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СИНТЕЗ  2,5-ДИЗАМЕ IЦЕННЫХ  1,3,4-OКСАДИАЗОЛОВ  
НА  ОСНОВЕ  ТРИХЛОРМЕТИЛАРЕНОВ  И  АЦИЛГИДРАЗИНОВ  

Разработан  препаративнь  й  синтез  2,5-диздмещенных  1 ,3,4-оксадиазолов  итя - 
имодействием  трихлорметиларенов  c гидразидами  карбоновых  кислот  алифатиче - 
ского , ароматического  и  гетероароматического  рядов  в  метаноле  или  зтаноле  в  
прис yтствии  пиридииа . 

При  ис cледовании  реакций  бензотрирлорида  c гидроксиламином  и  
гидразинами  в  пиридине  [1-4] наряду  c продуктами  восстановительной  
конденсации  —  бензальдоксимом , бензонитрилом , бензальдазином  и  
N-замещенными  бензальдгидразонами  — c невысокими  выходами  были  
выделены  также  и  продукты  гетероциклизации  — 3,5-дифенил -1,2,4-ок ca- 
диазол  и  2,5-дифенил -1,3,4-оксациазол . Аналогичные  результаты  были  
получены  нами  и  при  взаимодействии  трихлорметиларенов  c семикарбази - 
дом  и  ти ocемика pбазидом  [5,  6]:  помимо  соответствующих  семика pбазонов  и  
тиосемикарбазинов  c выходами  до  30% были  выделены  2-амино -5-арил -
1,3,4-оксадиазолы  и  2-амино -5-арил -1,3,4-тиадиазолы . При  этом  соотноше -
ние  двух  конкурирующих  процессов  существенно  зависело  от  строения  
трирлорметиларена  и  определялось , вероятно , относительной  легкостью  
в occт aновления  п oследнег o — для  бензотрихлорида  выходы  окса - и  
тиадиазолов  были  выше , чем  продуктов  восстановительной  конден caции , в  
случае  2,4-диметилбензотрирлорида  продукты  обеих  реакций  получались  в  
соотношениях , близких  к  1 : 1, a 2,4,6-триметилбензотрихлорид  давал  
только  соответствующие  семика pбазон  и  тиосемикарбазон . 

Целью  настоящей  работы  является  поиск  таких  условий  реакции  
трихлорметиларенов  (I) c ацилгидразинами  (Н ), которые  были  бы  
оптимальны  для  гетероциклизации  (схема  1, путь  кав ), приводящей  к  
2,5-дизамещенным  1 ,3,4-оксадиазолам  (1II—V), и  позволили  бы  подавить  
в occт aновит eльн yю  конденсацию  (путь  «б »), приводящ yю  к  гидразонау  (V1). 

Желая  выявить  зависимость  выхода  целевых  продуктов  от  строения  
исходных  соединений , мы  использовали  шесть  трихлорметиларенов  (Iа —е ), 
отличающихся  наличием  и  характером  заместителей , и  11 гицразидов  — 
производных  aлифатических  (IIa), ароматических  (116—ж ) и  гетероаромати - 
ческих  (IIs—л ) карбоновых  кислот . 	 . 

Простейшим  способом  оптимизации  условий  гетероциклизации  мог  бы  
быть  отказ  от  использования  в  качестве  растворителя  пи pидина , поскольку  
последний , как  показано  нами  ранее  [3], участвует  в  самом  акте  
восстановления , превращаясь  в  N- [N'  - (а -хлорбензил -4-пиридил ) ]ш iриди -
киевую  соль  (VII), которая  далее  дает  c гидраЬинами  продукты  
восстановительной  конденсации . Было  сделано  несколько  попыток  исклю - 
чить  участие  пиридина  в  исследуемой  реакции , которые , однако , не  привели  
к  успеху . B частности , выяснилась  ограниченность  области  применения  
известного  синтеза  дизамещенных  1 ,3,4-оксадиазолов  из  бензотриклорида  и  
бензгидразида  или  его  4-замещенных  в  спиртовом  растворе  в  присутствии  
карбоната  натрия  [7]: при  использовании  метанола  (метод  А ) или  этанола  
(метод  Б ) в  качестве  растворителей  c переходом  от  бензотрихлорида  к  его  
алкилзамещенным  I6 и  Iв  резко  ускоряется  aлк oгoлиз  трихлорметиларенов , 
так  что  основными  продуктами  становятся  cложные  эфиры  соответствующих  
замещенных  бензойных  кислот , a выходы  оксадиазолов  не  превышают  25% 
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I а  Ar= Ph, б  Аг  = 2,4-МегС 6Нз , в  Аг  = 2,4,5-цезСбНг , г  Ar = 2,4, б -МезС 6Нг , д  Ar— 
= 2,3,4,5-Ме 4С 6Н , e Аг  = 3-ВгС 6Н 4; П  а  А = Me, б  R= Ph, в  А = НОС 6Н 4, r R = 2-02NC6H4, д  R= 

= 3-O2N C6H4, e R = 4-O2NC6Ha, ж  R = 2 ;  4,5-М eзС 6Нг , з  R= 4,5-дибр oм -2-ф ypил , и  R = 2-тие - 
нил , к  R = 3-пиридил , л  R = 4-пи pидил ; П I а —в  R = Ме ; a Ar = Ph, б  Аг  = 2, 4,5-МезС 6Н 2, 

в  Аг = 2,4-Ме 2.С 6Нз ; IV а —д  Аг — Ph; a R= Ph, б  R = 2-НОСеН 4, в  R = 2-02NС 6Н 4, 
r R= 3-O2NC6H4, д  R= 4-O2NC6H4; e Аг  = 3-BrCб II4, R= Ph; ж —л  Аг  = 2,4-МегС 6Нз ; ж  R= Ph, 

з  А = 2-НОС 6Н 4, и  А = 2-O г NCбНд , к  А = 3-Оц NС 6Н 4, л  R= 4-О 2NC6Н 4; м —p Ar = 2,4,5- 

МезС 6Н 2; м  R= Ph, н  А = 2-НОС 6Н 4, o R= 2-O2NC6H4, п  А = 3-02NС 6Н 4, p R= 4-O2NG6H4; 
с ,т  Ar—  2,3,4,5-М e4C6H; c R = 3- Ог NС 6Н 4, т  R = 2-НОС 6Н 4; V a—г  Ar = Ph; a  R= 4,5-дио 'ром -2- 
ф yрил , б  R = 2-тиенил , в  А = 3-пиридил , r R = 4-пи pидил ; д  Аг  = 3-ВтСбН 4, R= 4-пиридил ; 

e—и  Аг = 2,4-МегСбНз ; e R= 4,5-дибром -2-фурил , ж  R = 2-тиенил , з  А = 3-пиридил , и  R= 4-пи - 

ридил ; к —н  Аг  = 2,4,5-МезС 6Н 2; к  А = 4,5-диб pом -2-фурии , л  R= 2-тиенил , м  А = 3-пиридил , 

н  R = 4-пиридил ; o  Ar  = 2,3,4,5-Ме 4С 6Н ; R = 4-пиридил  

(см . таблицу )_ B случае  же  мезитотрихлорида  Ir эфиры  2,4, 6-триметилбен - 
зойной  кислоты  оказались  единственными  продуктами  реакции , причем  
выходы  достигали  80...85%. 

Применение  в  качестве  растворителя  и  основания  триэтиламина  (метод  
B), хотя  и  исключает  возможность  aлког oлиза ,  не  приводит  к  увеличению  
выхода  ок caдиазолов . B отсутствие  основания  в  метаноле  или  этаноле  
преимущественно  протекает  алкоголиз . 

Лучшие  результаты  дает  кипячение  реагентов  в  м eтанольно -пиридино - 
вом  (метод  Г ) или  этанольн o-пиридиновом  (метод  Д ) растворе  (соотношение  
спирт —пиридин  2. 1...5 : 1) в  течение  б ...16 ч . Добавление  карбоната  натрия  
к  метанольно -пиридиновой  смеси  (метод  Е ) приводит  лишь  к  снижению  
выхода  из -за  более  эффективного  алкоголиза . Выходы  ок caди aзолов  
(III—V), условия  реакции  и  характеристики  полученных  соединений  
приведены  в  таблице . 

Рассматривая  влияние  строения  исходных  соединений  на  легкость  
образования  оксациазолов  III—V,  следует  подчеркнуть , что  эффект  
структуры  гидразида  проявляется  довольно  слабо . Так , при  взаимодействии  
трихлорметиларенов  Iа —в  c нитробензгидразидами  IIr—e наблюдается  
некоторое  снижение  выходов  ок caдиазолов  IV при  переходе  от  м ета - и  
ггара -нитробензгидразидов  к  орто -изомеру , что  можно  объяснить  cтериче - 
скими  препятствиями  гетероциклизации , создаваемыми  орто -нитрогруп - 
п oй . B то  же  время  группа  ОН  в  орто -положении  — менее  объемный  
заместитель , имеющий  к  тому  же  противоположный  полярный  эффект , не  
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оказывает , по -видимому , существенного  влияния  на  выход  оксадиазолов . 
Для  реакций  трихлорметиларенов  с  гидразидами  гетероароматического  ряда  

характерно  некоторое  снижение  выходов  целевых  продуктов  V по  сравнению  

c выходами  оксадиазолов  IV в  реакциях  с  гидразидами  ароматических  

кислот , причем  особенно  отчетливо  это  снижение  проявляется  для  
гидразидов  IIз , и  — производных  4,5-дибром -2-фуранкарбоновой  и  2-тио -
фенкарбоновой  кислот . 

При  переходе  от  незамещенного  бензотрирлорида  Ia к  алкилзамещенным  

[б , в ,д  выходы  оксадиазолов  падают , что  объясняется  ускорением  в  той  же  

последовательности  параллельно  протекающего  алкоголиза .' В  случае  

Условия  получения , выгоды  и  характеристики  оксадиазолов  IП —У  

Соеди - 
некие  

Брутт - рормула 
[л ип . ссылка ] Т  пл ' °

С 	
- 

+ М  
* 	= 	, 

Выход '  ы • 
мето 	икаельносгь 	и , ч  ( 	 д ,  длительность  реакции , 	) 

Ша  [7 ] 63...65 160 38 (А , 8); 52 (Г , 8) 

п 1б  С 1гн 14Nго  89...91  202  46 (г , 8) 

IIIв  С 11Н 12N2О  71...73 188 31 (Г , 8) 

IVa [7-9] 139...140 222 77 (А , 11); 23 (B, 15); 85 (Г , 8) 

IV6 [10] 163.._165 238 24 (А , 6); 19 (Б , б ); 80 (Г , 7); 
52 (Е , 14) 

Iцв  [8,11] 119.._120. 267 52 (А , 6) 

IVr [8, 11] 154...155 г 67 39 (А , 9); 81 (Г , 14) 

IVд  
- 

[7, 8] г 06...208 
_ 

267 30 (А , 14); 79 (Г , 14); 35 (Е , 
14) 	. 

IYe. C14H9BrN20 _ 	125...126 300 12 (А , 14); 22 (Г , 30); 25 (Д , 

25). 

IVж  С 1ьН 14NгО  98...99- 250 - 79  (, 7) 

Iцз  С 1ьН 14Nг 0г  129...131 .266 	. 70 (Г , 9) 	- - 

IVи 	- С 1ьН Iз NзОз  117...118 295 62 (Г , 8) 

Iцк  С 1ьН 1з NзОз  150... 152 295 80 (Г , 9) 

Iцл  С 1ьН lз Nзоз  1 92.. ,193 295 85 (Г , 7) 

IVм  С 17Н 1 ь N2О  134...135 	- 264 72 (Г , 9) *2; 79 (г , 9) *з  

IVн  С 17Н 1ь NгОг  166_._167 280 65 (Г , 8) 

IVo _ С 17Н i5NзОз  145._.146 309 64 (Г , 9) 

IVn C17I31sNз O з  169...171 309 20 (A, 6); 75 (Г , 6) 

IVp С 17Н 15N3О 3 224...226 309 73 (1', 9) 	. 

'Ус  CiaunNaOa 193...194 323 64 (Г , 7) 

IVт  С 1вН I в NгОг  162...163 294 56 (Г , .9) 

Vа . С 1гНьВтг NгОг  164...165 368 62 (Г , 9) 	. 

v6 [в ] 118 -- -119 . 	228 69 (Г , 8) 

Vв  [8] 124...126 223 76 (Г , 8) 

Vr [8, 10, 12] 144_..145 223 50 (А , 4); 97. (Г , 15) 

Vд  CiзнвВг NзО  153...155 301 21 (А , 25); 35 (Г , 25); 25 (Е , 
24) 

Ye  Сн I3lоВтг NгОг  142...143 396 52 (Г , 9) 

Vж  C14FI12N20S 95 . . . 96 	'  '''256  65 (Г , 9) 

Уз  C15I11з Nз 0 139...141 251 66 (Г , 8) 

Vu  С iвНгз NзО _ 	. 138.__14б  251 30 (А , 8); 62 (Г , 8) 

цх  C15I112Brг N2O2, 184...185 410 50 (Г , 8) 

Ул  С 15Н 14N2О 8 160. . . 1 6 1 270 54 (Г , 9) 

Ум  С 1ьН 15NзО  138._.140 265 54(Г , 7) 

Ун  С 1ьН 15NзО  180...181 265 23 (A, 3); 65 (Г , 7) 

Уо  С 17Н 17NзО  189...191 279 58 (Г , 9) 

79 

.2 
данные  для  молеьуляриььг  ловов  бромоодержащЕнУ  ооедпнеидп i п pив eдены  по  пикам , гддержащим  Вт _ 

	

Выход  Продукта .  полученно ro из  Is и  Па . 	 . 	,, 

	

`'  Выход  ' Продукта .  полученно ro из  Ia и  IIж . 	 - 
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2,4, б -триметилбензотрихлорица  Ir даже  в  оптим aльных  для  гетероциклиза  
ции  условиях , т . e. при  наг pевании  трихлорметиларена  и  гидразида  в  
спиртопиридиновом  растворе  (методы  Г  и  Д ) целевые  оксадиазолы  пол yчить  
не  удается : образуются  лишь  продукты  восстановительной  конденсации  — 
замещенные  гидразоны  2,4,  б -триметилбензальдепща  VI и  эфиры  2,4,6-три -
метилбензойной  кислоты , возникающие  в  результате  aлког oлиза  трихлокида  
Ir. Такой  результат  можно  было  бы  считать  следствием  стерических  
препятствий  гетероциклизации , создаваемых  дв yмя  орто -метильньпли  
заместителями , однако  подобный  эффект , если  и  имеет  место , играет  лишь  
втор ocтепенн yю  роль , поскольку  описан  даже  димезитил -1,3,4-оксадиазол  
[13]. 

По -видимому , решающее  значение  имеет  согласованный  полярный  
эффект  трех  метттльных  групп , резко  облегчающий  нуклеофильное  
з aмещение  атомов  хлора  в  молекуле  трихлорметиларена  при  действии  
спирта , причем  нельзя  исключить  и  содействия  пиридина . Укажем  в  этой  
связи  на  описанную  нами  недавно  исключительную  легкость  гидролиза  и  
aлкоголиза  3,5-ди -mpeт -б yтил -2-т pи xл opм eтилти oф eн a, обу cловленн yю  
согласованным  действием  двух  трет -бцтильных  гpyпп  [14].  

На  схеме  1 (путь  «а ») приведена  предполагаемая  последовательность  
стадий  при  гетероциклизации , включающая  промежуточное  образование  
гидразоноилхлоридов  (VIII). Образование  таких  соединений , по -видимому , 
не  вызывет  сомнений  при  проведении  реакции  в  триэтиламине , однако  в  
других  условиях  oтнюдь  не  является  очевидным . C целью  выяснения  
механизма  реакции  бензотрихлоридов  c гидразидами  в  сикртопиридииввом  
растворе  и , в  частности , роли  Ниридина  мы  проверили  возможность  участия  
в  гетероциклизации  моно - (IX) или  биспиридиниевых  (Х ) солей , 
возникающих  при  взаимодействии  трихлорметиларенов  c пиридииом  по  
схеме  2. 

Схемеа  2 

ArСС 1 ;  + 

 

+/ 	*
.*Са ; \

О  
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Py C \+ 
Ar 
 + 

/ 	\ 
,*- 

Х  

  

Нами  показано , что  саль  типа  X (Ar = 2,4,5-МезС 6Нг ) способна  при  
взаимодействии  c бензгидразидом  в  метаноле  превращаться  в  ок caдиазол  Iцм  
(выход  14%),  однако  обнаружить  образование  солей  тика  X в  условиях  
гетероциклизации  не  удалось . C другой  стороны , в  условиях  гетероциклиза - 
ции  могут  образоваться  N,N'-диароилгидразины  или  N-ароил -N'-гетекоил - 
гидразины , например , за  счет  конденсации  c гидразид aми  cложных  эфиров , 
возникающих  в  результате  алкоголиза  бензотрихлоридов . В  частности , при  

взаимодействии  2,4,5-триметилбензотрихлорида  c салицилгидразидом  по  
методике  Г  наряду  c оксадиазолом  IVн  в  незначительном  количестве  был  
выделен  N-б eнз oил -N'-(2-гидроксибензоил ) гидразин  (Х Iа ). На  примере  

специально  поличенного  N-бензоил -N'-(3-иктробензоил ) тидразика  (XI6) 
показано , что  такие  N,N'-диацилгидразиньт  не  циклиз yются  при  кипячении  
в  метанольно -пиридйновом  растворе . Наиболее  вероятным  представляется  
участие  в  гет eроциклизации  сложных  эфиров  N'  -ацилбеязгидразоновых  
кислот  типа  XII, которые  могут  образоваться , например , при  алкоголизе  
гидразоноилхлоридов  типа  VIII. Реальность  такого  пути  гетероциклизации  
подтверждается  выделением  из  реакционной  смеси  небольшого  количества  
сложного  эфира  XII, возникновение  которого  иллюстрирует  схема  3. В  
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Схема  З  

N—NH 
1! 1 	ROH 	 /N—NНСОМе  

Ph—C С —Ме 
	

Ph—C* 
1 	11 	(–HCI)  

 \OR С 1 О  

VIII 	 XII 

VIII, XII Ar = Ph, R = Me 

случае  использования  метанола  соответствующий  эфир  выделить  не  удалось , 
что  согласуется  c данными  работы  [7 ] o существенно  большей  легкости  
диклизации  в  оксадиазолы  метиловых  эфиров  типа  Хц  по  сравнению  c 
этиловыми  (в  работе  [7 ] циклизация  проводилась  в  спиртовых  растворах  в  
присутствии  карбоната  натрия ) 

Строение  синтезированных  впервые  продуктов  подтверждено  данными  
элементного  анализа , масс -спектрометрии , ИК  и  ЯМР  спектр oск oпии . B ИК  
спектрах  всех  оксадиазолов  имеются  полосы  поглощения  в  области  
1.620...1600 (vC=NT) и  1190...1100 .см  (vC—O—C) , которые  xарактерны  для  
оксадиазольного  цикла  и  согласуются  c имеющимися  в  литературё  данными  
[8-10,  12].  Подробному  обсуждению  спектров  ЯМР  1 Н  и  1  C оксадиазолов  
III—V будет  посвящено  отдельное  сообщение  [15]. 

Таким  образом , нами  разработан  простой  одностадийньц 3 синтез  
2,5-дизамещеннътх  1  , З ,4-оксадиазолов  из  трихлорметиларенов  и  ацилгидра - 
зинов , выяснена  область  применения  этого  метода , .в  том  числе  возможность  
использования  гидразидов  гетероароматических  кислот ;  изучена  зависи - 
мость  выхода  оксадиазолов  от  строения  исходных  соединений  и  получены  
некоторые  данные  o механизме  гетероциклизации . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

Спектры  ЯМР  1Н  зарегигстрированы  на  радиосггектрометре  Bruker WM 250 (250 МГц ) в  СДС 1з  
и  DMSO -D6_ ИК  спектры  сняты  на  спектрометр 3х  Pérkin-E1 т eг  577 и  specord-80 s таблетках  КВг . 

Mасс -спектры  получены  на  приборах  цатгап  МАТ  СН -6 и  Kratos MS-30 c прямьпк  вводом  образца  
н  и oнный  источник , ионигзиругощее  напряжение  70 эВ , ток  эмиюсии  0,1 А . Температуры  плавле -

ния  измерены  на  микроскопном  столике  Boeflus и  не  корректировались . Результаты  злементного  

анализа  синтезированны  У  соединений  на  C, H, 5 (Br)  соответствуют  расчетным . Использованы  

коммерческие  образцы  бензотритхлорида  Ia и  гидразидов  IIa—e. Трихлорметиларены  16—д  по -

лучены  электрофишыгым  тригхлорметилировагплем , как  описано  в  работах  [16] (Iб ,$), [17] (Ir) и  
[17, 18 1  (Iд ), a 3-бромбеигзотрих Jюрид  Ie — действием  А 1С 1з  и  АсС ] на  3-бромбензотрифторид  по  

методике  работы  [19] . Гидразиды  IIж -л  сипггезированпг  известным - методом  [20] — кипячением  

метиловых  или  этиловых  эфиров  кислот  c гидразингищратом  в  cпи pтовом  растворе . Гидр aзиды  

П Iж ) и  (IIз ) синт eзированы  впервые . - 
Гидразид  2,4,5-триметилбензойной  кислоты  (IIж , С 10Нп N2О ), 7 пл  168__.170 °С  (из  сгп .трта ), 

М +  = 178_ Спектр  ПМР  (ДМСО -Дь ): 2,18 и  2,21 (6Н , c, с , 4- и  5-Ме ), 2,27 (ЗН , с , 2-Ме ), 6,9$ и  
7,07 (2Н , с , c ;  3-. ит  6-H), 9,27 (1 Н , c, 5Н ), 4,40 (2Н , уггг ., хНг ). Выход  72%. 

Гидразид  4,5-дибром -2-фурапкароояовой  кислоты  (Пз , С ,5Н  4BrNz®2), Тпл  195...197.°C, 

М +  282, 284, 286 (2 атома  Вг ), ИК  спектр : 3315, 3240 (VNн , и . гтг , 1655 иС = о , 1630, 1590, 1515, 

1480 сап  i (( лн , длнг )- Выход  83%. 

Взаимодействие  трихлорметиларенов  c гидразидами  кислот . A. K смеси  0,005...0,01 моль  

безводного  ха 2С 03 и  раствора  0,005 моль  гищразида  II в  5...10 мл  метанола  прибавляют  по  каплям  

0,005 моль  трихлорметиларена  I_ Полученную  смесь  кипятят  (продолжительность  укам i на  в  таб -

лигце  1) горячий  раствор  фильтруют , фигльтрат  частично  упаривают , отфнльтровьшают  вьлгавппхйг  

при  охлаждении  осадок  продукта , который  затем  промьп ;агот  водным  спиртом  и  перекристаллиг -

зовынают  из  метанола  или  этаггола . Из  маточного  раствора  после  упарив aния  спирта , обработки  

водой  и  экстракции  эфиром  въгделяют  дополниггельное  количество  оксадиазола  и  (или ) метиловьпя  

эфир  соответствующей  кислоты . Вы  Уоды  оксадиазолов  приведены  н  таблице  Метицювый  эфир  
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2,4-диметилбензойнойкислоты , гг  20 1,5032. Лит . УгД 20 1,5015[21]. Выход 60%. Метиловыйэфир  

2,4,5-триметилбензойной  кислоты , ггД 22  1,5050. Лит . пв 20  1,5050 [22]. Выход  71%. Метиловый  

эфир  2,4,6-триметилбензойной  кислоты , tiD
22 

 1,5090. Лит . о D
20  1,5083 [23]. Выход  88%. 

Б . Реакцию  проводят  аналогично , но  в  зтаноле _ 

B. К  суспензии  0,0035 моль  бензгидразида  116 в  10 мл  триэтиламина  прибавляют  0,0035 моль  

обензотрихлорида  Iа  и  кипятят  15 ч . Охлажденный  раствор  выливают  в  воду  (40 мл ) и  зкстрагируют  

эфиром . Экстракт  промывают  водой , высушивают  Му 804, yпарив aют . Кристаллиз aцией  остатка  

из  метанола  выделяют  0,18 г  (23%) 2,5-дифенил - 1,3,4-оксадиазола  IVa, по cле  упаривания  ма -

точника  остается  0,40 г  (58%) непрореагиронавшего  6ензотрихпорида  (ТСХ  на  силуфоле , элю -

ент  - этилацетат -гексан ,  2:  1) . 

Г . K раствору  0,005 моль  гидр aзида  II в  4...10 мл  метахдла  и  1...2,5 мл  сухого  пирицина  

прибавляют  0,005 моль  трихлорметтиарена  I. Смесь  кипятят  6...25 ч  (таблица ) и  далее  обрабаты -

в aют , как  н  методе  A. Оксадиазолы  IIIa- в  выделяют  после  yпаривания  эфирного  экстракта  и  
перекристаллизонывают  из  гексана  или  водного  этанола . Из  смеси , полученной  в  результате  
взаимодействия  мезитотрихлорида ' г  c бензгидразидом  I16 (кипячение  9 ч ), после  охлаждения  

выпадают  кристаллы  бензоилгидразона  2,4, 6-триметилбензальдегида  (VI, С 16Н 18N20), который  

отфишьтровывают , промывают  модным  этанолом . цпаривагпгем  фильтрата  получают  дополни -

тельное  количество  y казанного  бензоилгидразона _ Суммарный  выход  0,67 г  (46%),  Т 0 
199...200 °С , М +  =266;  ИК  спектр : 3196 (илН ), 2968, 2916 (иснз ), 1652 (ис = о ), 1600 (vc =N) см -1; 

спектр  ПМР  (ДМСО -Дб ): 2,23 ( ЗН , c,  4-Ме ), 2,41 (6Н , c, 2- и  6-Ме ), 6,90 (2П , c, 3-Н  и  5-Н ), 7,53 
(311, м , м - и  п -НРЮ , 7,93 (2Н , м , o-Hph), 8,77 (1 Н , c, CH=N), 11,72 (1 Н , c, \H). Соединение  

идентично  заведомому  образцу , полученному  из  2,4,6-триметилбензальдегида  и  беттзгидразида  в  
зтаноле  (отсутствие  депрееии  Тпл  в  пробе  смешения ). Обработкой  водой  маточного  раствора , 
оставшегося  после  выделения  гидразида  VI, и  дальнейшей  экстрацией  эфиром  выделяют  0,34 г  
(35%) маслообразного  метилового  эфира  2,4,6-триметилбензойной  кислоты  (данные  ТСХ ), яв 22  

1,5097_ Лит . [23] ггД 20  1,5083. При  реакции  мезитотрихлорида  Ir c бензгидразидом  IIr наряду  c 

2- (2-гидроксифенил )  -5- (2,4,5-триметилфеннл )  - 1.3 ,4-оксадиазолом  IVн  из  маточного  раствора  
выделяют  также  N-2,4,5-триьметилбензоил -N'-2-гидроксибензотигидразин  (Х Iа , C17H1SN203) . 

Тпл  227...229 °С , М +  298. Спектр  ПМР  (в  ДМСО -Дб ): 2,22 (6Н , уш . c, 4-CН _з , 5- СНз ), 2,36 (3Н , 
c, 2'- СНз ), 6,97 (2Н , м , 3'-Н , 5'- и -I), 7,07 (1 Н , c, 3-Н ), 7,27 (1 Н ,. с , 6-Н ), 7,45 (1 П , т , 4'-Н ), 7,93 
(1Н , д , 6'-Н ), 10,27 (113, c, NH), 10,67 (1 Н , c, NН ), 12,04 (IH, c, ОН ), Jз ',4' = Jд '.5 = 7,5, 

J5 $ =7,8 Гц . Выход  6%.  

Д . Реакцию  проводят  по  методике  Г . но  в  зтанольно -пиридиновом  растворе . Наряду  c П Iа  н  
качестве  побочного  продукта  (выход  12%) выделяют  этииовьй  эфир  N'  -ацетилбензгидразоиовой  

кислоты  (XII), М +  206. Тпл  100...101 ° С ; Тпл  102 °С  [7]. 

Е . К  смесит  0,005...0,01 моль  безводного  карбоната  натрия  и  раствора  0,005 моль  гидразида  П  
н  4_..10 мл  метанола  и  1...2,5 мл  сухого  пирыдина  прибавляют  0,005 моль  трихлорметтшарена  I. 

Смесь  кипятят  5...15 ч . Продукт  выделяют , как  описацо  в  методике  A. 

Сигпез  дихлорида  N,N' -2,4,5-триметил -а -хлорбензилбиспиридиния  (Х ) и  его  взаимодей -

ствие  c бензгидразидом . К  раствору  1,29  г  (0,0054 моль ) 2, 4, 5- триметиибензотритхлорида  1в  н  5 мл  

сухого  хлористого  метилена  прибавляют  0,88 Mn  (0,0108 моль ) сухого  пиридина , перемешивают  

и  далее  выдерживают  при  комн aтной  температуре  30 сут . Растворитель  упаривают , остаток  обра -

батывают  сухим  эфиром , быстро  отфтиьтронывают  темно -коричневый  осадок , который  промыва -

ют  эфиром  и  гексаном , сушат  и  хранят  в  в aк yyм -зксикаторе  над  P05  или  Mg804_ Получают  2,01 г  
(93%) биспиридиниевой  соли  X. Тпл  не  yст aн oвлен a из -за  высокой  гигроскопичности . Спектр  

ПМР  (в  СДС 1 з ): 2,19, 2,22 (ЬН , c, 4- и  5-Ме ), 2,62 (ЗН , c, 2-Ме ), 6,99 (1П , c, 3-Н ), 7,73 (1Н , c, 

6-Н ), 7,96 (4Н , д . д ,-Н ), 8,42 (2Н , м , %-Н ), 8,85 (4II, м , a-Н ). 

Соль  X (0,003 моль ) вносят  в  смесь  0,003 моль  безводного  NагСО 3 и  раствора  0,003 моль  

бензгидазида  н  9 мл  метанола , кипятят  5 ч , охлаждают , вьиивают  в  воду  и  зксзрагируют  эфиром . 

Из  остатка  после  упаривания  эфира  перекристаллиаацней  из  метанола  получают  0,11 г  (14%) 

оксадиазола  IVм , Тпл  134.__135 ° С , М +  264, идентичного  образцам , полу *тенггым  по  методике  Г  
(см . таблицу ) _ 

Синтез  N-бензоил -N' -3-гтитробензоилгидразина  (X16) и  попытка  его  циклизации  в  окса -

диазол . K раствору  4,27 ммоль  3- ни Ρггро 6ензгидразида  и  5 мл  метанола  и  2,1 мл  сухого  пиридина  

прибавляют  0,5 лит  (4,27 ммоль ) бензоилхлорида  и  кипятят  смесь  8 ч . После  охлаждения  и  упдри -

вания  раствора  получают  1,03 r ( выход  84%) диацилгидразина  X16, Тпл  222...224 °C. М  285. Лит . 

Тпл  220...222 °C  [24].  Оксадиазол  1Vr не  обнаружен . 

691 



СПИСОК  ЛИТЕРАТУРЫ  

1. Броховеикий  Д _ Б _, Белекькнй  JI_ И , Крдюигкин  М . М .  1/ Изв . А H СССР . Сер .  хим . - 
1989. - N9 З _ - С . 748_ 

2. Be1eni kiг  L 1, Brokbovetskü D. В ., Krayusltkin М  M.  // Tetrahedron . - 1991. - Vol. 47. - 
Р .  447. 

3_ Belen'k!i L 1.,  Poddubuyi L S., Kniyushkie M M. /1  Mendeleev Commun. - 1993. - N 3. - 
Р .  97. 

4_ Беленып .ь  Л  И _, Поддубный  И  С ., Краюшкин  M  М .  1/ Изв . АН . Сер . :сим . - 1993. - 
N9 11. - C_ 1928_ 

5_ Бе ,тенький  Jl_ И _, Поддубкый  И . C_, Краюигкин  М  111 1/ Карбонильные  соединеттыя  в  синте -

зе  reтероциклов _ Межвузовская  конференция : Сборних  научных  трудов .  - Сара т ов , 
1992_ - С . 36_ 

6. Беленькцй  Л . И _, Подд "убкьи г̀  И . C_, Краюшкин  М . М .  // Х V1П  Конференция  по  химии  и  
технологии  органических  соедиленьй i серы : Тез . докл . - Kaз aнь , 1992. - С . 25. 

7. Сд ljlег  M, 111f1cent R // S' гг lhesis. - 1 979_ - N12_ - Р . 946_ 
8_ MiZcem' 1t, B arbier  G. /IL  Heterocycl _ Chem. - 1983_ - Vol. 20.-  Р . 77 _ 
9_ Мызников  10_ 1<, Колдобскиц "  Г . И _, Васильева  И _ Н , Оспгровский  В . А . 11 ЖОХ . - 

1992. - T_ Ь 2_ -  С . 1367_ 
10_ Stnг tus 111.1/ Ann_ - 1988_ - N 2_ - S_ 179_ 
11. Huisgen R, Sаиет J_, Stunn  H. J , MaPkgraJJ_  H.  1/ Chem _ Ber_ - 1960. - Bd 93_ - 8. 2106. 
12. PacJihwnfa  V. L, Parlk]i А  R // Indiaп  Chem _ Soc_ - 1989. - Vol. 66.  - P. 250. 
13_ Ееу gеlлшп  V. i11,  Walker I. K, Kairitzky А _ R, Dega-Szrifralг  Z. /1 Chem. 8cripta.  -1989.  - 

Vol.  29_ -  Р .  241.  
14_ Беленький  I1 И _, Гр o_aюв a Г  П , Краюгшпаг  M М . 1/ ХГС . -1993. -  N9 8. -  C. 1040. 
15_ П oдд y бный  И  C_, Бе ;тенький  л  И _, Спгру =асова  i1f. И _, Краюшкик  M_ М . 1/ ХГС .  -1994.-

N 6_ - В  печати _ 
1 6_ Beleiz'IdIL 1_, Brokl ю vetsky  D. В .,  Krayuslzkiu  М . М .  /1 Снет _ 8cripta. - 1989_ - Vol. 29. - 

Р _ 81 _ 
17. Hart H.,  Fish R W.  // J. Amer. Chem. 8ос . -  1961. -  Vol. 83. -  Р . 4460. 
18. Hart H., Janssen I R  ‚IJ. Org. Chem_ - 1 970_ - Vol. 35. - Р . 3637. 
19_ Ягупольский  Л .  М ., Павл eнко  H. Г _, Солодуииенков  С . H., Фиалков  Ю . А  // Укр . хим . 

журц - - 19Ь 6_ - T_  32.-  С .  849. 
20_ Meyer FL, MaI1y J_ /1 Monatsh_ Chem_ - 19 12. - Вд  33. -  8.400. 
21. Назаров  И _ FL, Кизкеиова  А . И _, Кузнецов  FL В ., Типюв  Ю _ А .  1/  Язв .  А H СССР . ОХН . - 

1959.- N 4. - C. 6Ь 5. 
22. ti8 2892868 //  C.  А . - 1960_ - Vol. 54. - P. 1450h. 
23_ BeyzderM.  L, Dewey R. S. 1/ J. Amer.  Chem _ 8oc_ -  1 956 _ -  Vol. 78.  -  P. 317. 
24.  BiackIzaS A_, Brydon D.,  Sagar А . J. C_,  SudtIi  D. M.  II d. Chem. Soc_ Perkin II_ - 1980. - 

N 5_ - Р . 773_ 

Инстниптулг  оргакичческой  лzrми u 
	 Посгиупило  в  редакцию  08.04.94 

им .  Н . Д . Зеликского  РАН , 
Москва  117913 


	Page 1
	Page 2
	Page 3
	Page 4
	Page 5
	Page 6
	Page 7

