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В обзоре приведены данные по влиянию структурных и стерических
факторов, катализаторов и растворителей на направление и скорость кон-
денсации активированных олефинов с аминами, что указывает на опреде-
ленную общность их механизмов. Значительная роль стерического иигиби-
рования реакций свидетельствует в пользу допущения полярного переход-
ного состояния, характеризующегося жесткой организацией. Существенное
значение в его стабилизации имеет перенос протона, осуществляющийся с
участием донора и (или) акцептора протона, или, реже, выброс отрицатель-
ного иона (см. случаи β-галоидзамещенных олефипов). На порядок отно-
сительной активности олефинов СН2 = СНХ оказывает влияние как степень
поляризующего действия группы X, так и возможность рассредоточения
зарядов в переходном комплексе. Все же не до конца ясны и требуют даль-
нейшего изучения вопросы каталитического действия протонодонорных,
щелочных и особенно перекисных добавок.
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I. Введение

Реакции присоединения аминов по активированной двойной углерод-
углеродной свя'зи широко известны и находят применение в многочис-
ленных синтезах (аминонитрилы, аминокислоты, различные гетероцик-
лические структуры). Имеющиеся обзорные работы (присоединение
акриловой кислоты и ее эфиров1"2, акриламида3, винилпиридинов4, нит-
роолефинов5) ограничиваются в основном констатацией фактов и отме-
чают нестандартность условий протекания реакций.

Обычно реакции Михаэля идут в присутствии щелочных агентов,
т. е. через стадию образования карбанионов из GH-компоненты с после-
дующей нуклеофильной атакой олефина 6; при конденсации же соедине-
ний, содержащих амино- или иминогруппу, описаны примеры некатали-
тических реакций, а также процессов, катализируемых как кислотами,
так и щелочами или ускоряемых добавками протонодонорных раствори-
телей. Недавно стали появляться работы, посвященные кинетическому
изучению рассматриваемых реакций. Их результаты относятся пока к
узкому кругу объектов (особенно растворителей) и не коррелируются
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между собой. Тем не менее накопление экспериментального материала
как в препаративной, так и в кинетической областях создает возмож-
ность некоторых обобщений. \

В данном обзоре обращено внимание на влияние среды, каталитиче-
ских добавок и стерических факторов в структуре амина (или имина).
В качестве аминокомпоненты не рассматриваются гетероциклические <|
имины типа пиррола, индола, фенотиазина, а также амиды кислот, так
как их алкилирование олефинами обычно протекает в присутствии ще-
лочных добавок (т. е. в типичных условиях реакции Михаэля),' через
образование аниона у атома азота.

Способность к электрофильному присоединению у непредельных со-
единений типа СН2='СНХ определяется поляризацией двойной связи
под влиянием электроноакцепторного заместителя X. Кроме того, на ре-
акционной способности сказываются тип нуклеофильной компоненты,
полярные и стерические взаимодействия в переходном состоянии. Так,
если судить по величинам Lp (энергия локализации нуклеофильной
группы), рассчитанным для случая анионной полимеризации ряда моно-
меров7, то имеет место последовательность: нитроэтилен>2-нитропро-
пен > акрилонитрил > метакрилонитрил > метилвинилкетон > метил-
акрилат. Однако обычно при конденсации Михаэля6 соблюдается другой
ряд: акролеин>винилкетоны>сс, β-ненасыщенные эфиры^акрилонит-
рил>винилсульфоны. Недавно при изучении кинетики реакций спиртов с
винильными соединениями8 было установлено, что акрилонитрил значи-
тельно более активен по сравнению с акрилатами. Поэтому там, где это
допускают накопленные данные, мы попытались сопоставить нуклео-
фильность аминов разных классов по отношению к данному олефину*.

2. Акрилонитрил

Низшие первичные и вторичные амины, а также диамины цианэтили-
руются с образованием монопроизводных без катализатора при комнат-
ной температуре. По мере возрастания длины алифатического радикала
скорость реакции амина с акрилонитрилом несколько падает (что, по-
видимому, связано со снижением нуклеофильности), и для ускорения
процесса требуется непродолжительное нагревание1 0·". По этому ме-
тоду можно цианэтилировать разнообразные амины, содержащие до
10—18 атомов углерода, бензиламины с заместителями в цикле12, арил-
алкиламинометаны 13~15 и т. д. Не встречают трудностей и реакции с
участием простейших циклических (полиметиленовых) иминов: этиле-
нимина, пирролидина, пиперидина, морфолина и их производных,
NH-группа которых стерически доступна 1 6 · 1 7 .

Разветвление алифатической цепи амина затрудняет его цианэтили-
рование и тем значительнее, чем оно ближе к аминогруппе18""21. Наибо-
лее отчетливо это обнаруживается в случае 2,2-дизамещенных типа
грег.-октиламина22·23. Между тем эти же амины в реакциях алкилиро-
вания галоидными алкилами ведут себя нормально. Другой характер- t
ный пример представляет 2,6-диметилпиперидин, имеющий два замести- i
теля в α-положении к иминогруппе24. Для цианэтилирования аминов с
пространственно затрудненной аминогруппой предложено добавлять к
реакционной смеси воду, низшие спирты, органические кислоты21-26,
каталитические количества соляной кислоты22 или просто вести синтез
в гомогенном водном растворе. Для повышения растворимости амина в
воде можно использовать сорастворители (диалкиламиды, трет.-алкила-
минопропионитрилы и т. д.), что в ряде случаев существенно повышает

* О различии и условиях совпадения терминов «нуклеофильность» и «основность»
(в применении к аминам и иминам) см., например, 9.
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выход2 1 '2 6. Есть указания2 7·2 8, что цианэтилирование различных высших
полиметилениминов (начиная с гексаметиленимина) ускоряется также
Тритоном Б (40%-ный раствор гидроокиси триметилбензиламмония).
Однако пока неясно, не является ли истинным катализатором вода, со-
ставляющая (в молярных долях) 14/i5 всего раствора.

При дальнейшем изучении выяснилась активная роль растворителя
и в реакциях цианэтшшрования стерически не затрудненных ами-
нов2 9-3 5. Было установлено, что присоединение аминогруппы по двойной
связи акрнлонитрила значительно ускоряется протонодонорными веще-
ствами различных классов (вода, спирты, гликоли, формамид, органиче-
ские кислоты, аминные соли, ионообменные смолы). Наиболее сильным
промотирующим агентом является вода, сохраняющая активность так-
же в смесях с инертными добавками или сорастворителями. Несколько
слабее катализируют реакцию спирты, причем промотирующее действие
снижается при переходе от метилового спирта к высшим членам ряда.
Спирты изостроения (изопропиловый, втор.- и грег.-бутиловый) слабо
активируют эти реакции2 1·3 1. Все апротонные растворители, независимо
от их полярности и химической природы (бензол, толуол, циклогексаи,
метилэтилкетон, диоксан, тетрагидрофуран, этил- и бутилацетаты, аце-
тонитрил, триэтиламин, пиридин и др.) в сравнимых условиях тормозят
присоединение аминов и гидразинов по активированной двойной угле-
род-углеродной связи 2 9 · 3 1 . Эти выводы подтверждаются данными по
препаративному цианэтилированию метил-, гексил-, нонил- и децилами-
нов в различных средах3 3"3 5.

Из сопоставления температурных условий или выходов для аминов
различных классов (первичные и вторичные алифатические, цикличе-
ские имины) (например, по таблицам в обзоре10) можно сделать вывод,
что первичная аминогруппа в реакции цианэтилирования является наи-
менее активной, хотя различие обычно невелико. Это согласуется с мень-
шей основностью первичных аминов по сравнению с вторичными (см.,
например,36·37). В случае, когда молекула цианэтилируемого вещества
содержит различные аминогруппы, эта разница может проявиться от-
четливей. Так, при цианзтилировании триамина формулы ( I ) 1 5 с почти
количественным выходом получен продукт присоединения по цикличе-
ской аминогруппе:

/ С 4 Н 9 NH2 (СН,)2 N (СН3) CHaCH2CN (Π)
/""LI M '

2 X(CHo)3NH., CH3NH(CH2)2NHCHXH2CN (III)
Η

(I)

Цианэтилирование N-метилэтилендиамина 3 8 приводит к смеси нит-
рилов (II) и (III) в отношении 73 :27 .

В ряде случаев стерические факторы могут вызывать резкое «обра-
щение» относительной реакционной способности. 2-Амино-1-изопропил-
амино-2-метилпропан при кипячении с акрилонитрилом образует 2-циан-
этильное производное (IV) по NH 2-rpynne, а не по иминогруппе, стери-
ческая доступность которой значительно меньше 3 9 :

(СН3)2 CHNHCH2G (CH3)2 NHGH2CH2GN (IV)

Введение в структуру алифатического амина заместителя, содержа-
щего концевую нитрильную или сложноэфирную группировку, вызывает
заметное падение его основности 4 0 - 4 2 . Этот эффект особенно высок для
CH^CN- и (CH 2 bCN-rpynn. Так, если эфиры а- и β-аминокислот, хотя
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и с трудом, цианэтилируются при кипячении без катализатора в инерт-
ном растворителе43, то реакция цианэтилирования практически не идет
в случае RNH(CH2)2CN, где R-—алкил, содержащий более четырех ^
атомов углерода и. Однако добавка к реакционной смеси метилового
или этилового спирта (а также их смесей с водой) заметно облегчает
дицианэтилирование высших аминов 33~35. Для той же цели рекоменду-
ется использовать уксусную, пропионовую и другие органические кисло-
ты 4 5 · 4 6 . Естественно предположить, что характер катализа в этих случа-
ях тот же, что и в случае жирных аминов3 0·3 1.

Для успешного цианэтилирования аминокислот необходимо высвобо-
дить аминогруппу из структуры бинарного иона, добавив, например, не-
менее эквивалента щелочного агента или третичного амина. С малыми
содержаниями щелочи скорость реакции почти пропорциональна ее кон-
центрации. При использовании щелочной соли аминокислот в водном
растворе уже при комнатной температуре образуются почти с количест-
венным выходом соответствующие N-цианэтильные производные. При
повышении количества акрилонитрила до 2—3 молей и непродолжитель-
ном кипячении можно получить также продукты дицианэтилирова-
ния 4 3 · 4 7 .

Исследование цианэтилирования меркаптокислот и аминокислот
сходной основности показало48, что в общем меркаптид-ионы значитель-
но нуклеофильнее аминогруппы. Однако отношение скоростей по мер-
капто- или аминогруппе зависит от структуры соединения и может варь-
ироваться от 1300 до 6—8. Так, в случае диметилцистеина (пеницилл-
амина) в первую очередь реагирует меркаптогруппа, но при соотношении
амин: акрилонитрил 1 : 1 до некоторой степени затрагивается уже и
NH2-rpynna4 8·4 9; в присутствии избытка акрилонитрила (при незначи-
тельно более высокой температуре) с хорошим выходом был получен
N, S-дицианэтилдиметилцистеин 5 0:

(CH 3 ) 2 C-SH (CH3)2 C-SCH2CH2CN (CH3)2C-SCH2CH2CN
I _, ι ι

CHNH2 CHNH2 CHNHCH2CH2CN
I I I

CO2H CO2H CO2H

Такие же закономерности в легкости цианэтилирования меркапто- и
аминогрупп характерны и для других классов органических соедине-
ний *. Например, при цианэтилировании 2-аминоэтантиола в щелочном
растворе образуется смесь N, S-дицианэтильного и Ν, Ν, S-трициан-
этильного производных; в сильнокислой среде реакция не идет. В интер-
вале же рН 3,6—6,8 возможно селективное получение 3-(2-аминоэтил-
меркапто) -пропионитрила м .

Цианэтилирование ароматических аминов акрилонитрилом встреча-
ет значительные трудности, что связано с малой основностью аминогруп-
пы (рКь 8,5—11,5). Имеются, правда, патентные указания на возмож-
ность некаталитического присоединения акрилонитрила к наиболее ос-
новным представителям этого ряда, а именно: к р-фенилендиамину52 и * .
N-оксиэтил-т-толуидину53, которые потом не были проверены. Анилин
возвращается неизменным после длительного нагревания с акрилонит-
рилом при 180°54·55.

Имеющиеся методы цианэтилирования анилина, его N-замещенных
и гомологов можно разбить на 3 группы: а) в присутствии кислотных >
агентов, б) при каталитическом действии солей меди и в) в протонодо- '

* Этаноламин, его N-замещенные ,и другие аминоспирты, напротив, без щелочных
добавок цианэтилируются исключительно по аминогруппе 10,
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норных растворителях*. В качестве кислотных катализаторов примени-
мы органические кислоты и их ангидриды, соли диалкиламинов и ани-
лина и с худшими результатами — неорганические кислоты4 4·5 8-6 1.

Удобно проведение реакции с добавкой уксусной кислоты в присут-
ствии избытка акрилонитрила при кипячении в течение 6—24 часов,
причем образуется моноцианэтильное производное, в редких случаях со-
держащее примесь бис-аддукта. Выходы, возрастают, если уксусную
кислоту вводят в значительном количестве, так что выступать она может
и как высококипящий растворитель61. Можно установить (хотя и при-
близительно, так как основность не всегда соответствует нуклеофильно-
сти) связь между основностью ароматического амина и легкостью циан-
этилирования59·61. Для очень малоосновных соединений (например, ди-
фениламин, α и β-аминоантрахиноны) выходы соответствующих N-циап-
этильных производных не превышают 10—15%; нитроанилины вовсе не
присоединяют акрилокитрил в уксусной кислоте61. Как правило, при рав-
ной основности амины, содержащие заместители у атома азота или в
орто-положении к аминогруппе, пианэтилируются значительно хуже (за
счет затрудненности реакционного центра).

В литературе имеются разрозненные сведения о каталитическом
действии солей меди, цинка, кобальта, никеля, железа, хрома в различ-
ных валентных состояниях и даже металлической ртути на присоедине-
ние акрилонитрила к анилину и его замещенным01-63. Практическое
применение находит в основном ацетат меди (или его гидрат), способ-
ный энергично катализовать моноцианэтилирование различных анили-
нов без кислотных добавок61. Реакция протекает при кипячении смеси
реагентов (2—12 часов), «о иногда реакционная смесь после стадии теп-
лового инициирования саморазогревается на 10—15°**.

Характерной чертой метода является малая чувствительность к поло-
жению заместителя в ядре и эффектам, вызываемым объемом N-алкиль-
ного заместителя. Даже /n-нитроанилин легко цианэтилируется при до-
бавке ацетата меди, хотя малоосновный пара-изомер реагирует значи-
тельно хуже61.

Специфичными сокатализаторами процесса дицианэтилирования
ароматических аминов в среде уксусной кислоты являются цианид и
хлорид одновалентной меди и хлорид двухвалентного кобальта 4 4 · 6 2.
Применение наиболее активного из них—· Си2С12—позволяет при введе-
нии лишь небольшого избытка акрилонитрила получить дицианэтиль-
ные производные различных анилинов (в том числе содержащих элект-
роноакцепторные заместители). Однако сохраняют силу ограничения,
связанные со стерическим экранированием реакционного центра. Так,
среди орто-замещенных аминов только о-толуидин дает дицианэтильное
производное с выходом до 35%, но α-нафтиламин и о-аминодифенил
образуют лишь моноаддукты.

В течение последних 10 лет разработан препаративный метод циан-
этилирования анилина и его пара-замещенных при каталитическом дей-
ствии воды 5 5 · 6 5- 6 7. Выходы и скорость реакции определяются как основ-
ностью амина, так и его растворимостью в воде. Почти количественного
образования 3-фениламинопропионитрилов можно достичь, если вести

* Мы исключаем из рассмотрения редкие примеры цианэтилирования ароматиче-
ских аминов в присутствии щелочных агентов (гидрат холила, Тритон Б, карбазолил-
калий) **, 5 6 . 5 7 по причинам, изложенным выше.

** Нет какой-либо сформировавшейся точки зрения на механизм катализа метал-
лическими солями реакций присоединения аминов по двойной *вязи акрилонитрила и
акриловых эфиров. Предпочтительным, по-видимому, является допущение об участии
в реакции π-комплекса непредельного соединения с катио«О1М металла б4.
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реакцию в водном растворе в условиях полной растворимости как ани-
линов, так и акрилонитрила 66. На выход аддуктов в большинстве случа-
ев не оказывают влияния колебания рН среды в пределах 6,8—10,867·68.
Кипячение в течение 1—5 часов с небольшим избытком акрилонитрила
в водном растворе позволяет также получить N, N'-дицианэтильное
производное р-фенилендиамина, моноаддукты Ν,Ν-диметилфенилендиа-
мина и о-толуидиыа, хотя в последнем случае выход не превышает 33%·
Однако попытки цианэтилировать нитроанилины даже в более жестких
условиях (нагревание в ампуле при 150°) не увенчались успехом69.
С другой стороны, цианэтилирование в присутствии воды успешно про-
ходит в ряду гетероциклических иминов, приближающихся по основно-
сти к ароматическим аминам (пиразолины, тетрагидрохинолины, амино-
птеридины и т. д.) 30,7°-72.

Буцкус73 показал, что в качестве среды для цианэтилирования аро-
матических аминов можно использовать алифатические диолы и ряд
фенолов. Так, фенол, гидрохинон и нафтолы (8—9 г на 0,1 моля анили-
на) при кипячении 20 час. с избытком акрилонитрила обеспечивают
выходы в 98—100%, а этиленгликоль можно рекомендовать в качестве
растворителя в препаративных синтезах. Однако каталитическая актив-
ность низших жирных спиртов оказалась незначительной.

3. Механизм цианэтилирования аминогруппы

Многочисленные факты значительного стерического контроля реак-
ции, роль полярности и протонодонорных свойств растворителя, возмож-
ный кислотный катализ — все это можно интерпретировать, только до-
пустив, что цианэтилирование аминогруппы (и родственных реакций)
протекает с промежуточным участием ионных образований. Ранее до-
пускалось, что эти реакции идут по схеме 1,4-присоединения74·75.
Терентьев и Кост 10 считали, что при цианэтилировании образуется комп-
лекс амин —акрилонитрил, который перегруппировывается в соответст-
вующий аддукт внутримолекулярным перемещением протона.

Позднее Хейнингер61, Ласкин и сотр.22, а также Бехли 5 5 · 5 6 для объ-
яснения резкого ускорения цианэтилирования ароматических аминов и
грет.-алкиламинов в присутствии различных катализаторов и воды раз-
вили представления, предусматривающие протонизацию нитрилыюй
группы акрилонитрила за счет протонодонорных элементов среды:

СН,==СНС=\' + Н+ —>- CH,=CHC=NH ^δ, > -̂ δ

Происходящий при этом дополнительный сдвиг электронной плотно-
сти увеличивает электронодефицитность конечного атома углерода двой-
ной связи и, следовательно, алкилирующую активность акрилонитрила.
Сходные взгляды высказывали авторы, изучавшие присоединение эфи-
ров акриловой кислоты к аминам (см. например,76).

Тем не менее анализ экспериментальных данных, которыми мы рас-
полагаем в настоящее время, показывает недостаточность этих пред-
ставлений29. Дело в том, что цианэтилирование анилина в водной фазе
протекает лучше всего 6 7 · 6 8 при рН 6,8—8,8 и не нуждается, следователь-
но ни в щелочном, ни в кислотном катализе. Более того, повышение или
понижение рН против оптимального приводит к снижению выходов. При
изучении кинетики присоединения эфиров акриловой кислоты к цикли-
ческим иминам в протонных растворителях каталитический эффект кис-
лотных добавок также не был обнаружен6 8·7 7·7 8. Добавление кислот
при цианэтилировании пространственно не затрудненных жирных ами-
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нов обычно не облегчает, а затрудняет реакцию. В реакциях с аромати-
ческими аминами замена уксусной кислоты на фосфорную или соляную
несколько ингибирует процесс5 9·6 5. Кроме того, известно, что каталити-
ческое действие воды и спиртов в реакциях цианэтилирования не пол-
ностью коррелируется с их кислотностью. Так, метиловый спирт являет-
ся более сильной кислотой, чем вода (по разным оценкам, в 1,5—3 ра-
за 7 9 ) , но менее активно промотирует присоединение аминов к активиро-
ванной двойной связи31. Резкое падение выхода продуктов цианэтили-
рования в спиртовых средах при переходе от метилового спирта к
высшим гомологам и особенно к спиртам с разветвленным радикалом
указывает, что значительную роль в каталитической способности спир-
тов играют, наряду с кислотностью, стерические факторы 2 1 · 2 9 · 3 1 .

Кроме того, нитрилы, сложные эфиры, кетоны и даже амиды — сла-
бые основания, которые практически не протонируются под действием
слабых кислот80. При наличии же в молекуле сопряженной двойной
углерод-углеродной связи основность такой функциональной группы
еще ниже и, например, акрилонитрпл в 85%-ной серной кислоте прото-
нируется лишь наполовину81.

Таким образом, в условиях циаээтилирования добавки кислотных
агентов должны прежде всего связываться аминогруппой алкилируемо-
го амина (который по отношению к кислоте находится в значительном
избытке). В присутствии же воды или спиртов обратимое протонирова-
ние нитрильной группы при наличии амина становится вообще малове-
роятным. Практически приходится думать лишь об образовании водо-
родных связей с участием солей аммония или оксония 82.

Наконец, нет однозначных доказательств, происходит ли вообще су-
щественное увеличение реакционной способности двойной углерод-угле-
родной связи (увеличение ее электрофильных свойств) при протониро-
вании функциональной группы мономеров акрилового ряда 8 3 · 8 4 . Кроме
того, водородные связи, образуемые растворителем с амином, уменьша-
ют нуклеофильность аминокомпоненты и, следовательно, должны ком-
пенсировать эффект активации мономера 85.

Вышеизложенное, не отрицая полностью роль протонирования функ-
циональной группы в активации а, β-ненасыщенных соединений, указы-
вает на то, что это явление не может быть ответственным за исключи-
тельно высокий каталитический эффект растворителя.

Имеющиеся факты лучше всего объясняет допущение протекания
процесса через переходное состояние, характеризующееся заметным
или полным разделением зарядов21· 2 9 ~ 3 1 · 5 0 . Вероятность образования
такого переходного состояния зависит от полярности среды. Если про-
межуточное состояние более полярно, чем исходные компоненты, то ре-
акция не идет (или идет с трудом) в неполярных растворителях8/5. Это,
по-видимому, имеет место и в нашем случае. Амины сравнительно ма-
лополярны (ε = 3—7), по мере увеличения их содержания в смеси поляр-
ность среды падает8 6·8 7. Введение протонного растворителя (воды, спир-
тов) удерживает диэлектрическую постоянную раствора в интервале
20—60 D. При образовании переходного состояния и дальнейшей его
стабилизации аминогруппа постепенно должна превращаться в аммо-
нийную, а двойная связь мономера должна постепенно приближаться
к одинарной. Речь идет, таким образом, об образовании промежуточной
илидной структуры *. Такие структуры не вызывают в настоящее время
сомнения как промежуточные (и конечные) продукты в реакциях акри-
ловых эфиров с третичными аминами, при конденсации азотистых гете-

* Предположение о промежуточном образовании ионных частиц при цианэгилиро-
вании аминов высказали впервые Тимбеко-в и Садыков 88.



1940 С. И. Суминов и А. Н. Кост

роциклов с ацетиленкарбоновыми кислотами89. Биполярный механизм
установлен для реакции ацетиленкарбоновых эфиров с алкил- и диал-
ликаминами8 6·9 0. Если в нашем случае реакция протекает через стадию
илида, то это, естественно, связано со стерическими напряжениями свя-
зей и валентных углов (изменение 5р2-гибридизации атома углерода до
sp3, превращение тригонального угла С—N—С в тетрагональный) 9 1 · 9 2 .
Алкильные группы в процессе реакции несколько сдвигаются в сторону,
противоположную месту вступления объемистой алкилирующей группы,
происходит стерическое взаимодействие с атомами водорода других за-
местителей и, следовательно, отталкивание. Это отталкивание (В-напря-
жение, по Г. Брауну), естественно, будет наибольшим, если в исходной
молекуле реакционный центр пространственно затруднен.

Полярные растворители, сольватируя промежуточные ионы, должны
снижать энергию активации реакции. Наиболее эффективны в этом
отношении протонные растворители (вода, спирты, отчасти избыток вво-
димого в реакцию амина) способные завязывать водородные связи как
с анионами, так и с образующимися аммонийными ионами («специфи-
ческая сольватация») 85.

Почти для всех типов органических реакций, катализируемых кисло-
тами и (или) основаниями, доказан межмолекулярный характер пере-
носа протона93. Даже простые процессы обмена между амином и его
сопряженной кислотой, между кислотой и ее анионом идут, по-видимо-
му, через акты обмена со средой 94. Это, в частности, определяет, почему
среди кислотно-катализируемых (прототропных) реакций перенос про-
тона в определенном интервале рН среды оказывается лимитирующей
стадией, определяющей скорость реакции93.

Для нашего случая превращение переходного комплекса (или близ-
кого к нему промежуточного образования) в устойчивый продукт циан-
этилирования требует двойного переноса протона и, следовательно, при-
сутствия в среде потенциальной кислоты и основания:

RH'K- - Г Ч , — G H C N KR'NCH 2CH,CN
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! *

В АН В П " А-

где В — основание, АН — кислота, причем В и АН могут быть частями-
одной молекулы.

В таком синхронном акте9 3 в качестве оснований могут выступать
алкилируемые амины, другие аминокомпоненты реакционной смеси
(например, продукты реакции, диметилформамид, другие диалкилами-
ды) при условии достаточной основности или стерической доступности —
молекула растворителя (вода, спирт), ион гидроксила; в качестве кисло-
ты — фенолы, спирты, воды, ион оксония. Если используют диполярные
растворители и катализаторы (этиленгликоль, органические кислоты),
различные центры молекулы выполняют функции основания и кисло-
ты 95-э7) в результате чего реакционный комплекс оказывается более
компактным. Это может объяснить более быстрое протекание реакций:
в таких растворителях:
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В реакциях с участием ионов металла (Cu1+, Cu2+, Hg 2 +) в качестве
акцептора электронной пары СН-группы переходного состояния может
выступать ион металла с вакантной электронной оболочкой. По некото-
рым данным75, такая сольватация ионами переходных металлов может
быть более эффективной, чем сольватация многими молекулами раство-
рителя.

Конечно, допустимо рассматривать процессы переноса протона, при-
водящие к стабилизации переходного состояния в реакциях аминов и
активированных олефинов, как протекающие не только по синхронному
(термомолекулярному) механизму. Спирты, вода, диалкиламиды, еще
лучше—-свободный амин могут отнимать протон от аммонийной группы
и перемещать его в раствор, откуда он присоединяется к СН-группе21,
хотя это энергетически менее выгодно (сохранение заряда на одной из
сторон реакционного комплекса). Но в обоих случаях наибольшее про-
мотирующее действие должны оказывать те растворители, которые при
большой склонности к присоединению и отщеплению протона обладают
малыми геометрическими размерами, облегчающими включение в реак-
ционный комплекс или приближение к разноименным центрам бинар-
ного иона.

В определенных условиях стадия протонизации (или депротониза-
ции) по своей важности для общей скорости процесса может конкури-
ровать со стадией первичного алкилирования и тем заметнее, чем мень-
ше концентрация потенциальной кислоты и чем слабее ее донорная спо-
собность. Функция основания при этом, естественно, должна выполнять-
ся в основном алкилируемым амином. Если последний стерически за-
труднен или малоосновен, добавленный растворитель (или катализатор)
принимает на себя обе функции. Такова, вероятно, причина аномально
большого ускорения реакции цианэтилирования анабазина86, 2,6-диме-
тилпиперидина24, т/?ег-бутиламина и родственных аминов 2 1 · 2 2 при вве-
дении нескольких капель воды, кислоты или разбавленных растворов
кислотных агентов. Здесь еще рано говорить об изменениях полярности,
сольватирующей способности и других макрохарактеристик среды. Од-
нако, по литературным данным, присутствие следов протонодонорных
веществ способно энергично промотировать межмолекулярные процессы
переноса протона (см., например,98). При дальнейшем разбавлении
растворителем или увеличении количества катализатора скорость реак-
ций растет, но менее значительно, и этот эффект является уже суммой
всех факторов. В реакциях, осуществляемых в сильно разбавленных
растворах, определяющей стадией, естественно, является стадия присо-
единения.

Приведенные в литературе кинетические данные согласуются с рас-
сматриваемой схемой. Цианэтилирование в водных или буферных раство-
рах аммиака9 9 '1 0 0, этил- и бензиламинов, днэтиламина 10°, этанолами-
к а 7 8 · 1 0 0 , аминокислот48·50· 101 и ароматических аминов69 подчиняется
кинетике второго порядка (или псевдопервого при избытке одного из
компонентов), причем в реакцию вступает непротонизированный амин
или анион аминокислоты со свободной ЫН2-группой. Поэтому влияние
рН, по-видимому, сказывается только на концентрации свободной ами-
нокомпоненты. Так, в случае аминокислот и меркаптоаминокислот най-
дена хорошая корреляция между p/Ci и рК2 и кинетическими характери-
стиками системы; возможна количественная оценка стерических и по-
лярных факторов с помощью видоизмененного соотношения Гамметта —
Тафта.

Если в качестве стандарта взять константу скорости цианэтилирова-
ния глицина, то для других аминокислот выполняется зависимость
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lg^A- =paA+Es, где σΑ—параметр, отражающий полярный эффект за-
местителей и численно равный рДг (аминокислота)—рД'2 (глицин), а
Ls — стерическая константа, зависящая от величины и стерических тре-
бований заместителя. Графически значения, отвечающие веществам, не-
сущим аминогруппу при первичном, вторичном и третичном атомах уг-
лерода, образуют отдельные ветви с примерно одинаковым наклоном
(р = 0,427±0,010); их пересечение с осью ординат дает Es. Характерно
очень резкое падение скоростей цианэтилирования с ростом Es (т. е. с
увеличением числа и объема заместителей вблизи центра реакции), что
авторы связали с повышением стерической напряженности и стерическо-
го взаимодействия в биполярном переходном состоянии (телескопиче-
ский эффект) 5 0.

К сожалению, совершенно не изучена кинетика цианэтилирования в.
неводных средах68. Для выяснения роли процессов переноса протона
особенно желательны опыты в апротонных растворителях с добавкой
небольших количеств доноров или акцепторов протона.

4. Некоторые аналоги акрилонитрила

Замещение атома водорода в молекуле акрилонитрила на алкиль-
ную и (в меньшей степени) арильную группу приводит к понижению
активности двойной связи в реакциях присоединения. Так, для кротоно-
нитрила (или аллилцианида, превращающегося в кротонитрил в присут-
ствии основных агентов) осуществлены конденсации с участием аммиа-
ка 102· ! 0 3, метил- и этиламинов ш з , диметил- и диэтиламинов 104· 105, пир-
ролидинаШб, этиленимина | 0 7 , β-аланина108 и других аминокислот109.
Как правило, эти реакции протекают при 70—100°. В большинстве работ
синтезы проводились в разбавленных водных растворах, хотя авторы
не устанавливали, является ли вода промотором реакции. Методы 2-ци-
анпропилирования ароматических аминов (анилин, о- и р-толуидин,.
0-анизидин) аналогичны методам цианэтилирования: каталитическая
реакция аллилцианида при высоких температурах в присутствии полу-
хлористой меди 1 0 4 и алкилирование кротононитрилом при кипячении в
водном растворе105. В обоих случаях выход не поднимается выше 10—
40%. Изучение кинетики реакции обоих изомеров кротононитрила с
рядом аминокислот показало, что ^ыс-соединение несколько более ак-
тивно I 0 1 U 0 .

Установлено, что α-замещение сильнее пассивирует двойную связь,,
чем введение заместителя к β-атому углерода. В указанных выше усло-
виях метакрилонитрил присоединяет только этиленимин10Г, пиперидин
и пирролидинШ6 и не алкилирует диэтиламинШ6, бензиламин13, ани-
лин 1 0 5 и р-фенилендиамин (в присутствии уксусной кислоты60). Эти фак-
ты весьма интересны, так как +/-эффект метильной группы должен ока-
зывать приблизительно одинаковое влияние из обоих положений1 0 1·1 1^

Ρ1

CHr=C—С

t
сн,

,J_\
сн3

Г* Г4

•=CHC=N

В связи с этим высказано предположение, что в переходном состоя-
нии VI в большей степени, чем в случае V, возможны дополнительные
стерические взаимодействия СН3-группы с заместителями при атоме
азота "»• т:
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RR'NGHCHCN

н ιGH3

(V)

RR'NCH
Η

,CCN
j

CH3

(VI)

С другой стороны, карбанион (V) с отрицательным зарядом па третич-
ном атоме углерода, по-видимому, менее стабилен, чем таковой с заря-
дом на вторичном атоме101.

Сопоставление относительной реакционной способности некоторых
простейших «^-ненасыщенных нитрилов осуществили Терентьев и сотр.
в реакции с водным раствором калиевой соли глицина ш . Выходы аддук-
тов составили (акрилопитрил принят за 100): кротононптрил 23; аллил-
цианид 5,3; метакрилонитрил 5; нитрил коричной кислоты (транс) 5;
циклогексилиденацетонитрил 8; циклогексен-1-нитрил 8. К α,β- и β,β-
диметилакрилонитрилу амины не присоединяются при длительном кипя-
чении как в отсутствие добавок, так и в присутствии щелочного аген-
т а 105, юб_ 1,4-Дицианбутен-2 (и β-цианметилакрилонитрил) реагируют с
аммиаком, различными аминами и диаминами высокой основности при
60—70° с образованием аддуктов типа NCCH2CH2CH(NRR')CH2GN. При-
соединению способствуют вода как растворитель1 1 2 '1 1 3 или соли меди в
количестве 1—2% 114· При этом диалкиламины заметно активнее, чем
первичные амины или аммиак.

Атом хлора стерически близок к метильной группе, но ввиду —/-эф-
фекта галоида α-хлоракрилонитрил по реакционной способности сопо-
ставим с акрилонитрилом 107· 115. Если атом хлора находится в β-положе-
нии, то при действии вторичных аминов в инертных и даже протонодо-
норных растворителях легко протекает «цианвинилирование» амина по

CICH^CHCN + RR'NH ̂  RR'NCH=CHCN

Аналогичные факты замены функциональных групп отмечены и для
других классов α,β-ненасыщенных соединений (β-хлоракрилаты, β-га-
лоид- и β-алкоксивинилкетоны, β-хлорвиниларилсульфоны).

Для этих реакций, тем не менее, допускается механизм первоначаль-
ного нуклеофильного присоединения с последующим отщеплением га-
лоидоводорода (или алкоксигруппы). При кинетическом изучении реак-
ции β-хлоракрилонитрила с пиперидином (метиловый спирт, 0°) не об-
наружено заметных различий в скоростях реакций цис- и трамс-изомеров
(Кг равны соответственно 2-Ю"2 и 2,67· 10~2 л-моль~1сек^1). В обоих слу-
чаях образуется стерически однородный т/5анс-2-пиперидиноакрилонит-
рил1 1 6. (Ср. со случаем этил^-хлоракрилата 1 1 7 ) . По мнению авторов1 1 6,
промежуточный биполярный ион обладает заметной продолжитель-
ностью жизни, определяющей возможность изомеризации при вращении
вокруг связи С—<С. Косвенным подтверждением этих взглядов является
образование быс-аддукта (VII) при алкилировании анилина β-хлор-
акрилонитрилом:

+ — ΓΊΓΤ-Τ

C 6H 5NH 2 + С1СН = CHCN -> [CeH6NH2CHClCHCN] L

[C6H6NH2CHC1CHCHC1CHCN] ~ С 1 ~ H C U C 6 H 5 NHCH=C (CN) CH=CHCN

CN
(VII)
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5. Эфиры акриловой кислоты

Метил- и этилакрилаты легко, иногда со слабым разогреванием, при-
соединяют по двойной связи * высокорсновные гетероциклические ими-
ны: этиленимин 107, пирролидин, пиперидин1 1 9·1 2 0, морфолин 16, гексаме-
тилейимин 121. При этом с высоким выходом образуются соответствую-
щие эфиры N-замещенных аминопропионовых кислот. Медленнее идет
реакция для низших диалкиламинов 120· 122. Уже для дибутиламина
требуется продолжительное выдерживание смеси реагентов1 2 0·1 2 3, что,
по-видимому, связано с увеличением стерической затрудненности атома
азота.

Соответственно 2-метиламинобутан (с иминогруппой при вторичном
атоме углерода) реагирует с этилакрилатом только при кипячении смеси,
а диизопропиламин и ди-вто/?.-бутиламин не реагируют даже при про-
должительном кипячении с этилакрилатом1 1 9 '1 2 4. Однако диизопропила-
мин и 2,6-диметилпиперидин недавно удалось присоединить к метил-
акрилату в среде метилового спирта ш .

Взаимодействие аммиака и первичных аминов с эфирами акриловой
кислоты как без растворителя, так и в метиловом спирте может проте-
кать по трем направлениям. Ослабление основности алкиламина, вызы-
ваемое введением группы CH2CH2CO2R, сравнительно невелико (см.,
например,1 2 5), ввиду чего первично образующийся моноаддукт способен
присоединять вторую молекулу акрилата. Кроме того, реакция присо-
единения может сопровождаться превращением эфирной группы в амид-
ную, по крайней мере при повышенных температурах. Так, в случае
низших алкиламинов (метиламин, этиламин) все указанные процессы
идут одновременно со сравнимыми скоростями 122· 1 2 7 · 1 2 8 :

CH3NH2 + СН2 = CHCO2GH3 -• CH3NHCH2CH2CO2GH3 (VIII)

1
CH3N (CH2CH2CO2CH3h GH3NHCH2CH2CONHCH3

При этом выход амида нарастает пропорционально продолжительности
опыта. Образованию моноаддукта (VIII) как будто способствует замена
метилового спирта на этиловый. Реакция, как можно было ожидать, не
идет, если метиламин вводят в виде хлоргидрата 129.

Для аминов с несколько меньшей основностью (бутиламин, цикло-
гексиламин, тетрагидро-р-нафтиламин, бензиламин, а-метилфенилэтил-
амиы) образование моно-2-карбалкоксиэтильных производных происхо-
дит достаточно гладко, если их смесь с акрилатами выдерживают в мети-
ловом спирте (от 1 дня до нескольких недель) 1 2 9- 1 3 4. Первичные амины с
третичными радикалами (г/;ег.-бутиламин, трег.-октиламин, 2-метил-2-

• амино-1-карбэтоксипропан) присоединяют эфиры акриловой кислоты
только в очень жестких условиях2 0·1 3 0. Для ускорения процесса реакцию
ведут в водном растворе в присутствии спиртов или разбавленной кис-
лоты 2 2·2 5· 131· 135. По патентным данным 136, уксусная кислота эффективно
катализирует реакции акрилатов и с другими сильно пространственно

* Это же относится к бутиловому, аллиловому и другим алкиловым эфирам акри-
ловой кислоты, которые значительно реже используются в химической практике. Для
цианметиловых и р-нитрофениловых эфиров, а, β-непредельных кислот установлена воз-
можность атаки амина по связи С—О с образованием амидов кислот 13.
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экранированными аминами типа ди-(2-этилгексил)-амина *. В случае
иолиметилениминов предлагается использовать в качестве катализато-
ров различные щелочные агенты 107· 138, однако эти данные требуют до-
полнительной проверки.

В отличие от реакции цианэтилирования простое кипячение жирных
и жирноароматических первичных аминов с 2—3 молями акрилатов при-
водит к высоким выходам продуктов быс-карбалкоксиэтилирова-
н и я 124,135, 139 π 0 другим данным, последние реакции идут также удов-
летворительно и при более низких температурах в спиртовых средах 130.
Эта же закономерность распространяется на присоединение этил- и ме-
тилакрилатов к аминоэфирам общих формул (IX) 139· 1 4 0 и (X) 123> 1 4 1· 1 4 2:

СвН5 (СН2)„ NHCH2CHRCO2R' RNHCH2CHR'CO2R
2

(IX) (Χ)

Интересно, что смещение разветвления алкильной цепи ближе к ато-
му азота, затрудняя обычное присоединение акрилатов, стимулирует
реакцию «симметризации» 142~144;

C e H 5 (CH 2 ) 2 NHCHCH 3 CH 2 CO 2 C 2 H 5 — Д — * C e H 5 (CH 2 ) 2 NCHCH 3 CH 2 CO 2 C 2 H 5

> С„Н5 (СН2) 2 N (СН 2СН 2СО 2СН 3) 2 СН 2 СН 2 СО 2 СН 3

Метил- и этилакрилаты способны, хотя и с трудом, реагировать с
анилином в присутствии щелочных катализаторов или метилового спир-
та 145· 146, однако выход аддуктов незначителен. В препаративных целях
2-карбалкоксиэтилирование ароматических аминов проводят при нагре-
вании (8—15 час.) в присутствии уксусной кислоты147:

ArNH2 + CH2=CHCO2R — 5 ί - * ArNHCH2CH3CO2R

В этих условиях были осуществлены реакции метилакрилата с ани-
лином 38· 1 4 8-1 5 0, толуидинами 1 3 2- 1 5 0, анизидинами148· 149, галоиданили-
нами 1 3 2 · 1 4 8 , N-алкиланилинами, α-нафтиламином и его аналогами 150· 151.
В случае малоосновных аминов (дифениламинов, о-, т- и /?-аминобензой-
ных кислот !5i—153̂  требуется более длительное нагревание. Уксусная кис-
лота может быть заменена уксусным ангидридом или солью амина 120.
Есть указания о каталитическом действии безводного хлористого оло-
ва 12S, Н8>

Кинетическому исследованию реакции аминов с эфирами акриловой
кислоты посвящен ряд работ4 8·7 7· 101- 145- 154. Реакция морфолина и пипе-
ридина с акрилатами в метиловом спирте имеет второй порядок, не ин-
гибируется щелочами, но несколько замедляется в присутствии кислых
агентов (уксусная или хлорная кислота). Замена части метанола на бен-
зол сильно снижает скорость процесса, причем скорость реакции умень-
шается быстрее, чем меняется диэлектрическая постоянная смеси. По ре-
акционной способности метилакрилат активнее этилакрилата, в то время
как последний почти не отличается от бутилового эфира.

В табл. 1 приведены значения констант скоростей псевдомономоле-
кулярной реакции этилакрилата с различными аминами в тетрагидро-
фуране (ТГФ) 145.

* В реакциях с участием акриловых и метакриловых эфиров в водной среде, кроме
присоединения аминов по двойной связи, в некоторой степени может протекать ано-
мальная реакция переноса алкильных групп 137.

3 Успехи химии, № 11
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Амин

Этаноламин
Бутиламин
Аллиламин
Диэтаноламин
Бензиламин

рК

9,
10,

9,
8,
9,

а

50
59
49
80
34

К

2
2
1

20
1 '

,4
,1
,6
9
5

лик-1

•ю-2

•ю-3

• ю-4

•ю-5

•ю-6

Обращает на себя внимание тот факт, что этаноламин реагирует в
150 раз быстрее, чем аллиламин с равным значением рКа, и на порядок
быстрее, чем высокоосновный бутиламин. Такая же аномалия отмечается
и в паре диэтаноламин — бензиламин. Реакционная способность амино-
спиртов HO(CH 2 ) n NH 2 почти не зависит от числа метиленовых групп
(п) 154, и, следовательно, во всех случаях необходимо принять ускоряю-

ТАБЛИ Α ι щ е е д е й с т в и е НО-группы, вероятно,
за счет межмолекулярных взаимо-
действий.

Действительно, при проведении
реакции этаноламина с метилакри-
латом при 20° в диоксане, пириди-
не, диметилформамиде и ацетонит-
риле авторы 145 наблюдали очень не-
значительное возрастание k\ (от
2-Ю"2 до 4-Ю"2 мин-'), отвечаю-
щее росту полярности среды. Одна-

ко в метиловом спирте, имеющем меньшую диэлектрическую постоян-
ную, но являющемся потенциальным донором протонов, k\ составила
9 - 1 0 2 мин."1. (Приводимое в работе высокое значение kx = 7· 10~2 мин.-1

для реакции в среде ТГФ, возможно, обязано влиянию следов перекис-
ных соединений 155.) Аналогично, для конденсации бутиламина с этил-
акрилатом 154 в среде ТГФ установлено очень сильное (в 5—350 раз)
ускорение при введении спиртов, воды и бутилмеркаптана. Эти факты
хорошо согласуются с представлениями о протекании реакций аминов и
активированных олефинов по ионному пути, рассмотренными выше на
примере акрилонитрила 2Э.

Группа американских ученых4 8·1 0 1 сопоставила реакционную способ-
ность винильных соединений акрилового ряда в реакции с 11 аминокис-
лотами. При рН 8,5 (30°) метилакрилат оказался в 3,6 раза активнее по
отношению к глицину, чем акрилонитрил. Это находится в определенном
противоречии с другими наблюдениями6·8, устанавливающими более
высокие электроноакцепторные свойства нитрильной группы в сравнении
со сложноэфирными. Для объяснения этого факта было сделано предпо-
ложение 101, что при конденсации с нейтральными нуклеофилами одним
из дополнительных факторов, определяющих реакционную способность
олефинов СН2 = СНХ, является резонансная стабилизация переходного
состояния за счет функциональной группы X. Эти возможности, естест-
венно, выше для СО2|СН3-, чем для CN-группы.

Данные относительно реакций эфиров алкилакриловых кислот с ами-
нами немногочисленны. Введение метильного заместителя к двойной
связи метилакрилата мало сказывается на полярности последней, но, как
и в случае акрилонитрила, существенно уменьшает стерическую доступ-
ность реакционного центра. Относительная скорость реакции транс-ме-
тилкротоната и метилметакрилата с глицином в буферных водных рас-
творах составляет, соответственно, 0,24 и 0,0116 от скорости его циан-
этилирования 101.

Интересно, что кротонаты проявляют повышенные стерические требо-
вания к строению амина. Так, этилкротонат присоединяет только при
кипячении пиперидин156, диметиламин157, пропиламин124, метил-
амин 1 5 6 · 1 5 8 . В последнем случае образуется в переменных количествах
также N-метиламид 3-метиламиномасляной кислоты158. Диэтиламин
почти не реагирует без нагревания с этиловым эфиром кротоновой кис-
лоты, а при 200° дает в основном N-этилкротонамид. Нормальное, хотя
и медленное присоединение по двойной связи осуществляется только в
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спиртовом растворе 158. С другой стороны, уже при комнатной темпера-
туре протекают в спирте конденсации этилкротоната с бутил-, циклогек-
сил-, бензил- и фенилэтиламинами 143,159,1б°, причем могут быть достиг-
нуты высокие выходы продуктов моноалкилирования.

Другой неожиданный факт стерического ингибирования реакции от-
мечен при сравнительном изучении конденсации этиленимина с метило-
вым и этиловым эфирам кротоновой кислоты 107. При 75° метилкротонат
реагирует нацело, в то время как с его гомологом получено только 2%
аддукта. По-видимому, это связано с взаимным отталкиванием метиль-
ной и эфирных групп в переходном состоянии (проекция Ньюмена), ко-
торое резко нарастает при увеличении объема R.

р-Анизидин и р-хлоранилин присоединяются к этилкротонату при ки-
пячении в присутствии небольших количеств уксусной кислоты 161. Мети-
ловый и этиловый эфиры β,β-диметилакриловой кислоты в спиртовых
растворах медленно' присоединяют метиламин 162 и очень медленно ам-
миак1 5 6. При нагревании с безводным метиламином в основном обра-
зуется N-метиламид; с пиперидином в отсутствие добавок реакция не
идет156. Диметиламин конденсируется с β-диметиламиноэтиловым эфи-
ром этой кислоты в присутствии уксусной кислоты 163.

Метиловый эфир метакриловой кислоты легко реагирует с пипериди-
ном 164, но уже в случае диметил- и диэтиламинов требуется длительное
нагревание44·124. Как уже отмечено выше, этиловый эфир оказывается
в сравнимых условиях еще пассивнее 153· 157. Описана также некаталити-
ческая реакция метакрилатов с рядом жирных и жирноароматических
аминов124· 140· 165. Однако присоединение метилметакрилата при кипя-
чении смеси к дибутиламину 123, этиловому эфиру N-метиламинопропио-
новой кислоты 1 2 3 · 1 4 1 и трег.-бутиламину 1б6 осуществить не удалось. Ани-
лин с метилметакрилатом при 200° образует с небольшим выходом смесь
трех веществ: нормального продукта присоединения анилида 2-метил-З
анилинопропионовой кислоты и метакриланилида 120.

Применение спиртов в качестве растворителя или инициирует реак-
цию, или значительно понижает необходимый температурный интервал.
Так, в присутствии метилового спирта реакция низших аминов и диал-
киламинов (а также бензиламина) уже при комнатной температуре
приводит при достаточно большой продолжительности реакции к высо-
ким выходам соответствующих моноаддуктов 123· 1 2 7·1 2 8· 137· 142· 160· 1 6 4.
В случае метиламина образуется даже немного продукта двойного при-
соединения 123. Гексаметиленимин, тетрагидро-р-нафтиламин и циклогек-
силамин реагируют с метилметакрилатом при добавлении спирта при
нагревании, реакция идет гладко, без образования побочных продук-
тов ш - 1 6 7 . Для анилина рекомендовано проводить синтез в присутствии
уксусной кислоты44·164, в то время как метиловый спирт неактивен как
катализатор 123. Кислотный катализ, по-видимому, может быть использо-
ван и в реакциях других слабоосновных аминов, например производных
карболина 168.
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Этиловый эфир α-этилакриловой кислоты не реагирует с аммиаком
и диметиламином при длительном нагревании1Бб. Однако в спиртовой
среде удалось присоединить метил-, бутил- и бензиламины к ряду а-ал-
килакрилатов с высокими выходами 14°·169.

6. Акриламид

Диэтиламин присоединяется к акриламиду при кипячении (2—3 ча-
са), в то время как без нагревания реакция почти не идет170. Для аммиа-
ка указана возможность образования бис- или даже трыс-аддукта 171· 172.
Если к спиртовому раствору пиперидина и морфолина добавляют акрил-
амид, то процесс начинается экзотермически 1 2 1 · 1 7 0 · 1 7 3 , хотя для завер-
шения реакции требуется нагревание. Метод 2-карбамидоэтилирования
в спиртовых средах с успехом применен к диметил-, дипропил- и дибу-
тиламинам 173 и к ряду замещенных в ядре бензиламинов 1 2 1 · 1 6 5 · 1 7 4 . В слу-
чае малоосновных аминов (пиразолины, пиразолы, аминокислоты) ис-
пользуют водные растворы, иногда с добавкой третичных ами-
нов 1 0 8 · 1 2 1 > 1 7 2 · 1 7 5 . Влияние растворителей на процесс присоединения
акриламида к аминогруппе оказалось менее выраженным чем в случае
акрилонитрила2 9·1 2 1·1 6 5, но общий характер катализа протонодонор-
ными растворителями, по-видимому, сохраняется. В частности, 3-арил-
аминопропионамиды можно получить, конденсируя замещенные ани-
лины с акриламидом как в присутствии воды, так и уксусной кислоты в
растворе спирта 1 4 7 · 1 7 6 . О кинетике 3-карбамоилэтилирования аминокис-
лот см. 4 8 · 1 0 1.

Акриламид способен присоединять хлоргидрат пиридина (и ряд дру-
гих гетероциклических оснований) при кипячении в метиловом спир-
те 177:

/ \
CH2=CHCONH2 -*

CH2CH2CONH2

По мнению автора 177, каталитическая роль кислоты не связана с про-
тонированием функциональной группы акриламида.

N-Додецилакриламид (и додецилакрилат) медленно реагирует по
аналогичной схеме с солями триметиламина и пиридина 178. Триэтиламин
оказался неактивным, по-видимому, по стерическим причинам либо из-за
невозможности такой делокализации заряда, которая реализуется в со-
лях пиридиния.

Замещение атомов водорода в амидной группе акриламида на ал-
кильные группы изменяет активность двойной связи, но не однознач-
н о 8. 107, 17э_ у а к > N-бензилакриламид в присутствии спирта и диметил-
формамида гладко реагирует при нагревании с гидразингидратом180:

N 2 H 4 · Н2О + CH 2=CHCONHCH,C 6H 5 -» NH2NHCH2CH2CONHCH2C6H5 *'t4

В случае карбобензоксигидразина аналогичная конденсация проте-
кает при кипячении с добавкой уксусной кислоты181. Описаны реакции
N-метил-, N-бензил- и Ν,Ν-диметилакриламидов с наиболее основными
ароматическими аминами, протекающие относительно легко в присут-
ствии органических кислот 182. *

Аналогично реагируют быс-акрилоиламинометан и 1,3,5-триакрилоил-
1,3,5-триазин 183> | 8 4. При конденсации быс-акриламидов (особенно 1,4-
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диакрилоилпиперазина) с первичными и вторичными аминами в прото-
нодонорных средах получены полимеры 1 8 5. Относительно а- и β-метил-
акриламидов см. 1 7 2 · 1 8 6 · 1 8 7.

7. Акриловая кислота

Сама акриловая кислота и ее алкилзамещенные в ряду акриловых
олефинов оказываются наиболее пассивными при конденсациях с амино-
соединениями. Так, водный аммиак (взятый в большом избытке) при-
соединяется к кротоновой и β,β-диметилакриловой кислотам при дли-
тельном нагревании в автоклаве 1 8 8. Эта же реакция в случае кротоновой
кислоты легче протекает при облучении УФ светом, причем наряду
с Ы-метил-ф-аланином образуется его амид 1 8 9.

Одним из факторов, тормозящих реакции акриловых кислот с ами-
нами, несомненно, является солеобразование и, как следствие, умень-
шение активирующего действия карбоксилатной группы на соседнюю
двойную связь. Так, если кротоновую кислоту смешивают в спирте с
2-аминоэтанолом, осаждается кротонат 2-оксиэтиламмония 1 9 0. Послед-
ний только после нагревания до 100° превращается в β-2-оксиэтиламин'о-
масляную кислоту.

В последнее время наметилось несколько путей к преодолению ука-
занных трудностей. Например, бензиламин, некоторые его замещенные,
изобутиламин и гексиламин присоединены к кротоновой кислоте с высо-
ким выходом при нагревании эквимолярной смеси веществ в растворе
пиридина 134> 191· 1 9 2; если в эту реакцию вводят оптически активный а-фе-
нилэтиламин, то образуется смесь диастереомеров, которая может быть
разделена 1 9 3. В патентах 1 9 4· 1 9 5 использование протонодонорных раство-
рителей (вода, низшие спирты, этиленгликоль) рекомендовано для по-
лучения аддуктов ненасыщенных кислот с высшими жирными аминами
и полиаминами. Тем не менее в отдельных случаях в водном растворе
реакция протекает неоднозначно, и, наряду с алкиламинопропионовыми
кислотами, образуются полимерные вещества. По-видимому, это может
быть объяснено присоединением мономера к промежуточному иону
(XI) 1 9 2:

RNH2 + СНо = С (СН3) СО2Н -> RNH,CH2C (CH3) СО2Н (XI)

Акриловая и метакриловая кислоты взаимодействуют с избытком
анилина только при 180—190°, причем реакция затрагивает как двойную
связь, так и карбоксильную группу 1 9 6 :

CeH5NH2 + СН2=СНСО2Н -* CeH6NHCH2CH2CONHCeH5

Аддукты ароматических аминов и α,β-ненасыщенных кислот (соста-
ва 1:1) можно получить с небольшим выходом при освещении толуоль-
ных растворов компонентов УФ светом 1 8 8. Успешная конденсация экви-
валентных количеств р-хлоранилина и кротоновой кислоты была осуще-
ствлена при кипячении в бензоле 1 6 1 . По мнению авторов 1 6 | , в этом случае
кротоновая кислота выполняет одновременно функции кислотного ката-
лизатора. В патентной заявке И. Г. Фарбениндустри 1937 г.197 описаны
аддукты акриловой кислоты с рядом ароматических аминов, однако эти
данные пока не воспроизведены.

Конденсация α,β-непредельных кислот, а также их эфиров с дифунк-
циональными аминами приводит к образованию семичленных гетеро-
циклических соединений. Например, о-фенилендиамин превращается в
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соответствующий бензодиазепин 1 9 8:

НО .О Η л
^ - Ν Η 2 С

+ 1 -
сн

\/-ΝΗ2 ,

CHR
R

Строение продуктов подобных конденсаций определяется как усло-
виями их проведения, так и относительной нуклеофильностью функцио-
нальных групп. При нагревании 2-аминометилбензимидазола с кротоно-
вой кислотой двойная связь атакует атом азота цикла 1 9 9:

CHXi'=CHCO,h -^

Если в молекуле присутствует меркаптогруппа (о-аминотиофенол,
β-аминоэтилмеркаптаны), реакция протекает с первоначальным 2-карбо-
ксиэтплированием по атому серы2 0 0.

8. Винилкетоны

.Винилкетоны GH2 = CHCOR — вещества с очень сильно активирован-
ной двойной связью, и их реакции с жирными диалкиламинами и гете-
роциклическими иминами идут очень бурно 1 0 7 ' 2 0 1 " 2 0 3 :

RR'NH + CH,=CHCOR2 -н> RR'NCH2CH,COR2

Поэтому реакцию обычно проводят или при охлаждении204, или в эфир-
ном и бензольном растворах; в отдельных случаях в качестве раствори-
теля использовались и спирты2 0 5.

При большой скорости взаимодействия трудно даже качественно
оценить влияние основности аминокомпоненты204; с другой стороны,
влияние стерических факторов проявляется более отчетливо. Так, очень
объемистый заместитель в положении 2 ядра пиперидина (или два за-
местителя малого объема) сильно затрудняет реакции с арилвинилкето-
нами. Если диметил- и диэтиламины количественно реагируют с метил-
винилкетоном уже при —5 е , то для получения соответствующих аддуктов
метилцпклопентил- и метилциклогексиламинов требуется нагревание до
40°204; провести же реакцию диизопропиламина и дициклогексиламина
с метилвинилкетоном вообще не удалось. Относительное снижение ско-
рости реакции характерно и для 2-алкилкетоэтилирования аминов с.по-
ниженной основностью206.

Первичные алифатические амины обычно реагируют с винилкетона-
ми без растворителя с образованием сложной, смеси веществ (по-види-
мому, ввиду одновременной атаки на двойную связь и карбонильную
группу). Направление процесса можно регулировать, добавляя к реак-
ционной смеси уксусную или муравьиную кислоту, чтобы связать часть
амина 2 0 2. В этих условиях пропиламин с винилэтилкетоном дает смесь
моно- и диаддукта. Аналогично, если водный аммиак и винилкетоны об-
разуют смесь продуктов ди- и триалкилирования207, с ацетатом аммония
можно получить небольшое количество моноаддукта201. Однако имеются
данные 2 0 8· 2 0 9, что аммиак и метиламин в виде хлористоводородных со-
лей не реагируют с винилфенилкетоном даже при нагревании в водном
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спирте. По другому методу синтез моноаддуктов первичных аминов и ме-
тилвинилкетона ведут при комнатной температуре или при охлаждении
в эфирном растворе210.

Нагреванием водно-спиртового раствора β-бензоилэтиламина
с фенилвинилкетоном получают триаддукт ЩСНгСНгСОСвШЬ, в то
время как бмс-бензоилэтиламин с этим же непредельным кетоном
превращается в смесь того же триаддукта и пиперидола (XII,
R = C6H5COCH2CH2)

2°8.2 0 9:

/rN(CH2CH, !COC l iH5)3

(С„Н5СОСН2СН2)2 NH + СН 2 =СНСОС 6 Н 5 /

4?N/~V C I I H 5 ( Х П )

'он
\,

С другой стороны, хлоргидрат N-мeтил-N-бeнзoилэтилaминa и фенил-
винилкстон в зависимости от среды (вода или водный спирт) образуют
аддукт (C6H5COCH2CH2)2NCH3 или его смесь с пиперидолом типа
(XII), где R = CH3. По-видимому, в обоих случаях реакция идет через
биполярное промежуточное состояние, которое стабилизуется присо-
единением протона или путем внутримолекулярной альдольной конденса-

ции
208

Ароматические амины (анилин, р-толуидин, некоторые N-алкилани-
лины) присоединяются к метилвинилкетону210· 2 П , этилвинилкето-
Ну2п, 212̂  винилфенилкетону 2 · 3 - 2 1 5 при незначительном нагревании или
продолжительном выдерживании при комнатной температуре. Указано
даже, что приливание анилина к винилфенилкетону вызывает экзотер-
мическую реакцию214, но менее основная антраниловая кислота дает вы-
сокие выходы только при 60°216. Присоединение непредельного кетона к
ароматическому амину является первой стадией в синтезе хинолинов по
Дёбнеру — Миллеру217. В присутствии протонодонорного растворителя
(метиловый спирт, 50%-ный этиловый спирт), по-видимому, наблюдается
ускорение рассматриваемых процессов215- 2 1 6. Если в этих условиях в ре-
акцию вводят N-метиланилин и хлоргидрат диметиламина, то за счет
подвижного равновесия образуется смесь оснований Манниха из обоих
аминов215. Добавление инертного растворителя, по-видимому, ингиби-
рует 2-кетоалкилирование аминов216.

Описаны продукты присоединения метилвинилкетона к р-фениленди-
амину и его аналогам216. В метиловом спирте при небольшом избытке не-
предельной компоненты образуется бмс-моноаддукт, кипячение же с из-
бытком метилвинилкетона приводит к двойному алкилированию обеих
аминогрупп. Использование кислотного катализатора (уксусная кисло-
та) позволяет получить продукты диалкилирования также других,
несколько менее основных ароматических аминов, хотя число таких при-
меров пока остается небольшим218:

а н+ / = \
ΝΙ12 + СН,=СНСОСН 3 *- i У-ЖСН2С112СОСН3),

ОН ОН

Изучение кинетики присоединения показало ш , что метилвинилкетон
в водных растворах реагирует с глицином в 80 раз быстрее акрилонитри-
ла. Зумани сотр. 2 1 9 · 2 2 0 полярографическим методом определили констан-
ты скорости первого порядка для реакции фенилвинилкетона с 10-крат-
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ным избытком морфолина и ряда первичных аминов в присутствии соот-
ветствующих хлоргидратов. В случае этаноламина и циклогексиламина
реакция практически доходит до конца, для других аминов наблюдалось
равновесие после превращения на 37—60%. В пределах ошибки опыта
k [ оказались независимы от ионной силы и рН среды. Прямые корреля-
ции скорости 2-фенилкетоэтилирования с основностью амина не найде-
ны, поэтому различие значений k ι приписано в основном влиянию сте-
рических факторов (ср.1 0 1)- Этот интересный результат не получил до-
статочного объяснения.

Реакция метилвинилкетона с ароматическими аминами (в ацетатном
или фосфатном буфере) вплоть до степени превращения более 80% удов-
летворительно описывается уравнением второго порядка210. При этом
для p-RCeHANHs (R = CH3O, СНз, Н, Cl, NO2) выполняется соотноше-
ние Гамметта с /7=1,60 (r = 0,998; s=0,09). Энергия активации реакции
в интервале температур 20—50° составляет 5,2—6,1 ккал/моль и энтро-
пия равна —48-=—50 э. е. Варьируя состав буфера и его концентрацию,
авторы установили, что процесс подвержен как кислотному, так и основ-
ному катализу (табл. 2).

ТАБЛИЦА 2

Каталитические константы (Агх) реакции метилвинилкетона с анилином

Катализатор

СНзСООН

сн3соо-Н2РО4

НРО*~

Вода

0,02
0,26
0,45
0,42

(при 31°) в различных условиях

Растворитель вод-
ный (40% -ный)

Диоксан

—
—

Катализатор

н+

Вода
Анилин
Пиридин

Вода

103

5,5-10-8
—.
—

Растворитель вод-
ный (40%-ный)

диоксан

1,6-10"4

4,3-Ю-3

7-ΙΟ"2

Обращает на себя внимание активность иона Н2РО4-, сильно превы-
шающая каталитическое действие уксусной кислоты, которая имеет зна-
чительно большее значение рКа- Это может быть связано с участием
фосфатного иона в переходном состоянии по типу бифункционального
катализатора:

ор
сг он

Если реакцию проводят в смесях диоксана с водой, то отчетливо вы-
является каталитическое действие самого анилина (и, соответственно,
пиридина). Очевидно, что и аминокомпонента в какой-то форме может
участвовать в формировании переходного состояния, исполняя, наряду
с водой, роль переносчика протона.

Алкильные заместители при двойной связи винилкетонов (обычно
метильная группа) лишь несколько понижают ее реакционную способ-
ность. Так, кетоны RCOCH = CHCH3, где R — метил, фенил, алкоксифе-
нил, присоединяют алифатические амины, пиперидин и морфолин при
комнатной температуре221· 2 2 2. Высокие выходы продуктов моноалкили-
рования достигают за 1—4 часа, если реакцию ведут в метиловом спир-
те или воде.
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α-Бензалькетоны реагируют с вторичными аминами несколько мед-
леннее223, причем ход реакций сильнее зависит от пространственных
факторов, чем от основности амина. Например, уже дизтиламин с тру-
дом присоединяется к стиршшетилкетону.

Среди многократно замещенных винилкетонов наиболее исследованы:
конденсации с аминами для окиси мезитила224. Она в присутствии воды
присоединяет аммиак, метиламин, бензиламин, гидроксиламин и его
N-алкилзамещенные. Образующиеся аддукты, однако, термически не-
устойчивы и могут быть выделены только в виде солей:

(СН3)о С=СНСОСН3 + CeH5CH2NH2 -»(СН3)2 ССН2СОСН3

1
NHCH 2 C 6 H 5

Диэтиламин присоединяется к окиси мезитила без растворителя при
50°225. Ароматические амины реагируют с трудом и не дают высоких вы-
ходов. С диаминами и аминотиолами окись мезитила и другие винилке-
тоны реагируют, образуя семичленные гетероциклические азотосодержа-
щие соединения 198.

На основании изучения кинетики реакции окиси мезитила с аммиа-
ком под давлением в водном растворе или в среде метилового спирта2 2 6

высказаны предположения о промежуточном образовании биполярного
иона (XIII):

Н3С\ β*
(«ΊΙΙ)

Скорость реакции в метаноле нарастает с повышением давления за-
метно быстрее (In kp/kn I, 224), чем в воде (0^737), но, тем не менее,'
остается в 3—5 ряз меньшей. Расчет на основе объемов активации ука-
зывает на значительную степень разделения зарядов в переходном со-
стоянии (0,42—0,65 заряда электрона).

Соединения типа R2C = CHCOCH = CH2, где одна винильная группа
сильно экранирована, гладко присоединяют по стерически доступной
двойной связи алифатические диалкиламины, пиперидин, изопропил-
амин и анилин при непродолжительном нагревании до 60°207. Выходы
несколько падают с увеличением длины алкильного радикала R. В слу-
чае изопропиламина реакция ускоряется добавлением нескольких
капель воды:

(СН3)2 С=СНСОСН=СН2 + (CHS)2 CHNH2 -> (СН3)2 С=СНСО (СН2)2 NHCH (СН3)2

В спиртовой или водной среде можно осуществить конденсации
с участием и второй двойной связи. Так, 1-диэтиламино-4-метилгексен-
4-он-З присоединяет метиламин и некоторые другие первичные амины
с образованием линейного диаддукта 2 2 8. Однако если эти реакции идут
при нагревании, происходит циклизация с образованием γ-пиперидо-

CH 3NHCHCH 3CHCH 3CO (GH 2 ) 2 N (С 2 Н 5 ) 2 ~ ( С ' Н * Ь Ν Η

Возможно непосредственное использование смеси первичного амина:
с дивинилкетонами или β-метоксиалкилвинилкетонами230. Ход реакции.1
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циклизации, являющейся в сущности процессом диалкилирования по
аминогруппе, естественно, управляется как стерическими факторами,
так и факторами основности2 2 8·2 3 0·2 3 1. По этой схеме получено большое
количество γ-пиперидонов с различными заместителями в ядре и у атома
азота.

Опубликован ряд работ, посвященных стереохимии присоединения
аминов по двойной связи а, β-непредельных кетонов. При конденсации
морфолина в бензоле с цис- и транс-изомерами а-бром-4-нитрохалкона,
независимо от конфигурации кетона, получены одни и те же стерически

-однородные грео-аддукты, хотя выход был несколько выше при исполь-
2 2 3

зовании 7у?аяс-изомера 2 2 3 :

н Вгн Вг
р-МО2С6Н4СН=СВгСОС6Н5 + Η ί / ρ —*- />-NO2C6H4C GCOC6H5

rV
t •

Первичные амины (например, циклогексиламин) реагируют с а-бром-
халконами с образованием диастереомерных а-бром-р-аминокетонов, ко-
торые в ходе реакции самопроизвольно циклизуются с сохранением кон-
фигурации в соответствующие цис- и т/шнс-этиленимины233· 2 3 4. Выяс-
нилось, что соотношение изомеров, как и в случае гетероциклических
иминов, почти не зависит от конфигурации исходного а, β-непредельного
кетона, но может изменяться в зависимости от растворителя. На осно-
вании этих данных авторы232· 2 3 4 сделали вывод о протекании реакции
алкилирования через промежуточный комплекс, включающий енольную
форму кетона:

Протонизация α-атома углерода, осуществляемая объемистым аммо-
нийным ионом циклогексиламина (в инертных средах), определяет пре-
имущественное образование транс-аддуктов. Метиловый спирт, по-види-
мому, атакует комплекс более свободно, ввиду чего увеличивается вы
ход продуктов цыс-конфигурации. Более подробный анализ этих реак-
ций см. 2 s ; .

9. Нитроолефины

При рассмотрении реакций по двойной связи, активированной сосед-
ней нитрогруппой, необходимо учитывать не только степень полярности
этой связи5· 6, но, по-видимому, и большие возможности рассредоточе-
ния отрицательного заряда в переходном состоянии. С другой стороны,
определенную роль играют свойства нитросоединений как углеродных
кислот, так что иногда процесс может идти автокаталитически. Это оп-
ределяет исключительную легкость, с которой протекают реакции даже
сложнозамещенных нитроолефинов с нуклеофильными агентами, в том
числе с аминами.

Характерный пример представляет нитроэтилен 236> 2 3 7. В инертном
растворителе (эфир, диоксан, ксилол, нитробензол) он присоединяет
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бензиламин, циклогексиламин, N-метилциклогексиламин уже при —20°
•с образованием соответствующих 2-нитроалкиламинов. Бензиламин в тех
же условиях с избытком олефина дает диаддукт C6H5CH2N (CH2CH2NO2) ъ
Два аддукта (1 : 1 и 1 : 2) можно получить также, исходя из анилина при
20 и 40°, соответственно236"238. При слабом нагревании 2-нитроэтилиру-
ются нафтиламины, N-алкиланилины, аминоантрахиноны, диамины аро-
матического ряда2 2 7.

Гомологи нитроэтилена присоединяют аммика, диэтиламин и арома-
тические амины при комнатной температуре без растворителя или в эфир-
ном растворе238. Выделение аддуктов ввиду их неустойчивости обычно
осуществляют в виде солей. Для нитролефина структуры
СН3ОСОСН2[СН(ОСОСНз)]зСН = СНЫО2 осуществлены успешные кон-
денсации (в присутствии метанола) с аммиаком, бензиламином, цикло-
алкилениминами, 2-оксиэтиламином, изопропиламином. Ароматические
амины в сравнимых условиях дают меньшие выходы239.

со-Нитростирол в мягких условиях присоединяет пиперидин, аммиак,
семикарбазид, анилин, фенилгидразин, бензидин и ряд других ами-
нов2 3 8 ' 2 4 0. По-видимому, выход аддуктов в основном определяется усло-
виями выделения, и его не удается связать с основностью используемого
амина. Так, в случае р-толуидина реакция заканчивается в течение не-
скольких минут. Тем не менее малоосновные ароматические амины (на-
пример, р-хлор- и р-нитроанилины) не вступают в реакцию с ω-нитро-
стиролом при комнатной температуре. Надо отметить, что такого рода
конденсации обычно не проводят при нагревании во избежание вторич-
ных реакций. Показано, например, что некоторые продукты 1-арил-2-нит-
роэтилирования при повышенных температурах расщепляются с обра-
зованием нитрометана241:
CeH5NHNHa + ArCH=CHNO2 — CeH5NHNHCHArCH2NO2 -> СйН5МЬШ=СНАг + CH3NO2

Осуществлено присоединение гидразина и ряда ацилгидразинов
ω-нитростиролу в среде абсолютного спирта242. Если в конденсацию
вводят иодониевый комплекс морфолина в присутствии уксусной кисло-
ты, положительно заряженный атом иода вступает в молекулу продукта
ллкилирования243:

/ \ Л
О N 4 I" Л- C6H5CH=CHNO2 -* C6H5CHCHINO

N О

Со стереохимической точки зрения изучена реакция р-метил-р-нитро-
стирола с пирролидином, пиперидином, морфолином и некоторыми али-
фатическими аминами244. В петролейном эфире при эквимолекулярном
соотношении реагентов образуются преимущественно эрытро-изомеры,
а с избытком амина или в спиртовой среде — соответствующие трео-
формы. Авторы244 допускают, что реакция идет через промежуточное
^«-соединение, существующее в виде внутреннего комплекса (XIV) ·.

m

(χιν)
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Донор протона должен атаковать его преимущественно с незатруд-
ненной стороны, что приводит к э/шг/га-расположению заместителей.
Постепенная изомеризация э/шг/?о-изомеров дает более устойчивые
грео-а ддукты.

Ряд работ посвящен выяснению влияния заместителей в аромати-
ческом ядре на реакционную способность арилнитроалкенов. Метальная,
метоксильная или гидроксильная группы в пара-положении бензольно-
го кольца редко пассивируют двойную связь, и соответствующие нитро-
олефины не удается ввести в конденсацию с /?-толуидином и р-фенилен-
диамином (слабое нагревание в присутствии спирта) 245· 246. Введение
добавочной нитрогруппы или атома галоида, с другой стороны, ведет к
увеличению злектрофильного характера двойной связи2 4 5"2 4 7. Так,
4-нитро-2-хлор-со-нитростирол легко реагирует с рядом ароматических
аминов и гидразинов247.

Нитрогруппа, находящаяся в орто- или пара-положении к двойной
связи молекулы стирола, вызывает активацию, достаточную для осу-
ществления некоторых нуклеофильных реакций248. При кипячении
в спиртовом растворе с избытком вторичных аминов (пирролидин, пипе-
ридин, диметиламин) р-нитростирол образует соответствующие аддук-
ты с выходом более 90%; выход постепенно падает при переходе к ди-
этил- и дипропиламинам. При использовании диизопропиламина обра-
зуются лишь следы целевого продукта, а диизобутиламин вовсе не реа-
гирует с р-нитростиролом. Во всех случаях о-нитростирол оказывается
менее активным. грег-Бутиламин с трудом реагирует с р-нитростиролом
и особенно с о-нитростиролом (выходы 45 и 7%, соответственно). Пока-
зано, что эти эффекты не связаны с взаимодействием между аминами
и нитрогруппой, а обязаны прямым фронтальным затруднениям реакции
присоединения.

Недавно2 4 9 очень интересные результаты получены при изучении ки-
нетики реакции бутиламина и бензиламина в диоксане с различными
нитростиролами, β-нитропропенил- и β-нитробутенилбензолами. Найден-
ные константы псевдопервого порядка можно выразить уравнением

бщ = [RNH2]
2/(A(RNH2] +B)

где А п В — константы, которые удается грубо коррелировать с σ-значе-
ниями Гамметта. Другими словами, по мнению авторов, в переходное
состояние реакции, наряду с а, β-непредельным соединением, входят
2 молекулы амина. Если же конденсацию (например, с анилином) вести
в спиртовом растворе фосфатного буфера, то реакция протекает как ре-
акция первого порядка по аминокомпоненте. Следовательно, протонный
растворитель в подобных случаях принимает на себя функции второй
молекулы амина.

10. Винилсульфоны

Сведения о конденсациях винилсульфонов с нуклеофильными аген-
тами недостаточно систематичны6. Долгое время в химической литера-
туре не был решен также вопрос о характере взаимодействия двойной
связи с сульфоногрушгой250· 2 5 1; наиболее обоснованным можно считать
чисто индуктивное влияние SO2R-rpynnbi. Тем неожиданнее заметная
активность винилсульфонов в реакциях с аминосоединениями 1Ш.

В этом отношении хорошо исследованы арилвинилсульфоны, особенно
легкодоступный p-CH3C6H4SO2CH = CH2 252~255. Последний в бензольном
растворе при комнатной температуре с количественным выходом дает
аддукты с различными аминами256· 2 5 7. Однако осуществить присоеди-
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нение пространственно затрудненных аминов типа диазопропиламина не
удалось 2 5 6 . В препаративных опытах благоприятно сказывается исполь-
зование метилового спирта в качестве растворителя 2 5 4 ' 2 5 5. Сравнительно
легко при 50—70° идут и конденсации с участием арилаллилсульфо-
н о в 2 5 6 · 2 5 8 , которые, очевидно, предварительно изомеризуются в α, β-
изомер:

ArSO2CH2CH=CH2 + R2NH -* ArSO2CH2CH (GH3) NR2

Присоединение большой серии аминов разных классов по двойной
связи арилвинилсульфонов недавно изучали кинетическими метода-
ми 256> 257> 2 5 9. Оказалось, что, как и в случае винилкетонов, реакционная
способность аминов больше зависит от стерического окружения атома
.азота, чем от его основности 2 5 6 (табл. 3). В спирте обнаруживается от-

ТАБЛИЦА 3

Константы первого порядка для реакции р-толилвинилсульфона с аминами в спирте
при 25°

Амин

Пиперидин
Диметиламин
Морфолин
Диэтиламин
Дибутиламин
2-Метилпиперидин
Изобутиламин

РКа

11,1
10,8
8,4

11,0
11,3
11,0
10,7

585
451
33,8
23,3
12,5
10,9
10,8

Амин

Гексиламин
Бутиламин
Изопропиламин
emop-Бутиламин
2-Этилпиперидин
трет- Бутиламин
2,6-Диметилпиперидин

РКа

10,6
10,6
10,6
10,6
—

10,7
11,1

Α,-10»

10,6
8,0
4,32
4,24
3,78
0,86
0,085

четливый первый порядок по каждой компоненте; в бензольном раство-
ре скорости всех реакций сильно уменьшаются (примерно в 40 раз),
а порядок по амину становится дробным, приближаясь ко второму при
избытке аминокомпоненты. По-видимому, вторая молекула амина вхо-
дит в переходное состояние и, очевидно, вместо спирта выполняет функ-
ции переносчика протона 2 5 6. Скорость присоединения грег-бутиламина
к мета- и пара-замещенным арилвинилсульфонам RC6H4SO2CH =
= CH2(R = H, CH3, CH3O, Cl, NO2, CH3SO2) удовлетворительно коррели-
руются соотношением Гаммета (ρ= 1,59) 2 5 7. Это также указывает на
протекание реакций по согласованному механизму с весьма высоким раз-
делением зарядов и степенью образования новых связей в переходном
состоянии. По кинетическим данным2 5 9, введение метильной группы
в β-положение двойной связи молекулы р-толилвинилсульфона сказыва-
ется в снижении скорости присоединения пиперидина в 840 раз, в слу-
чае α-замещения скорость реакции уменьшается даже в 6500 раз. При-
водимое объяснение аналогично тому, что обсуждалось выше на приме-
ре замещенных акрилонитрила,—дестабилизация карбанионного центра
переходного состояния за счет донорных свойств метильной группы259.

Относительно присоединения ароматических аминов имеются в основ-
ном патентные данные, которые, возможно, требуют экспериментальной
проверки, так, N-этиланилин можно присоединить к р-толилвинилсуль-
фону при нагревании до 100°253, β-нафтиламин удовлетворительно реаги-
рует при кипячении в среде метилового спирта, а о-аминобензолсульфо-
кислота и амины аналогичного строения — в водном растворе
соды252- 2 5 3. Опубликованы также сообщения об ускорении реакции в при-
сутствии перекиси бензоила или ацетата цинка2 5 3. Слабоосновные аро-
матические амины типа р-нитроанилина и дифениламина, по-видимому,
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реагируют только в присутствии щелочных добавок (металлического
калия, едкой щелочи) 2 5 3 · 2 5 4 .

Высокую химическую активность проявляет дивинилсульфон, способ-
ный реагировать с вторичными аминами в отношениях 1:1 и
j:226o-263_ Большинство реакций бис-присоединения протекает с высо-
кими выводами при условии избытка аминокомпоненты уже при ком-
натной температуре или незначительном нагревании2 6 0- 2 6 2. Поэтому по-
лучению моноаддуктов способствует разбавление смеси реагентов непо
лярным растворителем и охлаждение (например, в среде эфира при
— 1°-= 3°) 2 6 3 . Описана конденсация дивинилсульфона с хлоргидратсм
пиридина и некоторыми его замещенными 2 6 0 · 2 6 4:

/ N-HC1+(CH2=CH)2SO2-* < NCH,CH2 SO, 2СГ
\ /• \ ч / К

Реакция равновесна и быстро идет только в почти нейтральной спир-
товой среде (рН 6,5—7,5). Увеличение кислотности, что приводит к свя-
зыванию части третичного амина, резко тормозит процессы присоеди-
нения.

Первичные амины при нагревании с дивинилсулфоном в большинст-
ве случаев циклизуются в производные 1,1-диокси-1,4-тиазана256- 2 6 6 '

RNH 2 + ( C H 2 = C H ) 2 S O 4 -» RN SO 2

По этой схеме реагируют также диамины, анилин, гидроксиламин, фе-
нилгидразин, аминокислоты и их эфиры. Реакции ускоряются в присут-
ствии спирта. Длительность нагревания и количество растворителя не-
сколько увеличиваются в случае высших и особенно ароматических
аминов2 6 6.
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