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4*. РЕАКЦИЯ  2-ИмИНОТИАЗЕПИНОв  C МЕТИЛАКРИЛАТОМ  
КРИСТАЛЛИЧЕСКАЯ  И  МОЛЕКУЛЯРНАЯ  СТРУКТУРА  

2-Ф  ЕНИЛИмИНО -3- (ß-мЕТОКСИКАРБ  ОНИЛЭТИЛ ) - 

И  2-БЕНЗИЛИМИНОГЕКСАГИДРО =1,3-ТИАЗЕпИНОв  

Присоединение  2- арилиминогексагидро -l,3- тиазепинов  к  метилакрилату  
происходит  c участием  эндоциклического  атома  азота . Строение  соединений  уста - 
новлено  по  данным  ИК  и  масс -спектров , a также  результатам  рентгеноструктурного  
анализа . Показано , что  описанный  ранее  2-бензиламинотетрагидро -l,3-тиазгпин  
имеет  структуру  2-бензилиминогекс aгидро -1,3-тиазепина . 

Продолжая  исследования  по  синтезу  [2 ] и  химическим  свойствам  [3, 4 ] 
азотсодержащих  производных  1 ,3-тиазепина , мы  изучили  взаимодействие  
гетероциклических  аминов  (Ia—д ) c метилакрилатом . B литературе  не  
опубликованы  сведения  o присоединении  амино (имино ) тиазепинов - 1 ,3 к  
активированной  этиленовой  или  ацетиленовой  связи . Более  того , известна  
лишь  одна  реакция  алкилирования  2, 6-дихлорфекилиминогексагидро -  1,3- 
тиазепина  йодистым  метилом , причем  первоначально  авторы  работы  [5] 
припис aли  продукту  алкилирования  структуру  амина , но  позднее  при  
изучении  спектров  ПМР  его  5- и  б -членных  аналогов  они  пришли  к  выводу , 
что  этот  продукт  имеет  строение  имина  [б  ]. 

2-А pилимин oг eк caгид poти aз eпины  'а —г  присо eдиняют  метилакрилат , 
образуя  c высоким  выходом  2-арипимино -3-(В -метоксикарбонилэтил ) гекса -
гидро -1,3-тиазепины  (IIа —r), т . e. аддукты  по  эндоциклическому  атому  
азота . 
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a R = Ph , 6 R = 2, б -Ме ,С б Н ,, в  А = 2,4,б -Ме  С б Н 2, r R = С 1flН 7, д  А = PhcH, 

Реакция  протекает  как  при  комнатной  температуре , так  и  при  нагревании . 
Продукты  IIа —г  достаточно  термостабильны  и  не  изомеризуются  в  течение  
10 ч  выдерживания  при  110 'С  в  их  аминоаналгги . Характеристики  
соединений  IIa—г  представлены  н  табл . 1. B то  же  время  в  результате  
взаимодействия  c метслакрилатом  соединения  Iд , описанного  как  
2-б eнзил aмин oт eт paгид po-l,3-тиазепин  [7], получается  сложная  смесь , из  
которой  не  удалось  выделить  ожидаемый  аддукт  IIд . Это  побудило  нас  более  
углубленно  изучить  строение  исходного  тиазепина  Iд , тем  более , что  в  его  
ИК  спектре  присутствует  не  характерная  для  эндоциклической  связи  C°N 
полоса  в  области  1630 см  1  [2].  Рентгеноструктурный  анализ  показал , что  
это  соединение , в  отличие  от  опубликованных  ранее  данных  [7],  является  

* Сообщение  3 см .  [1].  
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Строение  молекул  соединений  Iд  (а ) и  IIa ( б ) 

2-б eнзилимин oг eк caгид po-l,3-тиазепином  (рисунок , а ). Следовательно , 
ошибочным  является  и  утверждение  канадских  авторов  [8 ] o том , что  
появление  резонансного  сигнала  группы  СН 2, расположенной  возле  
циклического  атома  азота , в  области  3,5...3,6 м . д . свидетельствует  об  
аминостроении  молекулы  тиазепиха , так  как  сигнал  соответствующей  
группы  N—СН 2 в  спектре  ПМР  соединения  Iд  находятся  при  3,52 у . д .  [2].  

Строение  продуктов  алкилирования  IIa—r подтверждают  их  спект = 
ральнъге  характеристики  (табл . 1). B ИК  спектрах  этих  соединений  имеются  
интенсивные  полосы  поглощения  в  области  1740...1748 см  1 , обусловленные  
валентиыми  колебаниями  сложноэфирной  гру iшы , и  отсутствуют  полосы , 
характерные  для  группы  NH (табл . 1) . B масс -спектрах  наблюдается  намного  
большая  интенсивность  пиков  ионов  [M-СН 2СН 2СООСН 3 ]+ по  сравнению  c 
ионами  [M-СН 2СООСН 3 ]+, что  в  случае  родственных  пятичленных  
гетероциклов  служит  аналитическим  признаком  иминоструктуры  [9].  B то  
же  время  в  ИК  спектре  нет  четкой  полосы  поглощения  экзоциклической  
связи  C—N, поэтому  для  однозначного  отнесения  синтезированных  
соединений  к  амино - или  иминоряду  проведен  рентгеноструктурный  анализ  
продукта  IIa. Расшифровка  структуры  показала , что  присоединение  
тиазепинов  к  метилакрилату  происходит  c участием  эндоциклического  атома  
азота  (рисунок , . 

Геометрические  параметры  молекул  Iд  и  IIa (длины  связей  и  валентные  
углы ) приведены  в  табл . 2. Обе  молекулы  в  кристалле  находятся  в  
имингформе , поскольку  экзоциклическая  связь  Ю  (2)  —N (8)  заметно  
укорочена  по  сравнению  c эндоциклической  связью  С (2) —N(3) и  ближе  к  
формально  двойной  связи  C=N  (1,265  А  [10]).   

Стереохимия  семичленного  цикла  в  соединениях  Iд  и  IIa заметно  
отличается  от  канонических  симметричных  форм  циклогептана , что  связано  
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c наличием  в  цикле  атомов  8(1)  и  N(3). Кроме  того ,  т  иихлический  атом  азота  
из -за  сопряжения  его  неподеленной  пары  с  зт -электронной  системой  двойной  
связи  C(2)=N (3) имеет  плоскую  вр 2-гибридизованную  геометрию  (сумма  
валентных  углов  359,7°)  с  эндощжлическим  валентным  углом  123', что  резко  
отличается  от  величины  угла  при  8(1) - 104'. 

По  д aнным  рентгеност  уктурного  анатгиза , конформацию  семичлехного  
цикла  в  обеих  структурах  можно  рассматривать  как  сильно  искаженное  
кресло , спинками  которого  могут  быть  связи  S (1)-С  (2) или  C (2)-N ( з ) • Из  
анализа  торсионныУ  углов  (см . рис ., табл . 3) видно , что  конфигурация  
фрагментов  с  торсионными  углами  C(7)-8 (1)-С (2)-N (3) (28,1° для  Iд  и  
43,6 °  для  IIa) и  8(1)-С (2)-N(З)-С (4) (43,1' и  23,2° соотв eтственно ) 
приближается  к  плоской . Однако ' расчеты  параметра  асимметричности  ОС  
[11] показывают , что  для  гетероциклов  в  молекулах  Iд  и  IIa 
предпочтительнее  третье  конформадионное  состояние  - твист -кр ecло  c 
симметрией  C2, проходящей  через  атом  С (2) и  середину  связи  С (5)-С (6), o 
чем  свидетельствует  значение  дСг  - 13,1' (I2) и  10,2' (IIa). 

В  литературе  конформационное  состояние  1 ,3-тиазепинов  рассмотрено  
только  для  2,3, 4,5-тетрапщро -7, 7-дифекилимидазо  (2, 1  (З ) тиазепин -8(7Н )- 
она  [12], в  котором  семичленньй  цикл  конденсирован , с  аятичлениым  по  
связи  С (2)-N( З ) [3] и  имеет  форму  кресла  со  спинввй  С (2)-N(з ). B этой  
структуре  формально  одинарные  и  двойные  связи  атома  С (г ) c другими  
атомами  «размазаны » за  счет  сильного  сопряжения . Так , связь  
(1,740 А ) по  характеру  близка  к  связи  в  тиофене  (1,723 А )  [13],  a связи  
С (2)-N(3) (1,337 А ) и  С (2)-N)  (1,328 А ) аналогич _ ны  связям  углерод -азот  
в  пиперидине  (1,336 А ) [10]. B отличие  от  рассмотренного  тетра -
гидротиазепинона , в  соединеииях  Iд  и  IIa, как  уже  было  показано , 
сохраняются  значения , соответствующие  формально  одинарным  и  двойным  
связям , и  конформация  семичленногг  гетероцскла  предпочтительно  имеет  
форму  твист -кресло . 

Таблица  1 

Характеристики  соединений  IIa- г  

не -  
ние  

формула  

Найпено . % 

U
 

I 

спенпр г  

У , см  

масс -спектр , 
m/z  (г0 , %) Вы - 

х  П , 
Вычислено , % 

C H N 
м + прочие  

фрагменты  

па  C15K20N2O28 61,4 6.7 9.5 68.._69 1740, ' 292 291 	(24), 	2Ы  94 
61,6 6,8 9,5 1585 (100) (19), 233 (53), 

205 	(62), 	145 
(26), 130 (28), 
118 	(26), 	77 
(36) 

116  Сп II24N202S 63.5 7.7, 8.6 67...68 1748, 320 305 (100), 219 97 
63,7 7,5 8,7 1608 (37) (27), 159 (10), 

146 	(14) , 	14г  
(23),130 (26), 
116 	(10), 	105 
(10) 

пз  ' СаН 26N2О 28 б 4.9 7,6 8 ,3 28...29 '  1747, 334 319 	(49), 	248 92 
64,6 7,8 8,4 1615 (19) (14), 233 (27), 

160 	(27), 	145 
(24), 130 (17), 
119 	(13), 	57 

' (100) 

Hr  C19H22N2028 64,5 * Ci 8,1  Масло  1740, 342 311 	(10), 	283 95 
64,6 6,5 8,2 1580 (100) (27), 255 (44), 

. 185 	(20), 	168 
(49), 153 (41), 
143 	(31), 	127 ,, 
(35) 
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Таблица  2 

длины  связей  и  валентикте  углы  

Связь  длина , f1 Утл  СО , триг - 

1,783(5)  

Молекула  'д  

С (2)-8(1)- С (7)  105,0(3) 

8(i)- С (7) 1,815(б ) 8(1)-C(2)-N(з ) 117,8(4) 

С (2)-N(З ) 1,373(6) 8(1)-С (2)-N(8) 122,6(4) 

1,279(6) N(з)-С (г)-N(в ) 119,6(4) 

N(з)-С (а ) 1,478(6) С (г )-N(з)-С (ау . 122,4(4) 

С (4)-С (5) 1,501(7) N(з)-С (4)-C(s) 114,9(4) 

C(s)-C(i) 1,512(8) С (4)-С (5)-С (6) 114,5(5) 

С (6)-С (7) 1,509(8) С (5)-С (6)-С (7) 	.. 114,8(5) 

N(8)-С (9)  1,472(6)  8(l)_С (7)-С (б ) 116,1(3) 

С (9)-С (1о ) 1,506(6)  С (2) -N(8)-С (9)  119,9(4) 

С (iо)-С (ц ) 1,384(7) N(8)-С (9)-С (1 О ) • 111,1(3) 

С (1о)-С (i5) 1,396(6) С (9)-С (1о)-С (11) 120,8(4) 

С (11)-С (iг ) 1,374(8)  С (9)-С (1о)-С (15)  122,3(4) 

С (12)-С (1З ) 1,380(7) С (ц )-С (1о)- С ( г 5) 116,8(4) 

С (1з)-С (14) 1,383(9) С (1а)-С (1I)- С (1z) 122,0(4) 

С (1а)-С (15) 1,352(7)  С (11)-С (12)-С (1З ) 120,1(5) 

С (12)-С (1з )--С (14) 118,2(5) 

С (1з)-С (14)-С (1s) 121,5(5) 

С (1о)-С (15)-С (1a) 1 г 1, 3 (5) 

Молекула  Па  

8( г)-С (г ) 1,779(6) с (2)-s(1)-с (7)  103,6(4) 

8(1)-С (7) 1,82(1) 8(l)-С (2)-N(з ) 116,9(5) 

С (2)-N(З ) 1,362(9) S(i)-С (г )-N(в ) 122,9(5) 

С (2)-N(8) 1,27(1) N(з)-С (г )-N(в ) 120,2(6) 

N(з)-С (а ) 1,47(1) С (г )-N(з)-С (а ) 123,2(6) 

N(з)-С (i5) 1,453(8) С (г)-N(з)-С (15) 118,2(6) 

С (4)-С (5) 1,48(1) С (4)-N(з)-С (15)  117,5(5) 

С (5)-С (б ) 1,52(1) N(з)-С (4)-C(5) 114,3(8) 

С (6)-С (7) 1,50(1) С (4)-С (5)-С (e) 113,4(8) 

N(8)-С (9)  1,402(8) С (5)-С (6)-С (7) 113,8(7) 

С (9)-С (1о ) 1,38(1) 8(i)-С (7)-С (б ) 116,7(8) 

С (9)-С (1а ) 1,38(1)  С (2)-N(8)-С 9) 	. 120,3(5) 

С (1o)-С (ц ) 1,39(1) N(8)-С (9)-С (1О ) . 121,3(7) 

С (11)-С (12) 1,35(2)  N(i)-С (9)-С (14)  121,0(7) 

С (1г)-С (1з ) 1 , 34(2)  . С (iо )-С (9)-С (14)  117,4(7) 

С (1з )-С (14) 1,36(1) С (9)-С (1а)-С (11) 120,3(9) 

С (15)-С (16) 1,50(1 ) С (1о)-С (ц )-С (1г )  120,0(11) 

С (1ы-С (17) 1,48(1)  С (11)-С (12)-С (1З ) 120,2(10) 

С (17)-О (18)  1,19(1) С (12)-С (1з )-С (1а ) 120,8(11) 

С (17)-О (19) 1,33(1) 	.  С (9)-С (14)--С (1З ) 121,2(9) 

О (19)-С (2О ) 1,446(9) N(з)-С (1s)- С (1ы  113,1(7) 

С (1s)-С (1б )-C(17) 1 12,8(8) 

С (гы -С (17)-О (1в ) 125,7(8) 

C(16)-C(17)-O(19) 112,4(8) 

О (1в)-С (17)-О (19) 121,9(7) 

С (17}-О (19)-С (го ) 116,5(7) 
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таблица  З  

Координаты  
Х

. 10' и  температ ypные  факторы  
U3  (А  X10) неводородных  атомов  

Атом  х  У  г  Uзк  

Молекула  Iд  

8(1) 793 (3) 1171 (1) 8482(1) 56(1) 

С (г ) 416(9) 2893 (4) 9168(4) 41(2) 

N(s) 1397(7) 4009(4) 8708 (3) 45(1) 

С (4) 3931(9) 4208(5) 8372(4) 51(2) 

С (s) 3928(11) 3585(6) 7071(5) 64(2) 

С (ь ) 3449(11) 1979 (6) 6719 (5) 68(2) 

С (7) 954(10) 1199 (6) 6933 (4) 65 (2) 

N(в ) —756(7) 3113(4) 10046 (3) 44(1) 

C(э ) —2161(10) 1896(5) 10417 (4) 55(2) 

С (1о ) —2140(8) 2270(4) 11749(4) 43(2) 

С (ц ) —4222(10) 1717 (5) 12205(5) 58 (2) 

С (1г ) —4203(11) 1975(6) 13419 (5) 69(3) 

С (1з ) —2075(12) 2818 (6) 14227 (5) 70(3) 

С(14)  25(11) 3361(6) 13780 (5) 66(2) 

С(15)  0(9) 3105(5) 12585 (4) 54(2) 

Молекула  Па  

8(1) 1998 (2) 7334(1) 304(2) 65(1) 

С (г ) 3701 (7) 6930(5) 1403 (7) 54(3) 

N(з ) 4715 (6) 7567 (4) 2025(6) 59(3) 

С (4) 4376(8) 8498 (5) 2267(8) 64(4) 

С (s) 4260(9) 9152(6) 1214(9) 79(5) 

С (е ) 2812 (10) 9139(6) 52(10) 85(5) 

С (7) 2415 (10) 8228 (6) —611(9) 87(5) 

N(в ) 3993(6) 6089 (4) 1615 (6) 61(3) 

С (9) 3081(7) 5433 (5) 779 (7) 49(3) 

С (1o) 2231(8) 4899(6) 1178 (8) 68 (4) 

С (ц ) 1421 (9) 4200 (7) 374(12) 90 (5) 

С (1г ) 1452(12) 4051 (7) —812(12) 95(5) 

С (1з ) 2287 (11) 4559 (8) — 1206(10) 90(5) 

С(14)  3114(8) 5232 (6) —422(8) 67(4) 

С(15)  6183(7) 7268 (5) 2705 (8) 62(3) 

С (1ь ) 6543 (7) 6961(6) 4093 (7) 58(3) 

С (v) 8023(8) 6620 (5) 4762(9) 64(4) 

С (1в ) 8814 (6) 6477(5) 4249(6) 96 (3) 

О (19) 8397 (5) 6468 (4) 6042(6) 75(3) 

С (2О ) 9810(8) 6106(8) 6774(9) 93(5) 

Следует  также  отметить , что  расчетные  значения  конформационных  

состояний  амино - и  иминопроизводных  1  , З - гиазенина  [1] несколько  
отличаются  от  реальных , выявленных  в  результате  рентгеноструктурного  
анализа . 

B структурах  Iд  и  IIa . связь  N(8)—C(9) имеет  Z-pacп oл oж eни e 
относительно  атома  S(1), что  указывает  на  стереовыгодность  данного  
направления . Если  в  соединении  Iд  ароматический  фрагмент  расположен  в  
сторону  удаления  от  атома  S(1), то  в  соединении  IIa он  как  бы  экранирует  
этот  атом . Бензольное  кольцо  практически  перпендикулярно  (95,9') плоской  
системе  атомов  S(1), С (2), N(3), N(8), что  указывает  на  отсутствие  
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сопряжения  между  л  -электронными  системами  двойной  связи  С  (2) -N (8) и  
ароматического  кольца . Заместитель  y атома  N(3) - метоксикарбонил -
этильная  группа  - является  практически  плоским  и  расположен  
перпендикулярно  относительно  плоскости  семичленного  цикла  

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬКА â` ЧАСТЬ  

ИК  спектры  сняты  на  Фурье -спектрофотомет pе  Perkin-Е 1тег , System 2000 ЕТ -IR в  таблетках  
КВг , масс -спектры  пол yчены  на  приборе `МХ -1303; ионизирующее  напряжение  40 эВ . 

Данные  элементного  дндлиза  ка  C, H, N всех  соединений  соотнетствуют  вычисленным  (табл . 

1) . Исходные  амины  Ia- получены  по  методу  [2] . 

2-Арилимино -3-ф -метоксикарбонилэтил ) гексагидро -1,3-тиазепины  (ца - г ). Общая  ме -

тодика _ Кипятят  10 ч  1 0  ммгль  амина  Ia-r в  5 мл  свежеперегнаиного  метилакрилата , стабили -

зироваккого  гидрохиноном  или  роданистым  натрием . Реакционную , смесь  упаривают  при  пони -

женном  давлении  досуха , остаток  зкстрагируют  кипящим  гексаном . Остаток  после  упаривания  

экстракта  перекристаллизовывают  или  переос aждают  из  гексана - 

Рентгеноструктурное  исследование  соединений  Iд  и  Па . Кристаллы  'д  и  Ida, выращенные  
из  водного  этанола , предварительно  отобр aны  фотометодом - Параметры  элементарных  ячеек  и  
пространственные  группы  определены  и  уточнены  на  дифрактометре  Syntex Р 23_ 

Кристаллыдд : а =-5,470(1) А , а =102,4(1)°; Ь =9,892(2) А ,ß=.97,9(1) „ c= 11,594(3) А , 

у = 101 ,5(1)°; V=589,61 3.; двыч =1,270 г /см 3 . Простр : группаР -д ,Z=2. 

Кристаллы  IIa:  a= 10,289(2)  А , а 90,0° Ь =14,727(3) 11;=114,2(1)°; c=11,126(2)-, 

у = 90,0°; V=1455,6 113 ; двьгк = 1„263 г /см 3 . Простр . группа  Р 21/ с , Z= 4. 

Трехме pный  набор  интенсивностей  получен  на  том  же  дифрактометре : В /28-метод  ска - 

нирования  c использованием  СиКа .-излучония  (г pафитовый  монгхроматор ) , siп B/)'. < 0,29, число  

независимых  и  ненуленых  отражений  c I > 2Q (7) равно  1179 (Iд ) и  1222 (IIa) . 
Структуры  определены  в  прямом  методе  по  программе  SHELXS-86 [14] (РС  D0S версия ), 

где  в  автоматическом  режиме  удалось  найти  модель  молекул . Последующие  синтезы  Фурье  

позволили  локализовать  все  неводородные  атомы ., Структуры  уточнены  методом  наименьших  
квадратов  (МНК ) в  последовательно  изотропно -анизотропном  приближении  по  программе  
SHELX-76 [15]. Координаты  атомов  H, связ aнны x c yглеродными  атомами , вычислены  гео -

метрически , a у  групп  ОН  найдены  из  разностного  синтеза  электронной  плотности  и  уточнены  
изотропно . Окончательное  значение  фактора  расходимости  R = 0,064 (Iд ), 0,072 (Па ). 

Координаты  неводородньпс  атомов  из  последнего  эт aпа  МЯК  приведены  в  табл . 3. 
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