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1. ВВЕДЕНИЕ

В|виду большей электроотрицательности атома азота, по сравнению
с атомом углерода, отрицательный заряд молекулы в нитрилах смещен
в сторону атома азота. Вместе с тем для электронного строения трой-
ной связи нитрильной группы характерно наличие одной σ-связи и двух
it-связей. Поскольку π-связь поляризована в большей мере, чем σ-связь,
полярность молекулы нитрила должна быть особенно сильной. И дей-
ствительно, при межатомном расстоянии в нитрильной группе 1,15 ±
±0,02 А1·2, дипольные моменты алифатических нитрилов составляют
3,44—3,65 D в растворе3 и 3,94—4,09 D в газообразном состоянии4.
Значительная полярность нитрильной группы обусловливает ее способ-
ность к реакциям присоединения·

Кроме того, как обратил внимание Ныомэн5, присоединение к трой-
ной нитрильной связи меньше зависит от стерических факторов, чем
присоединение к двойной связи в карбонильных и других соединениях.

В обзорной литературе освещены преимущественно реакции нитри-
лов с явно нуклеофильными реагентами (гидроксчламином, гидразином,
аммиаком и др.) 6. Опубликованы обзоры по синтезу Гёша, в котором
в (присутствии галоидводородов иитрильная группа реагирует с образо-
ванием углерод-углеродной связи 7·&. Получение галоидгидратов имино-
эфиро-в (образование углерод-кислородной связи) в реакции нитриль-
ной группы со спиртами и галоидводородами явилось предметом
обширной монографии9 и отражено в ряде обзоров7·1 0. Собрана лите-
ратура по реакции Стефена — синтезу альдегидов из нитрилов в при-
сутствии хлористого водорода и хлористого олова1 1. Вместе с тем
реакциям нитрильной группы, в которых образуется азот-углеродная
связь, в обзорной литературе уделено весьма незначительное внимание.
В книге Мипрдичана «Химия органических цианистых соединений».-
имеется лишь одна глава, относящаяся % этому (вопросу, посвящен-
ная полимеризации нитрилов7. Другие реакции, и тем более открытые
лишь за последние 10—15 лет, почти не освещены в обзорах. Наш
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обзор представляет собой попытку восполнить существующий пробел.
Обзор охватывает те реакции нитрилов, в которых новая азот-углерод-
ная связь образуется благодря присутствию протонных или апротонных
кислот.

Электрофильная реакционная способность нитрилов никогда не вы-
зывала сомнений. Ремик1 2 считал, что поскольку стремление бедного
электронами углеродного атома воспринимать электроны больше, чем
стремление, богатого электронами атома азота, к обобщению своих
электронов, нитрилы должны обладать преимущественно электрофиль-
ной реакционной способностью. Вместе с тем Ремик все же допустил,
что нитрилы могут проя!влять и нуклеофильные свойства. Значитель-
ный экспериментальный и теоретический материал, накопившийся глав-
ным образом уже после выхода в свет труда Ремика (1945 г.), нагляд-
но показывает, что реакции присоединения к нуклеофильному атому
азота занимают важное место среди реакций нитрилов. Нуклеофиль-
ность нитрилов обусловлена наличием в — C = N группе неподеленной
электронной пары и также электронодонорных π-связей. Нуклеофиль-
ные свойства нитрилов подтверждаются тем, что нитрилы дают моле-
кулярные соединения с электрофильными реагентами (см., напри-
мер,13). При присоединении последних к электронной паре атома азота
нитрильной группы обычно образуются молекулярные соединения, со-
держащие эквивалентные количества обоих веществ. Предположено 14,
что присоединение к нитрилу больше одного эквивалента электрофиль-
ното вещества объясняется образованием так называемых π-ком-
плексов.

Роль кислот в нуклеофильных реакциях нитрилов заключается з
первую очередь в том, что в их присутствии увеличивается электро-
фильность агентов, вступающих во взаимодействие с нитрилами. При.
этом кислота и электрофильный реагент могут образовать ион карбо-
ния по одному из следующих уравнений:

RX + A -Z- R+ + АХ-
Ri -f НВ ^ RiH+ + В-.

Согласно первому уравнению протонная или апротонная кислота1

(например, А1С13) может взаимодействовать с отрицательным замести-
телем (X) реагента (RX) (например, с галоидалкилами или спиртами)
с образованием иона карбомия и аниона (А1СЦ~). Согласно второму
уравнению, водородные кислоты (НВ) могут путем протонирования
увеличить электрофильность таких соединений, как олефины или кето-
ны и альдегиды (Ri).

Образующиеся карбониевые ионы далее реагируют с неподеленной
электронной парой нитрильного азота или, что равнозначно, с л-элект-
ронами тройной связи:

R'C = N+R + *[R'C==NR] +

Вновь образованный катион, в котором положительный заряд сосре-
доточен на двух атомах — азота и углерода,— может быть стабилизи-
рован за счет взаимодействия с находящимся в реакционной смеси анио-
ном или же реагировать с растворителем или с другим нуклеофильным
веществом, например:

.NR
[R'C = NR]+ + ΑΧ- -* R'G^ + Α.

Разумеется, что приведенные выше схемы, как и большинство дру-
гих схем, использованных в настоящем обзоре, надо понимать лишь как.
макеты более сложных реально протекающих превращений. В частно-
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сти, кислоты могут взаимодействовать с соединениями, играющими в
реакциях с нитрилами роль электроноакцептаров, с образованием не
катионов, а сильно электрофильных молекулярных соединений 15. С дру-
гой стороны, стадия завершенного образования нитрилиевой соли не
обязательна. Возможно, что присоединение электрофилыного и нуклео-
фильного компонентов к нитрильной функции происходит синхронно в
одном переходном состоянии. Однако принципиальная схема шуклео-
фильных реакций нитрилов от этого не меняется.

В пользу приведенной схемы говорят работы по N-замещенным
нитрилиевым солям, недавно полученным Меервейном1б. N-алкил и
N-арилнитрилиевые соли реагируют главным образом за счет присоеди-
нения к электрофильному атому углерода. С водой они образуют
N-замещенные амиды, со спиртами — иминоэфиры, с аминами — ами-
дины и т. д.

~' RC=NR + НХ

ос2н5.

Строение нитрилиевых солей подтверждено спектральными исследо-
ваниями 17.

Способность нитрилиевых солен взаимодействовать с нуклеофиль-
ными молекулами или ионами с образованием новой азот-углеродной
связи (наряду с самим фактом существования этих солей) подтверж-
дает, что нуклеофильные реакции нитрилов могут протекать согласно
приведенной выше схеме.

Обзор нуклеофильных реакций нитрилов мы начинаем с описания
нитрилиевых солей и их реакций. В последующих разделах (3—7) бу-
дут рассмотрены прочие нуклеофильные реакции нитрилов (синтез
бисамидов из нитрилов и альдегидов, синтез N-замещенных амидов по
Риттеру и аналогичные реакции, полимеризация нитрилов в симм.-
триазины и др.), протекающие в кислой среде или в присутствии кис-
лых катализаторов, и у большинства которых, по всей вероятности,
имеет место непосредственное взаимодействие питрильного азота с
электрофильным атомом углерода.

По поводу реакций полимеризации нитрилов необходимо отметить
что, как будет показано в разделе 7, здесь образование новой азот-
углеродной связи осуществляется за счет одновременного проявления
как нуклеофильной, так и электрофильной реакционной способности
нитрильной группы.

Нитрилы могут участвовать в образовании новой азот-углеродной
связи не только за счет обобщения электронной пары нитрильного азота
с атомом углерода электрофильного реагента, по и ,в результате других
реакций. К последним мы относим катализируемые кислотами реакции,
в которых нитрилы реагируют как электроноакцепторные вещества с
образованием новой углерод-кислородной связи. Азот-углеродная связь
здесь образуется в результате последующей внутримолекулярной пере-
группировки полученного соединения. В этих реакциях кислоты, взаимо-
действуя с нитрильным азотом, способствуют уменьшению электронной
плотности у углеродного атома С^Ы-группы и тем самым увеличивают
его электроноакцепторные свойства, например, по следующему урав-
нению:

RC Ξ Ν + НВ •£. [RC = ΝΗ]+ + В".

К данной группе реакций относится синтез вторичных амидов из
нитрилов и карбоновых кислот (раздел 9), где азот-углеродная связь
образуется при перегруппировке О-ацилсоединений в N-ацилсоединения.
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Необходимо отметить, что для объяснения механизма некоторых из
рассмотренных в данном обзоре реакций изложенных выше соображе-
ний недостаточно. В соответствующих местах обзора будет указано на
возможность течения реакций и по другим схемам.

2. N-ЗАМЕЩЕННЫЕ НИТРИЛИЕВЫЕ СОЛИ

Недавно Меервейн и сотрудники1б разработали методы получения
устойчивых нитрилиевых солей общей формулы [RC^NR'J+X", где R—
алкил или арил, R' — алкил, арил или ацил, X — анион. N-Алкилнит-
рилиевые соли образуются при воздействии на алифатические или аро-
матические нитрилы триалкилоксоииевым'И солями галогенокислот:

С τ Τ λ~"\Τ I iff T-I \ i"\ l+ Д 1 /—' t — f f™" I J (~* - - • \Т("" I_J 14- Д 1 *—' 1 — I ff TJ \ f~\
Г,П5Ь.\ - ] - Ц ь 2 П 5 ) 3 U J T А 1 Ы 4 -^ lL J(in 5L.^= INL 2 n5j^ A1L1 4 — ((_,2П5)2 (J.

Наряду с тетрахлоралюминатами таким же путем получают фторбо-
раты и гексахлорантимонатьг. В качестве второго способа получения
N-алкилнитрилиевых солей предложена реакция между молекуляр-
ми соединениями нитрилов· и хлоридов металлов с галоидалкилами, на-
пример:

СН3С Ξ Ν · SbCl 5 + С2Н5С1 -» [СН3С = NC2H5]+ SbCl~.

Скорость присоединения в данной реакции уменьшается в ряду: тре-
тичный, вторичный и первичный алкилхлорид. Молекулярные соедине-
ния нитрилов с хлорным железом, хлористым алюминием и хлорным
оловом труднее присоединяют галоидалкилы, чем соединения с пяти-
хлористой сурьмой.

Аналогично алкилхлоридам к молекулярным соединениям нитрилов
и электрофильных хлоридов металлов присоединяются также хлоран-
гидриды. При этом образуются соли, содержащие в большинстве случа-
ев на одну молекулу хлорангидрида не менее двух молекул нитрила.

Для получения N-арилнитрилиевых солей описанные выше способы
синтеза N-алкилнитрилиевых солей не применимы. Синтез N-арилнит-
рилиевых солей легко осуществляется воздействием электрофильных
хлоридов металлов на N-аршшминохлориды 1 6 · 1 8 :

RCf
ζι

• TiCl4 — [RC= NR'] TiCl"

арилдиазония сДругой способ основан на реакции фторборатов
алифатическими и ароматическими нитрилами:

[R'N Ξ N]+ BF4 + RCN -» [RC = NR']+ BF4 + N2.

Этот синтез N-арилнитрилиевых солей разработан Меервейном1б.
Однако еще ранее было показано, что N-арилнитрилиевые соли являют-
ся промежуточными продуктами при получении замещенных амидов в
реакции нитрилов с диазониевыми солями 19>20.

Нитрилиевые соли присоединяют также вторую молекулу нитри-
ла 2 1 :

А1С1Г А1С1Г
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Тот же продукт образуется при взаимодействии N-арилиминохлоридов
с молекулярными соединениями нитрилов и электроф ильных хлоридов
металлов. Эти новые нитрилиевые соли соответствуют описанным
Грундманном Ή сотрудниками22 продуктам состава 2RCN · НС1 (см. раз-
дел 7). Нитрилиевые соли, содержащие две молекулы нитрила, удается
выделить лишь (как это и показано в приведенном выше уравнении),
когда орто-водородные атомы N-ар'Ильной группы замещены. При нали-
чии же о-водородных атомов имеет место внутримолекулярная конден-
сация с электрофильным замещением в бензольном ядре, в результате
чего образуются хиназолиниевые соли, переходящие при обработке ще-
лочью в хиназолины:

С О

R'

Синтез хиназолинов может быть упрощен, если его совместить с по-
лучением замещенных иминохлоридов. Так, например, при нагревании
раствора бензанилида в бензонитриле с тионилхлоридом и хлористым
алюминием получен с хорошим выходом 2,4-дифенилхиназолин. В син-
тезе хиназолинов вместо замещенных иминохлоридов могут быть приме-
нены также иминоэфиры.

Из солянокислого о-хлорметиланилина, ацетонитрила и хлорного
олова, благодаря внутримолекулярному взаимодействию в ионе нитри-
лия, получен 2-метил-1,4-дигидрохиназолин23:

4 J H 2

БпСЦ

:сн3

Внутримолекулярная реакция является также причиной образова-
ния 3,4-дигидроизохинолинов при нагревании эквимолекулярных коли-
честв р-хлоралкилбензолов с комплексными соединениями хлорного
олова и нитрилов 23-

СН.,СН2С!

N snCU
111 »
CR

/ \ / \
1

N

R

/ \

N

R

Соли хиназолиния образуются также при нагревании тетрафторбо-
рата и других солей арилдиазония с нитрилами21:

ы
+ N--

-N»
B F 4 - -j-

RC

NH

R

BF,

\
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θ. ПОЛУЧЕНИЕ БИСАМИДОВ РЕАКЦИЕЙ НИТРИЛОВ С АЛЬДЕГИДАМИ

В 1876 г. Хепп и Шписс24 показали, что при взаимодействии алифа-
тических альдегидов с бензонитрилом в присутствии избытка концент-
рированной серной кислоты при комнатной температуре образуются
бисамиды:

RCHO + 2 C6H5CN + Н2О — RCH^
\NHCOC6H5

Позднее эту же реакцию осуществляли с бензилцианидом25·26 и
рядом других соединений27·28. Сравнительно недавно было найде-
но 2 9 · 3 0 , что реакцию конденсации с алифатическими альдегидами дают
также алифатические нитрилы. Из цианистого аллила и стараформаль-
дегида в присутствии 85%-ной фосфорной кислоты при 60° получен
метил-бис-винилацетамид3l. Ацетонитрил и бензальдегид в присутствии
серной кислоты образуют бензилиден-бис-ацетамид32.

Для конденсации с бензонитрилом формальдегид применялся в ви-
де бисульфитного соединения26.

Очевидно33, что IBO взаимодействие с нитрилами гладко вступают
лишь те алифатические альдегиды, которые не имеют α-водородных
атомов. Альдегиды, имеющие сс-водородные атомы, в условиях реакции,
как правило, подвергаются автоконденсации.

Вместо серной и фосфорной кислот в качестве катализатора реак-
ции могут быть применены хлорсульфоновая и другие кислоты. Ис-
пользуются также смеси серной кислоты с уксусной25 или муравьи-
ной3 3 кислотой. Во всех этих случаях температура реакции не долж-
на превышать 30—50й. Если катализатором является одна муравьиная
кислота 33, то температуру необходимо поднять до 100°.

Хлористый водород также направляет конденсацию альдегидов с
нитрилами в сторону образования биеамидов 3 4 · 3 5 . При пропускании
хлористого водорода .в эфирный раствор алифатического нитрила 36 или
нитрила бензоилминдальной кислоты37 и ароматического альдегида, и
последующей обработке водой образуется бисамид. Недавно был запа-
тентован 3 8 измененный способ, заключающийся в пропускании хлори-
стого водорода в смесь нитрила, формалина и концентрированной соля-
ной кислоты.

В условиях реакции Стефена (пропусканием хлористого водорода в
эфирный раствор нитрила в присутствии хлористого олова) из неко-
торых алифатических нитрилов были получены бисамиды, образующие-
ся, по-видимому, в результате конденсации нитрилов с продуктами их
гидрохлорирования 39.

В патентной литературе описан каталитический парафазный способ
получения бисамидов из алифатических альдегидов и алифатических
или ароматических нитрилов40 (в том числе мононитрилов, замещен-
ных галоидами или карбоксильной группой41·42) в присутствии воды и
галоидводородов, муравьиной кислоты или уксусной кислоты. Опти-
мальная температура синтеза 350—380°. Катализатор содержит бор-
фосфат и окись алюминия или другие кислые соединения. Так, напри-
мер4 1, из ацетальдегида и а, β-дибромпрапионитрила получен метилен-
бис- (а, β-дибрампропионамид).

ω, ω'-Замещенные бисамиды могут быть использованы для получе-
ния продуктов поликонденсации43·44. Такие продукты образуются, в
частности, при обработке метилен-бис-(р-хлорпропионамида) сульфи-
дами или полиеульф'Идами металлов41.

Механизм синтеза бисамидов изучался в ряде работ 3 0 · 3 3 · 4 6 . Пред-
полагалось, что первоначально образуется амид, который далее реаги-
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рует с альдегидом, однако условия получения бисамидов из амидов и
нитрилов различны. Поскольку в условиях синтеза бисамидов 'из
нитрилов амиды с формальдегидом не реагируют, Магат3 3 предложил
схему механизма реакции получения, бисамидов с участием ионов кар-
•бония:

сн2о + н+ ·£. HOCHJ;

он

HOCHj + RCN -Z. RC=NCH2OH ϊ . RC=NCH*

RC=NCH^ + RCN -^ RC=NCH2N=CR — - RCNHCH2NHCR.
! I II I!

OH OH 0 0

В соответствии с данной схемой N-оксиметилфталимид реагирует с
Бекоторыми нитрилами в концентрированной серной кислоте, образуя
метилен-бис-амиды 4 7:

co\

со

NCH2OH + NCR .NCH,NHCOR.

Синтез метилен-бис-амидов из N-метилоламидов и нитрилов48 по
•существу является второй стадией предложенной Магат схемы:

H,SO4

RC0NHCHaOH + R'CN » RCONHCH2NHCOR'.

Использование в синтезе бисамидов динитрилов позволило приго-
товить ряд новых полиамидов. Первое высокомолекулярное соединение
этого класса (1 •—η полиамидов) получено взаимодействием в среде
верной кислоты трмоксана с динитрилом азелаиновой кислоты 3 0 :

С H 2 S O 4

СН2О + N (СН2)7 CN * NC (СН2)7 С [NHCH,NHC (CH,)7 С], г NHCH2NHC ( CH 2 ) 7 CN.
н «° II II II II

0 0 0 О

Для данной реакции использованы также адипонитрил и другие али-
фатические динитрилы49 и динитрилы, синтезированные путем циано-
этилирования гликолей50. Свойства 1—η полиамидов подробно иссле-
дованы в ряде работ 4 9"S G.

Обработкой ω-цианундекановой кислоты в кислой среде формаль-
дегидом получена двухосновная кислота, содержащая метилен-бис-
амидную группу. При совместной .полимеризации гексаметилендиами-
новой соли этой кислоты с адипиновокислым гексаметилендиамином
(солью АГ) и ω-аминоундекановой кислотой синтезирован ряд сополи-
мерных пблиамидов 54.

В присутствии каталитических количеств серной кислоты и при на-
гревании до 70—90° и выше нитрилы образуют с формальдегидом гек-
•сагидро-1,3,5-т1риа'Цилоил-сим|м.-триазины29· 3 3>5 5:

COR

κΝ\
Н2С СН 2

3RCN + 3 СН2О • ! |
RCON NCOR

\ /

сн2
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Эту реакцию дают алифатические (насыщенные и ненасыщенные) и
ароматические нитрилы. Формальдегид применяют в виде парафор-
мальдегида2 9·5 5, триоксана или сиполиоксиметилена56. Другие альде-
гиды, кроме формальдегида, не вступают в описанную реакцию с нит-
рилами. Лучшим катализатором является концентрированная серная
кислота. Для полного исключения воды реакцию можно проводить в
присутствии ацетангидрида, как водоотнимающего средства55. Серной
кислоты берут 2—20 вес. % по отношению к исходному нитрилу. Хлор-
сульфоновая кислота29 является менее эффективным катализатором,
чем серная. Избыток нитрила по отношению к стехиометрическому
количеству благоприятствует реакции56.

4. СИНТЕЗ N.-ЗАМЕЩЕННЫХ АМИДОВ ПО РЕАКЦИИ РИТТЕРА

В 1948 г. Риттер5 7 описал новую реакцию нитрилов с алкенами,
приводящую к образованию N-замещенных амидов. Добавлением изо-
бутилена к раствору ацетонитрила и 'концентрированной серной кисло-
ты в уксусной кислоте при комнатной температуре и последующей об-
работкой большим избытком воды получен с высоким выходом N-трет.-
бутилацетамид:

H2SO4

(СН3) С = С Н 2 + CH3CN 4- Н 2 О • СНзСОШС (СН3)з.

В аналогичные превращения третичные и вторичные олефины всту-
пают также с синильной кислотой, нитрилами и динитрилами насы-
щенных и ненасыщенных кислот жирного ряда и ароматическими нит-
рилами58^"68. Реакция Риттера осуществлена и с а-оксинитриламив;!„
Ν,Ν-диалкилзамещенными аминонктрилами69·70, β-хлорпропионитри-
лом 71, 1-цианоформамидом 72.

Риттер с сотрудниками, а также другие исследователи, описали ре-
акции нитрилов с различными соединениями, содержащими в молекуле
наряду с двойными связями и другие функциональные группы. N-заме-
щенные амиды получены при реакциях нитрилов с некоторыми αβ-нена-
сыщенными кислотами и их эфирами60, несопряженными диолефина-
ми 73, а-галоидолефинами74 и олеиновой кислотой 75. Из бензононитри-
ла и метиловых эфиров акриловой, метакриловой или кротоновой кис-
лот не удалось получить N-замещенных амидов60. Взаимодействием
жидкой синильной кислоты с олеиновой и другими ненасыщенными
кислотами синтезированы формамидокислоты76.

Нитрилы вступают в реакцию с некоторыми αβ-ненасыщенными ке-
тонами. В случае окиси мезитила77 реакция протекает гладко с обра-
зованием 4-метил-4-амидо-2-пентанонов:

(СН3).,ССН2СССН3

I
NH
I

COR

Совсем недавно было показано 3 -, что в условиях реакции Риттера
кетоны, способные подвергаться альдольной конденсации, образуют с
нитрилами β-ациламинокетоны.

Аналогично олефинам в реакцию Риттера легко вступают третичные
и вторичные спирты 5 8 ~ 6 0 · б 2 , менее гладко — их сложные э ф и р ы 7 8 · 7 9 .
Простые эфиры вторичных или третичных спиртов реагируют в присут-
ствии серкой кислоты с нитрилами с образованием N-замещенных ами-
дов, например, из бензонитрила и метил-втор.-бутилового эфира полу-
чен Ν-ΐΒτορ.-бутилбензамид80.

В молекуле спирта, реагирующего с нитрилом по Риттеру, наряду
с оксигруппой могут находиться и другие функциональные труппы. З а -
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мешенные амиды были получены, исходя из β-оксиэфиров60, а-галоид-
сгтиртда74 и Ьфенил-З-пиперидинпропанола81.

В концентрированных кислотах нитрилы реагируют с третичными
алкилхлоридами Ьг, так же как и с олефинами и спиртами,— с образова-
нием замещенных амидов.

В реакции Риттера в качестве катализатора наряду с 100%-ной сер-
ной кислотой могут быть применены 85—95%-ная серная 7 5 · 7 6, фосфор-
ная8 3, бензолсульфоновая 5 7 и 90%-ная муравьиная 8 2 · 8 4 · 8 5 кислоты.
Реакция протекает также в среде полифосфорной кислоты, хотя выхо-
ды целевых продуктов в данном случае ниже, чем в присутствии серной
кислоты86.

В качестве растворителя наряду с уксусной кислотой успешно ис-
пользо1ван дибутиловый эфир Е7.

Сообщается78, что соли металлов являются отрицательными ката-
лизаторами реакции Риттера.

В случае использования как катализатора серной кислоты реакцию
Риттера обычно проводят при 20—40°. Иногда, в зависимости от при-
роды реагирующих компонентов, рекомендуются также более низкая
температура (0°) 8 5 и нагрев до 55—65° 69. Если катализатором являет-
ся муравьиная кислота, взаимодействие между компонентами осуществ-
ляют при кипении реакционной смеси 8 2 · 8 4 · 8 5 .

В результате взаимодействия нитрилов с олефинами вместо N-заме-
щенных амидов могут быть получены незамещенные амиды и соответ-
ствующие третичные спирты8 7·8 8:

H a S O 4

RCHN + CH2=CR'R" -;- 2Н.,0 > RCONH3 + R'R" (CH3) СОН.
Последние образуются с хорошим выходом, если реакцию прово-

дить в 92%-ной серной кислоте при 0—5°. Этим методом из ряда оле-
финов синтезированы соответствующие третичные спирты: 2,4-диметил-
пентанол-2; 4-метилгептанол-4 и др. Необходимо отметить, что при от-
сутствии нитрилов олефины в условиях синтеза гюлимеризовались.

Принято считать, что первичным актом реакции Риттера является
взаимодействие олефина с минеральной кислотой, <в результате чего»
образуется ион карбония, который далее реагирует с нуклеофильным
атомом азота нитрила. Это взаимодействие можно схематически изоб-
разить следующим о б р а з о м 4 8 · 5 9 · 8 9 .

(СН3)2 С=СН2+Н "-> (СН3)2 С—СН3

CHgCN + +С (СН3)з -> CH3C=NC (CH3)3 — -

CH3C=NC (СНзЬ > CH3C = NC(CH3)3-^CH3CONHC(CH3)3

I I
0+ ОН

Η Η

Наряду с ионом карбония промежуточным продуктом реакции мо-
жет быть комплекс олефина и минеральной кислоты (л-комплекс) ..
В этом комплексе электрофильные свойства олефина усилены, по срав-
нению с электрофильными свойствами не связанного с кислотой со-
единения. Подобным образом взаимодействие третичных спиртов с нит-
рилами необязательно должно проходить через стадию образования ио-
на карбония:

ROH2 -> R+ + Н2О.

Такая точка зрения подтверждается кинетическими исследованиями·
реакции Риттера между акрилонитрилом и трет.-бутиловым спиртом,,
при которой, как это было показано, трет.-бутилкатион не образуется 15..



718 Ε. Η. Зильберман

При проведении реакции в водной серной кислоте важную роль мо-
жет играть и другой механизм реакции Риттера— через алкилсерную
кислоту, которая, как показано ниже, реагирует с нитрилом в двух на-
правлениях с получением либо замещенных, либо незамещенных ами-

дов
87.

R'R"C=CH2+H2SO4"

R++OSO3H-

+ R'CN

R'C=NR

OSOH.j

Η О

I
R'CONHR

i z l R'R"CH3COSO2OH

R

R0SO-+H+
з

+ R'CN

R'C=NH

OS03R

H 2 O

R'CONH,+ROH

Интересно, что при взаимодействии сукцинонитрила с изобутиленом
в условиях, когда ожидалось образование Ν,Ν'-дизамещенного диамида,
одна нитрильная группа присоединила органический катион и перешла
в N-замещенную, а другая — протон и превратилась в незамещенную
амидную группу. Был получен N-монозамещенный диамид59:

(СН3)з CNHCOCH2CH2CONH2.

При взаимодействии рацемического камфена с синильной кислотой
в присутствии серной кислоты получен 3-формамидоизокамфан, вместо
ожидавшегося в результате перегруппировки Вагнера изомерного N-
формилизоборниламина. В тех же условиях из камфена и нитрилов
синтезированы N-ацилизоборниламины90. Поведение камфена в реак-
ции Риттера было недавно подробно исследовано Кочетковым и сот-
рудниками91. Было установлено, что камфен конденсируется с синиль-
ной кислотой в присутствии одного моля концентрированной серной
кислоты при 0° в среде дибутилового эфира, уксусной или прспионовой
кислоты, давая 3-формамидоизокамфан, который содержит 20%-N-H3O-

•борнилформамида. Образование изоборнильного производного сводит-
•ся до минимума при понижении температуры реакции до —15 и —20°
и -проведении ее в течение суток. В этой же работе 91 было показано,
что высокоактивные трихлор- и дихлорацетонитрилы взаимодействуют
с камфеном в условиях реакции Риттера при пониженных температу-
рах аналогично синильной кислоте, т. е. без вагнеровкжой перегруппи-
ровки.

Наиболее широкое применение реакция Риттера находит при син-
тезе замещенных амидов. Однако она представляет интерес и как ме-
тод получения соединений с аминной группой у третичного5 7·5 8·6 8·7 3 и
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вторичного75 атомов углерода. Выводы соединений с аминогруппой у
первичного атома углерода 'незначительны92. В ряде работ 9 2 " 9 5 описан
синтез аминов взаимодействием цикланолов, вторичных алифатических
спиртов, циклоалкилзамещенных алифатических спиртов и алицикли-
ческих спиртов спиростроения с цианистым калием в присутствии серной
кислоты. При этом во многих случаях наблюдались внутримолекуляр-
ные перегруппировки, иногда приводящие к расширению или сужению
цикла.

Реакция динитрилов с третичными диолефинами использована для
получения линейных полиамидов48·78· 82~85:

NC (СН2)„ CN ~ R1CH=CR3C=CHR5 ->
I I
R, R4

-* NC (СН2)Я СО [ N H C R 2 - R 3 - CR4NHCO (СН2)Я СО] ,n-NHCR 2—R 3-CR 4==CHR 5 l

s 1 ι
CH,RX CH 2 R 5 CHaRi

где Ri, R2, R3, R4 и R5 — углеводородные радикалы. Наряду с алифати-
ческими динитрилами в синтезе полиамидов применяются и ароматиче-
ские (динитрилтерефталевой кислоты), жирлоаромэтические (динитрил
/г-фенилендиуксусной кислоты), карбоциклические, гетероциклические и
другие динитрилы. Полиамиды образуются также при взаимодействии
динитрилов с ди-вторичными спиртами [1,10-диметилдекандиолом-1,10;
1,4-бис-(3-оксибутил) -бензолом] и их сложными эфирами, ди-третичными

спиртами (1,10-тетраметилдскандиолом-1,10), Ν,Ν'-диметилоламидами и
ди-третичными алкилхлоридами.

Синтез полиамидов по аналогичной схеме может быть осуществлен
и из соединений, содержащих по две различные функциональные груп-
пы (оксинитрилов, хлорнитрилов, в которых спиртовая группа и хлорид-
третичные, и др.) , например из 2-метил-6-циангексанола-2. Следует от-
метить, что полимеры образуются д а ж е тогда, когда обе функциональ-
ные группы отделены между собой всего лишь тремя углеродными ато-
мами. Как известно 9 6 , для получения полимеров методом гомополикон-
денсации необходимо, чтобы исходные мономеры состояли по меньшей
мере из шести звеньев. В противном случае вместо полимеров образу-
ются циклы.

В патентной л и т е р а т у р е 9 7 описан непрерывный способ получения
N-замещенных амидов из вторичных и третичных алкенов или спиртов
в 'присутствии серной кислоты при 45—95°.

В присутствии концентрированных кислот в реакции с определенны-
ми олефинами вступают не только нитрилы кислот, но и ряд других со-
единений, содержащих цианогруппу. И з дициандиамида и 2-метилбуте-
на-2 получен N-трет.-амилбиурет 5 7 :

H2NCNHCX - (СН3)-.С=СНСН3 • H3NCONHCONHC (CH3)2 C2H5.
II
NH

Подробно исследована реакция олефинов с хлористым цианом98, в резуль-
тате которой образуются амины. Предложен следующий механизм реакции:

с/+Н+^=^ЧСН—С С; ^ >\ / \ / \ / |
' N=CC1

Лсн-с/ п н +Н+ ^Х/СН-с/ п -2£—* \сн-с/+со2+нс1.
N=C HN—С ΝΗ3
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Лучшим катализатором реакции олефинов с хлористым цианом яв-
ляется 96%-ная серная кислота; эффективны также метансульфоновая,
фторсульфоновая кислоты и др. Хлористый циан присоединяется к та-
ким олефинам, как 2-метилбутен-1, бутен-2, циклогексен, но не присо-
единяется к октену-1, додецену-1.

Тиоцианаты реагируют в условиях реакции Риттера аналогично нит-
рилам " . При их взаимодействии со спиртами и олефинами в присут-
ствии серной кислоты образуются N-замещенные тиокарбаматы:

H2SO4

R S C N + R ' O H • RSCONHR'.

Из роданистого бензила и камфена в результате перегруппировки
Вагнера получен соответствующий N-замещеннын изоборниламин.

5. ДРУГИЕ СИНТЕЗЫ N-ЗАМЕЩЕННЫХ АМИДОВ

Превращение, аналогичное реакции Риттера, осуществлено Вилан-
дом 1 0 0 · 1 0 1 еще в 1930 г. при помощи хлористого водорода в присут-
ствии хлористого алюминия. В этих условиях из циклогексена и синиль-
ной кислоты был синтезирован N-формилциклогексиламин. Позднее 1 0 2

та же реакция с циклогексеном была проведена и для ацетонитрила,
фенялацетонитрила и бензонитрила.

В присутствии хлористого алюминия и хлористого водорода вторич-
ные алкилгалогениды реагируют с нитрилами с образованием N-алкил-
амидов. Очевидно, роль А1С13 заключается в отщеплении галоида от
алкилгалогенида, что ведет к образованию иона карбония и далее за-
мещенного иминохлорида, который под действием добавляемой воды
перехолит в замещенный амид 102:

R++R'CSN • [R'C=NR]+

.NR
[R'C=NR]+ + AlClT ·->- R'(7 -r A1C13

^NR
R'C4 +H2O • R'C4 —•* R'CONHR.

Получение N-алкиламидов протекает сравнительно гладко в случае
втор'ичных хлористого циклогексила и хлористого циклопентила. Тре-
тичные алкилгалогениды в условиях реакции .превращаются в жидкие
полимеры.

Аналогичный синтез N-замещенных амидов имеет место при взаимо-
действии дифенилметилбромида с ацетонитрилом или проьионитрилом
в присутствии сернокислого серебра 103. Предположено, что и в данном
случае первичным продуктом является ион карбокия, который далее ре-
агирует с нитрилом, как описано выше:

(С6Н5)2 CHBr + Ag+ - (С6Н5) СН + AgBr.

При добавлении смеси циклогексанона или продукта его автокоп-
денсации (2-циклогексилиденциклогексанона) и ацетонитрила (и так-
же пропионитрила или бензонитрила) к охлаждаемой суспензии без-
водного хлористого алюминия в сероуглероде или дихлорэтане и после-
дующем гидролизе получено твердое вещество, образованное из двух
молекул циклогексанона и одной молекулы нитрила. Этому веществу
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п р и п и с ы в а л о с ь 1 0 4 строение иминоэфира ( I ) :

RC=NH RCO
О | О j
II О || NH

(и),\κ \ / (Ι) \κ
но позднее было предложено30, и затем подтверждено32, что реакция
между циклогексилиденциклогексаноном и нитрилом протекает тю ме-
ханизму, аналогичному механизму реакции Риттера, и образующийся
продукт является 2-(1-ацетамидо-Тциклогексил-циклогексаноном (II).

Интересная реакция получения Ы-(2-галоидалкил)-амидов из нитри-
лов, олефинов и хлора (или брома) открыта Кайрнсом и сотрудника-
ми 1 0 5. В результате первой стадии реакции образуются Ν-^-хлорал-
ют)-иминохлорид и 1,2-дихлоралкан:

RCI-I-CIi2+Cl2 RCIICIIaCl+Cl-

-,RCHCH2C1 RCHCHX1

RCHCHoCl —R^-N S N=C+R' ~^ N=CC1R'

^RCHClCHoCl

Если в реакции участвует нитрил, не имеющий α-водородного атома,
образующийся иминохлорид может быть отделен от дихлоралкана путем
ректификации. При наличии же в исходном нитриле α-водородного атома
получающийся иминохлорид неустойчив; он подвержен термической бимоле-
кулярной конденсации с потерей хлористого водорода. С водой 1М-(2-хлор-
алкил)-иминохлориды переходят в более устойчивые 1М-(2-хлоралкил)-амиды:

RCHCH2C1 RCHCH,C1
! + Н , 0 > j +НС1.
N=CC1R' NHCOR'

В случае синильной кислоты, получаемый К-(2-хлоралкил)-форм-
амид очень легко гидролизуется в 2-хлорал«иламин. В описанную реак-
цию вступают ароматические и алифатические нитрилы и акрилонитрил
в сочетании с этиленом, циклогексеном, 1-октеном и стиролом.

Взаимодействием нитрилов | 0 6 - 1 0 9 и синильной кислоты и о с амина-
ми в воде при 100—150° в присутствии кислотных катализаторов син-
тезированы N-3амещенные амиды, β этих исследованиях N-бенз-илацет-
амид был получен из ацетонитрила и бензилами'На в присутствии угле-
кислоты с выходом 1%, тиофенола 10%, соляной кислоты 20%, уксус-
ной кислоты 40%, сероводорода 73% и тиоацетамида 76%. В этих же
условиях из динитрилов, нитриламидов и нитрилэфиров получены
Ν,Ν'-замещенные диамиды " ' · И 2. В отличие от других динитрилов ади-
понитрил и тетраметилсукцинонитрил не вступают в указанную реак-
цию. Вместе с тем известен патент ш на получение полиамидов из ади-
понитрила и гексаметилендиамина. В некоторых случаях реакция про-,
текает и без катализаторов.

Реакция синильной кислоты с эквивалентными количествами амина
и сероводорода может быть использована как общий метод получения
N-замещенных тиоформамидов и о .

6. ПОЛУЧЕНИЕ ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИИ В УСЛОВИЯХ
РЕАКЦИИ РИТТЕРЛ

Анормальное течение реакции Риттера во многих случаях приводит к
получению гетероциклических соединений. При взаимодействии 2,4-ди-
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метил-2,4-пентандиола с ацетонитрилом, бензонитрилом или акрило-
нитрилом получены соответствующие 4,6,6-триметил-5,6-дигидропириди-
ны 1 И . Эти реакции схематически могут быть изображены следующим
образом:

С (СН3)г +RCN НаС N

[(CH^aCOHljCH, - О Н - СН2 С Н з С CR

сн3с ^сж
V H 2

Аналогично реакция протекает и в случае взаимодействия 2,4-диметилгек-
садиена-2,4 с ацетонитрилом88. Описан также синтез дигидро-1,3-оксазинов
из 2-метилпентандиола-2,4 и нитрилов88·115:

С (СН3)2

(CH3)2COHCH,CHOHCH3+ECN > СН2 N

СНз-СН CR

Продуктами взаимодействия 2,5-диметил-2,5-гександиола (или 2,5-диметил-
2,4-гексадиена) с нитрилами в концентрированной серной кислоте были 5,5-ди-
метил-3-изопропилиден-1 -пирролины114:

СН3 СН3

(CH3)2COHCH2CH2COH(CH3),+RCN • /С\м

I J
(СН3)2С=С CR

В этой же работе описан синтез 4,4-диметил-2-тиазолинов на основе
метиллилмеркаптана:

СНз СН3

CH 2=CCH 2SH \ - /
I + RCN -+ / \

Н2С N

S CR .
При взаимодействии (в присутствии концентрированной серной кис-

лоты) изосафрола, метилэвгенола или метилизоэвгенола с вератрони-
трилом, анисонитрилом и некоторыми другими нитрилами образуются
3,4-дигидроизохинолины п 6 · 1 1 7:

R'
ROX

N

J-CH3

сн=снсн3

Эту реакцию рассматривали117 как своеобразный диеновый синтез.
Нагреванием а-окси'изобутиронитрила в присутствии полифосфорной.

кислоты при 85° получен 2,2,5,5-тетраметил-4-оксазолидон 118:
СН3

I
сн 3 —с—с=о

I I
2(CH3)2COHCN -* О NH

Х С /

Н3С
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Полифосфорная кислота является также катализатором конденса-
ции β-кетонитрилов α-ацстил-а-толунитрила, бензоилацетонитрила,
α-никотинилпропионитрила и др.) с кетонами (ацетоном, фенилацето-
ном, циклогексаноном и др.) в замещенные 2-тшридоны 119, например:

СНз

С = 0

Н3С

о=с
СНо -

с С Н з /

111
Ν

Данная реакция включает как кротоновую конденсацию, так и взаи-
модействие атома азота нитряльной группы с электрофильным атомом
углерода.

7. ПОЛУЧЕНИЕ 1,3,5-ТРИАЗИНОВ

Еще на заре органической химии было известно 120· 121 о способности
нитрилов, так же как и неорганических цианистых соединений, подвер-
гаться полимеризации с образованием триазинов. Долгое время счита-
ли 7· 122, что триазины могут быть получены только из нитрилов, не име-
ющих α-водородных атомов. Однако это неверно, поскольку триазин
образуется также из дихлорацетонитрила 123, но не образуется из три-
метилацетонитрила 22.

Наряду с щелочными агентами7 и другими факторами124 полимери-
зацию нитрилов вызывает также ряд кислых веществ. Из бензонитрила
В ПРИСУТСТВИИ СерНОЙ КИСЛОТЫ, СПИрТОВОГО ХЛОРИСТОГО ВОДОрО-

да 34, 120, 125, 126 И Л 1 И хлорсульфоно'вой к и с л о т ы 1 2 7 · 1 2 8 был получен киа-
фенин (2,4,6-трифен'ил-1,3,5-триазин):

С 6 Н 5

\

3 C 6 H 5 C N -* Ν Ν

Хлорсульфоновая кислота была успешно использована для превра-
щения в триазины также толуонитрилов и р-хлорбензонитрила. В ряде
работ129· 13° сообщалось, что при обработке 3,4-метилендиоксибензони-
трила, З-метокси-4-этоксибензонитрила и других замещенных нитрилов
хлорсульфоновой кислотой в хлороформе образуются так называемые
«антрахинондиимины». Однако Вильсон ш ]Юказал, что продуктами
указанных синтезов являются симм.-триазины.

При разложении борфторида фенилдиазония в среде нитрилов аро-
матических кислот получаются анилиды кислот и как побочные продук-
ты .— тримеры нитрилов20.

Чаще других реагентов, вызывающих полимеризацию нитрилов в
триазины, применяются галоидводороды. В присутствии хлористого во-
дорода получены симм.-триазины из трихлорацетонитрила123· 1 3 2~1 3 4,
трибромацетонитрила135, трифторацетонитрила136, дихлорацетонитри-
ла 123, бензонитрила22 и др. Сравнительно быстро осуществляется поли-
меризация трихлорацетонитрила при помощи бромистого водорода137.
Предложено | 3 8 полимеризовать трихлорацетонитрил совместным дей-
ствием хлористого алюминия и хлористого водорода. Образование
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2,4,6-трис-(а, а'-дихлорэтил)-1,3,5-триазина

α.
3 CH3CH2CN —

CH 3

I
ί
с

Ν Ν

Ι Ι!
СН3СС1,—С С—СС12СН3

Ν

при хлорировании пропионитрила и 2,4,6-трис-(дибромметил)-1,3,5-
триазина 141 при взаимодействии эквимолекулярных количеств брома и
ацетонитрила в присутствии красного фосфора и углекислого кальция
можно объяснить действием выделяющихся в этих реакциях хлористо-
го водорода и бромистого водорода.

Механизм синтеза триазинов из нитрилов в присутствии галоидво-
дородов подробно исследовали Грундманн с сотрудниками22. Ими
показано, что в качестве промежуточного продукта в данной реакции
образуется соединение нитрила с галоидводородом. В дальнейшем при
комнатной или повышенной температуре под давлением, в зависимости
от реакционноспособности исходного нитрила промежуточный продукт
исчезает из реакционной смеаи и образуется триаэин. В некоторых слу-
чаях, например при полимеризации трихлорацетонитрила, удается выде-
лить промежуточное соединение в виде очень чувствительного к влаге
кристаллического вещества, состав которого соответствует присоедине-
нию хлористого водорода к двум молекулам нитрила. Промежуточное
соединение является, по-видимому, замещенным иминохлоридом:

NH

x : - c i

R

Нерастворимость промежуточного соединения в неполярных раство-
рителях и сравнительно высокая температура разложения позволяют
предположить для него также солеобразную структуру. Образование
замещенного иминохлорида можно рассматривать как нуклеофильную
реакцию нитрильной группы, где электрофильным реагентом является
тот же нитрил:

RC = N + Η!" ̂ ± [RC ^

RC = Ν:
ΝΗ

3 [RC — NCR = NH]+

Аналогичным образом может протекать реакция иминохлорида с
третьей молекулой нитрила. Грундманн относит взаимодействие имино-
хлоридов с нитрилами к реакциям диенового синтеза:

,,ΝΗ
CR

Ν

- ΝΗ

R—С С—R
II II
Ν Ν

R Cl

R-C
II

N

С—R
+ HC1

I
R



Реакции нитрилов, приводящие к новой азот-углеродной связи 725

В некоторых случаях в качестве диенофильного соединения исполь-
зуется нитрил, отличный от нитрила, образовавшего иминохлорид. Тр«-
хлорацетоиитрил с ацетонитрилом или бензонитрилом, взятые в соотно-
шении 2 : 1 , конденсируются в 2-метил-4,6-бис-трихло|рметил-1,3,5-триа-
зин или, соответственно, 2-фенил-4,6-бис-трихлормстил-1,3,5-триа-
зин2 2-1 4 2:

СС13—С С—CC13 СС13—С С—CCI 3

I I ! I I!
NN NN

ν / ν/\ \
сн 3 с 6н 5

Возможность протекания реакции смешанной конденсации для каж-
дой пары нитрилов определяется скоростями реакций образования
обоих вероятных иминохлоридов и их взаимодействия с нитрилами.
В соответствии с этим иногда при конденсации получают смеси раз-
личных триазинов. Из трихлорацетонитрила и этилового эфира цианму-
равьиной кислоты в зависимости от условий реакции получали смеси
переменного состава, содержащие трис-трихлорметилтриазин, трис-
карбоксиэтилтриазин, 2-карбоксиэтил-4,6-бис-трихлорметил-1,3,5-триа-
зин и 2-"лрихлорметил-4,6-бис-карбоксиэтил-1,3,5-триазин:

СО 2 С 2 Н 5 СО 2 С 2 Н 5 СО 2С 2Н 5

I I I
с с с

/ \ S \ / \
NN NN NN

I II I II I II
СоН5С02С ССО2С,Н5 СС13С ССС13 СС13С ССО,С,Н 5 .

Участвующие в образовании триазинов замещенные иминохлориды в присут-
ствии небольшого количества холодной воды образуют с высокими выходами
вторичные амиды22·143·144:

(RCN),-HC1-L2H2O > RCONHCOR+NH4CI.

В присутствии хлористого алюминия бензонитрил реагирует с хлорангид-
ридами алифатических кислот с образованием дифенилалкилтриазинов145·148:

С 6 И 5

А
Ν Ν

2C,H5CN-T-CHSCOC1 -*!2L»_* с н з - i C-CGHj.

Аналогичным путем с бензонитрилом реагируют хлорангидриды
двухосновных кислот147. При этом образуются соединения с двумя ци-
клами, например. 1,2-этилен-бис- (4,6-дифенил-1,3,5-триазин):

QH-,
I ,

Ν Ν Κ Ν

II I II I ·
С 6 Н,—С С--СН.,СН2—С С—Ci Н 5

2 Успехи химии, ,\а 6
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В этих же условиях с хлористым бензоилом бензонитрил образует
дибензамид148. Однако при нагревании бензонитрила и хлорангидрида
т- или /житробензойных кислот в присутствии хлористого аммония и
хлористого алюминия удалось127 получить соответственно т- и р-ни-
трокиафенин. Тем же способом из т- или р-нитробензонитрила и хлори-
стого бензоила синтезированы соответствующие динитропроизводные
киафенина.

Происхождение третьего атома азота в получаемых алкилдиарил-
триазинах до недавного времени было неясным149. Лишь в 1956 г.
Меервейн и сотрудники16 показали, что образованию триазина предше-
ствует обмен функциональных групп между нитрилом и хлорангидри-
дом кислоты:

CCH5CN + СН3СОС1 -+ CH 3CN-;-CGH 5COCl.

Благодаря этому синтез триазинов в данном случае представляет
собой реакцию смешанной конденсации двух ароматических и одного
алифатического нитрила.

8. ПРОЧИЕ СИНТЕЗЫ ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ

При конденсации о-диаминов с ангидридами и хлорангидридами
кислот, кислотами, амидами, сложными эфирами или замещенными
амидами образуются имидазолы. Найдено, что аналогичным образом
реакция идет и при нагревании о-диаминов с. нитрилами в присутствии
галоидводородов 150· ш или полифосфорной кислоты 152:

4 / N H 2 . H C l N H

+RCN • |j CR+NH4C1.

Сероводород является катализатором конденсации алифатических 1,2-ди-
аминов с нитрилами153·154. Реакцией диэтилентриамина и триэтилентетрамина с
нитрилами в присутствии сероводорода получены155, соответственно, амино-
этилимидазолины и бисимидазолины, например,

H,N-CH 2

| С6Н5СН.,—с
HN— СН2

I I

2C6H5CH2CN+ (CH2)o • (СН2)2

HN—CH a

H 2 N—CH 2

Исходя из бензил-С14-цианида и моно-р-толуолсульфоновокислого этилен-
диамина синтезирован156 2-бензилимидазолин-2-С14. Из соответствующих аро-
матических диаминов получают производные пиримидинов150:

// ν „. </ Ч_\-н

-I-RCN • / = = \ м /XR-f NH4C1+HC1.
\—ΝΗ,-HCl Ч //~^Х

Подобным же образом с нитрилами реагируют о-аминофенолы,
Реакция 1 5 0 служит как препаративный метод синтеза оксазолов:

+ RCN

он
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Еще в 1898 г. найдено157, что антраниловая кислота пои нагревании
до 220—230° легко конденсируется с ацетонитрилом. Позднее были
идентифицированы продукты реакции и было показано, что эта реак-
ция общая для алифатических, ароматических и жирноароматичеоких
нитрилов. Оказалось, что при этом образуются производные хиназоли-
Iiai58-i6i_ Предлагали161, что первичным продуктом данной реакции яв-
вляется вторичный амид:

NH3

-\- RCN

СООН

CR

NH
-ί- н2о.

Промежуточным соединением синтеза 2-замещенных 4-кето-3,4-ди-
гидрохиназолинов может быть и замещенный амидин:

+RCN-
\ / \ соон

,ΝΗ—С<

хсоон

л

Симм.-дифенилизопропилиденмалонитрил в присутствии полифосфорной
кислоты подвергается внутримолекулярной конденсации с образованием 3-бен-
зил-2-циан-1-нафтиламина162:

NC CN
\ /

С

ΝΗ»
NC

сн2

При действии хлористого водорода на эфирные растворы ароматических
альдегидов и альдегидциангидринов получены 2,5-замещенные оксазо-
Л Ы 3 7 " 6 3 ' 1 6 4 '

RCHOHCN+R'C<
,0

"-Η

/ \

RC CR' -Ь

НС -N

Присутствие влаги способствует образованию из тех же компонен-
тов замещенных амидов37· 164:

RCHCON=CHR' .
I

он

В отсутствие альдегидов а-окешштрилы в эфирном растворе хлори-
стого водорода подвергаются автоконденсации с получением замещен-
ных 3,4-дигидро-1,4-диазииов37·165> ]66'

С 0 \

2RCHCN
I

OH

HS
RC

\
NH

-Ь НоО.

Следует обратить внимание на то, что условия перечисленных реак-
ций альдегидциангидринов идентичны с условиями синтеза хлоргидра-
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тов иминоэфиров. Поэтому первичные продукты реакций нитрилов как
замещенных, так и не замещенных в α-положении оксигруппой, могут
быть одними и теми же. Возможно также, что хлоргидраты иминоэфи-
ров являются промежуточными соединениями в реакциях конденсации
ароматических альдегидциангидринов.

В серии работ Джанз (Janz) и сотрудников 1 6 7~1 7 9 разработан син-
тез в паровой фазе замещенных пиридинов, исходя из диенов и ни-
трилов:

C-R
I I I
N

- R

•N

/ V - R

N
-J- Ά,

Приведенная реакция является разновидностью диенового синтеза.
Реакция осуществляется при 400° в присутствии смеси окислов алюми-
ния и хрома. В случае использования в качестве диенофильного ком-
понента реакции дициана или трифторацетонитрила конденсация идет
и в отсутствие катализатора. Описан 18° синтез 2-этилпиридина из ди-
винила и пропионитрила при 600° в присутствии окиси алюминия.

9. РЕАКЦИИ НИТРИЛОВ С КАРБОНОВЫМИ КИСЛОТАМИ

При взаимодействии нитрилов с карбоновыми кислотами можно по-
лучить вторичные амиды:

RCN + R'COOH — RCONHCOR'. (1)

Однако вторичные амиды являются не единственными продуктами
реакции нитрилов с кислотами. Часто при их взаимодействии имеет ме-
сто обмен нитрильной и карбоксильной групп:

RCN + R'COOH -> RCOOH + R'CN. (2)

Из тех же реагентов в присутствии галоидводородов, особенно на
холоду, могут быть получены галоидгидраты амидов и ангидриды (или
хлорангидриды) кислот:

RCN -Ь 2R'COOH + НС1 - RCONH2 ·НС1 -j- (R'CO)2 О (З)

RCN + R'COOH -f 2HC1 -> RCONH2· HC1 -|- R'COCl. (4)

Из реакций (1) — (4) только первая ведет к образованию связи
азот — углерод. Но поскольку, как будет показано ниже, механизм
этих реакций во многом общий, в настоящем обзоре рассмотрены ра-
боты, касающиеся всех реакций нитрилов с кислотами.

Реакция между карбоновыми кислотами и их нитрилами интенсивно
изучалась в конце прошлого и в начале настоящего века, после чего в
течение продолжительного времени данные о ней в литературе почти не
появлялись. Лишь в последние годы эта реакция вновь стала привле-
кать внимание.

О реакции между алифатическими кислотами и нитрилами впервые
сообщал Готье181· 182. В качестве продукта реакции при нагревании аце-
тонитрила и уксусной кислоты в запаянной пробирке им был получен
вторичный амид (диацетамид). Аналогично из пропионитрила и про-
пионовой кислоты синтезирован дипрогшонамид183. Для увеличения
выхода вторичного амида, по данным Кол б и и Доджа 184, в некоторых
случаях целесообразно в реакционной смеси добавить незначительное
количество уксусного ангидрида. Они же исследовали взаимодействие
при 200—280° алифатических и ароматических нитрилов с различными
кислотами и пришли к заключению, что в этой реакции: а) нитрилы
алифатических кислот и алифатические кислоты реагируют по уравне-
нию (1>, причем образуются вторичные амиды; б) нитрилы алифатиче-
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ских кислот и ароматические кислоты взаимно обмениваются кислот-
ной и нитрильной группами по уравнению (2); в) нитрилы ароматиче-
ских кислот и алифатические кислоты образуют смешанные вторичные
амиды; г) нитрилы ароматических кислот и ароматические кислоты при
умеренной температуре образуют вторичные амиды; при повышенной
же температуре возможна реакция (2).

Приведенная классификация реакций нитрилов с кислотами слишком
схематична. В зависимости от условий взаимодействия каждая пара
веществ может реагировать в направлении образования нитрила и ки-
слоты, вторичного амида или одновременно в обоих направлениях.
Кениг158 изучал изменения реакционной способности нитрилов и ки-
слот в результате введения в молекулы отрицательных заместителей.
Было найдено, что чем больше отрицательных заместителей находится
у α-углеродных атомов в нитриле или в кислоте, тем ниже температура,
при которой реакция идет с достаточной скоростью, и тем больше выход
вторичного амида. Благоприятное влияние отрицательных заместителей
в нитриле и в кислоте на реакцию (1) было обнаружено и при изучении
синтеза дифенилацетамида и и, а/-ди-(р-иитрофенил)-диацетамида185.
В этой же работе показано, что реакция между нитрилом и кислотой
равновесна.

Реакция между нитрилами и кислотами изучалась и в таких слу-
чаях, когда один или оба компонента являются бифункциональными
соединениями. Обработка адипиновой кислоты избытком ацетонитрила
в течение непродолжительного времени при 300° ведет к образованию
технически важного адипонитрила 186. Нагреванием эквивалентных ко-
личеств сукцинонитрила и янтарной кислоты получен с хорошим выхо-
дом сукцинимид 158. Температуру реакции можно снизить, если прово-
дить ее в присутствии избытка минеральной кислоты187; предпочтитель-
но— серной кислоты188. Тот же сукцинимид образуется при нагревании
(200—23'0°) β-цианопропионовой кислоты с .избытком серной кислоты.
Взаимодейств'ие меежду кислотной и нитрильной группами с образовани-
ем вторичных амидов иногда идет уже на холоду. При стоянии о-циано-
бснзойная кислота превращается ,в фталимид 1 8 9:

СО

NH.

Нитрильная и кислотная группы взаимодействуют между собой и в
высших цианокислотах. ω-Цианопеларгоновая кислота при нагревании
не образует циклического имида. Вместо этого взаимодействуют функ-
циональные группы различных молекул, в результате чего образуются
себациновая кислота и ее динитрил 190. В соответствии с работами Ка-
розерса96, показавшего, что при гомополиконденсации соединений с
шестью и семью звеньями имеют место как циклизация, так и образо-
вание линейных макромолекул, было установлено, что при нагревании
б-циановалерьяновой кислоты идут две обратимые реакции — обра-
зуются адипимид и адипиновая кислота и адипонитрил 191:

, 2NC (СН,) 4СООНЧ

/(СНо) 4 ч ^ ^ NC (CH2)4CN 4- НООС (СН,)4СООН.

ос< >со

Реакции нитрилов с кислотами, которые часто считали чисто терми-
ческими 1 5 8 · ш , 192, ускоряются каталитическими количествами ки-
слот 1 9 3 · 1 9 4 и также ! 9 3. Описано188 получение сукцинимида из
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р-цианопропионовой кислоты в присутствии SOCb. PC13, РОСЦ, РСЬ.
AlClg, CH3COCI.

Равновесный характер реакций в системе нитрил — кислота — вто-
ричный амид использован для осуществления количественного обмена
нитрильных и карбоксильных групп в ароматических соединениях.
Вышекипящий нитрил и нижекипящая кислота при нагревании обра-
зуют равновесную смесь, содержащую также нижекипящий нитрил и
вышекипящую кислоту. Равновесие смещается отгонкой нижекипящего
нитрила. Таким образом, из бензойной кислоты и изофталонитрила при
237—237° в течение трех часов получены бензонитрил и изофталевая
кислота 195. Подобные приемы лежат в основе способов получения изо-
и терефталевой кислот 1 9 6 · 1 9 7 и их нитрилов 198 из соответствующих кси-
лолов. При окислении ксилолов первоначально образуются толуило-
вые кислоты. Однако толуиловые кислоты окисляются во фталевые
кислоты медленнее, чем производные этих кислот, и, в частности, ни-
трилы 195. Для ускорения процесса предложено проводить его в соот-
ветствии со следующей схемой:

СН3С6Н4СН3 + 3/2 О2 ч- СН3С6Н4СООН + Н2О

СН3С6Н4СООН -f NCC0H4COOH -^ CH3CeH4CN + НООСС6Н4СООН

+3/2 Ог -> HOOCC6H4CN + Н2О.

С целью изучения механизма реакции нитрилов с кислотами было
исследовано 1 9 3 взаимодействие между адипонитрилом и адипиновой кис-
лотой в присутствии небольших добавок, ускоряющих или замедляю-
щих процесс. Опыты, в которых в качестве добавок были взяты эквива-
лентные количества кислот, показали, что каталитический эффект в
основном увеличивается с ростом константы диссоциации кислоты,
используемой в качестве катализатора. Кислоты, более слабые, чем ади-
пиновая, не ускоряли реакцию. Растворители, обладающие основными
свойствами — диокеан, пиридин и уксусный ангидрид,— в заметной сте-
пени ингибируют реакцию между нитрилом и кислотой. На основании
этих данных и исследований влияния отрицательных заместителей 1 5 8 · 1 8 5 в
реагентах на ход изучаемой реакции предположено, что последняя на-
чинается с взаимодействия неподеленной электронной пары атома азота
нитрила с кислотой (см. введение). В образовавшемся комплексе у
атома углерода нитрильной группы уменьшается электронная плотность
(увеличивается положительный заряд), благодаря чему он взаимодей-
ствует с карбоновой кислотой с образованием протонировэнного изо-
имида. Чем больше подвижность протона в кислоте.

(А — анион),RCN---HA + HOOCR';

-RC=NH
I

H0+—C=0

R'

тем более положителен заряд углеродного атома в комплексе нитрила
и кислоты, тем ближе свойства этого комплекса к свойствам иона кар-
бония RC+ = NH и тем более благоприятны условия его взаимодействия
с карбоновой кислотой с образованием протонированной молекулы
изоимида. Как известно, взаимные переходы N-ацилсоединений и
О-ацилсоединен'ИЙ осуществляются сравнительно легко 190^2°2. Вероят-
но, что этот переход возможен также в условиях реакции нитрилов с
кислотами и ведет к образованию протонированного вторичного ами-
да 2 0 3- 2 0 5 . В зависимости от условий реакции и природы радикалов R и
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R', последний может реагировать с анионом с получением вторичного
амида или перегруппироваться в ион, изомерный исходному катиону.
Вновь полученный ион легко распадается на нитрил и кислоту. Показа-
но 194, что образование вторичного амида:

RC—О—CR' ~ RC=NH—CR' ; т ^ П RC—NH--=CR'
υ • ι У ϋ ι

ΝΗ О ОН О О ОН

RCNHCR'+HA
II II

о о

RC—NH=CR' ^rzzlRC—О—CR' ^=^RCOOH+R'CN-|-HA.
II I II I II

О ОН О Η ΝΗ

преобладает в присутствии значительных количеств кислотных катализаторов,
Не исключено, однако, что в рассматриваемой реакции имеет место не-

посредственное взаимодействие нуклеофильнои молекулы нитрила с кислотой
в присутствии электрофильного агента (схема а), или с ионом ацилкарбония
(схема б):

G

(6) R'COOH+H+ » R'+C0+H,0
+ -1-ГО

R'CO++R—CsN » R—C=N—C—R' ;-»RCONHCOR'.

О

Распад смешанного вторичного амида с образованием нового нитрила
и новой кислоты может быть изображен следующим образом:

[RCOOH2]
+ •»- N = C-R'

I

RCOOH + H +

Иногда, наряду с образованием вторичного амида и обменом ни-
трильных и кислотных групп, при совместной термической обработке
•смесей нитрилов с кислотами получаются также небольшие количества
амидов и ангидридов кислот1 9 4 [реакции (3), (4)]. Данной реакции бла-
гоприятствует стехиометрический избыток кислоты по отношению к
нитрилу.

Если взаимодействие между нитрилами и кислотами проводить при
низкой температуре в присутствии большого количества хлористого во-
дорода, последнее направление становится главным. Колсон 2 0 S · 2 0 7 впер-
вые показал, что ацетонитрил и пропионитрил в присутствии уксусной
кислоты и хлористого водорода при 0° превращаются в соответствую-
щие амиды. Из уксусной кислоты при этом образуется хлористый аце-
лил. Те же продукты были получены при замене уксусной киблоты
уксусным ангидридом. Крибл2 0 8 предложил проводить указанную реак-
цию в среде органического растворителя и использовать ее в качестве
метода синтеза ангидридов хлорзамещенных уксусных кислот.

Колсон206 предполагал, что первичным актом в данном процессе
•является реакция уксусной кислоты с хлористым водородом с образо-
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ванием хлористого ацетила и воды, далее присоединяющейся к нитрилу.
Ближе к современным воззрениям на механизм подобных реакций яв-
ляется точка зрения 2 0 8, согласно которой первоначально нитрил с хлори-
стым водородом образуют иминохлорид, дающий с карболовой кисло-
той вторичный амид. Вторая молекула карбоновой кислоты ацилирует-
ся вторичным амидом с получением конечных продуктов реакции:

RCN НЛ
Cl RCNHCR'

Недавно было показано209, что в присутствии больших количеств
инертных растворителей нитрил с хлористым водором первоначально1

образует хлорид имонийхлорида, при взаимодействии которого с карбо-
новой кислотой получается протонированный изоимид, являющийся бо-
лее эффективным ацилирующим агентом 205, чем вторичный амид:

D . y N H 2 TV, * ^ £ 2 5 Ρ < τ θ α η + R,COOH

K^\ Ι d .< . I II il I Cl •
X C1 J I NH2O

Cl- + (R'CO)2O.

Хлорангидрид может образоваться в результате вторичной реакции
из ангидрида и галоидводорода207·210 и, возможно, также при непо-
средственном взаимодействии изоимида с хлористым водородом.
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