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ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ  3-БЕНЗОИЛ -2,3-ДИБРОМПРОПИОНОВОЙ  
КИСЛОТЫ  C ЗАМЕЩЕННЫМИ  орто -ФЕНИЛЕ I3ДИАМИНА  

З  -Бензоил -2,3 -дибромпропионовая  кислота  взаимодействует  c 4-заме -
щенными  o-фенилендиамина  c образованием  З  -арил -2-карбоксиметилен -  1,2-
дигидрохиноксалинов .  

Ключевые  слова : 3-арил -2-карбоксиметилен -1,2-дигидрокиноксалины , 
З  -бензоил -2, З -дибромпропионовая  кислота , 4 -R-o-фенилендиамины ,. 

B продолжение  исследований  полиэлектрофипьнык  систем  в  реакции  c 
бидентатными  н yклеофилами  [1] нами  изучена  реакция  3-бензоил -2,3-
дибромпропионовой  кислоты  (1) c 4-замещенными  o-фенилендиамина  
2a—g. При  кипячении  исходных  реагентов  в  спирте  в  присутствии  тризтил -
амина  как  дегид pобромир yющего  агента  кислота  1 может  превращаться  в  
геминально  активированные  олефины  З  и  4, которые  играют  роль  поли -
функциональных  строительных  блоков  при  взаимодействии  с  диаминами  
2 а  ь . Это  позволяет  предположить  возможность  образования  ряда  продук -
тов  в  этой  реакции , наиболее  вероятными  из  которых  являются  дигидро -
киноксалины  5, бензодиазепины  б  и  киноксалины  7. 

Отрицательная  проба  продуктов  реакции  на  диазотропилиевый  катион  
(отс yтствие  фиолетового  окрашив aния  при  действии  концентрированной  
серной  кислоты ) позволяет  исключить  ди aзепинов yю  структуру  б . Фена -
цилиденхиноксалин  7 (R1  = RZ  = H) был  получен  ранее  [2] из  бензоил -
пировиноградной  кислоты  и  o-фенилендиамина , но  его  характеристики  
(т . пл ., данные  ЯМР  1Н ) не  совпадают  c характеристиками  соединения  5a 
(табл . 1, 2). 

Совокупность  спектральных  данных  для  полученных  продуктов  
(табл . 2) позволила  приписать  им  структуру  дигидрокиноксалинов  5. 

B их  спектрах  ЯМР  1Н , измеренных  в  растворах  ДМСО - дб  наблюдаются _ 
синглет  протона  группы  >С =СН , два  синглета  в  области  12.0 и  13.0 м . д ., 
исчезающие  в  условиях  дейтерообмена  и  отнесенные  нами  к  сигналам  
групп  NH и  ОН , соответственно , a также  мультиплеты  ароматических  
протонов  при  7.0-8.1 м . д . 

Наличие  заместителей  в  молекулах  диаминов  2b—g предполагает  
образование  изомерных  б - и  7-замещенных  дигидрокиноксалинов  5b—k. 
Действительно , в  спектрах  ЯМР  1 Н  продуктов , полученных  из  диаминов  
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5а  +  2а  
НН 

 Ph—C—C—C—COOH  п  
О  Br C1 

9  

2 а  
a—fR2  = H, g R2  = 5-Ме ;  5  а  R 1  = H,  Ь  RB  = 6-С l,  с  RL = 6-Вг , d  RB  = 6-С N  е  R в  = 5-NО . 

fR 1  =6-Ме ,gR1 =6-Ме , Ь R1  
g R2  = 7-Iv1e 

2b—d,f,  наблюдается  удвоенис  сигнала  п 'ротона  грунпы  "СН  и  сигналов  
протонов  групп  OH  и  NH.  

Соотношение  азомеров  оценено  пугм  сравнения  iнпегральнь  iнпен -
сивностей  этик  сигналов , a также  иигегрировапиясш -иа iюв  арома iчческнх  
протонов  в  положеииях  5  и  8  указанных  Продуюгон . Раздел iпъ  изомерные  
дигидрохиноксалиньт  Sb  и  SЬ ,  Sc  и  5i, Sd  и  Si,  Sf  и  5k мето ,аом  ТСХ  не  
удалось . B реакции  кислоты  1  c  диамином  2е  выделен  толко  5-иитро -
изомер  5е . 

B УФ  спектрах  соединений  5a,e,g  и  смесей  изомеров  5b,h, 5c,i, 5f,k,,  
измеренных  в  пропаноле -2,  наблюдаются  интенсивные  полосы  погло -
щения  в  области  270  110  нм  (табл . 2).  Полученные  дигидрохииоксалины  5 
люмкнесцируют  в  метанольных  растворах  и  твердой  фазе , но , в  отличие  
от  3-арил - 1 ,2-дигидрохиноксалинов  [3],  устойчивы  при  хранении  на  
воздухе . 

B 'Ж  спектрах  соединений  5  (таблетки  КВг  
)  имеются  полосы  группы 

 >С =СН  около  1620, карбонильной  группы  в  области  1680-1695  и  широкая  
полоса  в  области  3000-3100  см , отнесенная  нами  к  ассоциированной  
гидроксильной  группе . 3 их  растворах  в  СС I4  наблюдаются  полосы  
вторичной  аминогруппы  (см .  табл . 2),  a также  три  полосы  в  области  
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карбонильного  поглощения . Высокочастотная  полоса  принадлежит  
свободной  карбоксильной  группе , тогда  как  низкочастотная , вероятно , 
связана  c образованием  димерных  ассоциатов  для  продуктов  5a—k. 

Следует  отметить , что  в  ИК  спектре  кислоты  1 в  СС 1д  наблюдаются  

полосы  свободной  и  связанной  гсдроксильной  групп  (и он сВ  3538, ио н °вязь 
 (уш .) 3066 см  1 , a также  три  полосы  карбонильного  поглощения : 1679 

(поглощение  бензоильного  фрагмента ), 1709 и  1743 см  1  (циклического  
димера  и  мономера  карбоксильной  группы  соответственно ). Эти  данные  
свидетёльствуют  o сохранении  карбоксильной  группы  в  молекулах  5а —k. 
Наличие  в  растворе  некоторого  количества  мономерной  формы  
подтверждается  появлением  полосы  валентных  колебаний  свободной  
гидроксильной  группы  в  соединениях  5а , 5Ь ,ь , 5 с , г , 5e. Следовательно , на  

основании  данных  НК  спектроскопии  для  соединений  5a—k характерно  
образование  димеров  по  карбоксильной  группе  (структура  А ), а  не  
внутримолекулярных  ассоциатов  (B). Это  позволяет  утверждать , что  
соединения  получаются  в  форме  E-изомера . 

.Ph 	 Ph* ,N 

О  ---НО  

N* \С —С/ 	\ С* *N 	v 
_N. 

 H 
Н  Н 	 Н  Н 	 н  

ОН --- О 	 С  
А 	 О ' —ОН  

В  

Согласно  данным  табл . 2, электроноакцепторные  заместители  в  поло - 
жении  6 вызывают  закономерное  смещение  в  слабое  поле  протонов  

виниленовой  связи  >С =СН , тогда  как  для  сигналов  протонов  гидрокссль - 
ной  группы  наблюдается  обратный  эффект . Донорные  заместители  
повышают  кислотность  карбоксильной  группы , a акцепторные  ее  
снижают , причем  для  7-изомеров  кислотность  ниже  (табл . 2), что  можно  

Таблица  1  
Характеристики  синтезированных  соединений  

Соеди - 
нение  

Epyrro-  
формула  

Найдено . N. % Т . пл ., °С  Вы  ход  % Вычислено , N, /° 

5 а  С 1 ьН 1 хNгОг  10.57 222-224 45* 
10.59 

5Ь +5Ь  С 16НцС 1NгОг  939 283-285 62 
9.38 

5 с +5i С 1 ьН 11Вг NгОг  8.18 228-230 64 
8.16 

5d+5j СпН 11N;Ог  14.52 288-290 60 
1453 

5 е  С 16Н 11NзОд  13.59 259-260 56 
13.59 

5f+5k 	. С 17Н 1 аNхОг  10.09 282-284 40 
10.07 

5g СвН 1 ь N2Ог  9.58 270-272 48 
9.58 

Выход  по  методике  A. 

Ph 
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Т  а  бп  и  ц  а  2 

Спектральные  характеристики  синтезировянных  соединений  - 

Соеди - 
кение  

И K спектр ,  v, ем  УФ  спектр ,  
пропанол -2, 

им  (е .10 4  -) 

Сле ►rrp Я MР  1 I-I, S, м . д . Содержание  
изомеров , /о  

С =С  
(КВК ) 	. 

С =O N—H OH  
ОН , с  м  

NH, с  =СН , с  
Н  аром „ 

6 7 
(КВг )  (CC14) (СС 14) (КВг ) (СС 14) 

5 а  1615 1687 1682, 1702, 3403 3086 3566 439 (14.9);416 (17.1); 13.67 12.08 6.83 7.16-8.00 . 	— - 
1742 254 (9.2) уш . 

5b+5b 1610 1691 1684, 1702, 3399 3099 3528 438 (19.1); 415 (22.5); 13 .5 3, 12.10 6.85, 7.10-8.00 45 55 

1743 270 (7,8) 13.38 уш . 6.83 

5 с +51 1610: 1692 1687, 1701, 3402 3112 3533 439 (14.0);416 (16.4); 13.51, 12.12 6.85, 7.26-8.00 30 70 

1747 270 (5.9) 13.37 уш . 6.83 

5d+5j 1620 1692 1682, 1702, 3393 . 	3085 428 (17,1); 407 (20.1); 13.33, 12.30, 6.91, 7.19-8.10 20 80 

1742 264 (7.9) 13,26 12.16 6.86 

5 е  1618 1695 1687, 1712, 3343 3118 3523 440(19.2); 385 (12,9); 13.43 11.10 6.88 7.28-8.00 * — 
1742 283 (17.1) 

5f+5k 1610 1692 1682, 1702, 3402 3113 448 (15.4); 423 (17.9); 13.71, 12.02 6.82, 6,97-8 ,00 25 75 

1742 . 272 (6.4) 13.80 6.78 

5g 1615 1 6 83 1677, 1700, 3403 3098 454 (22.9); 428 (26.7); 13.83 11.94 6.77 6.91-7.90 — — 
1742 253(12.9) 

* 5 -Нитроизомер  100%. 



объяснить  конк yp ир yющим  взаимодействием  иминного  азота  c двумя  
т -электронными  фрагментами : замещенным  фенильным  ядром  и  группой  
>С =СН —СООН . Так , введение  акцепторны  х  заместителей  в  ароматическое  
ядро  приводит  к  ослаблению  взаимодействия  неподеленной  пары  азота  с  
кратной  связью , что  сопровождается  снижением  кислотности . 

Выходы  продуктов  5a—k невысокие , причем  в  случае  диамина  2a 
наряду  c соединением  5а  был  получен  также  3-фенацилхиноксалон -2 (8), 
идентифицированный  путем  сравнения  c описанным  ранее  продуктом  [1]. 
Его  образование  мы  связываем  c восстановлением  промежуточного  
бромолефина  в  бензоилак pиловую  кислоту  в  присутствии  триэтиламина , 
выступающего  в  роли  восстановителя , что  известно  для  активированных  
олефинов  [4]. 

Образование  олефина  3 в  реакции  кислоты  1 c диаминами  2a—g 
свидетельствует  прежде  всего  o высокой  региоселективности  процесса  
дегидробромирования . B дальнейшем  наблюдается  сопряженное  при - 
соединение  по  (3-положению  олефина  3 c циклизацией  и  дегидробро - 
мированием , что  и  приводит  к  дигидрохинокс aлинам  5a—k. Такая  направ - 
ленность  процесса  дегидробромирования  подтверждается  образованием  
соединения  5a и  в  реакции  3-бромбензоил -2-хлорпропионовой  кислоты  c 
диамином  2 а , где  промежуточным  соединением  является  3-б eнз oил -2- 
хлоракриловая  кислота . 

Возможность  zп iсо -замещения  в  промежуточном  бромолефине  3 кажет -
ся  нам  менее  вероятной , исходя  из  величины  заряда  на  атомах  углерода  
этиленового  фрагмента  и  значениях  энергий  НСМО , пол yч eнных  по  мето -
ду  АМ 1 (табл . 3). 

Продукт  5a образуется  и  в  условиях  прямого  нуклеофильного  заме - 

щения  (проведение  реакции  при  20-25 °С  без  триэтиламина ). Очевидно , в  
данном  случае  проходит  замещение  атома  брома  в  (3-положении  кислоты  

1 c последующей  циклизацией  . 
Таким  образом , в  рассматриваемой  реакции  наблюдается  изменение  

направленности  нуклеофилыного  присоединения  ароматического  амина  по  

сравнению  c направленностью  в  изученной  нами  ранее  реакции  c аминами  

бензоилакриловой  кислоты  [1], что  обусловлено  повышением  электро - 
фильности  З -атома  углерода  в  промежуточном  олефине  З . 

Таблица  З  

Эффективные  заряды  этиленовых  атомов  углерода  и  энергии  НС MО  

Br 	 Br 
HI 	 I Н  _ 

Ph-C 
 -
С =С -СО OН 	 Ph-Q 

 -
С =С -СОО H 

	

ß а  	ß а  

	

3 	 4 

Соединение  Атом  Заряд  
Энергия  НСМО , 

a. e. 
3 а  —0.139 —0.0506 

II  —0.106 

4 а  —0.110 —0.3678 

II  0.183 
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ЭК CПЕРИ MЕНТАЛЬ HАЯ  ЧАСТЬ  

Спектры  ЯМР  1Н  сняты  на  приборе  Varian VXR-300 (300 МГц ) в  Д MСО -дб , внутрен -
ний  стандарт  ТМС _ ИК  спектры  получены  на  спект pом eтре  8pecord IR-75 для  таблеток  КВг  
и  растворов  в  СС 14 . УФ  спектры  сняты  на  приборе  Hitachi U-3210 для  растворов  в  
пропаноле -2. Контроль  за  ходом  реакций  и  степенью  чистоты  продуктов  осуществлялся  
методом  ТСХ  на  пластинках  Silи foi цУ -254 в  системе  мет aн oл -xло pофо pм , 1:3. 

3-Бензоил -2,3-дибромпропионовая  кислота  (1). K раствору  6.8 г  (38 ммоль ) 

(3-бензоилакриловой  кислоты  в  50 мл  ледяной  уксусной  кислоты  добавляют  по  каплям  при  
перемешивании  и  комнатной  температуре  раствор  6.1 г  (38 ммоль ) брома  в  10 Mn  ледяной  
уксусной  кислоты . Перемешивание  продолжают  . до  полного  исчезновения  окраски . 
Реакционную  смесь  вьливают  на  лед . Образовавшийся  ос aдок  отфильтровывают  и  
кристаллизуют  из  толуола  Получают  10.4 г  (80%о ) кислоты  1 c т . пл . 143 °C. ИС  спектр  

(таблетки  KBr), v, ем  ': 3550 (ОН ), 1685 (C=0), 1670 (C=0). 
3-Б eнз oил -3-б poм -2-клорпропионовая  кислота  (9). K раствору  3.0 г  (17 ммоль ) ß-6ex- 

зоилакриловой  кислоты  в  40 мл  уксусной  кислоты  добавляют  2.8 г  (17 ммоль ) N-б poм - 
сукцихимида  и  3.4 мл  концент pированной  соляной  кислоты . Смесь  перемешивают  при  
комнатной  температуре  24 ч , выливают  на  лед  и  отфильтровывают  образовавшийся  осадок  

продукта . Получают  3.23 г  (66%) кислоты  9. T. пл _ 137 °C. Спектр  ЯМР  ' Н , S, м . д . ;  J (Гц ): 
8.17 (2Н , д , J = 8.3, o -Н Рн ); 7.75 (1Н , p-Н Рж ); 7.60 (2Н , м , J = 8.3, т -Н рь ); 5.92 (1 Н , д . 
J= 10.5, СН ); 4.86 (1 Н , д , J= 105, СН ); 4.70 (1 Н , c, ОН ). 

2-Карбоксиметилен -3-фенил -l,2-дигидрохиноксалин  (5а ). А . Раствор  1.30 г  
(3.8 ммоль ) кислоты  1 и  0.5 мл  триэтиламина  в  12 мл  эт aнола  кипятят  20 мин , затем  

добавляют  0.42 г  (3.8 ммоль ) диамина  2a и  выдерживают  ре aкционн yю  смесь  при  
температуре  70-80 °С  на  водяной  бане  40 мин . Образовавшийся  осадок  кристаллизуют  из  

смеси  этанол -дим eтилфор aмид _ Получают  0.40 г  продукта  5a_ Из  маточного  раствора  
после  упаривания  на  1/3 выделяют  0.33 г  (33%) 3-фехацилхиноксапона -2 (8). T. пл . 171 °C. 
(T. пл . 171 °C [1]). Соединение  8 не  дает  депрессии  т . пл . при  смешив aнии  c заведомо  
известным  образцом . 

Соединения  5b-k получают  aн aлогично . 
Б . Раствор  0.61 г  (2.10 ммоль ) кислоты  9 и  0.23 г  (2.10 ммоль ) диамина  2a в  7-10 мл  

этанола  кипятят  20 мин . Образовавшийся  осадок  кристаллизуют  из  эт aнола . Получают  
0.13 г  (26%) продукта  5a. 

B. Раствор  1 г  кислоты  9 и  0.3 г  диамина  2 а  в  10 мл  этанола  перемешивают  2 ч  на  
магнитной  мешалке  при  комнатной  температуре , далее  выдерживают  реакционную  смёсь  
при  той  же  температуре  12-15 ч . Получают  0.26 г  (34%) соединения  5a. 
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