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МЕХАНИЗМ РЕАКЦИИ ДИЛЬСА —АЛЬДЕРА*

Е. Зауэр

Реакция Дильса — Альдера является одним из путей получения карбо-
и гетероциклических соединений, лежащих в основе многих классов орга-
нических соединений. Изучение структурных и пространственных законо-
мерностей реакции, ее механизма представляет интерес и для теоретиче-
ской органической химии. Механизм реакции Дильса — Альдера и в на-
стоящее время является предметом оживленных дискуссий, о чем свиде-
тельствуют работы Вудварда, Дьюара, Броуна.

Имеющиеся в области диенового синтеза обзорные работы Онищенко,
Титова, Вассермана не охватывают существующих в настоящее время дан-
ных, и особенно появившихся в последние годы данных по влиянию ката-
лизаторов и данных по изотопным эффектам. Настоящая статья делает
попытку изложить современное состояние взгляда на механизм и основ-
ные закономерности реакции Дильса — Альдера. Библиография — 218 наи-
менований.
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I. ВОЗМОЖНЫЕ МЕХАНИЗМЫ РЕАКЦИИ ЦИКЛОПРИСОЕДИНЕНИЯ

Благодаря реакциям циклоприсоединения (определение этого тер-
мина см. !) стали доступны соединения с различным .размером цикла.
В качестве иллюстрации могут быть предложены следующие примеры
образования трех—шестичленных циклов:
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В каждом случае образуются две новые σ-связи между компонента-
ми за счет π-связей. Что касается механизма реакции, то здесь пред-

* Angew. Chem., 79, 76 (1967). Перев. с нем. Э. М. Аувинен, (часть 1 —см. 2 . 3 ) .
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ставляется несколько возможностей, которые вкратце могут быть про-
иллюстрированы на примере диенового синтеза. Новые σ-связи между
реагентами могут образовываться одновременно (синхронно) в рамках
многоцентрового механизма, как
показано в случае А. Таким об-
разом, речь идет об одностадий-
ном процессе с одним энергетиче-
ским барьером (рис. 1,а).В прин-
ципе существует также возмож-
ность образования двух σ-связей
последовательно в две стадии ре-
акции. В двухстадиинои реакции
с двумя энергетическими барье-
рами (рис. 1, б) участвует про-
межуточное соединение в виде би-
полярного иона (I) или бирадика-
ла (II). При этом в случае II
прежде всего следует рассматри-
вать синглетное (спаренные элек-
троны), а также триплетпое со-
стояния.

Настоящий обзор стереохими-
ческих и кинетических данных,
явлений ориентации при взаимо-
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Рис. 1. Энергетический барьер для односта-
дийной (а) и двухстадиинои (б) реакции

действии несимметричных реа-
гентов, а также влияния катали-
затора, перегруппировок и изо-
топного эффекта имеет целью вы-
яснить, какие критерии могут
быть использованы для различия между одностадийной и двухстадиинои
реакциями. Как и первая часть этой серии2·3, обзор не охватывает пол-
ностью всех имеющихся экспериментальных данных.

И. СТЕРЕОХИМИЯ РЕАКЦИИ ДИЛЬСА — АЛЬДЕРА

Изучение стереохимии реакции позволяет в ряде случаев проникнуть
и в механизм реакции. Альдер и его школа внесли большой вклад в
этом направлении. Их результаты, совместно с данными других авто-
ров, критически рассматриваются в обзоре Мартина и Хилла 4. Изуче-
ние стереохимии присоединения диенов иногда затруднительно вслед-
ствие способности аддукта к расщеплению2-3 (примеры с фураном,
фульвеном и 9, 10-диметилантраценом в качестве диена). В некоторых
случаях 1, 1-аддукты, образующиеся в реакциях, контролируемых одно-
временно кинетическими и термодинамическими факторами, создают
впечатление, что при реакции Дильса—Альдера образуется смесь струк-
турных или етереоизомеров. Однако информация о стереохимическом
характере реакции может быть получена только из 1, 1-аддукта, обра-
зующегося в результате кинетически контролируемой реакции.

1. щис- Принцип»

Уже давно отмечено, что пространственное расположение замести-
телей в диенофиле и диене сохраняется в 1, 1-аддукте, т. е. что присое-
динение диена является чистым «г(.нс»-присоединением, и это наблюде-
ние было сформулировано Альдером и Штейном5 как «цме-принцип»
присоединения. Реакция цис- или гранс-диенофила с диеном дает 1, 1-

5 Успехи химии, № 4
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аддукт, в котором цис- или гранс-расположение заместителей в фраг-
менте диенофила сохраняется; это может быть проиллюстрировано на
примере изомерных метиловых эфиров β-цианакриловой кислоты 6 (в
кипящем диоксане) :

98% 100»/.

Согласно Гендриксону7 присоединение цис- и гранс^-сульфоакри-
ловой кислоты (HO3S—СН = СН—СО2Н) к циклопентадиену приводит
к одному и тому же аддукту, в котором заместители в диенофиле рас-
положены в г/?а«с-положении. Этот результат, который представляет
собой единственное известное исключение <г^«с-принципа», является
интересным фактом, однако, по мнению авторов, требует дальнейшего
подтверждения.

«Ч«с-Принцип» применим и в случае заместителей в диеновой ком-
поненте, что показано на многих примерах 4 · 8 . В 1,1-аддукте, который
может быть получен почти количественно из транс, транс- 1,4-дифенил-
бутадиена и малеинового ангидрида (в кипящем ксилоле), один фе-
нильный остаток находится в чмс-положении по отношению к другому9.
Согласно Криге и Бехеру 10, синтез коадурита Д, в котором все окси-
группы находятся в «^ыс»-положении, протекает также стереоспеци-
фично, при этом начальной стадией синтеза является реакция Дильса—
Альдера виниленкарбонового эфира с транс-транс-l, 4-диацетоксибута-
диеном. Присоединение к диенам диенофилов с гетероатомами также
подчиняется «^«с-принципу» и :

с„н4

г^ыс-Присоединение, строго соблюдающееся почти во всех случаях, без
сомнения обусловлено синхронным механизмом образования связей
между двумя компонентами в одностадийной реакции (путь А). Однако
в принципе не исключена также реакция и в две стадии с промежуточ-
ным образованием I или II. Если скорость реакции на стадии Б2 или
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Б2' значительно больше, чем скорость вращения вокруг связи С—С, то
следует ожидать стереоселективность и при двухстадийном механизме
реакции.

Бартлет и сотр. 12>13 недавно сообщили о двухстадийном механизме
с промежуточным образованием бирадикала при циклоприсоединении,
приводящем к производным циклобутана. При взаимодействии цис,
транс-изомерных 1, 4-диметилбутадиенш с 1, 1-дихлор-2, 2-дифторэти-
леном реакция образования четырехчленного цикла не является стерео-
селективной; это же было показано и в случае цис, цис-2, 4-гексадиена
(V). При этом скорость вращения вокруг связи С—С (показано изогну-
той стрелкой) в промежуточном соединении (VI) сравнима со скоро-
стью второй стадии двухстадийной реакции, поэтому при замыкании
кольца стереоселективность частично теряется:

Η СН3

I I
= = СН, F,C=CC1,

н,с

С1,С

(V)
(VI)

г
СН,

В этой связи интересно отметить, что при реакции Дильса—Альдера
цис- и транс-Х, 2-дихлорэтилена с циклопентадиеном, когда можно ожи-
дать промежуточного образования сравнительно стабильных бирадика-
лов (Vila) и (VII6), наблюдается исключительно цис-присоединение;
причем превращение (VIIa):<=fc(VII6) не имеет места 14:

(Vila) (V1I6)

Присоединение гексахлорциклопентадиена к а-метил-р-дейтерости-
ролу является также стереоспецифичным.

2. *эндо-правило» Альдера и исключения

При взаимодействии циклических диенов с циклическими диенофи-
лами в принципе существует два возможных пути реакции, однако, как
правило, реализуется только один из них. Благодаря ориентации реа-
гентов по типу «сэндвич», диенофил присоединяется так, что достигает-
ся «максимальное скопление» двойных связей 5. Согласно Альдеру и
Штейну, при этом имеется в виду не только л-система, непосредственно
принимающая участие в реакции, но и система р-электронов в «акти-
вирующих заместителях» (см. IV). Присоединение малеинового ангид-
рида к циклопентадиену приводит почти исключительно к эндо-аддукту

5*
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(VIII). Термодинамически более стабильное э/сзо-производное (IX) об-
разуется с выходом менее чем 1,5% 15:

О! "

о н

>98,5%

К'

(VIII)

(IX)

< 1 · 5 4

Предпочтительное или исключительное образование эндо-аддукта
наблюдается также при реакции циклопентадиена с /7-бекзохиноном,
циклопентеном 16 и циклопропеном 17 с образованием (X, XI, л = 3) и
(XI, п=\), или соответственно при димеризации циклопентадиена в
XII5. Относительную конфигурацию X и XII удалось определить изящ-
ным методом фотохимической циклизации с образованием четырех-
членного кольца, как это иллюстрируется для превращения X в ХШ
18, 19,20.

(XIII)

(XI) (XII)

При этом производное типа (XIII) получается только из продукта
э«<Эо-присоединения. Зядо-конфигурация аддукта (XIV) или (XV) мо-
жет быть доказана тем н<е способом 18-19>20; в формулах этих соедине-
ний пунктирной линией показано, какие π-связи реагируют при фотоцик-
лизации. Циклогексадиен, как и циклопентадиен, образует с цикличе-
ским диенофилом практически исключительно эндо-аддукт:

(XV)
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Змдо-правило только на первый взгляд не соблюдается при реакциях
циклического диена фурана с циклическими диенофилами, малеиновым
ангидридом и малеинимидом 2 1 · 2 2 , а также при присоединении диенов
к фульвенам 2 3 · 2 4 . Дело в том, что в этих случаях уже при незначитель-
ном повышении температуры выше комнатной (при 90° быстро) эндо-
аддукт, полученный в результате кинетически контролируемой реакции,
превращается в термодинамически более стабильный экзо-изомер:

Реакция циклических диенов с цис-\, 2-дизамещенными олефинами
(XVI) только частично подчиняется эндо-правилу Альдера. Например,
в случае X = C6H5SO2 или С6Н5СО получается эндо-аддукт (XVII) прак-
тически без примеси экзо-изомера (XVIII), в то время как при реакции
с диметиловым эфиром или динитрилом малеиновой кислоты {(XVI) :
:Х=СО 2 СН 3 или CN] аддукты (XVII) и (XVIII) образуются в соотно-
шении примерно 75 : 25 6:

V
А

Η Χ

(χνη (XVII) (XVI11)

Аналогичные результаты были получены и в случае циклогексадие-
на 2 5. Как правило, циклические диены реагируют с монозамещенными
олефинами с образованием смеси изомеров. Так, при реакции цикло-
пентадиена с метилакрилатом получаются XIX и XX в соотношении
примерно 76:24 2 6 · 2 7 ; а при реакции с акрилонитрилом соотношение
экзо- и эндо-продуктов (60 :40) почти приближается к статистическому
значению 2S, которое достигается при реакции циклогексадиена с акри-
лонитрилом.

о2сн3

(XIX) (XX)

В этих случаях правило Альдера недействительно. На стереохимиче-
ский результат реакции Дильса—Альдера оказывает сильное влияние
введение метила, фенила или хлора в а- или β-положение акрилового

8.29.30.31
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Недавно было обнаружено интересное влияние растворителей и ка-
тализаторов на стереохимию присоединения акриловых эфиров к цик-
лопентадиену. Берсон 3 1 показал, что доля эндо-изомера (XIX) в смеси
продуктов реакции повышается с увеличением полярности растворите-
ля. Так как переходное состояние для продукта (XIX) более полярно,
чем переходное состояние изомера (XX), то при увеличении сольвати-
рующей способности растворителя предпочтительно образуется XIX.
Берсону удалось также построить новую эмпирическую шкалу поляр-
ности растворителей 31, основанную на соотношении аддуктов эндо :
экзо [(XIX : (XX)], которое может быть очень точно определено мето-
дом ГЖХ; порядок расположения растворителей согласуется с другими
характеристиками их полярности 3 2 · 3 3 .

Как будет показано в IV 5, скорость присоединения диена значи-
тельно увеличивается в присутствие кислот Льюиса. Только недавно
обнаружено, что соотношение структурных или стереоизомеров 1,1-ад-
дукта также зависит от присутствия катализатора 3 4 · 3 5 ' З б · 3 7 . В то время
как при 0° в дихлорметане XIX и XX образуются в соотношении при-
мерно 80 : 20, при применении в качестве катализатора кислоты Льюиса
(10 мол.% А1С1з-О(С2Н5)2, B F s - O ^ H s b SnCl4 или TiCl4) реакция
идет более избирательно и получается смесь 95 :5 ; при —70° в присут-
ствии А1С13-О(С2Н5)2 или BF3-O(C<:H5h образуется практически чистый
XIX 35, зб, 37_ Аналогичные результаты получены также при присоедине-
нии метиловых эфиров метакриловой и кротоновой кислот, а также
малеинового эфира к циклопентадиену 38. э«<?о-Правило часто выполня-
ется в случае реакций ациклических диенов с циклическими диенофи-
лами, что видно на примере синтеза ковдурита Д (IV) и присоедине-
ния транс, транс-l, 4-дифенилбутадиена к малеиновому ангидриду (см.
II, 1). Присоединение диметилового эфира г/нгнс-муконовой кислоты
(XXI) к малеиновому ангидриду также происходит с высоким выходом
и строго в соответствии с э«<?о-правилом, что следует из ^ыс-расположе-
ния всех карбоксильных групп в циклогексатетракарбоновой кислоте
(XXII):

СО2СН,,

(XXIII)

НО,С Η

ι.Η2

2. Н2О

СН3О2С К

(ххн:
Сохранение конфигурации при окислительной деструкции аддукта
циклогексадиена с малеиновым ангидридом подтверждает структуру
(XXII) 3 9 · 4 0 .
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Диены и диенофилы с открытой цепью подчиняются эндо-правилу
только при пониженных температурах, как видно из табл. 1 на приме-
ре реакции транс-бутадиен-1-карбоновой кислоты с акриловой кисло-
той 4 ' 8 .

СО2Н Η
соон

COjH

СО2Н Η
N

СО2Н

ч

-со2н

(XXIV) (XXV)

Дать количественное теоретическое обоснование эндо-правила Альдера
пока не удается. Исключительное эндо-присоединение р-бензохинона к
циклопентадиену было объяснено дипольно-индуктивным взаимодейст-

ТАВЛИЦА 1

Влияние температуры на стереохимию взаимодействия
/яра«с-бутадиен-1-карбоновой кислоты с акриловой кислотой

t, °С

Соотн. XXIV: XXV

75

только XXIV

90

7:1

100

4,5:1

110

2:1

130

1:1

виеы между полярными группами в диенофиле и легко поляризуемом
диене 4 1. 42· 4 3; это явление сейчас называют «взаимодействием с пере-
носом заряда» (см. V, 3). Тот факт, что такие диенофилы без полярных
заместителей, как циклопропен 17, циклопентен 16, аллилбромид и про-
пен 4 4 при взаимодействии с циклопентадиеном исключительно или пре-
имущественно образуют энЗо-аддукт, несколько противоречит выше-
приведенной рабочей гипотезе 31.

Как было указано ранее, соотношение эндо-экзо-адлуктов при реак-
ции циклопентадиена с метиловым эфиром акриловой кислоты зависит
от растворителя. Более полярное переходное состояние преимуществен-
но реализуется даже при кинетически контролируемых реакциях. Тот
факт, что это энергетически невыгодное переходное состояние вообще
образуется, свидетельствует о некоторой другой ориентирующей силе,
вероятно, о взаимодействии с переносом заряда. Напротив, при взаи-
модействии сильно полярных компонентов должно реализоваться пе-
реходное состояние с минимальным общим дипольным моментом, как
показано Хорнером и Дюркхаймером 4 5 на примере димеризации раз-
личных о-бензохинонов, приводящей к экдо-аддукту.

Следует подчеркнуть, что факторы, которые определяют стерический
ход реакций, сравнительно малы. Даже преимущество одного изомера
в соотношении 99 : 1, т. е. практически стереоселективный характер ре-
акции, соответствует разнице энергий активации для обоих конкурирую-
щих направлений реакции меньше чем на 3 ккал/моль. Принимая во
внимание, что на образование тех или иных изомеров могут оказывать
влияние многие факторы, пока еще невозможно делать предсказания
о неисследованных реакциях.

Недавно Вудвард и Гофман 4 6 опубликовали сообщение, где сдела-
на попытка теоретически обосновать эндо-правило с помощью метода
МО. В случае взаимодействия диена и диенофила, содержащих сопря-
женную л-систему, доказано, что эндо-присоединение энергетически бо-
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лее выгодно. Вышеупомянутые примеры образования зядо-аддукта из
циклопропена, циклопентена, аллилбромида или пропена при этом еще
не рассматривались.

3. Влияние конформации на реакционную способность диена;
цисоидные и трансоидные диены

Диены с открытой цепью находятся в конформационном равновесии
(XXVI) =г± (XXVII), причем в диеновом синтезе может принимать уча-
стие только цисоидная конформация '•2·3-8. Если трансоидная конфор-
мация XXVI фиксирована, например является фрагментом в полицик-
лических кольцевых системах стероидов (XXVIII), то шестичленное
циклоприсоединение затруднено. Напротив, для присоединения диено-
фила требуется фиксирование цисоидной конформации, например пу-
тем введения диеновой системы в кольцо, или присоединением кольца
в положение 2 и 3 диена (см. IV, 2):

(XXVI) (XXVII) (XXVIII)

Заместители в диенах с открытой цепью, помимо своего электронного
влияния, могут чисто стерически значительно изменять скорость реак-
ции диенового синтеза вследствие сдвига конформационного равно-
весия.

При препаративном использовании цис-l-замещенные бутадиены
(XXIX) оказываются значительно менее активными диенами, чем со-
ответствующие 7у?анс-изомеры (XXXI). С увеличением объема R равно-
весие (XXIX) =Fi (XXX) сдвигается в сторону трансоидной конформа-
ции (XXX):

ίΧΧΙΧ) (XXX) (XXXI)

Реакция ^«с-формы (XXIX) (R = CH3) с малеиновым ангидридом дает
только 4% 1, 1-аддукта 47>48; напротив, соответствующее 7у?анс-соедине-
ние количественно вступает в экзотермическую реакцию. Это различие
в реакционной способности транс- и г̂ ыс-форм при реакции с тетраци-
анэтиленом достигает величины почти 105 (20°, СН2С1г) 49. При перехо-
де к цис-1-этнл- и ^ис-1-изопропилбутадиену реакционная способность
падает еще больше и полностью угасает в случае l-трет.-бутил- и 1-фе-
нил-бутадиена 8-5 0. Тот факт, что такие ^ис-замещенные диены (XXIX)
недостаточно реакционноспособны или даже вообще неспособны к при-
соединению диенофила, в литературе объясняется перекрьГванием эф-
фективных радиусов заместителя R у С-1 и атома водорода у С-4 в це-
пи диена. Коплана/рное расположение, соответствующее присоединению
по Дильсу—Альдеру, затрудняется или даже становится невозможным,
когда диен предпочтительно или полностью находится в трансоидной
конформации. Препаративно можно использовать различие в способно-
сти XXIX и XXX к присоединению для получения чистого, менее реак"-
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ционноспособното цыс-изомера (XXIX) № = Ο 3Η 5

5 1, R = CH = C H 2

5 2 ,
R—галоген) 8 · 5 3 .

То, что положение вещей не так ясно, как, казалось, вытекает из вышеприведенных
примеров, видно в случае соединений (XXXII) — (XXXVI|). Реакционная способность
этих соединений, за исключением (XXXV), снижается при введении чис-заместителей
в положение 1 диеновой системы. Соединение (XXXII) реагируют с тетрацианэтиленом
при комнатной температуре с образованием смеси аддукта Дильса — Альдера и четы-
рехчленного продукта циклоприсоединения54. Диен (XXXIII) в кипящем бензоле дает
с малеиновым ангидридом ожидаемый 1,1-аддукт с высоким выходом55, при реакции·
XXXIV, например, с тетрацианэтиленом, малеиновым ангидридом или р-бензохиночом
получают сразу бис-аддукт 5 6:

сн3

Ссп·
(XXXII)

н,с

н,с
(ХХХНП

(XXXIV)

н3сч х н

сн,
(XXXV) (XXXVI)

Оба изомерных алло-оцимена (XXXV) и (XXXVI) присоединяют малеиновый ан-
гидрид в положения, отмеченные стрелками, с хорошим выходом 57. Вероятно, с помощью
кинетических исследований β этих случаях можно получить более однозначные выво-
ды, чем на основании препаративных опытов в трудносравнимых условиях.

С другой стороны, в случае 2-замещенных бутадиенов диеновое при-
соединение облегчается при наличии объемистых заместителей 58. При
переходе от бутадиена к 2-неопентилбутадиену значение k2* присоеди-
нения малеинового ангидрида повышается в 50 раз (25°, бензол):

В противоположность цис-l-замещенным бутадиенам объемистые
заместители R сдвигают конформационное равновесие (XXXVII) *^
^ (XXXVIII) в сторону ненапряженной цисоидной конформации
(XXXVIII), необходимой для реакции.

Как и следует ожидать, объемистые заместители R в 2, 3-дизаме-
щенных бутадиенах (XXXIX) препятствуют образованию планарной
цисоидной конформации. 2, З-Диметилбутадиен быстро реагирует с
малеиновым ангидридом (см. IV), в то время как в случае 2, 3-дихлор-
или 2,3-ди-т/эег.-бутилбутадиена в. 59, во, 61 н е удается получить аддукт
Дильса—Альдера. Удивительно, что диеновое 'Присоединение 2, 3-ди-

здесь и в дальнейшем константа скорости реакции второго порядка:-
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иодбутадиена происходит при сравнительно мягких условиях 62. Для объ-
яснения поведения этого соединения также были бы желательны точ-
ные кинетические исследования. Кажущиеся неудачи применения реак-
ции Дильса—Альдера часто можно объяснить быстрой полимеризаци-
ей диена, конкурирующей с циклоприсоединением, или сополимериза-
цией диена и диенофила.

4. Частичный асимметрический синтез
с помощью реакции Дильса — Альдера

При синтезе асимметрической молекулы, например оптически актив-
ного соединения из неактивных исходных, всегда получают рацемат.
Напротив, если асимметрический центр Б образуется под влиянием уже
имеющегося в молекуле вспомогательного центра асимметрии [( + )А в
схеме], то возможные диастереомеры (XI.) и (XLI) образуются уже н
неравных соотношениях, так как переходные состояния образования
XL и XLI обладают уже различным диастереомерным характером
(различная энергия!), т. е. скорость их образования различна:

(+)А (+)А

реакция
(+) Б (_) Б
(XL) (XLI)

Если далее удается отщепить вспомогательный асимметрический
центр ( + )А, то получается смесь знантиомеров (—)Б и ( + )Б, которая
содержит в избытке один из зеркальных изомеров. Эта схема частично-
го асимметрического синтеза 6 3 · 6 4 · 6 5 , применимая для многих типов
реакций, позволяет иногда внести некоторую ясность в тонкий меха-
низм реакции, и, если оптический выход достаточно высок, является
пригодной для препаративных целей, потому что при этом можно избе-
жать разделения рацематов.

Возможность применения реакции Дильса—Альдера с целью час-
тичного асимметрического синтеза 3 5~ 3 7 ' 6 б- 7 2 стали изучать лишь недав-
но. Взаимодействие оптически активного метилового эфира фумаровой
кислоты с бутадиеном, изопреном, циклопентадиеном после восстанов-
ления 1, 1-аддукта LiAlH4 и отделения вспомогательного асимметриче-
ского центра (—) —ментола [соответствует ( + )А по схеме] дало оп-
тически активные препараты соединений (XLII)— (XLIV) с оптическим
выходом только 1—9%. В тех же условиях реакция ментилового эфи-
ра акриловой кислоты с циклопентадиеном дала соединения (XLV) и
(XLVI), оптический выход в этом случае также составлял 1—9%:

и

Rv - - · --•• —• (XLII): R = ι

(XLIII):R=CH3

сн,он

L
CHjOH

(XLIV) (XLV): R'rCHjOH, 1
(XLVI): R'-H, R 2rCH 2OH
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Тем не менее добавлением кислот Льюиса к реакционной смеси можно
увеличить оптический выход максимально до 88%. В известных слу-
чаях 69~72 абсолютная конфигурация преобладающих энантиомеров мо-
жет быть предсказана на основании известной абсолютной конфигура-
ции вспомогательного асимметрического центра ( + )А.

Здесь открывается многообещающая область для дальнейших ис-
следований. Установление закономерностей, которые позволяют пред-
сказать абсолютные конфигурации преимущественно образующихся
соединений, является благодарной задачей. Это позволило бы исполь-
зовать богатые синтетические возможности реакции Дильса—Альдера
для частичного асимметрического синтеза многочисленных оптически
активных соединений известной абсолютной конфигурации с высоким
оптическим выходом.

III. ЯВЛЕНИЯ ОРИЕНТАЦИИ В РЕАКЦИЯХ
С НЕСИММЕТРИЧНЫМИ КОМПОНЕНТАМИ

На основании механизма реакции во многих случаях еще нельзя
предсказать соотношение структурно-изомерных аддуктов при взаимо-
действии несимметричных компонентов. Существующая литература 8>7 3

позволяет в настоящей работе ограничиться лишь некоторыми фак-
тами, характеризующими проблемы ориентации. Ранее существовав-
шая точка зрения 50, что из возможных структурных изомеров исключи-
тельно образуется лишь наиболее замещенный, должна быть в боль-
шинстве случаев пересмотрена в связи с усовершенствованием методов
анализа. Так как зачастую о составе продуктов реакции судят не по
первично образующимся аддуктам Дильса—Альдера, а по продуктам
их разложения (несколько стадий реакции), то надежность количест-
венных данных табл. 2 и 3 не следует переоценивать. Хотя новые ис-
следования смеси первичных аддуктов с помощью аналитической газо-
вой хроматографии 7 4 позволяют усомниться в старых данных, в целом
порядок величин в табл. 2 и 3, по-видимому, соответствует действи-
тельности.

1. 1-Замещенные диены

При обсуждении реакций гранс-1-замещенных бутадиенов75 доста-
точно ограничиться производными акриловой кислоты. Электронное
влияние заместителя R в диене (XLVII) вероятно сказывается на ско-
рости диенового присоединения (см. V, 2), а не на ориентации. Во всех
случаях преимущественно образуется производное 1, 2-дизамещенного
диклогексена (XLIX); 1, 3-изомер (L) образуется только в незначи-
тельном количестве:

Rl

)
+ч

(XLVII)

R 2 R 3

4/

I

(XLVIII)

R1 Η

X/*2

1 I 4*
4 /

(XLIX)

R]

\ /
/ \

4 /

L)

Η

/
4

,R2

R3

Суммарные выходы XLIX и L, в отдельных случаях лишь немного
превышающие 60%, позволяют сомневаться в этих данных. То, что
ориентирующие силы являются слабыми, отчетливо показывает влия-
ние стерического фактора, а также влияние кулоновских сил отталки-
вания. Из анионов транс-бутадиен-1-карбоновой и акриловой кислот
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ТАБЛИЦА 2

Ориентация при реакции отра«с-1-замещенного диена (XLVII) с несимметричными

диенофилами (XLVHI)8'7 3

R«

N ( C 2 H 5 ) 2

СНз

с 6 н 5
CO 2 H
СО 2Н
CO2Na

СНз
СН(СН.,)2

С(СН 3) 3

С ( С Н 8 ) ,
С ( С Н , ) 3

С ( С Н 3 ) 3

R2

Η
Η
Η
Η
Η
Η

R3 t, °с Соот.юшо :ко XLIX:L

Электронное влияние заместителя

С О 2 С 2 Н 5

СО 2 СН 3

СО 2 СН 3

СО 2 Н

со,н
CO2Na

Стерическое влияние

Η
ΤΙ

Η

СО 2 СН 3

СО 2 СН 3

СО 2 СН 3

20
20

150
150

70-75
220

только цис-ХЫХ
18:1
39:1

8,8:1
только цис-ХЫХ

1:1

заместителя в диене

200
200
200

6,8:1
5:1

4.1:1
Стерическое влияние α-заместителя в диенофиле

Η
СНз

С Н ( С Н 3 ) 2

СО2СЫ3

СО 2 СН 3

СО 2 СН 3

200
200
200

4,1:1
2,6:1
0,9:1

Выход
XLIX+L, %

94
64
61
86
67

50—60

85
60
76

76
75
19

XLIX и L образуются в одинаковых количествах, в то время как сво-
бодные кислоты реагируют с образованием только XLIX. Влияние тем-
пературы реакции на соотношение изомеров в случае солей подробно
не изучалось.

Разветвление заместителей R1 и R3 также способствует образованию
1, 3-дизамещенного циклогексена (L).

Здесь следует еще раз предостеречь от переоценки численных зна-
чений в табл. 2; выходы относятся к первоначально выделенной смеси
1, 1-аддуктов, тогда как соотношение изомеров (XLIX) : (L) в приме-
рах разд. III, 2 и III, 3 определялось по результатам многоступенчатой
реакции разложения. Не во всех случаях точно установлено, идет ли
речь о кинетически или термодинамически контролируемой реакции.

Диенофилы со связью С = С при реакции с 1-замещенными диенами
подчиняются тем же правилам ориентации, что и их аналоги со связью
С = С.

Метиловый эфир пропиоловой кислоты и свободная кислота дают
с 1-метил- или 1-фенил-бутадиеном 1, 1-аддукты (LI) или (LII), ана-
логичные (XLIX), но с большим числом связей С = С 76>77:

R1 Η Ri

(LIII)

(LI) :R> = C[H3; R 2 =CO 2 CH 3 (85%)
(LII) :R"=C 6 H 5 ; R2 = CO2H (30%)

9-Замещенные антрацены (LIII) формально можно рассматривать
как 1-замещенные бутадиены, хотя закономерности, следующие из
табл. 2, не применимы к диеновым реакциям LIII с несимметричными
диенофилами. В зависимости от типа заместителя R1 в LIII или в дие-
нофиле в одних случаях получают аддукты Дильса—Альдера, соответ-
ствующие исключительно либо XLIX либо L; в других случаях получа-
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ТАБЛИЦА 3

Ориентация при реакции 2-замещенных диенов (LVII) с несимметричными диенофилами
(LVIH)"'7 3

R1

ОС 2 Н 5

СНз

с 6 н 5оCN

п-С3Н7

СЩСНзЬ
С(СН3)з

СНз
СНз
СНз
СНз
СНз

R2

Электронное

СО2СН3

СО2СН3

СО2СН8

СО2СН3

СОаСН3

t, °с .Соотношение LIX'.LX

влияние заместителей

160
20

150
160

95

ТОЛЬКО ( L I X )

5,4:1
4,5:1

только LIX
только LIX

Стерическое влияние заместителей в диене

СО2СН3

СО2СН3

СО2СН3

200
200
200

2,4:1
3,0:1
3,5:1

[Влияние температуры

СО2СН3

СО2СН3

со асн 3СО2СНз
СО2СН3

20
120
200
400

25-300

5,4:1
4,0:1
2,0:1
1,4:1

2,33:1"

Выход
L1X+LX, %

50
54
73
60
86

81
65
47

54
74
84
18

39—82

ют лишь смесь 78>79j 80. Объяснить эти результаты с точки зрения меха-
низма реакции пока еще невозможно.

Довольно подробно и экспериментально безупречно с применением
ЯМР спектроскопии изучалась в последние годы проблема ориентации
в случае нитрозосоединении как диенофилов с гетероатомами 8 1 ' 8 2 · 8 3 · 8 4 :

+ ON—Аг о

ι
Ν Аг

(XLVII) (XLVHIa) (LIV) (LV)
O=S=N—SO2R (LVI)

Во всех случаях удалось показать, что реакция является кинетиче-
ски контролируемой. Соединения (XLVII) и (XLVIIIa) с R 1 =CH 3 , Ar =
= С6Н5 реагировали с образованием смеси LIV и LV в соотношении

58:42; и, напротив, в случае И^СНзСОг, /CH3/2N, CH3O2C, /СН3/3С
или ρ = Z—C6H4 /Z = CH3O, CH3 ) Cl, NO2/ удалось выделить исключи-
тельно структурный изомер (LIV). Реакции N-сульфиниламинов (LVI)
в настоящее время подробно изучаются 8 3 > 8 4.

2. 2-Замещенные бутадиены

Результаты, полученные в случае 2-замещенных бутадиенов (LVII),
выборочно приведены в табл. 3. К численным значениям нужно отно-
ситься с такой же осторожностью, как и к данным табл. 2. Электронная
природа заместителя в диене (LVII) также не оказывает резкого влия-
ния на соотношение изомеров (LIX) : (LX), в продуктах реакции всег-
да преобладает 1, 4-дизамещенный циклогексен (LIX). Зависимость
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соотношения LIX: LX от стерических факторов вряд ли имеет какое-
нибудь значение, поскольку суммарный выход LIX и LX при этом сни-
жается:

R1

\ У
+

\
(LVII)

Η R2

\ /

1 -
(LVII I)

R1

\4 / \

1\/\H
(LIX)

R1

V

(L

По данным авторов 8 5 ' 8 6 > 8 7 можно констатировать резкое влияние/
температуры на реакцию изопрена с метиловым эфиром акриловой кис-
лоты, а также в случае акриловой кислоты и метилового эфира мета-
криловой кислоты в качестве диенофилов: с повышением температуры
содержание LIX в смеси уменьшается. Соотношение изомеров (LIX) :
: (LX) в смеси определялось частично по продуктам разложения, час-
тично с помощью газовой хроматографии. Напротив, согласно Хенни-
су 74, который анализировал смесь аддуктов Дильса—Альдера с по-
мощью капиллярной газовой хроматографии, соотношение изомеров в
исследуемой области температур (25—300°) не изменяется. Это весьма
тщательное исследование вносит сомнение в прежние результаты.

Как и и случае однозамещенных диенов, диенофилы с тройной связью
обнаруживают такое же ориентирующее влияние, как и их аналоги с
двойной связью 88.

Реакция ароматических нитрозосоединений с 2-замещенными бута-
диенами приводит, как правило, к аддукту (LXI), в то время как при
взаимодействии 2-арилбутадиенов или 2-хлорбутадиенов с а-хлорни-
трозоциклогексаном образуется смесь LXI и LXII или только LXII
(если Аг=1-С1—С6Н,0)

 8 3 · 8 4 :
Аг

О N

О

R=QH 5 ;

N

R Ar R
(LXI) (LXII)

-C e H 4 (Z=OCH3, CH3, Cl); Ar-C e H s R=CeH5; .
(Z=C1, OCH3) R=CH3, Cl, CF3, CN; Ar=CeH5

3. Диены с несколькими заместителями

При обсуждении реакции Дильса—Альдера с полизамещеннымиг
диенами достаточно рассмотреть два примера, т. к. имеются исчерпы-
вающие обзоры 8 ' 7 3 . В случае 1, 3-дизамещенных диенов ориентирую-
щее влияние заместителей R1 и R2 суммируется; при этом заместители
диенофила оказываются в аддукте предпочтительно в положение 1, 2
или 1, 4 по отношению к R1 или R2 8 9:

R1 R1 Η
| Η СООН \ / г о н

W
(LXIII) (LXIV)

R'=CH3; R 2 =C e H 5

R'=QH 5 ; R 2=CH 3
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При взаимодействии 1, 3-диметилбутадиена с метиловым эфиром ак-
риловой кислоты при 200° в незначительных количествах должен обра-
зовываться также и второй возможный структурный изомер (метило-
вый эфир 3, 5-диметил-З-циклогексенкарбоновой кислоты) 9 0 · 9 1 :

Соотношение изомеров в смеси LXVI + LXVII, образующихся при
реакции 1, 4-дизамещенных бутадиенов, в принципе позволяет судить
об относительной ориентирующей силе различных заместителей. Сог-
ласно старым работам школы Альдера 92, которые следует принимать
во внимание с многочисленными оговорками относительно их аналити-
ческой надежности, ориентирующая способность заместителей умень-
шается в ряду:

С6Н5>СН3 > СОаН

Новые исследования реакции Дильса—Альдера с нитрозосоединениями
в качестве диенофилов 8 3>8 4 значительно более надежны и о-бстоятель-
ны; в этом случае отчетливо видна зависимость порядка присоединения
от индуктивного эффекта заместителей R1 и R2.

4. Влияние катализаторов на ориентацию

Как уже указывалось в II, 2, кислоты Льюиса могут оказывать вли-
яние на соотношение стереоизомеров, образующихся при диеновом
синтезе. Лютц и Бейли 9 3 показали, что кислоты Льюиса изменяют так-
же соотношение структурных изомеров; при этом в качестве диенофила
можно применять также акролеин:

СН3

ЧУ
СНз СНз

Н

/ ч

Η С-СН3
С-СНз

Η

4 С - С Н з
I!
О

о о
толуол, 120°, без катализатора 71 : 29
толуол, 25°, SnCl4 · 5 Н2О 93 : 7

Наряду с повышением скорости реакции при этом получают более
однородные продукты, что имеет большое препаративное значение. Си-
стематическое развитие этого метода представляется очень перспектив-
ным, так как это позволило бы при низких температурах в присутствии
кислот Льюиса в мягких условиях получать почти совершенно однород-
ные аддукты Дильса—Альдера.

Как показали Инукаи и Коима 94, изменение соотношения изомеров
в присутствии катализатора нельзя объяснить только стерическим фак-
тором (катализатор образует комплекс с карбонильной группой винил-
метилкетона, увеличивая тем самым объем ацетильного остатка). При
переходе от бутадиена к 2-метилбутадиену и далее к 2, 3-диметилбута-
диену общая скорость реакции значительно повышается.
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IV. КИНЕТИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ РЕАКЦИИ ДИЛЬСА — АЛЬДЕРА

Наряду с изучением стереохимии, измерение скорости реакции час-
то также позволяет выяснить детали механизма реакции. Многие реак- л
ции диенового синтеза, протекающие количественно, превосходно под-
ходят для кинетического изучения. Поглощение характеристичных хро-
мофорных групп в диеновой и диенофильной компонентах исчезает во
время превращения, это позволяет легко изучать кинетику реакции
спектрофотометрически. Так как диеновый синтез связан с уменьшени-
ем объема, для кинетического излучения пригодна также дилатомет-
рия. Первые работы в области кинетического изучения реакции
Дильса — Альдера были сделаны уже ранее Вассерманом 4 1 · 4 2 · 4 3 и
Кистяковским 9 5 · 9 δ .

t

1. «Правило Альдера».
Влияние активирующих заместителей в диенофиле

На основе препаративных опытов Альдер установил, что во многих
случаях электронодонорные заместители [например N(CH3)2, OCH3,
СН3] в диене и электроноакцепторные заместители (например CN,
СО2СН3, СНО, NO2) в диеиофиле повышают скорость реакции. Этот вы-
вод без предварительной проверки был перенесен на все диены и дне-
нофилы и получил в литературе название «правила Альдера» 97. Однако
такое обобщение возможно не во всех случаях, об этом свидетельству-
ет факт диенового синтеза с компонентами, обладающими «обращен-
ным» электронным характером (см. IV, 3).

ТАБЛИЦА 4

Константы скоростей реакции диенофилов с циклопентадиеном и 9, 10-диметилантраценом
в диоксане при 20°β·β8

Диемофил

Диен

циклопентадиен 105-А2,
Л/МОЛЬ- сек

9, Ю-диметИлаитрацея,
10' -k2, л/моль-сек

Цианзамещенные этилены

Тетрацианэтилен
Трицианэтилен
1,1-Дицианэтилен
транс-i, 2-Дицианэтилен
цис-1,2-Дицианэтилен
Акрилонитрил

?=43 000 000
«480 000

45 500
81
91

1,04

ж 13 000 000 000
«5900 000

127 000
139
131

0,89

Диенофилы с двойной и с тройной связями при 130°

Диметиловый эфир фумаровой кислоты
Диметиловый эфир ацетилендикарбоновой кислоты
Метиловый эфир акриловой кислоты
Метиловый эфир пропиоловой кислоты

а- и β-метилзамещенные диенофилы

Акрилонитрил
Метакрилонитрил
ягранс-Кротононитрил
Метиловый эфир акриловой кислоты
Метиловый эфир /тграяс-кротоновой кислоты
Метиловый эфир метакриловой кислоты

74
31

2150
1400

718
113

1450
250

И
718

5,0
148
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ТАБЛИЦА 5

Относительная константа скорости реакции*

Кинетические исследования реакций с диенами, богатыми электро-
нами, такими как циклопентадиен и 9, 10-диметилантрацен (табл. 4 и
5) доказывают пригодность «правила Альдера» для диенов такого
типа 6 · s 8 .

Особенно характерное различие в скорости реакции наблюдается в
случае цианэтиленов (табл. 4). В табл. 5 приведены количествен-
ные данные для сравнения
влияния других активирую-
щих заместителей на реак-
ционную способность двой-
ной связи в диенофилах.

Такого рода ряды актив-
ности диенофилов представ-
ляют интерес для иследова-
ния механизма реакции; и,
кроме того, на их основе
можно оценивать скорости
других реакций Дильса —
Альдера. Конечно, здесь сле-
дует предостеречь от некри-
тического переноса таких
рядов активности на еще не
изученные диены, поскольку
стерические факторы иногда маскируют чисто электронные влияния за-
местителей, и даже могут оказывать обратный эффект.

В препаративном отношении заслуживает внимания высокая реак-
ционная способность диенофилов с двойной связью по сравнению с ана-
логично замещенными ацетиленовыми диёнофилами, а также различ-
ное влияние метальной группы в а- или β-положении акрилонитрила
или метилового эфира акриловой кислоты и заметно более высокая
реакционная способность транс-диенофилов по сравнению с соответст-
вующими г{«с-изомерами (табл. 6) " .

ТАБЛИЦА 6

Отношение fe _„„„ : й„„„ для присоединения цис,
ill· iJU/tvL· ЩИ С

трамс-изомеров диенофилов в диоксане *

X

СОС1
SO 2-C 6H 5

со-с,н6

kzoTH.

«6700
155

18

X

СО-СНз
CN

СО2СНз

4,0
1,1

=1,00

* Температура 20°, диоксан.

Див;юфил i{iiC'\i транс*

С6Н5-СО-СН=СН-5О2-С„Н5

с„н,-со-сн=сн-со-свн6СН3О2С-СН=СН-СО2СН3

C 6H 5-SO 2-CH=CH-SO 2C 6H 6

NC-CH=CH-CO 2CH 3
NC-CH=CH-CN

Отношение klnpa

а

282
149

82
44
—
1,03

6

187
740

—
83
—

1,15

не •• Кт

в

—
105
—

2,
1,

00
04

• α — к циклопе-гтадиа iy (405); б — к 2,3-дииетилбутадие iy (ШЭ·);
в — к 9,10-диметиладтраце;у (130э).

Интересно, что диэтиловый эфир ^«с-азодикарбоновой кислоты реаги-
рует с циклопентадиеном значительно быстрее, чем транс-форма 10°. Так
как все эти явления в сущности можно рассматривать как 1,3-диполяр-
ное присоединение 1 · 6 1 0 1 · 1 0 2 (циклоприсоединение, приводящее к пяти-
членным гетероциклам), то дальнейшее обсуждение излишне.

6 Успехи химии, № 4
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- R

о
(LXVIII)

0

(LXX)

10

(LXXI)

s i
= C 6 H,:77

Высокая активность тетрацианэтилена как диенофила по сравнению
с другими диенофилами очевидна из данных табл. 4. Однако тетрациан-
этилен является еще не самым активным диенофилом. Из сравнения
значения k2 для реакции с циклопентадиеном (20°, диоксан) в случае
соединений (LXVIII) — (LXXI) видно, что отмеченная стрелкой двойная
связь сильнее активируется циклической структурой соединений

ТАБЛИЦА 7

Константы скоростей 102 £ а (л/моль-сек) для реакции
диенофилов * при 20° в дихлорметане 1 0 3 ' 1 0 4

Диенофил

Ангидрид р-бенэохинон-2,3-дикарбоно-
вой кислоты

2,3-Дицианмалеиновый ангидрид
Тетрацианэтилен
2,3-Дициан-р-бензохинон

14900
830
240

15

8300
680
390

900
85

7.7
1,26

* а — с 2,3-дщаетилбутадиеном; б — с антраценом; в — с изопреном*

(LXVIII) — (LXX), чем просто г^ис-расположением нитрильных групп в
г^ыс-динитриле малеиновой кислоты (LXXI). Замена одной г̂ ыс-дини-
трильной группировки в тетрацианэтилене более сильными активирую-
щими группами, как в соединениях (LXVIII) — (LXX), должна привести
к более активным диенофилам. Такое предположение подтверждается в
случае ангидрида /?-бензохинон-2,3-дикарбоновой кислоты и имида ди-
цианмалеиновой кислоты, которые присоединяются к диенам, представ-
ленным в табл. 7, значительно быстрее, чем тетрацианэтилен 1 0 3 · 1 0 4 .

Согласно последним кинетическим измерениям Куксона и сотр. 105,
самым реакционноспособным диенофилом является недавно полученное
циклическое азосоединение (LXXII):

О
/

/ \
Ν \
I! N-C6H6

N /
\ /

\
О

(LXXII)

Диенофилы со связью, N = N, например эфир азодикарбоновой кисло-
ты, в общем являются более активными, чем их аналоги со связью
С = С1015.
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2. Реакционная способность диенов
по отношению к малеиновому ангидриду и тетрацианэтилену

«Правило Альдера» оказывается пригодным также при оценке ско-
рости присоединения диенофилов, обедненных электронами, к различ-
ным диенам. Табл. 8 иллюстрирует это на примерах реакций малеино-
вого ангидрида и тетрацианэтилена с различными диенами. При этом
электронодонорные метильная или алкоксигруппа в диене способствует,
а электроноакцепторный хлор препятствует циклоприсоединению ' · 5 8 ,
106, 107, Ю8_ β С Л у Ч а е фенилированных бутадиенов (транс-\,2- или транс,

ТАБЛИЦА 8

Константа скорости реакции малеинового ангидрида (а)
и тетрацианэтилена (б) в диоксане с различными диенами

Диен

Циклопентадиен
9,10-Диметилантрацен
1,3-Циклогексадиен
Гексахлорциклопентадиен
1,2-быс-Метиленциклогексан
1,1'-быс-Циклопентенил
1-Метоксибутадиен
2,3-Диметилбутадиен
глракс-1-Метилбутадиен
2-Метилбутадиен
Бутадиен
2-Хлорбутадиен

α

10«-fca (30°),

л/моль-сек

9 210 000
1 600 000

13 200
1,14

755 500
118 000
84 100
33 600
22 700
15 400
6 830

690

б

10 s·Φ (20°),

л/моль-сек

^ 4 3 000 000
— 1300 000 000

7 290
—

1 230 000
1 900 000

598 000
24 300

2 060
1 130

519
1,0

транс- 1,4-изомеров) наблюдается еще не объяснимая аномалия в ряду
зависимости скорости реакции от природы диенофила (малеиновый ан-
гидрид, имид дицианмалеиновой кислоты, тетрацианэтилен) ι· Шб.

Следует отметить, что реакционная способность гексахлорциклопен-
тадиена удивительно мала по сравнению с самим циклопентадиеном;
аддукт Дильса — Альдера с тетрацианэтиленом не удается получить
даже в жестких условиях. Вместе с тем гексахлорциклопентадиен во
многих случаях ' является активной диеновой компонентой; Альдер даже
называл перхлорированные циклопентадиены «диенами с высокой склон-
ностью к присоединению» 9 7.

Это кажущееся несоответствие величин констант скорости реакции
(табл. 8) объясняется явлением «обращенного» электронного характера
компонентов в реакциях Дильса — Альдера.

3. Реакция Дильса — Альдера
с «обращенным электронным характером»

Данные табл. 4—8 отчетливо показывают пригодность «правила Аль-
дера» в случае реакций диенов, богатых электронами, и диенофилов,
обедненных электронами: электронодонорные заместители в диене и
электроноакцепторные в диенофиле ускоряют реакцию. Особенно быстро
происходит образование шестичленного цикла тогда, когда компоненты
по своему электронному характеру сильно различаются: например, при
реакции циклопентадиена или 9,10-диметилантрацена с тетрацианэти-
леном.
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Многие реакции, которые формально можно рассматривать как при-
меры реакции Дильса — Альдера, не подчиняются «правилу Альдера».
Так α,β-ненасыщенные карбонильные соединения и о-хиноны предпочти-
тельно реагируют с диенофилами, обогащенными электронами2·3; ана-
логичное отклонение наблюдается также в случае некоторых замещенных
тетрациклонов (тетрафенилциклопентадиенонов) 109· п о ; 1,1-двуокиси тио-
фена 111, 112- гексафторциклопентадиенапз и дегидроиндиго (LXXIII).
Последнее соединение дает аддукт со стиролом и, напротив, не реаги-
рует с более активным диенофилом — малеиновым ангидридом 1 И :

/ χ

" \ /
О

(LXXIII)

Бахманн и Дено 1 1 5 впервые предположили, что «правило Альдера»
может быть обращено в том смысле, что диены, обедненные электрона-
ми, должны преимущественно соединяться с диенофилами, обогащенны-
ми электронами; они также называли реакции циклоприсоединения тако-
го типа реакциями Дильса — Альдера с «обращенным электронным
характером», однако не смогли подобрать соответствующей модельной
системы.

ТАБЛИЦА 9

Константы скорости реакции гексахлорциклопентадиена (а)
и 9, 10-диметилантрацена (б) с диенофилами в диоксане

(130°) Ив, 117

Дне юфил

Циклопентадиен
р-Метоксистирол
Стирол
р-Нитростирол
2,3-Дигидрофуран
Норборнен
Циклопентен
Малеиновый ангидрид

а

л/моль-сек

15 200
1580

793
538
333

72
59
29

б

10=·*.,,
л/моль-сек

50
70

602
—
36

7,8
1 410 000

При кинетическом изучении реакций гексахлорциклопентадиена,
обедненного электронами, все же удалось подтвердить обращение шкалы
активности диенофилов 116· " 7 .

Данные, приведенные в табл. 9, отчетливо показывают это обращение
реакционной способности гексахлорциклопентадиена по сравнению с 9,10-
диметилантраценом. Это особенно очевидно на примере циклопентена,
малеинового ангидрида и ^-замещенных стиролов.

Кинетическими исследованиями ш столь же однозначно доказано,
что открытая Карбони с сотр. 1 1 9 реакция 1,2,4,5-тетразина с олефинами
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с образованием 1,4-дигидропиридазина также относится к типу реакций
диенового присоединения с «обращенным электронным характером».
При этом стадией, определяющей скорость реакции, является присоеди-
нение диенофила (на схеме — стирола) к диеновой системе (LXXIV)
(например, в случае И = арил, СО2СН3, CHF—CF 3), последующее отщеп-
ление азота из неизолируемого 1,1-аддукта (LXXV) происходит быстро.
Электроноакцепторные заместители R в тетразине (LXXIV) облегчают
реакцию. Обращение ряда реакционной способности диенофилов в этой
реакции особенно четко показано на примере диметилового эфира 1,2,4,5-
тетразин-3,6-дикарбоновой кислоты (LXXIV) (Н = СО2СНз) 12° (табл. 10):

Τ " Ч Н 5

R

(LXXIV)

- Ν ,

Следует особенно обратить внимание на такую же реакционную спо-
собность р-замещенного стирола 116, 117, 121

в реакции с гексахлорцикло-
пентадиеном и диметиловым эфиром 1,2,4,5-тетразин-3,6-дикарбоновой
кислоты, а также на сильное активирующее влияние енаминовой группи-

ТАБЛИЦА 10

Константы скорости реакции диметилового вфира 1, 2, 4, 5-тетразин-3,6-дикарбоновой
кислоты с диенофилами в диоксане при 3 0 o U 8 ' ш

Диенофил

Замещенные стироль

α-Морфолинстирол
ρ-Метоксистирол
Стирол
р-Нитростирол
а-Метилстирол
транс-р-Метилстирол
1,1-Дифенилэтилен

л/моль

ж470
25

6

•сек

000
400
550
872
600
145

Диенофил

Замещенные этилень

Этилен
Этилвиниловый эфир
1-Гексен
/пранс-Октен-4
Метиловый эфир акриловой

кислоты
1(цс-Октен-4
Акрилонитрил

л]'моль- сек

36 300
21 600

5 560
330

117
48
0,93

ровки в диенофиле. Реакция Дильса — Альдера таких тетразинов с дие-
нофилами, богатыми электронами (енаминами, простыми и сложными
эфирами енолов) позволяет осуществить одностадийный синтез пирида-
зинов, а также получать диазоаналоги тропилидена и норкарадие-
на ш · ш .

Следует ожидать, что другие бедные электронами диеновые системы
также подчиняются закономерностям реакций Дильса — Альдера с «об-
ращенным электронным характером». Так, например, тетраметиловый
эфир фурантетракарбоновой кислоты или 6-р-нитрофенил-1,2,3,4-тетра-



646 Ε. Зауэр

хлорфульвен не реагируют с диенофилами, обедненными электронами
(например, малеиновым ангидридом, эфиром, ацетилендикарбоновой кис-
лоты и т. д.) 124· 125; напротив, в случае тетрахлорфурана 1 2 6 и перхлор-
α-пирона 127, из препаративных исследований нельзя решить, подчиняются
ли они «правилу Альдера» или нет.

В случае карбоциклической диеновой системы перхлор-о-бензохинона
(LXXVIa) Хорнер и Гейер кинетически показали обращение ряда реак-
ционной способности диенофилов. Реакционная способность ^-замещен-
ных стиролов приближенно описывается уравнением Гамметта с отрица-
тельным значением p(kp—СН3О—стирол/^—NO2—стирол ж 40 : 1 при
20°) 1 2 8:

c/YVo
С1

(LXXVIa)

Для взаимодействия стирола с замещенными о-бензохинонами имеет-
ся линейная зависимость между их окислительно-восстановительным по-
тенциалом и логарифмом константы скорости реакции Дильса — Аль-
дера.

Тот факт, что присоединение гексахлорциклопентадиена и 1,2,4,5-тет-
разина с точки зрения механизма принадлежит к тому же типу реакций,
что и примеры, приведенные в табл. 4—6, следует со всей очевидностью
из кинетических данных, а также из влияния растворителей и значений
параметров активации.

4. Влияние растворителей и параметры активации

Природа растворителей оказывает лишь незначительное влияние на
скорость диенового синтеза. Димеризация циклопентадиена в дицикло-
пентадиен (LXXVII) при переходе от бензола к нитробензолу или эта-
нолу в качестве растворителей ускоряется всего лишь примерно в 3 раза,
в газовой фазе эта реакция Дильса — Альдера идет со сравнимой ско-
ростью 12Э:

Столь слабая зависимость скорости реакции от природы растворите-
ля является общей кинетической характеристикой 13°-'3< шестичленного
циклоприсоединения. Увеличение k2 в 10 раз наблюдается в редких слу-
чаях при переходе к наиболее сольватирующим растворителям, как вид-
но из таблицы 11 98.

При взаимодействии сильно полярных компонентов (например, 9-ме-
тилантрацена с 1,1-дицианэтиленом) также наблюдается ускорение та-
кого же порядка величины при изменении растворителей 98. Влияние рас-
творителей на диеновое присоединение с «обращенным электронным
характером» заместителей (см. разд. IV, 3) полностью аналогично
(табл. 12) 106.
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ТАБЛИЦА И

Влияние растворителей на скорость присоединения нитрила
фумаровой

Растворитель

НСВгз
НСС13

CH3CO2H
CH3OH

с 2 н 5 онСС14

СН2С12

С1СН2СН2С1

кислоты к 9, 10-диметилантрацену (85°)98

Ю 3 - /е2,
л/моль-сек

« 2 1
22
20

» 1 9
16
15
14
14
12

Растворитель

CH3CN
C5H5N
диоксан
CHs-SO-CHj
HCON (CH 3 ) 2

N (С 2 Н 5 ) 3

СНзСОСНз
(СН8ОСН2)2

А ! моль-сек

9,0
7,9
6,5
6,5
4,2
ж 4
3,9
2,8

ТАБЛИЦА 12

Влияние растворителей на реакцию Дильса — Альдера *
при 90°

Растворитель

HCON(CH 3) 2

CeH5NO2

Диоксан
С 6 Н 5 - С Н 3

а.

105-/г2,
л/моль-сек

11,1
10,2

9,5
6,8
6,6

б

Ю'-Аг,
л/моль-сек

10,6
10,6

7,8
4,9
4,4

* а — с гексахлорциклопентадценом; б — с 3,6-ди|>енил-1, 2, 4, 5-тетра-
зином.

Малое влияние растворителя на скорость присоединения при реак-
циях Дильса — Альдера, а также тот факт, что для ряда реакций шести-
членного циклоприсоединения в газовой фазе скорость реакции сравнима
со скоростью реакции в растворе, может служить критерием того, что
переходное состояние на стадии, определяющей скорость реакции, толь-
ко незначительно полярнее, чем исходное состояние, или что оно во мно-
гих случаях не нуждается в стабилизации растворителем.

Важные сведения для выяснения механизма реакции дает определе-
ние параметров активации — энтальпии (ДЯ^) и энтропии (AS^); эти
значения могут быть легко определены экспериментально из уравнения
Эйринга. Практически во всех исследованных случаях, подобно родствен-
ному 1,3-диполярному присоединению, наблюдается лишь небольшая ве-
личина энтальпии активации реакции Дильса — Альдера (ΔΗΦ<
<25 ккал/моль). Следует отметить постоянство сильно отрицательного
значения энтропии активации AS^; среднее значение активации около
—35 энтропийных единиц * позволяет сделать вывод, что на стадии, оп-
ределяющей скорость процесса, образуется высокоупорядоченное пере-
ходное состояние ι- 6· 41~43-98' 1 3 5 **.

Параметры активации для реакций Дильса — Альдера, подчиняю-
щихся «правилу Альдера» и реакций с «обращенным электронным ха-

* Измерения в диоксане, k2, л/моль-сек.
** В работе1 3 5 значения log Л изменялись в зависимости от растворителя в пре-

делах 2,2—14,5; анализ продуктов не производился.



648 Ε. Зауэр

рактером» одинаковы. Уже упоминалось, что сильно отрицательное зна-
чение AS^ может служить важным критерием синхронности образова-
ния связей.

5. Ускорение реакции Дильса — Альдера
под давлением и в присутствии катализаторов

Многие реакции диенового синтеза протекают с достаточной скоро-
стью при комнатной температуре или при умеренном нагревании. В слу-
чае более инертных систем представляет интерес ускорение реакции с
помощью катализаторов. До недавнего времени считали, что реакции
Дильса — Альдера лишь незначительно ускоряются катализаторами 136>
137, 138_ Например, димеризация циклопентадиена, а также присоединение
уО-бензохинона 136· 137 к диенам только очень незначительно ускоряется в
присутствии α-галогенуксусных кислот.

Иетс и Итон 1 3 9 впервые обнаружили, что диеновое присоединение в
присутствии А1С13 происходит значительно быстрее. В дальнейшем ока-
залось, что многие кислоты Льюиса (BF3, SnCl4, TiCl4) могут служить
катализаторами этой реакции ^°-1*5. Ускорение реакции, как указывает-
ся в II, 2, довольно значительно; во многих случаях удается без сниже-
ния скорости реакции, понизить температуру реакции более чем на 100°.
Каталитическое влияние убедительно объясняется комплексообразовани-
ем кислоты Льюиса с полярными группами активирующих заместителей
в диенофиле (например, в эфире малеиновой или фумаровой кислоты,
малеиновом ангидриде, эфирах акриловой кислоты и т. д.), или в диене
(например, взаимодействие тетрафенилциклопентадиенона с этиленом).
Образование комплекса доказано ИК спектроскопией3 5·3 6·3 7·98. Во всех
до сих пор исследованных случаях из ^«с-г/яшс-изомерных диенофилов
в присутствии кислот Льюиса получаются диастереомерные аддукты,
как и при некатализируемой реакции, т. е. каталитическая реакция яв-
ляется чистым ^^-присоединением "•139. Таким образом, пока нет осно-
ваний предполагать изменение механизма реакции в случае реакций
Дильса — Альдера, катализируемых кислотами Льюиса; иногда в лите-
ратуре обсуждается также ионный двухстадийный механизм 93> М б. Шрау-
зер и Глокнер ш показали, что гаио-присоединение по Дильсу — Альде-
ру 2 катализируется Ni'^-комплексном. В -случае реакции этилена с цик-
лопентадиеном (144°; катализатор CUCI/NH4CI, активированный уголь)
пока еще не ясно, в какой мере ускорение этой реакции связано с обра-
зованием комплекса металла 148.

В присутствии родия на активированном угле норборнадиен (бицик-
ло-[2,2,1]-гекта-2,5-диен) реагирует с образованием смеси димера и три-
мера, которые являются продуктами либо четырехчленного циклоприсо-
единения, либо продуктами гожо-присоединения по Дильсу — Альдеру м 9 .
Каталитическое действие кислот Льюиса в системах без полярных груп-
пировок, а также в случае чисто олефиновых компонентов до сих пор
еще не наблюдалось. Вероятно в таких случаях имеется возможность
добавлением комплексов металлов ускорить диеновое присоеди-

нение
150
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В разделах II и III уже подробно обсуждалось, что кислоты Льюиса
не только повышают скорость реакции, но также могут решающим обра-
зом изменять соотношение стерео- и структурных изомеров в смеси про-
дуктов реакции.

Метод дилатометрии, применяемый для кинетических измерений,
основан на уменьшении объема при присоединении диенофила к диену.
Поэтому неудивительно, что повышение давления увеличивает скорость
реакции Дильса — Альдера 1 5 '~ 1 5з. Это явление особенно важно при взаи-
модействии газообразных компонентов; так, например, этилен гладко
присоединяется к LXXVIH при 165° и 1000 атм ! 5 3 :

СО2СН3

\

/ (LXXVIII)
CO XH8

Взаимодействие нафталина с малеиновым ангидридом при 10 000 атм
приводит к 78%-му выходу 1,1-аддукта, а при нормальном давлении при
прочих равных условиях аддукт получается лишь с выходом 1 % 152.

V. О МЕХАНИЗМЕ РЕАКЦИИ ДИЛЬСА — АЛЬДЕРА

Возможные механизмы диенового присоединения уже были подроб-
но обсуждены в разделе I. Многочисленные новые работы свидетельст-
вуют об интересе к окончательному выяснению механизма такого цикло-
присоединения 1 5 4- 1 5 7. Толчком для подробного изучения механизма ре-
акции послужило интересное исследование Вудварда и Катца 1 5 8 · 1 5 9 .

1. Перегруппировка аддуктов Дильса — Альдера

Стереоселективная внутримолекулярная перегруппировка происходит
при нагревании а-(1-окси)-дициклопентадиена (LXXIX), который при
140° находится в равновесии с « 5 0 % 8-сгш-изомера (LXXX) 1 5 8 · 1 5 9 . Эпи-
мерный β-спирт (LXXXI) аналогично превращается в 8-сшти-форму
(LXXXII). Диссоциация на фрагменты циклопентадиена и циклопента-
диенола доказана Вудвардом и Катцем с использованием оптически
активных соединений; при этом показано также, что реакция является
внутримолекулярной.

(LXXXI) 'LXXX1D
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При объяснении экспериментальных данных предполагается, что раз-
рывается связь только между атомами углерода С-За и С-4 с одновре-
менным образованием новой связи между атомами углерода С-2 и С-б.
Это соединение распадается с образованием циклопентадиена и его
1-оксипроизводного только при нагревании свыше 140°, т. е. в этих усло-
виях вторая связь С-7 — С-7а в аддукте Дильса — Альдера также раз-
рывается.

Исходя из микроскопической обратимости процесса, авторы предло-
жили для реакции Дильса — Альдера общий «двустадийный» механизм,
при котором образование связей между компонентами происходит в две
стадии. Диен и диенофил располагаются при этом в параллельных плос-
костях; в стадии, определяющей скорость реакции, образуется только
одна связь между С-1 и С-5; силы притяжения второго порядка «элект-
ростатические, электродинамические и даже в некоторой степени обмен-
ные силы» между центрами С-6, С-4, С-2, которые не принимают непо-
средственного участия в первичном образовании связи, должны гаран-
тировать наблюдаемое стереоспецифическое ^ые-присоединение, т. е.
препятствовать вращению вокруг связи С—С.

з он

(LXXIX)

Такое обобщение ставится под сомнение со многих точек зрения 160>
161. Еще нет ни одного четкого экспериментального доказательства, что
перегруппировка Вудварда — Катца не является частным случаем пере-
группировки Копа, для которой до сих пор еще не удалось доказать
образования промежуточного продукта 162~165. Перегруппировку Вуд-
варда — Катца, по-видимому, следует ограничить аддуктами, в которых
оба компонента обладают диеновым характером, т. е. эта перегруппиров-
ка не является общей 1 6 6~1 7 1. Стереоспецифичная перегруппировка дейте-
рированного димера метакролеина (LXXXIV) также укладывается в эт«
схему ! 7 2.

(LXXXIII)

Напротив, перегруппировки LXXXV^LXXXVI l 6 1 , LXXXVII—>-
LXXXVIII ш , LXXXIX^XC 174 и LXXVII^t LXXVIIa 1 7 5 явно происходят
путем ретрореакции Дильса — Альдера, т. е. при перегруппировке рвутся
связи между компонентами 176.



Механизм реакции Дильса — Альдера 651

Η

(LXXX1X) (ХС)

(LXXVII) (LXXVUa)

Из схемы Вудварда («двухстадийный» механизм) вытекает еще одно
следствие, которое может быть проверено экспериментально. Так как в
LXXXIII между С-6, С-2 и С-4 существуют «вторичные силы притяже-
ния», то можно было бы ожидать, что четырех- и шестичленное цикло-
присоединение происходят в одном и том же промежуточном соединении.
Некоторое экспериментальное подтверждение этому имеется и в литера-
туре. Согласно Стюарту54, реакция 1,1-диметилбутадиена с тетрациан-
этиленом, наряду с производным циклогексена (XCIa) дает и производ-
ное циклобутана (ХСПа):

R R R
NC4 CN XN

X N
XN

R R

\ / \ CN

XN

XN
XN

\ CN
(XCI)

a : R=CH3

б : R=C6H5

(XCII)
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При изменении растворителя сильнее меняется скорость циклопри-
соединения, ведущего к образованию только ХСП. Следовательно, XCIa
и ХСПа не могут образовываться из одного и того же промежуточного
продукта54. В случае 1,1-дифенилбутадиена образуется преимуществен-
но ХСПб наряду с небольшим количеством XCI6, хотя ХСНб при нагре-
вании в растворе перегруппировывается в термодинамически более ста-
бильный XCI6 177. Напротив, при реакции бутадиена с 1-цианвиниловым
эфиром уксусной кислоты (нитрилом α-ацетоксиакрилозой кислоты) со-
отношение продуктов ХСШ : XCIV оказывается довольно нечувствитель-
ным к изменению растворителей (циклогексан, толуол, ацетонитрил, ни-
трометан) и температуры 178. При объяснении этих результатов Литл
предпочитает двухстадииныи механизм и отклоняет альтернативное пред-
положение, что для конкурирующих реакций шестичленного и четырех-
членного циклоприсоединения энтальпии активации сравнимы по вели-
чине или что при этих реакциях реализуются одинаково полярные пере-
ходные состояния.

Nc OAc

127 —100°

,CN

чОАс

/
/
^

CN

(ХСШ) (XCIV)

Интересно, что при взаимодействии эквимолекулярных количеств гек-
сафторциклопентадиена и циклопентадиена независимо от температуры
реакции (20—120°) или от применяемого растворителя (я-гексан, нитро-
бензол) получается смесь аддуктов (XCIVa) и (XCIV6) в постоянном
соотношении 16 : 84 179.

F +

При указанных условиях реакции XCIVa и XCIV6 не перегруппиро-
вываются друг в друга. Здесь возможен, по-видимому, общий промежу-
точный продукт для XCIVa и XCIV6, который, возможно, является би-
радикалом.

2. Кинетический изотопный эффект

Первичный и вторичный кинетические изотопные эффекты часто при-
менялись в качестве критерия механизма многих реакций ιβο—ιβ4_ Некото-
рые новые данные, полученные с помощью этого специального кинетиче-
ского метода исследования, позволяют высказать некоторые предполо-
жения о гибридизации переходного состояния для реакции Дильса —
Альдера и для обратного процесса расщепления диеновых аддуктов J85-1»*
(см. табл. 13). Так как в стадии присоединения 5/?2-центр переходит в
5р3-состояние, то в согласии с теоретическими соображениями находят
ко '• Ан>1, т. е. наблюдается вторичный изотопный эффект 1 8 4 · 1 8 9 .

Малая абсолютная величина обратного вторичного изотопного эф-
фекта служит доказательством того, что гибридизации реакционных цент-
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ров в переходном состоянии изменяются только очень незначительно.
Таким образом, энергетический барьер стадии, определяющей скорость
процесса, лежит вблизи начала координат, а переходное состояние по
своей структуре близко к исходным компонентам диену и диенофилу.

ТАБЛИЦА 13

Вторичный изотопный эффект в реакциях Дильса — Альдера (25°)

Система

Дейтерированный диен

(9,10-D2) — антрацен + малеиновый ангидрид
(9,10-Da) — антрацен + тетрацианэтилен
(1,1, 4,4-D4) — бутадиен -\- малеиновый ангид-

рид
Дейтерированный диенофил

(Dj) — малеиновый ангидрид -\- бутадиен,,
(Da) — малеиновый ангидрид -\- циклопентадиен
(D2) — малеиновый ангидрид + антрацен

атом D

1,06
1,06

1,07

1,01
1,03
1,05

Ссылки на
л и т е р а т у р у

185

188

185

185

185
•185

Т1о данным авторов наблюдаемая величина вторичного изотопного эф-
фекта согласуется с многоцентровым механизмом, т. е. с синхронным
образованием связей. Результаты исследования систем (9-D) — антра-
цен + акр илонитрил, 1,1-дицианэтилен, трицианэтилен и трицианвинил —
хлорид ш можно объяснить, предположив, что в случае несимметричных
диенофилов образование всех четырех связей, вероятно, начинается одно-
временно, однако в переходном состоянии их прочность различна (см.
аналогичное обсуждение в случае 1,3-диполярного присоединения1); в
случае акрилонитрила и 1,1-дицианэтилена образование связей должно
быть сильнее выражено на электрофильном конце двойной связи диено-
фила.

Нужно сказать, что малое значение абсолютной величины теорети-
чески еще не вполне предсказуемого вторичного изотопного эффекта, в
противоположность первичному изотопному эффекту, предъявляет высо-
кие требования к точности эксперимента. Полученные до сих пор числен-
ные значения (табл. 13 и работа 188) еще нельзя полностью объяснить.
Так, например, очень трудно понять, почему изменение гибридизации
диена в переходном состоянии (большая величина изотопного эффекта!)
должно быть сильнее, чем для диенофила. Удивительно также, что вели-
чина вторичного изотопного эффекта не зависит от реакционной способ-
ности применяемого диенофила. Тетрацианэтилен и малеиновый ангид-
рид, а также акрилонитрил и 1,1-дицианэтилен различаются по активно-
сти диенофила на несколько порядков; а между тем найденные величины
обратного вторичного изотопного эффекта одинаковы в пределах ошибки.

Во многих случаях присоединение по Дильсу — Альдеру обратимо
даже в мягких условиях. Расщепление некоторых аддуктов изучалось с
помощью меченых соединений 1 8 6>1 8 7. Частично дейтерированные аддук-
ты 2-метилфурана с малеиновьга ангидридом (XCVa) особенно пригод-
ны для такого исследования. Согласно Зельтцеру 186, наблюдаемый вто-
ричный изотопный эффект свидетельствует о синхронном разрыве связей
в стадии расщепления; на основании принципа микроскопической обра-
тимости автор предлагает одностадийный многоцентровый механизм так-
же и для стадии присоединения.
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О

(XCVa). X=Y=Z=H

(XCV6): X = Y = D;Z =

(XCVB) X=Y = H;Z =

(XCVr): X = D. Y = Z =

Вторичный изотопный эффект

*(XCVa) A(XCV6) = |,16

4 (XCVa) к (XCVB) = 1,08

* (XCVr) * (XCVa) - 1,00

В противоположность этому, имеется интересное исследование Голь-
дштейна и Тайера 187. Из величины первичного изотопного эффекта угле-
рода и кислорода kv : kc" =1,030; ko" :&Ο'·=1,14 следует, что отщепле-
ние СО2 из аддукта α-пирона смалеиновым ангидридом (XCVI) должно-
быть Л'вухстадийным, причем сначала рвется связь «а», с карбонильным
атомом, углерода, в то время как связь С—О («б») практически еще
сохраняется.

(XCVI) (XCVHI)

Для экспериментально еще не осуществленного присоединения СО2

как диенофила к соединению (XCVI1I) авторы предлагают двухстадий-
ный механизм, при котором должно образовываться промежуточное со-
единение (XCVII). Однако обобщение на основе одного этого примера,
т. е. предположение о том, что все реакции Дильса — Альдера являются
двухстадийными, кажется еще слишком смелым.

3. Одно- или двухступенчатая реакция?

Экспериментальные данные, обсуждаемые в разделах II—V в настоя-
щее время можно без сомнения описать многоцентровым механизмом,
когда обе новые σ-связи (см. I) между диеном и диенофилом образуются
одновременно. Однако только в особых случаях, разумеется, в переход-
ном состоянии, степень образования обеих новых σ-связей точно одина-
кова. Как правило, образование связей, вероятно, начинается одновре-
менно, но в переходном состоянии они сильно различаются. Если образо-
вание связи в одном центре несколько опережает другой, то диенофил
становится носителем положительного или отрицательного частичного
заряда (или приобретает частично радикальный характер). При этом
частичный положительный или отрицательный заряд, появляющийся в
переходном состоянии, мал, но его абсолютная величина зависит от типа
реагирующих компонентов.

Стереоспецифичность г^ис-црисоединения, наблюдаемая практически
во всех случаях без исключения, следует, без сомнения, из синхронного
образования связей между реагирующими партнерами; двухступенчатый
механизм удовлетворяет экспериментальным результатам только при до-
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полнительном предположении, разбираемом в разделе I, о том, что вра-
щение вокруг связи С—С в промежуточном продукте невозможно, т. е.
замыкание цикла с образованием аддукта происходит очень быстро. Как
и в случае четырехчленного присоединения 14, при этом нельзя экспери-
ментально доказать промежуточное образование бирадикала 1 2 · 1 3 .

Явлениям ориентации (см. Ill) в настоящее время еще нельзя дать
удовлетворительного объяснения 190. Соотношение структурных изомеров
в широких пределах не зависит от электронной природы заместителей в
диене; это исключает промежуточное образование биполярного иона, хотя
промежуточное образование бирадикала при этом остается возможным.

Кинетические результаты, обсуждаемые в разделе IV, также свиде-
тельствуют о синхронном механизме. Наблюдаемое влияние заместите-
лей в диене и диенофиле на скорость реакции, на первый взгляд, доста-
точно велико по абсолютной величине, однако оно слишком мало для
случая, когда на стадии, определяющей скорость реакции, образуется пе-
реходное состояние, приближающееся по своему характеру к биполяр-
ному иону. Так замена СН 3О— на —NO 2 при присоединении р-замещен-
ного 1-фенилбутадиена (ХС1Х) к малеиновому ангидриду приводит к
уменьшению величины k2 всего лишь в 10 раз ш . Напротив, скорость
сольволиза р-замещенного α,α-диметилбензилхлорида (CI) через ион-
ную пару снижается при переходе от р-СН3О- к р-М02-соединению до
7·10~9 первоначальной величины 1 9 2 · 1 9 3 . Поэтому промежуточное образо-
вание при этой реакции биполярного иона (С), который по своей струк-
туре приближается к иону карбония (СП), совершенно невероятно.

X—ί

При других реакциях диенового присоединения появляются только
незначительные частичные заряды, что всегда выражается в малом зна-
чении μ 194-'198; согласно Броуну 1 9 2 1<;'3 значение k: диенового присоедине-
ния арилированных диенов или диснофилов лучше всего коррелируется
с константами заместителей σ+. Влияние заместителей в замещенных в
ядре эфирах фенилпропиоловой кислоты при взаимодействии с тетрафе-
нилциклопентадиеноном лучше всего коррелируется со значениями σ '
(р«0,3) 19Э.

Незначительное положительное влияние растворителя на скорость ре-
акции, а также тот факт, что диеновое присоединение может быть про-
ведено со сравнимыми скоростями также в газовой фазе, показывает, что
переходное состояние во всех исследованных случаях только немного по-
лярнее, чем исходное состояние, и часто (как в случае газовых реакций)
не нуждается в сольватации. Отсюда следует, что переходное состояние
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совершенно неполярно. Эти факты также противоречат двухстадийному
механизму с образованием биполярного иона.

Синхронный механизм характеризуется высокими стерическими тре-
бованиями в стадии, определяющей скорость процесса; так как четыре
центра должны при столкновении находиться в ориентации, благоприят*
ствующей взаимодействию. Свойственная таким многоцентровым меха-
низмам сильно отрицательная величина энтропии активации наблюдается
почти во всех исследованных системах. Тот факт, что AS^ (из уравнения
Эйринга), а также log А (из уравнения Аррениуса) независимо от абсо-
лютной скорости реакции Дильса — Альдера являются относительно по-
стоянными, указывает на общий механизм, а именно — синхронное обра-
зование связей во всех исследованных системах. Диеновое присоедине-
ние с «обращенным электронным характером» не является при этом ис-
ключением.

Очень перспективной, по-видимому, является недавняя попытка Вуд-
варда, Лонге — Хиггинса и Фукуи с помощью расчетов методом МО и
рассмотрения симметрии выяснить тонкий механизм диенового циклопри-
соединения и родственных реакций валентной изомеризации 2 0 0~2 0 2. При
этом оказалось, что многоцентровый механизм возможен для термическо-
го 4 + 2 циклоприсоединения, и, напротив, запрещен для фотохимического
циклоприсоединения; при фотохимической реакции Дильса — Альдера
должен реализоваться двухстадийный механизм. Возможность примене-
ния метода МО для количественного описания эндо-правнла Альдера уже
упоминалось (см. II, 2). Ранние расчеты Броуна 2 0 3 в предположении, что
связи между диеном и диенофилом образуются синхронно, привели уже
к правильному предсказанию реакционноспособных положений в поли-
циклах, а также относительной реакционной способности различных дие-
нов; однако стерические факторы, которым в реакции Дильса — Альдера
всегда отводилась значительная роль, при этом не учитывались.

Зависимость скорости реакции от давления позволяет определить
объем активации ΑΫΦ, τ. е. разность объемов исходного и переходного
состояний. Тот факт, что АУФ димеризации изопрена равен половине об-
щего уменьшения объема, привел Уоллинга и Пейсаха 2 0 4 к предположе-
нию, что данная реакция является двухстадийной, причем промежуточ-
ным соединением является бирадикал.

Аналогичное соотношение наблюдается при реакции бутилового эфи-
ра акриловой кислоты с 2,3-диметилбутадиеном, но не при димеризации
циклопентадиена 2 0 5. Из значения АУф был сделан вывод, что перегруп-
пировка Вудварда — Катца и ретродиеновый синтез характеризуются
одинаковыми профилями энергии и их механизм отличен от механизма
перегруппировки Копа 2 0 6. Экспериментальные трудности и теоретическое
значение этих исследований под высоким давлением в настоящее время
еще обсуждаются207-209.

Бирадикальный триплетный промежуточный продукт можно исклю-
чить довольно однозначно. Соединения, которые катализируют переходы
синглет — триплет, не оказывают никакого влияния на реакцию Диль-
с а — Альдера 161. Расщепление аддукта с образованием исходных соеди-
нений характеризуется «нормальным» значением энтропии активации
AS^, поэтому изменение мультиплетности можно исключить; кроме того,
в силу принципа микроскопической обратимости процесса изменение
мультиплетности отпадает также и для присоединения. При фотохимиче-
ски индуцированном фотосенсибилизированном диеновом присоединении,
при котором обязательно образуется триплетное промежуточное состоя-
ние, получают большее число продуктов, чем при термическом диеновом
присоединении, это еще один довод против триплетного промежуточного



Механизм реакции Дильса — Альдера 657

соединения 2 1 0~2 1 6. При фотосенсибилизированной димеризации циклопен-
тадиена в одинаковом количестве образуются продукты шести- и четы-
рехчленного циклоприсоединения (C1II) — (CV):

cm

(CV)

(спи

Аналогичные результаты были получены также в случае циклогекса-
диена и изопрена в качестве диеновых компонент 2ι°-216. Реакция цикло-
пентадиена с гексафторциклопентадиеном показывает, что при этом сле-
дует всерьез обсуждать промежуточное образование синглетного ради-
кала (см. V, 1).

Следует коротко остановиться на одной нерешенной сегодня пробле-
ме. Уже в 1942 г. Вудвард217 предположил, что собственно реакция
Дильса — Альдера в качестве промежуточного соединения включает
комплекс с переносом заряда. В изящном исследовании Эндрюса и Ки-
фера 2 1 8 было показано, что с помощью только кинетических измерений
нельзя сделать выбор между возможными механизмами А и Б:

быстро медл.
А: диен + диенофил ^ ~* комплекс ~* аддукт

быстро медл.
Б: комплекс _̂... . "* диен -\- диенофил ~* аддукт

Математическая обработка приводит в обоих случаях к одинаковой
формальной кинетике. Большой экспериментальный материал показы-
вает, что качественно возрастание донорной и падение акцепторной спо-
собности диена или диенофила благоприятствует как образованию комп-
лекса с переносом заряда, так и реакции Дильса — Альдера. Однако од-
нозначная количественная связь в случае некоторых модельных систем,
в которых стерические факторы практически исключены, еще не найде-
на 103> 104. В то время, .как в случае диенофилов, приведенных табл. 7, по
отношению к различным диенам наблюдается одинаковый ряд реакци-
онной способности, при исследовании комплексов с переносом заряда с
такими же диенофилами (в качестве акцепторов) такой ясной зависи-
мости не обнаружено; дициан-р-бензохинон оказывается вследствие не-
значительной диенофильной активности акцептором «слишком» сильным,
а относительная акцепторная способность тетрацианэтилена является
функцией применяемых доноров (гексаметилбензол, дурол, пирен, наф-
талин, анизол). Принимая во внимание тот факт, что для переходного со-
стояния диенового присоединения и комплекса с переносом заряда об-
суждаются одинаковые сэндвичевые структуры, вышеупомянутый меха-
низм А кажется вероятным.

* * #

Прошло примерно четыре десятилетия с тех пор, как Дильс и Альдер
обнаружили общий характер этого шестичленного циклоприсоединения.
Как это часто бывает, выяснение механизма реакции Дильса — Альдера

7 Успехи химии. № 4
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на основе новых экспериментальных фактов сильно отстает. Еще не вы-
яснены все тонкости протекания реакции. Остается надеяться, что пол-
ное проникновение в суть механизма реакции Дильса — Альдера реали-
зуется в недалеком будущем и даст толчок к новым экспериментам, ко-
торые будут плодотворны в препаративном отношении.
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