аминопропионитрил. С низкомолекулярными вторичными аминами реак
ция протекает бурно и требует охлаждения; с высокомолекулярными 
аминами необходимо нагревание до 100°, а иногда и применение ка
тализатора.

Продукты цианэтилирования вторичных аминов, имеющие прак
тическое и синтетическое значение, легко подвергаются гидрогени
зации и дают трйметилендиамины, многие из которых входят в состав 
физиологически активных препаратов. В связи с этим представлял 
интерес синтез бензофурфурил- и 2,3-дигидробензофурфурилалкил- 
аминопропионитрнлов при помощи реакции цианэтилирования и ката
литического восстановления последних в присутствии катализатора 
никель на окиси хрома по следующей схеме.՜

нИ1ЧН + сн։ = снсм - кмсн։сн8сы кьгсн։сн։сн։мн։№/Сг։О։ I
R' 'R' R'

R' - СН„ С,Н8; R = СН1ТТГ^1, Сн1£\^1
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Реакция цианэтилирования осуществлена обычным способом. На 
один моль соответствующего амина взято 1,1 моля перегнанного 
акрилонитрила. Полученная смесь оставлялась на ночь, затем нагре
валась на водяной бане в течение 2—3 часов. Гидрогенизация бензо
фурфурил- и 2,3-дигидробензофурфурилалкиламинопропионитрилов 
проведена в автоклаве в присутствии насыщенного аммиачного ра
створа метанола и катализатора ЬИ/СМЭ, при 110—120е и 80 атм.

Некоторые физико-химические константы и выходы бензофурфу
рил- и 2,3-дигидробензофурфурилалкиламинопропионитрилов и соответ
ствующих триметилендиаминов приведены в таблицах 1 и 2.

Бензофурфурил- и ‘2,3-дигидробензофурфурилалкиламины ис
пользуются также при получении хлорангндридов Ы-замещенных кар
баминовых кислот и уретанов, относящихся к группе физиологически 
активных соединений. В литературе последних лет встречаются ука
зания о том, что этиловый эфир карбаминовой кислоты обладает, 
кроме наркотических свойств, и канцеролитическими свойствами. В 
связи с этим в нашем институте уже были получены метиловые эфиры 
алкил-4-алкоксибензил- и алкил-5-алкоксиметилфурфурил-2-карбамино-  
вых кислот [2]:

Кю0сн3ысоосн3, и֊'о5^3сн։нсоосн։
R R

предварительное фармакологическое изучение которых показало, что 
некоторые производные задерживают рост опухолей. С целью иссле
дования изменения биологических свойств отмеченных уретанов при 
конденсации бензольного и фуранового колец нами в свое время полу
чены метиловые эфиры бензофурфурилалкилкарбаминовых кислот [1|, 
однако они оказались нерастворимыми в воде, что затрудняло их 
биологическое испытание. Поэтому представлялся интересным синтез 
диалкиламиноэтиловых эфиров бензофурфурил- и 2,3-дигидробензо- 
фурфурилалкилкарбаминовых кислот путём взаимодействия соответ
ствующих хлорангидридов, полученных при реакции бензофурфурил- 
и 2,3-дигидробензофурфурилалкиламинов с фосгеном, с натриАвыми 
алкоголятами диалкиламиноэтанолов:

КаМСН,СН,О№
RNH + СОС1։ -> ЯМСОС!-------------------- ► ЕПСООСН։СН,П1<

абс. толуол । *
R' R' . R'

Хлорангидриды бензофурфурил- и 2,3-дигидробензофурфурилалкил- 
карбаминовых кислот использованы в реакции с диалкилаыинами и 
получены соответствующие диалкилаыиды или производные замещен
ной мочевины:
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HNR*
rncoci —► rnconr;

I I
R' R'

Попытка восстановления производных замешенной мочевины алюмо— 
гидридом лития до несимметричных метилендиаминов

RNCONRI ------- 4 RNCH,NR:
I I
R' . R'

не привела к положительным результатам.

Экспериментальная часть

$-(М-Алкилбензофурфурил)- и $-(М-алкил~2,3-дигидробензофур՜ 
фурил)-пропионитрилы. Смесь 0.1 моля бензофурфурил- или 2,3-ди- 
гидробензофурфурилалкиламина и 0,11 моля акрилонитрила оставляют 
на ночь, затем нагревают на кипящей водяной бане 2—3 часа. Обра
зовавшиеся нитрилы перегоняют в вакууме (табл. 1).

1֊(Ы-Алкилбензофурфурил)- и •[-{'^-алкил-2,3-дигидробензофур- 
фурил)-тримеп1илендиамины. В качающийся автоклав емкостью 
150мл помещают 0.05 моля р-(1Ч-алкилбензофурфурил)- или р֊(М-ал- 
кил-2,3-дигидробензофурфурил)-пропионитрила, 25 мл насыщенного 
аммиачного раствора метанола и 1,7 г хорошо измельченного катали
затора Ni/Cr։O3. После удаления воздуха из автоклава его заполняют 
таким количеством водорода, чтобы давление достигло 80 атм., при 
перемешивании температуру поднимают до 110—120°. После прекра
щения поглощения необходимого количества водорода и охлаждения 
автоклава до комнатной температуры отфильтровывают раствор от 
катализатора и после отгонки растворителя остаток перегоняют в 
вакууме (табл. 2).

Хлорангидриды N-алкилбензофурфурил- и ^-алкил-2,3-дигид- 
робензофурфурилкарбаминовых кислот. Вдвухгорлую круглодонную 
колбу, снабженную обратным холодильником с хлоркальцвевой труб
кой и капельной воронкой, помещают 200 мл 50%-ного толуольного 
раствора фосгена. При охлаждении колбы льдом и солью из капель
ной воронки добавляют 0,3 моля бензофурфурилалкил- или 2,3-ди- 
гидробензофурфурнлалкиламина, растворенного в 1С0 мл толуола. 
Смесь нагревают на. водяной бане до полного растворения . осадка 
(45—60 мин.). После удаления толуола остаток перегоняют в вакууме: 
(табл. 3).
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Диалкиламиноэтиловые эфиры, ^-алкилбензофурфурил- или 
Ы-алкил-2Д~дигидробензофурфурилкарбаминоеых кислот. В смеси- 
0,05 моля диалкиламиноэтанола и 35 мл абсолютного толуола раство
ряют 0,025 г-ат. натрия. При нагревании н перемешивании к полу
ченному алкоголяту медленно прибавляют 0,05 моля бензофурфу- 
рилалкил- или 2,3-дигидробензофурфурилалкиламина в 25 мл абсо
лютного толуола. Затем реакционную смесь нагревают 1—2 часа. 
Фильтруют образовавшийся хлористый натрий и промывают абсолют
ным толуолом. После отгонки толуола остаток перегоняют в ваку
уме (табл. 4).

Диалкиламиды էհ-алкилбензофурфурил- и №-алкил-2,3-дигид- 
робензофурфурилкарбаминовых кислот. К смеси 0,2 моля диалкил- 
амина и 50 мл абсолютного бензола при охлаждении льдом прибав
ляют 0,1 моля хлорангидрида М-алкилбензофурфурил- или Ы-ал- 
кил-2.3-дигидробензофурфурилкарбаминовой кислоты. Затем содержи
мое колбы нагревают на водяной бане в течение 5—6 часов. Фильтруют 
хлоргидрат диалкиламина и промывают абсолютным бензолом. После 
отгонки бензола остаток перегоняют в вакууме (табл. 5)-.

Выводы

1. Изучена реакция цианэтилирования в ряду бензофурфурил- и 
2,3-днгидробензофурфурилалкиламинов. Взаимодействием последних с 
акрилонитрилом получено 4 аминонитрила, каталитическим восстанов
лением которых в автоклаве в присутствии катализатора никель на 
окиси хрома синтезировано 4 т-(М-алкилбензофурфурил)- и т-(П-ал- 
кил-2,3-дигидробензофурфурил)-триметилендиамина.

2. Взаимодействием бензофурфурил- и 2,3-дигидробензофурфу- 
рилалкиламинов с фосгеном синтезировано 4 хлорангидрида соответ
ствующих карбаминовых кислот, которые использованы в реакции с 
диалкиламиноэтанолами и диалкиламинами; получено 8 уретанов и 
8 диалкиламндов карбаминовых кислот.

Институт тонкой органической химии
АН АрмССР Поступило 15 VII 1861
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-դիհիդրո րենզոֆուրֆ իլալկի լամիննհ րի սինթեզը, որոնք ներկայացնում են- 
հեաաքրքրութլուն բիոլոգիական ստուգման, ինչպես նաև օրգանական սին
թեզի տեսակետից։
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Ներկա հաղորդման մեջ, բերվում են րենղոֆոլրֆուրիլ-և 2,3-դիհիդրո- 
բենզոֆուրֆուրիլալկիլամինների մի քանի ռեակցիաների ուսումնասիրման 
արդիւնքները։ Այդ ոեակցիաներից—ցիանէ թիլման ռեակցիան իրականացրեք 
ենք սովորական ձևով։ 1 մոլ ամինի և 1,1 մոլ թարմ թորված ակրիլոնիա- 
րիլի խառնուրդը թողել ենք մի գիշեր և հետո տաքացրել շրա[ին բաղնիքի 
վրա 2—3 մամ։ Ստացված րենղոֆուրֆուրիլ—և 2,3-ղիհդրորենղոֆուրֆուրիլ- 
ալկիլամինոպրոպիոնիտրիլեևրր ենթարկել ենք կատալիտիկ վերականզմ ան 
ավտոկլավում մեթանոլի հագեցած ա մլա կալին լուծոլլթի և նիկել քրոմի-օք- 
սիդի վրա կատալիղատորի 'ներկա լութրսմր 110—120 և 80 մթն. ճնշման 
տակէ

Բենղոֆուրֆո, րիլ և 2,3-դիհիղրորենղոֆուրֆուրիլալկիլամիններր ոդտա- 
գործել ենք նաև Ա-տևդակալված կարրամինաթթսւների քլորս,նհիղրիդներ և 
ուրետաններ ստանալու համար։ Այդ նպատակով վերռհիշլալ ամինները փոխ
ազդեցության մեջ ենք դրել ֆոսգենի հետ և ստացել ենք ՀՀ-տեղակայված 
կարրամինաթթուների քլորանհիդրիդներ։ Հերջիններսգիալկիլամինոէթանոլ- 
ների նատրիումական ալկոհոլս, ան եր ի հետ ռեակցիայի մեջ ենք դրել և սին- 
թեզել ^-տեղակայված կարրամինաթթուների դիալկիլամինոէթիլէսթերներ։

Բենզոֆուրֆսւրիյ- և ^.Յ-դիհիդրորենզոֆսլրֆոլրիլալկիլկարրամինա- 
թթունևրի քլորանհիդրիդների և դիալկիլամինների փոխազդեցությունից ստա
ցել ենք տեղակայված մ ի ղան լութ ի ածանցեալներ։

Փորցել ենք վերջիններս վերականգնել լիթիումի այյումահիդրիդով 
մինչև ոչ սիմետրիկ մեթիլևնդիամիններ, բայց դրական արդիւնքներ չենք 
ստացել։
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