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ИССЛЕДОВАНИЕ В ОБЛАСТИ АМИНОКИСЛОТ

VI. СИНТЕЗ ֊(-ЗАМЕЩЕННЫХ а-АМИНОАДИПИНОВЫХ КИСЛОТ

Л. А. СААКЯН, М. Т. ДАНГЯН и Г. М. ШАХНАЗАРЯН

Конденсацией фталимида калия с диэтиловыми эфирами -(-замещенных а-хлор- 
адипиновых кислот получены и охарактеризованы диэтиловые эфиры 7-замещенных 
а-фталимидоадипиновых кислот. Гидролизом последних смесью соляной и уксусной 
кислот выделены хлоргидраты аминокислот, а из них обработкой анилином—7-заме- 
щенные 7-аминоадипиновые кислоты.

Настоящая работа является продолжением работ, в которых 
нами описывалось получение С-замещенных а-аминоглутаровых [1], 
-пимелиновых [2], -пробковых [3], -азелаиновых [4] и -себациновых [3] 
кислот. Она посвящена синтезу а-аминоадипиновой кислоты и ее С-за­
мещенных.

В литературе в качестве лучших способов получения а-аминоадипиновой кис­
лоты рассматриваются ее синтезы на основе конденсации этиловых эфиров 7-галоге- 
номасляной кислоты [5] или нитрила [6|, а также этилового эфира 7-бромкротоновой 
кислоты [7] с Ы-ациламиномалоновой кислотой. Однако, несмотря на хорошие выходы, 
в отдельных стадиях, общий выход аминокислоты остается низким. Заслуживает вни­
мания также способ получения а-аминоадипиновой кислоты, основанный на аммо­
нолизе [8] диэтилового эфира а-хлор(бром)адипиновой кислоты или конденсации с 
фталимидом калия [9]. Успешное применение данного способа главным образом за­
висит от способа получения диэтилового эфира а-галогенадипиновой кислоты и его 
чистоты. Сейчас наиболее удачным способом синтеза а-хлорадипиновой кислоты яв­
ляется сопряженное присоединение хлора к 6,6-дихлоргексен-5-овой кислоте в серной 
кислоте [10].

Исходя из диэтиловых эфиров С-замещенных а-хлордикарбоновых кислот, легко 
и с хорошими выходами получающихся окислением карбоновых кислот, имеющих 
С1։С=СН-группировку в ш-положении, надуксусной кислотой [11], нами разработаны 
оптимальные условия синтеза С-замещенных а-аминодикарбоновых кислот фталимид­
ным методом. Таким путем получен и охарактеризован целый ряд диэтиловых эфиров 
С-замещенных а-фталимидодикарбоновых кислот с обшей формулой:

Н։С,ООССН(СН։)ПСНК'СНЙСООС։Н։

1Ч(СО)։С,Н4
п=0, 2, 3, 4, 5 R, К'=алкил

. которые, несомненно, в дальнейшем найдут применение для синтетических це­
лей, как аминокислоты с уже защищенной аминогруппой.

Задача в данной работе состояла в том, чтобы ввести замести­
тель де в а'-положение, как это было сделано нами ранее [1, 2,4], а 
в р'-положение аминодикарбоновой кислоты, в частности а-аминоади­
пиновой кислоты.
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Исходные вещества—диэтиловые эфиры ^-замещенных «-хлор- 
адипиновых кислот — получены этерификацией продуктов окисления 
надуксусной кислотой 3-замещенных 6,6-дихлоргексен-5-овых кислот,, 
которые в свою очередь получены гомологизацией замещенных 7,7-ди- 
хлораллилуксусных кислот по реакции Арндта—Эйстерта.

Конденсацией диэтиловых эфиров ^-замещенных а-хлорадипино- 
вых кислот с фталимидом калия в диметилформамиде получены 
фталимидные производные замещенных адипиновых кислот, которые 
охарактеризованы как индивидуальные вещества. Они представляют 
густые жидкости с желтоватым оттенком, хорошо растворимые в ор­
ганических растворителях. Из последних, при продолжительном ки­
пячении в соляной или бромистоводородной кислоте (лучше в смеси 
с уксусной кислотой), выделены хлоргидраты и бромгидраты, которые 
обработкой анилином превращаются в С-замещенные а-аминоадипино- 
вые кислоты.

КЬ’(СО),С.Н1Н։С։ООССНСН։СН!?СН։СООС։Н!| -- ----*֊ Н!(С։ООССНСН։СННСН։СООС։Н>
С1 Ы(СО)։С,Н4

НГ. АсОН
тс,.н։н’н„ноосснсн։снисн։соон -«---- ноосснсн,снксн։соон

ЫН, ЫН,-НГ
Р=Н. с,н71 С4Н,.

Экспериментальная часть

Диэтиловый, эфир ±-фталимидоадипиновой кислоты. Смесь 
6 г диэтилового эфира а-хлорадипиновой кислоты, 5,25 г фталимида 
калия и 20 мл диметилформамида нагревают 6 часов. После охлаж­
дения отфильтровывают хлористый калий и отгоняют растворитель в 
слабом вакууме. К остатку прибавляют эфир и фильтруют. Эфирную 
часть, после удаления эфира, перегоняют в вакууме, собирая фракцию 
кипящую при 222—224с/5 мм. Выход 4,8 г (54,4%); п“ 1,5145; 5“ 
1,2040; М₽о найдено 86,83, вычислено 86,65. Найдено °/0: И 4,20. 
С1вНаМО։. Вычислено 0 0: И 4,03. Литературные данные [9] т. пл. 48°.

Диэтиловый, эфир ^-пропил-а-фталимидоадипиновой кислоты. 
Опыт проведен аналогично предыдущему; из 3,2 г у-пропил-а-хлор- 
адипиновой кислоты и 2,4 г фталимида калия получено 4 г (90%) 
диэтилового эфира т-пропил-а-фталимидоадипиновой кислоты. Т. кип. 
220-22273 мм- п§> 1,5070; 5“ 1,1503; МЕИ найдено 100,60, вычислено 
100,50. Найдено %: Ы 3,45. С։1НиЫОв. Вычислено %: Ы 3,60.

Аналогично получен диэтиловый эфир 7-бутил-а-фталимидоади- 
пиновой кислоты. Выход 86%; т. кип. 218 —22072 *-«5 п£* 1,4970, 
б*° 1,1226; МЕо найдено 105,40, вычислено 105,11. Найдено %: И 3,86. 
С„Н։։МО։. Вычислено %: И 3,52.
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1-Аминоадипиновая кислота. К 1,6 г диэтилового эфира ։-фта- 
лимидоадипиновой кислоты прибавляют 20 мл концентрированной со­
ляной кислоты и нагревают до получения гомогенного раствора. Затем 
смесь охлаждают, отделяют выпавшую фталевую кислоту, фильтрат 
упаривают на водяной бане, промывают эфиром, растворяют в 4 мл 
воды, добавляют 0,6 г анилина и нагревают несколько минут на во­
дяной бане. После охлаждения до комнатной температуры прибав­
ляют спирт и оставляют при комнатной температуре. Отфильтровы­
вают выпавшую а-аминоадипиновую кислоту, промывают несколько 
раз 95%-ным спиртом до отрицательной реакции на галоген. Выход 
0,54 г (77%); т. пл. 165°. Найдено %: 8,9. СвНи\'О4. Вычислено %:
Ы 8,69. Литературные данные [9] т. пл. 165—202°.

^-Пропил-а-аминоадипиновая кислота. Смесь 3,2 г диэтилового 
эфира Հ-пропил-а-фталимидоадипиновой кислоты, 20 мл соляной кис­
лоты и 10 мл уксусной кислоты нагревают 15—20 часов. После об­
работки, аналогичной предыдущей, получают Հ-пропил-а-аминоадипи- 
новую кислоту. Выход 85%; т. пл. 133°. Найдено %: И 6,78. С,Н17ЫО4. 
Вычислено %: И 6,89.

Ч֊Бутил-з.-амин.оадипиновая кислота. Опыт проводился анало­
гично предыдущему. Выход -ք-бутил-а-аминоадипиновой кислоты 88%; 
т. пл. 130°. Найдено %: Ы 6,65. С10Н18МО4. Вычислено %: Ы 6,45.
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Ամփոփսւմ

3~Տհղակալված 6,6-դիքլո րհեքսեն֊Ց֊թ թունե րի օքսիդացումից և էսթե- 
րիֆիկացիալից ստացված "Հ-տեղակալված 0,-քլորադիպինա թթվՒ էծէթՒւ է“- 
թերների և կալիումի ֆտալիմիդի կոնդենսացումից ստացվել և բնութագրվել 
են ^֊տեղակալված Օ-֊ֆտա լի միդո ադիպինաթթունե րի դիէթիլ էսթերները։ 
‘Լերջիններս հիդրո լիզվե լ են աղաթթվի և քացախաթթվի խառնուրդով և 
առանձնացվել համապատասխան քլորհիդրատներր։ Ամինաթթուների անջա­
տումը քլորհիդրատներից իրականացվել է անիլինի միջոցով։
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