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1. GENEZA J CEL PRACY 

Koncepcja zastępczego nuKleofi lewego podstawienia wodoru 

(ZPW) ~ aromatycznych związKach nitrowych opubliKowana przez 

Gol insKiego i HąKoszę[1] 1 iczy sobie lat bez mała juZ dziesięć 

uzysKała w tym czasie w chemii organicznej rangę reaKcji ogolnej 

praKtycznej, czego dowodem moze być odnotowanie jej w 

ameryKańsKim podręczniKu uniwersytecKim[2J. 

Zaproponowany w pracy oryginalnej, oparty na stechiometrii 

prawdopodobny mechanizm procesu został w czasie pozniejszym 

zweryfiKowany przez Gl inKę[3,41. Na przebieg reaKcji sKładają 

się: addycja Karboanionu, zawierającego grupę opuszczającą X, do 

arenu z utworzeniem cr-adduKtu, eliminacja cząsteczKi HX i proto-

nowanie tworzącego się anionu produKtu. 

l -HXI + para 
izomer 

Prace nad badaniem reaKcji ZPW były w następnych latach z 

powodzeniem rozwijane w zespole M. MąKoszy i Koncentrowały się 

głownie na rozszerzeniu obszaru stosowalno$ci tego procesu w syn-

tezie z wyKorzystaniem aromatycznych związKOw nitrowych. 

Nowe moZl iwo$ci wyKorzystania w syntezie reaKcji ZPW mogło 

dać jej przeniesienie na obszar eleKtrefi lowych arenow, Ktorenie 

zawierałyby grupy nitrowej. Wprawdzie we wczesnym oKresie rozpoz-

nania odnotowano KilKa udanych prob dla związKow heterocyK-

l i cznych, często jednaK towarzyszyły im procesy KonKurencyjne 
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przeKształcania a-adduKtow. 

w 1984 r. podjąłem prace, mające na celu: 

- wyKazanie, ze reaKcja ZPW ma cnaraKter ogolny dla 

wieKszos~i związKo~ aromatycznycno odpowiedniej 

eleKtro~ilOWOSCi 

- znalezienie reguł rządzącycn KierunKiem przeKształcania 

a-adduKtow Karboanionow, zawierającycn grupy opuszczające, 

do aromatycznycn związKow eleKtro~ilowycn nie zawiera­

jącycn grupy nitrowej. 

w ~~~Sci przeglądowej pracy ornowiłem znane dotycnczas 

reaKcje nuKleo~i1owego podstawienia wodoru w eleKtro~i lowycn 

arenacn, 

reaKcje 

w czesci zaś poświeconej wyniKom własnym opisałem 

Karboanionow, zawierającycn grupy opuszczające z 

wybranymi, nienitrowymi związKami aromatycznymi. 

Badając wpływ struKtury substratow warunKow na KieruneK 

przeKształcania a-adduKtow, szczegOlny nacisK połotyłem na wymu­

szenie reaKcji ZPW. WyKazałem, Ze reaKcja zastępczego nuK­

leo~ilowego podstawienia wodoru, dająca motl iwoSci wprowadzania 

rotnorodnie ~unKcjonal izowanycn podstawniKOw a1Ki1owycn, moze byc 

z powodzeniem stosowana w obszarze związKow aromatycznycn o od­

powiedniej eleKtro~ilowości, nie zawierającycn grupy nitrowej, a 

mającycn dostateczną moZ1 iwosć stabilizacji deloKalizacji 

ładunKu w tworzonycn z Karboanjonami adduKtacn a. 

6 

http://rcin.org.pl



2. CZEGC PRZEGL~OOWA - REAKCJE PODSTA~IENIA ~ODORU ~ 

ELEKTROFILO~YCH Z~IAZKACH AROHATYCZNYCH 

SpośrOd reaKcji nuKieofi !owego podstawienia aromatycznego, 

znaczna częsć zachodzi według zaproponowanego przez ~unnetta[5,6] 

mechanizmu addycji-eJ iminacji. Po aKcie addycji, utworzony adduKt 

o mo2e przeKształcać się w produKt podstawienia tylKo w 

przypadKu, gdy przyłączenie nastąpiło do atomu węgla połączonego 

z nuKieofugowym podstawniKiem X, stanowiącym dobrą anionową grupę 

opuszczającą. Sprzyjać temu będzie dostateczna stabilność ter­

modynamiczna grupy odchodzącej. Najczęsciej stoso~anymi grupami 

odchodzącymi w reaKcjach SNAr są: chlorowce, OR, N02, SOnR (n = 
1-3). ReaKcje aromatycznego podstawienia nuKieofilowego omowione 

są w licznych pracach przeglądowych[6-15]. 

Na tej drodze nie jest jednaK mo21 iwe podstawienie atomu 

wodoru, jaKo te i anion wodorKowy H- nie jest indywiduum stabil-

nym termodynamicznie, wiązanie C-H jest mało polaryzowalne. 

Znane są jednaK liczne reaKcje nuKteofilowego podstawienia 

wodoru[12,16-19,269]. wszystKie one zachodzą przez stadium o-ad­

duKtu. Inne są tylKo - od procesu SNAr - drogi dalszych przemian 

o-adduKtow. Wyznacza je struKtura substratow z jednej strony oraz 

zmiany warunKOw prowadzenia reaKcji - z drugiej. 

Będę starał się przedstawić w dalszej częsci przeglądu, te 

jest i nawet eleKtrofilowe cząsteczKi arenow posiadają grupy 

odchodzące X, daje się, w znacznej więKszosci przypadKow, 

podstawić atom wodoru. Znanych jest bowiem wiele drog, 

prowadzących do podstawienia wodoru. Podstawienie grupy X innymi 
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nuKJeo~ilami biegnie dopiero wtedy, gdy tworzący się aH-adduKt 

(j) nie ma mo21 iwosci szybKiego przeKształcenia się w bl i2ej 

nieoKreSlony PRODUKT J. wowczas tworzący się wolno, trwalszy ter-

modynamicznie aX-adduKt (~), na drodzeeliminacji cząstKi X daje 

podstawienie typu SNAr z utworzeniem PRODUKTU~· 

z 

PRODUKT 1 6-Nu 
PRODUKT 2 

FaKt, 2e adduKtY typu J tworzą się szybciej dopiero , 

następczo przeKształcają się w termodynamicznie trwalsze adduKty 

typu ~. jest aKtualnie powszechnie znany w chemii trwałych 

addUKtOW O (zwanych rownie2 o-KompleKsami lub KompleKsami 

Heisenheimera) [16,20-25]. 

TaK postawione zagadnienie musi prowadzić do wniosKu, 2e 

procesy podstawienia wodoru w eleKtro~i l owych związKach 

aromatycznych (realizowane na wiele sposobOw), mimo 2e stosunKowo 

mało jeszcze znane, stanowią wa2ną znacznie szerszą grupę 

procesow, Ktore obejmują przecie2 tylKo areny 

posiadające grupę odchodzącą X. 

omawiając reaKcje podstawienia wodoru, starałem się w miarę 

mo21 iWOSCi, ilustrować je przyKładami reaKcji eleKtro~ilowych 

związKow aromatycznych, nie zawierających grupy nitrowej, 

reaKcjami taKich związKowaromatycznych zajmowałem się w ramach 

pracy doKtorsKiej. 

8 

http://rcin.org.pl



2.1. BEZP06REDNIE PODSTAWIENIE ANIONU WODORKOWEGO 

PrzyKładam i reaKcji , gdzie ani on wedorKowy u lega 

bezpośredniemu podstawieniu są: reaKcja aminowania związKow 

heterocyKlicznych za pomocą amidKOw (reaKcja Cziczibabina), 

reaKcje alKi lowania (arylowania) z u2yciem związKow metaloor-

ganicznych, oraz procesy hydroKsylowania heteroarenow. 

2.1. 1. ReaKcja Cziczibabina 

OdKrytą przez Cziczibabina[26] reaKcje aminowania pirydyny 

rozpoczyna ataK anionu amidKowego na pozycję 2. Utworzony o-ad-

duKt rozKłada się z wydzieleniem wodoru[27-31]. 

~ +NoNH2 
~N)J [~,:_', H ]~ ~~ ~ 

'-· ~N)l.e e 
N NH N NHNo 
No

8 2 

Podstawienie zachodzi w pozycji a, lecz gdy obie pozycje a 

sa zajęte mo2na otrzymać 

mniejszą wydajnoscią[32,33J. 

t-podstawioną pirydynę, chocia2 z 

Chino! ina[34] izochinol ina[35] 

znacznie łatwiej przyłączają anion amidKowy NH 2 -, w znacznie 

łagodniejszych warunKach przebiega te2 rozKład ich odpowiednich 

adduKtOw do aminopochodnych. 

Dalsze badania wyKazały wpływ Kationu na przebieg procesu. 

Najlepsze rezultaty (wydajność, wyłącznie a-podstawienie) u zys-

Kano, stosując amideK baru[36,37J. 

AmideK sodowy w cieKłym amoniaKu przyłącza sie rownie2 do 

monocyKlicznych uKładow diazyn, dając odpowiednie sole; jednaK 

9 
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przemianę w aminę aromatyczn~ zaobserwowano tylko w przypadku 
. . 

pirazyny[38,39] oraz 4-metylopirymidyny (do 2-aminopochod-

nej) [40]. 

Nitrozwi~zki aromatyczne nie reagowały według przyjętego dla 

reakcji Cziczibabina mechanizmu[42l ze zło2onych mieszanin 

poreakcyjnych nitrobenzenu z amidkarni nie udawało się zwykle 

wyodrębnić odpowiednich produktOw aminowania[43,44l. Dodatkowe 

zaktywowanie układu przez wprowadzenie w pozycję 4 podstawnika 

benzoilowego pozwala wprowadzić bezposrednio do pierscienia 

aromatycznego grupę aminow~. jednak2e n i e usta l ono, czy o-addu.kt 

przekształca się według mechanizmu Cziczibabina, czy te2 jest ut­

leniany przez inn~ cz~steczkę nitroarenu[45l, 

Q 
COPh 

2.1.2. Reakcje ze związkami metaloorganicznymi 

Trwałe adduktY zwi~zkow metaloorganicznych (RLi) do pochod-

nych heterocyklicznych (pirydyna[461, 

l ina[48l, .. ) rozkłada się termicznie. 

chinol ina[47], i ZOCh ino-

Rearomatyzacja układu daje 

ostateczny produkt, a role akceptora anionu wodorkowego spełnia 

Kation 1 itu[41,46-49], 

o + Rli 
Etzo. zs•c 

R = Ph, n-Bu 

6t 

toluen • 

10 
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w nieKtorych reaKcjach związKow heterocyKlicznych z odczyn-

niKami Grignarda rownie2 obserwowano wydz1elanie sie wodoru, co 

pozwala przypuszczać, ze podstawienie odbywa sie w ten sam 

sposob[50]. 

EtHgBr., 

16o•c ~MgBr 
H Et 

HzO • 
-H z O? 

Et 

Trudno jest jednaK rozstrzygnąć ostatecznie, jaKi jest 

mechanizm tej reaKcji, gdy2 nie przeprowadzono badan mechanis-

tycznych, a dla bardzo zbl i2onej reaKcji izochinol iny z bromKiem 

al l i lomagnezowym postulowano miedzycząsteczKowy proces re-

dox[50,51]. 

2.1.3. Bezposrednie hYdroksylowanie 

W wysoKiej temperaturze (32ooc) jon hydroKsylowy podstawia 

wodor w pirydynie, dając z niewielKą wydajnosclą sol a-pirydo-

nu[52,53J, Trudno jednaK w tej reaKcji mieć jasnosć co do 

mechanizmu (utlenianie o-adduKtu, czy bezposrednie podstawienie 

anionu wodorKowego). Analogiczna reaKcja chino! iny z wodoro-

tlenKiem potasowym daje 2-chinolon z wysoKą wydajnoscią 

wodor w i l O$C i prawie teoretycznej[33,52,55,561, 

reaguje izochinol ina[571. 

~ 
~N::J 

He - . 

KOH 

2 2 S" C 

~ 
~NAo 

H 

1 1 

(601:) 

Podobnie 
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S~dzie wiec nale2y, 2e realizowana jest druga z mo21 iwyeh 

drog eJ iminacji anionu wodorKowego. 

12 
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2 . 2. UTL E NI~NIE o-~DDUKTOW 

Utlenianie o-adduKtu zewnętrznym czynniKiem utleniającym 

jest mo2:1 iwe, gdy nuKieofil nie jest podatny na utlenianie (n p: 

lub gdy stan równowagi przesunięty jest zdecydowanie w 

stronę tworzenia o-adduKtu. Rolę utleniacza mo2:e spełniać tak2:e 

jeden z substratów reaKcji (najczęSciej : nitrozwiązek, N-tleneK), 

czy te2: rozpuszczaln i k (np: DMSO). 

2 . 2. 1. Ut l en i an i e termodynam i czn i e trwałych o - adduKtow 

a/ reakcja Zimmermana 

Jedną z najwczesniej poznanych reakcji utleniania adduktu o 

jest reaKcja anionu acetonu z 1,3-dinitrobenzenem znana jak o 

reakc Ja Zi mmermana[58, 59]. 

N N02 9 Y + CH2CO CHJ 

N02 

Rolę utleniacza spełnia tutaj u2:yty w nadmiarze 1 '3-

-dinitrobenzen. Wią2:e się to oczywiScie z niewielKimi wydajnoScia-

mi procesu. Zastosowanie utleniaczy zewnętrznych (sole Fe3+ 

ce4+, DOG, Pb(0Ac) 4 ) w reakcji anionu acetonu z 1,3,5-

- trinitrobenzenem prowadzi do wysoKich wydajnoSci odpowiedniego 

Ketonu[60-631, 

13 
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b/ reaKcje eleKtrofi lowych arenow ze związKami metaloor-

ganicznymi 

Utleniając odpowiednie o-adduKty, motna otrzymać produKty 

podstawienia wodoru w nitroarenach grupami alKi !owymi. Daje się 

to zrealizować, wyKorzystując związKi l itoorganiczne[64] oraz 

odczynniKi Grignarda[72-77]. Częściowo Kowalencyjne wiązanie 

metal-heteroatom (Zwłaszcza w nisKiej temperaturze) zw i ęKsza 

trwałość tworzących się adduKtow o. w opisanej przez Kienzle 

reaKcji [64] o-adduKt utlenia się bezpośrednio (ODO, 

lub pośrednio- według procedury bromowania-

dehydrobromowania. 

+ Rli 
THF (o] 

Et 

R=Me,Bu. -<:=> 
Wcześniej przemiany tego typu znane były dla wielu uKładOw 

heterocyKlicznych. Na przyKład, o-adduKt fenyJol i tu do 3-me-

tyłopirydyny utleniano chloranilem do pirydyny podstawionej w 

pozycji 2 [65 l . 

w nieKtorych przypadKach (uKład chinoliny), po protonowani u, 

udaje się wyodrębnić względnie trwałe, obojętne dihydropochod-

ne[66l, Ktorew wyniKu łagodnego utleniania (np: za pomocą PhN02 ) 
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tworzą produKty Koncowe. 

w wielu pracach obserwowano, ze adduKty d i hydro 

(szczególnie Kwasy nitronowe) utleniają się łatwiej, niZ od-

powiednie anionowe cr-adduKty[68-71). 

R 

~NąN02 MepO 
[ ox] ., l ; R = ~ ~ 

~ -
Me O 

N02 

WyKazano teZ, Ze Kwasne srodowisKo sprzyja utlenian•u 

anionowych cr-adduKtów. szczegółowy mechanizm tych reaKcji nie 

jest Jeszcze znany. Wydaje się jednaK moZI iwe, 

Katal •zuje utlenianie anionowych cr-adduKtów. 

Podstawienie wodoru z wyKorzystaniem odczynniKów 

Grignarda[72-75] przebiega poprzez utlenianie adduKtu a według 

schematu: 

Q + RMgBr 
/DDQ., PbiOAcl4/ 

z z 
Z =OMe,Cl R =Me, n- Bu • (CHzlz Ph 

ReaKcje zachodzą znacznie łatwiej, gdy związKi aromatyczne 

są podstawione dodatKowo grupami e 1 eK tronoaKceptorowym i (COR, 

C0 2 Me, CN) [75]. TaKi przebieg procesów jest jednoczesnie dowodem 

na duZą pre~erencję alkilowania pierscienia aromatycznego, 

poniewa%, jak wiadomo, podstawniKi te są podatne na atak 

odczynniKów metaloorganicznych[75J, 

Utlenianieo-adduktów pozwala otrzymywać alkilonitrozwiązki. 
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Mo2:na te%, przeKształcać je 

podchlorynu[76] 

chlorowcozwiązKi. 

B9 =0H 9
• Me0

9 

X =Cl.Br 

RH g X 

podbrominu[77] 

Naox., 

w alKa! •cznych 

sodowego w 

Na0X,B9 

EtOH/HzO 

Ae/ 

roztworach 

odpow i e1.1n i e 

~R 
~ 

/(-HNOzl 

1-HXI 

Ostatnia reaKcja biegnie na znanej drodze halogenowania-

-dehydrohalogenowania. 

warto odnotować, 2e przeKształcenia tego typu obserwowano 

ju2 wczesniej (np: w uKładzie 5-nitro'furazanu) [78], błędna była 

tylKo interpretacja tych przemian. 

a-AdduKt związKu Grignarda do 1-nitro-2-metoKsyna'ftalenu 

mo2na przeKształcić w produKt podstawienia wodoru z wytworzeniem 

posredniej dihydro pochodnej. Rearomatyzacja uKładu połączona 

jest z utratą grupy nitrowej[79,80J. 

~ 
~OM e 

H N02 

HeOH,6s•c 

-H N Oz 
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Ogolny cnaraKter reaKcji podstawienia wodoru odczynniKami 

Grignarda wyKazał Barto! i i wsp. na uKładacn mono- i b i cyK 1 i cz-

nych, hetero- ~ homoaromatycznych. 

Warto zwrocie uwagę, 2e w wielu przypadKacn grupy podatne na 

wymianę nuKieo~ilową (CI, Br, OMe, itp.) nie ulegały podstawieniu 

w reaKcjacn z odczynniKami metaloorganicznymi. 

C/ adduKty n-KompleKsow metal i przejSciowycn 

Burz! iwy rozwoj w połowie lat siedemdziesiątycn odnotowano w 

cnemi i związKow aromatycznycn KompleKsowanycn KarbonylKami metal i 

przejSciowycn (głOwnie cnromu). Reszta triKarbonylocnromowa 

Cr(C0)3 w odpowiednim KompleKsie benzenu powoduje znaczne 

zmniejszenie gęstosci eleKtronowej w pierScieniu aromatycznym, 

porownywalne z wpływem grupy nitrowej[81-85], KompleKsy te 

powinny wiec łatwo reagowac z nuKieo~ilami węglowymi. 

W 1973 roKu zademonstrowano podstawienie wodoru za pomocą 

sol i l itowycn Karboanionow[86l, ale proby wyjaSnienia mecnanizmu 

reaKcji - by u%yć dosłownie słow A.F. semmelnacKa- Kryły w sobie 

wiele niejasnosci. WłaSnie du2ym udziałem A.F. semmelnacKa był 

rozwoj cnemii arenowycn KompleKsow triKarbonylocnromu. 

niej - icn reaKcji z Karboanionami [81,62,85-88,92-941. 

R 

H 

Rli 
Li

8 
l z .. 
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Równowaga reaKcji addycji Karboanionu do ,6-benzeno-tr1Kar-

bonylochromu (O) jest niemal całKowicie przesunięta w prawo. Ad-

duKty 4 w temperaturze nie wytszej nit ooc, w warunKach 

beztlenowych, pod n1eobecno$ć w11goci, sa trwałe; taK, te motl iwe 

było wyKonanie dla nich nawet pomiarów rentgenogra-

f i cznych [81, 82]. 

Utlenianie adduKtów powoduje odszczepienie an1onu wadorKo­

wego z jednoczesnym usunięciem reszty triKarbonylochromowej[87]. 

w charaKterze utleniaczy stosowano najczę$ciej jod, a taK2e sole 

telaza Fe3+ ceru ce4+ oraz benzoch1non, NBS i tlen[81]. 

Oprócz addycji-oKsydacji, Która prowadzi do formaJnego 

podstaw1en1a wodoru, 

inne sposoby[82l, np: 

+Li~ 
CN 

adduKty typu~ mo2na przeKształcić na dwa 

-----t•• X©!;/: H CN_s,.;.:i~n-:-••X~ CN 
kwas ~ "'-. 

eCr!COl3 Cr!CO}J 

5 J rizomeryzacja '•_,.., ,S.·h 
~~~~~~.~ ~b-< x~ v 

~CN 
eCrlCOl3 

6 

~ 'eN \/ CN 

CrlCOl3 Cr!COl3 

7 
dla X=OMe 

w pierwszym przypadKu (Zielone linie) zaKwaszenie silnym 

Kwasem daje produKt przyłaczenia czasteczKi R-H do 

arenu. Obserwowana izomeryzacja prowadzi do termodynamicznie 

najtrwalszych cyKJoheKsadienow. 
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Pozostawtony na długi czas (24 godz.) oH-adduKt (~) 

(czerwone 1 in•e> w podwyzszonej temperaturze przeKształca się 

wolno w IZomeryczny adduKt (§), Ktory mając moZI IWOSć 

odszczeptenia anionu chlorKowego, daje trwały KompleKs (Ll· ~ed-

naK przeKształcanie na tej drodze (bezposrednie podstawienie 

chloru) odbywa sie doptero wtedy, 

moZI twosct trans~ormacjt. 

gdy nte stwarzamy Zadnej tnnej 

Podczas reduKCJI wodorKtem 1 itowo-gl tnowym Kattonu odpowted-

nteJ pochodnej bremobenzenu (sKompleKsowanej resztą triKarbonylo­

manganową) anion wedorKowy H- ataKuje wszystKie pozycje CH, co 

prowadzi (proces jest nieodwracalny) do mteszaniny pochodnych 1-, 

2- 3-bromocyKloheKsadtenu. ~edyną nieataKowaną pozycją JeSt 

węgiel związany z atomem bromu[90]! 

Od momentu, gdy uKazał się pierwszy KomuniKat, dotyczący 

reaKcji s o 1 i i t owych Karboan i onow z arenowym i n- l i gandam 1 

18-eleKtronowych KompleKsow metal i przejściowych[86J, pojawiła 

stę w 1 t teraturze znaczna 1 iczba publiKacji z tej dztedzi­

ny[81-104J, Dotyczą one reaKtywności KompleKsow metal i przejScio­

wych[91,92J, Kierującego wpływu podstawniKOw w pterscieniu 

benzenowym[82,92,93), wpływu zawady sterycznej reszty triKar­

bonyJochromowej na KieruneK ataKu nuKleo~iJa[94-96J, Kwan­

towomechanicznych obi iczen gęstości eleKtronowych metodą orbital i 

~rontalnych[93,101,102l, procesow eleKtrochemicznego utlenia­

n•a[97l, itp .. 

Autorzy cytowanych prac podaJą e~eKtowne przyKłady wyKorzy­

stania reaKcji Karboanionow z arenowymi KompleKsami metal i 

przejśctowych w syntezte złoZonych cząsteczeK[82,98,99], 

Na przyKład, trudną do otrzymania na alternatywneJ drodze 
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5-acylopochodną 1,3-dimetoksybenzenu syntetyzuje się w ten sposob 

szybko i wydajnie[e2]. 

OM e 

MeO~ + 
CriCOl3 

OM e 

RC4Hg 
MeO Ił 

o 

Najszersze zastosowanie w syntezie znalazły arenowe w-kom-

pleksy chromu (nietoksyczne, obojętne elektrycznie), mimo ~e 

kompleksy innych metal i przejściowych (Fe, w, MO) wykazują 

znacznie większą reaKtywnosc[91, 100], 

d/ Utlenianie si 1 i lowanycn o-adduKtow karboanionow 

do nitrozwiązkow aromatycznych 

RajanBabu przedstawił koncepcję podstawienia wodoru w 

nitrozwiązKach aromatycznych oparta na nuKieo~•lowej addycji 

si 1 i lowycn acetal i Ketenow (R3 = OR) oraz sil i !owych eterow enol i 

(R3 =alkil) wobec rownomolowej i lośc• di~luorotrimetylokrzemianu 

tris-(dimetyloamino) sul~oniowego (TASF) [105,106). Aniony ~luor-

Kowe stanowią 2rOdło generowanych "in situ" karboanionow. 

Nale~y przypuszczać, ze podstawnik si 1 iłowy, związany w 

przejściowymo-addukcie z tlenem grupy nitrowej znacznie zwiększa 

jego trwałość. 

z'9+ 
X 

R1, R2:H, alkil, R3=0R, alkil 

X ,Z =H, Cl,OMe 
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ReaKcja ta jest ogolna dla nitrozwiązKow i stanowi atraKcyj-

ną metodę wprowadzania do pierścienia aromatycznego podstawniKOw 

2-oKso-aiKilowych. CharaKteryzuje się ona mocną tendencją do orto 

podstawienia oraz tym, it obecne w pierścieniu chlorowce w 

warunKach reaKcji nie ulegają podstawieniu według mechanizmu 

aktywowane innymi silnie eleKtronoaKceptorowymi 

g.-upam i (CN, S02Ar) nie reagowały według przedstawionego 

schematu. zastosowanie innego 2rOdła jonow ~luorKowych do 

generowania Karboanionow ~luorku tetrabutyloamoniowego 

[(n-Bu)4+F-l - powodowało nitsze wydajności procesu. 

Metodę RajanBabu, Ktora pozwala wprowadzać 2-oKso-alkilowe 

podstawniki w pozycję ortodo grupy nitrowej, wykorzystano w syn­

tezie wielu pochodnych indolu[107J, 

et aminowanie związKow heterocyklicznych w uKładzie 

amidek potasowy (amoniaK)/nadmanganian potasowy 

Wspomniałem jut o bezposrednim podstawieniu wodoru w 

reakcji aminowania CZiCZibabina. znanych jest te2 Kilka 

przyKładow reakcji aminowania a1Kiloamidkami [43,109-1101, w 

Ktorych to reaKcjach utlenianie o-adduktu, np. !!. dokonuje się 

najprawdopodobniej Kosztem innej cząsteczKi wyjściowego 

nitrozwiązKu. 
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w 1 icznych pracach, jaKie uKazały sie w ostatnim 

czasie[111-119] OPISano w1ele reaKcji nisKotemperaturowego 

aminowania drogą utleniania pasredniego a-adduKtu. Udaje się w 

ten sposob utlen~ać, zarowno. a-adduKty termodynamicznie trwałe, 

jaK taKie, Ktorych rownowagowe ste2enia w srodowisKu reaKcji są 

niewielKie, jaKo 2e mało podatny na utlenianie anion amidKowy 

mo2e pozostawać dostatecznie długo w srodowisKu zawierającym 

silny utleniacz. 

N~ 
~N)J 

trwały 

Metoda ta jest ogolna dla wielu eleKtrafi !owych uKładow 

aromatycznych (d i azyny[112, 113] l triazyny ich N-tlenKi [114] 1 

tetrazyny[111J 

pterydyny[119] 1 

naftyrydyny 

itd.). w 

związKow heterocyKlicznych, 

1Ch nitrowe pochodne[115-118] 1 

przypadKu wysoce eleKtrafi l owych 

tworzących obojętne adduKty z 

amoniaKiem, uKład am1deK potasowy/nadmanganian daje sie zastąpić 

uKładem amonlaK/nadmanganian[11111141117-119J, 

NisKotemperaturowe aminowan1e według zmodyf~Kowanej proce-

dury Cziczibabina dało nowe mo21 iwosci syntezy aminopochodnych 

związKow heterocyKlicznych. 5-Nitroplrymidyna (~) tworzy z an1o-

nem amidKowym termodynamiCZnie trwały 4-amlno-izomer (~) [113]. 

~ednaK2e w srodow1sKu s1 lnego utleniacza w reaKcji 5-nitropirymi-

dyny z amon1aKiem obserwuje się tworzenie 2-amino-5-nitropirymi-

UJ l, co mo!na wytłumaczyć natychmiastowym utlenianiem 

Kinetycznego produKtu addycji (10•). 
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NJN02 
ll H 

N NH2 
l / N~N02 H 

~NI + NH3 '!.Q. 

~ 9 
N:1N02 NJN02 KHno,. 

H~ l ~l 
H2N N H2N N 

l 
H 
10' 1.1 

f/ utlenianie o-adduKtów czynniKów nuKleofi lowych 

z 2-spiro-cyKloheKsano~enzoimidazolem 

2-Spiro-cyKloheksano~enzoimidazole stanowią kolejną grupę 

związKow, które wstępują w reakcje z nukleofilami w centrum 

związanym z atomem wodoru (Suschitzky i wsp.) [120,1211. Koncepcję 

podstawienia wodoru w tych związkach ilustruje poniZszy schemat: 

NJoN~ 
1~ :::-N~ Nu 

1ł 

w reakcje te wprowadzano: nukleofi Ie azotowe (MeNH 2 , PhNH2, 

mor~ol ina), nukleofi Ie tlenowe (Mea-, Pno-), nukleofile siarkowe 

Reakcje z alkoholanami fenolanami ~iegną ~ardzo wolno. 
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znaczny wzrost szybKoSci procesu obserwuje się w przypadKu 

5-chloro-2-spiro-cyKioheKsanobenzoimidazolu. 

W wyniKu reaKcji z nieKtOrymi 1 l-rzędowymi Karboanionami 

otrzymuje się produKty, występujace w trwalszych termodynamicZnie 

~ormach tautomerycznych, np: 

CN 
ec~H 1

· '-co2Et 

z. [o] 

PrOby podstawienia wodoru anionami nieorganicznymi (Hso 3-, 

seN-) nie powiodły się, aczKolwieK chlorowiec w 5-chloro-

benzoimidazolu łatwo ulegał podstawieniu jonami azydKowymi (N3-) 

cyjanKowymi (CN-). 

lzobenzoimidazole sa eKwiwalentami d i amin. Koncepcja Su-

schitzKiego, będaca w istocie "umpolungiem"[122] w reaKtywnosci 

pochodnych orto-~enylenodiam.ny stworzyła nowe mo21 iwoSci syntezy 

zwiazKow heterocyKlicznych (pochodnych pirazyny) na drodze nuK-

Jeo~i !owego podstaw.enia wodoru[121], 

~aKo utleniacze w prezentowanych reaKcjach stosowano: aK-

tywowany Mn02, wodny roztwor NaCJO i KMno 4 . 

g/ adduKty yl idOw ~os~orowych do azulenu 

W ostatnim czas•e uKazała się pub! iKacja dotyczaca reaKcji 

azulenu z yl idami ~os~orowymi [123]. "De facto" jest to proces 

podstawienia wodoru, zachodzacy przez stadium trwałego ter-

modynamicznie adduKtu cr, Ktory utleniano chlorani Iem do produKtu 

Koncowego. 
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o cO + LiCH z~ IOEtlz ch loranil 
~+f 
~ ~(OEtl2 

Ił o 

1 4 

P(0Et)2 
11 
o 

Dobre wydajnosci uzysKiwano taK2e, stosując yt idY z przeciw-

Kationami potasowymi. 
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2.2.2. Utlenianie termodynamicznie nietrwałych o-adduktćw 

a/ reaKcja wonla hydroKsylowanie soli pirydyniowycn 

~edną z najwcze~niej znanych reaKcji, w KtOrej produKt 

Koncowy tworzy się drogą utleniania nietrwałego adduKtu o, jest 

opisany przez WohJa[124] proces otrzymywania orto-nitro~enolu. 

Utleniaczem w tym przypadKu bYł tlen atmos~eryczny. 

+ KOH 

Obecnie znane są 

nietrwoł'y 

6'-oddukt 

1 iczne mody~iKacje 

Oz • 

prowadzenia tego 

procesu, obejmujące rownieZ inne nitrozwiązKi i dające wysoKie 

wydajnosc i [ 125-127] . 

Nietrwałe termodynamicznie o-adduKty grupy hydroKsylowej do 

SOl i pirydyniowych stabi 1 •zują się przez utlenianie (solami 

Zelaza Fe3+) do N-podstawionych pirydonow[128,129,41], 

G 
l 

Me 

K3(FełCNJ6] a 
HzO, 20°C 

b/ utlenianie adduKtow: jonu cyjanKowego, Karboanionow 

n itry 1 i i estrow Kwasow KarboKsy 1 owych oraz ani onow 

enot i, do eleKtro~i towych związKow aromatycznych 

Procesy redox, w Ktorych przeKształ~~ją się adduKty o 
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sa n•~JednoKrotnie zło2one prowadzą do bardzo r02nych 

produK t.Ow. W1ele sposrod ' n1ch dotyczy reaKcji anionu cyjanKowego 

z eleKtrofi !owymi arenami. Jon cyjanKowy bardzo łatwo przyłącza 

się do eJeKtrofilowych układow aromatycznych, a niektore Jego 

o-adduKty (np. z 1,3-dinitrobenzenem oraz z 1,3,5-trin•trobenze-

nem) udałosie wyodrębnić i okreSliC ich struKtury[21,61,130-132l, 

Po raz Pierwszy reakcję podstawienia wodoru anionem 

cyjanKowym z jednoczesną wym.aną grupy nitrowej (W 1 l 3-

-d•nitrobenzenie) op,sano w Koncu ub•egłego stulecia[133l. N1sKa 

wydajnosc procesu sugeruje, 2e tworzący się pierwotnie anionowy 

o-adduKt utlenia się międzyczasteczKowo Kosztem innej czasteczKi 

dinitrobenzenu, po czym następuje wymiana grupy nitrowej anionem 

alKoholanowym według mechanizmu SNAr[41,61,133-1371. 

CN9 + ROH HCN + R0
9 

X =H, Cl . NH2 Z=H,N02 

X 

OR 

Ó
CN 

N02 z 

W ten sam sposob przebiega reaKcja anionu cyjanKowego z 

nitrochinol inami [41,141] i nitrochinoKsal inami [143,144], aczKol-

wieK 6-nitrochinol ina oprocz spodziewanego produKtu (5-cyjano-6-

-aJKoKsychinol iny) 

izoKsazoJu[1411. 

daje rownie2: znaczne i l os c i pochodnej 

Od połowy lat szescdziesiątych opubliKowano wiele prac, 

dotyczących podstawi·en i a wodoru w N-tlenKach zwiazKow 

heterocyKl icznych[145-148). Rolę czynniKOw nuKieofi !owych w tych 

reaKCJaCh spełniały: Karboan•ony[1451; eN-, MeNH 2 , MeOH[146); in-
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dole, pirazol, Utlen1an1e adduktow o 

odbywało s1ę przewa~nie Kosztem grupy N-tlenkowej. 

CN 

(XN:&~ NHMe 

~ ~ 
N 

MeNHz KCN 
Me OH 

CN 

OC
N~OMe 

NN 

CN 

(JCN:&~ N02 

~ ó N 

Tym niemniej, jeSJ i czasteczka posiada kiJka grup, mogacych 

spełniać rolę utleniacza nie ma całkowitej jasnosci, ktOraz nich 

wezmie udział w procesie redox. Addukt malon1anu do 10-N-tlenKu 

2-nitrofenazyny utleniał s1ę Kosztem grupy N-tlenKowej (patrz 

wyteJ) [145), natomiast w ut1en1aniu o-adduktu anionu malonianu do 

N-tlenku 4-nitrochlnol 1ny, brała udział grupa nitrowa 

czasteczKi nitrozwiazKu[149). 

9 CHICOzE11z 

szczegołowo badano przeKształcanie 9-nltroantracenu w 

obecnosc1 jonow cyjanKowych w temperaturze pokojoweJ, w roz-

puszczaJniKach aprotonowych dipolarnych[150). w reakcji tej 

tworza się następujące produKty: 9-cyjano-10-nitroantracen (14a), 

9-amlno-10-cyjanoantracen 9,10-dicyjanoantracen 

9-cyjano-10-antranol (14d) oraz 9-cyjanoantron Przeprowa-
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~zaJac pomiary EPR wyKazano, ze czest sposro~ pro~uKtow (14a-14d, 

.l!D tworzy 5ię na dr·odze pr·oc.esu pr-zeniesienia etel,tr·onu. 

DHF 

X 

CN 

14 

a : X=N02. b : X=NH2 

c : X = CN , d : X =OH 

+ 

H CN 

15 

szereg pocho~nych nitrobenzenu, posia~aJacych podstawniKi 

eleKtronoaKceptorowe reaguje z Jonem cyjanKowym, dajac orto-

cyjanofenole[151,152). Zaproponowany przez snydera i wsp. [151] 

mechanizm procesu podstawienia wodoru jonem cyjanKowym połączony 

z przemiana grupy n•trowej, jest wieloetapowy i doSt zło2ony. 

OH 

KCN 
z heN 
Y DHSO 

X 

Z =H. CN 

X =H. CN , COPh, 

S02Ph, C02Et 

YamazaK i i wspoł pracownicy, badając reaKcje nieKtorych nuK-

leo-f i l i z 2-podstawionym N-tlenKiem 4-nitrochinol iny, otrzymy-

wal i pro~uKty po~stawienJa wo~oru przez grupę cyjanową[153], 

KCN/DHSO 

~-, 

R1=NMe2 ,Me, N ) ,_" 
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Tworzący się posrednio, nietrwały a-addukt utlenia się 

Kosztem 'funkcji N-tlenkowej; dodatKowo grupa nitrowa jest 

podstawiana Karboanionem odpowiedniego nitrytu. Zastosowanie 

wyłącznie cyjanKu potasowego dało odpowiednią 3,4-dicyjano-

pochodną chinot iny, a wprowadzenie do układu reagującego nuK-

teo'fi ta w postaci piperydyny prowadzi do 3-cyjano-4-piperydyto­

chinoł iny[153]. 

Autorzy nie dysKutują przebiegu reaKcji. MoZna jednak na 

podstawie cytowanych prac zaproponować prawdopodobną, Kluczową 

seKwencję dla tych złoZonych procesów. Jednym z pierwszych etapów 

jest utworzenie adduktu a jonu eN- do arenu przy atomie węgła 

związanym z wodorem. Jego utlenienie (Kosztem grupy N->0) 

podstawienie na drodze SNAr grupy nitrowej prowadzi do Koncowego 

produKtu. 

w ostatnich tatach uKazało się Ki tka prac (Hamana 

wsp.) [154-156) na temat reakcji Karboanionów: Ketonow, estrow 

n itry l i, z pochodnym i n i trobenzenu (n i trobenzen, para-en 1 oron 1 tro-

benzen) i N-tlenKami związKów heterocyklicznych (pochodne chino-

1 i ny). 

lub NH3 (c) 
~ 
~NĄR 

• o 

X =H. 3-Br, 4-Cl 
B =BułQK,Buli,KNH2 

X 

00 
ł 
o 

+R-H 

R =CH 2 COBut • CH2COCH3, CH2COPh , CH2C02But , CH2CN • CH(Me)COMe 

w reaKcjach tych nie obserwowano typowego podstawienia nuk-

teo'fi towego ruch! iwych atomów chlorowca. Wprawdzie autorzy nie 

podają mechanizmu podstawienia wodoru, ale obserwacja, Ze 

przepuszczanie tlenu przez srodowisko reaKcyjne znacznie 
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podwyZsza wydajnosć procesu[154) pozwala przypuszczać, 2:e 

podstawienie następuj~ na drodze addycji-oKsydacji. 

WyKazano rownie2:, 2:e w typowych dla tej reaKcji warunKach 

mo2:na wprowadzać do cząsteczeK eleKtro~i l owych arenow (N-tlenKi 

chino! in, pochodne nitrobenzenu) podstawniKi arylometylowe[156), 

np: 

Ar=~ 
~N~ 

ł 
o 

~ 
AN~ 

e 
B7NH::~Icl <Y' Ar 

C l 

C/ adduKtY Kar~oanionow nitrozwiąZKów al i~atycznych 

Kolejnym przyKładem nuKieo~i !owego podstawienia wodoru jest 

tworzenie w reaKćji z anionami nitroaJKanow nitrometylowych 

pochodnych bicyKl icznych nitrozwiązKow. Utlenianie o-adduKtu 

zachodzi tutaj prawdopodobnie miedzycząsteczKowo Kosztem grupy 

nitrowej, o czym sw i adczą umiarKowane wydajn'osc i' reaKcji ( 30 -

-55X)[158], 

B = NaOH, HeCNa 

8/DHSO, 

16 
31 

N02 roCH=N02 
[O] ., 

h-
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w mn1ej drastycznych warunKach, stosując jaKo zasadę 

metanołan sodowy w DMSO i ni2sze temperatury, mo2na wyodrębnić -

-po zaKwaszen1u - przejSciowy adduKt (~l, Ktory poddany standar-

dowej procedurze bromowania-dehydrobromowanla[64] daje rownie2 

produKt Koncowy C12l. 

d/ wewnątrzcząsteczKowe utlenianie o-adduKtu, gdzie role 

utleniacza spełnia fragment ataKującego Karboanionu 

EfeKtowną reaKcję, gdz1e role utleniacza w procesie ut-

Ieniania przejSciowego o-adduKtu spełnia cząstKa ataKującego nuK-

łeofi la, zaobserwował WiniarsKi [159]. 

/SMe 

+ CH2 
'sMe 

+ o 
ll 

1.NaH/DHSO 

2. He 2 MeS::::::-... SMe 

Druga z mo21 iwosc1 przebiegu procesu, polegająca na utworze-

niu pod wpływem wodorKu sodowego z suifotlenKu (metyłotio-

metylowo) metylowego s-tlenKu tritioortoestru HeS(OJ-

CH(SMe) 2 [160] 1 następczej reaKCJI według mechanizmu zastępczego 

nuKłeofi łowego podstawienia wodoru (patrz rozdz. 2.6) wydaje się 

byc mniej prawdopodobna. 

Podobnym1 procesami są reaKcje pochodnych triazyny z 

anionami n1trozwiązKow alifatycznych, prowadzące do odpowiednich 

oKsymow 5-acyło/formyło/-1,2,4-triazyny. w proponowanym przez 

autorow speKulatywnym mechaniZmie podstawienie wodoru odbywa sie 
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drogą wewnątrzcząsteczkowego utlentania adduktu o[185J, Rolę ut-

leniacza spełnia usytuowana w łancuchu bocznym pierSctenia grupa 

nttrowa. 

(
N'N e 

)l + RCH-N02 
~N Z 

.. .. 

R=H,Me,Et 
Z =H , M e , Ph , S M e , OM e 

-w-w- w-

Na zakonczenie obszernego rozdziału poSwięconego utlenianiu 

o-adduktów chciałbym omówić proces podstawienia wodoru, na który 

składa się sekwencja kilku niezaletnych przeKształcen. z punKtu 

widzenta substratow produktów są to reakcje podstawienia wodoru 

i mogą one stanowić logiczny ciąg trans~ormacji charakterystyczny 

dla innych procesow podstawienia (addycja karboanionu do 

etektro~ilowego arenu, utleniente adduktu itd .... ). .Jednak przy 

klasy~ikacji złotonych procesow tego typu zawsze nalety zachować 

odpowiednią ostrotnosć. 

Na przykład, trzy etapy, ktore mozna zreal izowac niezale%nte 

od siebie, składają się na nukleo~ilowe podstawiente wodoru w 
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uKładzie tropy! iowym(161l . 

+ chlor a nil 

-

34 

http://rcin.org.pl



2.3. PRZEHI~NY o-~DDUKTOW NITRO~RENOW W NITROZOPOCHODNE 

Wydaje się, 2e jedną z ogólnych dróg przeKształcania oH-ad-

duKtow Karboanionów do nitrozwiązKów aromatycznych jest proces 

podstawienia wodoru połączony z transformacja grupy nitrowej do 

grupy nitrozowej. RzadKo reaKcja zatrzymuje się na etapie 

n i trozozw i azKu; znacznte częsciej s•e zdarza, że jego tworzente 

jaKo reaKtywnego produKtu posredntego postuluJe się Jedynie z 

anal tZY produKtów koncowycn. 

Do tej grupy procesów nale2ą nteKtóre reakCJe nttroarenów z 

odczynniKami Grignarda. Działante na cr-adduKt Kwasem mtneralnym 

lub czynniKiem eleKtrofilowym typu KwasuLewisa (BF3) prowadzi do 

alKi lonitrozopochodnych(72,74,163-166J, 

o + RMgX 

z 

Z=H,Me,OMe,OPh,SMe,F ,Cl 
R=Me. n-Bu .sec-Bu. (CH2l2Ph 
X =Cl , Br 

Są to jednaK nieJ iczne przyKłady, 

się na etapie nitrozozwiazKu. 

Procesy te mają ch arakter ogólny, 

NO 

-H z O • 
HR 
Y 

z 

gdzie reaKcja zatrzymuje 

aczKolwieK dla nieKtórych 

pochodnych wyodrębniano produkty bardztej sKompliKowane, będące 

wyniKiem: podstawienia wodoru z równoczesnym utworzeniem nitrozo-

związKu i złożonych reaKcji następczych[74], np: 
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R 

I!{R NhZ 
z~{~-

o 
19 Z= F. C l 

Bardzo z~J iZony cnaraKter ma przeKształcanie odpowiednich 

s i 1 i lowanych cr-adduKtow, Ktore daje się, jaK przedstawiono w 

,~~.,zdz i a 1 e z. z. ł • ~1/. ut. Jen i oh': do odpowiednio podstawionych 

nitrozwiązKow. W tym przypadKu, zaKwaszając Kwasem mineralnym 

posredni cr-adduKt sil i !owej pochodnej acetalu dimetyloKetenu, 

wymusza się wewnątrzcząsteczKowe przeKształcenie; o pro c z 

niewieiKich i l os c i produKtu utleniania tworzy się azoKsyzwiązeK 

w doniesieniach o~ejmujacych reaKcje anionow nitryJ i z 

nitrochinol inam1 nltronaftalenem[167-169], w procesach, 

zaKładających migrację anionu cyjanKowego, otrzymuje się orto-

cyjanopodstaw1one pochodne am1n przeKształcanie o-adduKtow 

połaczone jest prawdopodobnie z transformacją grupy nitrowej w 

nitrozowa. 

CN 

B/DHF roNHCOR 

~ X 

X= CH,N B=KOH , t-BuOK R = CN • C02Et , COPh , CONH2 

Mieszanina trzech ZWiąZKóW, KtOre sa produKtami podstawienia 

wodoru (i przemian następczych}, tworzy się w reaKcji nitro~en-

zenu z pochodnymi cyjanKu benzyJu[170J. Prawdopodobnie proces ten 

rownieZ przebiega poprzez zwiazeK nitrozowy. 
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N02 

6 NaNHz/NH 3 lei + PhCHCN 
l 
R 

R=Me,Et 

.. 

+ 

Ph 

Ph N-o-' <-R R-t-o-~ N# - CN 
NC1 - ł o 

Q 
N02 

+ 6 
l 

Ph,.....~'CN Ph ....... r'cN 

R R 

15°/o 15°/o 

w reaKcji dii'enylo-acetonitrylu (R = Ph; MeONa/MeOH) 

powstaJą nitrony typu 20[171, 1721, a i'enyloacetonitryl (R =H) w 

wyn1Ku reaKcji prowadzonej w metanolu wobec KOH, tworzył oKsym 

"fenylocyjanometyleno ch1nonu (gj) (Oav1es i wsp.) [173]. Natomiast 

w dwOch wczesniejszych patentach donoszono, ze CYJaneK benzylu 

(R=H) z nitrobenzenem (KOH/PY) tworzy m1eszan1ne związKow: 22 

23[174,175]. 

N-OH NHOH 

~ 
Ph Ph Q Q Ph-'c-Q-N=r! 
NC1 - ł \Ph 

X O 
c CH CH 

Ph' 'eN Ph,..... 'eN Ph....- 'eN 

20 ll ll ll 

Podstawiony w pozycji 4, nitrobenzen, reagował z arylo-

acetonitrylami poprzez etap nitrozozwiązKu, połączony z podsta-

wieniem wodoru, tworząc odpowiednie pochodne antran i-

l u [ 1 76. 1 77) • 
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Q 1
CN 

8 / He OH • + CH2 
'Ar 

z 

•• A o 
NO Ar N::?" Ar 

(f' 0:' CH c 
'eN B • 'eN 

z z 

Z=Cl,C02Me ,COzEt. CN ,SOzMe 

B=MeONa,EtONo,KOH 

,{):N'o c/ 
z l 

Ar 
t-cNe 

o e) 
N/ ~r 

er~N 4 • 
z 

Wydaje sie, 2e w prezentowanych reaKcjach pierwszym etapem 

zło2onych procesow jest utworzenie anionowego a-adduKtu i jego 

wewnątrzczasteczKowe przeKształcenie do odpowiednio podstawionych 

nitrozopochodnych. w 2adnym przy p adKu nie obserwowano KonKuren-

cyjnego podstawienia chloru, znajdującego się w pozycj1 orto lub 

para względem grupy N02. 

Rownie2 nieKtore a-adduKty pol in itrowych pochodnych benzenu 

ulegały w Kwasnym srodowisKu przemianom w produKty podstawlenia 

wodoru (np: produKt 24) 

zw1ązK1 nitrozowe[180,181l. 

H c=C-Ph 

OzN~NOz 

Y 
N02 

• H, [OX] • 

przypuszczalnie poprzez posredn1e 

PrzeKonywuj ą cy przyKład preferencji podstawienia wodoru w 

4,6-dichloro-5-nitropirymldynie opisał i Rose i Brown[182l. UKład 

zawierający dwa bardzo labilne atomy chlorowca i mający jedyna 
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n•epodstawioną pozycJe 2, tworzy w reaKcji z anionem malonianu 

2-podstawioną · pocnodną 4,6-dicnloro-5-aminopirymidyny, naj wyraz-

ni~J na drodze wewnątrzczasteczKoweJ przemiany adduKtu a, poprz~z 

stadium nitrozozwiazKu. 

w sKomp 1 i Kowanym szeregu przemian nitrona~talenu 

nitrocninol in z anionem ~os~orynu dimetylowego tworzy sie mie-

szanina produKtow, Ktora jest wyniKiem podstawienia wodoru, 

zacnodzącego w podobny sposob[163J, 

Mecnanizm prowadzący do produKtow zaKłada jaKo 

stadium posrednie tworzenie 

przeKształcanie w nitren. 

NO O 

q li 
S PIOMel2 ft 

HP(OHelz 

) 
HeONa/HeOH .. 

R 

/ 

sie nitrozozwiazKu 

q:N: ~ 
S P(0Me)2 

~ 
~ 

!R 
o 
11 

MeO 

X, Y =CH, N 

R=H,Me.Cl 

NH2 R 
~:ąPIOMel2 

HNP(0Me)2 

~x*P(OMe)2 l ..... 11 
~X~NL~ ,-l:::,yy PIOMel2 

R 

25 

~Y ~ O 

R 

26 
R 

27 

w sposob jeszcze bardziej złozony reaguje 4-metoKsy-

4-aminona~talen. Jedynymi produKtami izolowanymi z dobrymi 

wydajnoSciami są odpowiednie 2,3-di~os~orylowane pocnodne 

na~ ta 1 en u [ 164]. 
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PrzeKształcanie anionowych o-adduKtow poprzez nitrozo-

związKi wydaje sie być procesem bardziej ogOJnym niZ mozna by 

było przypuszczać. Tym niemniej, dopiero w ostatnim czas1e 

podjęto proby potraKtowania ich jaKo przemian ogoJnych[166] . 
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2.4. C/NE-PODSTAWIENIE 

w układach aromatycznych, charakteryzujących sie 

zr02nicowaniem krotnosci wiazan, obserwuje sie niekiedy 

szczegoJny rodzaj podstawienia nukleofilowego, tzw. podstawienie 

cine. Polega ono na podstawieniu atomu wodoru w pozycji sąsiadu­

jącej z pierwotnie zajmowana przez grupe opuszczającą[187-193J, 

Przykładem cine-podstawienia jest reakcja 2,3-dinitro-

naftalenu z piperydyną. w jej wyniku tworzy sie 1-piperydylo-3-

-nitronaftalen[194J, 

Podstawienie typu cine zaobserwowano rownie2 w reakcji 

3,4-dinitrotiofenu z anionem tiofenolanowym, prowadzącej do 2-fe­

nylotio-4-nitrotiofenu[188], Wyodrębnienie dodatkowo dwOch związ-

kOw: 28 29, ktOre daje sie przekształcić w produkt koncowy 

(30), pozwoJ iło zaproponować dla tej reakcji mechanizm cine-

podstawienia. Polega on na szeregu kolejnych procesow addycji-

-eliminacji. 

~N H N02 ~N H H N02 ~N 

~ -HN02 ~ H~H H •H-H 

S SA~ArS S SAr Ar S SAr 

~N HH SAr 02N&Ar 
~ H H -ArSH r H -ArSH 

ArS~sXsAr ----. s SAr 

~N 

tJ.- SAr 

28 29 30 
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Przedstawioną reaKcje prowadzono we wrzacym metanolu. w 

łagodniejszych warunKach zachodzi cine-podstaw.enie w 3-~eny-

Josul~onylo-4-nitrotio~enie[195]. w temperaturze poKojowej, w 

metanolu, działaniem anionu tio~enolanowego otrzymuje sie dwa 

produKty: 2-~enylotio-4-nitrotiofen oraz 2-~enylotio-4-~enylosul-

fonylotio~en. Drugi z produKtów tworzy sie w znacznej przewadze. 

Jego dominacja jest wyniKiem wieKszej podatnosci grupy N02 na 

el imtnacje. 

Wiele reaKcji tego typu obserwuje sie w uKładzie 

dinitrobenzenu[106,192]. E~eKtownym przyKładem jest reaKcja 

trimetylosi 1 i !owej pochodnej octanu metylu[106J. 

1. TASF 
2. Br2 • 

C02Me 
produkt główny 

Do procesów cine-podstawienta naleZy za l i CZYć rownieZ 

reaKcje orto-podstawienia w N-tlenKach związKów heterocyKl icz-

nych[196-202J, aKtywowanych obecnoscia nieKtorych eleKtro~i l i 

R1D""' +Nu 
2 N/: 

R ~ 

RCOX • • 

o 

X :AcO. Cl Nu :CN, HNR1R2. RMgBr. RLi 

PrzeKształcenie grupy N-tlenKowej w tworzacym sie anionowym 

o-adduKcie daje moz 1 i wosc łatwej c i s- e 1 i m i n a c j i w 
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szesciocentrowym uKładzie stanu przejSCIOwego. 

ZłoZony szereg przegrupowan o-adduKtu jonu cyjanKowego do 

nitroarenow, prowadzący do aromatycznych pochodnych Kwasow Kar-

boKsyJowych znany jest pod nazwą reaKcji von Richtera. Formalnie 

jest to proces podstawienia wodoru. ~on cyjanKowy ataKuje orto 

pozycję w stosunKu do grupy nitrowej, KtOra w traKcie reaKcji 

opuszcza uKład, a grupa nitryJowa ulega przeKształceniu w funKcję 

KarboKsylową[12,41,135,203-207]. 

Q +°CN 

z 

o 
Ił 
N heN --·y 
z 
N=N(Qe 

OH 

~ 

z 
Z =Cl, Br.OMe 

HO 

if ~ H20 

z 

e 
ąC02H 

l 
z 

z 

N=N 

OH
9 

• l (to • 

z 

H20 • l 
ąC02H 

z 

z 6-nitronaftalenu mozna tą drogą otrzymac odpowiedni 

a-naftoesowy[41]. 

Kwas 

ReaKcJa von Richtera spełnia wiec (W mySI definiCji) 

podstawowe Kryteria cine-podstawienia. NaJeZy zauwazyc, ze i w 

tym przypadKU nie obserwowano podstawienia typu SNAr chlorowcow 

innych grup podatnych na substytucję nuKJeofi Jową. 
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2.5. TELE -PODSTAWIENIE 

Mianem te/e-podstawienia oKreeta sie reaKcje nuKJeofitowego 

podstaw•enia wodoru w aromatycznych związKach eteKtrofi towych, w 

Których grupa opuszczająca nie sąsiaduje z pozycja pierecienia, w 

Której następuje podstawienie[192,193,206], MoZna wyroZnić trzy 

rodzaje podstawienia tego typu. 

2.5.1. Podstawienie ~ p•erscieniu aromatycznym~ odeJSc•em 

grupy opuszczaJąceJ usytuowaneJ ~ pierscieniu 

PrzyKładem procesu, gdzie zarowno grupa opuszczająca (przed 

reaKcja), jaK i ataKujący nuK 1 eof i 1 (po reaKcji) znajdują s i e w 

pierecieniu aromatycznym, jest podstawienie grupy nitrowej w 

2,3-dinitrofenotu drugorzędowa am•na. Mechanizm, zaKładajacy 

tautomeryzacje, tworzącego się pierwotnie adduKtu a prowadz i do 

3-nitro-6-amino-pochodnej fenoJu[208J, 

2.5.2. Podstaw.enie ~ łancuchu bocznym~ odeJSciem grupy 

opuszczaJąceJ usytuowaneJ ~ pieracieniu 

JaKo te/e-podstawienie oKres Ja sie równieZ reaKcje 
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podstawienia wodoru w łańcuchu bocznym uKładu aromatycznego, 

Ktore nastepują wowczas, gdy wszystKie pozycje pierscienia sa 

podstawione[209,2tO]. E~eKtownym przyKładem taKiego te/e-procesu 

jest trans~ormacja 1,4-dimetylo-2,3-dinitrona~talenu w 1-pipery-

dylometylo-3-nitro-4-metylona~talen[2091. 

TaK samo odbywa się podstawienie anionem tio~enolanowym w 

2,5-dimetylo-3,4-dinitrotio~enie z utworzeniem 2-~enylotlometylo­

-4-nitro-5-metylotio~enu[211). 

Autorzy cytowanych prac proponują mechanizm podstawienia, 

Ktory polegałbY na: wstępnej tautomeryzacji uKładu, ataKu nuK-

1 eo~ i 1 a na węgiel egzocyK 1 i cznej grupy metylenowej 

anionotropowym przegrupowaniu, w czasie Ktorego grupa nitrowa 

opuszcza uKład jednoczesnie nastepuje jego rearomaty-

z a c ja [ 209, 21 2) . 

2.5.3. Podstawienie ~ p1erscieniu aromatycznym~ odejSciem 

grupy opuszczającej usytuowanej ~ łancuchu Docznym 

PrzyKładem tego typu procesu aromatycznego podstawienia 

wodoru jest sigmatropowe przegrupowanie aromatycznych yl idOw 

azotowych znane od dawna pod nazwa reaKcji sommleta-Hause-

ra[213-217J, 
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_., _., 

w ten sam sposob otrzymuje sie orto-podstawione pochodne 

związKow aromatycznych z odpowiednich sol i suJfoniowych[216,219) 

oraz siarczKow benzyłowych[219J. Poznana ostatnio zasadowa trans-

formacja sol i azasutfoniowych do odpowiednich orto-podstawionych 

pochodnych benzenu ma przebieg bardzo zbt iZony do 

Sommłeta-Hausera[220-222J, 

X=p-OMe, p-Me, H, p-(:l. p-F, p-C02Et. p-N02 
R1=H, alkil ; R2=atkil, CH2C02Et • CH2COMe; R3=aryl, alkil 

reakcji 

Przegrupowanie sol i azasutfoniowych, prowadzace do orto-

podstawionych amin aromatycznych znałazło zastosowanie w syntezie 

pochodnych indoJu[220), 

Podobny typ te/e- podstawienia zaobserwował ostatnio Gol in-

ski [223) w układach pochodnych nitrobenzenu. Na przykład, w 

reakcji meta-fenylotiometytonitrobenzenu z Karboanionem fenyto-

acetonitrytu tworzył sie produKt podstawienia wodoru w pozycji 4. 

46 

http://rcin.org.pl



2.6. Z~STĘPCZE NUKLEOFILOWE PODST~WIENIE WODORU 

s~ormułowana przez MąKoszę Koncepcja zastępczego nuKieo~i-

!owego podstawienia wodoru (ZPW) zaKłada reaKcję eleKtro~ilowych 

pocnodnycn aromatycznych z Kar~oanionami, w Ktorych z węglem o~-

darzonym ładunKiem u j emnym związana j est do~ra grupa opuszczająca 

X. ~ej ~~ iminacja w postaci cząsteczKi HX z tworzącego się pier-

wotnie adduKtu a prowadzi do produKtu podstawienia wodoru . TaK 

więc, w zastępstwie anionu wodorKowego, co ~yło~y procesem ~ardzo 

nieKorzystnym energetycznie, opuszcza uKład grupa związana z 

centrum Kar~oanionowym. w opu~l iKowanej w 1978r. pracy[1] 

autorzy, nazywając prezentowaną reaKcję zastępczym nuKieo~ilowym 

podstawieniem wodoru (ang . vicarious nuc/eophi/ic subst i tut i on of 

hydrogen> wysunel i h i potezę o jej ogoJnym charaKterze . Istotnie, 

dalsze ~adania wyKazały, Ze zaKres jej stosowalności jest ~ardzo 

szeroKi, taK pod względem czynniKa nuKieo~i l owego, 

-eleKtro~ilowych związKow aromatycznych[1,4,224-256]. 

Prze~ieg reaKcji o~razuje schemat : 

6 
z 

+ 

NO e 

V
ll2 H Y 

c~ 
l 

z X 

1) e9t-HX) 
2) HE9 ~R 

z 

jaK 

+para 
izomer 

gdzie: Y - grupa sta~i 1 izująca Karboanion cso2R, S020R, SOR, 

X - grupa opuszczająca (Chlorowce, OPh, SPh, NC) 

R - podstawniK (H, al l< i l, aryl) 

ReaKcja jest dwuetapowa. w pierwszym etapie w wyniKu szy~-
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Kiego 1 odwracalnego procesu tworzą s1e adduKty o. Drugim etapem 

jest zasadowa a-et iminacja czastecZKI HX, prawdopodobnie według 

mechanizmu E21 co prowadZI do anionowej ~ormy produKtu. 

stechiometr•a reaKcji wymaga zastosowania dwuKrotnego nadmiaru 

zasady, w stosunKu do uZytego C-H Kwasu (deprotonowanie, 

eJ iminacja). 

Karboaniony stosowane w reaKcji ZPW winny spełniać 

nastepujące warunKi: 

- n1e posiadać ugrupowan łatwo wstępujących w reaKcje z 

nuK l eo~ i lam i (obserwowana n i eK i edy Kondensacja Thorpa z 

grupa cN[257,253l) 

- grupy opuszczające w preKursorze Karboanionu pow1nny 

charaKteryzować sie mała tendencja do podstawienia typu 

SN2 (n•ebezpieczenstwo autoKondensacji) 

w przypadKu a-halosul~onow C-H Kwasy nie powinny posiadać 

atomow wodoru w pozycji a• (reaKCJa Ramberga-BacKJun­

da[2591) 

- grupy opuszczaJące pow1nny łatwo ulegać zasadowej a­

eJ iminacj i. 

wsrod zwiazKow eleKtro~i Jowych, wstępujących w reaKcJe ZPW 

znajdują się 1 iczne pochodne nitrowe: benzenu[np: 1,4,224-7,244] 1 

na~talenu[2241248J, pirydyny[230J 1 chinol•ny[245] 1 indolu[300] 

pięcioczłonowych uKładow heteroaromatycznych[236,249J. 

Według schematu ZPW reagowały taKZe silnae eleKtro~iJowe 

związKi heterocyKliczne nie wymagające dodatKowej aKtywacji -

-triazyna 1 benzotiazol, aKrydyna[228] oraz N-tlenKi zwiazKow 

heterocyKl icznych[2461260]. 

~aKo zasady stosowano: sproszKowane wodorotlenKi (NaOH 1 
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KOH), alKoholany (t-BuOK, MeONa), butyJol it i LDA. 

ReaKcje zastępczego nuKieofilowego podstawienia wodoru 

prowadzi się zwyKle w rozpuszczalniKach aprotonowych dipolarnych 

(DMSO, DMF, HMPT), a taKZe w cieKłym amoniaKu tetrahydro-

furanie. 

Jednym z pierwszych przyKładów, Który potwierdził słusznosć 

Koncepcji ZPW była reaKcJa nitrobenzenu z sulfonem chlorometylo-

wo-fenylowym prowadzona w DMSO w obecnosci sproszKowanego 

wodorotlenKu sodowego. 

ostatnio 

opubliKowali 

NaOH/DHSO 
zo•c 

KatritZKY 

nową 

aromatycznych[261l. 

&R + {-~ 
N 
l 
NH2 

wsp., 

metode 

t-BuOI<• 
DHSO 

Problem uniwersalnosci reaKcji 

wyKorzystując reaKcję ZPW, 

aminowania nitrozwiązKów 

e 

~ ćl H3o• 
• 

11 R R 

NH NH2 

zastępczego nuKieofi !owego 

podstawienia wodoru, jej zaKresu zastosowania ograniczen 

stanowi przedmiot opubł iKowanych ostatnio przegłądow[255,256]. 
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2.7. REAKC~E ANNULAC~I l PODSTAWIENIE TYPU SN(ANRORC) -

-PROCESY INIC~OWANE ATAKIEM HUKLEOFILA NA ATOM WĘGLA 

ZWIĄZANY Z WODOREM 

Procesy opisane w tym roz<tziale nie sa reaKcjami 

po<tstawienia wo<toru. Tym niemniej, ich pierwszym etapem jest ataK 

nuKteofila na atom węgla zwiazany z wo<torem utworzenie 

anionowego ad<tuKtu o. A wiec biegna one taK jaK wszystKie 

omowione w tym przegładzie reaKcje podstawienia wodoru - poprzez 

zwiazeK posredni tego samego typu. 

2.7.1. ReaKcje annutacji ~ eleKtrofilowycn arenach 

AdduKty Karboanionow, posiadajacych przy centrum anionowym 

grupę opuszczajaca, do eJeKtrofi !owych zwiazKow aromatycznych 

moga ulegać wewnatrzczasteczKowej cyKlizacji z utworzeniem 

trojezłonowych pierscieni cyKlopropanowych lub azyry<tyno-

wych[229,246,252,256J, PrzyKła<tami taKich reaKcji są 

przeKształcenia o-adduKtow naftyry<tyn[229l, 

H 

l! • 

W utworzonym o-adduKcie ładuneK ujemny w znacznej mierze 
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Jest zloKalizowany na s~stednim atomie (w stosunKu do pozycji 

ataKu) uKładu aromatycznego, co umo21 iwia cyKlizację, poniewa2 z 

centrum S ZWi~zany jest łatwo OdChOdZ~CY W procesach SN2 

chlorowiec. 

Podobnie biegną reaKcje annulacji 

chino! iniowych[262l: 

CN 
l 

B r-CH -C Oz Et 

NEt3/CH2CI2 

H20 

2.1.2. Podstawien.e ~ §~(ANRORCl 

w N-metylowych solacn 

~;~_ 
UrrJ~"'·N 

6)1 
Me 

w wielu uKładacn neterocyKl icznycn obserwuje sie 

podstawienie typu SN(ANRORC} (ang. Addition o~ the Nucleophile, 

R1ng Opening- Ring Closure) [263,2641. ReaKcja ta jest ~ormalnie 

podstawieniem chlorowca (lUb innej grupy opuszczającej: 

so2He[265], SHe[266], NH 2 [267l). ~ednaK Jej mechanizm, zapropono-

wany przez van der Plasa, jest zupełnie ro2ny od SNAr procesu. 

Dowodow na przebieg reaKcji, zacnodz~cej z otwarciem pierscienia 

dostarczono, prowadzac badania ze znaczonymi atomami azotu. 
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-

st. H z - • 

R =t- Bu • Ph • H 
X=Cl,Br,I,PhS 

• • 

Proponowany mechanizm jest zgodny z szybKim procesem obser-

wowanej deuterowymiany D/H (przy atomie wegJa C-5), Który mo2e 

zachodzić na etapie produKtu przejSciowego 32, będącego w 

równowadze tautomerycznej ze związKiem przejSciowym 33. ReaKcjom, 

zachodzącym według mechanizmu SN(~NRORCl poewieeony jest obszerny 

przegląd van der Plasa[264], Znane są równie2 odmiany cine te/e 

nuKJeo~ilowego aromatycznego podstawienia SN(~NRORC} [2681, 
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2.6. KONKURENC~~ PROCESOW NUKLEOFILOWE~ SUBSTYTUC~I 

W ELEKTROFILOWYCH UKl~D~CH ~ROH~TYCZNYCH 

Omówione w niniejszym przeglądzie procesy podstawienia 

wodoru mogą względem sieb1e być KonKurencyjne. Na KieruneK 

reakcji mają wpływ: struKtura substratów oraz warunKi prowadzenia 

procesu. Ki łKa przyKładowych reaKcji, zamieszczonych w tym 

rozdziale, biegnie wieloKierunKowo. Mo:Z 1 1 we jest jednaK 

sprawowanie nad n1mi Kontroi i, co pozwala otrzymywać poZądane 

produKty , 

Omów1one w rozdziałach: 2.4 2.5 reaKcje cine te/e 

KonKurują ze sobą w uKładzie 2,3-dinitroani 1 iny[192l. Trans for-

macja z udziałem piperydyny daje trzy produKty cine, te/e 

produKt podstawienia sN~r. 

reflux, 15min. 

ci n e te l e 

w reaKcji 4-fluoronitrobenzenu z anionem sulfonu 

chlorometylowo fenylowego tworzą sie dwa produKty. Zmieniając 

warunKi prowadzenia reaKcji, mo:zna otrzymać KaZdY z nich w 

znacznej przewadze[4]. 
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. 
• 

No2 Q C/H/S02Ph 
C l 

_____,:". + 8C/H ---...:.. 
CH oo;:---

d t --- 'so2Ph 

F F 

35 34 ll 

!'··-···· 2.H• 

N02 

~S02Ph 
t-BuOK/31=4 t-BuOK/.31 = 2 

F 

Nadmiar tert-butanolanu w powy:Zszej reaKcji powoduje 

zasadową ~-eJ iminacje z tworzącego sie szybKO o-adduKtu 35, co 

prowadzi do produKtu zastępczego nuKJeo~i Jowego podstawienia 

wodoru. Natomiast nisKie ste:zenie zasady, umo2:1 iwia izomeryzacje 

do trwalszego termodynamicznie a-adduKtu 36 wymiane atomu 

~luoru według mechanizmu SNAr . 

Opisane w rozdziale 2 . 2 . 1.c1 (str.17) mo2:1 iwosci przeKształ-

cania o-adduKtow Karboanionow do benzeno-triKarbonylocnromu (O) 

stanowi jeszcze jeden z przyKładów KonKurenCJi procesow nuK-

1 eof 1 1 owego aromatycznego podstawienia jest jednoczesnie 

znaKomitym przyKładem Kontroi i KonKurujących reaKcji, 

w reaKcji nisKotemperaturowego aminowania według 

zmody~iKowanej procedury Cziczibabina, w uKładzie 2-cnloroptery-

dyny, tworzący sie początKowo nietrwały addUKt a w obecnosci moc-

nego utleniacza przeKształca sie szybKo, z dobrą wydajnoscią w 
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produKt podstawienia wodoru. Obecny w pozycji 2, bardzo podatny 

na nuKJeofi Jową wymianę atom chloru mo2e byc podstawtony w danym 

uKładzie reaKcyjnym dopiero w cząsteczce produKtu 37[119). 

Natomiast, gdy w srodowtsKu reaKcyjnym nie ma utleniacza, 

otrzymuje się bezposrednio produKt podstawienia chlorowca. 

R =H. Et 

Kolejnym przyKładem KonKurencji jest proces podstawienia 

wodoru drogą przegrupowanta sommleta-Hausera towarzyszące mu 

nieKiedy 1,2-przegrupowanie Stevensa[215]. To ostatnie jest 

preferowane zwłaszcza wtedy, gdy pozycja ort o pierscienia 

aromatycznego jest podstawiona. 

- w - w - w -

KonKurencjom ( i Kontroli!) procesow Karboanionow z 

eleKtrofi !owymi związKami aromatycznymi poSwięcone są rownie2 

obszerne fragmenty tej pracy. 
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3. WYNIKI BADA~ WlASNYCH -

- REAKCJA ZASTEPCZEGO NUKLEOFJLO~EGO PODSTA~IENJA 

WODORU j PROCESY KONKURENCYJNE ~ N lENI TRO~YCH 

ELEKTROFILO~YCH Z~I~ZKACH AROMATYCZNYCH 

3.1. WPROWADZENIE 

Do 1978r. znanych byłokilka reakcji, ktOrym mozna przypisać 

przebieg według mechanizmu zastępczego nukleofi l owego 

podstawienia wodoru[270-283], NaleZą do nich: reakcje aminowania 

w warunkach alka! icznych hydroksyloaminą[270-273], reakcje 

metylowania anionem DMSQ[275-2791, dichlorometylowanie 4-halo-

nitrobenzenow trichlorometylol item[280] oraz reakcja yl idu mety­

lenodimetylosulfoksoniowego z nitrobenzenem[281 ,282]. 

Autorzy cytowanych prac proponują rozne moZI iwosci przebiegu 

tych reakcji (przenesienie anionu wodorkowego, atak karbenu 

itd.). Jednak w swietle ostatnich badan, intensywnie rozwijanych 

Od 1 978r. przez zespoł Makoszy, nad reakcja zastępczego nuk-

leofi !owego podstawienia wodoru (ZPW), propozycje mechanistyczne 

dla tych reakcji naleZałoby ponown1e zweryfikować. 

Najwczesniej opisano proces aminowania hydroksyloamina 

niektorych pochodnych dinitrobenzenu oraz 2-nitronaftalenu[270]. 

CzHsDNa .. 
Et OH 

H NHOH e 

~N02 1.-HzO • 

~ Z.H• 

W ten sposob daje się rownieZ aminować (w pozycję 4) 
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trona~talen[271J, Zaproponowana wiele Jat pOZniej przez Gitisa 

Koncepcja przebiegu tej reaKcji zaKłada w drugim etapie 1,2-mi-

grację anionu wodorKowego do atomu azotu z jednoczesnym odeJSCiem 

grupy hydroKsylowej[272,273], 

Metzger[281], a potem Traynel is[282] opisali reaKcję 

nitrobenzenu z yJ 1dem metylenodimetyJosul~oKsoniowym. Rolę grupy 

opuszczającej pełniła tutaj cząsteczKa DMSO. Poza nitrobenzenem 

mozna mety l owa c w ten sposOb: 1-n i tronaft a 1 en, 4-chloronitroben-

zen, nitrotolueny oraz 3- 4-nitroanizole. 

w reaKcjach tych autorzy rownieZ sugerował i wewnątrz-

cząsteczKowa 1,2-migrację anionu wodorKowego z jednoczesnym 

odejSc1em czasteczKi dimetylosulfotlenKu, lub alternatywnie -

- utworzenie anionu nitro~enylowego i jego metyJowanie. 

+ 

+ 

Znanych jest szereg 

e 1 eKtrof i 1 owych związKow 

dimetylosul~otlenKu[275-279], 

!-IC!łjzSO 

para 
izomer 

prac opisujących metyJowan1e 

aromatycznych z udziałem anionu 

czy tez anionu sul~onu metylowo-

fenyJowego[274]. Wprowadzano w ten sposob grupę metylową do: 

związKowaromatycznych o sKondensowanych pierscieniach[274,276J, 

jaK rownie:Z ZWiąZKOW heterocyKl icznych[274-279], Autorzy 

proponują najczęsciej jaKo mechan1zm tych reaKcji m1gracje anionu 
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wadorKowego i odejScte reszty, pełniącej ~unKcję tzw. grupy 

opuszczającej. 

McBee, wesster i Hodgins[280] opubt iKowat i pracę dotyczącą 

reaKcji bezposredniego dichtorometytowania 4-hatonitrobenzenow za 

pomocą sol i t itowej trichtorometanu. Postutowany przez autorow 

przebieg reaKcji, zaKładający ataK dichtoroKarbenu na pierscien 

aromatyczny wydaje się byc mało prawdopodobny, jaKo ze eleKtro~i-

!owa cząstKa :cct 2 moze przyłączac się do uKładow o zwięKszonej 

gęstosci eleKtronowej, co nie ma miejsca w przypadKu chlorowco-

nitrobenzenow. Obecnie, w swiette prac prowadzonych w zespole 

MąKoszy nad reakcją dihalometylowania nitroarenow na drodze 

zastępczego nuKteo~i towego podstawienia wodoru[2471, przyjmuje 

Się, Ze przebiega ona poprzez addycję anionu chloro~ormu do 

nitrozwiązKu z utworzeniem o-adduKtu, a następnie zasadową 

et iminację cząsteczKi HCI, prowadzącą do utworzenta produKtu 

reaKcji w postact Karboanionu nitrobenzytowego. 

~ 
N028 Li~ N02 

ą~CI3 ąCHCI2 
+ Li-CCłJ 

- 6s•c 1.-HCI • l + liCl 
Z. H. 

X X X 

Bazując na Koncepcji ZPW motna teZ prosto wyjaSnic przebieg 

reaKcji anionu trinitrametanu z tetra~tuoroboranem N-nitroptrydy-

niowym[283). 

-11-11-11-

Stechiometria reaKcji zastępczego nuKteo~i !owego podsta-

wienia wodoru wymaga zastosowania dwuKrotnego nadmiaru zasa-
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dy w stosunKu do u2ytego C-H Kwasu (deprotonowanie, el imina-
.. 

cja). W uproszczonej ~ormie przebieg procesu ZPW obrazuje 

schemat: 

X H H 

l l 1 • a- ( -HX) l 
Ar H + -e-R --> -Ar > Ar-e-R 

\ 'cxRY 
2.H+ \ 

Y Y 

W przypadKu związKow eleKtro~ilowych, posiadaJących KilKa 

centrow podatnych na ataK nuKleo~ilowy, a związanych z atomami 

wodoru, podstawienie jest mo2liwe w Ka2dej z tych pozycji. 

W chwil i s~ormułowania Koncepcji ZPW autorzy zaproponowali 

prawdopodobny, oparty na stechiometrii, mechanizm reaKcji, Ktory 

zaKładał migrację anionu wodorKowego odejScie grupy 

opuszczającej[1), Intensywne prace prowadzone przez GI inKe[3,4J, 

dotyczące Kinetycznego e~eKtu izotopowego wpływu ste2enia 

stosowanej zasady na szybKose reaKcji, umo21 iwiłY poznanie jej 

mechanizmu. ReaKcja jest dwuetapowa. w pierwszym etapie w wyniKu 

szybKiego i odwracalnego procesu tworzą się adduKty o. Drugim 

etapem jest zasadowa p-eliminacja cząsteczKi HX, prawdopodobnie 

według mechanizmu E2, co prowadzi do anionowej ~ormy produKtu 

(patrz str. 5). W wyniKu prac prowadzonych w ostatnim czasie 

stwierdzono, 2e w nieKtorych przypadKach mechanizm reaKcji ZPW 

mo2e byc bardziej zło2ony[251,300J, 

Od chwi 1 i opubliKowania pierwszych prac, dotyczących 

zastępczego nuKleo~ilowego podstawienia wodoru, znacznie roz-

szerzono obszar stosowalnosci tej reaKcji, jaK i wyKorzystania 

jej w syntezie organicznej[240,250,253,254,258], 

Celem podjętych przeze mnie prac było zbadanie mo21iwosci 
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reaKcji ZPW z udziałem eleKtrafi !owych zw1ązKow aromatycznych n1e 

zawierających grup nitrowych. 

w traKcie badan wyKazałem, 2e reaKcja ta ma charaKter ogOJny 

dla więKszosci związKow aromatycznych o odpowjedn1ej eleKtrafi lo-

WOSCi. Znalazłem te2 reguły rządzące KierunKiem przeKształcania 

o-adduKtow Karboanionow, zawierających grupy opuszczające, do 

aromatycznych związKow eleKtrafi !owych nie zawierających grup 

nitrowych. 

JaKo ob1eKty do badan wybrałem: 

- ,6-arenowe n-KompleKsy triKarbonylochromu (0) 

sole Kationu tropy! iowego 

- cyjanonaftaleny 

- cyjano-1,6-metano[10]annuteny 

- ZWiąZKi heterocyKliczne (5-azachinoKsal iny, 6-azachinoKsa-

1 iny, pterydyny] . 
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3.2. ,6-ARENOWE w-KOHPLEKSY TRIKARBONYLOCHROHU (0) 

w połowie lat siedemdziesiątych ukazała sie pierwsza 

pub 1 • kacj a [86] , w ktorej opisano podstawienie wodoru karbo-

anionami w kompleksach ~6-areno-trikarbonyJochromu (0) • w 

następnych Jatach o pub 1 i kowano dziesiątki prac z tej 

dz•edziny[81-104], Wykazano, ~e trwałeoH-addukty karboanionow do 

arenowych n-kompleksow mo~na przekształcać trzema sposobami 

(patrz str. 17}. znaczna reaktywnosć arenowych n-kompleksow jest 

związana z działaniem reszty trikarbonylochromowej Cr(C0)3, ktOra 

powoduje istotne zmniejszenie gęstosci elektronowej pierscienia 

aromatycznego. E~ekt ten jest porownywalny z wpływem grupy 

nitrowej[81-85], 

Podstawienie wodoru w tych kompleksach udawało sie 

realizować jedynie karboanionami o znacznej nukleo~ilowosci, 

generowanymi z CH-kwasowo wartosciach pK 8 >2o[82l, Karboaniony 

takie tworząoH-addukty iloSciowo, a ich dalsze szybkie utlenie-

nie w niskiej temperaturze (lz/THF, -780C) daje ~inalny produkt 

(40) • 

40 

Karboaniony mniej nuk l eo~ i l owe 

rownie~ tworzą z arenowymi n-kompleksami oH-addukty, tyle tylko, 

~e ich rownowagowe stezenia są niskie. NiemoZI iwe jest wiec ich 
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utlenianie do produKtow podstawienia wodoru, albowiem obecny w 

srodowisKu reaKcyjnym utleniacz utleniałbY rownie2 Karboanion, a 

taK2e wyjSciowy n-KompleKs (~·. X=H). 

Jest i natomiast w pieracieniu aromatycznym obecna jest grupa 

nuKteo~ugowa X (np: F), wowczas tworzący się wtornie aF-adduKt 

mo2e atabit izowac się przez odszczepienie anionu ~tuorKowego[821. 

ReaKcje taKie biegną wolno, ale z dobrymi wydajnosciami. 

Q- F+~H(COzEI)z 
Cr(CO)J 

l 
Q-CH(COzEtlz 

Cr(CO)J 

Zamierzeniem moim było 

F ~~HICOzEilz 

8 Cr(CO)J 

~~HICOzEI)z 

8 Cr(CO)J 

dF- addukt 

wprowadzenie podstawniKOw do 

pierscienia aromatycznego w n-KompleKsach typu ~ na drodze 

zastępczego nuKteo~itowego podstawienia wodoru (ZPW), Byłaby to 

nowa droga przeKształcania n-KompteKsowanych aH-adduKtow, 

stwarzaJąca mo21 i wosc i podstawiania wodoru Karboan i onam i , 

zawierającymi grupy opuszczające X rown i e2 taK i mi, Ktorycn 

nuKJeo~iłowosc jest znacznie mniejsza Od nuKłeo~ilOWOSCi 

Karboanionow stosowanych dotychczas, poniewa2 aH-adduKt (będąc 

nawet w małym stę2eniu) miałby szansę szybKiego przeKształcania 

się w zasadowym srodowisKu poprzez ~-eliminację czasteczKi HX. 
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~ 
Cr(CO)J 

3 

e/x 
+ C-R 

'v 

9---CHRY 
Cr(CO)J 

1-HX l 

JednaK proby reaKCji~ z KiJKoma typowymi 

-

dla procesu ZPW 

Karboan 1 onam i , taKimi jaK: -cH(Cl)S02Ar, -cH(OPh)CN, -cH(SAr)CN, 

-cct (CH 3 )CN, nie przyniosły pozytywnych rezultatow. 

H1mo stosowania roznych warunKow reaKcji: LDA/THF, BuLi/THF, 

t-BuOK/THF, LDA/THF-HHPT - w atmos~erze gazu obojętnego (argo-

nu); zmian temperatury 1 sposobow przerobu mieszan1n poreaKcyj-

nych, wyniKi były niezmiennie negatywne, tzn. we wszystKich przy-

padKach regenerowałem znaczne 1 Jose i wyjSc1owego KompleKsu (~). 

Postanowiłem wiec sprawdzie, czy karboanionem typowym dla 

reaKcji ZPW (-CH(CI)S02To1) mozna podstawie wodor na drodze 

addycji-oKsydacji według procedury opisanej w l iteraturze[82,85] 

(LDA/THF-HHPT; utlenianie 12, -780C). WyniK reaKcji był rownieZ 

negatywny. 

ReaKcje n-KompleKsow są bardzo wraZI iwe na działanie 

czynniKOw zewnętrznych. ZwyKłe prowadzi sie je w nisKiej tern-

peraturze, w warunKach beztlenowych i bezwodnych. TaK więc, aby 

wykluczye jaKieKolwieK niedociągnięcia w technicznej real 1zacji 

eKsperymentow, odtworzyłem opisany w 1 iteraturze przyKład reaKcji 

(THF-

HMPT, -7eOc) [81], uzysKując ~enylo-dimetyloacetonitryl z wydajno-
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SCiq 58/.. 

stad te2 dalsze poszuK1wan1a Karboanionów przydatnych dla 

reaKcji ZPW w arenowych n-KompleKsach prowadziłem w obszarze 

CH-Kwasów o wy2szych wartosciach PKa. ~ednaK2e nawet badzo nuK-

leofi łowy anion tioanizolu (PhSCH 2 -Li+) oraz anion siarczKu ben-

zylowo-fenylowego (Ph(PhS}CH-Li+) nie dały produKtów podstawienia 

wodoru droga ZPW w KompleKsie~· Natomiast, wyKorzystując te Kar-

boaniony, otrzymałem produKty podstawienia wodoru droga addycji-

-oKsydacji 

~+ 
Cr!COl3 

3 

H""-. /R 

;;JH 
9 Cr(C0)3 

41,42 

/R 
CH 
"'-sPh 

1.LDA(-PhSHI 
X y-cH2R 

9 Cr!COJ3 

45 

43:R=H;43°/o 

4 4 : R"' Ph; 52 °/o 

WyniK ten sw1adczył o powstawaniu adduKtów (~, 42) w znacz-

nym stę2eniu. Trudnosci w przeb1egu reaKcji ZPW występowały więc 

El im1nacJę starałem s1ę wymus1C, dodając w 

traKc1e reaKcji do cr-adduKtów (~. 42} nadm1ar t-BuOK w postaci 

roztworu w THF podwy2szając temperaturę - lecz bez powodzen1a. 

Z przeprowadzonych eKsperymentów wyniKa, 2e reaKcja ZPW nie 

przebiega, gdy2 nie następuje B-eliminacja. Mo2na zało2:yć, 2e 

jest to efeKt grupy odchodzącej, poniewa2: grupa fenylotiolowa 

(SPhl . ~est słaba grupa opuszczająca w procesie zasadowej B-el imi-
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nacj 1 [284]. JednaK wyniK reaKcji z grupą fenylosulfonylową 

(znacznie lepiej odchodzącą[284l) był bardzo podobny: · Udawało się 

podstawić wodor drogą addycji-oKsydacji nie biegła reaKcja 

zastępczego nuKieofi l owego podstawienia wodoru. 

WyKorzystanie sulfonu w reaKcji z arenowymi lT-KompleKsami 

metal i przejSciowych według mojego rozeznania nie było dotychczas 

opisane w literaturze. 

[ADO-DX)., 

AtaK Karboanionu na cząsteczKę sKompleKsowanego arenu 

mo21 iwy jest tylKo z jednej strony. KonseKwencją tego jest SciSie 

oKreSłona Konfiguracja na atomie węgla c 1 (Rys.1). P-EI iminacja 

HX z o-adduKtu wymaga antiperiplanarnego uło2enia wiązan 

H-C 1-c2 -x[265] (X : SPh, SOzPh). latwo dostrzec, 2e Konformacja 

taKa jest bardzo nieKorzystna energetycznie ze względu na znaczną 

objętoSć grup odchodzących ich oddziaływania steryczne z 

uKładem cyKioheKsadienylowym. Ale jaK ju2 wspomniałem wczesniej z 

sulfonem chlorometylowo para-tol i lowym CICH 2so2Tol (mała grupa 

odchodząca!) reaKcja nie zachodziła. Sulfon fluorometylowo 

fenyłowy FCHzSOzPh taK2e nie dał po2ądanego rezultatu. Poniewa2 

ani w pierwszym, ani w drugim przypadKu nie udało mi się 

podstawić wodoru rownie2 na drodze addycji-oKsydacji, 

postanowiłem sprawdzić, czy Karboaniony generowane z tych 

CH-Kwasow wogole tworzą o-adduKty z arenowymi lT-Komp 1 eKsam i . 

U2yłem do tego celu ,6-fluorobenzeno-triKarbonylochromu (0). W 

reaKcji prowadzonej z nadmiarem zasady nie otrzymałem produKtu 
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ZPW, a stosujac rownomotowa i tosc Karboanionu (47') i wydłuZajac 

czas reaKcji, udało mi się podstawie ~tuor (46X). TaKi sam wyniK 

uzysKałem z odpowiednim ~6-chłorobenzeno n-KompleKsem, jednaK 

wydajnosc była znacznie niZsza (12X). 

3' 47' 

THF- HMPT,20°C 

6h 

Cr(CO)J 

48 

/Cl 
CH 
'so2 Tol 

X=F • 46 °/o 

X=Cl, 12 °/o 

Poniewaz ataK nuKteo~i ta na atom węgła zwiazany z chlorowcem 

jest ataKiem wtornym[82,85), mozna wniosKowac, ze Karboanion sui-

~onu chlorometylowo para-tol i t owego tworzy aH-adduKty z odpowied-

nimi n-KompleKsami. NałeZy się zatem spodziewać, ze inne Kar-

boaniony typowe dla reaKcji ZPW rownieZ tworza aH-adduKty. w 

więKszosci przypadKow wartoSci stałych rownowagi reaKcji ich 

tworzenia sa bardzo nisKie. 

WyniKami tymi potwierdziłem przypuszczenie, ze reaKcja 

zastępczego nuKteo~itowego podstawienia wodoru w arenowych n-Kom-

pteKsach zatrzymuje się na etapie et iminacji. Istotnym jest u-

dzielenie odpowiedzi: dlaczego? Postutowane przeze mnie trudnosci 

antiperiptanarnego ułoZenia wodoru Hendo i grupy opuszczajacej X 

nie sa z pewnoscia jedynym odpowiedzialnym za to czynniKiem, 

co wyKazałem w eKsperymentach z sut~onami hatomety'towo arylowymi 

(X = C l , F) • 

Pornocnym w wytłumaczeniu zahamowania reaKcji na etapie 

eliminacji moze byC wniKł iwa anat iza struKtury czasteczKi oH-ad-

duKtu {Rys.1), co daje się zrobie na podstawie pomiarow rentgeno­

gra~icznych[81), wyKonanych dla nieKtorych trwałych_.adduKtow. 
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Be Hendo ..,_....;;;. ____ _ 

możliwy kierunek 
ataku za sady 

Rys. 1. 

TrudnoSci w zbl iZeniu się, ob-

darzonej ujemnym ładunKiem 

zasady, do wodoru Hendo, mogą 

być powodowane oddziaływaniami 

KulombowsKimi, poniewaz grupa 

triKarbonylochromowa Cr(C0)3 

niesie rownieZ znaczny ładuneK 

ujemny. Ponadto zasada ma 

ograniczony dostęp do wodoru, 

zwłaszcza jeSI i podstawniki R1 

i R2 mają znaczną objętoSć. Zawadę steryczną stanowi taKZe, 

obracająca sie pod płaszczyzną uKładu cyKJoheKsadienylowego, 

grupa triKarbonyJochromowa, do Ktorej doKoordynowany jest Kation 

metalu. 

TaK wiec, przeszKody na etapie eliminacji są najprawdopodob-

niej przeszKodami eleKtrostatycznymi i sterycznymi (odpychające 

oddziaływania elektrostatyczne zasady z grupą triKarbonyJochromo-

wą oraz trajektoria odejScia grupy opuszczającej X i 

dostęp zasady do wodoru Hendo). 

ograniczony 

Na tym zdecydowałem się zakonczyć badania nad reaKcją 

Karboanionow, zawierających grupy opuszczające z arenowymi n-Kom-

pleksami chromu (O), poniewaz nawet w przypadKu znalezienia od-

powiedniego Karboanionu, a bYć moze rownieZ i innego KompleKsu, 

Ktore dałyby pozytywny wyniK reaKcji zastępczego nuKieo~ilowego 

podstawienia wodoru, reaKcja ta i tak miałaby ograniczone znacze-

nie, a wkład pracy mogłby być niewspołmiernie duiy. 
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CZĘSC DOSWIADCZALNA (l) 

KompleKsy ~6-arenowe triKarbonylochromu (O) otrzymałem, 

sto&ujac opisane w 1 iteraturze procedury[266-266J, Ich reaKcje z 

Karboanionami według mechanizmu addycji-oKsydacji prowadziłem 

rownie~ według przepisow podanych w 1 iteraturze[65,62]. LDA 

przygotowywałem przed reaKcja, natomiast t-BuOK stosowałem hand­

lowy (Bayer). wszystKie reaKcje prowadziłem w srodowisKu argonu. 

ProduKty reaKcji chromatogra~owałem (n-heKsan : chloro~orm) 

identy~iKowałem na podstawie widm 1H NMR oraz przez porownanie 

temperatur topnienia z danymi w literaturze. 

ReaKcje ,6-halogenobenzeno-triKarbonylochromu (0) z anionem 

sulfonu chlorometylowo para-tol iłowego prowadziłem według 

nastepujacej procedury: 

w trójszyjneJ kolbie okrągłodenneJ (50 mL) umieszcza się 

t -BuOK (80 mg, O. 71 mmol) w THF (5 mL). Układ chłodzi się do 

-5ooc i wypełnia kolbkę argonem. 

Do mieszanego magnetycznie roztworu zasady (ciągle 

przepuszczając argon) dodaje się strzykawką przez septum w tem­

peraturze -5ooc roztwór su/~onu chlorometylowo para-tolilowego 

(146 mg, o. 71 mmol) w mieszaninie_ THF-HMPT (2 : f; t mL). Po 

upływie 5 min. dodaje się strzykawłc:ą roztwór TT-komp/eksu '16-ha/o­

genobenzeno-trikarbonylochromu (0} /0.52 mmol/ i powoli 

doprowadza się temperaturę do 2ooc. w tej temperaturze pozostawia 

się reakcję z mieszan1em na 6 godzin. 

Mieszaninę wylewa się do wody (20 mLJ i ekstrahuje eterem 

(2xto mL). Połączone warstwy eterowe suszy się nad MgS04 . Produkt 

oczyszcza sie chromatogra~icznie (SIIica geJ, 200-300 mesh, 

Merck; n-hek~an : CHC/ 3 - 3: f). Wydajnosc ,6-(u-chloro-,a-para­

tosylo-)mety/o-benzeno-trikarbonylochromu (0) /48/: 

z ,6-ch/orobenzeno-trikarbonylochromu (OJ - 12Y. 

z ~6-~Juorobenzeno-trikarbonylochromu (OJ - 46X 

Analitycznie czystą próbkę krystalizuJe się z mieszaniny 

n-heksan : eter (t:t) - 2ółte kryształy. 
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PRODUKTY - WŁASCIWOSCI FIZYKOCHEMICZNE l SPEKTROSKOPOWE 

Siarczek benzylowo fenyłowy (43) : tt = 41-43oc (Et20), 

1 i t. [2891 -43-44oc. 

~!jNMR (60MHZ, CDCI~/TMS): 7.54-7.18 (m, 10H), 4.11 (S,2H) 

Siarczek f'enylowo benzhydryJowy (44): olej, tt(lit.[289)) = 
78-9oc. 

~!::! NMR (60 MHZ, CDCl~/TMS): 7.70-7.07 {m, 15H), 5 . 63 (S,1H). 

SuJf'on f'enyJowo benzhydryJowy (46) : tt = 192-3oC(EtOH), 

l•t. [2901-187-8oc. 

~!::! ~ (60 MHZ, CDCI 3 /TMS) : 7.80-7.17 (m, 15H), 5.91 (s,1H). 

,6-(a-ChJoro-,a-para-tosyJo-)metyJo-benzeno-tril<arbonyJo­

chrom (0) /48/: tt<n-hex.-Et20) = 160-2oc (Z rozKładem). 

~!::! NMR (80 MHZ, CDC1 3 /TMS): 7.80-7.20 (m, 4H, H-Toł), 5.65-

5.05 (m, 6H, H-ArCr(C0)3, CH), 2.46 (s, 3H, CH3). 

MS (Finnigan 3200, ~ ~ ~ wzgJ.): 246(M+·-Cr(C0)3-C1·, 

4)1 242(1)1 214(4), 139(3), 125(27), 105(11), 91(100)1 

84(5) l 77(15) l 64(16) l 51 (9), 40(14). 

Anal •za elementarna : [l:] 

obł. 

ozn. 
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3.3. SOLE KATIONU TROPYLIOWEGO 

UKładem, Ktory zgodn•e z regułą HucKia spełn•a waruneK 

aromatyczności p = 4n+2 zdeloKal izowanych eleKtronów n[291) 

charaKteryzuje Się znaczna eleKtro~ilowościa, jest Kation 

tropy! iowy. Ten obdarzony ładunKiem dodatnim jon organiczny znany 

jest w postaci odpowiednich łatwo Krystalizujących sol i {bromeK, 

nadchloran, tetrafluoroboran). Sole tropy! iowe sa bardzo podatne 

na działanie czynniKów zewnętrznych {tlen, woda itp. ) . Dlatego 

tez naleZy przygotowywać je bezpośrednio przed reaKcją lub 

przechowywać w srodowisKu gazu obojętnego w warunKach bezwodnych, 

poniewaz reagują one bardzo łatwo nawet ze słabymi 

nuKieofi lami [54,67). 

OM e 

UKład tropy! iowy wydawał sie być bardzo atraKcyjny dla 

reaKcji z Karboanionam•, zawierającym• grupy opuszczaJace przy 

centrum Karboanionowym. Zgodn•e z mechan.zmem reaKcji ZPW 

naleZało się spodziewac powstawan•a produKtów typu 134. 

Z obojętnych zwiazKów 134, w wyniKu protonowania, łatwo 

powinien odtwarzać się aromatyczny uKład tropy! iowy. Spodziewałem 

Się, ze po reaKcji obojętne związKi typu 134 będzie mo2na 

WYiZOlOWać, a następnie przeprowadzić je w odpowiednie sole 

działaniem mocnego Kwasu (HCI04, HB~4 itp.). 
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( -HX l O<:-
130 132 133 134 

135 

Ki łKa przeprowadzonych p rob reaKc ji tetrafłuoroboranu 

tropyJ towego ( 1 3 1 l z drugorzędowymi Karboantonam• 

-cH(CJ)S02 NMe 2 , -cH(OPh)CN) w warunKach typowych 

dla reaKcj i zpw[245,251] nte dało wyniKow pozytywnych . Anał i za 

mieszantn poreaKcyjnych za pomocą chromatograf i i ctenKowarstwowej 

wyKazywała obecnosć wielu produKtow, z Ktorych 2aden nie stanowił 

produKtu g łownego . oczyszczając wstępnte te mi eszan•ny, 

stwierdzt łem, 2e 2aden ze zwtązKow nte ulega protonowantu, 

poniewa2 po dodantu Kwasu obraz "płytKi TLC" nie zmtenia stę. 

WyKJuczyłem reaKcje następcze aJKtłowanej sol i tropył •owej (np . z 

przeprowadzając protonowanie w bezwodnym eterze nasyconym 

chlorowodorem. 

StwterdZiłem natomiast, 2e w rea~cj l z a-fenoKśy-fenyJo-

acetonttrylem (t-BuOK/DMF, -4ooc) jeden z produKtow tworzy s1ę w 

znacznej przewadze. ProduKt ten był adduKtem Karboanionu do 

Kat•onu tropyJ iowego (133c). 

w dałszych badaniach wyKazałem, 2e łatwo wstępowały w 

reaKcje z odpowiednim tetrafłuoroboranem tropy! iowym rownie2 inne 

Karboaniony 1 li-rzędowe, maJące przy centrum Karboanionowym 

podstawniK• fenylowe. Otrzymałem w ten sposob Ki łKa odpowtednich 

produKtow przyłączen•a (Tabela 1), Ktore wyodrębniłem i następnie 
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TABELA j. ReaKcJe sol 1 tropyt iowej (ljU) z Karboanionaml 

zawierającymi grupy opuszczające . 

Karboanion ProduKt Wydajnosć Temp . top , [OC] 
-------------------

X Y R /numer/ [7.] /rozpuszczalniK/ 
------------------------------------------------------------

CI S02Ph Ph 133a 65 149-50 /EtOH/ 

CI S02TOI Ph 133b 41 150-2 /EtOH/ 

OPh CN Ph 133c 49 69-70 /n-hex./ 

S02Ph 0:-:0 133<1 71 173-5 /CHCI3-
-n-hex./ 

OAr•l C02Et Ph 133e 78 133-4 /EtOH/ 

SPh ~ ~ 133-f 44 136-7 /n-hex./ 

TABELA g. El 1minac j a j e j produKty . 

AdduKt WarunKi et iminacjia) ProduKt Temp . top. [OC] uvb> 

i wyd . [7.] /rozpuszczalniK/ [nm] 

OBN/THF 1 66o 140min . 134a 71 153 /EtOH/ 342 

t-BuOK/THF 1 2001 5m 1 n. 1 34a 78 

DBN/THF 1 66o,40min. 134b 73 161-2 /EtOH/ 343 

t-BuOK/THFc) 121o,2h 134<1 12(61)d) 98 /n-heX./ 377 

a) 2-Krotny nadmiar DBN oraz 1 . 5-Krotny nadmiar t-BuOK 1 
b) w CCI 41 c) 5-Krotny nadmiar t-BuOK 1 
d} wydajnosć w nawiasie jest obł iczona na przereagowany adduKt. 
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pod~awałem zasadowej p-eliminacji. ~ednaK tylKo nieKtóre z nich 

udało mi się przeKształcie w sprzę2one uKłady pochodnych cyKio-

heptatrienu {związKi: 134a, 134b, 134d). W pozostałych przypad-

Kach, stosując ró2ne warunKi et iminacji, odzysKiwałem substraty, 

bąd% obserwowałem tworzenie się produKtów smolistych. 

Sulfony 134a i 134b w środowisKu silnych Kwasów {HCI, HCI04, 

nie ulegały protonowaniu co sugeruje, 2e są one ener-

getycznie bardziejstabilnymi struKturami, ni2 ich odpowiednie 

pochodne aromatycznego uKładu tropyl iowego. 

ZwiąZKi te są barwne (26 ł te) i mają pasma absorpcji w w i d-

mach UV-VIS przesunięte do obszaru widzialnego (Tabela 2). 

Wśród pochodnych cyKioheptatrienu uKładami podatnymi na 

protonowanie powinny byC struKtury futwalenów, gdzie rozdział 

ładunKu eleKtrycznego pomiędzy pierscienie cyKioheptatrienu 

cyKiopentadienu jest znaczny. 

w istocie, stosując Karboanion 9-fenylosulfonylofluorenu 

otrzvmałem w trzech niezale2nych przejściach produKt zastępczego 

nuKleofitowego podstawienia wodoru w uKładzie sol i tropyl iowej. 

131 
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Ostatnie przejScie w tym przypadKu daje się zreał izowac 

dzięKi znacznemu udziałowi struKtury 134a• w 7,8; 9,10-dit:>enzo-

sesquiTulwalenie 134d, odt>ictem czego jest jego znaczny moment 

d i po 1 owy ( 2. 1 D) [ 108 l . 

ProduKt 134d tworzył się z wydajnoscią zaledwie 12Y. (THF", 

5-Krotny nadmiar t-BuOK, 2 godz.). Regenerowałem przy tym 

oK. 70Y. niezuzytego adduKtu. WYdłu2enie czasu reaKcji oraz 

więKszy nadmiar zasady ot>ni2ały wydajnosc, jaK rownie2 powodowały 

zwrot mniejszej i 1 osc i sut>stratu. Mo2na to tłumaczyc mała 

trwałoScią produKtu 134d w s i lnie zasadowym srodowisKu . Otrzymany 

wczesniej inną drogą i opisany w 1 iteraturze produKt 134d tworzył 

się (w ostatnim przejSciu) z wydajnoscią zaledwie 7Y.[161]. 

Sprzę2one układy 134a,~; 134d powinny byc dobrymi aK cep-

torami Michaela. w celu sprawdzenia tej hipotezy przeprowadziłem 

reaKcję suiTonu 134a z para-metylotioTenolem. ZOłty roztwor sui-

TOnu w THF" po dodantu para-metyJotioTenolu natychmiast odt>arwtł 

Się, co oznaczało, 2e uKład sprzę%ony zaniKał. Tym niemniej, 

otrzymany produKt, mający Konsystencję lepKiego oleju, nie był 

wyniKiem prostej addycji tiOTenolu do sprzę2onego uKładu 134a. Z 

analizy widmowej 1H NMR wyniKało, 

produKt pol imeryczny. 

134 a 

TolSH ., 
THf 

Ze był to najprawdopodot>niej 

M0%1 iWOSCią przet>iegu rownie% tego typu reaKcji następczych 

mo2na tłumaczyć ot>serwowaną przeze mnie wczesniej wieloKierun-
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KowoSć reaKcji Kationu tropyl iowego z karboan•onam• zawierającymi 

grupy opuszczające w warunkach typowych dla procesu ZPW. 

Opisana w tym rozdziaie reakcja zastępczego nuKleofilowego 

podstawienia wodoru w układzie tropyl iowym moze słuZyć jako 

metoda syntezy nowych układow sprzezonych - pochodnych cyklohep-

tatrienu lub pochodnych układu tropyl iowego. ~ednaK jak dotąd, w 

pochodną tropyl iową udało sie przekształcić tylko uKład sprzezony 

o znacznym rozdziale ładunku eleKtrycznego (13~d). 
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CZĘGC DOGWIADCZALNA (l l) 

Tetra~luoroboran tropyl iowy stosowałem handlowy (FluKa). 

PreKursory Karboanionów otrzymałem według znanych przepisów lub 

według procedur stosowanych dla zwiąZKów poKrewnych: 

sul~ony a-~enylo-,a-chlorometylowo arylowe (132a, 132bl -

-1 i t. [138] 

a-fenoKsy-feny 1 oaceton itry 1 ( 132c) - l i t. [ 139) 

9-~enylotio~luoren (132~) 9-~enylosulfonylofluoren (132d)-

- lit.[301] 

a-(2,4-dibromo~enoKsy)-~enylooctan etylu (132e} z hand-

!owego Kwasu migdałowego (FiuKa) otrzymałem a-chloro-fenylooctan 

etyJu[140] wymieniłem chlor na grupę aryloKsy[1421; NaH 

zastąpiłem t-BuOK. 

ReaKcje Karboanionów, zawierających grupy opuszczające~ 

tetrafluoroboranem tropy! iowym (131}: 

w kolbie okrągłodennej 50 mL pt'zepłuk"iwanej obojętnym gazem 

(argon), w -4ooc umieszcza sJt: t-BuOK (146 mg, 1.3 mmol) w DMF (3 

mL) i dodaje roztwór CH-kwasu (1. 3 mmo 1 J w DMF ( 1 mL). Roztwór 

miesza się magnetycznie 5 min. 

Do tak przygotowanego k"arboan i c.>nu wl<:rap 1 a się s trzykawk·ą 

przez septum roztwór soli tropyliowej (178 mg, 1.0 mmol) w DMF (2 

mLJ z taką szybk"oScią, by temperatura nie przekroczyła -40°C (ok". 

5 min.}. Mieszanie kontynuuje się w tej temperaturze przez 15 

min., po czym zawartosc l<:c.>lbk"i wylewc.'ł s1ę nc.'ł Wo(tę (50 mLJ i 

ek·strahuje octanem etylu (2x30mL}. Połaczone fazy organiczne 

przemywa się wodą (50 mL) w celu odmycia DHF i po rozdzieleniu 

warstwę organiczną suszy się nad siarczanem sodu (Na2 so4J. osu­

szony rozwór zatę2a się na wyparce i oczyszcza na kolumn1e 

chromatogra-f i cznej (s i 1 i c a ge l 230-300 mes h, Merck; n-11ek"san 

CHC/ 3 - 4:1). Otrzymuje się czyste addukty (133a--f) /Tabela f/. 
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EliminacJa- przepisy ogólne. 

a/ UKład t-BuOK/THF: 

Do roztworu adduktu karboanionu do kationu tropyliowego (0.5 

mmol) w THF (5 mLJ dodaJe się w JedneJ porcJi t-BuOK i miesza się 

magryetycznie. Roztwor wylewa się do wody (20 mL) i ekstrahuJe oc­

tanem etylu (2x10 mL) . Połączone fazy organiczne suszy się nad 

siarczanem sodu (Na 2 so4J. osuszony roztwor zatę~a się na wyparce 

i oczyszcza na kolumn i e chroma tograf 1 czneJ (s i l i c..=~ ge l E."r0-300 

mesh, Herck; n-heksan: CHCI3- od 3:1 do 1:1). 

b/ UKład DBN/THF: 

Do roztworu adduktu karboanionu do kat1onu tropyliowego (0.5 

mmcl) w THF (5 mL) dodaJe się w JedneJ porcji {E,E,O) <iiazabicyk­

lor.onen (DBN, 1 mmol) i grzeJe się w temperaturze wrzenia w ciągu 

40 min .. Schłodzony roztw<)r przerabii.'ł się tak· si.'łmo Jak w 

przepisie a/. 

PRODUKTY - DANE SPEKTRALNE 

13~a: ~~ NMR (CDCI~~ 300 MHZ): 7.57-7.18 (m, 10H); 6.90-6.79, 

6.75-6.67, 6.45-6.35, 6.18-6.10, 4.85-4.78 (5xm, 6H); 3.11 

(t, J = 5.5 Hz, 1H). 

MS, mtz Q int. wzgl.): 356(M+·,<1), 320(12), 216(12), 

214(32)' 179(100)' 152(7)' 142(5)' 102(5)' 91 (29)' 77(15)' 

51(8). 

13~b: ~~ NMR (CCl~~ 60 MHZ): 7.50-6.67 (m, 11H), 6.47-5.92 (m, 

3H), 4.93-4.58 (m, 1H), 3.15-2.85 (m, 1H), 2.37 (S, 3H) . 

MS, m/z Q int. wzgl.} : 370(M+·, 2), 334(6), 216(8), 

214(21)' 179(100)' 178(65)' 165(5). 152(8)' 139(3)' 102(6}' 

91(82), 77(7), 65(6), 51(3); HR: m/Z: 370.0794 (Obł. 

ozn. dla C21H19Cl02S). 

133c: ~~ NMR (CCl~~ 300 MHZ): 7.60-6.65 (m, 12H); 6.35-6.30, 

6.25-6.18, 5.86-5.78, 5.40-5.33 (4xm, 4H); 2.34 (t, J = 5.5 

Hz, 1H). 

MS, m/z Q int. wzgl.}: 206(7), 205(M+•-Ph0·, 11), 204(9), 

190(6), 179(13), 178(18), 165(3), 152(3), 92(9), 91(100), 

77(7), 65(6), 51(5). 
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133d: ~~ NMR 1LfQ~L 2CO-DMSO-d6J 60 MHz): 8.27-6.90 (m, 15H), 

6.53-6.00 (m, 2H), 5.60-5.23 (m, 2H), 3.30-2.93 (m, 1H). 

MS, m/z J.Z int. wzgl.): 396(M+·, 0.6), 255(34), 254(18), 

253(25), 252(22), 239(16), 226(5), 176(10), 165(8), 125(4), 

9 1 ( 1 00) ' 7 7 ( 6) ' 6 5 ( 3) • 

133e: ~~ NMR (CDCl~J 60 MHZ): 7.90-6.97 (m, 8H), 6.83-5.47 (m, 

6H), 4.28 (q, J = 7.2 Hz, 2H), 2.23 (t, J = 5.5 Hz, 1H), 

1 . 1 8 (t , J = 7. 2 H z, 3H) . 

MS, m/z J.Z int. wzgl.): 502(M+·, ślad), 413(1), 253(2), 

252(2)' 214(4)' 179(24)' 178(16)' 165(3)' 152(3)' 105(6)' 

91(100), 77(5), 65(3). 

133i': ~~ NMR lLfQ~L_zCO, 60 MHz): 7.77-6.60 (m, 15H), 6.33-5.93 

(m, 2H), 5.47-5.13 (m, 2H), 2.63-2.28 (m, 1H). 

MS, m/z J.Z int. wzgl.): 364(M+·, 0.5), 286(23), 273(37), 

255(54), 253(38), 239(25), 176(15), 165(11), 151(6), 

109(5), 91 (100); HR: mtz=364.1286 (obl. i ozn. dla 

C25H2os> · 

134a: ~~ NMR lLfQ~L_zCO, 300 MHZ): 7.80-7.30 (m, 10H), 7.08-7.02 

(m, 2H}, 6.56-5.87 (m, 4H}. 

_!B (CHCl~J cm-1j: 3033, 3008, 1640, 1555, 1450, 1300, 1140, 

1085. 

MS, m/z J.Z int. wzgl.): 320(M+·, 31), 304(1}, 255(2}, 

214(11}' 195(7)' 179(100)' 178(83}' 165(7}' 152(12}' 

139(3), 126(3}, 116(6), 102(8}, 91(52), 77(17}, 51(10}; HR: 

mtz=320.0871 (obl. i ozn. dla c2oH 15o2s}. 

134b: ~~ NMR (CCl~J 60 MHZ)! 7.68-6.93 (m, 10H}, 6.66-6.27 (m, 

3H), 6.13-5.80 (m, 2H}, 2.40 (s, 3H}. 

_!B (CHCl~J cm-1j: 3008, 1640, 1600, 1553, 1300, 1140, 1080. 

MS, m/z J.Z int. wzgl.): 334(M+·, 35}, 269(5), 255(9}, 

239(3), 195(15), 179(68), 178(100}, 152(19), 111(12), 

97(16), 83(16), 71(21), 57(28}, 43(22}; HR: m/Z:334.1027 

(obl. i ozn. dl a C21H1a02S>. 

134d: ~~ NMR (CDCl~J 300 MHZ): 7.98-7.93 (m, 2H}, 7.77-7.74 (m, 

2H}, 7.36-6.46 (m, 10H). 

_!B (CCl~J cm-1J: 3055, 3040, 3023, 1645, 1580, 1455. 

MS, m/z J.Z int. wzgl.): 255(25), 254(M+·, 100), 253(72), 

252(54}' 250(14)' 239(5}' 226(7)' 189(10)' 163(3)' 126(15}' 
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113(12), 85(4), 71(6), 57(8), 43(5); HR: m/Z=254.1095 (obi. 

i ozn. dla C2oH14>. 

135d: ~~ NMR (CDCI~~ 300 MHZ): 9.13-8.97 i 8.77-8.73 (2xm), 7.95-

7.90 (m, 2H), 7.60-7.22 (m, 6H), 5.59 (s, 1H). 

TABELA ~. ANAL /ZA ELEHENTARNA 

ZwiazeK 

/WZOr/ 

[Y.) c 

133a obi. 67.31 

/C2oH17CI02S/ ozn. 67.27 

133b obi. 68.01 

/C21H1gCI02 S/ ozn. 68.08 

133d 

/C26H2oo2s1 

obi. 84.25 

ozn. 84. 62 

obi. 78.76 

ozn. 78. 46 

133e obi. 54.79 

/C23H2oBr203/ ozn. 54.22 

134a 

/C2oH15o2S/ 

134b 

/Ce. 1H18o 2S/ 

obi. 85.67 

ozn. 85.30 

obi. 74.97 

ozn. 74.55 

Obi. 75.42 

ozn. 75.01 

*>zawartosc bromu 

H 

4.80 

4.67 

5. 16 

5. 1 2 

5.72 

5.41 

5.08 

5. 1 3 

4.00 

3.82 

5.53 

5.37 

5.03 

4.84 

5.43 

5.20 
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s 

8.98 

8.89 

8.64 

8.69 

8.09 

7.81 

8.80 

8.39 

10.01 

9.54 

9.59 

9.23 

CI lub N 

9.93 

10.02 

9.56 

9.54 

31. 69*) 

31.49 

4.68 

4.30 
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3.4. CY~ANONAFTALENY l CY~AN0-1,6-HETAN0[10]ANNULENY 

Nitrowe pochodne benzenu i naftalenu oraz inne mono- bi-

cyKliczne nitrozwiązKi aromatyczne reagują z Karboanionami 

zawierającymi grupy opuszczające według schematu zastępczego nuK­

łeofiłowego podstawienia wodoru[256], Do roKu 1985 reaKcja ta nie 

była znana w KarbocyKJ icznych arenach aKtywowanych innymi grupami 

ełeKtronoaKceptorowymi nit nitrowe. w podejmowanych probach albo 

regenerowano związKi aromatyczne, albo reaKcje biegły w innym 

KierunKu. Nasuwały się następujące pytania: czy reaKcja ZPW nie 

biegnie w tych uKładach, poniewa2 uKład aromatyczny nie jest dos­

tatecznie eleKtrofiłowy, czy te2 moZe reaKcja ZPW jest typowa 

tylKo dla nitroarenow? 

w poszuKiwaniu odpowiedzi na postawione pytania jaKo obieKty 

do badan wybrane zostały nitryle aromatyczne, bowiem grupa 

cyjanowa CN jest jedną z silniejszych grup eleKtronoaKceptoro­

wych[21J, 

3.4.1. CYJANONAFTALENY 

Przed rozpoczęciem moich prac wyKazano, 2e cyjanobenzen nie 

tworzy produKtow zastępczego 

wodoru[300], Postanowiłem więc 

nuKieofi l owego 

zbadać moZI iwość 

pierścieniu benzenowym, zawierającym dwie grupy CN . 

podstawienia 

reaKcji w 

Najlepszym 

modelem wydawał się bYć izoftalonitryl, w Ktorym pozycje 2 i 4, a 

więc te, do Ktorych nastąpić mo2e przyłączenie Karboanionu, sa 

aKtywowane przez obie grupy cyjanowe. JednaK wyniKi reaKcji z 

KilKoma Karboanionami, zawierającymi grupy opuszczające 
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/-CH(Cl)S02Ar, -cH(OPn)CN/ były negatywne. 

Kolejnym obieKtem badań był cyjanona~taten. Wstępne prOby 

reaKcji 1-cyjanona~talenu z suli'onem chlorometylowo para-

tol iłowym wyKazały, ~e nie biegnie reaKcja ZPW, lecz następuje 

proces bis-annulacji [246], 

CN 

~t/Ts 
/ 51 ·c~H 

CN 

}1. 

Pierwszym etapem reaKcji 

CN 

-CI··~ 
Ts 

~!!· 
-CL ~ o& Ts 

/ 53 Ts 

dr Ts 

54 

jest prawdopodobnie ataK Kar-

boanionu na pozycję 4. Utworzony adduKt o (51), w porownaniu z 

adduKtem nitronai'talenu ma mniejsze mo~l iwoaci detoKal izacji 

ładunKu, przez co atom węgla C3 niesie znaczny ładuneK ujemny. 

Powoduje to wewnątrzcząsteczKowe podstawienie chloru typu SN2 z 

utworzeniem pieracienia trOjczłonowego. Powstały związeK 52 jest 

typowym aKceptorem Michaela w wyniKu ataKu Karboanionu na 

pozycję c 2 , tworzy się drugi pieracień trojczłonowy. 

Alternatywne mo~liwoacią przebiegu reaKcji mogłoby bYć pier-

wotne utworzenie pieracienia trOjezłonowego na wiązaniu C2-c 1 , 

jednaK wowczas związeK 54, w Ktorym wiązanie podwójne nie ma 

charaKteru e 1 eKtroi' i 1 owego, nie mogłby ulegać dalszemu 
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przeKształceniu do produKtu 53. ProduKtu 54 nie stwierdzono tez w 

mieszaninie poreaKcyjnej. 

Dowodami podpierającymi hipotezę, Ze reaKcję rozpoczyna ataK 

Karboanionu na pozycję 4 są wyniKi reaKcji 2-chtoro- oraz 4-chlo-

ro- 1-cyjanonaftalenow (55, 57}. w pierwszym przypadKu produKtem 

był związeK 56 (62:1.) , w drugim zas z nisKą wydajnosclą (18:1.) 

tworzył się produKt aromatycznego nuKleofilowego podstawienia 

chloru (58). 

CN roCI /CI 
+ eC-H 1·BuOK/DHF 

'-Ts < -30°C 

55 47' 

CN 

oQ + 8 
/Cl 

KOH/DHSO C-H 
'-Ts 

.. zooc h-

CI 

57 4 7' 

CN ®;CI 
t 

H C-Ts 

I~H CI 

CN 

~ 
~c..,.... Ts 

I'H 
CI 

-
CN 

~ l 

CN 

oQ 
c 

CI""I'Ts 
H 

58 

47' 

Ts 

PreKursorem produKtu 58 jest oCl adduKt. Tym niemniej, znany 

jest faKt, Ze adduKty tego typu tworzą się wtornie[16,20-25], a 

zawsze szybciej powstają niestabilne termodynamicznie oH-adduKty. 

~ednaKZe w tym przypadKu oH-adduKt nie ulega dalszemu przeKształ-

ceni u. 
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ZwiązeK 56 jest wyniKiem seKwencji procesow: ataK Karbo-

anionu na pozycję~~· utworzenie pierscienia trOjczłonowego, ad-

dycja drugiej cząstKi Karboanionu do węgla c 2 , eJ iminacja anionu 

chlorKowego. TaK więc reaKcję tę rozpoczyna utworzenie cH-adduKtu. 

w Zadnej opisanej wyZej reaKcji nie tworzyły się jednaK 

produKty zastępczego nuKieofilowego podstawienia wodoru. Postano-

wiłem więc wprowadzić do uKładu naftalenu drugą grupę cyjanową w 

celu zapewnienia lepszej deloKal izacji ładunKu w c-adduKcie, co 

przez wydłuZenie czasu Zycia adduKtu powinno faworyzować ~-

-eliminację cząsteczKi HCI i utworzenie produKtu ZPW. 

1,4-Dicyjanonaftalen (59) z sulfonem chlorometylowo para-to-

l i lowym w UKładzie t-BuOK/DMF, w temperaturze -3ooc, reagował, 

dając m1eszaninę dwoch produKtow: pochodną bis-annulowaną (60, 

331.) 1 produKt ZPW (~, 26X). ProduKt~ jest pierwszym przyKła-

dem zw1ązKu otrzymanego drogą zastępczego nuKieofilowego podsta-

wienia wodoru w KarbocyKlicznym uKładzie aromatycznym, aKtywowa-

nym podstawniKami eleKtronoaKceptorowymi 

n i trowe. 

CN 

aQ 
CN 

59 

orT· 
CN 

CN Ts 

oc;cTs 
!$l 
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ReaKcję te rozpoczyna ataK Karboan i on u na pozycję orto. >. 

Natomiast w 1-cyjanona~talenie oraz w jego 2-cnloro- oraz z 

4-chloro- pochodnych aKtem inicjującym reaKcję był ataK Kar--

boanionu na pozycję 4 (para>. Motna sądzić, te typowy dlaa 

nitrona~tatenow ataK na pozycję 2 (w odniesieniu do grupyy 

NO 2) [ 2 3 8 • 2 4 8] , m a m i ej s c e r o w n i e t i w przy p a d Ku c y j a n o n a f t a 1 e n o w , , 

jednaK orto-adduKty oH (np. ~·> nie ulegają dalszemu przeKształ--

ceniu, prawdopodobnie na sKuteK znacznego usztywnienia struKtury,, 

powodowanego przez pierscien aromatyczny, w wyniKu czego atomm 

węgla c 1 , spełniający w tym przypadKu rolę nuKteofila, ma a 

ograniczone mott iwosci zbl itenia się do atomu węgla Ca·. 

Przypuszczenie to zdają się potwierdzać wyniKi reaKcji 2-chloro--

4-cnloro- 1-cyjanona~talenow z anionem sulfonu (47'} l Kto re e 

prowadzą do wniosKu, te istnieją znacznie więKsze trudnoSci w ut--

worzeniu pierScienia trOj ezłonowego na wiązaniu c2-c 1 nit naa 

Nie motna odrzucie taKZe hipotezy, te ~aKt szybKiegoo 

przeKształcania się adduKtow typu~ do pochodnych cyKtopropanuu 

(np. 52) wiąte się z wytszą gęstoscią ładunKu ujemnego na węgtuu 

C3 w adduKcie ~. n1Z na węglu c 1 adduKcie ~·. Przyczyny tegoo 

zjaw1sKa mogą byc bardzo złotone i raczej trudne do interpretacji i 

' bez obi iczen Kwantowo-mechanicznych. 

1 ,2-Dicyjanonaftalen (62) dał w reaKcji z sul~onem 47 spo- -

dziewany produKt zastępczego nuKteofilowego podstawienia wodoru WN 

pozycji 4 (64} /47Y./. 
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CN 

~CN 
~ + 

INI
8 

11 
c 

~c~N 

~.,.,.Ts 
H C....._ 

l H 
C l 

CN 

~~· 
63 . Ts 

CN cqCN 
Ts 

64 

W tym przypadKu w adduKcie o ładuneK ujemny mo2e bYć stabi-

11 izowany efeKtem mezomerycznym podobnie jaK w 1-cyjanonaftalenie 

ttylKo przez jedną grupę cyjanową. ~ednaK druga grupa CN (w 

poozycji 2) wydatnie obni2a gęstosć eleKtronową na węglu C3 - taK 

jja~ ma to miejsce w aKrylonitrylu. Dlatego te2 nie tworzy się 

poechodna cyKlopropanowa 1,2-dicyjanonaftalenu (63). 

ProduKt podstawienia wodoru w pozycji 3 nie powstaje. Przy-

c:zyny tego zjawisKa, tzn. dearomatyzacja obu piersc•eni w aniono-

WNym o-adduKcie, są znane i były dysKutowane w publiKacji [248]. 
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3.4.2. CYJAN0-1 ,6-METAN0[10]ANNULENY[*] 

1, 6-Metano [ 1 OJ annu 1 eny są b i cyK l i cznym i węglowodorami z 

uKładem sprzę2onych wiązan podwójnych, spełniających regułę 

HucKJa p= 4n + 2 zdełoKał izowanych eleKtronów u[2911. Atomy 

węgla C-1 

metylenowym. 

C-6 uKładu cyKJodeKapentaenu są połączone mostKiem 

Obszerne badania nad syntezą, właSciwosciami 

ich analogów fizycznymi oraz reaKcjami 1,6-metano[10]annulenów 

prowadzi od wielu Jat prof. E. VogeJ z Uniwersytetu w Kołoni i. 

1,6-Metano[10]annułen jest izoełeKtronowym analogiem naf-

tatenu. Z prac prowadzonych w laboratorium prof. Vogła wyniKa 

równie2 jego istotne podobienstwo chemiczne do naftalenu w 

reaKcjach eleKtrafi Jowych. Ostatnio wyKazano, :Ze 2-n i tro-

3-nitro-1,6-metano[10]annułeny wstępują w reaKcję zastępczego 

nuKieofi ławego podstawienia wodoru, a więc zachowują się podob-

nie do t-n i tro- 2-n,tro-naftalenow w reaKcjach nuKieofi lo-

wych[300,302]. 

[*lProf. Emmanuetowi Voglowi dzięKuję za umo21 iwienie mi 

wyKonania tej częsci pracy w InstytucieChemii Organicz­

nej Uniwersytetu w Koloni i. 

DrRalfowi Moritzowt dzięKuję za cenne wsKazówKi dotyczą­

ce syntezy annulenów. 

l wou/<1 like to express my gratitu<te to prof'. Emmanue/ 

Voge/ f'or his kind invitation and oportunity given me to 

comp/ete this part of' my work in the lnstitute of' Organie 

Chemistry, University of' Co/ogne. 

l am gratef'ul to dr Ralf' Horitz f'or his he/pf'ul discus­

sions concerning the synthesis of' bridged[fO]annulenes. 
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Moje zainteresowania sKupiły się na cyjano-1,6-metano[10)an-

nulenach. Sadziłem .. bowiem, ze jaKo zwiazKi analogiczne 

(izoelektronowe) do cyjanonaftalenów będą reagowały z Kar-

boanionami zawierającymi grupy opuszczające w podobny sposob. 

" 

7 

Rys. 2. 

3 

Proba reakcji 2-cyjano-1,6-meta­

no[10)annulenu (70) z sulfonem 

chlorometylowo para-tol i l owym, pro­

wadzonej w DMSO wobec t-BuOK, dała 

wyniK negatywny. W mieszaninie po-

reaKcyjnej nie udało się zaobser­

wowac produktu zastępczego nukleofilowego podstawienia wodoru, 

ani teZ produKtow bis-annulacji, Ktore tworzyły się w uKładach 

cyjanonaftalenów. 

Wprowadzenie do uKładu annulenu w pozycję 10 drugiej grupy 

cyjanowej nie zmieniło sytuacji. Reakcja 2,10-dicyjano-1,6-

-metano[10)annulenu z sulfonem 47 tez nie dała pozytywnych 

rezultatów. Prowadzac reaKcje w nisKich temperaturach, regenero-

wałem znaczne ilOŚCi wyjściowego 2,10-dicyjano-1,6-meta-

no[10)annulenu. Natomiast w wyzszych temperaturach obserwowałem, 

Ze reakcje biegły wieloKierunKowo i zwykle trudno było wyodrębnić 

jaKiKolwieK produkt w 

Dysponując niewielka 

czystej 

i 1 oś c i a 

postaci w znaczącej i IOSC i, 

materiału wyjściowego nie badałem 

produKtów tych reaKcji szczegółowo. 

Pewnym zasKoczeniem był dla mnie faKt, ze podobnie zachowy-

wał się w reakcji z sulfonem chlorometylowo para-tol i !owym 

równieZ bardzo e 1 eKtrof i 1 owy 2,5,7,10-tetracyjano-1,6-meta-

no[10Jannulen. 

Znacznie podwyZsza eleKtrofilowość cyjanoannulenu wprowa-
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dzen1e elektronoakceptorowych atomow fluoru w pozycJę 11. s i 1 ny 

efekt indukCYJnY powodowany przez dwa atomy fluoru wydatn1e aK-

tywuje układ w reakcjach z czynniKami nuKieo~ilowymi. 2-Cyjano-

-11,11-difluoro-1,6-metano[10)annulen (]J) reagował z sulfonem 47 

w uKładzie t-BuOK/DMSO, w temperaturze zooc, dając wiele 

produktow (kontrola za pomoca chromatografi cienKowarstwowej). 

Niektore z nich tworzyły się w znacznej przewadze. Z mieszaniny 

poreaKcyjnej droga chromatogra~i i Kolumnowej wyodrębniłem 

mieszaninę produktow zastępczego nuKieo~i !owego podstawienia 

wodoru (7'3, 74, przy czym p1erwszy z n1ch występował w 

~orm1e tautomerycznej z zaburzonym uKładem aromatycznym. 

Wyodrębniłem te2 zwiazek 72 (10/.), będący produktem addycji-1,4 

anionu sul~onu (47') do annulenu (]j). 

71 

/ Cl 
8 C-H 

" SOzTol 

47' 

1.t-BuOK /oHSO 

2. He 

iJ9 
Cl/ \S02Tol 

!!!. 
(4 

H 
72 ,10°/o 

+ 

+ 

75 

1 l 

Dysponując mała itoscia substancji, produktow 74 i 75 nie 

udało mi się rozdziel ic. Tym niemniej, przypisanie im struktur na 

podstawie widma 1H NMR mieszaniny nie nastręczało 2adnych 
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problemów. 

Główny produkt reakcji (73) jest tautomerem związku 74. 

Tworzy się on w wyniku proto~~wania anionu produktu zastępczego 

nukleofi lowego podstawlenia wodoru na atomie węgla C4 pieracienia 

aromatycznego. Jest to jednoczeanie dOWód na niewielKą 

stab i 1 i zacj ę en erg i a rezonansu a n nu l enow typu 74 • l , poniewa:t. w 

trakcie protonowania nie odtwarzał się układ aromatyczy. Związek 

mieszan1ną IZOmerów geometrycznych E z, co 

stwierdziłem, anal iZUJac Jego w1dmo 1H NMR. Dwa sygnały, po c ho-

dzące Od protonów grupy metylowej podstawnika tosylowego 

rotnicują się są poło:t.one przy wartosciach przesunięcia 

chemicznego: b = 2 . 45 ppm i 2.44 ppm . 

Produkt 73 był nietrwały i nie udało mi się go wyodrębnić w 

czystej, Krystalicznej postaci. Podobnie związek był 

n1etrwały . Jego widmo 1H NMR, rejestrowane natychmiast po 

chromatograficznej izolacji, początkowo było trudne do zin-

terpretowania . Jego Kształt jest związany z bardzo małymi, bl 1s-

Znaczne sprzętenia pom1ędzy : protonem H2 fluorem (12.9 Hz) 

oraz protonem fluorem ( 16. 8 Hz) (sprzętenia przez 

przestrzen) sugerują, te związek 72 ma struKturę blisKą 

przedstawionej na rysunKu 3 . 

•)Problem wyznaczeniaenergii rezonansu 1,6-metano[10]annu­
lenu podjęto w publikacji [292). Przykładowo podane tam entalpie 
rezonansu wynoszą dla: benzenu - 40 Kcal/mol, naftalenu- 74 
Kcal/mol, annulenu- 42 kcal/mol. oznacza to, :t.e destruKcja jed­
nego z pieracieni naftalenu wymaga ' nakładu energii 34 Kcal/mol. 
Dla annulenu destrukcja jednego pierscienia niewątpi iwie wią2e 

się z mniejszym nakładem energ1 1, szczególnie, :t.e nale:t.y sądzić, 
i:t. w produKcie 73 ujawni S1ę zjawisko homoaromatycznosci. 
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W reaKc ji 3-cy j ano-11 , 11-d i fluoro-1,6-

-metano[10]annutenu (76) z sulfonem 

chlorometylowo para-tol iłowym (47) 

powstał z n i sKa wydajnoscia (11 Y. ) je-

dyn i e produKt podstawienia wodoru w 

Rys . 3. pozycji a ( 77) . 

77 

Wprowadzenie do uKładu 11, 11-difluoroannulenu drugiej grupy 

cy j anowe j podwyzsza n i eco wyda j nosc i produKtOw zastepczego nuK-

leofilowego podstaw i enia wodoru . Podobnie jaK w przypadKu 

dicyjanonaftalenu stabi 1 izacja ładunKu w odpowiednicho-adduKtach 

jest lepsza , co ułatw i a p-el iminac j e czasteczK i chlorowodoru . 

~N 

WeN 

80 

1. t-BuOKjDHF,-30•c 

Z. He 

90 

.!! 

(4 

+ 

82 
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2,4-Dicyjano-11,11-di~luoro-1,6-metano[10)annulen (78) dał z 

wydajnosc i a 19% spodziewany ··produKt podstaw i en i a wodoru 79 w 

pozycji 5 - aKtywowanej przez obie grupy cyjanowe, natomiast w 

reaKcji 2,3-dicyjano-11,11-di~luoro-1,6-metano[10]annulenu (80) 

powstała mieszanina produKtów ~ 82. Głównym produKtem był 

zw i azeK ru. 
Podstawienie wodoru w pozycji 10 w 2,3-dicyjano-11,11-

di~luoro-1,6-metano[10]annulenie (80) dOWOdZi 1 2:e grupy eleK-

tronoaKceptorowe aKtywują pozycje w obu pierscieniach bicyK-

licznego systemu aromatycznego annulenu. Nale2:y odnotować, 2:e w 

izoeleKtronowym uKładzie na~talenu w reaKcjach z Karboanionami 

podstawienie wodoru zachodziło jedynie w tym pierscieniu, w 

Którym były obecne grupy eleKtronoaKceptorowe[238,246,248J. 

Natomiast w 6-nitrochinol inie[245] 6-nitrochinoKsal i-

nie[246) obserwowano podstawienie wodoru w pozycjach 2, Które są 

jednaK silnie aKtywowane przez atomy azotu pierscienia 

heteroaromatycznego, 

na sKuteK sprze2:enia, 

ładunKu. 

a w przejSciowym o-adduKcie grupa nitrowa, 

bierze udział w deloKal izacji ujemnego 

TaK więc, podstawiony annulen nale2:y traKtować raczej jaKo 

jednot i ty dziesięcioczłonowy uKład aromatyczny z rozmytą 

równocennie na oba pierscienie chmurą eleKtronową, co nie ma 

miejsca w uKładach podstawionych na~talenow, w Których 

zró2:nicowanie Krotnosci wiązań jest znaczne. 

Istotny problem w pracy z pochodnymi 1,6-metano[10]annulenów 

stanowiło poprawne ustalenie budowy produKtów. WyKorzystałem do 

tego celu metodę magnetycznego rezonansu jądrowego 1H NMR 

(300 MHZ). We wszystKich produKtach ZPW 11,11-di~luoropochodnych 
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cyjano-1,6-metano[10]annulenow zadanie przypisan i a struKtur 

znacznie ułatwiał i' aK t, :ze sygnały pochodzące od a-protonow 

(pozycje 2,5,7, 10) były znacznie poszerzone w wyniKu sprzę:Zenia 

d~leK _iego zasięgu. przez cztery wiązania z 'fluorem. Znalezien i e 

a; 

H-5 

1 . 5$ ! . łS 
' · 40 

H·7 

. . ' 

' 
' · 35 

H-10 

' ! . lO 

H-3 

1. 05 9 . 00 
PP:t 

i. H-Tol 

) . 95 ' ). 90 

1-1·8, H-'3 

H-10 

7 . 85 7 . 80 7.75 7 . 70 7 . 65 7. 60 7.55 7 . 50 

H-Tol 

' ' • . 15 'J . IO 4 . 0$ 15.00 1 . 95 1 . 10 ' ) . !5 1 . &O 1.'ss ' ) . 30 7 . Z$ 

Rys.4. ReproduKcje widm (zaKres aromatyczny) 1H NMR 

(300 MHz)annulenu 78 (a/) jego produKtu zastępczego 

nuKleoi' i Jowego podstawien i a wodoru 79 (b/), 
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stałych sprzę~enia protonowa z protonami sąsiadującymi (pozycje 

3,4,8,9) oraz porownanie widma . produKtu ZPW z widmem substratu 

pozwalało na jednoznaczne oKreslenie pozycji podstawienia oraz 

przypisanie przesunięc chemicznych stałych sprzęZenia 

pozostałym protonom cząsteczKi. 

JaKo przyKład zamieszczam na str.92 zinterpretowane widmo 

produKtu zastępczego nukleofi !owego podstawienia wodoru w pozycji 

5 w 2,4-dicyjano-t1,11-difluoro-1,6-metano[10]annulenie (79) 

dla porownan1a- widmo annulenu 78 (Rys. 4). 

Problematyczne mogło bYC oKresJenie pozycji zaJmowanej przez 

resztę sulfonyłometylowa w głownym produKcie reaKcji 2,3-dicyja­

noannulenu (80) z sulfonem 47. W widmie tH NMR dwuspinowy uKład 

AB odpowiada protonom 4 i 5, natomiast trOjspinowy uKład moze 

odpowiadaC zarowno protonom 7,8,9 jaK 8,9,10. TaK więc, 

podstawienie nastąpiło w pozycji 7 lub 10. Na szczęscie w an-

nulenie (80) obserwuje się znaczna rotnicę w wartosc.ach 

sprzetenia J(H7-H6) = 11.1 Hz oraz J(H9-H10) = 9.2 Hz. 

stałych 

W produK-

cie ~jedna ze stałych sprzętenia ma wartosc J = 11.7 Hz od­

powiada niewątpi iwie sprzęteniu pomiędzy protonami H7 i H8, co 

jednoznacznie oKresla pozycję podstawienia 10. 

WyniKi uzysKane przeze mnie w reaKcjach Karboanionu sulfonu 

chlorometylowo para-tol i l owego z pochodnymi cyjanoannulenow 

dobrze Korelują z wyniKami reaKcji Karboanionow, zawierających 

grupy opuszczające z nitro-[238,248] i cyjanonaftalenami [246] 

oraz z nitroannulenami [300,3021. 

Nalety rowni~t podKresliC pewne rotnice między reaKcjami 

cyjanonaftalenow cyjanoannulenow. w uKładzie 2-cyjano-1t,t1-

-difluoro-t,6-metano[10]annulenu (~) otrzymałem produKt addycji 
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Karboanionu do eleKtrot'i !owego arenu (72} AdduKty tego typu ob-

serwowano przedtem tylko w układach heterocyKl icznych[300]. 

Podobn1e produKt 73 jest p1erwszą tego rodzaju wyodrębnioną 

izocykl iczną strukturą w czasie badan nad reakcją zastępczego 

nukleofi !owego podstawienia wodoru. Fakt, te w 2adnym przypadku 

nie obserwowałem annulacji, nalety tłumaczyć znacznie et'ektyw-

niejszą delokal izacją ładunKu w anionowych cr-adduktach karbo-

an1onow do cyjanoannulenow, a w konsekwencji niewielką 

gęstosc1ą eleKtronową na atomie węgla, sąsiadującym z pozycją 

ataKu, co uniemo2l iwia wewnątrzcząsteczKowy proces typu SN2· 

Podstawowe kierunki reakcji nitro- cyjanonat'talenow oraz 

nitro- cyjanoannulenow z karboanionam1 zawierającymi grupy 

opuszczające przedstawia schemat. 

[246] 

1 
(CRzln z 

l + 
:::::...._ R2 

aC/ X 

F 

S02M ~F '..y 

CN /F, 

+ H 

Ts 

94 

[ 256. 300. 3021 

MJ' 
~"'v 

Z=NOz, CN; X=Cl 

Y=SOzAr, C l 
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CZĘSC DOSWIADCZALNA (l l l) 

Synteze substratow przeprowadziłem według proceCiur 

i teraturowych (w nawiasach poelane są odsyłacze Clo wyKorzys-

tywanych przepisow). 

1-CyJanonaftalen (50) otrzymałem z 1-bromonaftalenu (FiuKa) 

przez wymianę bromu na grupę cyjanową cyjanKiem miedziawym[293a]. 

1,E-DicyJanonaftalen (62): 

2-Metylonaftalen przeKształciłem 

1-bromo-2-metylonaftalen. Następnie, 

w reaKcji z bromem[294] w 

stosując Nss[293b] zbromo-

wałem grupę metylową i otrzymałem 1-bromo-2-bromometylonaftalen, 

Ktory poddałem reaKcji z urotropiną w Kwasie octowym[293b]. 

Otrzymany 1-bromo-2-formylonaftalen przeKształciłem chlorowodor-

Kiem hydroKsyleaminy w Kwasie mrowKowym[295a] 

-cyjanonaftalenu, a 

p i rydynie[293a] dał 

ten w reaKcji z 

1,2-dicyjanonaftalen. 

t, 4-0' cyJanon .. 'łft a l en (59): 

cyjanKiem 

do 1-bromo-2-

m1edziawym w 

1-Metylonaftalen przeKształciłem w reaKcji bromowania bromem 

w czterochlorKu węgla[294] do 1-bromo-4-metylonaftalenu . 

PrzeKształcanie grupy metylowej i wymianę bromu realizowałem taK 

jak dla 1 ,2-dicyjanonaftalenu. 

f -Cy Jano-2-ch i oronaf.ta·l en (55): 

Grupę aminową w ~-naftyloaminie zacylowałem bezwodniKiem 

octowym[293c] i otrzymany 2-acetyloaminonaftalen poddałem reakcji 

bromowania (Br 2 /CCI 4 [294l), Po odbezpieczeniu grupy amino-

wej[293d) otrzymałem 1-bromo-2-aminonaftalen, Ktory w wyniKu 

reaKcji dwuazowania w uKładzie NaN02/H2S04 w Kwasie octowym i 

rozKładu odpowiedniej sol i diazoniowej w obecnosci chlorKu 

miedziawego[295b) dał 1-bromo-2-chloronaftalen. 1-Bromo-2-

-chloronaftalen przeKształciłem Clo 1-cyjano-2-chloronaftalenu w 

reaKcji z cyjanKiem miedziawym w Plrydynie[293a], 
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f-CYJano-4-chlorona'fta/en (57): 

1-Nitrona~talen poddałem reaKcji aminowania w alkalicznych 

warunKach hydroKsyloaminą[271J, a otrzymany w jej wyniKu 1-nitro­

-4-aminonaftalen przeKształciłem w sol diazoniową w uKładzie 

NaNo2;HCI. RozKład sol i w obecnosci chlorKu miedziawego[295b] dał 

1-nitro-4-chlorona~talen. Ten zas, zreduKowałem Zelazem w Kwasie 

solnym do 1-amino-4-chlorona~talenu. Dwuazowanie grupy aminowej 

(NaNo2;HCI) rozKład otrzymanej sol i diazoniowej w obecnosci 

cyjanKu miedziawego prowadzą do t-cyjano-4-chlorona~talenu[295bJ, 

WszystKie cyjanoannuleny otrzymałem z 
bromopochodnych 

miedziawym[293aJ. 

przez wymianę bromu w reakcji 

odpowiednich 

z cyjanKiem 

Odpowiednie bromoannuleny zsyntetyzowałem, 

wyKorzystując przepisy opracowane w zespole pro~. E. Vogla w In­

stytucie Chemii Organicznej Uniwersytetu w Koloni i [296-299,302]. 

ReaKcje prowadziłem według następujących procedur: 

8/ Układ t-BUOK/DHF: 

Do intensywnie mieszanego roztworu t-BuOK (f90 mg, f.7 mmol) 

w DHF (7 mL) schłodzonego do -3ooc wkrapla się strzykawka w ciagu 

5 min. mieszaninę cyjanoarenu (0.5 mmol) i sul'fonu chlorometylowo 

para-to/ i /owego (47) /205 mg, f mmol/. Hieszanina reakcyjna 

przybiera intensywne zabarwienie (róZne odcienie czerwieni). 

Reakcję kontynuuje się az do zaniku substratu (ok. 0.5 godz.), a 

następnie mieszaninę wylewa się do rozcienczonego wodnego 

roztworu HCI z lodem (3X, fOO mL). Produkt ekstrahuje się octanem 

etylu (2X40 mL). Połaczone 'fazy organiczne przemywa się woda (50 

mL) i suszy nad Hgso4 . Produkt wyodrębnia się chromatogra'ficznie 

(silica gel 200-300 mesh, Herck; eluent: CHC/3 do CHC/3:(CH3)2CO 

- f O: f). 

b/ Układ t-BuOK/DHSO: 

Reakcję prowadzi się w temperaturze pokojowej według proce­

dury J!L. 
ReaKcję 1-cyjano-4-chłorona~talenu 

prowadziłem w ciągu 1 godz. 

(57) z sulfonem 

w reaKcji 2-cyjano-ł.1,11-difluoro-1,6-metano[10]annulenu 
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(~] zastosowałem 3-Krotny nadmiar zasady w stosunKu do CH-Kwasu. 

PRODUKTY - WLASCIWOSCI FIZYKOCHEMICZNE l SPEKTROSKOPOWE 

56: tt = 230-310C (EtOH) 

~~ NMR (CDCI~-' 250 MHZ): 7.87-7.30 (m, 12H), 5.83 (s,1H), 

3 . 6 4 - 3 . 56 , 3 . 3 5- 3 • 2 7 i 1 . 8 5 - 1 . 7 5 C 3 xm , 3 H) , 2 • 4 6 ( s , 6 H> • 

,!B (CHCl~-' cm-1.): 2220, 1340, 1325, 1150, 1085. 

MS, m/Z Q int. wzgl.): 370(39), 369(24), 368(M+·-S02Tol•, 

100), 213(31),178(20),139(13), 91(19), 71(14), 57(17),43(16). 

58: tt = 173-40C (EtOH) 

~~ NMR (CDCI~/TMS, 60 MHz): 8.40-7.25 (m _, 10H), 6.58 (s, 

1H), 2.45 (S, 3H) • 

.!B (CHCI~-' cm-1.): 2230, 1340, 1160, 1090. 

MS, m/ZQ int. WZQI.): 355(M+•,3), 202(32), 201(15), 

200(100)' 166(13) l 164(16) l 140(6)' 139(6)' 91 (11)' 65(9)' 

57(5), 43(4). 

60: tt = 297-3oooc (EtOH) 

~~ NMR (CDCI~/TMS,100 MHZ): 8.40-7 .25 (m, 12H), 3 .40-3.30 

3.03-2.93 (AA'XX', 4H), 2.50 (s, 6H) . 

.!B (CHCl~-' cm-1.): 2240, 1335, 1155, 1080. 

MS, m/z Q 1nt. wzgl.): 514(M+·,3), 359(20), 295(91), 

280(22)' 266(25)' 253(10)' 219(17)' 204(14)' 203(16) l 

191 (16)' 155(26)' 139(66) ,91 (100) ,69(18) 165(24) ,57(18) ,43(19). 

§J: tt = 244-45oc (EtOH) 

~~ NMR (C0Ct 3 /TMS, ioo MHZ): 8 . 45-7.20 (m, 8H), 8.03 (s, 1H, 

H-3), 4.72 (S, 2H), 2.43 (S, 3H), 

lB (CHCI~-' cm-1]: 2225, 1330, 1155, 1090. 

MS, m/z Q int. wzgt.) : 346(M+·,12), 192(15), 191(100), 

164(14)' 155(40)' 91 (37)' 65(13). 

64: tt = 255-570C (EtOH) 

~~ NMR (CDCI3/TMS 1 100 MHz): 8.45-7.30 (m, 9H), 4.83 (S, 2H) 1 

2.45 (S, 3H). 

lB (KBr, cm-1.): 2220, 1315, 1150, 1080. 

MS, m/Z Q J....!:!..L wzgt.) : 346(M+·,13), 192(17), 191(100), 

165(16), 164(17), 155(41), 91(37), 65(15)1 44(19), 28(15). 

72: nietrwały 
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~tl NMR (aceton-d~~300 MHz): 7.90-7.40 (AA'XX'1 H-Tol); 7.25-

7.10 (m, 2H; H-3,H-4); 6.20-5.90 (m, 5H; H-7~H-8,H-9,H-10, 

H-12); 3.73 (H-5, dd, J(H5-F)=16.8 i J(H5-H12):8.1); 3.05 

(H- 2, d, J (H 2-F) : 1 2. 9) ; 2. 4 5 (s, CH 3) • 

73: nietrwały 

~tl NMR (aceton-d.§~300 MHz): 7.83 (S, H-12); 7.79 i 7.49 

(AA'XX', H-Tol); 7.28-7.10 (m, 2H; H-8,H-9); 6.98-6.88 (m, 

2H; H-7,H-10); 6.36 (dd, J:8.5 1 7.2; H-3); 3.14 (dd 1 

J:14.8,7.2; HB); 2.45 i 2.44 (2xs,3H; CH 3 ); 2.30-2.18 (m,HA) 

7~ 75: mieszanina (74 - 81Y.I 75 - 19Y.) 

~~ NMR (aceton-d6 ,300 MHz): 7.72-7.68 (m, 2H; 

H-7,H-10); 7.59*(d,J=9.5; H-3); 7.51-7.40 i 7.31-

7. 1 6 ( 2 xm, 6 H) ; 7. 2 4 * (d 1 J = 9 . 5; H- 4) ; 5 . o 2 , 4 • 97 * -

AB, J:14.4 i 4.91,4.85**- AB, J:14.2 /2H, CH2/: 

2.46** i 2.39*(2XS, 3H, CH3). 

w) izomer 74; Mlf) izomer 75 

77: braK ~ormy Krystalicznej 

~tl NMR (aceton-d6 ,300 MHZ): 8.06-7.65 (AA'XX', H-7, 

H-8,H-9,H-10); 7.46 (d, J=7.0; H-4); 7.33-7.20 (m, 4H; 

H-Tol); 6.62 (dt*, J(H-H):7.0, J(H-F):0.9; H-5); 4.58 

(s, 2H; CH2); 2.38 (s, 3H; CH3). 

*>dublet tripletow 

lE (CHCI~~ cm-1]: 2220, 1725, 1645, 1605, 1330. 

MS, m/z ..u; int. wzgl.): 371(M+·,1), 217(12)1 216(100), 

197(25)' 196(14)' 190(5) l 189(10)' 188(5) l 166(17)' 

158(14). 155(15). 149(13). 140(39). 139(21). 91 (78) l 

6 5 ( 4 7) ' 54 ( 20) • 4 2 ( 60) • 4 1 (52) • 3 9 ( 2 3) • 

79: tt = 221-23°C /(CH 3 ) 2 CO/ 

~tl NMR (aceton-d6,300 MHZ): 8.01 (H-7), 7.85(H-10), 

7.71 (H-9) 1 7.60(H-8) - ABCO, 7.97 (s, H-3); 7.67-7.61 

7.45-7.39 (AA'BB'; H-Tol); 5.3215.24 - AB 1 J=14.6 (2H, 

CH2); 2.44 (s, 3H; CH3). 

lE (CHCI~~ cm-1]: 2235, 1710, 1605, 1340, 1160. 

MS, m/z .J..Z int. wzgl. >: 396(M+· ,0.4), 346(5), 241 (14), 

192(10) l 191 (77) l 165(18) l 164(20). 155(54)' 139(38). 

9 1 ( 1 00) • 6 5 ( 2 7 ) • 

81 i · 82: mieszanina (~- 80Y., 82- 20Y.) 
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~~ NMR (aceton-d6 ,300 MHz), izomer !!J..: 8.29(H-5), 

8.26(H-4) - AB, '-'=8.1; 7.59 (d, '-'=11.7; H-7); 

7.48-7.27 (m, 4H, H-Tol); 6 .98 (dd, '-'=11.7,6.5;H-8) 

6 . 7 8 (d , '-' = 6 . 5 i H- 9) ; 4 . 57 ( 5 , CH 2) ; 2 . 4 3 ( 5 , CH 3) . 

izomer 82: 5.18,5. 13- AB, '-'=14.2, CH2· 

TABELA~ · ANALIZA ELEHENTARNA. 

ZwiazeK 

/WZOr/ [Y.] c H N s lub CI 

60 obi. 

/C28H22N204S 2 / ozn. 

ll obi. 

/C2oH14N202S/ ozn. 

64. 13 

63.72 

61.88 

61.96 

65.35 

65.28 

69.35 

69.09 

64 Ob l . 69 , 35 

/C2oH14N202S/ ozn. 68.64 

77 obi. 

/C20H15F2N02S/ ozn. 

64 .68 

64.07 

64 .68 

64.35 

63.63 

64.07 

99 

3 .97 

3.87 

4.23 

4.01 

4.31 

4. 13 

4.07 

3.82 

4.07 

4.00 

4.07 

4. 18 

4.07 

4.23 

3.56 

4 .00 

3 .94 

3.69 

2.67 

2.64 

5.44 

5.02 

8.09 

8 .07 

8.09 

8.29 

3.77 

3.37 

3.77 

3.42 

7.07 

6.65 

9.01 

12.24 

12.46 

12.38 

9.26 

9.07 

9.26 

8.93 

8.63 

8 .63 

8.09 

9.96 

9.69 

6.77 
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3.5. 5-AZACHINOKSALINY 6-AZACHINOKSALINY 

Wprowadzanie do uKładu aromatycznego Kolejnych grup 

eleKtronoaKceptorowych podwyZsza jego eteKtrofi towosc. Podobny 

przyKład efeKt mozna osiągnąc drogą modyfiKacji struKtury, na 

przez zastąpienie atomów węgla w pierscieniu aromatycznym atomami 

azotu. Postanowiłem zbadać, czy moZI iwe jest wprowadzanie 

podstawniKów alKi towych do 

nitrowej b i cyK l i cznych 

nieKtórych nie zawierającech 

heteroaromatycznych uKładów 

grupy 

drogą 

zastępczego nuKieofi Jowego podstawienia wodoru. 

Wczesniej stwierdzono, ze chinot iny izochinol iny, praK-

tycznie nie wstępują w reaKcję zastępczego nuKieofi towego 

podstawienia wodoru[300). Znane są jednaK n 1 e l i czne przyKłady 

metylowania ZWiąZKóW heterocyKlicznych anionem dimetylosulfo­

Z PW [ 1 5 7 1 2 7 5 , 2 7 6 1 2 7 8 ] . tlenKu, Którym moZna przypisać mechanizm 

Tym niemniej, udało się wprowadzić inne podstawniKI 

zastępczego nuKJeofi lowego podstawienia wodoru do uKładu 

chinot iny, przeKształcając go wczesniej w N-tleneK[260). Wprowa-

dzenie funKcji N-tlenKowej aKtywuje dodatKowo uKład chinolinY w 

reaKcjach z czynniKami nuKieofi lowymi, jaK równieZ powoduje 

dodatKową stabilizację ładunKu w tworzącym sie a-adduKc1e Kar-

boanionu do aren u co umoZJ iwia przebieg reaKcji według 

mechanizmu ZPW. 

ChinoKsaliny naftyrydyny uKłady heterocyK l i czne l 

zawierające dwa atomy azotu w b i cyK l i cznej struKturze 

aromatycznej nie wstępowały w reaKcje zastępczego nuKteofi l owego 

podstawienia wodoru, ulegały natomiast z Karboanionami a-chlo­

rosulfonów reaKcjom bis-annulacji [229). Ale w tym przypadKu 
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przeKształcenie chinoKsaliny w N-tleneK umoZl iwia reaKcję ZPW i 

mo%na otrzymać w ten sposob jej odpowiedni~ pochodn~ alkilow~ 

(np.: ~enylosul~onylometylow~[246l). w ostatnim przejSciu nale%y 

wowczas odtlenić układ heterocykliczny (np. 

IO~OS~iny). 

za pomocą tri~eny-

Wyniki te skłoniły mnie do przeprowadzenia eksperymentow w 

celu uzysKania jednoznacznej odpowiedzi na pytanie, jakie czyn-

nik i decydują o kierunku reakcji czy jest mo%1 •wa Kontrola 

konKurujących ze sobą procesow: zastępczego nuKieo~ilowego 

podstawienia wodoru i bis-annulacji. 

JaKo obieKty badań wybrałem 5-azachinoksal ine /pirydo[2,3-b) 

pirazyne/ (90) i 6-azachinoksal inę /Pirydo[3,4-b]pirazyne/ (100), 

KtOrych cz~steczKi zawierają po trzy atomy azotu. Powinny wiec 

być one bardziej podatne na ataK Karboanionu, ni2 chinoksal ina, a 

w tworzących się anionowych o-adduktach ładuneK winien być lepiej 

zdelokal izowany. 
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3.5.1. 5-AZACHINOKSALINY 

w reaKcjach 5-azachinoKsal iny z sul~onami chlorometylowymi w 

uKładzie KOH/DMSO otrzymywałem produKty bis-annulacji Pterscienia 

pirazynowego, tzn. wyniK reaKcji był podobny (utworzenie dwOch 

pierScieni azyrydynowych) do tego, jaKi zaobserwowano dla 

chinoKsal in[229J, Tym niemniej, w nisKiej temperaturze w uKładzie 

t-BuOK/cieKły amoniaK mozna otrzymać, jaKo głowny, produKt 

zastępczego nuKieo~i lowego podstawienia wodoru (98). WyniK ten 

jest przejawem bardziej ogOineJ prawidłowosci będzie Komen-

towany w rozdziale 3.5.2. 

a N~ Ts+ 92a 
N N -

4°/o 
!! 

37°/o 

KDH/DHSO a: R1 =Tol 

b:R1 =Buł 

StruKtury produKtow b1s-annu1acji ustal iłem na podstawie 

widm 1H NMR. w obszarze aromatycznym widma obecne są sygnały 

trzech protonow, dających uKład spinowy ABX - dla związKu 92a, 

oraz AMX - dla związKu 92b. sa to sąsiadujące ze sobą protony w 

pierscienu pirydynowym. w obszarze al i~atycznym widma zawierają 

się sygnały czterech protonow pierscieni azyrydynowych. 

Stwierdziłem, Ze wprowadzenie podstawniKa ~enytowego w 
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pozycje 3 do uKładu 5-azachinoKsal iny powoduje nie tylKo zmiane 

pie~wotnego KierunKu ataKu Karboanionu, ale rownie2 sposobu 

dalszej przemiany adduKtu o. 

Ts]): ~Ts KOH/DMSO ., N~ + ~N + 
N N?.._ Ph ~NJl...N Ph 

Ts Ts 

93 li.!:. 94 

21°/o 

Głownym produKtem reaKcji 3-fenylo-5-azachinoKsal iny z sui-

fonem ~7 była bis-annulowana pochodna pierscienia pirydynowego 

(93} l powstająca w wyniKu pierwotnego ataKu Karboanionu na atom 

węgla Ca arenu. Tworzyły sie rownie2 porownywalne i loSci drugiego 

produKtu annulacji (92c) . Wydzielony przeze mnie trzeci związeK, 

powstający z wydajnoScią oK . 6X był produKtem ZPW w pozycji 6 

(94}. Tworzył sie on w następstwie ataKu Karboanionu na atom we-

gla c8 ; obecnosć pierscienia fenylowego powoduje lepszą deloKal i-

zacje ładunKu w utworzonymo-adduKcie (95) i tym samym umo21 iwia 

proces ~-eliminacji cząsteczKi chlorowodoru, a w efeKcie - utwo-

rzenie produKtu zastępczego podstawienia wodoru (9~). 

H&02Tol 

zasada • l N~ 
-HCI l ~ 

N N Ph 
e 

Kolejne eKsperymenty miały na celu ustalenie, czy jest 

mo21 iwa Kontrola tego procesu jaKie parametry mają wpływ na 

przebieg reaKcji. Stwierdziłem, ze zmniejszając i l osć roz-
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puszczalnika (DMSO) w reakcji mozna powodować jedynie niewielkie 

zmiany w proporcji tworzących się produktów. Obserwuje się przy 

tym spadek wydajno$ci całkowitej procesu. 

Zadowalające rezultaty osiągnąłem, stosując jako zasadę 

tert-butanolan potasowy. w reakcji tej utworzył się jedynie 

produkt zastępczego nukleofilowego podstawienia wodoru ( 9-4} . 

Wydaje stę, Ze decydujące znaczenie ma tutaj charakter czynnika 

el iminujacego mocna, rozpuszczalna w DMF w DMSO zasada 

( t-BuOK) , całkowicie przesuwa kierunek reakcji w stronę S-el imi-

nacji, a więc w stronę tworzenia produktu ZPW. 

TABELA~· Reakcje 5-azachinoksal in z karboanionami sulfonow 
C l CH2S02R 1 . 

AG 

5-AQ 

5-AQ 

Warunki 

KOH/DMSO, 
RT,20min. 

KOH/DMSO, 
RT, 20min. 

KOH/DMSO 
3-Ph,5-AQ RT, 20min. 

3-Ph,5-AQ t-BuOK/DMF 
-2oo,20mtn. 

3-Ph,5-AQ t-BuOK/DMSO 
RT, 20min. 

Produkty i wydajno$ci 
R1 92 93 9-4 

To l 

To l 

To l 

To l 

92b 
67/. 

92C 
21/. 

229-30 

231-3 

223-4 

28/. 297-300 

8/. 228-30 

41/. j.w. 

50/. j.w. 

5-AQ t-BuOK/NH3(C) Tol 
-65o,20min. 

98 
37/. 

171-2 

AG = azachinoksal ina 
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We wszystkich widmach produKtów b1s-annutacji zwracają uwagę 

dwie in~ormacje: brak sprzętenia pomiędzy protonami związanymi z 

sąsiadującymi atomami węgla dwóch róZnych pierścieni 

trójczłonowych, oraz ~akt, ze mimo mnogości centrów chiratnych w 

rozpltrywanych struKturach tworzy s1ę w Katdym przypadku tylko 

jeden związek tub ściślej m•eszan•na racemiczna. Te dwa 

spos t rzezenia, Które "de facto" wiąZą się ze sobą, daje się rac-

jona l nie i jednoznacznie WYJaśnić. Równanie Karplusa-Conroya[162] 

dla wicynalnej stałej sprzęzen1a 3J(H-H) uKładów węglowych 

C(sp3)-C(sp3) przew1duje jej zerową wartosć dla Kata dwusciennego 

eNgoo (patrz rozdz. 3.5.2.). w rozpatrywanych przypadKach pochod-

nych 5-azachinoksal iny jest to dowodem na trans ułoZenie 

pierścieni trójczłonowych. PoniZszy schemat wyjaśnia, ze w tak1ej 

sytuacji mott 1we jest utworzenie tylko jednego związku, np.: 

M i 1 czaco załoZyłem tworzenie się energetyczni e 

uprzywilejowanych Kon~iguracji na atomach węgła związanych z 

podstawnikami tol i losul~onylowymi. Jednak wazacym dowodem na to 

moze być właśnie taka kon~iguracja w otrzymanych wcześniej bis-

annulewanych pochodnych chinoKsaliny na~tyrydyny, co zostało 

jednoznacznie rozstrzygnięte za pomoca analiZY rentgenostruktu-
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ralnej[178,179]. 

WyniKi reaKcji 5-azachinoKsal iny jej pochodnej feny l owej 

z Karboanionam• sulfonów chlorometylowych podałem w Tabel i 5. 

Potwierdziły one moje przypuszczenia, Ze lepsza dyspersja ładunKu 

w cr-adduKcie Karboanionu do czasteczKi 3-fenylo-5-azachinoKsal iny 

(.2J) i zastosowani e w reaKcji mocnej zasady ( t-BuOK) pozwalaja 

otrzymywac wyłacznie produKty zastępczego nuKleofi l owego 

podstawienia wodoru. 
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3.5.2. 6-AZACHINOKSALINA. PRZEKSZTALCANIE ANIONOWYCH 

o-ADDUKTOW - KONTROLA PROCESU. 

EłeKtro~iłowe areny, taKie jaK n i t rozw i ezK i , mające 

mo~ł iwose dobrej dełoKał izacji ładunKu w anionowych adduKtach a, 

w reaKcjach z Karboanionami zawierającymi grupy opuszczające, 

dają wyłacznie produKty zastępczego nuKłeofi towego podstawienia -

wodoru. Natomiast w o-adduKtach arenow, posiadających mniejsze 

mo21 •wosci stabil •zacji, UJemny ładuneK sKupiony Jest, w znacznej 

mierze, na atomie sąsiednim do pozycji ataKu i obserwuJe sie 

proces annut acj i (np: chinoKsal i na, 1-cyjanonaftaten). 

w 6-azachinoKsał inie (pirydo(3,4-b)pirazynte) /100/, Ktora 

wybrałem jaKo modeł do dałszych badań, w wyniKu addycji Kar-

boanionu do węgla C2 tworzy sie o-adduKt, dla Ktorego mo2emy 

zap.sac miedzy innymi następuJące struKtury graniczne: 

8 1 

,~N~2 
6N~N?3 

s 4 

100 

- aJ H~ N C 
e ' 

... ] 
Znaczny udział wydaje się mteć tutaj struKtura 101b, z 

ładunKiem sKupionym na N-6 heteroatomie, w Ktorej pojawia się 

l in•owe sprzę2enie wiązan podwojnych. sytuacja taKa sprzyja 

e-eliminacji, gdyZ ładuneK ujemny oddalony jest od centrum 

reaKcji, dzięKi czemu obni2a się nuKieofi lowosć atomu azotu N-1 

nie występują utrudnienia w podejSciu zasady do atomu wodoru. 

Ponadto utworzenie anionu produKtu ZPW (np. · 105) wią~e ·się z 

wydłu2eniem sprzęzonego uKładu wiązań podwojnych. 

warto zwrocić uwagę, 2e dla 5-azachinoKsal iny - po ataKu na 
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atom węgla c2 - wprawdZie teZ jest moZI iwe tak jak dla 6-aza-

chinoksaliny zapisanie pięciu struktur granicznych, ale atom 

azotu w pierscieniu pirydynowym nie jest anga2owany w procesie 

stabi t izacji ładunku e~ektem _ mezomerycz~ym. Natomiast atak kar-

boanionu na atom węgła c 3 daje taka mott iwosć, jednak wówczas nie 

ma liniowego sprzezenia w1azan podwójnych w bicykl icznej struk-

turze ( 1 02) . 

~N~ 
I(NAN..Jc.H~ 

e c, 
102 

Spostrzezenie to nasunęło mysi, ze 6-azachinoksat ina (100) 

mote byc lepszym modelem niZ 5-azachlnoksal ina (90) do uzyskania 

pełnej kontroi i w konkurencyjnych dla s1eb1e reakcjach annulacji 

zastępczego nukleofi !owego podstawienia wodoru (ZPW). 

We wstępnym eksperymencie 6-azachinoksat iny z sul~onem 

chlorometylowo para-tol i lowym, w układZie t-BuOK/DMF, 

otrzymałem mieszaninę produktów: ZPW (~) i wewnatrzczasteczkowego 

podstawienia chlorowca (~). 

1-BuOK/DHF 

47 A 

Wynik ten zachęcił mnie do podjęcia prób, mających na celu 

opanowanie sterowania procesem. ZałoZyłem a p r i o r ;, ze 

struktura substratów - z jednej strony, oraz warunki - z drugiej, 

pow1nny miec wpływ na proporcje tworzących się produktów. 

Zdecydowałem przebadać szczegółowo wpływ nastepujących czyn-
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niKOw: 

a/ temperatury 

b/ rodzaju zasady 

c/ stezenia zasady 

d/ rodzaju grupy opuszczającej (W Karboanionie) 

e/ rzedowosci Karboanionu. 

1. Temperatura 

w dwOch roznych uKładach zasada/rozpuszczalniK przeprowadzi-

łem serie eKsperymentow reaKcji 6-azachinoKsal iny (100) Z SUI-

~onem 47, zmieniając temperaturę. Badania te wyKazały, Ze w is-

totny sposob wraz ze zmianami temperatury zmienia sie proporcja 

produKtOW A/B. ustal iłem, ze obniZanie temperatury zdecydowanie 

sprzyja tworzeniu sie produKtu ZPW. w temperaturach wyzszych 

pre~erowany był proces bis-annulacji. 

WyniKi przeprowadzonych eKsperymentow zebrałem w Tabel i 6. 

Prowadzą one do nastepujących uogolnien: 

a/ Temperatura wyzsza sprzyja procesowi annulacji; w nisKiej 

temperaturze otrzymuje sie produKty ZPW. FaKt ten moze być 

związany z istnieniem zwartych par jonowych::N-~+ w nisKiej tem­

peraturze, co czyni atom azotu N-1 w adduKcie typu 101a mało aK-

tywnym w reaKcji wewnątrzczasteczKowego podstawienia chloru. 

Inna z moZI iwych struKturo-adduKtu typu 101b (jeśli Kation 

potasu ~+ zasocjowany jest z atomem azotu N-6) wogole nie daje 

moZI iwosci podstawienia chlorowca, poniewaz ładuneK ujemny od-
' 

dalony jest od centrum reaKcji, a w nisKiej temperaturze ze 

109 

http://rcin.org.pl



względu na l i n i owe sprzęt:enie w•ązan podwojnych mot:na 

przypuszczać, t:e addukt ma właśnie taką strukturę. 

TABELA §. Wpływ temperatury na reakcję 6-azachinoksal iny (100) z 

sulfonem chlorometylowo para-tol i !owym (47) [VoMF=10mL, czas - 5 

mtn; roztwór 100 (1 mmol) sulfonu (2.2 mmol) w DMF dodawano do 

roztworu (zawiesiny) zasady w DMFJ. 

układ NaOH/DMf"a) 

Wydajność [t:J 

A B 

20 o 84 

o 8 51 

-10 25 23 

-30 44 o 

StosuneK 

~~~ 

o 
o. 16 

1. 09 

+CO 

układ t-BuOK/DMf"b) 

/19 < 1 61 <0.02 

19 39 32 1 . 22 

-50 41 o +00 

a>stosowano 20-krotny nadmiar NaOH 

CałKowita 

wyd. [t:) 

84 

59 

48 

44 

N62C)j 

71 

41 

b) 51: nadmiar t-BuOK (w stosunku do su 1 fonu) 

C)zmieniono kolejność dodawania reagentów roztwór t-BuOK 

wkraplano powoi i do roztworu 6-azachtnoksal iny i sulfonu w DMF 

b/ Zalet:nośc stosunku produktów ~~~ od temperatury mot:na 

wyjaśnić rownie2': zmianami entropt i dla stanu przejściowego. 

Wewnątrzcząsteczkowe podstawienie chloru jako proces 

jednoczasteczkowy jest związane z mniejszymi zmianami w 

en trop i i dla stanu przejściowego, w porównaniu z procesem 

dwucząsteczkowej zasadowej p-eliminacji [303) Tak więc, zmiana 

entropii ~s# dla procesu p-eliminacji jest znaczna powinna 
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miec wartość UJemną, co znajdzie swoje odzwierciedlenie w energii 

aKtywacji, opisanej rownaniem (1). ·· 

( l ) 

W wy~szej temperaturze wobec znacznej, ujemnej wartości ~# 

dla procesu eliminacji, człon (-TAS#) w sposOb dostrzegalny 

będzie pow•eKszał wartość energii aKtywacji AG#E2: taK, ~e 

el 1minacJa zostanie spowolniona, a a-adduKt znacznie szybciej 

zacznie przeKształcać sie na drodze wewnątrzcząsteczKowego 

podstawienia chlorowca. 

UzysKane przeze mnie wyniK i (Ta be 1 a 6) zdają s i e potwierdzać 

hipotezy przedstawione w punKtach a/ i b/. 

2 . Rodzaj zasady 

Wpływ na szybkość reakcji P-el iminacji ma rodzaj (moc) 

stosowanej zasady . w omawianej reakcji role zasady mo~e spełniać 

terf-butanolan, karboanion, a być mo~e rownie~ i anion produktu 

ZPW. Moena zasada ( t-BuOK) powinna sprzyjać tworzeniu sie 

produktow ZPW . 

Wpływ zasady na proporcje produKtow ~/§ dał sie ju~ 

zaobserwować, gdy 

pokojowa, DMF) 

(rozdział 3.5.2.1., 

stosowałem 

zmieniałem 

Tabela 6). 

tert-butanolan potasowy (temp. 

kolejność wKraplania reagentow 

Dzięki zastosowaniu specjalnej 

procedury (do ·mieszaniny zwiazku 100 i sulfonu 47 wkrapla sie 

powoli roztwor t-BuOK) mo21 iwe było otrzymanie prawie wyłącznie 

produktu annutacji. w reakcji tej ka2da nowa porcja roztworu 
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zasady dodana do była zutywana na 

deprotonowante CH-Kwasu i po aKcie addycji Karboanionu do arenu -

- ze względu na braK czynniKa et im1nującego biegł proces 

wewnątrzcząsteczKowego podstawienia chloru. 

t stotną rotę czynniKa et imtnującego wyKazałem, wychodzac z 

eKsperymentu, w Ktorym tworzyły się porownywatne itosci produKtow 

~ ~(Tabela 7, poz. 2). 

w początKowej faz i e reaKcji t-BuOK, do Ktorego wKraplałem 

mieszaninę sulfonu arenu, spełniał role czynniKa et iminujacego. 

w Koncowej fazie wKraplania, na sKuteK ustałaJącej się natych-

mtast, przesuniętej w prawo rownowagi (l l], zmniejszała s1ę i tosć 

t-BuOK, a rosło stetenie Karboanionu. 

/S02Tol 

H-CH + t-BuOIC: + t-BuOH ( l l ) 

'--et 

TaK wtęc, w Koncowej fazie procesu role zasady mogł spełn1ać 

JU2 tylKo Karboanion. 

Zastosowante nadmiaru tert-butanolanu /1 mmol 100, 2.1 mmol 

47, 6 mmol t-BuOK/ powodUJe, że jest on prawie wyłacznie czyn-

niKtern el imlnUJqCym i zmtana w proporcji produKtow jest znaczna -

14:1. annulacji, 60:1. produKtu ZPW. Z drugiej strony - utycte 

bardziej rozbudowanej i słabszej zasady (Karboan i onu), pozwala 

uzysKać wyn•K odmienny- 50Y. annulacji, 17:1. produKtu ZPW. 
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TABELA L· Wpływ zasady na proporcję produKtow reaKcji 6-azachJno­

Ksal iny (100) z · sulfonem chlorometylowo para-tol iłowym (VNH
3

:20 

mL, temp.- -290C). 

Wydajnose [Y.J CałKowita StosuneK 

Zasada wyd. [Y.) 

t-Buo- a) 60 1 4 74 4.29 

t-Buo- b) 30 36 66 0.83 

Ts-cH- C) 17 50 67 0.34 
l 

d) CI 20 57 77 0.35 

a)100 (1 mmol) i sulfon (2.1 mmol) dodawano w 2 mL THF do zasady 

(6-Krotny nadmiar) w c i ągu 3 m i n. , reaKcja była Kontynuowana w 

ciągu następnych 7 min. 

b)według procedury a), zastosowano 5Y. nadmiar t-BuOK 

c>6-azachinoKsal inę (100) dodawano w 2 mL THF do roztworu Kar­

boanionu przygotowanego wczesniej z rownomolowych i losci sulfonu 

t-BuOK (czas reakCJi - 3+7 m1n.) 

d) JaK wy~ej, t-BuOK zastąp i ono NaNH 2 

3. ste2enie zasady 

Wpływ stę~enia zasady dał się zaobserwowae ju~ podczas badan 

wpływu temperatury na proporcjęproduKtowA/B (Tabela 6). Badania 

te przeprowadzałem w dwoch ro~nych uKładach zasada/rozpuszczał-

niK. w uKładzie t-BuOK/DMF tworzyły się porownywalne 

iloSci produKtow ~ i~. podczas gdy w zbl i~onej temperaturze 

w heterofazowym uKładzie NaOH/DMF powstawał wyłącznie 

produKt wewnątrzcząsteczKowego podstawienia chloru. 

Tert-butanolan potasowy, rozpuszczony w DMF, w początKowej 

fazie reaKcji, będąc w odpowiednio du~ym stę~eniu, uczestniczył w 
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procesie eJ imtnacji, powodując powstawanie znacznych i l O$ C i 

ZWiąZKU !J, natomiast w uKładzie heterofazowym NaOH/DMF, przez 

cały czas trwania procesu stę2enie czynniKa eJ iminujacego jest 

nisKie. Proces ten zachodzi prawdopodobnie na powierzchni fazy 

stałej sproszKowanego NaOH, wsKuteK czego tworzy się wyłacznie 

produKt wewnątrzczasteczKowego podstawienia chloru. 

Przeprowadziłem te2 reaKcje 6-azachinoKsal iny (100) Z SUI-

fonem chlorometylowo para-tol i !owym (47), zmieniając bezwzględne 

stę2en i e rozpuszcza 1 nej zasady, t-BuOK, tzn. rozcienczajac uKład 

reaguj.:)cy. 

Oznaczmy stę2enia: 

[AJ - aren [-C] - Karboanion 

[cr-ADD] - cr-adduKt 

[VNS] - produKt ZPW 

[ANN] -produKt annulacji 

Zapiszmy teraz schematycznie rownania rozpatrywanych 

reaKcji . 

~ A + -c ....--- [cr-ADD] 

~ -c K 5 • 

ANN ( 1 ; 2 ) ~ O-ADO• ___,.. ANN 
k1J 

Przyjmując, 2e etapami imitującymi szybKo$ci są: eJ iminacja 

wewnątrzcząsteczKowe podstawienie chloru, prowadzące do utwo-

rzenia pierwszego pier$cienia azyrydynowego (k-1>>kv, k 5 <<k1·· 

k-1>>k 5 , k 5 <k 5 •), analiza Kinetyczna uKładu (dla 
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stan stacjonarny[303]) prowadzi do ostatecznego równania, 

będącego .liniową zatetnoScią stosunKu produKtów (~/~) 

funKcji stętenia zasady. 

VNSKonc. 

ANNKonc. 

jaKo 

TABELA~· Wpływ stętenia reagentów na proporcję produKtów reaKcji 

sulfonu chlorometylowo p-toł iłowego z 6-azachinoKsat iną (100)a>. 

10 -29 

20 -29 

80 -30 

200 -30 

a) 1 oo ( 1 mmol) i 

t-BuOK/NH 3 (c) b) 

WydajnoSć[XJ 

~ - ~ 

35 32 

30 36 

17 56 

1 1 53 

sulfon ( 2. 1 mmol) w 

StosuneK 

~~~ 

1. 09 

0.83 

0.30 

0.21 

2 m L THF 

3 min. do roztworu zasady w cieKłym amoniaKu 

tynuowano w ciągu 1 min. 

b) zastosowano 5X nadmiar zasady (W stosunKu do 

CałKowita 

wyd. [X] 

67 

66 

73 

64 

wKroplono w 

reaKcję 

sulfonu) 

ciągu 

Kon-

WyniKi przedstawione w Tabel i 8 doSć znacznie odbiegają od 

1 i n i owosc i. Jest to niewątpi iwie odzwierciedleniem złotonosci 

rozpatrywanego procesu, poniewat w traKcie reaKcji, podczas 

wKraplania substratów do zasady stętenie jej ulega ciągłej 

zmianie, a ponadto pojawia się nowy czynniK et iminujący -Kar-

boanion. z drugiej strony obecny w mieszaninie reaKcyjnej, at do 

momentu zaKwaszenia, anion produKtu ZPW, moze ulegać degradacji, 

co wywoła znieKształcenie rzeczywistej proporcji produKtów (~/~).. 

Tym niemniej, KieruneK zmian stosunKu produKtów jest prawidłowy -
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- w du2ych rozcienczeniach dominuje produKt wewnątrzcząsteczKo-

wego podstawienia chloru, a zwięKszente stę2enia uKładu sprzyja 

reaKcji ZPW. Ograniczeniem uzysKanta dobrej proporcji ~~~ z tej 

strony jest niewystarczająca rozpuszczalnosć substratow, 

powodująca, 2e w stę2entu więKszym ni2 0.25 mol/dm3, w przeJ icze­

niu na ste2enie sul~onu, mieszanina przestaje być jednorodna. 

4. StruKtura Karboanionu 

a/ CharaKter grupy opuszczaJące,; 

Bardzo wa2nym czynniKiem, Ktory powinien mieć wpływ na 

KieruneK badanych reaKcji, jest rodzaj grupy opuszczającej. 

Bazując na danych Kinetycznych dla zasadowej 1,2-el imtnacji [264), 

spodziewałem się znacznego zro2nicowania w proporcji 

(~/§) dla ro2nych grup opuszczających. 

produKtow 

X = F 

Kre 1 • (E2) 

CI 

68 

or[a) 

4100 

[a]: R:Ph, EtO-/EtOH 

------~~ RCH:CH2 

X = SPh OPh 

o. 1 3 

CI [b] 

2 • 1 o4 

[b): R=2-heKsyl, auto-;ButoH 

PrOba ujednolicenia zaczerpntętych z 1 iteratury danych 

prowadzi do podanego ni2ej szeregu. Ujednolicenie to wprawdzie 

jest zabiegiem sztucznym, poniewa2 przedstawione dane dotyczą 

roznych reaKcji, jednaKle orientuje nas ono pOł i losciowo jaKa 

jest zdolnosć odchodzenia w reaKcji eliminacji przedstawionych 
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grup opuszczających. 

Grupa opuszczająca 

Br CI F o"r SPłl 

l<re 1. 8 

l<rel. - relatywne stałe szybkości dla reakcji eliminacji 

Wiadomo te:Z, Ze brom i chlor wyKazują du:Zą podatnoś~ na 

substytucje nukleofi lowa SN2, co pozwalało przypuszcza~. i:Z w 

tych dwoch przypadKach preferowane będzie tworzenie sie produKtow 

annu 1 acj i . Natomiast grupy gorzej odchodzące powinny sprzyja~ 

powstawaniu produKtow zastępczego nukleofi !owego podstawlenia 

wodoru. 

Przebadałem serie a-podstawionych sulfonow metylo para-

tol i !owych, gdz1e role grup opuszczających pełniły podstawniki: 

Br, CI, F, SPłl. Reakcje prowadziłem w ciekłym 

amoniaKu, w bardzo zbl i:Zonych warunkach, stosując jako zasade 

tert-butanolan potasowy. 

Eksperymentem wyjSciowym dla tej serii badan była reakcja 
., 

6-azachfnoksal iny (100} .z sulfonem chlorometylowo para-tol i lowym 

w układzie t-BuOK/ciekły amoniak, w temperaturze -29oc (Tabela 9). 

w reakcji tej tworzyłysie porownywalne ilości produktow ~i~. 

Pełna Kontrolę procesu osiągnąłem ju:Z w szeregu halogenow: 

brom, chlor, fluor. Odpowiednia bramopochodna sulfonu dała prawie 

wyłącznie produkt wewnątrzczasteczKowej cyklizacji, podczas gdy 

reakcja sulfonu fluorometylowo para-tol iłowego prowadziła do 

związku zastępczego nukleofilowego podstawienia wodoru. Wynik ten 

jest odzwierciedleniem tendencji wstępowania r02nych 
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chlorowcoalkanow w reakcje SN2 i E2 - reaKcJa SN2 jest bardztej 

wraZI iwa na rodzaj grupy opuszczającej. Na przyKład, stosuneK 

stałych szybkości w reakCJI SN2 halogenKow metylowych z jonem oH­

wynosi: Ksr:Kc 1 :K~ = 393:27:1 [304]. StosuneK ten dla procesu 

~el imtnacji w podobnych warunKach w 2-arylo halogenKach 

etylowych odpow1edn1o jest rowny: 9:2:1 [305]. 

w przypadKu słabych grup opuszczaJących (SAr, OAr) 

otrzymywałem produKty ZPW, lecz nie pochodne sul~onylometylowe, a 

odpowiednie tioetery etery, tworzące s1ę w wyniKu el im1nacji 

Kwasu toluenosul~inowego. Rezultaty te są zgodne z 

przedstaw t onymi 

l i teratury [284]. 

wcześniej danym, Kinetycznym,, zaczerpniętym• z 

NaleZy jednaK odnotowac, Ze we wcześniejszych 

pracach nad reaKcją zastępczego podstaw•en1a wodoru w pochodnych 

nttrobenzenu czesto obserwowano pre~erencję et 1minacji grupy 

~enylotiolowej w porownan1u z grupą fenytosulfonytową[300]. 

w reaKcji z sulfonem ~enylotto para-tol 1 !owym otrzymałem 

pochodną 2-~enylotiometylową 6-azach1noKsa1 1ny ( 1 07) z 

wydajnosetą 191:. NisKa wydajnosc produKtu (107), tworzente s1e 

wielu produKtOw ubocznych, obserwowanych za pomoca chromatogra~i i 

cienKowarstwowej, oraz znaczne 1 JoSe t regenerowanej 

Ksal 1ny sKłoniły mnte do prob optymat izacJt procesu. 

temperatury ( -6ooc) i wydł u zen' e czasu reaKcji ( 2. 5 

6-azachtno-

Obnt.2:en•e 

godz.) n•e 

dały jednaK poZądanych rezultatow. Zaobserwowałem natomiast two-

rzenie się znacznych 

108 (331:). 

i l os c i produKtu uttenten•a CJ-adduKtu, 

Poniewat reaKcja prowadzona jest w cieKłym amoniaKu, Kon-

taKt reagentow z tlenem atmos~erycznym mozna wyKluczyć. BraK jest 

tez w srodowisKu reaKcyjnym obcego indywtduum, Ktore mogłoby 
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spełnić rolę utleniacza. Tal<. wiec produKt ut1en1ania (108} j est 

wynik1em bardziej sKompl ikowanego .. miedzycząsteczkowego procesu 

redox, w ktorym najprawdopodobniej uczestniczy cząsteczka 6-aza-

ch i noksa 1 i ny, poniewa2 obserwowałem tworzenie sie bardzo po-

larnych produktow (kontrola za pomocą chromatograf i i 

cienkowarstwowej), ktorych jednaK nie udało mi sie zidentyfiko-

wać . 

Siadowe i loSci produktu utleniania cr-adduktu tworzyły sie 

rownie2 w reakCji z sulfonem fluorometylowo para-tol i !owym 

(związek 106). 

Dla X= S02Ph reakcja nie zachodziła, prawdopodobnie ze 

względu na małą nukleofi lowoSć odpow1edn1ego karboanionu. 

100 

Wyniki zbadanych reakcji przedstawiłem w Tabel i 9. 

1 19 

107 :X =SPh 

109 :X =OAr 

+ 

X 

~S02Tol 

106 : X= F 
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TABELA 2· ReaKcje 6-azachinoKsal iny (100) z sulfonamt XCH2S02Tol, 

zawierającymi rozne grupy opuszczające [warunKi: VNH
3

=20 mL, czas 

reaKcji- 15 min.; 100 (1 mmol) i sulfon (2 mmol) dodawano w 2 mL 

THF do roztworu t-BuOK (2.2 mmol) w cieKłym amoniaKu]. 

X WarunKi 

-Br 

-CI 

-F 

-SPtl -6oo,2.5h 

-OArC) 

ProduKty i wydajnosci [t:J 

ANN 

~ 

65 

43 

ZPW 

~ 

< < 1 

32 

INNE 

19 

19 

108 33 

4 1 

StosuneK CałKowita 

wyd. (t:] 

> 100 65 

1 • 34 75 

o 31 

o 19(25)b) 

o 52 

o 41 

a>struKtura zaproponowana na podstawte widma masowego 

b)wyZsza wydajnoSć została obi iczona na zuZytą 6-azachtnoKsal inę 

( 1 00) (zregenerowano 261: 1 00) 

C)stosowano 2,4-C5H3Br2-0CH2S02Ph 

b/ Rzędowosc Karboantonu 

Ostatni z eKsperymentów z tej serii dotyczył reaKcji 6-azachi-

noKsaliny z Karboanionem 11 l-rzędowym, UZyłem do tego celu sui-

fonu a-chloroetylowo para-to 1 i 1 owego uzysKałem całKowite 

przesunięcie procesu w KierunKu tworzenia produKtów bis-annulacji 

(Tabela 10). Za pomocąchromatografii cienKowarstw~~ej stwierdzi-
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łem obecno$ć w mieszaninie trzech związKow. Dwa z nich [RF" = 

0.48, 110 (381:) RF" = O. 31 , .!.L!. (411:); CHC l 3 : Me 2co - 1 O : 1 ] 

dominu.Ja. Na podstawie widm 1H NMR ustal iłem, te sa to izomery 

geometryczne . Trzec i związeK [RF" = 0 . 18, _ug] tworzył się w 

Siadowych i loSciach. ze względu na bardzo mała iloSć substancji 

wyKonałem dla niego jedyn1e pomiary metoda speKtrometri masowej. 

Widmo masowe tego związKu, jaK rownte2 pomiary WYSOKiej 

rozdzielcZO$Ci dla Ki IKu JOnow ~ragmentarycznych są zgodne z 

oczeK 1 wanym i d 1 a pochodnej t> i s-ann u 1 ac j 1; taK w 1 e c Jest to t rzec 1 

1zomer geometryczny . 

szczegołowej anal iz•e speKtralnej - w celu ustalenia budowy 

-poddałem dwa pierwsze z izomerow. Przesunięcia chemiczne ich 

protonow i węgli w widmach 1H NMR oraz w widmach 13c NMR ro2nią 

s1e dosc znacznie (Tabela 11). 

TABELA 1Q . ReaKcje sul~onow (drugorzędowego 

i trzeciorzę-dowego) CICHRS02Tol z arenem 100 

[VNH =20 mL, czas reaKcji - 15 min., temp . -
3 

- -3ooc; 100 (1 mmol) i sul~on (2.2 mmol) 

dodawano w 2 mL THF" do zasadya) w cieKłym 

amon 1 aKu]. 

Sul~on, R= ProduKty 

ZPW [l:] 

32 

wydajnosci 

ANN [t:] 

a) t-BuOK; 5i': na dm 1 ar u w stosunKu do su l ~on u 
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Analiza speKtralna prowadzi do wn1osKu, ze geometria obu 

p1erscieni azyrydynowych w izomerze 110 jest taKa sama. Chemiczne 

są bardzo zbl i2one. Rownie2 przesunięcia chemiczne atomow węgla: 

c5. 1 c7.1• c6.2 C7.2 oraz c 6 i C7 są bardzo zbl i2one lub 

wręcz identyczne. 

TABELA lJ. Diagnostyczne przesunięcia chemiczne w związKach: 

.!..!.Q i .1..1..1. • 

1H NHR t3c 

11 o .!..!.!. .!.!.Q. 
H-6.2 1. 34a t. 33 C-6.2 9.23 

H-7.2 1.33a 1. 70 C-7.2 9.23 

H-6 3.63b 4.03 C-6 33.05a 

H-7 3.58b 2.80 C-7 33.61a 

H-(CH3-a) 2.52c 2.53 C-(CH3-a) 21.77 

H-(CH3-b) 2.49c 2.45 C-(CH3-b) 21. 77 

C-6. t 64.76b 

C-7. t 64. 16b 

a, b, c>mogą być wym1enione miejscami 
*)pozostałe przesunięcia chemiczne atomow węgla: 

NHR 11 

.!.!.!. 
8.46 

2t.50 

33.25 

37. t 2 

2t. 62c 

21.8oc 

64.62 

67.00 

110- 148.47(CH), 147.50(CH), 145.96(C-IV), 140.32(C-IV), 
132.25(C-IV), 129.96-129.85 (KilKa naKładaJących się 
sygnałOw), 129.13(C-IV), 120.93(CH); 
.1J....1.- 147.98(CH) 1 146.47(CH) 1 145.77(C-IV) 1 145.49(C-IV) 1 

140.90(C-IV) 1 134.08(C-IV) 1 132.20(C-IV) 1 129.93-129.58 
(KliKa naKładających s1ę sygnałOW) 1 128.81(CH) 1 120.85(CH). 
Widma były rejestrowane techniKami: NBD i DEPT (BruKer 
CPX-300, 75 MHZ). 

Drastyczne zmiany w wartosciach przesunięć chem1cznych atomow: 

c1.1 cc6 , 1>**), c 7 cc6 ), a szczegolnie c 7 , 2 cc6 , 2 >, w widmie..!..!..!. 

**>wszystKie dane w nawiasach odpowiadają drugiej z dwOch 

mo21 iwych sytu~~ji. 
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w porownaniu ze 110 musi być wyniKiem zmiany Kon~iguracji na .. 
atomie węgla c7.1 ccs . 1> lub C7 CCs>. 

z danych 1H NMR daje się ustalić, ~e pierscienie azyrydynowe 

sa w relacji trans w obu izomerach, paniewaz nie obserwuje się 

sprzęZenia pomiędzy protonami H6 i H7. Sytuacja taKa jest mo~l 1wa 

dla Katow dwusciennych pomiędzy wiązaniami Cs-Hs i C7-H7 rownych 

oK. 900[162]. MoZna w1ęc wyKluczyć zmianę Kon~iguracji na atomie 

poniewa:t nastepstwem tego byłoby C/S-uło:tenie 

piersc1eni trojczłonowych. TaK więc, związeK ~ma kon~1guracje 

przec1wna na atomie węgla C7.1 ccs.1>! 

W czasteczce ..!..!Q atom wodoru H7 (H6) i grupa so2To 1, związana 

z atomem węgla C7,1 (C6. 1> sa prawdopodobnie w relacji cis. 

Natom1ast w czasteczce ~atom wodoru H7 (H6) Jest w cis relaCJi 

z grupą metylowa, zw1azana z atomem węglem C7. 1 (Cs.1>· Powoduje 

to znaczne przesunięCie sygnału protonu H7 (H6) do wyzszych pol 

magnetycznych (N3,60-->2.60 ppm). Co więcej, oddziaływanie 

daleKiego zasięgu grupy so2Tol z protonem H6 (H7) przesuwa jego 

sygnał do niZszych pol magnetycznych (N3,60-->4.03 ppm). 

Ostateczne jednoznaczne rozwiązanie problemu dotyczącego 

struktur 110 ~przyniosły dopiero pomiary rentgenogra~iczne. 

Pozwol iły one jednoczesnie odpowiedzieć na pytanie, Ktoraz dwoch 

moZl iwych par struktur (druga para jest podana w nawiasach) 

tworzyła się w rzeczywistosci. 

Struktury izomerow zamieszczone sa na str. 124. szczegołowe da-

n e eKsperyment a 1 n e zawarte sa w pub 1 i kacj i [306]. 
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Rys.· 5.· Struktury produl<tow bis-annul acJ i: lJjł .w_. 
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Izomer 110 ma nastepującą Kon~igurację absolutną na Kolejnych 

centrach chiralnych: 

Para enancjomerow: c6.1 

(R) 

(S) 

c6 

(R) 

(S) 

C7 

(R) 

(S) 

c7. 1 

(R) 

{S) 

Izomer~ ma Kon~igurację przeciwną na atomie węgla c7 . 1 . 

WyKorzystując dane Krystalogra~iczne mogłem tez sKorelować ob-

serwowany braK sprzezenia pomiędzy protonami H6 H7 z 

wartosciami Kątow dwusciennych w obu izomerach. 

Rownanie Karplusa-conroya[162] dla wicynalnej stałej sprzeze­

nia jaKo ~unKcji Kąta dwusciennego (J(~)) daje dwa rozwiązania. 

3J = ~.5cos2- - 0.5cos- + ~.22 

~1 = 78.090 ~2 = 98.670 

A wartosci Kątow obi iczone z danych Krystalogra~icznych są od­

powiednio rowne: 

.!..!Q ~ 

~1 = 82.30(2.6*) ~2 = 99.90(4.1*) 

ZgodnoSć jest bardzo dobra! Interesujący jest ~aKt, Ze KaZde z 

rozwiązan odpowiada innemu izomerowi. 

CałKowite przesuniecie reaKcji 6-azachinoKsal iny z sul~onem 

a-chloroetylowo para-tol iłowym w KierunKu tworzenia pochodnych 

bis-annulewanych mozna wytłumaczyć nastepująco: 

•>odchylenia standardowe 
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a/ Po ataKu Karboanionu na czasteczKę arenu moZI iwe sa, między 

innymi, struKtury o-adduKtów ~-113a (wzory projeKcyjne 

Newmana): 

l=~~ 
#~l 

H 
113b 

H 
113d 

StruKtury 113a i ~. mające antiperiplanarne ułoZenie wiazan 

H-C-C-CI, preferują proces eJ iminacji. ~eanaKZe ataK zasady, ze 

względu na obecnosć grupy metylowej przy sąsiednim atomie węgla 

jest mniej sKuteczny (w porównaniu z o-adduKtem 1 l-rzędowego 

Karboanionu) . 

b/ w struKturach o-adduKtu 113b umoZJ iwiających 

reaKcje wewnątrzczasteczKowego podstawienia chloru, oddziaływania 

steryczne sa jeszcze mniej Korzystne i populacja tych Konformerów 

jest prawdopodobn~ie niewielKa. Ale jedna z moZJ iwosci zł iK-

widowan i a tych oddziaływan jest utworzenie trójczłonowego 

pierSciena azyrydyny na drodze nuKteofilowego podstawiena chloru. 

Energie aKtywacji niektórych procesów nuKteofilowej su b-

stytucji sa rzędu 50-70 K~/mol [303,301,3081, a bariery rotacji 

węglowodorów alifatycznych łancuchowych osiagaja wartosci 

25-30 K~/moJ[309J. w rozpatrywanym uKładzie, wobec znacznej 
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objętosci grup cso2Tol energie te sa niewatpl iwie 

więKsze. TaK więc, bariera energii aKtywacji dla procesu SN2 

/E.(SN2)/ mo~e bye porównywalna z energia przejScia 

innego Kon~ormeru /E1rot• E2rotl· 

(obrotu) do 

113 b 

C/ w wielu pracach[285,310], popartych obi iczeniami Kwantowo-

-mechanicznymi [311] mo~na znaleze stwierdzenia, ze proces 

eJ iminacji E2 ma duZe wymogi względem geometrii stanu przejScio-

wego, a mianowicie Koniecznosci SciSie antiperiplanarnego us-

tawienia wiazań H-C-C-X (np. 113a). Mozna przypuszczać, ze w 

o-adduKcie 11 l-rzędowego Karboanionu czynniK ten odgrywa istotna 

rolę, poniewaz przyjęcie sciSie antiperiplanarnej Kon~ormacji, w 

porównaniu z o-adduKtem 1 l-rzędowego Karboanionu jest utrudnione. 

NałoZenie się e~eKtów przedstawionych w punKtach a/-C/ 

powoduje, ze w rozpatrywanym przypadKu reaKcja SN2 dominuje nad 

eliminacja. 

Zamieszczone w tym rozdziale wyniKi poKazuja, ze moz 1 iwa jest 

Kontrola przeKształcania o-adduKtów Karboanionów do 6-azachino-

Ksal iny. Kontrola ta moze bYć realizowana na wiele sposobów. 
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5-AzaChlnoKsal ina (90] we wcze$niejszych eKsperymentach z sui-

fonem chlorometylowo para-tol i l owym (47] t"lawała w uKładz1e 

KOH/DMSO wyłącznie produKty bis-annulacji (rozdz. 3. 5.1.). 

Natomiast w uKładzie t-BuOK/NH3, w temperaturze -65oc, a więc w 

warunKach, Które preferują p-eliminację otrzymałem 37Y. produKtu 

podstawlenia wodoru (98) i tylKo 4Y. produKtu annulacji (92a). 

Na podstawie widm NMR trudno jest oKreślić pozycję 

podstawienia wodoru w produKcie ZPW. Motna jednaK przypuszczać, 

ze prekursorem produktu j est trwalszy termodynamicznie o-addukt 

mający motl iwo$C stabi 1 izacji ujemnego 

atomy azotu N-4 i N-5. 

~ ... ~ ,)(H _. ... -- ll ... A ,)<H [ ~N~ ~N~ ] 

~N ~ CHICI)Ts ~ ~N CHICllTs 

ładunku przez dwa 

~N~ 
~N~N~Ts 

97 98 

- * - * - * -
Wydaje się więc, te dla reaKcji eleKtrofi !owych arenow, 

wyKaZUJących omawiany dual izm przemiany adduKtów o, przedstawione 

w tym rozdziale metody Kontroi i są generalne. 
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CZĘGC OOGWIAOCZALNA (IV} 

AzachinoKsal iny syntetyzowałem z odpowiednich 2,3-diamino i 

3,4-diamino-pirydyn (handlowe, Jansen) gl ioKsalu (lub 

~enylogl ioKsalu) według przepisu podanego w 1 i teraturze na synte­

ze 6-azachinoKsaliny[312J, 

Widma 1H NMR były rejestrowane na aparacie BruKer CPX-300 (300 

MHZ) w coc1 3 . Stałe sprzezenia wyrazone s~ w hercach (Hz). Widma 

masowe były mierzone na aparacie Finnigan 6200. Temperatury top­

n•enia produKtow 92-94, 96 podane s~ w Tabel i 5. WszystKie tem­

peratury topnienia nie były Korygowane. 

ReaKcje prowadziłem według przepisow podanych poniZej. 

wszelkie mody~iKacje zamieSciłem w tabelach. 

8/ uKład KOH/DMSO: 

Do mieszanej zawiesiny sproszkowanego KOH (t. f g, 20 mmol) w 

DMSO (8 mL) w ci~gu 3-4 min. wkrapla się strzyl<awl<~ roztwór 

elektro~ilowego związl<u aromatycznego (1 mmol) i prekursora kar­

boanionu {2. f mmol) w DHSO (2 mL). Mieszanina zwykle prZYJmuJe 

intensywne zabarwienie (~ioletowe, czerwone, ~ółte, zielone). 

Reakcje kontynuuje sie przez następne 20-30 min. i wylewa do 

wodnego roztworu 3X HCI (f50 mL). Surowe produl<ty odsącza się i 

l<r.vstalizuJe z alkoholu lub ekstranuje cnloro~ormem (2x30 mL). 

Poł~czone warstwy organiczne przemywa się wodą (2x40 mLJ i suszy 

nad Na 2so4 . Produkty wyodrębniasie cnrom.atogra~iczn ie (silica 

gel, 230-400 mesn, Merck; CHC/ 3 : (CH3J 2co- fO : 1). 

b/ uKład NaOH/DMF -

- jaK wyZej, stosuje się tylKo inny rozpuszczalnik zasadę. 

C/ uKład t-BuOK/DMSO(OMFJ -

-patrz przepisy na str. 96 (rozdz.3.4.}. 

UKład t-BuOK/NH~~ : 

Do mieszanego roztworu tert-butano/anu potasowego (250 mg, 

2.23 mmol) w ciekłym amoniaku (8 mL) wkrapla sie strzykawk~ w 

Ctągu f-3 min. roztwór azacninoksaliny (f mmol) i su/~onu 
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chlt>rometylowo para-tolilowego (410 mg, 2 mmol) w THF (1-1.5 mL). 

Po upływie 10 m1n. t'toclaJe s1ę w małych porcjach chlorek amonu 

(0. 5 g) i odpc.=wowuJe amon i al<. 

cnloro'form (EO mL) i woctę '(EO mL), 

Do pozostałoSci dodaje się 

warstwę <>rgan i czn<J oc'tc'tz i e 1 ~'~ 

się ; suszy nad Na,eS04. Proc'tul<t oczyszcza się chromatograficznie 

(silica gel, 230-400 mesh, Herc!<, CHC/ 3 : (CH3J.:=CO- 10: 1). 

PRODUKTY - WŁA5CIWOSCI FIZ"!'KOCHE/'1/CZNE l SPEKTROSKOPOWE 

92a: ~.!:::! NMR: 8.00-7.40 (m, 8H), 8.07, 6.98, 6.90 (ABX, IJAsl = 
7 • 7 2 , J AX : - 4 • 8 6 , J SX = - 1 • 7 6 , 3 H) , 3 . 6 7 , 3 • 58 3 . 59 , 

3.50 (2xAB, J = 2.94, 4H), 2.50, 2.47 (2xs, 6H). 

JB (CHCI~..J cm-1]: 1320, 1145, 1080. 

MS, m/z J...Z.!.!!..!..: wzgl.): 467(M+·,2),312(35) 1 173(4), 

156(16) l 146(16) l 139(100) l 123(21) l 119(12) l 91 (68) l 

77(13), 65(26), 45(11). 

92b: ~.!:::! NMR: 8. 30 (dd, J = 4.60, 1.65, 1H), 7. 74 (dd, J = 
7.72,1.fi5, 1H), 7.17 (dd, J = 7.72,4.60, 1H), 3.79, 3.69 

i 3.61, 3.54 (2xAB, J: 2.94, 4H), 1.61, 1.52 (2xs, 18H). 

JB (CHCI~..J cm~j: 1305, 1150, 1120. 

MS, m/z J...Z int. wzgl.): 399(M+·,1), 278(25), 222(6), 

206(2) l 174(28) l 158(100) l 145(12) l 131 (13) l 104(6) l 

57(69), 41(28). 

92c: ~.!:::! NMR: 9.16-7.02 (m, 16H), 3.81 (s, 1H), 3.96 

(2Xd, J: 2.94, 2H), 2.44 i 2.38 (2XS, 6H). 

3. 1 o 

MS, m/z flint. wzgl.): 543(M+·,0.2), 388(11), 246(7), 

234(15), 233(41), 232(71), 221(73), 194(19), 155(14), 

139(63), 123(25), 91(100), 77(31), 65(44), 51(18), 

45(13), 39(36). 

93: ~.!:::! NMR: 8.68 (s, 1H), 8.00-7.40 (m, 13H), 3.73) 3.60 (AS, 

J = 2.94, 2H), 3.15-2.80 (m, 3H), 2.49 i 2.48 (2xs, 6H). 

JB (KBr, cm-1.}: 1310, 1300, 1145, 1080. 

MS, m/z J...Z int. wzgl.): 543(M+· ,0.9), 388(93) l 246(13), 

234 (24) l 233 (42) l 232 (49) l 221 (77)", 194 (9) l 156 ( 15) l 

139(46), 123(22), 92(36), 91(100), 77(32), 65(39)1 

51 (14) l 44(34). 

94: ~.!:::! NMR: 9.17 (d, J = 4.41, 1H), 9.16 (S, 1H), 7.76 , .(d, 
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J = 4.41, 1H), 8.29-8.26 i 7.60-7.10 (2xm, 9H), 5.17 (S, 

2H), 2.29 (S, 3H). 

_!B (CHC l ~.J cm- 1 J : 1 31 5, 1 1 50, 1080. 

MS, m/Z J..Z int. WZQI.) : 375(M+· ,0.4), 312(28), 311 (100), 

310(53), 296(15), 220(58), 193(11), 91 (40), 77(10), 

65(18), 63(21), 51(8), 43(9). 

98: ~!:! NMR: 9.16 (S, 1H); 9.14 (dd;J:4.4,1.8, 1H); 8.50 (dd, 

J:8.4,1.8, 1H); 7.75 (dd, J:8.4,4.4, łH); 7.57 i 7.24 

(2Xd, '"1:8.3, 4H, H-Tol); 4.88 (S, 2H); 2.38 (S, 3H). 

MS, m/z J..Z int. wzgl.): 299(M+·,2), 235(76), 234(100), 

221(12), 220(70), 219(13), 144(24), 103(43}, 91(40), 

77(9), 65(11}, 63(8). 

A: tt = 188-900C /EtOH/ 

~!:! NMR: 9.58 (S, 1H), 9.01 (S, 1H), 8 .83 (d, J:5.8, 1H), 

7.77 (d, J:5.8, 1H), 7.59 i 7.28 (2XAB, J:8.3, 4H), 4.78 

(S, 2H), 2.43 (S, 3H). 

MS, m/z J..Z int. WZQI.) : 299(M+· ,0.2), 235(100), 234(74}, 

220(17)' 155(11)' 144(13)' 103(19)' 91 (80)' 65(18). 

~: tt = 219-210C /EtOH/ 

~!:! NMR: 8.09 (d, J:5.2, 1H), 7.90-7.75 i 7.50-7.40 (2xm, 

9H), 6.52 (d, J:5.2, 1H), 3.72 i 3.46 (2Xd, J:2.6, 2H), 

3.68 i 3.51 (2Xd, J:2,8, 2H), 2.51 i 2.49 (2XS, 6H). 

MS, m/z J..Z int. wzgl.): 467(M+· ,5), 312(51}, 156(12), 

139(100), 91 (50). 65(16). 

106: MS, m/z J..Z int. WZQI.): 317(M+· ,8), 254(19), 253(100), 

162(33), 155(60), 139(46)' 108(12)' 103(25)' 91 (98)' 

77(10), 65(30), 57(17)' 50(16); 

HR: 317.0634 (Obi. i ozn. dla C15H12N302S1F,J. 

107: tt = 164-50C /EtOH/ 

~!:! NMR: 9.57 (S, 1H), 9.02 (s, 1H), 8.88 i 7.89 (2Xd, 

J:5.9, 2H), 7.40-7.20 (m, 5H), 4.45 (S, 2H). 

MS, m/z J..Z .l.!!..1..: wzgl.): 253(M+·,60}, 221(34}, 220(73), 

144(40), 125(20), 103(48), 97(42}, 83(42), 71(42}, 

69 (56), 57 ( 1 00)' 55 (62), 43 (78). 

108: rozKład oK.18ooc 

~!:! NMR: 9.58(s, 1H), 9.16(s, 1H), 8.84 i 7.78 (2Xd, 

J:5.8, 2H), 7.80-7.10 (m, 9H), 5.61 (S, 1H), 2.43 (s,3H). 
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MS, m/z D J....!l.!...: wzgl.): 407(M+· ,2), 252(100), 219(69), 

91(10). 

109: tt = 1540C /EtOH/ 

~!:::! NMR: 9.58 (s, 1H), 9.38 (s, 1H), 8.87 i 7.91 (2Xd, 

J = 5 • 8 , 2H ) , 7 . 8 O- 6 ! 8 5 (m , 3 H ) , 5 • 4 7 ( s , 2 H ) . 

MS, m/z D int. wzgl.): 397(3), 395(6), 393(3) - M+·, 

316(97), 314(100), 251(10), 235(20), 223(11), 207(11), 

144(69), 111(12), 103(62), 97(17), 83(17), 71(22), 

69(22), 63(31), 57(31), 43(24). 

110: tt = 266-7ooc (z rozkł.) /(CH 3 ) 2 co;. 

~!:::! NMR: 8.13 (d, J=5.2, 1H), 7.83 (s, 1H), 7.93-7.85 

7.48-7.40 (m, 8H), 6.54 (d, J:5.2, 1H), 3.63 (S, 1H), 

3.58 (S, 1H), 2.52 

6H) • 

2.49 (2XS, 6H), 1.34 i 1.33 (2XS, 

~c NMR: Tabela 11, s. 122. 

MS, m/z D int. wzgl.): 495(M+·,26), 341 (24), 340(78), 

184(49) l 170(16) l 159(17) l 155(14) l 139(100) l 91 (67) l 

65(15). 

~: tt = 208-100C (Z rozkł.) j(CH3)2CO/ 

~!:::! NMR: 7.99 

4.03 (S, 1H), 

7.46 (2Xd, J:8.1, 2H), 7.45-7.25 (m, 9H), 

2.80 (S, 1H), 2.53 2.45 (2XS, 6H), 1.70 

1.31 (2xs, 6H). 

~c NMR: Tabela 11, s. 122. 

MS, m/z D int. wzgl.): 495(M+·,19), 341(20), 340(66), 

184(42), 170(15), 159(25), 139(100), 91(63), 77(11), 

65(17), 43(13) . 

..!..J....E: MS, m/z _u; int. wzgl.): . 495(M+·,4), 340(13), 235(59), 

234(47), 184(10), 155(18), 139(70), 123(11), 103(18), 

91(100), 71(16), 65(26), 57(22), 55(15), 43(17); 

HR: 495.1286 (obi. i ozn. 

340. 1 1 20 ( - l l 

184.0875 ( - l l -

132 
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TABELA ..!_E. ANAL / ZA ELEHENTARNA . 

ZwiązeK 

/WZór/ 

92a 
/C23H21N304S2/ 

92b 
/C17H25N304S2/ 

92c 
/C29H25N304S2/ 

94 
/C21H17N302S / 

!J. 
/C15H13N302S/ 

w)zawartosć bromu 

[Y.] 

Obi. 
ozn . 

Obi. 
ozn . 

Obi . 
ozn. 

obi . 
ozn . 

obi . 
ozn . 

obi. 
ozn . 

Obł, 

ozn. 

obi . 
ozn. 

Obł , 

ozn . 

obi. 
ozn . 

obł. 

ozn . 

Obi . 
ozn. 

obi . 
ozn. 

c 

59.08 
58.74 

51 . 1 1 
50.99 

64. 0€"· 
63.78 

64.06 
63.68 

67.18 
66.80 

60. 19 
59.80 

60. 19 
59.81 

59.08 
58.64 

66.38 
65.98 

61. 90 
61.29 

42.56 
42. 17 

60.59 
60.32 

60.59 
60.07 

133 

H 

4.53 
4 . 55 

6.31 
6.33 

4 . 63 
4.43 

4 . 63 
4 . 58 

4 . 56 
4 . 28 

4.38 
4.25 

4 . 38 
4.07 

4 . 53 
4.27 

4 . 38 
4 . 33 

4.21 
4.25 

2 . 30 
1 • 97 

5 . 08 
4.87 

5 . 08 
4 . 98 

N 

8.99 
8.54 

10.52 
10.25 

7.73 
7.27 

7.73 
7.67 

1 1 • 1 9 
10.85 

14.04 
14. 19 

14.04 
13.91 

8.99 
8.46 

16.59 
16.27 

10.31 
9.97 

10.64 
1'0. 29 

8.48 
8.34 

8.48 
8.59 

s 

13.72 
1 3. 41 

16.05 
15.48 

11 . 80 
11.48 

11 . 80 
1 1 • 6 7 

8.54 
8 . 39 

10.71 
10.50 

1 o . 71 
10.64 

1 3 . 71 
13.38 

12.66 
12 . 48 

15.73 
15.52 

40.45w) 
40.01 

12 . 94 
12.70 

12.94 
12 . 85 
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3.6. PTERYDYNY 

Prace nad reaKcjami Karboanionów, zawierających grupy 

opuszczające, z .. b i cyK l i cznym i eleKtrofi lowymi związKami 

aromatycznymi zaKonczyłem KonseKwentnie zbadaniem reaKtywno$ci 

pterydyn zwiąZKów posiadających w struKturach po cztery atomy 

azotu - w pozycjach: 1, 3, 5 8. TaKi bicyKl iczny szKielet 

aromatyczny nosi systematyczną nazwę pirazyno[2,3-d)pirymidyny. 

Bogatsze o jeden heteroatom od azachinoKsal in, wysoce 

eleKtrofi Jowe cząsteczKi pterydyn, mają równieZ duZe moZI iwo$ci 

stabilizacji ładunKu w tworzonych z Karboanionami ~-adduKtach. 

Spodziewałem się więc, ze będą one reagowały według mechanizmu 

zastępczego nuKJeofi l owego podstawienia wodoru. 

Istotnie, obserwowany przeze mnie dual izm przemiany dla 

~-adduKtów azachinoKsaJ in z Karboanionami sulfonów chlorometylo­

wo-arylowych nie UJawn•ł się w przypadKu pterydyn. 

Pterydyny w $rodowisKu zasadowym są nietrwałe[313-316) 

Wydaje się, Ze z tego tez powodu w reaKcji najmniej trwałej, 

niepodstawionej pterydyny (120) (R1=H) z Karboanionami sulfonów 

nie otrzymałem produKtów ZPW, a z mieszaniny poreaKcyjnej nie 

udało m1 się wyodrębnić Zadnego związKu. Jest to prawdopodobnie 

związane z wieloma KonKurującymi reaKcjami 

otwarcia pier$cienia[314). 

biegnącymi w KierunKu 

Wprowadzenie do uKładu pterydynowego podstawniKa metylowego 

lub fenylowego znacznie zwięKsza jego trwało$ć umoZiiwia 

przebieg reaKcji ZPW. Z sulfonami: chlorometylowo para-tol ilowym, 

chlorometylowo tert-butylowym, a-chloroetyJowo para-tol ilowym, w 

warunKach zasadowych, pterydyny tworzyły wyłącznie produKty 
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podstawienia wodoru. 

Dla wszystkich reaKcji pierydyn: 121 122, dobranie 

parametrow (czasu, rodzaju zasady, rozpuszczalniKa, temperatury) 

oKazało się niezwyKle istotnym problemem dla spowodowania 

w poZądanym kierunku, czy tez dla uzyskania 

Ilustrują to zamieszczone przeze mnie 

13 (pozycja 1). w wieKszosci przypadKOw daje 

bądZ bardzo dobre wydajnosci produKtow ZPW. 

przebiegu reaKcji 

dobrej wydajnosci. 

przyKłady w Tabel 

sie uzysKać dobre, 

Jedynie w reaKcji trzeciorzędowego Karboanionu sul~onu 49 (R2:Me, 

R3:Tol) wydajnosc jest nisKa. FaKt ten naleZy niewątpi iwie wiązac 

z dutym zatłoczeniem sterycznym trudnosciami na etapie 

eliminacji w reaKcji ZPW. 

Problemem, Ktory nale2ało rozstrzygnąć zaraz na początKu 

badań, była pozycja podstawienia wodoru. WyKorzystałem do tego 

celu metodę magnetycznego rezonansu jądrowego 1H. W doniesieniach 

l iteraturowych[313,317,119) sa in~ormacje, Ze centrum najbardziej 

podatnym na ataK nuKieo~ilowy jest pozycja 4 uKładu 

pterydynowego. Znajduje to swoje odbicie w wartoSciach przesunięć 

chemicznych protonow H-4 w widmach 1H NMR. Sygnały tych protonow 

połoZone są przy niskich wartoSciach pola magnetycznego[318J. 

Dla pochodnej 122, przesunięcie chemiczne sygnału protonu 

H-4 ma wartosc ~ = 9.71 ppm. owa pozostałe sygnały: 9.59 i 9.55 

[ppm) odpowiadają protonom H-2 i H-6. 

Widma wszystKich produKtow ZPW z Karboanionami sul~onow, w 

pterydynie ~ zawierają w obszarze nisKich pOl magnetycznych dwa 

blisKo siebie połoZone sygnały, mieszczące się w zaKresie 9.41 

-9.59 ppm. sa to niewątpi iwie sygnały pochodzące od protonow H-2 

H-6, co impliKuje podstawienie przy atomie węgla C-4 (Tabela 14). 
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Ola pochodnej 7-metylopterydyny przyporządKowanie 

sygnałów poszczególnym protonom w substracte i w produKcie jest 

jeszcze bardziej oczyw1ste, poniewa2 sygnały pochodzące od 

protonów H-6 pojawiaJa sie przy znacznie wy2szym polu mag-

netycznym (odpowiednio: 8.94 

Zapiszmy: 

lo s 
3N:t1

o N---=:t 
z l~ l h 7 1 ~N 9 N R 

1 8 

120:R1=H 

8 . 8 3 [p p m J ) • 

1. zasada 

2. H. 

121:R1:He 

122:R1=Ph 

a: R1:Ph,R2:H,R3:Tol g: R1:He,R2=H,R3:Tol 

b: R1:Ph,R2:H,R3:sut 

Rozumowanie, dotyczace poZYCJi podstawienia wodoru opterałe~ 

na obserwowanej prawidłowo$ci w pracach dotyczących reaKCJi ZPW, 

2e wprowadzenie podstawniKa sul~onytometylowego do P•er$cien•a 

związKu aromatycznego w niewieiKim stopniu zmienia poło2enia 

sygnałów w widmie 1H NMR pozostałych protonow czasteczKI [3001, 

w reaKcji pterydyny 122 z chiarooctanem tert-buty 1 owy~ 

otrzymany produKt wprawdzie odpowtadał sKładem pterwiastKowy~ 

oczeKiwanym_związkiem. BraK sygnałów w widmte 1H NMR (Tabela 14)) 

powy2ej 9 ppm wykluczał bicyKl iczna struKturę aromatyczna. Brał« 

charakterystycznego sygnału, pochodzącego od grupy metylenowe~ 

CH 2 , utwierdził mnie w przekonaniu, 2e nie jest to typowy produktt 

zastępczego nukleofilowego podstawienia wodoru. Widmo zawierałco 

natomiast sygnał 6.08 ppm (s' 1 HJ , co sugerowało obecno$~ 

136 

http://rcin.org.pl



w•azan.a etylenowego. 

Wydaje się w i·ec, Ze związeK ten powstaje przez protonowanie 

anionu produKtu na atomie azotu N-3 ma budowę 1 231' • . 

o o 

52Bu1 11 11 

HN5N°~ Ns~1 N N-..-:: 

~N N:LPh 
~ ~N l Nh Ph 

, 
ll.N l Nh Ph 

H 
123 f 123 ,. 123 , .. 

Nie mozna wyKiuczyc drugiej ze struKtur (1231'"), Kt.ora 

powstawałaby przez protonowanie atomu; azotu N-1. Problemu t~go 

nie da się jednaK rozwiązać, stosując ogólnodostępne metody 

analizy pośredniego wniosKowania . OdpowiedZ mogłyby przyniesc 

dopiero pomiary rentgenograficzne, Ktorych ograniczeniem zas-

tosowan1a w wielu wypadKach jest znaczny Koszt. PrzesłanKami , 

Ktore przemawiają za struKtura 123f• sa 1 iczne doniesienia 

l iteraturowe, dotyczące tworzenia 3,4-dihydro adduKtow 

pterydyn(313,316-320J . 

Utworzenie struKtury tautomerycznej względem produKtu 

podstaweenia wodoru, pastadającej rozbudowany uKład sprzęZonych 

wiazan podwojnych (1231''), jest prawdopodobnie bardziej Korzystne 

energetycznie, niZ odtworzenie bicyKl icznego uKładu aromatycznego 

pt.erydyny (1231'). ZjawisKo taKie obserwowano wczesniej w reaKcji 

3-metylotio-1,2,4-triazyny z 1'enoKsyacetonitrylem(300J . 

Nie we wszystKich przypadKach pt.erydyny reagowały z Kar-

boanicnami zawierającymi grupy opuszczające według mechanizmu 

zastępczego nuKieofilowego podstawienia wodoru. 

W reaKcjach pt.erydyn Z anionami haloformów (-CCI3, -car3), w 
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cieKłym amoniaKu, wobec metanołanu sodowego (-7ooc, stężenie 

0.025 mol/dm3) tworza się produKty addycji (124- 126}. Tworzenie 

adduKtow tego typu obserwowano przedtem w uKładach izochinol iny i 

triazyny[300), 

H CX3 

t:i::l. 
l 

H 
124 125 

a: R=Ph, X=CI b: R=Me, X=CI 

126 

N~ N~ 
XJ~')l_ N )l N~ R 

l 
H 

127 

c: R=Ph, X=Br 

Istotny problem stanowiło tutaj ustalenie budowy produKtow 

addycji haloformów do czasteczeK pterydyn. Widmo 1H NMR adduKtu 

chloroformu do 7-metylopterydyny (121) zawiera sygnały: 8.48 ppm 

(s, 1H), 8.42 ppm (s, 1H), 7.68 ppm (d, J : 1.4 Hz, 1H), 6.28 ppm 

(szeroki singlet, 1H) oraz 1.88 ppm (s, 3H) . Sygnały te moga 

odpowiadać tylKo jednej z możliwych struKtur, a mianowicie 

pochodnej 5,6-dihydropterydyny (126b). SzeroKi singlet 6.28 ppm 

pochodzi od ugrupowania NH. Pasma 8.48 8.42 ppm odpowiadaja 

przesunięciom chemicznym protonow H-2 H-4, a dublet przy 

~ = 7.66 ppm z niewielKa sta~a sprzężenia J = 1.4 Hz (NH-H6) 

odpowiada protonowi H-6. w widmie zarejestrowanym z dodatKiem 

ciężKiej wody sygnał 6.28 ppm i sprzężenie NH-H6 zaniKaja. 

Znaczenie diagnostyczne ma wartoSć Przesunięcia grupy 

metylowej (1.88 ppm). w bicyKl icznej struKturze pterydyny 121 

przesunięcie to ma wartoSć 2.93 ppm. Natomiast w uKładach 

pirazynowych pojawia sie ono (w widmach rejestrowanych w 

deuterochloroformie) w zaKresie 2.50-2.60 ppm[321) (odpowia-

dałoby to utworzeniu struKtury dihYdro pierscienia ,· pirymidynowe-
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go) . TaK znaczne przesunięcie do wyZszych wartosci pola mag-

netycznego sygnału grupy CH 3 (2.93->1.66 ppm) mo ze 

KonseKwencją jedynie dearomatyzacji pieracienia pirazynowego w 

wyniKu utworzenia 6-trichlorometylo-7-metylo-5,6-dihydropte~ydyny 

(126b) . 

Analiza speKtralna widm 1H NMR produKtu reaKcji chloro-formu 

z 7--t'enylopterydyna prowadzi do wniosKu, ze stanowi on mieszaninę 

dwóch izomerów - prawdopodobnie: 12~a i 125a, przy czym jeden z 

•zomerow występuje w znacznej przewadze {N60Z). 

Mieszaniny tej nie udało mi się rozdziel ic chromatograficz­

nie. Trudno jest teZ rozstrzygnąc, analizując widmo 1H NMR tej 

mieszaniny, Które sygnały odpowiadają poszczególnym izomerom, 

poniewaz w widmach rejestrowanych w coc1 3 i DMSO-d6 wicynalne 

sprze2enie NH-H(al ifat.) w uKładzie 3,4-dil7ydro nie ujawniło się 

i sygnał protonu H-~ pojawiał się jaKo singlet. Z tego te2 powodu 

nie dało się oKresl i C, 

mieszaniny. 

Który ze związKów stanowi głowny sKładniK 

sygnały protonow NH połoZone są przy nastepujących 

wartosciach przesunięć chemicznych: 7.90-7.60 (izomer występujący 

w mniejszoSci), 7.55-7.45 (izomer głowny; "ginie" w multiplecie 

pochodzącym od protonów aromatycznych). Przypisania doKonałem, 

rejestrując widma z dodatKiem cieZKiej wody - protony NH ulegają 

szybKiej deuterowymianie. 

w reaKcji 7--ł'enylopterydyny z anionem bromo-formu w cieKłym 

amoniaKu, wobec nadmiaru metanołanu sodowego (-65oc, 

0.025 mol/dm3) rownieZ tworzy się mieszanina produKtów 

(12~c i 125c) w proporcji 2:3 (anal •za widma 1H NMR). 

steZenie 

addycji 

w celu sprawdzenia, czy mo21 iwe jest wymuszenie el •minacji w 
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anionowych cr-adduKtach halo~ormow do pterydyny 122 zastosowałem 

bardz•ej e~eKtywny zasadowy czynn•K et •minujący, t-BuOK, 

prowadZiłem reaKcje w roztworach o wyzszych stezeniach. AbY 

zapewn•c homogeniczno$c uKładu w nisKiej temperatur:;:e 

niezbędne oKazało się tez u2ycie innego rozpuszczalniKa. 

W uKładzie DMF-THF (2:1) wobec 5-Krotnego nadmiaru t-BuOK 

(-60°C, stę2enie 0.15 mol/dm3) w reaKcji an1onu chloro~ormu z 

pterydyna 122. otrzymałem, oprócz mieszaniny produKtów addycji 

(451.). równie2 produKt podstawienia wodoru (201:). 

Wydłu2enie czasu reaKcji więKsze stę2en•e zasady n1e powodują 

całKow1tego przeKształcenia adduKtów: 124a 125a, w produKt 

podstawienia wodoru (123d). Obserowałem natomiast, Kontrolując 

uKład za pomocą cnromatogra~i i CienKowarstwowej, szybKą degrada-

cję anionu produKtu, tworzenie wielu polarnych związKow smol is-

tych. 

~~N~ + HCX3 
~NANAR 

Stosując z b 1 i z one 

N;:,; N~ 
~NJlN?l..R 

123 

d: X=Cl, R=Ph 

AD DUKTY 
+ 124 -126 

e: X=Br, R=Ph 

warunKi (t-BuOK/DMF-THF, stezen1e 

o . 1 mo 1 1 dm3) , z pterydyny 122 bromo~ormu, mozna otrzymac 

wyłacznie produKt podstawieni-a wodoru grupa dibromometylowa 

(123e) z wydajnoscia 291:. 
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TABELA~· ReaKcje pterydyn z karboanionami 

opuszczajace. 

zawterajacymi grupy 

Pterydyna CH-kwas warunki reakcji 

NaOH/DMSO,RT,1h 

C1CH 2Ts t-BuOK/DMF,RT,20m•n. 

MeONa/NH 3 ,-3oo,1h 

ProduKt Wyd. 

[Y.) 

28 

44 199-201a> 

72 

51 

3) 122 ClCH(Me)Ts t-BuOK/DMF,-400,15min. 123c 17 21a-2oa> 

5) 122 CHCl3 

6) 122 

7) 1 21 C1CH 2Ts 

8) 1 21 CHCl3 

t-BuOK/DMF-THF,-60~ 

10 min. 

t-BuOK/DMF-THF,-60~ 

10min. 

55 173-6a> 

124a,125a 45 

123d 20 189-9ob> 

29 210-14C) 

78 183-4a) 

33 rozkł. 

<*>Krystalizowane z: a)EtOH, b)MeOH, c>Me 2co. 

w układzie DMF-THF wobec 5-krotnego nadmiaru t-BuOK (-6ooc, 

stezenie 0.1 mol/dm3) mieszaninę adduKtow 124c 

rownieZ przekształcie w produkt zastępczego podstawienia wodoru -
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- w pozycji 4 (123e) z wydajnoscia 641. . 

Tworzenie sie wyłacznie produKtu podstawienia wodoru w 

pozycji 4 w opisanych wyZej reaKcjach z anionami halo~ormow jest 

jednoczesnie dowodem na to, ze mieszaniny adduKtow maja zaKładane 

struKtury: 124a 125a oraz 124c i 125c . 

FaKt, Ze w Zadnej z reaKcji nie otrzymałem produKtu 

podstaw i enia wodoru w pozycji 2 lub 6, wyKlucza udział w mie­

szaninach adduKtOw typu: 126, 127 . 

Wprowadzenie do uKładu pterydyny 

dihalometylowego powoduje dostrzegalne przesunięcia, 

podstawniKa 

do obszaru 

niZszych pol magnetycznych, pozostałych sygnałow w widmie 1H NMR. 

Zmiany te sa szczegOinie widoczne w przypadKu grupy 

dibromometylowej. 

JednaK zare j estrowane dodatKowo widma 13c NMR dla pterydyny 

122 i dla jej dibromometylowej pochodnej, stanowia jednoznaczny 

dowod na to, ze podstawienie zachodzi w pozycji 4. Przesunięcia 

chemiczne atomow węgla c-2, C-4 i C-6 zwiazKu 122 maJa nastepu­

jące wartosci : 159 . 0 ppm (J = 205.9 Hz), 162 . 4 ppm (J = 185.2 Hz) 

145.8 (J = 184.9 HZ). Zbl iZone wartoSci opisano wczesniej w 1 i­

teraturze[322]. w widmie produKtu 123e obserwuje sie stałe sprze­

Zenia 208 . 1 Hz (dla ~=159 . 4 ppm) 185.9 Hz (dla b=145.6 ppm) . 

stad wnioseK, ze podstawienie nastepuje w pozycji 4. Wprowadzony 

podstawniK przesuwa sygnał atomu węgla C-4 do obszaru niZszych 

pol magnetycznych (b:167.6 ppm) . 
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TABELA 14. Przesunięcia chemiczne protonow /węgli/ w widmach 
1H NMR f13c NMR/ pterydyn (COCI 3 , 60 MHZ i 300 MHZ). 

Pterydyna H-2 1 

/C-2/ 

7-1'enylo 9.59 
/159.0/ 

9.45 

9.59 

9.52 

9.66 

9.81 

/159.4/ 

1 231" 7. 91 

7-metylo 9.56 

9.42 

H-4 
/C-4/ 

H-6 1 

/C-6/ 

9.71 9.55 
/162.4/ /145.8/ 

9.42 

9.56 

9.41 

9.54 

9.68 

INNE 

8.40-8. 30,1. 65-7.50 (2xm, 5H) 
/158.5(C-7), 153.2(C-9), 

133.0(C-10)/ 

5.36 8.33-8.30 (m, 2H), 7.64-
7.56 (m, 5H), 7.32-7.24 
(m, 2H), 2.39 (S, 3H) 

5.28 8.38-8.35 (m, 2H), 7.63-
7.54 (m, 3H), 1.59 (s, 9H) 

6.21 8.36-8.32 (m,2H), 7.65-
7.25 (m,7H), 2.37 (s,3H), 
1,91 (d, ..J=7.0, 3H) 

8.09 8.57-8.27 (m,2H), 7.87-
7.45 (m,3H) 

8.25 8.87-8.52 (m, 2H), 8.10-
7.73 (m, 3H) 

/167.6/ /145.6//33.0/ /159.8(C-7) ,154.0(C-9), 
(C-10)-nie znaleziono; 

8.95 

9.68 8.94 

8.83 

6.08 8.21-8.17 (m,2H), 7.70-
7.60 (m,1H,NH), 7.55-7.52 
(m,3H), 1.54 (S,9H) 

2.93 (s,3H) 

5.34 7.63 (d, ..J:8.3, 2H), 7.28 
(d,..J=8.3, 2H), 2.90(s,3H), 
2.44 (S,3H) 

*>mogą być wymienione miejscami 

BicyKl iczne uKłady pterydynowe są obecne w wielu związKach 

naturalnych[323-326l. częsć sposrod nich wyKazuje znaczną 

aKtywnosć biologiczna. Dotychczas pojawiło się w 1 iteraturze 

wiele pub! iKacji, dotyczących syntezy pterydyn i ich chemicznej 

modyfiKacji [323-325]. NieJ iczne są jednaK doniesienia na temat 
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bezposredniego wprowadzania podstawniKów do uKładu pterydynowe­

go[119,327J, a według mojego rozeznanta nie ma przyKładów bezpo­

sredniego wprowadzania podstawniKów alKi !owych. ReaKcja 

zastępczego nuKieo~ilowego podstawtenia wodoru wypełniła te luKe, 

dajac mozt iwosć syntezy 4-podstawionych, a-~unKcjonalizowanych 

aiKilopterydyn. 
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CZĘSC OOSWIAOCZALNA (V) 

Substraty 

Pterydyny otrzymałem z handlowej 5,6-diaminopirymidyny 

(~ansen) według procedur opisanych w 1 iteraturze[328J,. 

CH-Kwasy: su 1 fony - 1 i t. [248, 251, 329]; ch lorooctan tert-bu-
tylu handlowy (FiuKa);- chloroform i bromoform ~ · oczyszczane 

przez destylacje. 

ReaKcje pterydyn ~ Karboanionami zawierającymi grupy 

opuszczające - przepisy ogOlne 

a/ uKład NaOH/DHSO: patrz przepis na str. 129 (rozdz. 3.5.). 

b/ uKład t-BuOK/DHF: patrz przepis na str.96 (rozdz. 3.4.). 

C/ uKład HeONa/NH~: 

Do mieszanego magnetycznie roztworu zasady (2.5 mmol} w 

ciekłym amoniaku (f5 mL) dodaje się w ciqgu 1-2 minut strzykawkq 

roztwór pteryayny (0.5 mmol J i CH-kwasu (0.6 mmol J w THF (1-1.5 

mL}. Hieszanie kontynuuje się a2 do zakonczenia reakcji 

(szczegółowe dane zawiera Tabela 13). Reakcję konczy się dodajqc 

ostro2nie porcjami NH4Cl (0.5 g, 9.5 mmol}. Po odparowaniu 

amoniaku do pozostałoSci dodaje się chloroform (20 mLJ i wodę (20 

mL}. Fazę organicznq oddziela sie i suszy nad Na2so4 . Po od-

parowaniu rozpuszczalnika surowy produkt 

kolumnie chromatograficznej /Silica gel, 

CHC1 3 :(CH3 J 2CO- 10:1/. 

oczyszcza sie na 

300-400 mesh, Herck; 

d/ uKład t-BuOK/DHF-THF (otrzymywanie dihalometylowych 

pochodnych pterydyny): 

Reakcję prowadzi sie tak jak w przypadku b/, stosując: 

t-BuOK (2.5 mmol} w mieszaninie THF-DHF (1:1} /5 mL dla reakcji z 

CHBr3, 3 mL -z CHC/ 3/; roztwór 7-fenylopterydyny (0.5 mmol} i 

CHX3 (0.6 mmol; X= CI,Br} w DHF (1.5-2.5 mL) wkrapla sie do 

roztworu zasady. 

Hieszanine zakwasza się roztworem AcOH w HeOH, 

wody (50 mL) i ekstrahuje octanem etylu. 
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w ten sam sposób przeJ<.·ształCi'ł się mieszaninę a<1<1uktów: t24c 

t25c , w pro<tukt podstawlenia wodoru t23e . 

PRODUKTY -OANE SPEKTRALNE 

1 2 3a : ~~ NMR - Tabela 14 

MS, m/z Q int. wzgl . ) : 376(M+·,2), 312(86), 311(100), 

297(8), 222(11), 195(7), 126(6), 104(8), 102(6), 91(39), 

77{11), 65(13), 51 (6); HR: 376 . 0994 (obł. i ozn. dla 

C2oH 1 6N402S) · 

123b : ~~ NMR - Tabela 14 

MS, m;z Q int. wzgl.) : 342(M+·,5), 368(1), 278(3), 

2 3 8 ( 1 1 ) • 2 2 3 ( 3 2 ) l 2 2 2 ( 1 00) l 1 9 5 ( 6 ) • 1 9 4 ( 1 2) • 1 6 7 ( 6 ) • 

128(8), 104(12), 102(9), 77(11), 64(11), 57(47), 41(10); 

HR: 342.1150 (obł. i ozn. dl a C17H18N402SJ . 

123c : ~~ NMR - Tabela 14 

MS, mtzQ int. wzgl.) : 390(M+·,<1), 327(26), 326(100), 

325(57), 311(19), 236(13), 235(69), 208(12), 181(9), 

153(8), 129(42), 104(9), 102(9), 101(9), 91(18), 77(19), 

65(9), 54(10), 51(10), 43(8); HR: 390.1150 (obł . i ozn. dla 

C21H18N402S) · 

123d : ~~ NMR -Tabela 14 

MS, m/zQ int. wzgl . ) : 294(12), 292(71), 290(100) -M+·, 

257(7), 255(21), 230(8), 228(24), 193(10), 180(12), 

155(15), 126(10), 116(9), 104(33), 97(25), 91(28), 83(24), 

77 (25) l 71 (30). 57 (44). 43 (32). 

Analiza elementarna: C 

obi. 53.63 

ozn. 54.08 

123e : ~~ NMR, ~~ NMR - Tabela 14 

H 

2.77 

2 . 93 

N 

19.24 

18 . 65 

CI 

24.35 

23.96 

[%) 

MS, m/zJ...Z-int. wzgl .): 382(50), 380(100), 378(50)-M+·, 

301(54), 299(54), 274(52), 272(54), 193(55), 166(10), 

144(12), 142(15). 116(15), 104 ( 1 8) • 102(20) . 89(15). 

77(25), 6 1 ( 20) • 51 (15). 

Analiza elementarna : c H N Br [%] 

Obi. 41 .09 2 . 12 14.74 42 .05 

ozn. 40.92 1. 93 14. 19 42.03 
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123-f':~!::! NMR- Tabela 14 

MS, m/z _tz int. wzgl.): 322(M+·,23), 267(33), 266(61), 

249(39), 248(72), 223(11), 222(50), 195(6), 194(17), 

167(6), 145(12), 128(11), 104(33), 102(13), 91(10), 77(19), 

64(11), 57(100); HR: 322.1430 (obł. i ozn. dla c 18H 18N 4 o 2 ). 

1H NMR -Tabela 14 -- --
MS, m/z _tz int. wzgl.): 314(M+· ,2), 250(61), 249(100), 

235(9), 222(2), 132(6), 111(3), 105(3), 91(32), 65(8); HR: 

314.0837 (obł. i ozn. dla C15H 1 4N402S). 

124a,125a: ~!::! NMR (CDCI~:DMSO-d6 ~ 10:1, 300 MHZ): 8.82 (s, 0.8H) 

8.20-7.40 (m, N8H), 5.79 (s, 0.2H), 5.53 (s, 0.8H). 

Głowny izomer (80:1.): 8.82 (s, 1H), 7.70 (s, 1H), 8.20-

8.03 (m), 7.60-7.45 (m), 5.53 (s, 1H). 

MS~ mieszaniny), m/z _tz int. wzgl.): 326(M+· ,0.2), 

256(4) l 210(15) l 209(100) l 155(4) l 131 (6) l 128(6) l 

104(12), 77(9), 52(5), 51(5); HR: 326.9893 (obł.) 

i 326.9891 (ozn.) dla C13H9N4CI3. 

Analiza elementarna: c H N [:l.] 

obł. 47.66 2.77 1 7. 1 o 
ozn. 47.20 2.82 16.68 

124c,125c: ~!::! NMR (CDCI~:DMSO-d6 ~ 10:1, 500 MHZ): 9.05-7.40 (m, 

8H), 5.99 (S, 0.4H), 5.58 (S, 0.6H). 

Analiza elementarna: 

obł. 

ozn. 

c 
33.87 

34.00 

H N 

1.97 12.15 

1.92 11.85 

Br 

52.00 

51.67 

[:l.] 

126b: ~!::! NMR (CDCI~,~ 300 MHZ): 8.48 (S, 1H); 8.42 (s, 1H); 7.68 

(d, J=1.4, 1H); 6.28 (S, 1H); 1.88 (s, 3H). 

MS, m/z _tz int. wzgl.): 264(M+·,<1), 229(2), 214(2), 

193(3), 148(18), 147"*(100), 120(6), 93(6), 66(5), 52(5), 

42(4); HR: 263.9736 (obł. i ozn. dla CeH7N4CI3). 
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~. PODSUHOWANIE 

Przedmiotem niniejszej rozprawy było zbadanie moZI iwosci 

reaKcji zastępczego nuKieofilowego podstawienia wodoru (ZPW) w 

eleKtrofilowych nienitrowych związKach aromatycznych. Dotychczas 

znano w obszarze związKOw nienitrowych zaledwie KilKa udanych 

reaKcji zpw[228,330J, a wiele notowanych niepowodzeń dotyczyło 

przewaZnie przebiegu reaKcji w innym KierunKu. JednaK faKt, ~e 

więKszosć obserwowanych procesow zachodziła przez stadium 

poeredniego aH-adduKtu, dopuszczał moZiiwosć wymuszenia 

poZądanego KierunKu przeKształcania. 

ZałoZyłem, 2e istotny wpływ na KieruneK przeKształcania 

powinna mieć struKtura substratow oraz warunKi 

reaKcji. 

prowadzenia 

a-AdduKty nitroarenow, w Ktorych ładuneK ujemny efeKtywnie 

jest deloKalizowany przez grupę nitrową, ulegały zasadowej ~eli-

minacji, połączonej z utworzeniem produKtu ZPW. Natomiast badane 

przeze mnie związKi aromatyczne zwyKle miały mniejsze mo21iwoSci 

d~loKal izacji ładunKu w tworzonych z Karboanionami adduKtach a. 

KonseKwencją tego były procesy KonKurencyjne. Cyjanonaftaleny i 

nieKtore związKi heteroaromatyczne wstępowały w reaKcję bis-annu­

lacji, co było spowodowane znaczną gęstoscię ładunKu na atomie 

węgla, sąsiadującym z pozycję ataKu Karboanionu. 

stwierdziłem, 2e nieKtore KonKuruJace procesy mozna 

Kontrolować, a znalezione przeze mnie reguły przeKształcania 

adduKtow a dla modelowego związKu 6-azachinoKsal iny wydają się 

mieć charaKter ogOiny dla więKszosci związKow a~~matycznych, 
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wykazuj~cych omowiony w rozdziale 3.5.2. dual izm przemiany 

{e 1 i m i n a c j a , cyk 1 i z a c j a) . 

w łagodnych warunkach alKa! icznych, gdzie stałe rownowagi 
.. 

tworzenia adduktOw o bYłY znaczne, wyodrębniałem w niektOryćh 

przypadkach jako produKty reaKcji obojętne addukty Karboanionow 

do zwiazkow aromatycznych (pterydyny, 2-cyjano-11,11-difluoro-

-1,6-metano[10]annulen). 

Na uwagę zasługuja wyniki reaKcji ZPW w układzie pterydyny. 

Jest to według mojego rozeznania pierwszy przykład bezposredniego 

wprowadzania podstawnikOw alki l owych do tych układow. 

lnteresuj~ce, aczKolwieK nieJ iczne, s~ wyniKi reaKcji sol i 

tropy! iowej z Karboanionami zawierajacymi grupy opuszczaj~ce, 

Ktore prowadziły dO rozbudowanych uKładow, zawieraj~cych 

sprzętone wiazania podwOjne. 

w pracy wyKazałem , ze reaKcja ZPW moze bYć wyKorzystywana 

rownie2 w obszarze aromatycznych zwi~ZKOw eleKtrofilowych, nie 

zawierajacych grupy nitrowej. S~dzę, ze otworzy to przednia nowe 

mo21 iwosci zastosowania w syntezie organicznej. 
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6. STR ESZCZENIE 

W rozprawie przedstawiono wyniKi reaKcji Karboanionow, 

zawierających przy centrum Karboanionowym grupy opuszczające, z 

eleKtrofi !owymi nienitrowymi związKami aromatycznymi, taKimi jaK: 

n-KompleKsy ~6-areno-triKarbonylochromu (O), sole Kat1onu 

tropy! iowego, CYJanonaftaleny, cyjano-1,6-metano[10)annuleny, 

ZWiąZKi heterocyKl 1czne (5-azachinoKsal 1ny, 6-azach1noKsa1 iny, 

pterydyny). 

Głowny przedmiot badan stanowiła reakcja zastępczego nuK­

leofilowego podstawienia wodoru (ZPW). 

W n-Kompleksach ,6-areno-trikarbonylochromu (0) reakcja ZPW 

nie zachodziła. WyKazano, Ze przyczyną tego był brak eJ 1m1nacji w 

powstających o-adduKtach, spowodowany najprawdopodobnieJ 

przeszKodami o charakterze elektrostatycznym 1 sterycznym. 

Stw1erdzono, ze sOl tropy! iowa, reaguJąC z Karboan1onami 

zawierającymi grupy opuszczające dawała w niektOrych przypadkach 

interesujące uKłady z rozbudowanym systemem sprzęzonych wiązan 

podwOjnych. 

Cyjanonaftaleny i cyjano-11,11-difluoro-1,6-metano[10)annu­

leny reagowały doSć podobnie. w więKszoSci przypadKOw reakcje 

były inicjowane atakiem karboan1onu na pozycję para w stosunKu do 

grupy aKtywującej. ~esl i w pozycji tej znajdowałasie grupa nuK-

leofugowa (np. w 1-chloro-4-cyjanonaftalenie), zachodziła reakcja 

aromatycznego nuKieofi1owego podstawlenia SNAr. Konkurencyjnym 

procesem dla reaKcji ZPW w uKładacn CYJanonaftalenow był proces 

annulacji, natomiast 2-cyjano-11,11-dlfluoro-1,6-metano[10)annu-
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len, oprocz produKtow ZPW, dał produKt addycji z karboanionem. 

Badane ZWiqZKi heterocykliczne reagowały w kilKu Kierunkach: 

- ulegały procesowi bis-annulacji 

- wstępowały w reaKcje podstawienia wodoru 

-dawały z karboanionami obojętne produKty addycji 

- ulegały reakcjom utleniania adduktOw o, 

WyKazano, Ze zmieniając warunKi reakcji oraz mody~ikując 

struKturę substratow mozna w nieKtorych przypadKach sprawować 

Kontrole nad KonKurującymi ze sobą procesami. 

Wysoce eleKtro~i l owe pterydyny, mające dodatKowo moZl 1wosc 

e~eKtywneJ stabilizacji ujemnego ładunku w tworzonych z Kar-

boanionami adduKtach o, reagowały głownie według schematu ZPW, 

dając produKty podstaw•en•a w pozycji 4. 
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7. ZAlńCZNIKI 

W')'KAZ SKROTOW STOSOWANYCH W PRACY 

A c 

Ar 

B 

t-Bu (But) 

DBN 

DDQ 

DHF 

DHSO 

Et 

HHPT 

HR-MS 

LDA 

Me 

NBS 

Nu 

Ph 

Py 

RT 

TASF 

THF 

TLC 

THS 

To l 

Ts 

- grupa acetylowa 

- grupa arylowa 

- zasada 

- grupa tert-butylowa 

[2,2,0) dtazabtcyklononen 

- dichloro-dtcyjanochinon 

- dimetylo~ormamid 

- dimetylosuł~otlenek 

- grupa etylowa 

- heksametylotriamid ~os~orowy 

- spektrometria masowa wysoktej rozdzielczosci 

- di izopropyloamidek 1 itowy 

- grupa metylowa 

- N-bromoimid kwasu bursztynowego 

-czynnik nukleo~ilowy 

- grupa ~enylowa 

- pirydyna 

- temperatura pokojowa 

- di~Juoro-tr•metylokrzemian 

tris-(dimetyloamino) sul~oniowy 

- tetrahydro~uran 

- chromatografia cienkowarstwowa 

- tetrametylosi Jan 

- grupa para-tol i lowa 

- grupa para-toluenosul~onowa 
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