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ХИМИЯ  ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ  СОЕДИНЕНИЙ . — 1994. — N4 3. — C. 349-352  

Н . А . Морозова ,  В . А . Седавкина , А . Ю . Егорова  

ЗА MЕ IДЕ IIHЫ E ЗН -ФУРАН -2 -ОНЫ  В  РЕАКЦИЯХ  
ГИДРОАМИНИРОВА ния  И  AMLIFTИ P®вАНИЯ  

Изучено  гидроаминирование  и  аминирование  5-алкил -ЗН -фуран -2-онов , a 
также  их  3-бензилиден - и  3-формилзамещенных , выявлены  особенности  взаимо -
действия , обусловленные  природой  нуклеофильного  реагента  и  условиями  реакций , 
протекающих  c раскрытием  фуранового  цикла  и  рециклизацией  в  пирролидоновые  
и  пирролиноновые  структуры . 

Реакции  ЗН -фуран -2-онов  c аминами  заслуживают  внимания  в  плане  
синтеза  азагетерициклических  соединений  — пирролинонов  и  пир  
ролидонов , содержащих  фармакофорные  фрагментьь . B продолжение  
исследований  5-алкил -ЗН -фур aн -2-оков  [1,2]  нами  изучено  взаимодействие  
некоторых  из  них  (Ia—e) , a также  их  3-арилиден - _ (IIa—в ) или  
З -формилпроизводнь lх  (IIIa,6) в  реакциях  гидроаминирования  и  ами - 
нирования . 

Показано , что  восстановительное  аминирование  5-м eтил -ЗН -фуран -2- 
она  Ia при  20...100 ' С  и  давлении  водорода  80...100 атм  на  никеле  Ренея  c 
аминирующими  реагентами  (аммиак , метиламин , аминоэтанол ) приводит  к  
продуктам  нециклическопз  характера  — амидам  у -гидрооксивалериановой  
кислоты  (Na—в ). При  более  высокой  температуре  (120...150 ' С , начальное  
давление  водорода  120 атм ) происходит  образование  азагетероциклов  — 
1-А 1-5-Ме -2-пирролидоиов  (Vа —в ). Замена  никеля  Ренея  на  ник eль - 
боридный  катализатор  позволяет  осуществлять  процесс  рециклизации  при  
150 'C и  давлении  водорода  100 атм . 
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ViHa, r, д 	 VIIa–в  VIa–a  

I,  "Ш  a R= СНз , 6 R= С 4н 9, B R= L-C4н 9, г  R= CsHu, д  R= СьН 1з , e R = С 7Н 15; IV, V a R 1 = н , 
б  R1 = СНз , в  R1 = (СНг ) гОН ; VIa—в  R1 = CH2Р h, a R = Снз , 6 R= С 4н 9, в  А = i-С 4н 9; 

VIr—з  R1 = Ph, r R= Снз , д  А = i-C4Н 9, e R= С 5Fi11, ж  R= СбН 1з , з  R= С 7Н 15 VII а  R = CНз , 
R1 = CHг Ph; б  R= С 7н 15, R1 = Сб H4Bг -п ; в  R = C7H15, А 1 = СьН 4вг -n 
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При  аминировании  5-R-3Н -фуран -2-оков  Ia-e анилином  и  бензилами -
ном  кипячением  в  ксилоле  получены  1-R 1-5-R-3Н -пирролин -2-оны  (VIa-з ). 
Реакция  проходит  c раскрытием  лактонного  цикла . При  снижении  
температуры  процесса  (кипячение  в  бензоле ) и  уменьшении  его  
продолжительности  из  Ia,г ,e и  бензиламина  или  п -броманилина  были  
синтезированы  амиды  VIIa-в . 

C более  сильным  нуклеофилом  (СНЗ NН 2) 3Н -фураноны  Iа ,г ,д  реагируют  
в  водно -спиртовой  среде  при  температуре  40...45 ' С  c образованием  
1-Ме -5-алкил -5-гидрокси -2-пирролидонов  (VIIIa,r,д ), являющихся  цикли -
ческой  формой  промежуточных  амидов  3-оксокарбоновых  кислот  (см . схему ). 

Структура  соединений  IV-VIII подтверждена  методами  ИК  и  
спектроскопии  ПМР . Основным  доказательством  циклической  формы  
соединений  ца -в  является  отсутствие  в  их  ИК  спектрах  полосы  амид -II 
(vC-N + (5N-н ) при  1520...1570, наличие  интенсивных  полос  поглощения  
лактамного  карбонила  при  1710...1720 и  группы  ОН  при  3350...3500 см  1.  B 
спектрах  ПМР  соединений  VIII имеются  квадруплетные  сигналы  
метиленовьгх  протонов  3-H и  4-H, a также  синглетные  сигналы  протонов  
группы  СНз  y атома  азота  при  1,46 и  протона  г pyппы  ОН  при  5,38 м . д . ИК  
спектры  соединений  VIа-з  содержат  полосы  поглощения  лактамного  
карбонила  при  1700...1710 и  полосу  поглощения  несопряженной  связи  С С  в  
области  1600...1610 ' см  1 . В  спектрах  гидрооксиамидов  в  IVa-в  имеются  
полосы  поглощения  группы  NH при  3300...3390, группы  ОН  при  3500, 
полосы  амид -I и  амид -II при  1690...1700 и  1550...1560 см  1.  Амиды  VIIa-в  
содержат  полосы  поглощения  гр yппы  NH при  3300...3335, полосы  амид -I и  
амид -II при  1670...1695 и  1550...1557 см  . 

Таблица  1 

Характеристика  соединений  IV-IX 

Соеди - 
нение  

Ткип , °C/мм  рт .ст ., 

или  Т ил , °C 
nD20 

ИК  спектр , 9✓, см  1 Выход , 

'Va б 0...61/8 1,4590 3500, 1630, 1550, 3390 72 
IV6 93...95114 1,4592 3500, 1670, 1580, 3390 69 
IVв  110___112/8 1,4830 3500, 1590, 3390 93 
Va 138...139/15 1,4610 2900, 1690 75 
цб  102...104/17 1,4405 3000, 1700 83 
Va  1 77...178/1 З  1,4835 3000,1670 80 

Via 173.__175/5 1,5381 1700,1610 62 
ц 1б  159...16015 1,5280 1710,1600 63 
VIr 158...160/5 1,5325 1700, 1610 70 
У Iд  172...173/5 1,5328 1710,1600 72 
VIв  165....167/5 1,5330 1705,1605 75 
VIe 160...162/5 1,5340 1710,1610 65 
VIж   168...170/5 1,5346 1705,1600 71 
VУз  1 66. .. 168/5 1,5380 1700, 1600 65 

VHa 67...69 3330 , 1695, 1550 80 
VПб  55...56 3335, 1695, 1557 70 
VIIs 52. . .53 3330, 1700, 1555 74 

V1IIa 98...100/5 1,4650 67 
цшб  120...121 /5  1,4692 72 
VIIIв  132...134/5 1,4710 70 
УХа  82...84 1715, 1620 73 

IX6 89...91 1710,1617 66 
IХв  104.106 1 7 1 0; 1620 81 
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Таблица  2 

Спектры  ПМР  соединений  У Iц , Х  

Соеди - 
нение  

Спектр  КмР , м . д .,  KCCB, J, I7a 

З -Н  4-Н  или  = СК N' N-СК 3  или  NI-I'2, е  ОН ,  с  

VIIIa 2,15 (2H) , к , 1,91 (2Н ), к  1,46 ( З Н ) 5,38 (1 Н ) 
J= 17,38 

VIHr 2,15 (2H), к , 1,95 (2H), к  1,46 (ЗН ) 5,38 ( 1Н ) 
J'= 17,38 

VIIIд  2,17 (2H) , к , 1,91 (2H), к  1,46 (З Н ) 5,38 (1II) 
J= 1Т ,40 

Ха  6,26 (1 Н ), c 7,20 (1H) *, с , 10,84 ( 1щ *2, c 
J= 12,5 

хб  6,32 (1 Н ), c 7,22 (1Н )*, c, 10,87 (1Н ) *2 , c 
J= 12,5 

Характер  замещения  в  положении  З  лактонного  цикла  определяет  
направление  реакция  синтезированных  ранее  соединений  IIа-в  [ 1 ] c 
анилином . Показана  возможность  синтеза  из  З -бензилиден -ЗН -фуранонов  
продуктов  их  рециклизации  -  З -бензилиден -5R-пирролин -2-омов  (IXa-в ) . 

+ 	PhNH2  

II, IX a R=  СИЗ ,  6 R= i-СдН 9, в  А = Ph 

Б  случае  известных  З -формил -ЗН -фуран -2-онов  IIIa,6 [2 ] взаимодейст - 
вие  c анилином  проходит  только  по  формилъной  группе  c сохранением  
циклической  структуры  и  приводит  к  об pазованию  соответствующих  
оснований  Шиффа  (Ха , б ). 

*о  _ 
СН -N-Ph 

*Н 	 1 
+ PhNH2  -r- 	/ 	 Н  

Ха , б  

HI,X a R = CsHii, б  R = СьН iз  

На  основании  данных  ИК  и  ПМР  спектров  сделано  заключение  o 
существовании  продуктов  X в  растворе  CDCI3 в  таутомерной  форме  A за  счет  
стабилизации  внутримолекулярной  водородной  связью . 

А 	 Б 	 В  
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Так , КССВ  между  протонами  фрагментов  =CHN и  NHPh (J = 12,5 Гц ) 
свидетельствует  о  локализации  протона  y атома  азота . B ИК  спектрах  
соединений  Ха , б  имеется  пгирокая  полоса  при  3220...3350 см , . которую  
следует  отнести  к  кол eб aниям  группы  NH, связанной  вхутримолекулярной  
водородной  связью . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

ИК  спектры  записаны  на  приборе  ИКС -29 в  вазелиновом  масле  и  гексахлорбутадиене . 

Спектры  ЯМР  1Н  сняты  на  приборе  Varian ЕГ -80А  в  С D С 1з , вн yт pенний  стандарт  ГМДС . Индиви -

дуальность  синтезированных  веществ  контролировали  методом  ТСХ  на  пластинках  Silufol цц -254 

в  системе  бензол —ацетон —хлороформ ,  4: 1:  1. Исходные  соединения  'а —е ; ца —н  описаны  н  
работе  [1], a IТТя ,б  — в  работе  [2]. Характеристики  синтезированньи  соединений  прив eдены  н  

таблицах  1 и  2. Результаты  элементног o анализа  этих  соединений  на  C, H, N соответствуют  
расчетным . 

Амиды  у -гидроксивалериановой  кислоты  (IVa—в ). B автоклав  загружают  0,1 моль  ЗН -

фуранона  Ia, 100 мл  этилового  спирта , насыщенного  аммиаком , метиламином  или  содержащего  

0,1 моль  аминоэтанола . Гидроаминирование  проводят  на  ник eле  Ренея  при  100 ° С  и  начальном  

давлении  водорода  100 атм . Далее  растворитель  отг oняют  и  перегонкой  остатка  в  вакууме  выде -

ляют  продукты  IУа —в . 

1-R1-5-Метилпирролидоны -2 (Уа —в ). Ан aлогично  из  0,1 моль  Ia при  120...150 ° С  и  началь -

ном  давлении  водорода  120 атм  синтезируют  соединения  Уа —в . Последние  получают  также  c 

выходами  32...34% по  описанной  методике  c использованием  никель -боридного  катализатора  из  

0,1 моль  Ia при  150 °C и  начальном  д aвлении  водорода  100 атм . 

1-И 1-5-R-ЗН -Г lирролин -2-оны  (У Iа —з ). Смесь  0,02 моль  3H-ф ypaн -2-oн a Ia—e и  0,1 моль  

анилина  или  бензиламина  в  абсолютном  ксилоле  кипятят  3 ч . далее  растворитель  упаривают , 

остаток  фракционируют  н  вакууме , выделяя  продукт  VIa—з . 

N-R1-Амиды  3-R-3-оксокарбоновых  кислот  (УПа —в ). Смесь  0,025 моль  ЗН -фуранона  I и  
0,038 моль  бензиламина  или  п -бромфениламина  в  бензоле  кипятят  1 ч , далее  реакционную  смесь  

охлаждают  до  0 °C, выделившийся  продукт  VIIIа —н  отфильтровьивают _ Для  очистки  0,04 моль  

амида  цП  кипятят  в  50 мл  уксусного  ангидрида  1 ч , затем  растворитель  отгоняют  при  уменьшенном  

давлении , остаток  фракционируют  н  вакууме , выделяя  соединения  Уца — в . 

5-Гидрокси - l-м eтил -5-R-пирролидоны -2 (УП Iа -8). K раствору  0,012 моль  ЗН -фуранона  

Ia в  6...10 мл  этилового  спирта  при  40 °C прилив aют  10 мл  25%  водно -спиртовог o раствора  метил -

амина  и  оставляют  на  48 ч  при  комнатной  температуре . Затем  ре aкционн yю  смесь  экстрагируют  

толуолом , растворитель  удаляют , остаток  перегоняют  в  вакууме , выделяя  продукт  VШ . 

1-Ф eнил -5-R-3- б eнзнлид eн -З H-пирролин -2-oны  (IХа —в ). Смесь  0,1 моль  бензилиденово -

го  производного  IIa—s и  0,1 моль  aнилина  кипятят  2 ч , затем  добавляют  15 мл  уксусного  ан -

гидрида , продолжают  кипячение  еще  1 ч , далее  охлаждают  и  выделяют  продукт  IХа —в . 

Основания  Шиффа  (Ха ,б ). Реакционн yю  смесь  из  0,026 моль  3-формил -ЗН -ф ypaн oн a 

(Ша , б ) и  0,035 моль  анилина  в  20...25 мл  бензола  выдерживают  при  80 ° С  в  течение  2 ч . Выпавшие  

кристаллы  продукта  Ха ,б  отфильтровывают , промывают  эфиром . 
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