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ЧЕРЕЗ  ИЗОКСАЗОЛЬНЫЕ  ИНТЕРМЕДИАТЫ  

Универсальность  нигрилоксидного  метода  синтеза  производных  изокса - 
зола  и  широкий  круг  их  трансформаций , происходящих  как  c участием , так  
и  без  участии  гетеродикла , обусловливает  их  широкое  применение  в  синтезе  
многих  природных  соединений  в  качестве  строительного  блока , несущего  
латентную  бифункциональность  [1,  2].  B развитие  наших  исследований  по  
использованию  «нитрилоксидной  (изок caзольной ) технологии » для  фор - 
мирования  природной  либо  модифицированной  со -цепи  пкостаноидгв  [3, 4 ] 
в  настоящей  работе  на  примере  широко  используемых  простаноидных  
синтонов  I описывается  трехстадийный  метод  формирования  молекулы  
13, 15-изоксазолопростаноидов  серии  11-дезокси -Е I c  1 6-гетероатомным  
заместителем . 

Так , продукты  сопряженного  присоединения  нитрометана  к  2-метокси -
карбонилалкид (алкенил ) циклопент -2-ен -1-онам  Ia,6 — нитрометиленовые  
производные  IIa,6 — являлись  источниками  нитрилоксидов , генерируемых  в  
стандартных  условиях  [3], которые  in situ взаимодействуют  c 1,1-ди -
хлорэтиленом . Об pазующиеся  в  результате  региоизбирательного  1 ,3-цик -
лоприсоединения  5,5-дихлоризоксазолины  IIIa,6 в  условиях  реакции  
спонтанно  превращаются  в  2-метоксикарбонилалкил  (aлкенил ) -3- (5-хлор -
изоксазолил ) циклопентан -1-оны  IVa,6. Последние  содержат  в  положении  5 
гетероцикла  атом  хлора , который  способен  к  нуклеофильному  замещению  на  
остаток  спирта , амина  или  тиола  (см . схему ) . 

I—V a A= (СНг ) з ;  б  А  = (СНг ) г CH=CH; V  Х  =  OR, sR, NR1R2  

Метанолиз  хлоризоксазолов  ца , б  происходит  практически  количественно  
при  кипячении  в  метаноле , содержащем  потдш . Амины  и  тиоспирты  
реагируют  c хлоризоксазолами  в  виде  литиевых  производных , генерируемых  
при  0...- 15 'С . Так , взаимодействием  тиофенолята  Li, полученного  при  
обработке  тиофенола  1,4 M раствором  бутиллитин , c хлоризоксазопом  IVa в  
тетрагидрофуране  при  0...20 ' С  получен  метиловый  эфир  (Vа , X=SPh). K 
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раствору  З  ммоль  фенилизоцианата  и  З  ммоль  . Триэтиламина  в  б  мл  
1,1-дихлорэтилена  по  каплям  при  перемешивании  в  атмосфере  арг oна  
добавляют  раствор  1,5 ммоль  нитрометильного  производного  IIa,6 в  10 мл  
1 ,1 -дихлорэтилена  при  температуре  З 0...35 °С , не  допуская  перегревания  
реакционной  смеси  и  закипания  растворителя . Перемешивахие  продолжают  
до  исчезновения  исходного  нитрометилциклопентанона  II (контроль  ТСХ ), 
реакционн yю  смесь  фильтруют , фильтрат  наносят  на  окись  алюминия , 
отделяют  дихлорэтилен  элюированием  гексаном , продукт  смывают  эфиром  и  
при  необходимости  дополнительно  очищают  колоночной  хроматографией  на  
силикагеле . Выходы  55... б 0%. 

2а -  (6-Метоксикарбонилгексил  )-3/З -[3-(5-хлоризоксазолил )] циклопентан -1-он  (Iа ). ИК  
спектр  (пленка ): 1735, 1600, 745 cм  1. Спектр  ПМР  (СДС 1з ): 1,3...1,9 (12К , м ); 2,29 (2H, т , 

СН 2СООМе ); 2,0. ..2,5 (ЗН , м ); 3,21 (1 Н , д , т , НСС =N); 3,68 (ЗН , c, ОМе ); 6,12 м . д . (1Н , c, 

КС °СС 1). М + З 27. 
2а -  (6-Метоксисарбоиялгепт -4-енил ) -з '3- [З -  (5-хлоризоксазолмл ) ] циклопе iлал -  i-on  

(16). ИКспектр  (пленка ): 1740, 1615, 740 см  1 . Спектр  ПМР  (СДС 1з ):1,2...2,1 (12Н , м ); 2,33...2,42 

(5Н , м ); 3,18 (1 Н , д , т , НСС =N); 3,68 (ЗН , c, ОМе ); 5,32 (2Н , м , КС =СН ); 6,10 м . д . (1 11, c, 

НС =СС 1). М +  339. 
2a-(6-Метоксикарбонилгелт -4-енил )-3-[38-(5-метоксиизоксазолил )] циклопеггган -1-он  

(V6). ИК  спектр  (пленка ): 1740, 1615 см  1 . Спектр  ПМР  (СДС 1з ): 1,2...2,1 (12Н , м ); 2,33...2,50 

(5Н , м ); 3,23 (1 К , д , т , HCC=N); 3,66, 3,68 (6Н , с , c, ОМе ); 5,32 (2Н , м , НС =СН ); 6,00 м . д . (1Н , 

c, НС 'СС 1) . М +  335. 

2a-(б -Метоксикарбонилгексил )-3R-[3-(5-фенилтиоизоксазолил )] циклопентан -1-он  
(Уа ). ИКспектр  (пленка ): 1740, 1605 см  1 . Спектр  ПМР  (СДС 1з ): 1,2...2,6 (17Н , м ); 2,95 (1Н , м , 

НСС  N); 3,83 (ЗН , c, ОМе ); 5,6 м . д . (1H, c, Низоксазол ); 7,3 м . д . (5Н , м , Ph). М +  389. 

Данные  o взаимодействии  хлоризоксазолов  c нуклеофнлами  будут  
опубликованы  в  отдельной  статье . 
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