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Ф YPАН  И  ЕГО  ПРОИЗВОДНЫЕ  
B СИНТЕЗЕ  ДРУГИХ  Г EТЕРОЦИКЛОВ  

(ОБЗОР ) 

B обзоре  обобщены  и  си cтематизированы  данные  по  методам  превращения  
фуранов  в  гетероциклы , содержащие  кислород , азот , серу  и  селен . 

Химия  фурана  — одна  из  наиболее  из yченных  областей  органической  
химии .  B настоящее  время  накоплен  обширный  материал  по  синтезу  
фурановых  соединений  и  их  химическим  свойствам , что  отражено  в  
монографиях  [1-5].  

Важным  свойствам  фуранов  является  их  способность  к  превр aщению  в  
другие  O-, N-, S-, Se-сгдержащие  гетероциклические  соединения , что  
зачастую  делает  их  незаменимым  сырьевым  источником  в  органическом  
синтез e. Частично  материал  по  данной  проблеме  представлен  в  монографиях  
и  обзорах  [6-9J.  

Целью  настоящего  обзора  является  систематизация  и  обобщение  данных  
по  превращению  фуранов  в  указ aнные  выше  гетероциклы  в  результате  
расщепления  кольца . 

1. ПРЕВРАЩЕНИЕ  ФУРАНОВ  И  ТЕТРАГИДРОФУРАНОВ  B ИНЫЕ  
Г ETEРОЦИКЛЫ  B УСЛОВИЯХ  КАТАЛИТИЧЕСКОЙ  ДЕГИДРАТАЦИИ  

1.1. Реакция  «Юрьевского  обращения  гетероциклов » 

Классической  реакцией  трансформации  фурана  является  открытое  в  
1935 г . Ю . K. Юрьевым  каталитическое  превращение  этого  гетероцикла  в  
изоэлектронные  гетеро aн aлоги : пиррол , тиофен  и  селенофен , позднее  
распространенное  также  и  на  тетрагидрофуран . B основе  метода  лежит  
совместная  каталитическая  дегидратация  реагирующих  веществ  на  
поверхности  высокоактивны  гксидны  х  катализаторов  при  температуре  
350...500 ° С . 

Реакция  успешно  протекает  при  взаимодействии  фурана  c различными  

нуклеооилами  (аммиак , амины , серо - и  селеноводород ) . Введение  
заместителя  в  положение  2 кольца , a также  увеличение  в  нем  числа  атомов  

углерода  резко  снижает  выход  пирколов  и  не  позволяет  получать  тиофены  и  
селенофены . Каталитическое  превращение  функциональных  производных  
фуранового  ряда  проведено  Юрьевым  только  в  азотсодержащие  гетероциклы . 

Возможность  обмена  кислорода  тетрагидрофурановых  производных  показана  
на  примере  бутиролактона  (эта  азот  и  серу ) и  тетрагидрофурфурилового  
спирта  (на  серу ), причем  последний  в  условиях  реакции  претерпевает  
изомерсзацию  пятичпенного  цикла  в  шестичленны  й . В  качестве  активны  
катализаторов  дегидратации  Юрьевым  изуч aлись  оксиды  алюминия , тория , 

хрома . Выходы  целевых  продуктов  не  превышали  40%. Результаты  

всестороннего  изучения  данной  реакции  изложены  автором  в  обзорах  
[10,  11].  

Дальнейшее  развитие  реакции  Юрьева  связано  либо  c расширением  
набора  получаемых  из  фурана  продуктов  (в  основном  азотсодержащих  

гетероциклов ), либо  c поисками  новых  катализаторов  дегидратации , 
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необ xодимы x для  разработки  технологических  условий  синтеза  пиррола , 
пирролидина , тиофена  и  тиофана . Так , в  качестве  катализаторов  
использовались  оксид  алюминия ,  модифицированный  различными  добавка - 
ми , — оксидами  молибдена  и  ванадия  [121,   борной  кислотой  [13],   смесью  
хлоридов  марганца  и  коб aльта  c хлоридами  калия  и  лития  [14], 
фтгристгводородной  кислотой  и  хлоридом  кобальта  [15, 16 ], вольфраматоу  
натрия  [17],  вольфраматфосфатом  калия  [18],  кремниевой  кислотой  [19],  
оксидом  натрия  [20].  

В  реакциях  гетерообмена  испытывались  также  алюмосиликаты  [21-24]  
и  цеолитм  [25-27].  Алюмосиликаты  модифицировались  соединениями  
кадмия , олова , бора , магния  [28 ], кальция  [291;  цеолитм  Х  и  У  — ионами  
кальция , кобальта , меди , никеля  и  марганца  [30 ]. Был  использован  также  
цеолит  L в  водородной  форме  [31].  Применение  модифицированных  
катализаторов  позволило  повысить  селективность  процесса  до  90%, 
конверсию  исходного  ф yрана  и  тетрагидрофурана  — до  80%, a выход  
целевых  продуктов  — до  60...90%. 

Механизм  «Юрьевского  обращения  гетероциклов » включает  перво - 
начальный  гидрогенолиз  фуранового  или  тетрагидрофуранового  цикла  по  
связи  C—О  c присоединением  элементов  аммиака , аминов , серо - или  
сел eноводорода , дегидратацию  промежуточного  бифцнкционального  адикли - 
ческого  соединения  c последующей  циклизацией  по  новому  гетероатому . Для  
подтверждения  такого  механизма  Юрьевым  осуществлены  синтез  соответст - 
вующих  азот - и  серусодержащих  гетероциклов  из  бутандиола -1,4 и  аммиака  
или  сероводорода , a также  циклизация  4-аминобутанола . Исследования  
показали , что  рассматриваемая  реакция  является  каталитической  и  не  
протекает  под  действием  только  высокой  температуры . 

Позднее  K. В . Топчиевой  проведены  исследования  превращения  фурана  
и  тетрагидрофурана  в  тиофен  и  тиофан  на  натриевых  и  литиевых  формах  
цеолитов  типа  фожазита  [25, 32]. Данные  по  каталитической  активности  
цеолитов  сопоставлялись  c результатами  ИК  спектров  реагирующих  веществ  
и  продуктов  превращения  в  адсорби pованном  состоянии  и  подтвердили  
правильность  предложенного 'Ю . K. Юрьевым  механизма  реакции . 

1.2. Каталитический  синтез  1- азабициклов  

Фурановые  и  тетрагидрофурановые  амины  в  результате  каталитической  
дегидратадии  в  газофои  фазе  превращены  в  1-азабициклы . Этот  
внутримодекулярный  вариант  реакции  Юрьева  впервые  описан  в  1947 г . 
[331,  a систематическое  его  исследование  проведено  A. A. Пономаревым  и  
И . М . Скворцовым  [34-421.  В  реакцию  вступает  широкий  круг  аминов  
фуранового  ряда  (I, II)  [42-44]:  

    

— Н 20 

 

  

CHR1(CH2)CHNH2R2 

 I 

кат . 

 

    

— Н ,0 
—* 

кат . 
CHR1(СН 2)nCHNH2R2  

ц  

R, R1, R2  : Н , A1k, Аг ; n = 0, 1, 2, 3 
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Наиболее  важными  факторами , влияющими  на  ход  реакции ,  являются  
строение  исходных  амингв  и  выбор  катализатора . От  взаимного  
расположения  цикла  и  аминогрцппы  зависит  возможность  образования  5-, б -
или  7-членных  циклов , конденсированньцс  по  связи  C—N c циклами  пиркола  
или  пирролидика . B качестве  катализаторов  исследовались  y-А 1г 03 и  А 1203, 

промотированньгй  5% ТнО 2, a также  смеп lанный  катализатор  y-А 1203 (80%о ) 
— Zr02 (20%). Лучпгие  результаты  получены  на  y-А 1203 при  330...380 ' С . 
Выходы  целевых  продуктов  (III, IV) не  превышают  40...63 %. 

2. ПРЕВРАЩЕНИЕ  ФУРАНОВ  В  КИСЛОРОД - И  А 3ОТСОДЕРЖАЩИЕ  
ГЕТЕРОЦИКЛЫ  В  УСЛОВИЯХ  КАТАЛИТИЧЕС KОГО  ГИДРИРОВАНИЯ  

Среди  каталитических  методов  превращения  фурановых  соединений  в  
другие  гетероциклы  значительное  место  занимает  их  гидрирование , 
связанное  с  гидрогенолизом  или  гидролизом  кольца . 

2.1. Синтез  кислород - и  азотсодерагащих  гетероциклов  
гидрогенолизом  фуранов  

2-Алкил -5-ацилфураны  (ц ) в  условиях  каталитического  гидрирования  в  
токе  водорода  при  200...300 ' С  в  присутствии  металлов  VIII группы , 
нанесенных  на  уголь , превращаются  в  гомологи  тетрагидропирана  (VI), 
наряду  с  которыми  образуются  также  фенолы . При  этом  оураны  V 
претерпевают  гидрогенолиз  цикла  с  образованием  Ь -дикетонов , которые  в  
условиях  реакции  через  диолы  превращаются  в  продукты  VI  [45-47]:  

Он  

2- (4-Окси -2-оксаалкил ) фураны  (VII) в  аналогичных  условиях  на  
катализаторе  Pt/C  превращаются  в  гом oлоги  диоксена  (VIII) и  диаксана  
(IX). Это  превращение  можно  осуществлять  избирательно , варьируя  
температуру  [48 ]. 

R 	R1  

СНОсн ,СнОН  

Н ,, кат . 
*РгССН 12ОСН ,СНА IОН  * 

U 	- 

- н ,О  
—=- 
140...180 °C 

vn 

При  проведении  процесса  на  скелетном  никелевом  катализаторе  имеет  
место  сопряженный  гидрогенолиз  оурановогг  кольца  по  связям  C(5)-0, 
С (5) —С (4) с  С (4) —С (3), что  позволяет  синтезировать  из  соединения  VII 
(R = R 1  = Н ) три  гомолога  диоксана  — IХ  (R = R1  = Н ), X и  XI  [49]:  
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VL 
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240 °С  
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H,;  Pt/C 	NSeCH,CH,COCKR* 	- g3,o 
R1H6C, 

—* NIL 	 _ Н  

Хдц  

Н ,, Cu/A1 

Н  

XV 

Возможность  каталитического  синтеза  аминов  подробно  рассмотрена  в  
монографиях  [6, 50],  поэтому  подчеркнем  лишь  основные  его  особенности : в  
зависимости  от  температуры  могут  получаться  гетероароматические  
соедин eния  (250...300 °C) или  их  насыщенные  аналоги  (200...400 ' С ); 
строение  целевых  продуктов  определяется  положением  аминогруппы  в  
аминоалкильном  заместителе  и  относительной  устойчивостью  связей  C—О  в  
фурановом  кольце  к  1 идрогенвлизу . 

Фурановые  амины , содержащие  аминогруппу  y a-углеродного  атома  
боковой  цепи  (XII), при  гщрировании  в  проточной  системе  над  Pt/C 
(атмосферное  давление  водорода , 220 ' С ) способны  прекращаться  в  гомологи  
пиразина  (XIII). Гидрирование  аминов  XII над  cкелетным  медным  
катализатором  проточиым  методом  (давление  водорода  5 МПа , 230...250 ' С ) 

приводит  к  смеси  (4 : 1) соответствующих  гоуологов  пиперазина  (XIV) и  
пиперидина  (XV)  [51]:  

R= H, A1fi;, R 1 = Н  

Образование  пи pазяя oв  и  пиле pазинов  обусловлено  гид poгенолиз oм  
связи  С (5> —О  фуран aв oго  цикла  и  цикл oд eгядратац Ρи eй  двух  молекул  
промежуточных  а -амннокетон oв . 

B  случае  5-алкал -2-фурфуриламяяов  XII (R 1  = Alk) гидр oген oлиз  
фуранового  цикла  происходит  по  связям  С (2) —О  и  C(5) —О , что  приводит  к  
образованию  го  юлогов  пи pидина  XVI и  пир aзяяа  XIII: 

103, 



—* [ м e(cн ;)2сосн 2cн 1г 1сн R'Nн RЗ  ] 

CH2CHR1Cн R2NHR' 

xv11 

R= Pr; R1 =R'- =R3 =H,A1k,Ar 

н 2, Pt/C 
хн  	 

22р  °С  
-  но  

к 1СОСн 2сн 2сн ,СНА  * 
-* 	 - NH7  

R = H,  Alk;  R1  =  Alk  

Наиболее  полно  исследован  пщ pогенолиз  фурановых  aмия ®в  XVII, 
содержащих  аминог pупп y у  y-yгл epoдн oг o атома  боковой  цепи  [52-56]. 
При  этом  по Jiуч eны  различные  гомологи  пирролидина  XVIII и  nuppona XIX: 

Процесс  проводили  в  присутствии  Pt, Рд , Rd, Os, нанесенных  на  уголь  
или  асбест , а  также  скелетных  палладиевых , никелевых  и  медных  
катализаторов . Наибольшую  активность  проявили  РТ /C и  скел eтные  — Рд , 
Cu.  

Структура  образующихся  гомолгггв  пирр aла  и  пирролидина  опреде -
ляется  строением  боковой  аминоалкильной  цепи  и  типом  гидрогенолиза  
фуранового  кольца  только  по  С (5)—О  или  по  связям  С (4)—С (5) либо  
С  ( З )—С  . Последнее  имеет  место  при  проведении  процесса  на  скелетном  
никеле  и  позволяет  получать  из  соединений  XVIII по  три  гомолога  пиррала  
XIX и  пирролидина  XVIII, в  которых  R = СзН 7, С 2Н 5 или  СНз  [57].  

2.2. Синтез  азагетероциклов  методом  внутримолекулярного  
гидроаминирования  фурановых  соединений  

Превращение  фурановых  аминов  в  пятичленные  азотсодержащие  
гетероциклы  имеет  место  при  их  каталитическом  гидриронании  на  
гетерогенных  катализаторах  в  жидкой  фазе  в  кислой  среде . Данный  процесс  
связан  c р aсщеплением  фуран oвого  кольца  в  условиях  гидролиза . Реакции  
такого  типа  характерны  для  аминов , содержащих  функциональную  группу  y 
у -углеродного  атома  боковой  цепи . Процесс  азациклизации  рассматривают  
как  результат  внутримолекулярного  гидроаминирования  промежуточно  
возникающих  аминокарбонильных  соединений , содержащих  благоприятно  
расположенные  гру iииы . 

Впервые  такой  процесс  осуществлен , ТТТормом  [58]:  ж  результате  
гидрироваийя  3-aмин oп poп aн a на  Р t02 в  соляно -кислом  растворе  при  20 ' С  и  
давлении  водорода  5 МПа  c выходом  17 % был  получен  а -пропилпирролидин . 

Систематические  исследования  вн yт pимолек yлярного  гидроамини -
рокания  фурановых  соединений  в  жидкой  фазе  проведены  А . А . 
Пономаревьпи , A. П . Кривенько  и  М . В . Норициной  с  сотрудниками  [59-64 ]. 
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CHR2CН R'Cн R4NHR ' 

ХХ I 

Н , * кат . 

+ 

N_  *(СН 2),СН (ОН )R1 	R1  
1 
R ХХ  

CHR'-СН R3СН R4NН R 

N 	(СН 2),СНОН  
H 	

IZ1 . 

XXVI 

NH, 
XX 	_ 

к 2  
( С Н 2) п  _ H2 	( iH2) q  

кат . 
CH 	 ( СН 2)2СНОН  

Б 	I 
R'-  NHR 	 R 	R1 

XXIn 	 XXV 

( СНх ) п  I 	 Н 2 	(СН 2) П  
кат . 

R = R1 = R2 = H,A1k;n=1,2 

Авторами  разработан  способ  получения  разнообразных  спиртов  пир  
ролвддинового  ряда  ХХ  посредством  гидрогенизации  первичных , вторичных  
аминов  и  диаминов  XXI в  кислых  водных  растворах  (рН  4...5) при  
температуре  80...100 ' С  и  давлении  водорода  5...10 МПа  в  присутствии  
гетерогенных  катализаторов  на  основе  металлов  VIII группы . При  этом  
наряду  c целевыми  спиртами  ХХ  образуются  соответствующие  производные  
тетрагидропирана  XXII. 

R = н ,  Alk,  Ar, ( сн 2)3Nн ,, (СН 2),Он ; R1  = Н , Ме ; R2  = R* = Н ,  Alk;  А 4  = Н ,  Alk,  Ar 

В  указанных  условиях  из  фурфурилзамещенных  алициклических  аминов  
(XXIII, XXIV) синтезированы  полициклические  спиртьа  — производные  
2, 3-триметиленпирролидииа , октагидроиндола , бензо [c]oктагидроиндола , 
инданопирролидина  (XXV, XXVI) [64—б 6 1: 

Пирролидилалканолы  образуются  в  результате  гидролитического  
расщепления  фуранового  кольца  с  последующей  азагетероциклизацией  
амингдикакбонильнгго  интермедиата , что  было  доказано  в  ряде  случаев  
выделением  соответствующих  аминодиолов  [67 ] и  экспериментами  по  
гидрированию  в  тяжелой  воде  [68 ] .  Установлено , что  выход  продуктов  
зависит  от  условий  реакции , природы  используемых  катализаторов  и  
строения  исходных  аминов . 

Применение  таких  катализаторов , как  скелетный  кобальт , ск eлетные  
никель  и  кобальт , промотированные  2% yксусной  кислотой , a также  Рд / С , 
ник eль -боридный , никель -рутениевый  и  промышленный  никель -к aлиевый , 
позволило  получать  спирты  ряда  пирролидина  c выходами  до  80% [64, 
69-721. 
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1 

(сН 2)2СН NНСн ,А  

+ 
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R 
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(' Н г ) гз  

2),CxR1OH 

шш 	
R=R1 =H,  Ме ;  n=1,2 

кат . 

ХХ  
н  

2.3. Синтез  азагетероциклов  гидроаминированмем  фурановьхх  
окси - и  оксос oединений  

Представляют  инте pес .  исследования  по  прямому  превр aщению  
фурановых  спиртов  и  непредельных  кетанов  в  пяти - и  шестигленные  
азагетероциклы  в  условиях  реакции  восстановительного  аминирования . 

B условиях  парофазного  гидроаминирования  алифатическими  нитрилами  
фурфурилиденацетон  XXVII (R 1  = H) превращается  в  N-замещенные  
пирролы  XXVIII и  пирролидины  XXIX [73,-74], a фурфуриловый  (ХХХ ) и  
тетрагидрофурфуриловьй  (ХХК I) спирты  — в  N-алкилпиперидины  XXXII 
[75]. Р eaкцию  проводят  на  катализаторах  Си /А 1203, Си /MgO, Си /ZnO при  
220.. 240 ' С  под  д aвл eнием  водорода  1,5 МПа : 

CH=СНСОМе  

XXVII 
кат . 

RCN, Н 2  

RCN, H, 

кат . 
[ RCH2NH—СН =Сн —СН =СН —СН 2ОН  ] 

1 
RCN, Н , — II,O 
— 

кат . * * 
АСН ,NнСН 2СН ,сн ,Сн ;Сн ,ОН  * 

сн 20н 	 - 	- 	 'N 
1 
CH,R 

R =  Alk  ( С (1) ...С (а )) 	 xXXIi 

Перспективен  путь  етереохаправлехного  синтеза  аксиалкильных  про -
изводных  пирролидина  XX (R2  = R3  = Н ), г *иклопента .[ Ь  ]пирролидина  XXV 
(R2  = H, п  = 1) и  октагидроиндола  XXV (R = Н , л  = 2),  заключающийся  в  
гидроаминировании  в  присутствии  никель -рутениевого  катализатора  
соединений  XXVII (R 1  = СН 3) и  XXXIII в  кислой  водно -спиртовой  среде  при  
60...80 °C и  давлении  водорода  6...7 МПа  [76-78].  Выбранные  условия  
позволили  объединить  процессы  амини poвания  и  расацепления  фуранового  
кольца  в  исходных  aф -енонах  
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При  использовании  в  качестве  азотсодерждщего  реагента  соляно -кисл oго  
метиламина  выходы  целевых  продуктов  достигают  60...80%о . B cл yчае  более  
слабого  нуклеофила  аммиака  (в  виде  хлорида  или  ацетата  аммония ) 
преобладает  пуггдрогенизац Ρся  исходных  веществ . Активность  а ,/3-енонов  
XXVII выше , чем  а ,ß-енгнов  XXXVII, причем  для  последних  она  больше  при  
п  = 1, что  обусловлено  жесткостью  их  структуры  [79 ].  

3. КАТАЛИЗИРУЕМЬ IЕ  КИСЛОТАМИ  ИЛИ  ОСНОВАНИЯМИ  
ПРЕВРАЩЕНИЯ  ФУРАНОВ  В  АЗОТ -, СЕРУ - ИЛИ  СЕЛЕНСОДЕРЖАщИЕ  

ГЕТЕРОЦИКЛЫ  В  ГОМОГЕННОЙ  СРЕДЕ  

3.1. Синтез  азотсодержащих  гетероциклов  

B основе  представленных  в  разделе  превращений  лежит  р aсщепление  
фуранового  кольца  в  результате  аммонолиза  или  гидролиза  c последующей  
азациклизацией  

Хорошо  известно  превращение  фуранов , содержащих  связанн yю  c 
циклом  карбонильную  группу , в  пиридиновые  и  пиррольные  соединения  в  
условиях  щелочного  или  кислотного  катализа . Так , фурфурол  (XXXVV, 
R = H) яки  обработке  сульфатом  гидразина  под  давлением  при  150 ' С  
образует  смесь  3-оксипиридина  (ХХХ V, R = H) и  2,5-диоксипиридина . 
5-Метилфурфурол  (XXXVV, R = Ме ) в  аналогичных  ycловиях  превращается  
в  б -метил -3-оксиииридин  (XXXV, R = Ме )  [80]:  

    

он  
+ 

 

ан  
н 2N- лтн , 
-►  

но  

 

R  =  Н , Ме  

Значительное  количества  исследований  посвящено  взаимодействию  
фурфурола  с  ароматическими  аминами  и  их  солями , протекающему  при  
совместном  нагревании  реагентов  в  метаноле  или  эт aн oле  в  условиях  
кислотного  катализа  и  приводящему  к  образованию  пиркол -2-альдегидов  
(XXXVII)  [81-87]:  

ХХХ IV
И
**  ■ 	l* 	I*  

` 	СН =NAr 	 N СНО  
ArHN OH 	 ) 

Ar 

xxxvI 

Аг =4-NO2- С 6Н 4,. 4-Nнг SО 2Сбнд , 4-нуггронафтил - 1, 4-Ф raлим k,д cцг , 2-ОН -5-NO2-СбНв , 
2-Он -4-Nо 2-СьН ,, 2-оН -3-C1-5-N®2-CьН 2, 2-ОН -4-NO2- б - С 1 -СьН 2 

Для  проведения  реакции  большое  значение  имеют  рН  среды  и  
температура . B оптимальных  условиях  выход  альдегидов  XXXVI достигает  
80% [86 ,  87].  

2-Адилфураны  при  длительном  нагревании  с  гммиаком , первичными  
ароматическшчи  аминами , их  солями , гидроксиламином  образуют  2 -заме -
щенные  3 -оксипиридичы  XXXVII с  в  небольшом  количестве  соответствую -
щие  2-ацилпирролы  XXXVIII: 
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Реакция  хорошо  изучена  и  многочисленные  ее  примеры  представлены  в  
обзорах  [4, 8,  9].  

При  наличии  карбонильной  группы  в  / -положении  фуранового  кольца  
продуктами  превращения  фуранов  являются  пирролы  XL, XLI соответствен -
но  [88,  893:  

Аналогично  ацслфуранам  в  реакциях  c аминами  ведут  себя  2,5-дихлор - 
и  2-хлортетрагидрофураны , ароматизация  которых  c образованием  
N- з aм eщ eнны x пирролов  происходит  за  счет  потери  НС 1  [9].  При  
взаимодействии  2,3-дихлортетрагидрофурана  (XLII) c мочевиной  образуется  
2-aмин o-5-(2-гидроксиэтил ) оксазол  (XLIII), a c тиомочевиной  — соответст -
вующий  2-aмин oти aз oл  (XLIV)  [90 3:  

Конденсированные  производные  тетрагидрофурана  при  длительном  
нагревании  c аммиаком , ацетатом  аммония , первичными  алифатическими , 
ароматическими  аминами  или  их  солями , a также  c гидразином  или  его  
производными  были  превращены  в  азаиндолины  , изоиндолы  , тетра - 
гидроиндолы , оетагидрокарбазолы , пиразолы , пиразолины , имидазолины , 
оксадиазолы  , что  представлено  в  обзорах  [4,  9].  

3.2. Рециклизация  фуранов  в  тиофены  и  селенофены  
в  условиях  кислотного  катализа  

Рециклиза ция  фуранов  в  тиофены  открыта  в  1976 г . B. Г . Харченко  и  
T. И . Губиной  c сотрудниками  [91,  92],  позднее  эта  реакция  была  применена  
для  синтеза  cеленофенов  [931.  
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XLIX 

Установлено  также , что  фурахоные  соединения  XLVa—к  в  спиртовых  
растворах  под  действием  сероводорода  в  условиях  кислотного  катализа  при  
комнатной  температуре  c высокими  выходами  превращаются  в  соответству -
ющие  тиофеновые  аналоги  [94-98]:  

Н +/H,S _►  
Ме  ' О " 'R 	 Ме  

XLVa–к  XLVIa–к  

a R= Н , 6R=A1k( С 1—С 4), вА = R1 =Rг = А 1k(С 1—Сз ), гА = СьН 4Х  (X= Н , СНз , ОСНз , Cl,  
Вг ), aR=CHRiOH, (СНг )зОН , (СНг )гСНОНА 4  (R3 =A1k, Аг ), еА = СНА 5СНгСОА б  (R5 =A1k, 

R6 =Ar), ж  (СНг ) пОСНгСНгОН , п =2, 3, з  (СНг ) гСООСгН 5, (СНг ) гОСОСНз , и  (2- оксицтпс - 

лопентил ) метил ,(2-оксигексил ) метил , к  (2-оксоциклопентил )метил ,(2-оксоциклогексил ) ме - 
тил , неуказаиные  R1 ,  R2  = H 

Показано , что  для  успешного  осуществления  рециклизации  необходим  
избыток  как  нуклеофильного  реагента  (реакция  идет  в  токе  сероводорода  или  
селеноводорода ), так  и  кислоты 	оптимальной  концентрации  
2,4».3,5 моль /л  (НС 1О 4, С FзСООН , НС 1 кислота , НС 1 газ ). 

Наиболее  легко  превращаются  в  тиофеиы  2,5-циалкилфураны . Увеличе -
ние  длины  а ,а ' - алкильных  заместителей  не  влияет  на  скорость  превращения . 
Осуществлена  рециклизация  три - и  тетраалкилфуранов , хотя  реакция  в  этом  
случае  значительно  замедляется  [96].  

2-Алкал -5-арилфураны  XLVr реагируют  c сероводородом  в  более  
жестких  условиях , чем  2,5-диалкилфураны  XLV6: концентрация  хлористого  
водорода  3,5 моль /л , температура  процесса  50...50 ' С , продолжительность  до  
50 ч . Скорость  реакции  зависит  от  природы  заместителя  в  арильном  
фрагменте  [97].  

Фурановые  спирты  Х LVд ,и , тадроксиэфиры  Х LХж , кетонъг  XLVe,x, 
сложные  эфиры  Х LVз , содержащие  функциональные  группы  y у -цглеродного  
атома  боковой  цепи , вступают  во  взаимодействие  c сероводородом  в  
условиях , аналогичных  применяемым  в  случае  2,5-дим eтилф ypaн a  [98 ].  
Введение  карбонильных  и  карбоксильных  групп  в  a-п oл oж eни e боковой  цепи  
не  позволяет  осуществлять  редиклизацию  этих  фурановых  производны  х . 
Альдегиды  фуранового  ряда , независимо  от  места  расположения  функцио - 
нальной  груииы , взаимодействуют  c сероводородом  c образованием  
тритиациКлогексанов . 

Изучено  превращение  в  ти oфеновые  аналоги  ди (фурил -2) алкил - и  
ци (фурил -2) арилметанов  XLVII  [99]:  

XLVH 

R = Me, Et, Ph, p -МеОС 6Н 4  
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При  пр oведении  реакции  в  этиловом  спирте , насыщенном  хлористым  
водородом  до  концентрации  2,5...3,5 молы , имеет  место  рециклизация  
одного  оуранового  кольца . Использование  пропилового  спирта  позволяет  
получать  как  мохо - (XLVIII), так  и  дитиенилпроизводны  е  (XLIX), что  также  
зависит  от  характера  заместителя . 

Разработаны  условия  рециклизации  2-метил , 2-этил  и  2-арилфу pанов . 
Реакция  имеет  место  при  действии  сероводорода  в  абсолютном  этиловом  
ецирте , насьпцехного  хлористьгм  водородом , в  присутствии  небольших  
количеств  хлорида  цинка  при  температуре  60 ' С  с  невысокой  концентрацией  
исходного  соединения  в  растворе  [100].  

Рециклизация  фу pанов  в  селенофехы  осуществлена  также  для  многих  
yпомян yтых  выше  2,5-дизамещенных  фуранов  в  идентичны x условиях  
Обязательным  для  ее  успешного  осуществления  является  проведение  
процесса  в  атмосфере  инертных  газов  [97, 98,  101].  

Для  установления  механизма  кислотно -катализируемой  рециклизации  
фуран oв  в  тиофены  и  селенофены  проведены  кинетические  исследования  

реакции  2,5-диалкилфуранов  XLV6 в  присутствии  соляной  кислоты  и  в  
безводной  среде . 

Опыты  в  присутствии  соляной  кислоты  показали , что  превращение  
ф  уранов  Х LV6 в  соответствующие  тиофены  и  селенофены  может  протекать  
по  двум  независимым  направлениям : через  промежуточное  образование  
дикарбохильных  с oединений  c последующим  взимодействием  интермедиатов  
c нуклеофилами  (А ) и  путем  непосредственной  рециклизации  (Б ) по  
следующей  схеме  [102]:  

Сравнение  значений  констант  скоростей  pециклизации  и  гидролиза  
свидетельствует  o том , что  реализация  процесса  по  пути  Б , представленному  
на  схеме , предпочтительнее  направления  А . 

Изучение  кинетики  в  абсолютных  средах  показало , что  рециклизация  
протекает  по  механизму  специфического  кислотного  катализа  и  в  
значительной  степени  зависит  от  концентрации  хлористого  водорода . 
Установлен  пулевой  порядок  по  н yклеофилу  и  второй  по  кислотному  
компоненту . Последний  факт  позволил  предположить , что  раскрытие  
фуранового  кольца , возможно , связано  c образованием  дважды  прото - 
нированной  формы  субстрата  [103]. Квантово -химические  расчеты  
подтвердили  возможность  реализации  двойного  протонирования  c при -
соединением  второго  протона  к  кислороду  кольца  [96].  
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3.3. Синтез  азот - и  серусодержагщх  гетероциклвв  на  основе  
2,5-диалкоксидигидро - и  -тетрагидрофуранов  

Поскольку  трансформация  фуранпв  в  N- и  S-coд epж aщи e гетероциклы  в  
условиях  кислотного  катализа  основана  на  гидролитическом  расщеплении  
фурановсго  кольца , то  в  качестве  исходных  веществ  в  этих  превращениях  
чаще  используют  2,5-диалкоксидигидро - и  тетрагидрофураны , которые  
стали  доступны  c открытием  Клаусон -Каасом  метода  электропитического  
алкоксилирования  [104]. 

Наиболее  полно  изучено  превращение  aлкоксифуранов  в  N-coд epж aщи e 
гетероциклы . B работах  [105-1071  описаны  синтезы  пиррола , замещенных  
пиридазинов , тропинонав , окси - и  диоксипиридинов  на  основе  диметоксиди -
гидро - и  -тетрагидрспроизводнь  х  фу pана , фцрфуриламина  и  aцилфуранов  
соответственна . Эти  процессы  обусловлены  расщеплением  фуранового  цикла  
под  действием  кислот  или  оснований  и  последующей  меж - или  
внутримолекулярной  конденсацией  c нуклеофильпьпи  реагентом , приво -
дящей  к  циклизации  на  новый  г eтероат oм . Предложенный  Клаусон -Каасом  
метод  синтеза  пиридиновьгх  систем  составляет  основу  промышленного  
способа  получения  пиридоксина  (витамина  ВЬ ) [108,  109].  

Взаимодействие  2,5-диалкокситетрагидрофурана  (L) c аммиаком , 
первичными  aлиф aтич eскими  или  ароматическими  амиками , протекающее  
при  совместном  нагревании  реагентов , чаще  в  условиях  кислотного  катализа  
(под  действием  уксусной . или  толуолсульфокислоты ) , лежит  в  основе  синтеза  
пиррола  и  его  N-R-производных  (LI) [ 105, 110-120]: 

RNII2  

А 1О
* *®> 'ОА 1 	 R2i oN* 

R3  
1 
R 

L 
	

LI 

ме , Et, RZ  = $3  =13, AIk, Ar, оксо -, гидрокси -, тио -, цсан -, 
нитропроизводные  последних  

B качестве  аминной  компоненты  использовали  также  первичные  амины ,  
включающие  фрагменты  бензотиофенов  [121],  флавонов  [122],  пиразинов , 
пиридинов  [ 123], тиазолинов  [123, 124], триазолов  [125]. 

На  основе  соединения  L получены  N-замещеннъ  е  конденсированные  
пирролы , имеющие  в  своем  составе  карбазольные , феиотиазиноные , 
дибензофеназиновые  и  пиразиновые  гетероциклы  [126,  1271.  

Описан  промышленный  способ  получения  пиррола  и  его  N-R-гомплогов  
(R = H, A1k, Аг ) парофазной  реакцией  (350...400 'С ) соединения  L c 
аммиаком  и  аминами  на  поверхности  оксидных  или  цеолитньгх  
катализаторов . При  100% конверсии  исходного  фураиового  соединения  
выход  целевых  продуктов  составляет  85 %  [128].  

Разработан  метод  синтеза  пиррол -3-карбальдегида  (LII) гидра  
формилираванием  2,5-диметокси -2,5-дигидрофурана  (LIII) на  катализаторе  
HRh(СО ) (PPhs) в  присутствии  первичных  аминов  [129].  Реакцию  проводят  
при  температуре  100 'С  и  начальном  давлении  10 МПа  смеси  CO и  Н 2 
(1:  1): 
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RZ  ОМе  

A 	O 

R1  ОМе  
LIV 

к ? оме  

А  

к 1 

LV 

RNH," 
—=►  

RNH, 
—*‚- 

сно 	 ,сно  
Н }/Н ,S 

МеО ' 'О " 'ОМе  

Разновидностью  перечи cленны x выше  превращений  является  метод  
синтеза  конденсированных  пирролов 	дигидро - и  тетрагидроизо (и  
метаноизо ) индолов . Полученные  на  основе  2,5-диметоксидигидрофуранов  и  
2-метоксиспирононенов  аддукты  реакции  Дильса —Ал _ьдера  LIV, LV при  
нагревании  c первичными  аминами  в  условиях  кислотного  катализа  
претерпевают  превращение  в  соединения  ряда  изоиндола  LVI, LVII 
[130-132].  

R' 

А 	N—R 

R1  
LVI 

R'- 

А 	N—R 

СН ,СН ,СНА IОН  

LVII 

A  бут  (ем )  илен -  1,4 c  заместителями , циклопент (ен ) анилен -1, З ; R = Alk,  Ar; R1 , RZ =H,  Alk,  Ar 

Известно  несколько  примеров  превращения  2,5-диалкокситетрагидро -
фуранов  в  тиофеновые  производные . Так , под  действием  сероводорода  в  
условиях  кислотного  катализа  осуществлена  рециклизация  2,5-дчметокси -
тетрагидрофурана  в  тиофен  и  соединения  LVIII — в  3-тиофенальдегид  (LIX) 
[133-134]:  

LVIП 
	

LIX 

Синтез  тиофена  проводят  при  комнатной  температуре  под  действием  
соляной  кислоты , a соединение  LIX получают  при  60...300 ' С  в  присутствии  
минеральных  или  органических  кислот . В  аналогичных  синтезу  тиофена  
условиях  проведено  превращение  метокссдиоксаспирононанов  LXI в  спирты  
LXI: 

МеО  

Н +/H,S 
=r 

СН ,СН ,СН ( ОН )R 

LX 
	

LXI 
R =  Н , Ме  
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Ме 0* *ОМе  

R 	О 	(СН 2)*СООМе  

LXц I 

(СН 2)„СООМе  

LXIV 

NaOH 
—! 

—  XXVI 

О  

N 
1 
COOEt 

I 
N О  

1 
COOEt 

LXV 

N  О  
1 
COOEt 

LXVI 

+ 

2-Тиенилалканкарбоновые  кислоты  (LXII) получены  при  кипячении  в  
толуоле  эфиров  2,5-диметокситетрагидрофураналкановых  кислот  (LXIII) c 
полисульфидом  фосфора  и  последующем  щелочным  гидролизе  продуктов  
реакции  LXIV  [135].  

(С H,) л СООН  

R =  Ц  Ме ;  n = 	 LXII 

4. СИ HТЕЗ  ГЕТЕРОЦИКЛОВ  НА  ОСНОВЕ  ПРОДУКТОВ  
ЦИКЛОПРИСОЕДИНЕНИЯ  СОЕДИНЕНИЙ  РЯДА  ФУРАНА  

Большие  возможности  получения  O- и  N-содержащих  гетероциклов  
открывает  их  синтез  через  аддукты  конденсации  по  Дильсу —Альдеру  
фуранов  c гетеродиенофилами  или  реакции  циклоприсоединения  c 
карбен aми . Продукты  гетеродиеновых  синтезов  ф ypана  и  его  гомологов  
представляют  собой  мостиковые  системы , легко  расщепляющиеся  под  
действием  кислоты  или  ни -облучения  [136-138].  

N-З aм eщ eнны e пирролин -2-оны  (LXV, LXVI) получают  гидро -
литическим  расщеплением  продуктов  циклоприсоединения  этоксикарбонил -
нитрена  к  фурану . Существуют  две  вероятные  схемы  механизма  данного  
превращения : a) фуран  выступает  в  качестве  2 г -компоненты  и  б ) ф ypан  —
в  качестве  4л -компоненты  [1391:  

При  взаимодействии  фуранов  Х Lцл  c азадикарбонозым  эфиром  
образуются  аддукты  LXVIII, которые  при  обработке . гидразином  в  кислой  
среде  превращаются  в  пиридазины  LXIX  [140-142]:  
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N-N 

	

/ 	\ 

XLVa 
	 EtOOC 	COOEt 

LXVIH 

н 2N-Nн 2, н 30 

R  =  Н , Ме  

RCONo 
—i  

Ме  ' О ' Ме  

XLV6 

R к  
LXXI 

к  
1.1w 

 * 

-!ь  \ 

R 

LXXLI 

LXXIV 

N2CH2COOR 

h,. 

меоН  
но  ' 

CHCOOR 

О  н  сме  

Сн ,ОМе  

o 
LXXVH 

CHCOOR 

- ROH + 

LXXV 

LXXVI 

\\ l 

N-N 

LXIX 

Взаимодействие  фурана  XLV6 с  нитрозокарбоняльными  соединениями  
приводит  к  образованию  замещенных  1,4. 2-диоксазолов  LXX [143]: 

1\о 	н 3о 	 . 

о  г 	 MeCOCHCH—C  
' /N 

*С OR 	 O—\T*R  

LXX  
R = Ph, СМе 3, C6Н 4В r 

При  кипячении  фурана  c ацетиленовыми  диенофилами  получают  
оксанорборнадиены  (LXXI) , при  фотооблучении  которых  и  последующем  

н aгр eвании  образуются  оксепины  (LXXI)  [144]:  

0-N 

R =  Ме , Сн ,СООМе , СООМе  

3-Бехзоксепин  (LXXIV) синтезирован  при  ф oтолизе  аддукта  LXXIII 
[145]:  

B результате  фотохимической  реакции  фурана  c диазоуксусным  эфиром  
получают  адд yкт  LXXV, кислвтный  гидролиз  которого  приводит  к  
образованию  2-пи poн oв  (LXXVI, LXXVII) [146]: 
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Cl  
à 

OsiMe3 	 Ме  

LXXIX 
Cl 	 r _С 1 

Cl 	 * -i  

OSiMeз 	 Ме 	О  

LXXX 
Me  

Аддукты ,  получаемые  при  взаимодействии  соединения  LXXц III c 
дихлоркарбеном , генерируемым  по  реакции  Реймера -Тим aна , превращены  
при  нагревании  в  xл oрзамещенные  2-пи poны  (LXXIX, LXXX) [1473: 

е  'О " `OsiMe3  

LXXVIII 

:  СС !., =` 

В  гетеродиеновых  синтезах  c нитрозо - и  aзаол eфинами  фуран  проявляет  
сво й ства  диенофила .  Продуктами  диенавой  конденсации  являются  соответ -
ственно  фуроксазиньа  (LXXXIa, Х  = О ) и  фуропиридазины  (LXXXI6, 
X = NPh) ,  которые  под  действием  трифторуксусной  кислоты  превращены  в  
соответствующие  производные  изоксазола  и  пиразола  LXXXIIa,6 [148, 149]:  

Ph 
CF3C®ОН  
-.- 

* 

Ph 

Ph 

НОН ,С -С=СН ' ' Х  

LXXXIIa, б 	 X = O, N-Ph 

Рассмотренные  выше  пути  трансформации  фуранов  в  другие  ге - 
тероциклы  не  охватывают  всех  методов  нкевращений , но  охи  наглядно  
иллюстрируют  возможности  дальнейшего  развития  и  использования  
представленных  методов  в  органическом  синтезе . 

Работа  выполнена  при  поддержке  Российского  фонда  фундаментальных  
исследований . 
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