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I. В В Е Д Е Н И Е

Среди многообразных методов синтеза альдегидов ароматического и
гетероциклического рядов наиболее широкое применение имеют методы
формилирования органических соединений при помощи замещенных ами-
дов муравьиной кислоты.

Введение альдегидной группы в ароматические и гетероциклические
ядра осуществляется в различных случаях при помощи реакций Гаттер-
мана '~8, Гаттермана — Коха3^5, Каррера 6, Реймера— Тиманна 7, Даф-
ф а 8 · 9 и некоторых других. Несмотря на то, что указанные методы фор-
милирования органических соединений, как правило, детально
разработаны, каждый из них имеет довольно узкую область применения.
Так, реакция Гаттермана — Коха приложима лишь к углеводородам и
их галоидопроизводным, реакция Гаттермана не удается по отношению
к гетероциклическим соединениям (кроме производных пиррола) и ами-
нам, реакция Даффа распространяется только на ароматические амины
и фенолы и т. д. Поэтому в связи с ограничениями, присущими класси-
ческим способам синтеза, новый общий метод получения ароматических
и гетероциклических альдегидов при помощи замещенных амидов му-
равьиной кислоты представляет несомненный интерес.

Формамидный метод введения альдегидной группы имеет ряд суще-
ственных преимуществ перед другими способами прямого формилирова-
ния: он дает возможность получать некоторые диальдегиды, непредель-
ные альдегиды и ароматические аминоальдегиды, а также вводить в
реакцию разнообразные кислород-, азот-, серу- и селенсодержащие
гетероциклические соединения независимо от их ацидо4 <бности. В отли-
чие от методов Гаттермана и Гаттермана — Коха формилирующие
агенты в данной реакции не обладают высокой токсичностью, а катали-
заторы— дезалкилирующими свойствами. Метод привлекает доступно-
стью формилирующих средств, мягкими реакционными условиями и
высокими выходами альдегидов.

В общем виде реакция формилирования органических соединений
замещенными формамидами может быть представлена следующим
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образом: f

R _ H + R I \ N - C H O
 К а Т а Д И З а Т ^ R - C H O ^ R l > H .

R/ R/

Вместе с тем реакция формилирования является частным случаем
более общей реакции ацилирования замещенными амидами кислот: *

+ > 3 , + >
Ч/ II И R/

о о
Впервые реакции формилирования и ацилирования органических со-

единений при помощи замещенных амидов карбоновых кислот были
описаны в патентной литературе. В 1924 г. Фишер с сотрудниками10

установили, что при нагревании метилацетанилида с хлорокисью фосфо-
ра происходит миграция ацетила из аминогруппы одного ядра в другое
ароматическое ядро, в орто-положение к имеющемуся заместителю.
Продолжив изучение этой реакции, Вильсмайер и Хаак11 при действии
метилформанилида на метиланилин в присутствии хлорокиси фосфора
получили /ьметиламинобензальдег.ид, установив тем самым принципи-
альную возможность введения альдегидной группы в ядро ароматиче-
ских соединений при действии замещенного формамида.

Дальнейшие исследования показали пригодность формамидного ме-
тода для введения альдегидной группы в многоядерные ароматические
углеводороды, ароматические амины, фенолы, нафтолы и их эфиры,
соединения со смешанными функциями, арилэтилены, гетероциклические
и некоторые другие соединения.

Используя этот способ формилирования, удалось получить многие
труднодоступные альдегиды, например, индол-3-альдегид, 9-антральде-
гид, пиколиновый альдегид, альдегиды ряда тиофена, селенофена, кар-
базола.

Метод ацилирования замещенными амидами кислот представлен
главным образом в патентной литературе и применен пока к значи-
тельно более узкому кругу органических веществ, чем метод формили-
рования. Тем не менее он безусловно является перспективным путем
синтеза кетонов ароматического и гетероциклического рядов, особенно
в тех случаях, когда не может быть использована реакция Фриделя —
Крафтса.

В настоящем обзоре предпринята попытка систематизировать на-
копившиеся в литературе разрозненные данные по формилированию и
ацилированию органических соединений замещенными амидами карбо-
новых кислот. Отдельные сведения о ранних работах в этой области
имеются в монографиях Ворожцова 12, Л. Физера и М. Физер 13 и Губе-
на-Вейля 14, а также в кратких обзорах Фергюсона15 и Ван-Дормэля 16.

II. ФОРМИЛИРОВАНИЕ РАЗЛИЧНЫХ ОРГАНИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИИ

1. УСЛОВИЯ ПРОВЕДЕНИЯ РЕАКЦИИ ФОРМИЛИРОВАНИЯ

Для введения альдегидной группы в органические соединения исполь-
зуются формамид и его Ы-алкил(арил) -производные. Наиболее часто
применяется N-метилформанилид, легко получающийся при кипячении
метиланилина с муравьиной кислотой17 и обеспечивающий высокие
выходы альдегидов. В последнее время во многих работах N-метилфор-
манилид был с успехом заменен на N-диметилформамид, дешевый про-
дукт, выпускаемый в промышленных масштабах 18· 19.

Сравнительное изучение формилирующего действия метилформани-
лида и диметилформамида показало, что последний формилирует в бо-
лее жестких условиях и дает, как правило, несколько более низкие
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выходы альдегидов20. С другой стороны, диметилформамид имеет мень-
ший молекулярный вес и благодаря своей доступности может быть
введен в реакцию в значительном избытке; будучи хорошим раствори-
телем, он способствует гомогенизации реакционной смеси.

Из других формилирующих агентов диэтилформамид действует ана-
логично диметилформамиду, а этилформанилид •—· метилформанилиду 2К
Имеются указания на применение в качестве формилирующего средства
дифенилформамида22. Незамещенный формамид в обычных условиях
реакции оказывается неактивным, однако, если использовать вместо
хлорокиси фосфора А1С13, то образование альдегидов все же происхо-
дит 15· 1 6 · 2 3 · 2 4 . Возможно, что з этом случае реакция протекает по дру-
гому механизму. Установлена возможность введения альдегидной груп-
пы в ароматические и гетероциклические ядра при помощи формильных
производных пиперидина 25, индолина 26, тетрагидрохинолина 27.

Введение полиенальных групп в ароматические соединения может
быть осуществлено28 при действии винилогов метилформанилида общей
формулы:

С6Н5—N— (СН=СН)„—СНО.

СНз
( л = 1 , 2)

Наиболее употребительным конденсирующим средством в реакциях
формилирования и ацилирования является РОС13. Значительно реже
применяются РС15, РОВг3, оксалилхлорид, фосген, тионилхлорид. Дей-
ствие указанных катализаторов не может быть сведено к образованию
в реакционной среде хлористого водорода, так как попытки использова-
ния последнего в качестве конденсирующего средства в реакции форми-
лирования индола диметилформамидом не имели успеха29.

Реакция формилирования осуществляется обычно при выдерживании
реакционной смеси при температуре от 0 до 40°, в некоторых случаях
требуется непродолжительное нагревание при 100°. Формилирование
ацидофобных гетероциклических соединений может быть произведено
в растворе, причем в качестве растворителей используются толуол, ди-
хлорэтан, хлорбензол, о-дихлор'бензол, хлороформ, тетрагидрофуран и
другие.

2. ДАННЫЕ О МЕХАНИЗМЕ РЕАКЦИИ ФОРМИЛИРОВАНИЯ

Уже в первом сообщении Вильсмайера и Хаака ", посвященном вве-
дению альдегидной группы в ядра ароматических аминов при действии
метилформанилида и хлорокиси фосфора, аялается попытка объяснить
механизм процесса формилирования. Точка зрения этих авторов заклю-
чается в том, что метилформаиилид при стоянии с хлорокисью фосфора
при комнатной температуре образует продукт (1) следующего строения;:

С0Н5—N—СНО + РОС13-+ CeH5—N—СН—ОРОС1·..

I I I
СНз СН3С1

(I)

Образование такого промежуточного продукта было подтверждено в
более поздней работе30. Было установлено, что продолжительное нагре-
вание этого соединения при 70° приводит к образованию р-метиламино-
бензальдегида и хлорметилата ]М,г\Г-дифенил-М-метилформамидина.

Аналогичная конденсация метилформанилида с диалкиланилинами про-
ходит, по мнению авторов, следующим образом:

ρ ρ

С С Н Б —Ν—СН-ОРОС1,+^ V — Ν / ->С6Н5—Ν— СН— { V " N < f +HOPOCI2;
I I " \ = / \R [ I \ = / \R

<"H3 Cl CH 3 Cl
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С 6 Н 5 — N — С Н -

I I
СН3С1

s/ \ Л
-N< -t-C 6 H 5 —N—CH—OPOC1.,-

R I I
CH 3 Cl

4-H-c
Ч ОРОС1,

4 N - C 6 H 5 Cl·;
I

CH,

H,O

I

+ H3PO4-i~HCl .

CH

Cl / 4-OPOCl 2

CHO

(R=Alk)

Предполагается, что механизм реакции формилирования эфиров фенолов и
нафтолов подобен вышеописанному.

Полемизируя с Вильсмайером, Лоренц и Вииингер31, а также Трейбс с
сотрудниками32, приписывают кристаллическим продуктам взаимодействия
хлорокиси фосфора с формилирующими агентами строение карбониевых
солей (II) и III):

PO,CI.,-

C 6 H 5 .

C H /

+
N — C H

1
Cl

PO2C1,~ и
сн;!ч\

/en/
-\-

N-CH
1
Cl

(П) (III)

По мнению этих авторов, такие солеобразные продукты присоединяются
к формилируемому веществу с образованием соединения, разрушающегося
при подщелачивании с выделением альдегида.

Смит29, подробно изучивший реакции формилиоозания индола и пиррола
диметилформамидом в присутствии РОС13, пришел к выводу, что реакция
протекает через промежуточное образование соли аммониевого катиона (IV).

α ci

Ύ
Л/

\н

4cJCH=O
I
N

/ \
R, R,

ΝΗ

. Η α

, / R >
^n.....x, v

α
Ι г*

1—Ρ=Ο

ΝΗ

ρο2ατ

(IV)
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Наличие в реакционной смеси соединения (IV) было установлено спект-
роскопически. Это соединение вполне устойчиво в нейтральной и соляно-
кислой среде, но в присутствии щелочи оно теряет протон, превращаясь при
этом в 3-диметиламинометилениндоленин, который, в свою очередь, коли-
чественно гидролизуется кипящей водой в 3-индолальдегид

(IV) .
—сно

Промежуточное образование из всех компонентов реакции соли (IV)
хорошо согласуется с тем фактом, что при использовании каталитиче-
ских количеств РОСЬ выход альдегидов очень мал, и для полного про-
текания реакции формилирования необходимо введение хлорокиси фос-
фора в количестве, эквивалентном количеству соответствующего
амида.

Предложенное Смитом строение промежуточного соединения (IV)
подтверждается . спектроскопическими исследованиями окрашенного
продукта взаимодействия диметиланилина, метилформанилида и
РОС1з28. Этот продукт имеет солеобразное строение и может быть вы-
делен в виде перхлората.

(CH3),N-<f ^>-CH=N-C 6H 5 l С Ю 7 н л и Г ( С Н 3 ) , Й = . / = = \ = СН-Ы--С6Н, СЮ?
\ / | \=/ |

СН3 J
(VI)

Гидролитическое расщепление соли разбавленным раствором щелочи
приводит к образованию р-диметиламинобензальдегида с высоким вы-
ходом.

Образование промежуточных солей типа (IV) — (VI) предполагается
также в реакциях формилирования пиррола34, азулена35 и ряда других
соединений. При этом подчеркивается, что роль конденсирующих средств
сводится, главным образом, к увеличению электрофильности карбониль-
ного углерода амидов.

Было высказано также предположение, что формилирование метил-
форманилидом является чисто ионной реакцией и связано с отщепле-
нием формилиевого катиона 33.

3. ФОРМИЛИРОВАНИЕ АРОМАТИЧЕСКИХ УГЛЕВОДОРОДОВ

Моноциклические ароматические углеводороды: бензол, толуол и их
гомологи не взаимодействуют с алкилформанилидами в присутствии
обычно применяемых катализаторов даже при повышенных температу-
рах и поэтому могут быть использованы в качестве инертных раствори-
телей в реакции формилирования.

Нафталин и его гомологи не вступают в реакцию, однако антрацен,
пирен, аценафтен, перилен и другие высокоактивные многоядерные угле-
водороды легко формилируются, образуя альдегиды с хорошим
выходом.

Введение альдегидной группы в антрацен при действии на него ме-
тилформанилида и хлорокиси фосфора было описано впервые в патент-
ной литературе36·37. Эти патенты проверяли Вуд и Бост3 8, а также
Физер и Хартвелл39, получившие 9-антральдегид с 92%-ным выходом.

Хорошо разработанная методика получения этого вещества описана
в сборнике40.

Аналогично реагируют с метилформанилидом 9-метилантрацен41 и
антрон 2 0 · 3 6 .
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2-Хлорантрон и 1,5-дихлорантрацен, наряду с формилированием в
положение 9, хлорируются хлорокисью фосфора в положение 10 36.

Антрацен более реакционноспособен, чем его бензпроизводные.
1,2-Бензантрацен реагирует с метилформанилидом значительно труднее,
чем антрацен, а 1,2,5,6-дибензантрацен не вступает в реакцию даже при
24-часовом нагревании в запаянной трубке при 155°. Объяснение этому
авторы видят в увеличивающихся пространственных затруднениях.

Формилирование аценафтена и 3-метилаценафтена приводит к обра-
зованию смесей альдегидов с хорошим выходом41. Аценафтилен при
нагревании с диметилформамидом в толуольном растворе при 100° легко
образует 9-формилаценафтилен, тогда как флуорантен в этих условиях
не дает альдегида 42. Такое различие в химическом поведении этих угле-
водородов Буу-Хой и Леви 4 2 объясняют в духе концепции Тиле большей
величиной свободной валентности у аценафтилена, а место вступления
заместителя — максимальной электронной плотностью в положении
9- аценафтилен а.

Вольман, Беккер, Корелл и Стрик 4 3 описали получение пирен-3-аль-
дегида при действии на пирен метилформанилида и хлорокиси фосфора.
Интересно, что замена метилформанилида на диметилформамид в тех
же условиях приводит к образованию пирен-1 -альдегида 44. Очень удач-
ным оказалось применение в качестве растворителя о-дихлорбензола,
который был использован затем во многих работах для формилирования
бенз-45, дибенз-4 6·4 7 и нафтопиренов 48, а также их гомологов46"48.

Буу-Хой с сотрудниками сообщили о введении формильной группы
в ядра перилена49 и нафтацена50. Так как альдегидная группа легко
восстанавливается до метальной (например, по способу Кижнера), то
тем самым увеличиваются возможности синтеза гомологов многоядер-
ных углеводородов.

Физер и Джонс 4 1 показали, что реакция формилирования при помо-
щи метилформанилида значительно менее приложима к ароматическим
углеводородам, чем это указывалось в ранних патентах. Им не удалось
получить альдегидов сс-метилнафталина, гидриндена, фенантрена и хри-
зена при проведении формилирования в широком интервале температур
от 20 до 150°.

Неудачными были также попытки получения диальдегидов аромати-
ческих углеводородов, например, антрацена, вследствие сильного дез-
активирующего действия уже вступившей в ядро альдегидной группы.
Однако если увеличить нуклеофильность положений 9 и 10 в антрацене,
заместив соответствующие атомы водорода на щелочной металл, на-
пример, литий, а затем обработать полученное металлоорганическое
соединение метилформанилидом, можно получить 9,10-диальдегид ан-
трацена с выходом

Вг
50% 51:

"d I

Li

I
/К/

ι
ι
Li

С.Н^СН^СНО

CHO

I
/\/V/4

1

CHOBr

Понятно, что механизм подобной реакции металлоорганического син-
теза совершенно отличен от рассмотренного выше.

В случае нафтацепа диальдегид может быть получен обычным путем;
наряду с 5-формилнафтаценом образуется 5,11-диформилнафтацен50.

Высокую активность в реакциях формилирования проявляют азулен
и его гомологи. При действии диметилформамида в присутствии ката-
лизаторов (РОС13, PCI5, COC12, SOCb) они образуют 1-альдегиды и
1,3-диальдегиды 34> 35> 52>53. Реакция включает промежуточное образова-
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ние солей типа (VII), которые при щелочном гидролизе образуют
.азуленальдегиды с выходом 90—95% 3 5:

(CHjhNCHO

Vv_/ РОС1,

ч/ч
РО,СП

Η,О

ОН'

снос н
\

LN CI
/\

с н 3 с:н,
( V I I )

Если положение 1 в азулене замещено, формильная группа вступает в
положение З 3 2 .

Хафнер и Шнейдер 5 4 описали форматирование 2,4-диметил-(цикло-
пентадиено-К.б'Д'Д,! 1,10)-гепталена диметилформамидом. Предпола-
гается, что так же, как при формилировании азулена, альдегидная груп-
па замещает атом водорода в пятичленном цикле во 2' или
З'-положении:

сно
•сн:1

Реакцию введения формильной группы в ядро ферроцена подробно
изучал ряд исследователей 55~58. Наибольший выход ферроценальдегида
(77,6%) был достигнут при добавлении ферроцена к удвоенному коли-
честву заранее приготовленной смеси метилформанилида и хлорокиси
фосфора; реакционную смесь оставляли стоять трое суток, а альдегид
выделяли обычным способом 58:

(C 5 H 5 ) 2 Fe
РОС1,

C 5 H5FeC 5 H 4 CHO.

Мягкие условия формулирования указывают на повышенную, по
сравнению с бензолом, реакционную способность ферроцена.

Вследствие дезактивирующего действия уже вступившей в аромати-
ческое ядро альдегидной группы долгое время не удавалось ввести в
молекулу ферроцена вторую такую же группу даже при использовании
значительного избытка формулирующих агентов. Лишь недавно в па-
тенте 5 9 был описан способ получения диформилферроцена, выделенного
с небольшим выходом в виде коричнево-красного масла. Реакция про-
водилась при повышенной температуре.

Обзор реакций ацилирования ферроцена приведен в статье Несмея-
нова и Переваловой60.

Данные по формилированию ароматических углеводородов сведены
нами в табл. 1 (см. стр. 1308—1310).

4. ФОРМИЛИРОВАНИЕ ФЕНОЛОВ, НАФТОЛОВ И ИХ ПРОИЗВОДНЫХ

Вуд и Бост3 8 распространили реакцию формилирования посредством
метилформанилида на эфиры β-нафтола.

По данным, содержащимся в патентной23 и журнальной литературе,
реакция формилирования приложима к эфирам фенола 6 3 · 6 5, тиофено-
ла 63, двухатомных фенолов 2 5 · 2 6 · 6 6 , а- и β-нафтолов 6 9 · 7 0 , тионафтола 7 2,
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ТАБЛИЦА 1

Формилирование ароматических углеводородов

Исходное вещество Полученный продукт
Форми-

лирующий
агент

Условия реакции
Выход

в %

Ссылки

литера-
туру

Сю
Азулен

То же

» »
Ферроцен

То же
» »

» »

1-Метилазулен

Аценафтилен

Аценафтен

То же

4,7-Диметилазулен

4,8-Диметилазулен

З-Метилаценафтен

4,6,8-Трнметилазулен

\ ,4,7-Триметилазулен

2,4,8-Триметилазулен

С14

Антрацен

То же

1,2-Бензазулен

Антрон

1 ,5-Дихлорантрацен

2-Хлорантрон

с 1 6
9-Метилантрацен

Азу лен -3-а льдегид

То же

Азу ле н-1,3 - диа льдегид
Ферроцен альдегид

То же
То же и бис-формил-

ферроцен
Ферроцена льдегид

1-Мети лазу лен-3-аль-
дегид

Аценафтилен-9-альдегид

Аценафтен-3-а льдегид

То же

4,7-Диметил-1-азулен-
альдегид

1,8-Диметил-1-азу лен-
альдегид

Смесь альдегидов

4,6 ,8-Триметил-1-
азуленальдегид

1,4,7-Триметил-З-
азуленальдегид

2,4,8-Триметил-1-
азуленальдегид

9-Антральдегид

То же

1,2-Бензазулен-З-
альдегид

Антрон-9-а льдегид

1,5,10-Трихлор-9-
антральдегид

2,10-Дихлор-9-антраль-
дегид

9-Метил-10-антраль-
дегид

МФА*

ДМФА**

ДМФА
МФА

МФА
МФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

МФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

МФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

МФА

ДМФА

ДМФА

МФА

МФА

МФА

МФА

РОС1,, 24 часа, 20°
и 1 час при 70°

РОС13) 5—10 мин.
на холоду

РОСЬ, 45 мин., 70°
РОС13, 72 час, 20—

95°
РОС13, 3 часа, 20°
РОС13, 15 час, 20е

и 2 часа, 50—55
РОС13, 3 часа 20°

РОС13, 5—10 мин.
на холоду

РОС13, толуол.
10 мин., 100°

РОС13, 6 суток.
90 9е.0

L.\J L.tJ

РОС1,, ксилол,
6 час, 100°

РОС13, 5—30 мин.
на холоду

То же

РОС13> 6 суток,

РОС13, 5—30 мин.
на холоду

То же

То же

РОС13, о-дихлор-
бензол, 20 мин.,
90—95°

РОС13, 1—2 часа,
100°

РОС13, 5—30 мин.,
на холоду

РОС13, 1—2 часа,
Л ААО

То же

То же

РОС1,, 45 мин.,
100°

85

90—95

43
77,6

66—70
55

23

90-95

11—13

85

85

91

94

68

90—95

96

88

77—92

63

91

—

—

—

84

32, ЗГ)

32

55, 5и

58

5Г»

32, 35

42

41

44

32

32

41

32. 35

32

32

36—40

20

32

20, 31>

3G

30

41

* Метилформанилид.
** Диметилформамид.



Формилировавие и ацилирование органических соединений 1809

(Продолжение табл. I)

Исходное вещество Полученный продукт
Формили-

рующий
агент

Условия реакции
Выход

в %

Ссылки
на

литера-
туру

Гвайазулен

Изогвайазулен

Ветивазулен

сн,
i 3

2,4-Диметил-6-изопро-
пилазулен

Гвайазулен-3-альдегид

HlCH,);

нос сн,

Изогвайазулен-1-альдегид
Изогвайазулеп-1,3-

диальдегид
Ветивазулен-1-альдегид

Нео-изогвайазулен-1-
альдегид

МФА или
ДМФА

То же

МФА или
ДМФА

То же

РОС1;„ 5—30 мин.
на холоду

90-95, 3%ξα·

То же

РОС13> 5—30 мин.
на холоду

88—98 32, 52
96 32

до 98

То же 90

32, 32

32

Си
Пирен

2,4-Диметил-циклопен-
тадиено-1',5',4', 1,11,
10-гептален

Пирен -3-альдегид

2,4-Диметил-2' (или 3')
формил-(циклопента-
диено)-1',5',4', 1,11,
10-гептален

сно

МФА или
ДМФА

ДМФА

РОС13, о-дихлор-
бгнзол, 2—6 час.
100°

РОС13, бензол,
1 час, 20°

53

57

2-Метилгвайазулен

1 -Метилветивазулен

1,2,4-Триметил-2-изо-
пропилазу лен-3-аль-
дегид

1,4,8-Триметил-2-изо-
пропи лазу лен-3 -аль-
дегид

ДМФА

ДМФА

РОС13, 5—30 мин.
на холоду

То же

92

72

43, 44

32

32

З-Метилпирен

4 Метилпирен

2 Г-Циклопентено-
антрацен

Смесь альдегидов

4-Метилпирен-8-альдегид

2,3-Циклопентено-
9-антральдегид

ДМФА

ДМФА

ДМФА

РОС13, 6 суток,
20—25°

РОСЛч, о-дихлор-
бензол 100°

РОС13, толуол,
2 часа 100°

73

80

71

41

61
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(Продолжение табл. 1)

Исходное вещество

С ц
1,2-Бензантрацен

Нафтацен

С 20

Перилен

3,4-Бензпирен

Полученный продукт

1,2-Бензантрацен-
10-альдегид

Нафтацен-5-альдегид и
нафтацен-5,11-диаль-
дегид

Перилен-3-альдегид

3,4-Бензпирен-З-альдегид

Форми-
лирующий

агент

ДМФА

ДМФА

МФА

МФА

Условия реакции

РОС13, о-дихлор-
бензол, 2 часа,
95—100°

РОС13, хлорбензол,
6 час. 100°

РОС13, о-дихлор-
бензол, 30 мин.,
95—100°

То же

Выход
в %

64

63

90

Ссылки
на

литера-
туру

S9

50

49

45

С а
З-Метилперилен З-Метилперилен-10-аль- | МФА

дегид |
То же 54 49

C23
3,4,9,10-Дибензпирен

С24

Нафто-(2,3-а)-пирен

Дибенз-(а, Ь)-пирен

5-Метил-3,4,9,10-дибен-
зпирен

6-Метил-нафто-(2,3-а)-
пирен

7-Метил-дибенз-(а, h)-
пирен

Лафто-(2,3-а)-нафтацен

3,4,9,10- Дибенз-пирен-
5-альдегид

Нафто-(2,3-а)-пирен-
6-альдегид

Нафто-(2,3-а)-пирен-
7-альдегид

Дибенз-(а, 11)-пирен-
3-альдегид

5-Метил-3,4,9,10-
дибензпирен-8-альдегид

6-Метил-нафто-(2,3-а)-
пирен-7-альдегид

7-Метил-дибенз-(а, h)-
пирен-14-альдегид

Нафто-(2,3-а)-нафтааен-
9-альдегид

МФА

МФА

МФА

МФА

МФА

МФА

МФА

МФА

POCl.j, о-дихлор-
бензол, 30 мин.
95—100°

РОС13, о-дихлорбен-
зол, 4 часа, 95—
100°

То же

То же

» »

РОС13, о-дихлорбен-
зол, 4 часа,
gg 100°

То же

То же

57

51

81

46

30

77

22

50

48

48

46

49

48

46

50

окситетралинов36-63 и их производным. Представляет интерес получение
замещенных оксиантральдегидов при формулировании 1,2- и 2,6-диме-
токсиантраценов36.

При получении алкоксиальдегидов формильный остаток вступает
преимущественно в р-положение по отношению к алкоксильной группе,
если же это положение блокировано (например метильной группой),
замещение может происходить и в о-положение, но выходы альдегидов
при этом значительно понижаются.

Эфиры фенола — анизол и фенетол 3 6 · 6 3 , тимола 71 и крезолов 6 5

легко формилируются различными формилирующими средствами и об-
разуют с хорошим выходом соответствующие алкоксибензальдегиды
уже при непродолжительном нагревании компонентов с РОС13 на водя-
ной бане.

Акабори и Сено 2 5 описали получение вератрового и 2,4-диметокси-
бензойного альдегидов при использовании в качестве формилирующего
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ТАБЛИЦА 2

Формилирование фенолов, нафтолов и их производных

Исходнсе вещество Полученный продукт
Формилн-
рующий

агент
Условия реакции

Выход
в %

Ссылки

литера-
туру

Фенол

Резорцин

4-Оксибензальдегид 1 ДМФА

2,4-Диоксибензальдегид ДМФА

: РОСЦ, кипячение ί Низкий
2 часа, 20°

То же 46

63

Анизол

2-Хлоранизол

Тиоанизол

| Анисовый альдегид

| З-Хлор-4-метоксибен-
\ зальдегид
1 4-Метилмеркаптобен-
! зальдегид

; ДМФА ! РОС13, кипячение
i 15 час.

! МФА j 1 час, 100°, РОС13

! МФА | РОС13, кипячение
; j 15 час.

ДМФА j РОС13, кипячение
ι 24 час.

70 j

Хороший
3 •

Низкий I

63

36
15

63

2,5-Диметилфенол

Метиловый эфиро-кре
зола

Метиловый эфир т-
крезола

Фенетол

Вератрол

1,3-Диметоксибензол

То же
1,4-Диметоксибензол

1-Метокси-2,3-мети-
лендиоксибензол

4-Окси-2,6-диметил-
бензальдегид

4-Метокси-З-метил-
бензалодегид

4-Метокси-2-метил-
бензальдегид

4-Этоксибензальдегид

Вератровый альдегид

2,4-Диметоксибензаль-
дегид

То же
2,5-Диметоксибензаль-

дегид
Кровеациновый альдегид

МФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА
МФА
Ν-φορ-
милпипе
ридин
Ν-φορ-
милпипе-

ридин
МФА
МФА

МФА

РОС13, 1 час, 100°

РОС13, 20-25°

То же

РОС13, кипячение

15 час.
То же, 6 час.
РОС13, комн. т-ра
РОС13, 100°

РОГ.13, 20—25°,
затем 100°

РОС13, 20—25°
» »

РОС13> 2 часа, 100е

70

72

70

30—40
38
40

30

85
16

46

36

65

65

63

63
26
25

25

26
26

66

«-в

3,4,5-Триметилфенол

2,4,5-Тримети лфенол

Метиловый эфир 2,5-
диметилфенола

Метиловый эфир 2,3-
диметилфенола

Диметиловый эфир
4-метилпирокатехина

4-Хлор-3,5-диметил-
анизол

6-Окси-2,3,4-триметил-
бензальдегид

6-Окси-2,3,5-триметил-
бензальдегид

4-Метокси-2,5- диметил-
бензальдегид

4-Метокси-2,3-диметил-
бензальдегид

4-Метилвератровый аль-
дегид

4-Хлор-3,5-диметилани-
совый альдегид

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

МФА

РОС13, 20—25°

То же

РОС13, кипячение

РОС13, 12 час. 105'

70

66

72

70

35-40

65

65

65

67

63

68

2-Нафтол
2,3,4,5-Тетраметил-

фенол
2,7-Диоксинафталин

4,8-Диоксинафталин

2-Окси-1-нафтальдегид
6-Оксй-2,3,4,5-тетра-

метилбензальдегид
2,7-Диокси-1-нафталь-

дегид
4,8-Диокси-1-нафталь-

дегид

МФА
ДМФА

МФА

МФА

РОС13, 1 час. 100°
РОС13, 20—25°

РОС13, 1 час
100°

То же

68

23, 36
65

36

36
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(Продолжение табл. 2)

Исходное вещество

Си
1-Метоксинафталин

2-Метоксинафталин

Метиловый эфир
6-окситетралина

Метиловый эфир
1-окситетралина

Метиловый эфир
2-окситетралина

Метиловый эфир ти-
мола

Метиловый эфир кар-
вакрола

2-Окси-З-карбокси-
нафталин

Метил-2-нафтил;уль-
фид

Дифениловый эфир

1-Метокси-4-метил-
нафталин

2-Этск;инафталин

6-Метил-2-меток-
синафталин

Метиловый эфир трет.
бутил т-крезола

2,З-Диметоксинафта-
лин

2,7-Диметоксинаф-
талин

2,6-Диметокси-
нафталин

1,8-Диметокси-
нафталин

1,4-Диметокси-
нафталин

Диметиловый эфир
4-трет.-бутилрезор-
цина

С и

Метиловый эфир
о-оксидифенила

2-Метокси-6-этилнаф-
талин

2,7-Диметокси-
1-метил нафталин

2,6-Диметокси-
1-мети л нафталин

Cie
1,2-Диметокси-

антрацен
2,6-Диметокси-

антрацен

Полученный продукт

4-Метокси- 1-нафталь-
дегид

2-Метокси-1-нафталь-
дегид

6-Метокситетралин-
7-альдегид

1-Метокситетралин-
4-альдегид

2-Метокситетралин-
1-альдегид

З-Изопропил-4-метокси-
6-метилбензальдегид

4-Метокси-3-метил-6-изо-
пропилбензальдегид

2-Окси-3-карбокси-1-наф-
тальдегид

2-Метилтио-1-нафталь-
дегид

4-Феноксибензальдегид

1-Метокси-4-метил-2-
нафтальдегид

2-Этокси-1-нафтальдегид

2-Метокси-6-метил-
1-нафтальдегид

4-Метокси-3-трет.-бутил-
6-метилбензальдегид

2,3-Днметокси-1-наф-
тальдегид

2,7-Диметокси-1-наф-
тальдегид

2,6-Диметокси-1-наф-
тальдегид

4,5-Диметокси-1-наф-
тальдегид

1,4-Диметокси-2-наф-
тальдегид

4,6-Диметокси-З-трет.
бутилбензальдегид

4-Метокси-З-фенил-
бензальдегид

2-Метокси-6-этил-
нафтальдегид

2,7- Диметокси-8-метил-
нафтальдегид

2,6-Диметокси-5-метил-
нафтальдегид

1,2-Диметокси-Ю-
хлорантральдегид

2,6-Диметокси-10-хлор-
антральдегид

Формнли-
рующий

агент

ДМФА

ДМФА

МФА

МФА

МФА

ДМФА

ДМФА

МФА

МФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

МФА

МФА

Условия реакции

РОС13, 3 часа, 95—
100°

То же

РОС13, кипячение

То же

» »

РОС1.,, 4 час, 30°

РОС13, 10 час, кипя-
чение

РОС13, 1 час, 100°

РОС13, 6 час, 95 —
100°

РОС13, кипячение

24 час.
РОС13, 3 часа, 100°

РОС13, 6 час, 95—
Л <\Г\О

РОС13, 5 час. кипя-
чение

РОС13, 7 час. кипя-
чение

РОС13, 20-25°

POCI3, 30 мин.,100°

РОС13, 3 час, 95—
100°

РОС13, толуол,
кипячение

То же

РОСЦ, 6 час, 100°

РОС13, 90—95°

РОС13, кипячение
5 час.

Толуол 9 час, 95—
100°

То же

Толуол 1 час, 100°

То же

Выход
в %

90

90

79

—

—

33—35

76

—

35

Низкий

22

74—84

86

90

23,5

82

80

83

42

79

98

70

40,5

—

Ссылки
на

литера-
туру

1.9

69, 70

63

3G

3(>

11

63

3G

72

(13

69

36

40, 115,
73

ϋ'Λ

74

69·

69·

76

hi

Do

63

77

69

n

3ϋ
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средства N-формилпиперидина. Впоследствии получение этих альдеги-
дов было осуществлено при помощи диметилформамида 6 3 и метилфор-
манилида 26.

Браунелл и Вестом66 синтезировали из 1-метокси-2,3-метилендиокси-
бензола кровеациновый альдегид:

/О—/\ /О-

н,с С,Н(1Ч(СН„)СНО Н.,С

P0C1, \ n -
0 V" чсно

осн3 осн3

Как правило, эфиры и- и р-:нафтолов формилируются в более мягких
условиях, чем эфиры фенолов, и дают более высокие выходы альдеги-
дов. Большое количество альдегидов ряда алкокси- и диалкоксинафта-
линов было получено Буу-Хой с сотрудниками при форматировании
исходных эфиров диметилформамидом6 9·7 3 7 7. Некоторые из полученных
альдегидов используются в качестве исходных продуктов синтеза пре-
паратов, применяющихся для защиты от лучевой болезни и задержи-
вающих рост саркомы.

Показана возможность введения альдегидной группы в дифепиловый
эфир 6 3 и 2-оксинафталин-З-карбоновую кислоту36.

Все попытки ввести две альдегидные группы в одно ароматическое
ядро эфиров фенолов и нафтолов оказались неудачными. Отрицатель-
ные результаты получены также при формилировании р-терфенила78,
4-хлор-2-нафтола79 и некоторых алкиланизолов 63.

Мягкие условия, в которых проходит реакция формилирования за-
мещенными формамидами, позволяют применить этот метод для введе-
ния альдегидной группы в ядро фенола63, резорцина64, β-нафтола23, ди-,
три- и тетраметилфенолов36·65. При этом р-оксибензальдегид был
получен с небольшим выходом, в остальных же случаях выходы альде-
гидов достаточно высоки и не уступают полученным по реакции Гат-
термана. Данные по форматированию фенолов, нафтолов, их эфиров и
других производных приведены в табл. 2 (см. стр. 1311 —1312).

5. ФОРМИЛИРОВАНИЕ АРОМАТИЧЕСКИХ АМИНОВ

Формилирование ароматических аминов в ядро" было первым опи-
санным в литературе случаем синтеза альдегидов при действии на орга-
нические соединения замещенных амидов муравьиной кислоты.

В настоящее время метод введения альдегидной группы в ядро вто-
ричных и третичных ароматических и жирноароматических аминов
хорошо разработан и используется при формилировании N-алкил- и
диалкиланилинов "· 2 ( ) · 8 0 · 8 \ толуидинов ", фенилендиаминов 81, а- и
β-нафтиламинов "• 8 \ а также диариламинов 8 2 и триариламинов 8 1 · 8 3 .

Метилформанилид гладко формилирует диметиланилин при 0—10°,
образуя р-диметиламинобензальдегид с выходом 50% и . При использо-
вании диметилформамида выход может быть несколько повышен, однако
реакция проходит лишь при нагревании20.

Описаны случаи введения альдегидной группы в р-положение вто-
ричных жирноароматических аминов с сильно разветвленной боковой
цепью, например, диизопропилметиланилина и изогексиланилина84·85.
Аналогичным образом Ликер и Кук 8 6 получили 4-(ди-р-хлорэтиламиноЬ
бензальдегид и его производные:

/:н,снх1 ,,CH2CH,CI
Ν< Ν<

I X CH,CH,C1 I ХСН,,СН,СЛ

C,H5N(CH,)CHO

POCl,

СНО



ТАБЛИЦА J
Формулирование ароматических аминов

Исходное вещество

с,
N-Метиланилин

с 8
Диметиланилин

То же

с 9
N, №Диметил-/л-толуидин
N, Ы-Метил-р-хлорэтиланилин

,СН,СН2С1
C,HSN<

X C H S

С ю
Диэтиланилин
Ν, Ν, Ν', N'-Тетраметил-т-фенилен-

диамин
N, N-Этил-З-хлорэтиланилин

N, М-Ди-(Р-хлорэтил)-анилин

ζ С Нч С хЛо С1
C»HtN<

Полученный продукт

4-№Метиламинобензальдегид

4-Диметиламинобензальдегид
То же

2-Метил-4-диметиламинобензальдегид
4-(N, Ы-Метил:3-хлорэтиламино)-бензаль-

дегид

ХН2СН2С1
4-OHCC,H4N<

хсн,

4-Диэтиламинобензальдегид
Альдегид, место СНО-группы не указано

4-(N, М-Этил-р-хлорэтиламино)-бензальдегид

4-(Ди-3-хлорэтиламино)-бензальдегид

уСНгСНгС!
4-OHC-C,H 4 N<

ЧСН2СН2С1

Формили-
рующий

агент

МФА или ДМФА

МФА
ДМФА

ДМФА
ДМФА

ДМФА
ДМФА

МФА

МФА

Условия реакции

РОС13, 70°

РОС13, 0—10°
POCI3, 2 часа, 90—95°

РОС13) 50°
РОС13, бензол, 4 часа,

30—35°

РОС13, 70°
РОС13> 1,5 час, 95°

РОС13, бензол, 4,5 час.
30—35°

•То же

Выход
в %

26

50
71

Низкий
32

42

70

Ссылки
на литературу

11

11, 80
20, 81

И
86

11, 81
81

86

86

S

2-Метил-Г^, N-диэтиланилин
З-Метил-N, N-диэтиланилин

З-Метил-4-диэтиламинобензальдегид
2-Метил-4-диэтиламинобензальдегид

ДМФА
ДМФА

РОС13, 1,5 часа, 95°
То же

81
81

N, N-Диметил-а-нафтиламин
N-Изогекси лани лин

C.HjN-CH-CfCH.b
i I

Η CH,

4-Диметиламино-1-нафтальдегид
4-(1Ч-Изогексиламино)-бензальдегид

4—ОНС—С,Н4— N - C H — C ( C H S ) S

I I
Η CH,

МФА
МФА

РОС13, 50°
РОС13, бензол,;15час. 10'

Низкий и
84. 85



Си
N-Метилдифениламин
N-Изогептиланилин
У х СН(СН 8 ) 2

^ \-NH-CH/
Х С Н ( С Н 3 ) 2

2-Метил-1М-изогекси лани лин
с н 3

'? "V-NII—СН—С—СН.X = f I 1
,-.,, GH3 CH 3

См
Метилбензиланилин
Ν, М-Диэтил-1-нафтиламин
Ν, 1\1-Диэтил-2-нафтиламин
Ν, Ν, Ν',Ν'-Тетраэтил-от-фенилен-

диамин

Си
Ы-Фенил-2-нафтиламин
о.Диэтиламинодифенил
Ы-Ы'-Этилен-бис-(Метиламннобензол)

C,HSN-CH2-CH2NC,HS
1 1

сн3 сн.

Си
Трифениламин

Ы.Ы'-Этилен-бис-(Ы-этиламинобензол)

C,H5N—CH2CH2N—С„НВ

С2Н, СгН5

С2о
2-М-Динафтиламин
Ν,Ν-Дибензиланилин

N- Метил-бис-(4,4' -формилфенил)-амин
4-(М-Изогептиламино)-бензальдегид

3-Метил-4-(Ы-изогексиламино)-оензальдегид
СН3

ОНС -^ 4-NH-CH-C-CH,
х = / 1 1

сн, с н = сн>

4-(Метилбензиламино)-бензальдегид
4-Диэтиламино-1-нафтальдегнд
6-Диэтиламино-2-нафтальдегид
Альдегид, место СНО — группы не ука-

зано

2-Фениламино-1-нафтальдегид
З-Фенил-4-диэтиламино-бензальдегид
Ы,Ы'-Этилен-бис-(4-метиламинобенз-

альдегид)

OHCCjHiN—СН г—СНа—N -С,Н 4 СНО

сн3 сн,

4,4',4"-Триформи лтрифениламин

М,К'-Этилен-бис-(4-Этиламинобензальдегид)

OHCC,H 4 N-CH 3 CH 2 NC,H 4 CHO

СзН5 С2Н5

2-Нафтиламино-1-нафтальдегид
4-Дибензиламинобензальдегид

ДМФА
МФА

Μ Ψ Α

МФА
ДМФА
ДМФА
ДМФА

МФА
ДМФА
ДМФА

ДМФА

ДМФА

МФА
МФА

РОС13, 1,5 часа, 90—95°
РОС13, бензол, 15 час,

10°

t-UCl3, Оензол, 15 час, 10"

РОС13, бензол, 20°
РОС13, 1,5 часа, 95—100°

То же
РОС13, 1,5 часа, 95—100°

РОСЦ, 100°
РОС13, 1,5 часа 95—100°

То же

РОС13, 1,5 часа, 95—100°

РОС13, или SOC12 на
холоду

РОС13, 100°
POC1S, 40—50°

—

82

48*

70

—

—

83
84,85

84, 85

11
81
81
81

82
81

81, 90

81, 83

90

82
11

е
о

о
•а

* Выход дан в расчете на полученный при циклизации бензакридин.
ео
на-
ел
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Вступление формильной группы в ядро ароматических аминов про-
исходит обычно в р-положение к аминогруппе. Однако недавно Буу-
Хой, Ройер и Губерт-Габарт87 осуществили оригинальный синтез ангу-
лярных бензакридинов, действуя на соответствующие вторичные
ариламины метилформанилидом. При этом формильная группа замеща-
ет атом водорода, находящийся в о-положении к аминогруппе. Обра-
зующиеся альдегиды, ка-к известно88, легко переходят в акридины'

Данные, приведенные в патентах8 |-83, свидетельствуют о том, что
при нагревании N-метилдифениламина и трифениламина с диметилфор-
мамидом и РОС13 (или SOC12) образуются альдегиды с несколькими
формильными группами:

НОС сно нос сно

I
сн 3

сно
Эти альдегиды были использованы для приготовления новых стириль-

ных красителей.
При действии диметилформамида па первичные ароматические ами-

ны образуются N-форманилиды 89.
В табл. 3 приведены данные по формилированию различных арома-

тических аминов в ядро (см. стр. 1314—1315).

6. ПОЛУЧЕНИЕ НЕПРЕДЕЛЬНЫХ АЛЬДЕГИДОВ И ДИАЛЬГИДОВ

Из всех методов прямого формулирования органических соединений
только формамидный метод дает возможность получать α,β-ненасыщен-
пые альдегиды из замещенных этиленовых соединений91·92. Реакция лег-
ко проходит без нагревания при смешении формилируемого непредель-
ного соединения с метилформанилидом и РОС13 в растворе четырех-
хлористого углерода по следующему уравнению:

я/
)C=CH2-f-C6H5N(CH : !)CHO

R./
C-CHCHO \ CeH5NHCH3,

где Ri = H, A1K, АгСН2, гетероциклический остаток; R2 = Ar.
Этим путем были получены несимметричные диарилакролеины92,

интересные как исходный материал для синтеза полиметиновых краси-
телей.

Форматирование стирола и его производных93 проводится нагрева-
нием с диметилформамидом в присутствии РОС13.



Форматирование и ацилирование органических соединений 1317

Подобным образом могут быть получены непредельные альдегиды,
содержащие индольный цикл.

С 6 Н 5

(CH,)2NCHO

сня

Ν

CH,

с6н5

,с=снсно

с3н.

Метод особенно ценен в том отношении, что позволяет синтезировать
труднодоступные β-замещенные коричные альдегиды, получение которых
другим способом чрезвычайно сложно9 4 '9 5.

Авторы предполагают, что в процессе реакции диметилформамид
реагирует с хлорокисыо фосфора, образуя комплексную соль следующе-
го строения:

'CH3)2NCHO +FOC1, [(CH3)5N=CH-O-POCI.J СГ

Далее происходит присоединение катиона соли по двойной связи
замещенного арилэтилена и полученный продукт гидролизуется в ще-
лечном растворе с образованием непредельного альдегида:

Аг—С=СН+ [(CH3)2—N=CH—О—РОС12] С1"

Ri

Аг—С—СН—СН—ОРОС1.
I I I

Rx R2 N(CH3)2

ci-
н2о

он-
Аг—С = С—СНО.

Новый метод получения ненасыщенных альдегидов посредством прямого
введения в органические соединения полиенальной группы был разработан
Ютцем28. В качестве ацилирующих агентов для этой реакции используются
винилоги метилформанилида: 1-(метиламинофенил)-акролеин и 1-(метиламино-
фенил)-пентадиен-1,3-аль-5; реакция проводится при охлаждении в растворе
хлороформа или тетрагидрофурана с применением конденсирующего сред-
ства РОС13

с'н=сн—сно

с=сн-сн=сн-сно

2 Успехи химии, ]\fg 11
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Остаток пентадиен-1,3-аля (—СН==СН—СН^=СН—СНО) можно ввести
непосредственно в р-положение диметиланилина следующим образом:

N(CH 3) 2

А
СНЗ Х /(СН=СН)2СНО

РОС1„

N(CH3)2
NHCH3

(СН-СН)2СНО

Реакции введения лолиенальных цепей в ароматическое ядро, кото-
рые, как было недавно установлено54·96, вполне приложимы также
к азуленовым углеводородам, являются убедительным примером со-
блюдения принципа винилогии.

В качестве промежуточных продуктов в этих реакциях образуются
глубоко окрашенные соединения, которые удалось выделить в виде
солей с анионом хлорной кислоты:

(CH 3 ) 2 N-^ -(СН=СН)„—CH=N—СН3 |С1О~ или

С„Н5

= \ ^ / =(СН—СН)„=СН—Ν—СН31 СЮ~

С8Н6

(я=0, 1, 2)

Метод Ютца имеет, по-видимому, довольно широкую область приме-
нения и большие перспективы.

Арнольд и Жемличка9 7 изучили формилирование диэтилкеталей
ацетона, ацетофенона, пропиофенона, циклопентанона и циклогексанона
диметилформамидом в присутствии раствора фосгена в дихлорэтане.
Было высказано предположение, что реакция протекает через стадию
образования промежуточной четвертичной соли (VIII), разложение ко-
торой в зависимости от природы кетонов и других реагентов протекает
по различным схемам.

R,-C=C—CH=N(CH3)2

С2Н5О R2

(VIII)

cr

R , — C = C - C H O

" R2

R,—C=C—CH=N(CH 3 ) 2

(CH3)2N R2

r

(CH,)2N R,

Вполне вероятно также, что катион соли (VIII) образуется в резуль-
тате отщепления от молекулы кеталя спирта. Образующийся виниловый
эфир формилируется затем по механизму, приведенному выше для не-
предельных соединений.

Используя этот метод, авторы получили с хорошими выходами раз-
личные β-этокси-(диметиламино)-акролеины. Из диэтилкеталей цикло-
пентанона и циклогексанона образуются соответственно 2-диметилами-
ноцикло<пентен-1-аль (IX) и 2-этоксициклогексан-1-аль (X):



Формилирование и ацилирование органических соединений 1319

v îia у^П2ч

; H 2 C С—ОС 2 Н 5

н г г run I и
\ ,/ н а с С—СНО

| СН,
N (СН3)2

(IX) (X)
Арнольд и Шорм9 8 разработали общий способ получения диальде-

гидов типа R—СН(СНО)г путем формилирования виниловых эфиров,
ацеталей и α-хлорэфиров при помощи диметилформамида и раствора
фосгена в дихлорэтане. Предполагается, что в процессе реакции из ди-
метилформамида и фосгена образуется промежуточный продукт (XI),
который присоединяется к виниловому эфиру, образуя комплексную
соль:

R,CH=CHOR2+ (CH3)2NCHC1 -

ОСОС1

(CHINCH СН = С

ОСОС1 R,.

С -+R2OH.

(xi) (xii) ;
Разложение комплекса раствором карбоната калия при 0° приводит к

четвертичным солям, которые дглее при омылении ЕОДНЫМ растиором ще-
лочи превращаются в диальдегиды по следующей схеме:

(CH3)2NCH-CH=C (GH 3).,N—CH=C-CH-N (СН3

ОСОС1 Rx

(хш)
86° /СНО

>(CH 3) 2N—СН=С— СНО— -> Rx—(

С1-

Такой меха нигм реакции находит изЕестксе подтверждение в Еыделении
и идентификации промежуточных продуктов (XI) — ( X I I I ) . Реакции ацета-
лей и хлорэфиров с диметш:4ормамидом протекают, ; по-видимому, ; также
через образование ВИНИЛОЕЫХ зфиров. По методу Арнольда и Шорма были
получены диальдегиды общей формулы R—СН(СКО) 2, где R = H CH 3,
С2Н5, г-С3Н7, С4Н9, С Б Н и , С еН 5, ССН 5СН 2 (табл. 4, стр. 1320—1322).

7. ФОРМИЛИРОВАНИЕ ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ

В последнее время формилирозание посредством диметилформамида
и метилформанилида было с успехом использовано для получения ряда
гетероциклических альдегидов. В применении к гетероциклическим со-
единениям этот метод введения альдегидной группы имеет особое значе-
ние, так как реакции Гаттермана — Коха, Реймера — Тиманна и другие
методы часто дают плохие результаты вследствие ацидофобности ряда
гетероциклов.

Следует отметить, что для получения гетероциклических альдегидов1·
оказался удобным также способ перйодатного окисления углерод-угле-
родных производных Сахаров с гетероциклическими аглюконами"-1 0 2.

По-видимому, первым (если исключить патентные данные) случаем
получения гетероциклического альдегида метилформанилидным спосо-
бом следует считать синтез индол-3-альдегида ш з . Это соединение яв-
ляется исходным продуктом для синтеза рацемического триптофана.
Индол-3-альдегид может быть получен как прямым формилированием
индола или его калиевой соли с выходом 53—72% 103· 104, так и форми-
лированием 2-карбэтоксииндола, причем в последнем случае после омы-
ления и декарбоксилирования альдегид выделяется с количественным
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Непредельные альдегиды, полученные формамидным методом

Исходное вещество

Диэтилкетальацетона
CH3C(OC,H2)tCI-I3

с 8
Стирол
То же

Диметиловый эфир резорцина
Диметиланилин

Диэтиловый эфир янтарной кислоты

4-Метилстирол

1- Метил-1 -фенилэтилен

Диэтилкеталь циклопентанона
н2с -сн,

н2с сн2

с

Диэтилкеталь пинаколина

Полученный продукт

2-Метил-2-диметиламиноакролеин

СН3-С=СН-СНО

N(CH:,)2

Коричный альдегид
то же

2,4-Диметоксикоричный альдегид
4-Диметиламинокоричный альдегид
1-(4'-диметиламино-фенил)-пентадиен-

1,3-аль-5
(CH3)2N—^" 3-(СН=СН)2СНО

Диэтиловый эфир 2-формилянтарной

4-Метилкоричный альдегид

2-Метил-2-фенилакролеин

^•Диметилами
н 2

н,с

2-Трет.-бутил

ноцик

С

N(CI
2-sTOi

лопентен-1-аль
^н2

—сно

13Ь
ссиакролеин

Формилирую-
щиц агент

ДМФА

ДМФА
ДМФА

МФА
МАПр*
МАПр
МАПд**

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА

Условия реакции

COCl-i, дихлорэтан, 3 часа, 40°

РОС13, 1 час, 75—80°
РОСЬ), дихлорэтан, кипячение

15 мин.
РОС1„ СС14, 20—25°
РОС13, СНС13, 1,5 час, 35°

то же

NaH, этанол

РОС13> дихлорэтан, 40 мин. 5°
и 15 мин.

РОС13, кипячение, 1 час 75—
80°"

СОС12, дихлорэтан, 3 часа 40°

СОС1-2, дихлорэтан, 3 часа 40°

Выход в %

4 G

4 1
38

90
70-80
18—20

1

(силки н.ч
лтср;п>1 у

97

1:3
93

;л
28

2S

28

22

/ Г t i 3

52 '•·'

47,6

82

1 /

ί· 7

N-Метиланилид пропеналя C n H f i N—СН=СНСНО
I

сн,
N-Мстнланилнд пентлдиен- 1.3-аля-5 CH»-N-(CH-CH)2CHO

СИ,

χ



Азулен
то же
1-Метил-1-(4'-метилфенил)-этилен
1-Метил-2-(4'-метоксифенил)-зтилен
1-Метил-2-(метилен-3',4'-диоксифе-

нил)-этилен

о-^-сн-снсн.

II
Дизтилкеталь циклогексанона
Диэтила нилин

1-(Азулен-1')-пропен-1-аль-3
1-(Азулен-Г)-пентадиен-1,3-аль-5
2-Метил-2-(4'-метилфенил)-акролеин
1-Метил-2-(4'-метоксифенил)-акролеин
1-Метил-2-(метилен-3',4'-диоксифенил)-

акролеин
УСН=-С—СНО

π2<°ΐΓιΓ. ™-
о \ /

2-Этокс|.циклогексен-1-а ль4-Диметиламинокоричный альдегид

МАПр
МАПд
ДМФА
ДМФА
ДМФА

ДМФА
МАПр

РОС13, 20—25°
то же

РОС!3, 1 час, 75-80°
то же

РОС13, 1 час 75—80°

COCU, дихлорэтан, 3 часа 40°
РОС1з, СНС13, 1,5 час, 35°

Хороший
»

64
68
27

59
84

96

96
93
93
93

97

,, ι !
1-Мет ил-1-(4 -нзопропнлфенил)-этилен 2-Метил-2-(4'-изопропилфенил)-акролеин ДМФА
Диэтилкеталь ацетофенона · Э-Хлоркоричный альдегид и • ДМФА

{ Э-диметиламинокоричный альдегид ι

РОС13, дихлорэтан 15 мин.
кипячение

СОС13, дихлорэтан, 3 часа, 40°

34

5,8
25,7

97
97

о

о
Диэтилкеталь пропиофенона i 1-Метил-2-этокси-2-фенилакролеин ДМФА то же 92

1 ,1-Ди(4'-окспфенил)-эти леи
1,1- Ди-(4'-хлорфенил)-этилен

2,2-Ди-(']'-оксифенил)-акролеип
2,2-Ди(4 -хлорфенил)-этнлен

МФА
МФА

РОС13, СС14) 20°
то же

Гвайазулен
То же

1-(Гвайазулен-3')-пропен-1-аль-3 ; МАПр
Ь(Гвайазулен-3')-пентадиен-1,3-аль-5 j МАПд

РОС13, СНС13, 1,5 час, 35° Хороший
то же —

97

91
91

96

с,.
1-Фенил-1-(4'-диметиламинофенил)-

этилен

1 ,1-Бис-(4'-метиламннофенил)--лилеи

1-Фенил-1-(4'-диметиламинофенил)-
пентадиен-1,3-аль-5

2,2'-Бис-(Ы,К-диметил-4-аминофенил)-
акролеии

МАПд

МФА

РОС13, СНС13, 1,5 час, 35°

РОС13, ССЦ, комнатная тем-
пература

9Ί

—

28

91



(Продолжение табл. 4)

Походное вещество Полученный продукт
Фор.милирую-

щнн гпевт Условен реакции
„, Ссылки на

Выход в % литературу

1-Фенил,-1-(1'-метил-2'-фенил-индо
лил-3')-этилен

1-(4'-Хлорфенил)-1-(Г-метил-2'-фенил-
ин доли л-3')-эти лен

С,Н,

сн3

2-Фенил-2-(1 -метил-фенилиндолин-·)')-
акролеин

2-(4'-Хлорфенил)-2-(1'-метил-2'-фени-
линдолил-3')-акролеин

>с^сн-сно

N

СИ·,

МФА

МФА

То же 01

01

1,1 - Ди-(4'-диэтоксинафтил)-этилен 2,2-Ди-(1'-этоксинафтил)-акролеин ΜΦΛ 9!

о
•σ
о
•Θ-

1,1-Бис-(1'-метил-2'-фенилиндолил-
3')-этилен

СН„

I

2,2-Бис-(1'-метил-2'-фенилиндолил-3')-
акролеин

МФА РОС13, СС14, комнатная тем-
пература

сн,
I

N
С„Н 8

,с=-сн-сно

\ / \
N С . Н .
I

сн„
СИ,

91
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выходом ш з . В более поздних работах рекомендуется применение диме-
тилформамида, который одновременно является растворителем29·105.
Этот способ, обеспечивающий количественный выход, можно считать
лучшим методом получения индол-3-альдегида.

Пиррол уже на холоду вступает в реакцию с диметилформамидом,
образуя 2-пирролальдегид с 83%-ным выходом29. Аналогично получают-
ся и другие альдегиды пиррольного ряда 106.

Холланд и Нейлер 1 0 7 установили, что при формилировании по этому
методу 2-метилпирроколина в ядро вступают две альдегидные группы:

СНО
СН3 | СН3

(CH,)2NCHO

РОСЦ * . СНО

Буу-Хой и Хоан 10* распространили реакцию формилирования метил-
•форманилидом на бензпроизводные индола — карбазолы, описав полу-
чение ряда N-алкилкарбазол-З-альдегидов. Как показали Кучерова,
Евдаков и Кочетков109, форматирование N-замещенных 1,2,3,4-тетра-
гидрокарбазолов протекает отлично от формилирования N-алкилкарба-
золов. При этом образуются 7-альдегиды.

Особый интерес представляет впервые осуществленное прямое фор-
милировавие пиридинового ядра при помощи метилформанилида1Ш.
Интересно, что альдегидная группа вступает не в β-, а в α-положение.
Хинолин в подобную реакцию не вступает, однако, N-метил-1,2,3,4-
тетрагидрохинолин формилируется в положение 6, образуя альдегид
с выходом 46% ш .

Попытки формилирования пиразола и N-бензоилпиразола оказались
неудачными112·113, однако, как недавно установили Финар и Лорд,
1-метил-, 1-фенил-1-т-нитрофенилпиразол и некоторые другие произ-
водные114 гладко формилируются диметилформамидом в положение 4.

В последнее время появились сообщения об успешном применении
диметилформамида для формилирования ацидофобных кислородсодер-
жащих гетероциклов.

Представляют интерес опыты по формилированию фурана и его го-
мологов 115 диметилформамидом в присутствии РОС13. Выходы альдеги-
дов, замещенных в α-положении, составляют 50—70%. Для введения
альдегидной группы в ядро бензофурана требуются более жесткие усло-
вия. При этом выходы альдегидов ниже, чем в ряду фурана 1 1 6 · 1 1 7 . Было
отмечено, что 7-метокси-группа благоприятствует, а атом хлора, стоя-
щий в положении 5, затрудняет процесс вступления формильной
группы П 6. Было описано также формилирование 2-метоксидибензо-
фурана ш , 5-этил-(2/,1/,2,3)-нафтофурана И 6 и фенантро-(3/,2/,2,3)-ди-
•бензофурана 119.

Было изучено формилирование нескольких оксикумаринов120 и 1,4-
диоксана 121.

Реакция формилирования тиофена и его производных подробно из-
учалась рядом исследователей. Кинг и Норд 122· ш установили, что при
90—100° альдегидная группа вступает в α-положение. Если оба α-поло-
жения заняты, то формильный остаток направляется в β-положение,
причем, даже 2,3,5-триметилтиофен образует альдегид с удовлетвори-
тельным выходом. Формилирование тиофена диметилформамидом про-
текает также при повышенной температуре2 0·1 2 4·1 2 5, однако Вестон и
Михаэлис21 показали, что при увеличении длительности реакции до
16—18 часов синтез может быть проведен при комнатной температуре.
Попытки дальнейшего формилирования тиофенальдегидов с целью по-
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лучения диальдегидов оказались, как этого и можно было ожидать,
безуспешными.

Вообще реакция формилирования алкил-20-21· | 2 2 - 1 2 8 и арил- 129 тиоф"-
нов является наиболее изученным случаем синтеза гетероциклических
альдегидов при помощи замещенных формамидов.

При введении в реакцию 5-бромтиофена наблюдается обмен галоида-
ми с РОС13 и образуется 5-хлортиофенальдегид. 5-Бром-тиофенальдегиз
был получен при замене РОС13 на РОВг3

1 2 3.
Гольдфарб с сотрудниками описали метод получения новых альде-

гидов ряда тиофсна и ди-(2-тиенил)-метана, использованных затем для
синтеза спиртов алифатического ряда1 2 8· 130 132. Аналогичным образом
формилируются эфиры тиенил-2-карбоиовых кислот 133· ш :

-(CH,)nCOOR C ' H ' N ( C H ' ) C H O

4s/ ' " P O C I j HOC/ ^ S ' x(CH,)nCOOR

(n=3,4)

Возможность введения альдегидной группы в ядро тионафтена была
показана в цитированной выше работе Вестона и Михаэлиса21. Их дан-
ные о получении тионафтен-3-альдегидов недавно подтверждены Гей-
зесом 135. В отличие от тионафтена 4,5,6,7-тетрагидротионафтен образу-
ет 2-альдегид 136.

Первое сообщение о формилировании метилформанилидом ядра селе-
нофена в 3,5-диарилселенофенах было опубликовано в 1954 г.129.

Юрьев с сотрудниками широко использовал эту реакцию для син-
теза селенофен-2-альдегида и его гомологов 137-13Н, полученных с высо-
ким выходом.

Кокиль и Казадевалль и 0 разработали метод получения фенотиазин-
альдегидов. При формилировании незамещенного фенотиазина или
N-ацилфенотиазина образуются N-формилпроизводные, однако если в
качестве исходных продуктов брать N-алкилфенотиазины, то образуют-
ся фенотиазин-3-альдегиды. При блокированных положениях 3- и 4-аль-
дегидная группа в ядро фенотиазина не вступает.

Известные в литературе данные по форматированию гетероцикличе-
ских соединений замещенными амидами муравьиной кислоты представ-
лены в табл. 5 (см. стр. 1325—1331).

III. АЦИЛИРОВАНИЕ ОРГАНИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ

Реакции ацилирования различных органических соединений при по-
мощи замещенных амидов карбоновых кислот исследованы значительно
менее подробно, чем реакции формилирования, однако открытие этих
реакций хронологически предшествовало первым работам по формили-
рованию.

В 1896 г. Фридель 149, изучая реакцию взаимодействия метилацета-
нилида с РОС1з, получил нагреванием этих реагентов при 120° (до пре-
кращения выделения НС1 с последующей обработкой полученного плава
раствором соды) краситель, которому на основании данных анализа
приписал формулу C22H2oN2Cl2.

Долгое время строение этого красителя оставалось невыясненным,
пока Фишер с сотрудниками 1Г| не установил, что в исследованной Фри-
делем реакции под влиянием РОС13 ацетильная группа одной молекулы
метилацетанилида отщепляется и вступает в ядро другой молекулы в
о-положение к аминогруппе. Образовавшийся о-(ацетиламино)-ацето-
фенон превращается затем в цианиновый краситель.

Образующийся метиланилин в присутствии РОС13, легко вступает
в конденсацию с непрореагировавншм метилацетанилидом и дает хлор-
метилат N, Ы'-дифепил^-метилацетамидина по обычной схеме образо-
вания амидинов из ариламидов и вторичных жирноароматических



ТАБЛИЦА 5

Формилирование гетероциклических соединений

Исходное вещество Полученный продукт Формилнрую-
1ЦИН агент словия реакции Выход в %

Ссылки на
литературу

о

Фуран
Диоксан

1. Кислородсодержащие гетероциклы

Фурфурол
1,4-Диоксан-2-альдегид

ДМФА
МФА

РОС13, 30 мин. 100°
РОС13, нагревание

64
37

115
121

2-Метилфуран
2-Этилфуран
2,5-Диметилфураи

5-Метилфурфурсл
5-Этилфурфурол
Не образует альдегида

ДМФА
ДМФА
ДМФА

POCl.t, 30 мин. 100°
То же

76
50

115
115
115

Бензофуран Бензофуран-2-альдегид ДМФА РОС13, кипячение 6—7 час. 37,7 пи

2-Метилбензофуран 2-Метилбеизофуран-З-альдегид ДМФА То же, 11 час 116 о

2-Этилбензофуран
2-Этил-5-хлорбензофуран
5-Окси-4-метилкумарин

ОН СИ.,

со

2,7-Диокси-4-метилкумарин

2-Этилбензофуран-З-альдегид
2-Этил-5-хлор"бензофуран-3-альдегид
5-Окси-4-метилкумарин-6-альдегид

ОН сн,

ДМФА
ДМФА
МФА

То же
РОС13, кипячение 11 час.

То же

co
О

7 ,9-Диокси-4-метилкумарин-8-альдегид

66
6

Низкий

МФА РОСЬ, кипячение 11 час Хороший

116
116
120

121

2-Этил-7-метоксибензофуран
4,7-Днметил-5-оксикумарш[

2-Этил-7-метоксибензофуран-3-альдегид
4,7-Диметил-5-оксикумарин-8-альдегид и
4,7-диметил-5-оксикумарин-6-алъдегид

ДМФА
ΜΦΛ

РОС13, кипячение 11 час.
То же

76



(Продолжение табл. 5)

Исходное вещество Полученный продукт
Формилирую-

1ции ai ент Условия реакции Выход в %
Ссылки на
литературу

5,7-Диметокси-4-мети лкумарин 5,7-Диметокси-4-метилкумарин-6-аль-
дегид и

5,7-диметокси-4-метилкумарин-8-а льде-
гид

МФА РОС13, кипячение И час. Низкий 121

121

Си
2-Метоксибснзофуран 2-Метоксибензофуран-З-альдегид

s — , / V O C H ,

ДМФА РОС13, 6 час, 95—100°

5,6,7-Триметокси- 4-мети лкумарин

VCHO

5,6,7-Триметокси-4-метилкумарин-
альдегид

МФА То же

25

Низкий

118

120

СО

S

Cl4
2-Фенилбензофуран
5-Этил-(2',1' ,2,3)-нафтофуран

2-Фенилбеизофуран-З-альдегид
5-Этил-(2', Г ,2,3)-нафтофуран-4-а льде-

гид

I К К
C H °

ДМФА
ДМФА

РОС13> 8 час.
РОС13, толуол, кипячение

11 час.

Хороший
49,5

117
116

2-Бензилбензофуран
З-Бензилбензофуран

Формил-^-бразан
З-Бензилбензофуран-2-альдегид

ДМФА РОС13) 8 час.
То же

Хороший 117
117

м

2,5-Дифенилфуран
З-Бензил-6-метоксибензофуран

2,5-Дифенил-З-фуранальдегид
3-Бензил-6-метоксибензофуран-2-аль-

дегид

ДМФА РОС13, 3 часа, 100°
РОС13) 8 час.

40
Хороший

115
117
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1'1уьо^лжениг таол- 5)

Исходное вещество

2-Метил-5-трет.-бутилтиофен

Ди-(2-тиенил)-метан

Сю
2-Фенилтиофен
2-/и-хлорфенилтиофен
6-Этокситионафтен
2-(у-Карбэтоксипропил)-тиофен
2-\8-Карбметоксибутил)-тиофен

5-Метил-ди-(2'тиеннл)-метан

Си
2-/п-Толилтиофен
2-(§-Карбэтоксибутил)-тиофен
2-(7-Метил-8-карбометокснбутил)-тио-

фен

ί?~~":'/—CH-CH^CHCILCOOCfL,

сн,
Си

2,5-Ди-трет.-бутилтиофен
2,2- Ди-(2 '-тиенил)-бутан

сн а

2,4-Дифенилтиофен
1,4-Дифенилселенофеи

Полученный продукт

2-Метил-5-трет.-бутил-3-(или 4)-тиофе-
нальдегид

5-(2'-тиенил)-тиофенальдегид

5 Фенил-2-тиофенальдегид
5-т-хлорфенил-2-тиофенальдегид
6-Зтокситионафтен-З-альдегид
5-(7-Карбэтоксипропил)-тиофенальдегид
5-(8-Карбметоксибутил)-2-тиофеналь-

дегид
,г)-(5'^!егил-2'-тенил)-2-тиофенальдегид

5-т-Толил-2-тиофенальдегид
5-(8-Карбэтоксибутил)-2-тиофенальдегнд
5-(7-Метил-8-карбометоксибут1]л)-2-

тиофенальдегид

онс— ^~^—сн2сн2сн-сн2—соосн,,
& / сня

2,5-Ди-трет.-бутил-тиофенальдегид
2-(2'-Тиенил)-2-(5'-формил-2'-тиенил)-

бутан
сн3

^~^\_с—^~А~сно

3,5-Дифенил-2-тиофенальдегид
3.5-Дифенил-2-селенофенальдегид

Формилирую-
1ции продукт

МФА

МФА

МФА
МФА
МФА
МФА
МФА

МФА

МФА
МФА
МФА

МФА
МФА

МФА
МФА

Условия реакции

РОС13, 3 часа, 55—65°

РОС13, 25-35°

РОС1а, толуол 5 час
то же

POCl-j, нагревание 100°
РОС13, 20—25°

то же

РОС13, 3 часа, 55—60°

РОС13, толуол, 5 час, 100
РОС13, 25—35°

то же

РОС13, 3 часа, 55—60°
РОС13, 25—35°

РОС1ч, толуол 100°
P0C1.J, толуол, 5 час, 100'

Выход в %

30,5

48

80
70

83

44

77
75—83

84

36
64

8:1,, δ

Ссылки на
литературу

131

129
120
30

128

12D

134

133

128

132

129

11»



Си
2,4-Ди-р-толилтиофен
2,4-Ди-р-толилселенофен
2,4-Ди-р-энизилселенофен

3,5-Ди-р-толил-2-тиофенальдегид
3,5-Ди-р-толил-2-селенофенальдегид
3,5-Ди-р-анизил-2-селенофенальдегид

МФА
МФА
МФА

POCln, толуол 100
то же

РОС13, толуол 100°

82
83
69

129

12;»

129

3. Азотистые гетероциклы

Пиррол
С4

1-Метилпиразол

с.
Пиридин
N-Метилпиррол

c s
Индол
То же

»

Калиевая соль индола

2-Метилпирроколин

^Q,-CH ;,

2,4-Диметил-5-карбэтоксипиррол

1-Фенилпиразол
1-т-Нитрофенилпирразол

Сю
N-Метил-1,2,3-4-тетрагидрохинолин

2-Карбэтоксииндол

5-Бром-2-карбэтоксииндол

2-Пирролальдегид
1- Мети л-4-пиразол альдегид

Пиколиновый альдегид
Ы-Метил-2-пиррол-альдегид

З-Индолальдегид
То же

»

»

1,3—Диформил-2-метилпирроколин
сно

I

-4/N- ч с н о

2,4-Диметил-3-формил-5-карбэтокси-

1-Фенил-4-пиразол-альдегид
1-т-Нитрофенил-4-пиразольальдегид

Ы-Метил-1,2,3,4-тетрагидрохинолин-
6-альдегид

2-Карбэтокси-З-индолальдегпд

5-Бром-2-карбэтокси-3-индол альдегид

ДМФА
ДМФА

МФА
ДМФА

ДМФЛ
МФА

N-формилин-
долин
ДМФА

ДМФА

ДМФА

ДМФА
ДМФА

МФА

МФА

ДМФЛ

РОС13, С,Н4С1230 мин., 30—40"
РОС13< 1,5 час, 95—100°

РОС13, 100=
РОС13, дихлорэтан, 30—40°

РОС1,, ДМФА, 30—35°
РОС13, дихлорэтан, 100°
РОС13, трихлорэтан, 30 мин.

кипячение
РОС1:„ 30—35°, ДМФА

РОС1;„ 15 мин., 50—60°

РОС13, кипячение 2 часа

POC1.J, ДМФА, 4 часа 95—100°
то же

РОС13, бензол, 10—12 час, 20°

POClij, дихлорэтан, кипячение
1 час.

то же

39—89
33

Низкий
79—90

95,5
53,5

25
72

28

96

76
9

46

99,5

42

29, 34 1ΊΓ)

ПО

29

107

112

11 1

103

105

о

из



(Продолжение табл. 5)

Исходное вещество

С„

1,2,3,4-Тетрагидрокарбазол

1,3,3-Триметил-2-метилениндолин

N-Метилкарбазол

N-Метил-1,2,3,4-тетрагидрокарбазол

N-Метил-б-нитрокарбазол
N-Метил-й-бромкарбазол

С м

N-Зтилкарбазол
2-Метил-4-фенил-5-карбэтоксипиррол

Cl5
5-Бензилоксииндол

N-Бутилкарбазол
4,5-Бензо-1,3,3-триметил-2-метилен-

индолин

11 С П ,

1 II
-сн3

=сн,

сн 8

1,4-Дифенилпиперазин
N-Бутил-б-нитрокарбазол
N-Бутил-б-бромкарбазол

Полученный продукт

1,2,3,4-Тетрагидрокарбазол-М-а льде-
гид

1,3,3-Триметил-2-метилениндолин-6-
альдегид

N-Метилкарбазол-З-альдегид

N-Метил-! ,2,3,4-тетрагидрокарбазол-
7-альдегид

N-Метил-б-нитрокарбазол-З-альдегид
N-Метил-б-бромкарбазол-З-альдегид

Ν- Эти лкарбазол-3- альдегид
2-Метил-4-фенил-5-карбэтокси-3-пир-

ролальдегид

5-Бензилокси-З-индолальдегид

N-Бутилкарбазол-З-альдегид
4,5-Бензо-1,3,З-триметил-2-метилен-

индолин-6-альдегид

Г С И ,

уч_!_СН,

о н Ц | х 7
= сн2

сн а
1,4-Бис-(4-формилфенил)-пиперазин
N-Бутил-б-нитрокарбазол-З-альдегид
N-Бутил-б-бромкарбазол-З-альдегид

Формилирую-
щий агент

ДМФА

МФА

МФА

ДМФА

МФА
МФА

МФА
ДМФА

ДМФА

МФА
МФА

ДМФА
МФА
МФА

Условия реакции

РОС13, 8 час, 95-100»

POCIg, бензол 5—15°

РОС13> о-дихлорбензол, 6 час,
100°

POCIg, 8 час, 95-100°

РОС13, о-дихлорбензол, 6 ч., 100°
то же

POCIg, 100°
РОС13, кипячение 2 часа

» 45 мин. 35°

» о-дихлорбензол, кипячение
» бензол, 5—15°

» 1,5 час, 95—100°
» о-дихлорбензол, 6 ч., 100"

Выход в %

65

80

61

34

80
85

97

75

81
—

85
УО

Ссылки на
литературу

109

142

27

109

108

108

3D

147

108

81
108
108

СО

S

о
"8
•е-



N-Изоамилкарбазол
N-Бутил-б-метилкарбазол
N-Изоамил-б-нитрокарбазол

N-Изоамилкарбазол-МФА-З- альдегид
N-Бутил-б-метилкарбазол-З-альдегид
N-Изоамил-б-нитрокарбазол-З-альдегид

ΜΦΑ
ΜΦΑ
ΜΦΑ

РОС13о-дихлорбензол,6час, 100е

85
85
85

108
108
108

Ы-Бензил-1,2,3,4-тетрагидрокарбазол N-Бензил-1,2,3,4-тетрагидрокарбазол-
7-альдегид

ДМФА РОС13, 8 час, 95° 36 109
•а
S

С24

1,3,1 '-Трифенил-5,4'-би пиразол ил-4-
альдегид

С.Н,

1,3,1'-Трифенил-5,4'-бипиразолил-4-
альдегид

онс -,с,н,

ДМФА РОС13, ДМФА, 4 часа, 95—100е 83

N /
\ Ν /

С,Н,

Ν
\ Ν /

С,НБ

* /

Υ
с,н5

\ Ν /
/

с,н5

114

4. Гетероциклы с различными гетероатомами

Сю

4-Фенилморфолин

Сц
10-Метилфенотиазин

См
10-Этилфенотиазин
3,10-Диметилфенотиазин

Си

З-Метил-10-этилфенотиазин
10-фенилфенотиазин

р-4-Морфолинилбензальдегид

Ю-Метилфенотиазин-З-альдегид

10-Этилфенотиазин-З-альдегид
3,10-Диметилфенотиазин-7-альдегид

З-Метил-Ю-этилфенотиазин-7-альдегид
10-Фенилфенотиазин-'3-альдегид

ДМФА

МФА

МФА
МФА

МФА
МФА

РОС13> 1—2 часа., 95—100°

РОС13, 4 часа., 100

то же
»

»

88

82,5
42

72
63

81

140

140

140

140

108

о
δ
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аминов под влиянием галоидных соединений фосфора 150:
/СН 3

СН3—С—N—С6Н5

 !- CBH5NHCH3 -f РОС1, -> НОРОС1, -f CH3—С:

I ч\*О СНз ^N—C0H5 CI-

СН3

Возникающий амидин, как предполагают11, еще в большей степени,
чем исходный метилацетанилид, способен к ацилированию ароматиче-
ского ядра.

Существенным выводом из работы Фишера 10 является доказатель-
ство миграции ацетильной группы из одной молекулы арилалкилацета-
мида в ароматическое ядро другой молекулы, которое позволило объяс-
нить механизм ряда подобных превращений, описанных в патентной
литературе ' 5 1^ 1 5 6 .

При нагревании бензанилида с диметиланилином и РОС13 при 120°
образуется анил 4-диметиламинобензофенона !5°. Аналогично ведет себя
в этой реакции диэтиланилин.

Нельтинг 1 5 2 · 1 5 3 запатентовал реакции введения в ядро а-метилнаф-
тиламина, α-этилнафтиламина и α-фенилнафтиламина р-диметиламино-
бензоильной группы при помощи N-метил-р-диметиламинобензанилида
в растворе диметиланилина. Продуктами реакции являются красители,
близкие по свойствам к аурамину:

NHR

II Х ^ / \СН3

-N—СН3 CI-
I

где R = CH3, C2H5, С6Н5.
В различных патентах сообщается о применении в качестве ацили-

рующих средств бензоил-т-ксилидина 148, N-метилбензоиланилина 154· 155,
т-:метоксибензанилида 1 5 5 и α-нафтанилида 156.

Использованием в качестве ацилирующего средства ацетанилида в
присутствии А1С1з удается ввести ацетильную группу также в бензоль-
ное ядро толуола и хлорбензола ! 5 7 · 1 5 8 .

соси,
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Реакция протекает с промежуточным образованием хлористого аце-
тила и далее по типу кетонного синтеза Фриделя — Крафтса, т. е. так же,
как и в случае молекулярных перегруппировок ациланилидов 159. Однако
более активные ароматические углеводороды вступают в реакцию с за-
мещенными амидами уже в обычных условиях. Хафнер и Бернгард1 5 9

разработали прекрасный метод получения азуленкетонов при ацилиро-
вании азулена различными N-диметил-ациламидами. Реакция протекает
в присутствии РОС13 при четырехчасовом кипячении в растворе тетра-
гидрофурана 16°.

\ + R - C - N (СЫ3)2
(CH 3 ) 2 NH.

u

Этим методом были получены. 1-ацетилазулен, 1-бензоилазулен,
1-лауроилазулен, ш-карбэтоксигексил-(азулил-1)-кетон.
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