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ОСОБЕННОСТИ 1,3-ДИПОЛЯРНОГО ЦИКЛОПРИСОЕДИНЕНИЯ  

N-МЕТИЛАЗОМЕТИНИЛИДА К НИТРОБЕНЗАЗОЛАМ 
 

Представлены синтетические подходы к 1,3-диполярному циклоприсоеди- 
нению N-метилазометинилида к мононитробензазолам. Квантово-химическими 
методами (HF/STO-3G и B3LYP/6-31G*) изучено геометрическое и электронное 
строение и оценены индексы реакционной способности соединений. Показано, 
что 1,3-диполярное циклоприсоединение N-метилазометинилида к диполяро- 
филам имеет полярный характер и протекает в соответствии с нормальным 
(неинверсионным) электронным распределением. 
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1,3-Диполярное циклоприсоединение (1,3-ДЦП) азометинилидов к 
алкенам широко используется в современном органическом синтезе, так 
как является одним из наиболее эффективных методов построения 
пирролидинового, пирролинового и пиррольного циклов [1]. Множество 
разнообразных азотсодержащих гетероциклов, полициклических и при- 
родных соединений синтезировано в последнее время на основе этой 
методологии [2–6]. Следует отметить, что использование хиральных 
катализаторов позволяет получать целевые продукты с высокой 
стереоселективностью [7–10]. 

Недавно [11] мы сообщали о первом примере реакций 1,3-ДЦП 
азометинилидов с нитроаренами. В результате двойного циклоприсоеди- 
нения нестабилизированного N-метилазометинилида 1 к м-динитро- 
бензазолам 2a–d, а также к 6,8-динитрохинолину 2e были получены 
производные декагидропирроло[3,4-e]изоиндола 3a–e (схема 1) с 
хорошими выходами.  Оба фрагмента C–C–NO2 бициклических систем 
2а–е выступали в качестве диполярофилов, подобно сопряжённым нитро- 
алкенам, которые легко дают аддукты с азометинилидами [9, 10, 12, 13]. 
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В продолжение наших исследований [14] мы изучили реакции 1,3-ДЦП 

нестабилизированного N-метилазометинилида с мононитробензазолами. В 
качестве диполярофилов использовали -дефицитные бензогетероциклы с 
sp2-гибридизованным атомом азота, связанным с бензольным циклом, – 
мононитропроизводные бензофуразана, бензотиадиазола и бензо[c]- 
изоксазола (4a–e) [15–18]. Азометинилид 1 генерировали in situ при 
кипячении саркозина и параформа в толуоле в присутствии нитро- 
соединений 4a–e [12] (схема 2, табл. 1). 

Схема 2 
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Т а б л и ц а  1 

1,3-Диполярное циклоприсоединение соединения 1 к мононитробензазолам 4a–e 
 

Соеди- 
нение X Y R R1 

Длительность 
реакции, ч Продукт 

Выход, 
% 

4a O N H NO2 0.2 5a 75 

4b S N H NO2 12 5b 42 

4c O CH NO2 H 2 5c 40 

4d O N NO2 H 0.2 5d 98 

4e S N NO2 H 1 5e 64 
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Т а б л и ц а  2 

1,3-Диполярное циклоприсоединение соединения 1 к нитросульфонам 6a–h 

 

Сульфон X R R1 
Длительность 
реакции, ч 

Про- 
дукт 

Выход, 
% 

6a NPh H Ph 6 8a 30 

6b NPh H CH2Ph 11 8b 32 

6c NPh CO2Et CH2Ph 16 8c 54 

6d NPh CONHC6H4OMe-4 CH2Ph 12 8d 61 

6e O 1,3-Диоксолан-2-ил CH2Ph 24 8e 30 

6f O 1,3-Диоксолан-2-ил Ph 4 8f 39 

6g O 1,3-Диоксолан-2-ил cyclo-C6H11 16 8g 65 

6h O 1,3-Диоксолан-2-ил (CH2)2CO2Me 24 8h 40 

 
 
В случае менее -дефицитных 6-нитро-1-фенилиндазолов и 6-нитро- 

бензо[d]изоксазолов образования циклоаддуктов не наблюдалось, 
исходные соединения не реагировали, хотя 4,6-динитро-1-фенилиндазол 
(2a, схема 1) легко подвергался двойному циклоприсоединению под 
действием азометинилида 1. В то же время, введение электроноакцеп- 
торных групп в положение 4 гетероциклической системы (например, 
алкил- и арилсульфонильных, синтез такого рода соединений см. в [19–23]) 
позволяет получить соответствующие циклоаддукты (схема 3, табл. 2). 

В отличие от 4,6-динитроиндазола 2а, который образует бис-аддукты 
(схема 1), в случае сульфонильных производных 6 циклоприсоединение 
происходит исключительно по фрагменту С=С–NО2. Кроме того, проме- 
жуточные циклоаддукты 7a–h не могут быть выделены из-за быстрой 
реароматизации с элиминированием HNO2, но при этом образуются 
соединения 8a–h [14]. 

 
Схема 3 
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Для подтверждения предположения о механизме реакции, характерном 
для полярного процесса присоединения метилазометинилида к диполяро- 
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филам, были привлечены методы квантовой химии. 
 

Квантово-химические расчёты электронного строения и индексов 
реакционной способности 

 
Расчёты пространственного и электронного строения соединений 

выполнены  с использованием программного комплекса Gaussian 98 [24] 
в Вычислительном центре ИОХ РАН. Вначале для каждого соединения 
(в газовой фазе) осуществлялся поиск глобального минимума поверхности 
потенциальной энергии (ППЭ) неэмпирическим методом Хартри–Фока 
с базисом STO-3G. Последующая оптимизация выполнялась на основе 
полученной геометрии в рамках теории функционала плотности (DFT) 
с гибридным обменно-корреляционным функционалом B3LYP в валентно-
расщеплённом базисе 6-31G*. Положения стационарных точек фиксирова- 
лись на основе матрицы Гессе по отсутствию мнимых частот. 

В последнее время для оценки реакционной способности соединений, 
вступающих в реакции, например циклоприсоединения,  используется 
индекс глобальной электрофильности [25]: 

 
 = 2/2,                   (1) 

 
где  – электронный химический потенциал,  – химическая жесткость. 
В свою очередь, индексы  и  вычисляются через энергии граничных 
молекулярных орбиталей (МО):  
 

 = ½(H + L),  = (L  H),           (2) 
 

где  H – энергия высшей занятой молекулярной орбитали  (ВЗМО),  L  – 
энергия низшей свободной молекулярной орбитали (НСМО), которые 
считаются [26] ответственными за реакционную способность.  

Определяющим в реакции 1,3-циклоприсоединения диполя к дипо- 
лярофилу предполагается [28, 29] взаимодействие ВЗМО и НСМО 
реактантов. Чем меньше энергетический зазор между граничными МО 
реактантов, тем легче реализуются перициклические реакции, в том числе, 
1,3-ДЦП [30].  

Результаты оценок индексов реакционной способности исследованных 
соединений представлены в табл. 3.  

Как следует из данных табл. 3, во всех случаях 1,3-диполярное 
циклоприсоединение N-метилазометинилида 1 к нитро- и динитро- 
бензазолам осуществляется через взаимодействие ВЗМО диполя с НСМО 
диполярофилов, т. е. процесс протекает в соответствии с нормальным 
(неинверсионным) [30] электронным распределением.  

Использование значений ω позволяет классифицировать соединения по 
следующей шкале [25]: соединения с ω > 1.5 эВ относятся к сильным 
электрофилам, диапазон 1.5 > ω > 0.9 эВ соответствует средним электро- 
филам, а соединения с ω < 0.9 эВ  следует отнести к слабым электрофилам 
(нуклеофилы). 
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Результаты анализа рассчитанных индексов реакционной способности 
μ, η, ω, ΔNmax и энергий граничных орбиталей свидетельствуют о том, что 
диполь N-метилазометинилида с ω = 0.38 эВ имеет нуклеофильный харак- 
тер, а исследуемые диполярофилы – выраженный электрофильный. О том 
же свидетельствует и положительный знак в энергии НСМО в N-метил- 
азометинилиде и отрицательный – в диполярофилах.  

Разность электрофильностей диполя и диполярофила (Δω) и значение 
ΔE  характеризуют полярность процесса. Реакции с большими значениями 
Δω строго полярны, а с малыми – прототипы неполярного процесса [30].  

Введение электроноакцепторных заместителей в молекулу диполяро- 
фила  понижает  энергию его  НСМО [30].   Cравнение  энергий  НСМО  6-
нитро-1-фенилиндазола и его 4-PhSO2-замещенного аналога с разностью 
энергий НСМО и ВЗМО N-метилазометинилида позволяет заключить, что 
для реакций с нормальным электронным распределением такое замещение 
способствует протеканию 1,3-ДЦП диполя к диполярофилу из-за умень- 
шения энергетической щели между граничными орбиталями реактантов.  

Нами обнаружена прямая зависимость между значениями ΔЕ  и Δω 
(рисунок). 

Эта зависимость в рамках метода наименьших квадратов описывается 
уравнением:  

ΔE = 0.73632·(Δω) + 2.97042, R2 = 0.97 
 
Таким образом, результаты квантово-химических расчетов подтвер- 

ждают то, что 1,3-ДЦП N-метилазометинилида к изученным диполяро- 
филам имеет строго полярный характер и протекает в соответствии 
с нормальным (неинверсионным) [30] электронным распределением в 
молекулах. 

 

 
 

 
Зависимость разности энергий НСМО и ВЗМО (ΔE) реактантов от разности их 

электрофильностей (Δω)  
Работа выполнена при финансовой поддержке Российского фонда 
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фундаментальных исследований (гранты 10-03-91162-ГФЕН-а и 10-03-
00185-a). 
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