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Ուսումնասիրված է բրոմի (VI) և քսանտենային շարքի ներկանյութ պի- 
րոնին Ժ-ի ֆլյոլորեսցենտային ռեակցիան։

Առաջացած իոն ական ասոցիատր լուծաՀ անվում է դիքլորէթանի և տո- 
լուոլի (2'.1) խառնուրդով։ Հաստատված են քրոմի լուծահանմ ան օպտիմալ 
պայմանները' ջրային ֆազի թթվությունը, ներկանյութի, քրոմի կոնցենտ­
րացիան, լուծահանման ընտրողականությունը և այլն։ Մեթոդը կիրառվել է 
գալվանական արտադրության կեղտաջրերում քրոմի մ իկրոգրամ ային քա­
նակների որոշման համար։

EXTRACTION-FLUORIMETRIC DETERMINATION OF 
CHROMIUM BY PYRONINE G IN WASTE WATERS

Zh. M. ARSTAMIAN, 1- H. GRIGORIAN and К. V. ASSATRIAN

A fluorescence caused by the reaction of chromium (VI) with py- 
ronlne G has been investigated. It has been shown that ion associate 
could be extracted by the mixture of dichloroethane-toluene (2:1). The 
process could be used as a very sensitive method for determination of 
chromium in vaster waters.
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Производные 1,4-бензо  диоксановой ■гетероциклической системы в 
настоящее время представляют собой широко известную, сравнительно 
хорошо изученную и весьма перспективную пруппу соединений. Интерес 
к этим соединениям обусловлен не только нх биоло^ичесюими свойства-
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ми, что само по себе очень ценно, т. к. многие препараты этого ряда 
нашли применение и медицинской практике для лечения заболеваний 
сердечно-сосудистой системы [1—5]. Производные 1,4-бензодиоксана 
интересны также с химической точки зрения, т. е. поиска новых путей 
их синтеза, исследования разнообразных превращений, наблюдаемых в 
ходе синтеза биологически активных веществ или их полупродуктов.

В двух обзорных работах [6, 7] обобщены классические .методы 
синтеза производных 1,4-бензодиоксана, последняя из них опублико­
вана в 1975 г. С тех лор в химии бензодиоксана наметился определен­
ный прогресс. Так, были найдены новые, принципиально иные методы 
синтеза производных этого ряда с заместителями в гетероциклическом 
фрагменте, более подробно изучены вопросы устойчивости диоксано­
вого кольца, его всевозможные превращения. В связи со сказанным воз­
никла необходимость обобщить результаты этих исследований послед­
него десятилетия.

Методы синтеза
Классическим методом получения производных 1,4-бензодиоксана, 

замещенных в диоксановом кольце, является взаимодействие пирокате­
хина с соответствующими замещенными этилендибромидами в присут­
ствии основания.

Со временем, в целом не видоизменяясь, этот метод лишь совер­
шенствовался. Так, наряду с описанными в ранних работах неорганиче­
скими основаниями (КОН, ИаОН, К2СО3) указанная конденсация бы­
ла проведена в присутствии органического основания (Е12ЫН) [8]. 
Исследованы также возможности межфазных катализаторов. Показа­
но, что наилучшие результаты получаются при использовании аммоние­
вых солей с двумя четвертичными атомами азота. Скорость реакции при 
этом увеличивается ~в 25 раз, а выход—более чем в 2 раза и дости­
гает 89% [9, 10].

В этой главе особое внимание уделено новым методам синтеза 
производных 1,4-бензодиоксана, опубликованным за последнее время.

Следует отметить, что в некоторых случаях из исходных продук­
тов, а именно, пирокатехин, сохранен. Другое 'исходное вещество яв­
ляется либо диолом [11], либо хлоркетоном [12], либо непредельным 
галогенидом [13]. Последний способ с использованием непредельного 
хлорида применен в синтезе известного а2-адреноблокатор а—ид азокса­
на л его разнообразных производных [14—17].
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Определенный интерес представляет н взаимодействие пирокатехи­
на с а-галогенкетонами.

Первоначально продуктам реакции пирокатехина с хлор ацетоном 
[18] и фенацилбромидом [19] приписывали строение кетофенолов ти­
па IV. Затем спектральными (методами было установлено, что соедине­
ния имеют циклическое строение V, а их натриевые производные су­
ществуют в открытой форме (IV) [20, 21]. В последнее время [22] с 
помощью ПМР спектра удалось обнаружить кольчато-цепную тауто­
мерию и показать, что в растворах имеется смесь таутомеров. Показа­
но также, что циклическое или нециклическое строение конечного про­
дукта определяется структурой исходного а-бромкетона и в основном 
преобладающим в. равновесии является лактол V.

Вполне возможным и объяснимым является взаимодействие пиро­
катехина с оксалилхлоридом [23] с образованием 1,4-бензодиокс-инди- 
она-2,3 (94%), который служит -промежуточным продуктом для син­
теза инсектицидов.

Пирокатехин -или его О-металлические производные использованы 
также в синтезе замещенных оксиранов 1,4-бензодиоксанового ряда 
'(VI).

VI

X ОН. На1; Н, алкил

Поскольку для синтеза биологически активных аминоспцртов с 'из­
вестной конфигурацией у асимметричных углеродных атомов [24, 25] 
в качестве исходного в большинстве случаев служит 2-окоиранил-!,4- 
бензодиоксан (VI, К1 = К2=Н), стереоструктура последнего становится 
одним из определяющих факторов.

Так, целевой продукт с эритро-конфигурацией образуется из транс- 
2,3-бис-(хлорметил) оксирана [26—28]. Рацемическое трео- и эритро 
оксиранильные производные были синтезированы [29] также взаимо 
действием салицилового альдегида с цис- или транс-непредельным ди 
хлоридом, соответственно. Синтез представлен на схеме:
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На первой стадии образуется хлор алкенильный эфир, который под֊ 
воргается окислению 3-хлорнадбензойной кислотой. При этом двойная 
связь окисляется до эпоксида, а формильная группа—до карбоксиль­
ной. Далее в щелочной среде одновременно с декарбоксилированием 
про исходит гидролиз .эпоксидного кольца до гликоля, после чего ста­
новится возможной внутримолекулярная циклизация с последующим 
превращением хлоргидрина в 2-оксиранил-1,4-бензодиоксан (VI).

В отличие от двух приведенных способов 2-оксиранил-1,4-бензо­
диоксан (VI), а также энантиомеры его эритро-изомера были синте­
зированы на основе о-бензилоксифенола [30]. В шесть стадий, про­
ходящих с высокими выходами, получены 2КГ5֊и 251'₽-эритро-окси- 
раиильные производные в зависимости от того, (-|-) или (—)-диэтилтар- 
трат использован по стадии эпоксидирования (схема).

Взаимодействием о-бензилоксифенила с метиловым эфиром бром- 
кротоновой кислоты получен непредельный эфир IX, который подверг­
нут (избирательному восстановлению диизобутил ал юминийгидридом 
при 20° до ненасыщенного спирта X. Энантиоселективна именно сле­
дующая стадия—окисление по двойной связи до эпоксида, которая 
проводится избытком гидроперекиси трет.-бутила в присутствии ( + ) 
или (—)-диэтилтартрата (1 экв.) и тетраизолропокиси титана. В ре­
зультате в случае (4-) диэтилтартрата получается 2535-Х1 и из него 
гидрированием 2КГ5-эрйтро-У1, а в случае (—) диэтилтартрата че­
рез 2РЗ₽-Х1 образуется 251'й-эритро^1.

Исходными соединениями для синтеза многих производных 1,4-бен- 
эодноксана, как можно было убедиться на последних двух примерах, 
могут быть и о-замещенные пирокатехины. Так, на основе 1-бензоил-1- 
[2- (гидрокси) фенокси]этана осуществлен стереоспецифический син­
тез 2,3-дизвмещенных производных XII [31].
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Каталитическим восстановлением получена смесь трео- и эригро- 
опиртов XIII в соотношении 1 : 1.23. После хроматографического разде­
ления каждый из них в отдельности подвергался внутримолекулярной 
циклогндратации в присутствии треххлористого алюминия. В резуль­
тате из трео-спирта XIII получается цис-2-метил-3-феннл-1,4-бензоднок- 
сан (XII), а из эритро-спирта XIII—транс-изомер XII. Выход каждого 
изомера составляет 30%.

Соединение аналогичного строения, но с замещенным фенильным 
радикалом в третьем положении синтезировано несколько иным пу­
тем [32].

. сн3 ,кнз “л?,֊.

’ ? f) /ty
XV i

tNifilfc
Р1=СН,. CHO, fy-H n л p-M*

=H' R2 ~ CH0 ff/чАо 0CH3

XIV <^'0CH2Ph

Приведенный метод приводит к транс-(ее)-продукту XIV через про­
межуточный диэфир XV, который восстановлен бор гидридом натрия до 
соответствующего диола. Последний без выделения подвергнут цик­
лизации до соединения XXIV-

Довольно высокий выход производного бензодиоксана (~90%) 
XVI обеспечивает также взаимодействие моноаллилового эфира пи 
рокатехина с толуолсульфенилхлоридом в хлористом метилене [33].

ОН ։ \ 
осн2сн=сн?

0)-CH2SPn

XVI

Быстрое замыкание диоксанового кольца наблюдается и в соеди­
нениях, содержащих в орто-положении бензольного ядра галоген- и 
гидроксиэтилоксигруппу. Реакция вдет в диметилсульфоксиде в при­
сутствии щелочей при 30—40° [34]. Полученный продукт XIII является 
промежуточным в синтезе пестицидов.

XVII

180



В 1981 г. в литературе [35] появилось сообщение о синтезе про 
изводных 1,4-бензодиоксана (XVIII) на основе 1,2-циклогександиона. 
Синтез осуществляется в одну стадию в присутствии катализатора— 
дихлорбис(бензонитрил)палладия (II) в токе азота. Выход составляет 
50—65%.

ХУЛ!

СН։; R-г R'=(СН։)։, Н.

Авторами обсужден механизм этого взаимодействия, из которого 
на примере циклогексамдиола видна стереоспецифичность указанной 
реакции.

Циклогекс андион переходит в энольную форму, а соль палладия 
связывается с вицинальным диолом. На последнем этапе идут восста­
новление палладия до нудив алент кого и одновременная ароматизация 
шестичленного кольца. Следует отметить, что в зависимости от кон­
формации исходного диола (цисоидная-трансоидная) получают бензо- 
диоксаны с определенной конформацией.

Несколько 'напоминают структуру 1,2-циклогекс андион а замещен­
ные о-хиноны, которые также были использованы в синтезах производ­
ных 1,4-бензодиоксаиа. Так, замещенный о-хинон, .реагируя с п-заме- 
щенными фуранами, образует трициклическую конденсированную си­
стему строения XX [36].

Соединения этого ряда проявили выраженную цитостатическую ак­
тивность.

При изучении химических свойств некоторых производных бензо­
тиазола установлено, что соединения XXI, взаимодействуя с о-хло;рами­
лом. образуют также производные 1.4-бензодиоксина XXII [37].
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Интерес представляет метод синтеза 2-замещенных. производных 
1,4-бензодиоксана, заключающийся з гомолитическом алкилировании 
протонированного гетеро аром этического основания легкодоступным 
незамещенным 1,4-бензодиоксаном [38].

В качестве основания испытан 2-метилхинолин.

Реакцию проводят в присутствии окислительно-восстановительной 
системы ЬВиООНЧ-РеЗОч. Образуется только 4-замещенный хиналь­
дин XXIII с выходом 85%.

В заключение следует отметить, что некоторые из приведенных мето­
дов по сравнению с уже известными классическими [6, 7] значительно 
расширяют возможности получения производных 1.4-бензодноксана. 
Те же способы получения, которые являются частными, возможно, в 
дальнейшем будут усовершенствованы и расширены.

Некоторые превращения 1.4-бензодиоксановсго кольца

Ьыло известно, что бензодиоксановое ядро устойчиво по отношению 
к кислотам, щелочам, окислителям и раскрывается лишь при кипяче­
нии с йодистоводородной кислотой [6, 7]. Однако в последнее время- 
появились новые сведения о том, что бензодиоксановое кольцо раскры­
вается и под действием сильных оснований. Так, из незамещенного 1,4- 
бензэдиоксана под действием бутиллития получен моновиниловый эфир 
пирокатехина [39].

Под действием тоге же основания 2-гетерилзамещенный бепзодиок- 
сан XXV образует соединение строения XXVI [40].

Интересно, что 2-гидроксиметил-1,4-бензодиоксан в присутствии 
днметилсульфата и карбоната калия превращается в 1-метокси-2-аце- 
тонилоксибензол [7].

Раскрытие диокса1нов՝го кольца (наблюдалось и для 2-циано- 1,4- 
бензодиоксана под действием гидрида натрия [15, 41]. Образующий­
ся промежуточный продукт может рециклвзоваться с образованием сое­
динения XXVII или под действием йодистого метила перейти в устой­
чивое О-метильное производное XXVIII.
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Аллиловый эфир 1,4-бензодиоксан-2-карбоновой кислоты (XXIX) 
под действием гидрида натрия образует смесь двух продуктов XXX и 
XXXI.

Интересно, что подобные превращения могут происходить и в про­
цессе синтеза ■производных бензодиоксана в системе поташ—ацетон. 
Иногда даже имеет место взаимодействие промежуточных соединений 

■с ацетоном, что представлено на схеме.

Естественно, эти превращения значительно понижают выход це­
левого продукта.

Большое число всевозможных превращений описано по ходу синте­
за известного препарата— идазоксана [4]. На основе 2-циано-1,4-бен­
зодиоксана в мягких условиях получен иминоэфир, который без вся­
ких осложнений циклизовали под действием этилевдиамина до 2-(ими- 
дазолин-2-ил)-1,4-бензодиоксана (XXXIII). Но при использовании же в 
качестве исходного 1,4-бензодиоксан-2-карбоновой кислоты под дей­
ствием избытка этилендиамина образуется смесь четырех продуктов, 
основной из которых представляет собой производное 1,3-бензодиок­
солового ряда XXXIV. Его образование (показано, что перегруппиров­
ка идет во время перегонки) представляется следующим образом:
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Более подробно вышеуказанная реакция была изучена позднее 
[41]. Установлено, что вначале образуется амид 1,4-бензодиоксан-2- 

•карбоновой кислоты XXXV, который под действием избытка этнлен- 
диамина переходит в нециклический продукт XXXVI; нагревание по­
следнего приводит к смеси продуктов.

При этом основными продуктами являются пирокатехин и произ­
водное 1,3-бензодиоксола XXXIV.

При изучении реакции расщепления по Гофману было также об­
наружено подобное превращение шестичленного диоксанового цикла 
в пятичленный диоксоловый [42].

Исследование конденсации пирокатехина с дизэмещенными эти- 
лендибромидами [43] привело к следующему заключению: если оба 
заместителя в дибромиде—электроно акцепторные группы, основным 
продуктом является производное 1,3-бензодиоксола; если же хотя бы 
один из них электронодонорный—основной продукт представляет со­
бой производное 1,4-бензодиоксана. В щелочных условиях этой кон­
денсации возможно дегидробромнрование промежуточного продукта. 
Далее вероятность образования шести- или пятичленного цикла оп­
ределяется природой заместителей X и V, поскольку от них зависит, на 
•каком углеродном атоме будет ниже электронная плотность.
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ллх/х у=уонор։х-агиег,~с,р. х1..х,У=Электрснй2*и.епторы

хххх

а
О Х(У)

О'\н2У(Х) 
XI.

Итальянские исследователи [44], изучавшие реакцию между а,₽- 
дибромкетонами и пирокатехином в общепринятой системе поташ-
ацетои, также отмечали, что в сухом ацетоне в присутствии поташа 
возможно дегидробромирование и из насыщенного кетона ХИ могут 
образоваться непредельные соединения Х1Л1 и ХЫП, которые также 
участвуют в циклизации.

R - СН—СН —СССН3
I I
Вг Вг

ХМ

R֊ СН = С--СОСН3 
I 

Вг

ХЕП

Р-С=С-СОСНз 

И = СсН,. СН,. Н 

ХЕШ

Установлено, что взаимодействие пирокатехина с кетонами ХЫ и 
ХЫ1 при Н = Н,СН3 приводит к единственному продукту—производно­
му 1,4-бензодиоксана, причем при К = СН3 выход вдвое выше. Указан­
ные кетоны с фенильным радикалом в тех же условиях образуют смесь 
производных 1,4-бензодиоксана, 1,3-бензодиоксола и нециклического 
аналога ХЫУ, являющегося также продуктом дегидробромирования. 
При этом последний получается в наибольшем количестве (~44%). 
Показано, что соединение ХЫУ является промежуточным соединением, 
хотя в случае 3,4-дибромбутанэна его не удалось выделить из-за быст­
рого превращения в 1,4-бензодиоксан.

На основе кетона ХЫП при любых значениях R в качестве един­
ственного продукта образуются производные 1,3-бензодиоксола. Обра­
зование названного гетероцикла наблюдалось также при попытке син­
тезировать соединения с гипслипндемическими свойствами—2-алКил-2- 
карбметолои-1,4-бензодиоксаны (ХЬУ)—принятым способом из соот­
ветствующих дибромидов в системе поташ—ацетон или гидрид натрия— 
ДМФА [45]. При разработке новом способа их синтеза, включающего 
взаимодействие пирокатехина с 2-замещенным эпихлоргидрином, было 
обнаружено расширение цикла с образованием 1,5-бензодиоксепина 
(ХЬУ1).

Армянский хнынчеакий су^пал, ХЬП, 3—4
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С ч՜ С у R 2

В процессе взаимодействия 1-бензил-3,4-дибромпипернднна с дн- 
иатриевым производным ■ пирокатехина наряду с целевым М-бензнл-1, 
2, 3, 4,4а-10а-гексагидропирвдо/3,4-/-1,4-бензодиакснном (ХЬУП) вы­
делен бензодиоксепинопиролладнн (ХЬУШ) [46].

^0№+ Вг^ЫСН^п " к^О'^НСН^РЬ՛' ЧДо-/ сн РЬ

ХС'И хди/л

Таким образом, как видно из вышеприведенных данных, представ­
ления об устойчивости бензо диоюсанового кольца за последнее время 
претерпели существенные изменения. Обнаружение и детальное иссле­
дование новых превращений диоксанового кольца позволят дополнить 
я углубить сведения о химических свойствах 1,4-бензодиоксана н его 
производных.
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СИНТЕЗ а-МЕТИЛГИДРАЗИНО-сижж-ТРИАЗИНОВ

В. В. ДОВЛАТЯН, Т. А. ГОМКЦЯН и Н. X. ХАЧАТРЯН 

Армянский сельскохозяйственный институт, Ереван

Поступило 26 XI 1987

Разработан метод синтеза а-метилгидразино-сплиг-триазинов. Получены их соли ■ 
с неорганическими и органическими кислотами.

Табл. 2, библ, ссылок 4.

Ввиду высокой физиологической активности производных гидра- 
эина [1, 2] было интересно получить малоизученные производные симм- 

триазч ։а, содержащие а-метилгндраэиновую группу. В этой связи изу­
чалось взаимодействие 2-алкокси (алкилтио)-4-алк՝:л (арил, аллил)- 
амино-6-хлор-сижж-трвазинсв с .метилгмдразином.

Известно, что алкокси-сижж-триазины под действием гидразина 
подвергаются гидразинолвзу [3]. Поэтому при осуществлении этой ре­
акции можно было ожидать образования продуктов замещения как по 
месту атома хлора, так и алкоксигруппы. При этом не исключалась 
также конденсация исходного хлортриазнна с образующимися а-метил- 
гвдразиио-сижж֊триазинами.

С целью обеспечения однозначного протекания реакции в сторону 
образования а-метилгидразино-сыжж-трназина нами разработан метод,
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