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Введение

Изучению реакционной способности пятичленных гетероароматичес- 
ких соединений—пиррола, фурана и тиофена, а также их бензологов—ин­
дола, бензофу.рана и бензотиофена, уделяется большое внимание, по­
скольку некоторые из .них в живом организме участвуют в реакциях, 
связанных с дыханием, деятельностью нервной системы, и в других био­
химических процессах.

В 1958 г. Альбертам [1] было предложено классифицировать гете­
роциклические соединения как л-электроноизбыточные и л-электроно- 
дефицитные. К л-электроноизбыточным отнесены системы, в которых об­
щее число электронов, входящих в ароматическое ядро, превышает чис­
ло атомов в цикле, например, пиррол, фуран, селенофен, их бензологи, 
производные перимидина, фенотиазина и др. В них углеродные атомы 
кольца обладают избыточной л-электронной плотностью, вследствие че­
го легко доступны для атаки электрофильными реагентами. Необходимо 
отметить, что электрофильной атаке по кольцевым углеродным атомам 
способствует также мезомерное электронодонорное влияние гетероатома 
[2-8].

Не претендуя на полноту охвата литературного материала, авторы 
■ставят целью обобщить литературные данные о реакциях тиофена, фу­
рана, пиррола и индола с олефинами, активированными одной или двумя 
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электроноакцепторными группами, а также с электрофильными олефи­
нами циклического строения.

Известны два типа реакций л-электроноизбыточных гетероцикли­
ческих соединений с электрофильными олефинами: реакция циклопри­
соединения по Дильсу-Альдеру и «заместительное присоединение». Реак­
ция Дильса-Альдера обсуждалась неоднократно, поэтому в обзоре при­
ведены лишь некоторые примеры для сопоставления реакционной спо­
собности различных электрофильных олефинов по отношению к рас­
сматриваемым гетероциклическим системам. Вторая реакция является 
нуклеофильным присоединением л-электроноиэбыточных соединений по 
активированной двойной связи.

Можно думать об общей для обсуждаемых гетероциклических сое­
динений схеме нуклеофильного присоединения по активированной двой­
ной связи, поскольку все они образуют с тетр а циан этилен ом и некото­
рыми другими электрофильными олефинами л-комплексы, переходящие 
далее в а-комплексы, имеющие структуру биполярного иона, а далее— 
в конечный продукт [8—10].

с-комплекс

Легкость образования комплексов с переносом заряда, являющаяся 
•критерием л-допорности, изменяется в ряду пятичленных гетероцикли­
ческих соединений следующим образом: пиррол > фурану тиофен.

Определяющую роль при нуклеофильном присоединении имеет л-ак- 
цапторность электрофильного олефина, характеризующаяся количествен­
но значением величины энергии первой вакантной орбитали.

Тиофен. За исключением отдельных случаев, тиофен не вступает в 
реакцию Дильса-Альдера. Из-за высокой ароматичности он инертен по 
•отношению к малеиновому ангидриду [11]. Лишь недавно удалась 
осуществить реакцию диенового синтеза под высоким давлением в хло­
ристом метилене [12].

В тех же условиях реакции тиофена с диметилмалеатом, диметилфума- 
ратом, метилакрилатом, акрилонитрилом и акролеином не идут.
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Однако в полифосфор ной кислоте тиофен реагирует с метакриловой 
кислотой. Продукты С-аллилирования подвергаются циклизации в цикло­
пента [6] тиофеноны [13].

О
II

О метилвинилкетоном в присутствии водного 5О2 при 130° тиофен обра­
зует 2- (З'-оксобутил) тиофен [11].

+ СН։-СНСОСН։ > ^^-С^СНаСОСН։

Фуран. Соединения ряда фу.рана реагируют с различными электро­
фильными олефинами по схеме диенового синтеза или заместительного 
присоединения. С наиболее активными диенофилами .фуран и его произ­
водные легко образуют аддукт Дильса-Альдера [14]. Так, при взаимо­
действии фурана с малеиновым ангидридом в эфире образуется экзо- 
цис-3,6-эндоксо- Д4-тетрагидрофталевый ангидрид [15].

Осуществлено также циклоприсоединение фурана с малеимидом в эфи­
ре и воде [16]. Показано, что температура определяет образование эн­
до- или экзо-изомерных форм.

Получены аддукты фурана с малеиновой .и фумаровой кислотами и их 
диэтиловыми эфирами в различных растворителях [17]. Установлено, что 
фуран и его производные вступают в диеновый синтез с нитроакрилони­
трилом и З-нитроакриловой кислотой [18].

Ранее сообщалось, что фуран (если он не активирован электроно­
донорными заместителями) и его производные не вступают в диеновь/й 
синтез с такими диенофилами как фенилвинилкетон, акролеин, кротоно­
вый альдегид [15], акрилонитрил [19]. Позже было найдено [20, 21], 
что фуран и 2-метилфуран с акрилонитрилом образуют смесь адддуктов, 
термически неустойчивых. Недавно была осуществлена также реакция 
фурана с а,?-ненасыщенными соединениями (акрилонитрил, акролеин 
и др.) в условиях высокого давления в хлористом метилене [22].
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Известно также, что в присутствии некоторых катализаторов фуран 
и его производные взаимодействуют с менее активными диенофилами 
по типу заместительного ■присоединения [5]. Гак, фуран в присутствии 
сернистой или водной уксусной кислоты присоединяется к акролеину с 
образованием 2-фурилпропионового и 2,5-фурилдипропионовог о альдеги­
дов.

_______ _ SO, г-------- п
J) + СН։=СНС1Ю ------*֊  lJ^oJj-CHjClI։CHO +

+ ОНССН։СНа -l!^l-CH3CH։CHO

Предполагалось, что механизм этого типа реакции включает элек­
трофильную атаку оксониевого иона альдегида или кетона на а-углерод- 
ный атом гетероцикла с высокой электронной плотностью [11].

н + ___ -|-
СН։ = СНС=ОН -—* снгсн = снон

В тех же условиях конденсация фурана с акриловой кислотой не идет.
Альдер и Шмидт [23] установили, что в присутствии кислых аген­

тов фуран и его гомологи реагируют с метилвинилкетоном, а также с 
кротоновым альдегидом по той же схеме.

и
сн,=снсосн, п----- л

*՜ СН3-СНаСН2СОСН3

Юрьев с сотр. распространили эту реакцию на другие сс,₽-непредельные 
альдегиды [24].

____ R' ____  R R'
CH3֊Q]+RCH = CCHO —* СН,Д^4Н(!нСН0

a. R = R'=H; б. R=H, R'=CH3; в. R=CH3, R'=H

Согласно данным Назарова и Нагибиной [25], фуран и 2-метилфуран 
при 150° реагируют с ₽,₽-диметилдиви.нилкетоном только по незамещен­
ной винильной группе.

!:з>с=снсосн։сн2-֊0-сн3сн2сосн=с/СНз

CH3Z ° ХСН3

Однако, в ряду' фурана реакция заместительного присоединения мо­
жет протекать и за счет диметйлвннильной группы [26]. Так, 2-метил- и 
2-этилфуран реагируют с окисью мезитила в присутствии серной кисло­
ты с образованием 1,1֊диметил-1-(о-метилфурил-2)бутанона-3 и соот­
ветственно 1,1-диметпл-1-(5-этилфурил-2)бутанона-3 во следующей 
схеме

■* •
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о гон .__ ։
^3)с=снссн3 + н=^^3)с=^сн^ссн3+рОб֊ =5=^
Сп3 Сп3 оу
Г=ъ,и ОН _____ п---- л СН3кА &Н I ----- * [|П I +
^•□^С(СН3)гСН=ССН5 Р^о^ССНгСОСНз+Н 

сн, 
Я=сн3>сгн5

Эта реакция распространена на любые алифатические а,0-непредельные 
кетоны [27].

Позже было найдено, что 2-метилфуран и 2-(2-карбметокоиэтил)- 
фуран реагируют при 25° в присутствии серной кислоты и с акриловой 
кислотой [28].

+ СН։ = СНСООН К-1!ЧО^-СН2СН,СООН

й=СН3; СНгСН։СООСН3

В тех же условиях метакриловая кислота, метиловые эфиры акриловой 
и метакриловой кислот не реагируют с 2-метил фураном и 2-(2-карб- 
метоксиэтил) фураном. х

В отличие от эфиров, хлорангидрид акриловой кислоты реагирует 
даже при охлаждении и в отсутствие катализаторов по двойной связи 
[29].

й-1^^ + С11а = СНСС)С1 *՜  й-^о^СН^НХОС! *

R՜Чо^-СНаСНгСОЙ'

Й = СН3; СН3СН3СООСН3

Известно, что 2-вннилфуран с малеиновым ангидридом вступает в 
реакцию диенового синтеза, образуя аддукт—ангидрид 4,5,6,9-тетра- 
гидробензофурандикарбоновой кислоты [30, 31]. С менее активными ди­
енофилами, какими являются а,₽-непределы1ые кетоны, реакция проте­
кает по типу заместительного присоединения [32].

____ R'
ЙСН^СН-^^ + СН3 = ССОСН3 > цсН=СН-^^-СН։СНСОСН3

Изучено влияние природы функциональных групп в боковой цели։ 
фурановых соединений на течение реакции заместительного присоедине­
ния. Показано, что не сопряженная с фурановым ядром электроотрица­
тельная группа в у-положенин боковой цепи практически не влияет на 
ход рассматриваемой реакции, в то время как фурфурол, его диацетат, 
ацетат фурфурилового спирта не взаимодействуют с а,₽-напредельными 
альдегидами и кетонами в кислой среде [39—35].
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СН3
К'ОСНСН։СН։

+ сн,=снсно

СН։ ____
И'ОСНСНаСН, -\о/~сн։сн,сно 

о
II

1Г = Н, Г4Н3СН։СН2—, СН3С—;

ок о
и I П О II

нссн։сн-1!Ч0ХУ-(сн։)псн

К = Н, СН3; п=2, 4

Приведенные литературные данные говорят о там, что введение в 
ядро фурана электроиодонорпых групп способствует нуклеофильному 
присоединению, а электроноакцепторных, как и следовало ожидать,— 
препятствует реакции.

Очевидно, соотношение реакций диенового синтеза .и заместитель­
ного присоединения в ряду фурана зависит и от функциональной груп­
пы диенофила. Согласно литературным данным, а.р-непредельные аль­
дегиды, кетоны .и нитросоединения реагируют с соединениями ряда фу­
рана ло схеме заместительного присоединения, а «^-.непредельные ни­
трилы и эфиры—по схеме диенового синтеза [20].՛,

По схеме диенового синтеза преимущественно реагируют и цикли­
ческие электрофильные олефины, например, малеиновый ангидрид и 
имид малеиновой кислоты, а также фумаровая и малеиновая кислоты и 
их эфиры. Это же направление реакции характерно для дизамещенных 
олефинов, например, нитроакрилонитрила и нитроакриловой кислоты.

Однако установлено, что՝ р-ароилакриловые кислоты алкилируют 
■фуран в «-положении. При проведении реакции в ледяной уксусной кис­
лоте в присутствии соляной кислоты удалось получить а-(2-фурнл)-р- 
ароилпропионовые кислоты с низкими выходами.

ДгССН-=СНСООН + [I Л---- »-АгСОСНгСНСООН
» 0 >=] 
о о.

В этих условиях в реакцию с ароилакриловыми кислотами тиофен не 
вступил [36].

Пиррол. Пирролы с большим трудом .вступают в реакции циклопри­
соединения. Для них типично нуклеофильное присоединение.

При применении концепции мягких и жестких кислот и оснований 
к индолу и пирролу становится возможным предсказать преимуществен­
ное направление реакции с различными электрофильными реагентами. 
Поскольку олефины являются мягкими кислотами Льюиса, реакции ак­
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тивированных олефинов с индолом и пирролом приводят к образованию 
продуктов С-алкилировапия (в отсутствие щелочных катализато­
ров) [37].

Реакции алкилирования пиррола и его производных электрофильны­
ми олефинами могут, в принципе, протекать по трем различным меха­
низмам: некаталитическому, кислотно-каталитическому и основно-ката­
литическому. При первых двух механизмах предполагается атака пир­
рола или его протонированного иона на конечный атом углерода виниль­
ной группы, обедненный электронами. При основном катализе проис­
ходит взаимодействие аниона пиррола с электрофильным олефином.

Согласно Трайбсу, реакции пиррола в кислой (а), нейтральной (б) 
и щелочной (в) средах могут быть изображены следующими уравне­
ниями [38]*:

* Протонированный по атому азота пиррол образуется лишь в разбавленных 
кислотах (меньше 0.01 я).

Известно лишь ограниченное .количество реакций пирола и его произ­
водных, протекающих в отсутствие катализаторов [39]. Так, пиррол при 
нагревании в бензоле взаимодействует с р-ароилакриловыми кислотами 
и их эфирами, образуя дпкарбоповую кислоту [40].

Н _____ Н
С։Н5СОСН։С -^ы^-ССНаСОСеН։

н 
соон соон

Аналогично по схеме заместительного присоединения реагируют 1- в 
2-метилпирролы. Исследовано .взаимодействие р-ароилакриловых кис­
лот с дизамещенными и тр из а мешенными пирролами, которые имеют од­
но свободное а-положение [41]. Реакцию можно представить схемой, 
включающей образование промежуточного цвиттерионного 6-комплек­
са, стабилизирующегося далее в соответствующую р-ароил-а-замещен- 
ную пропионовую кислоту.
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ссн=снсоон---- *

у^-соосгн5

О Пх__^СООСгН5
сснсн -к*Асн ։ —-

I м и
ноос н

сн։ _ Р՝^_х'СООСгН5
«-О-£СН^Н:ЙГСН> 

О оос " н

---- «֊R
соосгн5 
сн։

о соон н

Метиловые эфиры были получены при взаимодействии метиловых эфи­
ров 0-ароилакриловых кислот с производными пиррола [41].

Попытка конденсировать пиррол с другими электрофильными оле­
финами, например, с нитроэтиленом и р-нитростиролом, в бензольном 
растворе оказалась неудачной [42].

Известно, что пиррол в воде присоединяется к малеиновому ангидри­
ду, 'образуя 2,5-пирролилянтарную кислоту. Последняя далее 'подвер­
гается декарбоксилированию [43].

----- 1 СНССк Н,0 п-------- п —СО։
II + Дигп/° *■  нооссн։сн4 г 1!-снсн։соон 3 

с пи о । г
Н I н

соон соон

*■ НООССН,СН։-^КХ!.1֊СН,СН։СООН 

н

|Г4-Метилпиррол, подобно пирролу, вступает в реакцию с водной 
малеиновой кислотой с образованием тетракарбоновой кислоты, которая 
декарбоксилируется в М-мет.ил1Пирр.олил-2,5-дипроп.ионовую кислоту [44]. 
Аналогично из 2-метилпиррола и водного раствора малеинового ангидри­
да были получены 2-метилпирролил-5-янтарная и -пропионовая кисло­
ты, а .из 2,3-диметилпиррола—2,3-диметил-5-пирролилянтарная кислота 
144].

Изучено взаимодействие пиррола и М-метилпиррола с метилвинилке- 
тоном. В водном растворе, содержащем 5О2, были получены с высокими 
выходами продукты диаллидирования: 2,5-ди.(3'-кетобутил) пиррол и

-՜ [И, 45]. ՛ .

СНзСОСНзСН։-!Г^֊СН։СН։СОСНэ

R
сн։

-метил-2,5-ди (3 -кетобутил) пиррол

О Я + сн3сосн='сн, — 
хы/

R
R = H,
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В присутствии бромистоводородной кислоты производные пиррола со 
свободным «-положением алкилируются метилвинил-кетоном, образуя 
замещенный 3-жетобутилпиррол [46]. (

С-Алки.тирование пирролов электрофильными олефинами осущест­
влено также в присутствии анионных катализаторов. В присутствии ВЕз 
акрилонитрил активно реагирует с пирролом и алкилпирролами.

|1 + СН։-СНСИ 

н

иг,
'<К>֊СН2СН^ 

Н

Пирролы, содержащие электроноакцепторные группы, например, карб- 
этоксильиую, -не взаимодействуют с акрилонитрилом, что легко объяс­
нить ее инактивирующим влиянием на а-положение пиррольного ядра 
Акриловая кислота и ее эфиры оказались более активными в этой ре­
акции, чем акрилонитрил. Установлено, что реакция идет со всеми пир­
ролами, имеющими свободное а-положение. Трайбс и Михл приводят 
таблицу, иллюстрирующую зависимость выхода конечного продукта от 
заместителей в -пиррольном ядре и у двойной связи [47].

Таким образом, С-алкилирование ядра пиррола осуществлено как. 
в отсутствие катализаторов, так и в присутствии кислых катализаторов 
и ВЕз.

Акрилонитрил в присутствии этилата натрия, как и следовало ожи­
дать, присоединяется по азоту с образованием пирролил-1-прапионитри- 
лов [48].

В присутствии натрия пиррол и 2,5-димет.илпиррол пиридэтили- 
руются по азоту. Каталитическое действие этилата натрия также при­
водит к реакции по NH группе пирролов [49].

Обобщение вышеприведенных литературных данных позволяет сде­
лать вывод о том, что алкилирование пиррольного ядра -в кислой среде 
и в отсутствие катализаторов приводит к образованию продуктов С-алки- 
лирования. Щелочные реагенты способствуют реакциям Ы-алкилирова- 
ния.

Индол. В литературе имеется ряд примеров, иллюстрирующих от­
ношение индола к электрофильным олефинам. Установлено, что катали­
зируемая основаниями конденсация с электрофильными олефинами при­
водит к образованию Ы-алкилпроизводных. Так, -в бензоле в присутствии 
едкого кали из индола и акрилонитрила был получен М-(р-цианэтил)- 
индол [50]. В спиртовом растворе алкоголята калия индол и метакри­
лат также образуют продукт Ы-алкилирования.

СН։СН2СООСНз
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Таблица

* R — боковая цепь в конечном продукте֊

Исходный и конечный 
продукты реакции*

Выход. %___________
H,C = CH— _________

CN COOCH3 COOC։HS COOH

--------------------- ֊

27 31(ЮнЛкЛН(К) 

н

0

h3cAnJ-h(r) 
н

|П“СНа 
h3c-<n>'-h(R) 

н
СН3СН3-------- П-СИ3

h3cAnAH(R) 
н

0

0

0

0

55

75

36

85ь2п5ииь г- --П
H3C-XN/H(R) 

н

С3Н5ООС-г------ Т1-СН3
H3C֊V-H(R) 

Н
ГН ПГ <’Н-

70

72

66

74

73

73
H3C-XN/-H(R) 

Н

»■с֊М֊сн> 

н

0 0 0

QHsOOC-^JI-CH, 

Н

НзС—й~—il

H

Н3С—----- -,-COOCjHj
CjHsOOC-^Jl-CHj

H
г H.OOC CH,

0

0

0

0

0

0

C3H5OOCCH2—H(R) 

H

0
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Гладко идет цианэтилирование в положении 1 и для ряда других ин­
дольных соединений. Так из р-(индолнл-З) пропионитрила и р-(а-метил- 
индолил-3) пропионитрила получены динитрилы.

СЙ,—CHCN
25(7

CH2CHjCN

CHjCHjCN

---- -j—CH։CH3CN

.nACH’
CHjCHjCN

2-Фенилиндол также цианэтилируется по азоту .в присутствии гидроокиси 
триметилбензиламмония [51]. Цианэтилированием 2-метилиндол-З-аль- 
догида и ипдол-3-альдегида были получены М-(0-цианэтил)-2-метилин- 
дол-3-альдегид и М-(₽-цианэтил)индол-3-альдегид. Из 2,3-диметилин- 
дола при (цианэтилировании образуется Ы-(0-цианэтил)-2,3-диметйлин- 
дол {52]. По атому азота реагирует и этиловый эфир (индолил-З)изомас- 
ляной кислоты с а-метилакрилоннтрилом [53]. В некоторых случаях при 
алкилировании электрофильными олефинами образуются продукты ди­
алкилирования, например, 1,3-дицианэтилирования. Показано, что с ме­
тиловым эфиром акриловой кислоты в присутствии трет-бутилата калия 
2-этоксииндол образует аддукт 1:2 [54].

СН2СН2СООСН3 
------- [—СН։СН2СООСН3 

\nA0C’h’
Образование 1-индолилпропионовой кислоты под действием акри­

лата натрия при 180° в водном растворе было описано Реппе [55]. Най­
дено, что в более жестких условиях, например, при 260°, индол и натрие­
вая соль акриловой кислоты реагируют с образованием З-индрлилпро- 
пионовой кислоты [56]. Натриевая соль метакриловой кислоты реаги­
рует аналогично е образованием а-метил-р-(индолил-З) пропионовой кис­
лоты.

С некоторыми реакционноспособными электрофильными реагентами 
даже в отсутств'ие щелочных и кислых катализаторов реакции идут с 
удовлетворительными выходами. Например, индол взаимодействует с 
мётилвннилкетоном, образуя 1-(индолил-3')бутанон-3 с выходом 22% 
[57].

Исследованиями Дильса и Альдера было установлено, что индол, 
не имеющий заместителей, при взаимодействии с малеиновым ангидри­
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дом не образует иядолилянтарного ангидрида — вместо ожидаемого ан­
гидрида образуется производное димера индола.

Установлено, что при введении этоксильной группы во второе поло­
жение индола третье положение в нем становится более реакционноспо­
собным по отношению к электрофильным реагентам. Так, 2-этоксииндол 
взаимодействует с ангидридом малеиновой кислоты в диоксане с обра­
зованием 2-этокси (индолил-3)янтарного ангидрида [54].

_/° СГУгт %°
Н

Производные 2-метилиндола, имеющие заместители у азота и меток­
си группу в положении 5, а также М-алкилзамещенные индолы реаги­
руют с ангидридом малеиновой кислоты с образованием янтарных ан­
гидридов. Интересно отметить, что при наличии двух метильных груди 
в 1 и 2 положениях выходы наибольшие.

Нагреванием ангидридов с водой получены замещенные индолил-3-mpo- 
пионовые и -янтарные кислоты. Те же индолил-3-янта.рные кислоты бы­
ли получены сплавлением индолов с малеиновой кислотой при 150° [58].

Осуществлено присоединение производных индола к нециклическим 
•р-непредельным соединениям, р-ароилакриловым кислотам, в которых 
двойная связь активирована двумя различными электроноакцепторными 
группами.

Для р-ароплакрилавых кислот установлено и теоретически обосно­
вано однозначное направление атаки нуклеофильного реагента с проме­
жуточным образованием карбаниона ацетофенонового типа [59]. Следо­
вательно, при взаимодействии индола и его производных с 0-ароил ак­
риловыми кислотами можно было ожидать образования промежуточного 
цвиттерионного а-комплекса, стабилизирующегося далее в соответству­
ющую 0-ароил֊а-(индолил-3)лропионовую кислоту [60, 61].
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Вопрос о месте присоединения енаминов типа индола и пиррола к 
р-ароилакриловым кислотам был окончательно решен после того, как 
удалось декарбоксилировать синтезированные р-ароил-а-(индолил-З)- 
пропионовые кислоты в кетоны [61]. В зависимости от строения исход­
ных кислот строение кетонов можно было представить следующими фор­
мулами:

■Образование кетонов типа А подтверждено данными спектров ПМР (от­
сутствие сигнала протонов СН5 группы и т. д.), что свидетельствует о 
присоединении индола по а-С атому р-ароилакриловых кислот.

Для сравнительной качественной оценки реакционной способности 
производных индола в реакции с ароилакриловыми кислотами использо­
ван метод ПМР спектроскопии [62].

Согласно данным .измерений, имеется определенная зависимость 
химсдвига р-винильного протона от наличия электронодонорных групп во 
2 и 5 положениях индольного ядра. Как и ожидалось, введение 2-.метиль- 
ной группы (III) существенно изменяет величину химсдвига р-виниль­
ного протона, смещая его сигнал в сильное поле по сравнению с индо­
лом (VI). Метоксильная группа в положении 5 лишь слегка влияет на 
величину химсдига (I), как и электронодонорные группы в положении 1 
соединений I, V.

Напротив, 1-фенильпая группа смещает сигнал винильного протона 
в слабое поле (IV).

Поскольку реакция индола и некоторых его производных по двой­
ной связи р-бенэоилакриловой кислоты идет с удовлетворительными вы­
ходами в отсутствие катализаторов, она была использована для 
сравнения реакционной способности производных индола. Судя по-вре- 
мени, необходимому для завершения реакции, и выходам полученных р- 
бензоил-а-(индолил-З)пропионовой кислоты и ее производных, произ­
водные индола по реакционной способности располагаются в ряд. согла­
сующийся с данными о величинах химсдвигов р-винильного протона.
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Таблица

Химсдвиг й—Н 
относительно 

ТМС, Гц
Сое ли п е и и е

Данные квантово-химического расчета свидетельствуют о том, что 
в р-индоил-, фуроил-, теноилакриловых, как и в ароилакриловых кис­
лотах, центром нуклеофильной атаки должен быть а-углеродный атом, 
индекс свободной валентности которого, коррелирующий с поляризуе­
мостью электронного облака во всех системах, больше, чем у 0-углерод- 
ного атома, хотя положительный л-электропный заряд больше на 0-угле- 
родном атаме [63].

Действительно, на примере реакций р-индоил- и р-теноилакрило- 
вых кислот с индолом и его производными было показано, что нуклео­
фильная атака направлена по а-углеродному атому [64, 65].
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Индол, его производные и производные Гриньяра из них конденси­
руются с нитроолефинами с образованием продуктов С-алкилирования 
[66—75]. 3-(2-Нитроэтил) индол был получен с 20% выходом реакцией 
нитроэтилена с индолом в бензольном растворе. Выход был повышен до 
28% при проведении реакции нитроэтилена с индолилмагнийиодидом в 
эфирном растворе.

Была осуществлена также реакция нитропропена, р-нитростирола и 
метил-р-нитростирола как непосредственно с индолом, так и с реакти­
вом Гриньяра из него; получены замещенные в боковой цепи 3-(2-нит- 
■роэтил) индолы [76, 77].

R'

п

В кислой среде реакции с электрофильными олефинами идут по Сз, 
если оно свободно. Так, известно, что индол конденсируется с метил- 
винилкетоном в՛ уксусной кислоте в присутствии или в отсутствие уксус­
ного ангидрида с образованием 1-(|И|Н.долил-3)бутанона-3 с высоким вы­
ходом 69—75% [75].

Н

Аналогично реагирует 2-метилиндол, образуя 2'-метил-1-(индолил- 
3)бутанон-3. Скатол .реагирует с метилвинилкетоном только в уксуснокис. 
лом растворе в присутствии уксусного ангидрида, образуя 1-(3'-метил- 
индолил-2/)|бута.нон-3.

Изучалась катализируемая .кислотой реакция окиси мезитила с 1,3- 
диметилнндолом. На примере этой реакции показано, что индолы легко 
присоединяют электрофильные реагенты даже в тех случаях, когда их 
р-положение уже замещено. Было установлено, что возникновение про­
межуточного катиона А при электрофильной атаке 1,3-диметилиндола 
протонированной окисью мезитила менее вероятно, че։м более стабиль­
ного катиона В, тем более, что образованием подобного катиона можно 
легко объяснить структуру конечного продукта [78, 79].
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По С3 индола в среде уксусной кислоты, содержащей уксусный ангидрид, 
взаимодесйтвует и а-ацетаминоакриловая кислота [80].

СН2=СНСООН 
I 

Н.ЧСОСИз

-СН2СНСООН
I 
ынсосн

н
3

Аналогично алкилируются 2- и 7-метилиндолы. В тех же условиях ин- 
долил-2-карбоновая кислота и ее эфиры не реагируют с а-анетаминоакри- 
ловой кислотой. ’

Акрилонитрил в уксусной кислоте в присутствии бората меди об­
разует нитрил З-индолилпропионовой кислоты [55]. В отсутствие бора­
та меди акрилонитрил и метилакрилат не реагируют с индолом в сме­
си уксусной кислоты л уксусного ангидрида. Однако конденсацию индо­
ла с акриловой кислотой можно осуществить при проведении реакции 
в уксусном ангидриде. Авторы считают, что смешанный ангидрид или 
акрилоил-катион, образующийся при его диссоциации, присоединяется, 
по С3 индола согласно нижеприведенной схеме [81]:

-СН2СН2СООН + (СН2СО)2О
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В ]911 г. Моляу и Редлих [82] сообщили, что 2-метилиндол и его 
производные легко реагируют в этаноле с «-бензохиноном. Далее было 
найдено, что реакция катализируется кислотами и является общей для 
незамещенных в положении 3 индолов, а также п- и о-бензохинонов, 1,4- 
нафтохинонов, 1,2-пафтохинонов и ведет к образованию индолил-3-хи- 
лонов.

\
О о
II Н Н II

Последние могут в жестких условиях взаимодействовать как с другой- 
молекулой индола, так и с другой молекулой хинона [83, 84]. Так, в ки­
пящей уксусной кислоте 2-метилиндол и «-бензохином образуют аддукт 
2: 1—симметрично замещенный 2,5-бис(2-метилиндол ил-3) -«֊бензохи­
нон.

З-Замещенные индолы, скатол и 2,3-диметилиндол реагируют с «-бензо­
хиноном в уксусной кислоте при комнатной температуре, образуя ад­
дукт 2:1 [85].

Итак, при сравнении реакционной способности тиофена, фурана и 
пиррола совершенно ясно прослеживается тенденция фурана к реакции, 
циклоприсоединения. Реакция нуклеофильного присоединения к электро­
фильным олефинам характерна для пиррола и индола, что согласуется, 
с их большей л-донорностью сравнительно с тиофеном и фураном.

ЛИТЕРАТУРА

1. A. Albert, Heterocyclik Chemistry, The Athlone Press, 1958.
2. Г. Фишер, Г. Орт. Химия пиррола Химтеорет., Л., 1937, т. 1, 494 с.
3. А. Н. Corwin, Heterocyclik compounds, Ed. R. C. Elderfield, New York, 1950,. 

v. 1, p. 277.
4. А. П. Терентьев, A. H. Кост, Реакции и методы исследования органических соеди­

нений, Изд. хим. лит., М.—Л., 1952, т. 2, стр. 47.

993-



I

5. A. P. Dunlop, F. N. Peters, The furans. N-Y, 1953, p. 867.
6. Л. И. Беленький, Изв. АН СССР, ХН, 344 (1975).
7. С. А. Шевелев, Усп. хим., 39, 1773 (1970).
8. А. Ф. Пожарский, ХГС, 1977, 723.
ЭВА Кузнецов, А. Н. Егорочкин, Е. А. Чернышова, В. А. Савушкина, В. 3. Аниси­

мова, ДАН'СССР, 214, 346 (1974).
10. Е. С. Домнина, Г. Г. Скворцова, М. Г. Воронков, ХГС, 1977, 1155.
11. /. D. Webb, G. Т. Borcherdt, J. Am. Chern. Soc., 73, 752 (1951).
12. Н. Kotsukl, S. Kitagawa, H. Nishizawa, T. Tokoroyama, J. Org. Chern., 43, 1471 

(1978).
13. T. Freyd, O. Karlsson, Tetrah.. 35, 2155 (1979).
14. O. Diels, K. Alder, Chem. Ber., 62, 554 (1929).
.15. O. Diels. K. Alder, Ann., 490, 243 (1931).
16. H. Kwart, /. Barchuk, .1. Am. Chem. Soc., 74, 3094 (1952).
17. T. A. Eggelte, H. Koning, H. O. Huisman, Tetrah., 29, 2491 (1973).
18. Ю. К. Юрьев, H. С. Зефиров, P. А. Иванова, ЖОХ, 33, 3512 (1963),
19. С. H. Eugster, A. Hofmann, Chlmla, 15, 518 (1961).
20. Ю. К- Юрьев, И. С. Зефиров, Р. А. Иванова, Г. Ю. Пек, ХГС, 1965, 5.
21. F. Klenzle, Helv. Chlm. Acta, 58, 1186 (1975).
22. W. G. Daaben, H. O. Krabbenhoft, J. Am. Chem. Soc., 98, 1992 (1976).
23. K- Alder. С. H. Schmidt, Ber., 76, 183 (1943).
24. Ю. К. Юрьев, H. С. Зефиров, А. А. Штейнман, ЖОХ, 33, 1150 (1963).
25. И. И. Назаров, Т. Д. Нагибина, Изв. АН СССР, ХН, 1947, 641.
26. Ю. К. Юрьев, Н. С. Зефиров, А. А. Штейнман, В. М. Гуревич, ЖОХ, 30, 411 (1960).
27. Ю. К. Юрьев, Н. С. Зефиров, А. А. Штейнман, В. И. Рыбоедов, ЖОХ, 30, 3755 (1960).
28. В. Г. Глуховцев, С. В. Захарова, Изв. АН ССР, ХН, А® 5, 945 (1964).
29. В. Г. Глуховцев, С. В. Захарова, Изв. АН СССР,"ХН, ՛№ 4, 751 (1965).

■30. /?. Paul, Bull. Soc. Chlm. France, 10, 163 (1943).
31. 5. Schmidt, Naturwlss., 40, 581 (1953).
32. Ю. К. Юрьев, H. С. Зефиров, В. M. Гуревич, ЖОХ, 31, '3531 (1961),
33. В. Г. Глуховцев, С. В. Захарова, А. Д. Петров, ДАН СССР, 151, 570 (1963).
34. В. Г. Глуховцев, С. В. Захарова, А. Д. Петров, ДАН СССР, 155, hill, (1964).
35. В. Г. Глуховцев, Н. И. Шуйкин. С. В. Захарова, Р. А. Караханов, И. Ибрахимов, 

ДАН СССР, 156, 869 (1964).
36. Г. В. Григорян, С. Г. Агбалян, Арм. хим. ж., 33, 862 (1980).
37. А. Д. Гарновский, О. А. Осипов, С. Б. Булгаревич, Усп. хим., 41, 648 (1972;
38. A. Trelbs, G. Fritz, Ann., 611, 162 (1958).
39. A. Trelbs, Е. Herrman, Ann., 592. 1 (1955).
40. E. Buchta, H. Sehaml/erger, Ber., 92, 1363 (1959).
41. С. Г. Агбалян, Г. А. Грлоян, Г. В. Григорян, Арм. хим. ж., 27, 673 (1974).
42. W. Е. Noland. Р. J. 'Hartman, J. Am. Chem. Soc., 76, 3227 (1954).
43. R. M. Acheson, J. M. Vernon, J. Chem. Soc.. 1148 (1962),
44. O. Diels. K. Alder, D. Winter, Ann., 486, 211 (1931).
45. Пат. США, 2640057 (1953); С. A., 48, 4595 (1954).
46. Органические реакции, под ред. И. Ф, 'Луценко, ИЛ, М„ 1963. со. 10, стр. 261.
47. A. Trelbs, К. Н. Michl, Ann., 589, 163 (1954).
48. Н. Fischer, Н. Loewe, Ann., 615, 124 (1958).
49. Н. Е. Reich, R. Levine, J. Am. Chem. Soc., 77, 4913 (1955).
50. А. П. Терентьев, A. H. Кост, В. А. Смит, ЖОХ, 25, 1959 (1955).
51. R. C. Blume, H. G. Lindwall, J. Org. Chern., 10, 255 (4945).
52. C. Y. Almond. F. C. Mann, J. Chem. Soc., 1870 (1952).
53. H. Erdtman, A. Jdnsson, Acta Chem. Scand., 8, 119 (1954).
54. H. Pllenlnger, D. Wild, Ber., 99, 3063 (1966).
55. W. Reppe, H. Ufer, Germ, pat., 698273 (1940). -

994



56. //. £. Johnson, D. G. Crosby, J. Org. Chem., 23, 2030 (1963).
57. J. Szmuszkovlcz, J. Am. Chem. Soc., 79, 2819 (1957).
58. С. Г. Агбалян, Г. В. Григорян, ХГС, 1972, 1525.
59. А. И. Несмеянов, М. И. Рыбинская, Л. В. Рыбин, Усп. хим., 36, 1089 (1967)..
60. С. Г. Агбалян, Г. В. Григорян, А. А. Джаникян, ХГС, 1974, 1079.
61. Г. В. Григорян, С. Г. Агбалян, ХГС, 1979, 348.
62. С. Г. Агбалян, А. И. Резвухин, Г. В. Григорян, А. А. Степанян, Арм. хим ж., 26,. 

1001 (1973).
63. Н. П. Чуркина, Н. П. Гамбарян, Д. А. Бочвар, С. Г. Агбалян, Арм. хим. ж., 30, 370 

(1977).
64. С. Г. Агбалян, Г. В. Григорян, А. А. Джанинян, К. Г. Оганесян, Ар.м. хим. ж.. 27, 

139 (1974).
65. Г. В. Григорян, С. Г. Агбалян, Арм. хим. ж., 33, 856 (1980).
66. Р. Эльдерфильд, Гетероциклические соединения, ИЛ, М., 1954, т. 3, стр. 357.
67. В. Cardillo, G- Casnatl, A. Pochlnl, A. Ricca, Tetrah., 23. 3771 (1967).
68. G. Casnati, M. Francioni, A Guareschi, A. Pochlni, Tetrah. Lett., 1969, 2485.
69. K. Freier, J. Org. Chem., 37, 2010 (1972).
70. O. Jonemitsu, K. Mlysshita, /. Ban, /. Kanaoka, Tetrah., 25, 95 (1969).
71. А. H. Jakson, B. Naidoo, P. Smith, Tetrah., 24, 6119 (1968).
72. В. E. Голубев, H. H. Суворов, ХГС, 759 (1970).
73. К- M. Blswass. А. Н. Jakson, Tetrah., 25, 227 (1969).
74. N. Roh, UZ. Wolff, Oer. Pat., 641597; С. A.. 32, 4602 (1938).
75. W. E. Noland, R. F. Lange, J. Am. Chem. Soc., 81, 1203 (1959).
76. W. E. Noland, G. M. Christensen, G. L. Sauer, G. G. S. Dutton, J. Am. Chem.r 

Soc., 77, 456 (1955).
77. J. R. Merchant, К- M. Chhatriwalla, S. S. Salogar, J. R. Patell, Indian J. Chem.,.

48. 613 (1971).
78. W. E. Noland, D. N. Robinson, Tetrah., 3, 68 (1958).
79. B. Robinson, G. F. Smith, J. Chem. Soc., 4574 (1960).
80. H. R. Snyder, J. A. MacDonald, J. Am. Chem. Soc., 77, 1257 (1957).
81. H. E. Johnson, D. G. Crosby, J. Org. Chem., 25, 569 (1960).
82. R. Möhlau, A. Redlich, Ber., 44. 3605 (1911).
83. J. M. Bruce, J. Chem. Soc., 360 (1960).
84. J. D. Bu Lock, J. Harley-Mason, J. Chem. Soc., 703 (1951).
85. W. E. Noland, F. J. Baude, J. Org. Chem., 31, 3321 (1966).


	0012.jpg
	0013.jpg
	0014.jpg
	0015.jpg
	0016.jpg
	0017.jpg
	0018.jpg
	0019.jpg
	0020.jpg
	0021.jpg
	0022.jpg
	0023.jpg
	0024.jpg
	0025.jpg
	0026.jpg
	0027.jpg
	0028.jpg
	0029.jpg
	0030.jpg

