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I. ВВЕДЕНИЕ

За последние годы значительно возрос интерес к проблеме миграции
двойных связей в функционально замещенных олефинах. Предложен
ряд новых эффективных катализаторов изомеризации, разработаны ори-
гинальные методы синтеза, основанные на прототропной изомеризации.
В настоящем обзоре, обобщены успехи в изучении механизма и синтети-
ческого использования прототропного сдвига в функционально замещен-
ных олефинах за последние 10—15 лет.

Краткий обзор литературы по данному вопросу до 1960—1961 гг. со-
держится в книге «Химия алкенов» ', однако там не рассмотрены вовсе
изомеризация в присутствии карбонилов металлов, термическая и фото-
химическая изомеризации. Сведения о щелочной изомеризации олефи-
нов, в том числе и некоторых функционально замещенных, приведены в
обзоре2.

П. ИЗОМЕРИЗАЦИЯ В ПРИСУТСТВИИ ОСНОВАНИИ

Прототропный сдвиг под влиянием оснований в функционально заме-
щенных олефинах протекает по карбанионному механизму3·4.

^.4-с-:н—-в S - c ^ I c — H V B ^ * X-C=C-C-H

X X

Реакция является равновесной. Положение равновесия зависит от
строения олефина и природы функциональной группы X, что было пока-
зано еще в классических работах Кона и Линстедта (см.3-2) по прото-
тропной изомеризации непредельных кислот, их эфиров и нитрилов м
подтвердилось в позднейших работах.
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Для системы СН2 = СНСН2Х=^СНзСН = СНХ, где X может вступать
в сопряжение с α,β-двойной связью за счет неподеленной пары электро-
нов (X = OR, SR, NR2 и т. п.) или р-электронов (Х=СООН, COOR, CN,
СНО, COR и т. п.), равновесие обычно сдвинуто в сторону сопряженной
системы. Например, алкилаллиловые 5, арилаллиловые6 и винилаллило-
вый7 эфиры практически нацело превращаются в пропениловые эфиры
при нагревании с т/?ег.-С4Н9ОК. Аналогично под влиянием алкоголятов
и других оснований алкилаллилсульфиды8 и арилаллилсульфиды 9 об-
разуют равновесные смеси, где соотношение пропенильной и аллильной
форм составляет 99: 1. Аллилфенилселенид изомеризуется количествен-
но в пропенилфенилселеяид в присутствии трет.-С4Н9ОК.10. Изомериза-
ция Ν,Ν-дизамещенных аллиламинов 11-13 в енамины в присутствии ос-
нований проходит полиостью, и в большинстве случаев константы рав-
новесия определить не удается. При действии щелочей випилуксусная
кислота превращается в равновесную смесь, содержащую 98% кротоно-
вой кислоты 14. Равновесие в смесях нитрила винилуксусной кислоты с
кротононитрилом или этилового эфира винилуксусной кислоты с зтил-
кротонатом также практически целиком сдвинуто в сторону а, β-изоме-
ра 15.

Если группа X не способна к сопряжению с а, β-двойной связью
(X = SO, SO2 и т. п.), то в равновесной смеси содержатся значительные
количества β, γ-изомера. Так, в равновесной смеси аллилметилсульфо-
ксида пропенилметилсульфоксида содержится 17—20% β, γ-изомера 1б,
а в смеси аллилмстилсульфона и пропенилметилсульфона — 44% β, γ-
изомера 17. Положение равновесия в циклоалкилалкилсульфонах 18 и ци-
клических сульфонах 1S> I 9 также сдвинуто в сторону β, γ-изомсра.

Огромное влияние на положение равновесия имеет замещение, преж-
де всего в γ-положснии трехуглеродной системы (табл. 1).

Как видно из табл. 1, заместители в γ-положении смещают равнове-
сие в сторону β, γ-изомера, который может стать даже преобладающим.
В случае алкильных групп это можно объяснить конкуренцией эффекта
сопряжения функциональной группы с двойной связью, стабилизующе-
го а, β-форму, и эффекта гиперконъюгации алкильной группы с двойной

ТАБЛИЦА 1

Положение равновесия в

а, β-Изомср

С6Н5СН2СН=С(СН3)ОСН3
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ТАБЛИЦА 2

p-RC6H4CH=CHCH(CH3)COOC2Hat;p-RC6H4CH2CH=C(CH3)COOC2H5

R

Η

С2Н5

а, /З-Изомер, %

59,2
39,8
45,9

β, γ-Изомер, %

40,8
60,2
54,1

R

«30-C3H7
трет. -С 4 Н 9

Константы равновесия смесей некоторых ненасыщенных

α, З-Изомер, %

50
52,4

3, Ύ-Изомер, %

50

47,6

ТАп.'ЛЩА 3

сульфидов, сульфоксидов
и сульфонов RCH2CH==CHX^RCH=CHCHoX
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Η
я-С 3 Н 7
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χ
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К
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R

n-C 3 H 7
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n-CaHVJ

/г-С9Н1п

χ

SOXH3

SCH3
SOCH3
S00CH3

К

99,0
0,5

24,0
24,0

связью, стабилизующего β, γ-форму. Если последний эффект больше, то
в равновесной смеси преобладает β, γ-изомер. Уменьшение эффекта ги-
перконъюгации в последовательности Н < (СНз>С2Н5>г-СзН7>г/7ет.-
С4И9) приводит к тому, что высшие алкильные группы оказывают не-
сколько меньшее влияние на положение равновесия. Алкильная группа
в α-положении дополнительно стабилизует а, β-изомер за счет гипер-
конъюгации, поэтому в равновесной смеси, даже при наличии замести-
теля в γ-положении. преобладает и, β-изомср. В β, γ-дпзамещенных про-
изводных содержание а, β-формы также несколько повышено. Наличие
заместителя только в и- или β-положениях практически не влияет на
равновесие. Так, в окиси мезитила содержится всего 1,3% β, γ-φορ-
мы 2 2. 2 3.

Факт стабилизации β, γ-изомера за счет гиперконъюгации подтверж-
ден рядом работ. Так, в системе ra-C4H9C(R) =СНСН(СН 3 )СООС 2 Н 5 ^
^n-C4H9CH(R)CH = C(CH3)COOC2H5 при переходе от R = CH3 к R =
TpeT.-C.4Hc, доля а, β-изомера в равновесной смеси возрастает от 45 до
86% в согласии с уменьшением эффекта гиперконъюгации21. Аналогич-
ные результаты были получены для этилового эфира транс-2-шетил-
4-/}^-фенилбутеновой кислоты, где исключено влияние пространст-
венных факторов и не имеет места г^ыс-гранс-изомеризация в процессе
установления равновесия24 (см. табл. 2).

В равновесной смеси C6H5CH2SO2CH = CHSO 2R^C 6H 5CH 2SO 2CH =
= СН — CH2SO2R содержание первого изомера также зависит от индук-
тивного эффекта R, повышаясь в ряду С2Н5 (39%), п-С3Н7 (40%), п-
С4Н9 (53%), трет.-С.;Н,) (60%) 25. Эффектом гиперконъюгации объясня-
ется едгнг раппоиесия с сторону последнего сульфона в системе
(C 2H 5) 2NO,SCH= CHCH(CH3)SO,N(C,H5)2 =̂= (C,H3)2N—O2SCH2CH =
C(CH3)SOnN(C2H5)2

2 6.
Помимо эффектов сопргжения и гиперкопъюгащш в стабилизации

α, β- и β, γ-форм большую роль играет индуктивный эффект функцио-
нальной группы. Это видно из сравнения констант равновесия (К) сме-
сей некоторых непредельных сульфидов, сульфоксидов и сульфонов8

(табл. 3).
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Как видно из табл. 3, стабильность а, β-формы снижается в ряду
SO 2R>SOR>SR, τ е. в порядке возрастания индуктивного эффекта. \
Следует учесть при этом, что в паре RCH2—CH = CHX=f±RCH = CHCH2X \
влияние заместителя X больше, чем СН2Х. \

Электроноакцепторные заместители увеличивают подвижность a- J
атома водорода в RCH = CHCH2X и способствуют прототропному сдвигу j

Б с о о т в е т с т в и и с в е л и ч и н о й • — / - э ф ф е к т а . О д н а к о , н а х о д я с ь п р и д в о й н о й j

связи, такие заместители дестабилизуют а, β-форму, если только не спо- j
собны проявлять + М или —М-эффект. В согласии с этим SR-группа ста- j
билизует а, β-форму, a SOR- и SO2R-rpynnbi дестабилизуют ее в соответ-
ствии с величиной своего —/-эффекта.

Равновесные соотношения среди нитроолефинов и фосфорсодержа-
щих олефинов мало изучены. По имеющимся данным27^30, в равновесной
смеси нитроолефинов независимо от замещения содержатся заметные
количества β, γ-изомеров (13—19% для систем CH2 = CHCH(CH3)NO2=<=i
ч* CH3CH = C(CH 3 )NO 2

2 7 или CH2 = C(CH3)CH2NO2 ^ (СН3)2С =
= CHSO2

29· 30. Это указывает на меньшую стабилизацию а, β-формы
нитрогруппой в сравнении с OR, SR, NR2, COOR, CN и т. п., возможно,
вследствие большой величины —/-эффекта.

Диаллилфосфип превращается при кипячении с C2H5ONa в дипро-
пенилфосфин с выходом 90% 3 I; аналогично при использовании мета-
нольного КОН окись диаллилфосфина и фенилаллилфосфиновая кисло-
та изомеризуются в окись дипропенилфосфина и фенилпропенилфосфи-
новую кислоту соответственно (выход 90—95%). Однако аллилфосфи-
новая кислота устойчива в этих условиях.

Диэтиловый эфир аллилфосфоновой кислоты полностью изомеризу-
ется в пропенильный изомер при действии C2H5ONa уже при комнатной
температуре, однако в тех же условиях диэтиловый эфир 3-фенилпро-
пен-2-илфосфоновой кислоты не изменяется, а диэтиловый эфир бутен-
2-илфосфоновой кислоты дает равновесную смесь, содержащую лишь
25% а, β-изомера32. Таким образом, фенильная и даже метильная груп-
пы взаимодействуют с двойной связью сильнее, чем Ρ (О) (ОС2Н5)2-груп-
па. Вполне возможно, что в окисях фосфинов и фосфиновых кислотах
прототропный сдвиг обусловлен только индуктивным эффектом РО- и
Р(О)ОН-групп. В фосфинах типа R3P нельзя исключить и возможной
стабилизации пропенильной формы за счет перекрывания р-орбиталей
углерода с с/-орбиталями фосфора.

Способность различных функциональных групп к стабилизации α, β-
формы можно оценить, сравнивая положение равновесия в системах с
двумя разными функциональными группами.

Так, в присутствии (C2Hs)3N образуется равновесная смесь из 34%
1-циан-1-этокси-3,3-дихлорпропена-2 и 58% транс- и 8% цис-1-циан-1-
этокси-3,3-дихлорпропена-133~3S. Равновесная смесь этилового эфира
4,4-дихлорбутеновой кислоты содержит разные количества α, β- β, γ-изо-
меров 35.

Под влиянием СН3ОК в грег.-бутаноле при 35° метиловый эфир
тракс-3-метоксикротоновый кислоты практически нацело превращается
в метиловый эфир г{«е-4-метоксибутен-3-овой кислоты36:

СН3ОСН,СН=СНСООСН3 -> СН3ОСН=СНСН2СООС2Н3

В равновесной системе, включающей SCH3- и СООС2Н5-группы, не-
много преобладает изомер, где двойная связь сопряжена с SR-группой36

CH3SCH2CH=CHCOOC2H5 ϊ± CH3SCH=CHCH2COOC2H5

42% (транс) 24% (ц«с)+34% (транс) й
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Таким образом, алкоксильная и сульфидная группа стабилизуют со-
пряженный изомер больше, чем карбалкоксильная группа.

Интересно отметить, что при действии диэтиламина транс-изомер
этилового эфира 3,4-ди-(этилмеркапто)-бутен-2-овой кислоты количест-
венно превращается в этиловый эфир 3,4-ди-(этилмеркапто)-бутен-3-
овой кислоты (смесь 80% транс- и 20% цис-язомера), т. е. двойная
связь полностью выводится из сопряжения с СООС2Н5-группой 37.

При нагревании с трег.-С4Н9ОК в диметилсульфоксиде образуется
равновесная смесь 1% цис + 2% транс-4-метокси-1-метилтиопропена-1 и
32% цис + 65% гра?1С-4-метокси-1-метилтиопропена-2 3 6:

CH3OCH2CH=CHSCH3 •£• СН3ОСН=СНСН28СН3

Таким образом, и в этом случае более устойчивым оказывается изо-
мер с двойной связью, сопряженной с OR-группой, что согласуется с по-
рядком величин +УИ-эффектов OR- и SR-rpynn.

В системе
X X

so2 so2

содержание α, β-изомера возрастает в ряду заместителей X — Н ~ С 1 <
< С Н 3 < < О С Н з , n-C4H9S, причем в двух последних случаях α,β-изомер
полностью преобладает. Это можно объяснить донорно-акцепторным
взаимодействием заместителя X, имеющего свободную пару электронов,
с атомом серы БОг-группы38.

Прототропная изомеризация очень часто осложнена цис-транс-изоме-
ризацией, поэтому в литературе имеются противоречивые сведения о
стереохимии прототропного сдвига. В настоящее время, однако, извест-
но, что прототропная изомеризация может проходить стереоспецифиче-
ски или приводить к смесям цис-транс-шомеров в зависимости от строе-
ния олефина. Установлено, что аллиловые эфиры, например, при нагре-
вации с трет.-С4Нд0К изомеризуются строго стереоспецифически в цис-
пропениловые эфиры 5>3<3. В условиях реакции транс-п-пропилпропени-
ловый эфир не превращается в цис-изошер, т. е. ijuc-изомер является
действительно первичным продуктом изомеризации.

Недавно установлено40, что наличие заместителей в β-положении
заметно влияет на стереохимию изомеризации аллиловых эфиров в ви-
ниловые. Так, при действии грег.-бутилата калия в диметоксиэтане при
25° метиловый эфир транс-коричного спирта даст предпочтительно цис-
изомер 1-метокси-3-фенилпропена-1 (содержание транс-изомера не выше
10%), в то время как метиловый эфир г^ис-коричного спирта образует в
основном транс-изомер (содержание цис-изомера ~ 2 5 % ) :

и.с
В случае метилового эфира 1-метилкоричного спирта изомеризация с

трег.-бутилатом калия в диметилсульфоксиде протекает нестереоспеци-
фично, образуется смесь равных количеств стереоизомерных виниловых
эфиров4 0:
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н,сн.

н,сн:

сн,
сн.

•осн;3

сн3

Арилаллилселениды также изомеризуются стереоспецифично, но об-
разуют транс-изомеры 10.

Изомеризация же аллилсульфидов всегда приводит к смесям 80—
60% цис- и 20—40% транс-изомеров8. Различия в стереохимии изомери-
зации аллиловых эфиров, аллилсульфидов и аллилселснидов обуслов-
лены, видимо, различием в геометрии переходного состояния. Для ал-
лиловых эфиров предположено образование устойчивого quc-аллилыюго
карбаниона, включающего катион (К) 3 9:

Ί

^читается, что в аллилселенидах благодаря меньшей электроотрица-
тельности и большему радиусу атома Se образование г^мс-переходного
комплекта затруднено стерически и карбанион принимает траисоидную
конфигурацию, где делокализация карбанионного заряда облегчена со-
пряжением с электронами d-орбитали Se I0:

R—

R

R—
1еч /н

γ/ чсн2

M.

.OR

Нестереоспецифичность изомеризации аллилсульфидов можно объяс-
нить тем, что в этом случае возможно как цис-, так и гранс-переходпое
состояние, поскольку сера по своим характеристикам занимает среднее
положение между кислородом и селеном.

Показано, что при действии раствора натрия в жидком аммиаке N-
метил-Я-аллиланилин, Ы-этил-Ы-аллил-р-толуидин, N, N-диаллиламин
и др. стереоспецифнчески изомеризуются в qwc-пропепиламины. Однако
полученные соединения быстро изомеризуются в термодинамически
устойчивые гронс-изомеры даже при хранении в атмосфере азота; при-

ТАБЛИЦА 4

Стереохимия прототропной изомеризации CH2=CYCH(R)Xi2CH3CY— C(R)X

R

Η
Η
Η
Η
C1
C1

χ

CN

соос,н6СООН

сос,н5CN "
COOC2H5

Υ

Η
Η
Η
Η
Η
Η

% транс-

35
85
94

100
90

100

R

Cl
SC 2 H S

Η
Η
Η

χ

COOH

соос,н5CN
соос,н6СООН

Υ

Η
Η
Cl
Cl
Cl

% транс-

100
90

6
0
0
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меси спиртов или кислот ускоряют этот процесс 12, 'поэтому в большин-
стве случаев при изомеризации аллиламинов образуются смеси цис-
транс-изомеров (см. также 4 1).

Изомеризация CH2 = CHCH(R)X в ацетонитриле в присутствии
(C3H5)2NH проходит целиком с образованием. CH3CH = C(R)X; при
этом не наблюдается ^«с-гранс-изомеризации. Данные по стереохимии
этой изомеризации приведены в табл. 4 (1 5).

Стереохимия реакции не зависит ни от растворителя (гексаметилтри-
амидофосфат, диметилсульфоксид, диметилформамид, ацетон, тстрагид-
рофуран, эфир, диоксаи π др.), ни от катализатора (пиперидин, (C2H5)2N,
n-CjHgNH^ /-C3H7NH2, (C2H5)sN и др.) и определяется только стерео-
химией промежуточного карбаниона:

" / Ч н N" Ч ·4 λ /н хч X
Х/-~~'С —»- "C^ ^CII3 (транс)

Η
Соотношения ггас-тронс-изомсров в конечном продукте определяют-

ся соотношением £{«с-г/шнс-карбанионов, т. е. уровнями свободной
энергии карбанионов, причем термодинамически более устойчивый карб-
анион образуется быстрее. Очевидно, что термодинамическая устойчи-
вость карбаниона не обязательно совпадает с термодинамической устой-
чивостью конечного продукта. Устойчивость карбаниона зависит от
электронного взаимодействия заместителей в ее, β- и а, γ-положениях и
стерическими факторами. Для системы типа C H 2 = C H C H 2 X = F ± : C H 3 C H =
СНСНХ устойчивость карбаниона контролируется взаимодействием
<х, γ-заместителей (т. е. Н- и Х-группы); если Х = СООС2Н5, COR или
СОО~, то следует ожидать большей устойчивости транс-карбаниона:

i о Η

щас

Для нитрилов благодаря меньшему объему CN-группы взаимодей-
ствие a-CN-группы и γ-Η-атома играет менее важную роль; кроме того,
в этом случае г̂ ыс-форма стабилизуется диполь-дипольным взаимодей-
ствием больше, чем трамс-форма, поэтому возможно образование смеси
цис-транс-изомеров в соотношениях, отвечающих устойчивости промежу-
точных карбанионов:

6+ а- 6+
Н3С CN Н3С Η

К / \ /

с=с с=с
Н Η Η CN

цис транс

Для системы типа СН2 = СС1СН2Х^СН3СС1 = СНХ взаимодействие
заместителей в а, β-положениях благоприятствует образованию цис-
карбаниона:
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Cl

γ ·σ

ί ί,
цис

транс

Эти рассуждения оправдываются также при изучении других систем,
например CH2 = CiSR)CHClCOOC 2 H5=^CH 3 (SR) =CC1COOC 2 H S или
СНз = С (SR) CH (SR0 С О О С 2 Н 5 ^ С Н 3 С (SR) - С (SR7) С О О С 2 Н 5 « .

Карбанионныи механизм прототропнои изомеризации нашел подтвер-
ждение в ряде экспериментальных фактов.

Так, изомеризация аллиловых или пропениловых производных вдей-
тероспиртах всегда приводит к образованию γ- или, соответственно, а-
дейтеропроизводных 17· 4 3~4 5. Например, при кипячении в дейтеробутано-
ле с г/?ет.-С4Н9ОК проходит реакция 4 3 :
CH2=CHCH2OR-^CH3CH=CHCH2OR+CH2DCH=CHCH2OR+CHD2CH=

27,8% 69,7% 2,5% П

= CHCH2OR(R = C 9 H 1 9 ) v

Аналогично при комнатной температуре идет превращение 4 4 :

C 9 H 1 9 CH 2 CH=CHS (О) СН 3 -* C 9H 1 9CH=CHCD 2S (О)СН3

43.При 175° идет дейтерообмен и устанавливается равновесие
CH2=CHCH2OR^CH=CHOR+ CH2DCH=CHCHOR -f CHD2CH=CHOR+CD3CH=CHOR

47o/o 40% 11% 1,3%

Все эти данные согласуются с карбанионным механизмом:

СН2=СНСН,Х сн3сн=снх

Кинетическое изучение прототропнои изомеризации 1 5 · 4 6 · 4 7 также
подтверждает карбанионныи механизм. Скорость изомеризации зави-

сит от сродства катализаторов к
протону 4 7. Для системы
СН,=С (R) CH (R') X Л СН3С (R) = C (R')X 1 5

ТАБЛИЦА 5
Скорость изомеризации и природа

основания
CH2=CRCHR'COOC,H6-* CH3CR =

=CR'COOC2H5*

Основание

( С 2 Н 5 ) 2 Ш
n-C4H,NH2

i-C3H7NH2

(i-C3H7)2NH
(C2H5)3N

R=H, R'=C1**
/i, л/моль -сек

0,90
0,51
0,35
0,12
0,09

R=C1, R'=H*··
k, л/моль сек

0,092
0,039
0,032
0,0116
0,0123

реакция подчиняется кинетическому
уравнению реакции второго поряд-
ка. Некоторые данные по влиянию
природы основания на скорость изо-
меризации в этой системе приведе-
ны в табл. 5.

Как видно из данных табл. 5,
каталитическая активность аминов
зависит от степени замещения у
атома азота (скорость изомериза-
ции увеличивается с уменьшением
стерических затруднений у атома
азота N) и сольватации (более

сольватированные первичные амины менее активны, чем менее сольва-
тированный (СгНбЬЫН).

Большое значение имеет также основность катализатора. Так, 1,3-
дифенилпропен-2-ол-1 изомеризуется только при действии спиртовой ще-
лочи, но не пиридина или триэтиламина 4 8, а для изомеризации 1,3,3-

* Реакцию проводили в эфире при 24,7°
проходит нацело.

** Образуется только mpawc-изомер.
*** Образуется только ц«с-изомер.
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ТАБЛИЦА 6

Влияние растворителей на скорость изомеризации
СН2=СНСНС1СООС2Н5 -> СН3СН=СС1СООС2Н5 *

Растворитель

Гексаметилтриамидофосфат
Диметилформамид
Ацетонитрил
Ацетон

k, л/моль-сек

Реакция мгновенна
Заканчивается за 5 мин.

2,47
1,99

Растворитель

Тетрагидрофуран
Моноглим
Эфир

k,
л/моль -сек

0,35
0,084
0,0136

* Основание (C2H,)2NH, температура 0,2±0,2".

трифенилпропен-2-ола-1 надо использовать трет.-С^Н^ОК в диметил-
сульфоксиде, нп не водную щелочь49.

Скорость реакции очень сильно зависит от природы растворителя,
достигая наибольшего значения в апротонных полярных растворителях
(гексаметилтриамидофосфат, диметилформамид, диметилсульфоксид,
ацетонитрил и т. п.) 15, что типично для реакций, идущих по карбанион-
ному механизму. В табл. 6 приведены некоторые данные по влиянию
растворителей на скорость изомеризации.

Скорость реакции определяется образованием карбаниона. Все фак-
ты, облегчающие образование карбаниона, повышают скорость реакции.
Так, в системе СН2=СНСН2Х скорость изомеризации возрастает в ряду
X: COOH<COOC2H5<CN<COR, что совпадает с известным рядом за-
местителей по увеличению — М-эффекта 15 и может быть объяснено об-
легчением гетеролиза связи С а — Н . Введение в α-положение системы
атома хлора повышает скорость изомеризации за счет —/-эффекта, а ус-
корение реакции при наличии хлора в β-положении обусловлено допол-
нительной стабилизацией карбаниона за счет участия свободной пары
электронов атома хлора в делокализации 15. Рассмотренные выше систе-
мы характеризуются низкими энергиями активации (~10 ккал) и силь-
но отрицательными значениями энтропии активации (~—35 э.е.), что
указывает на высокую упорядоченность переходного состояния. Выска-
зано предположение15, что в переходном состоянии образование связи
В—Η предшествует гетеролизу сильно поляризованной связи С а — Η и
само переходное состояние представляет собой еще не полностью диссо-
циированную ионную пару, сильно сольватированную растворителем.

Прототропная изомеризация в присутствии оснований нашла широ-
кое применение в органическом синтезе. Несколько оригинальных мето-
дов основано на изомеризации непредельных спиртов, когда спиртовая
функция в результате прототропного сдвига переходит в карбонильную:

RCH=CHCH (ОН) R' -> RCH2CH=C (OH)R' - RCH,CH.,COR'

Превращение самих аллиловых спиртов в карбонильные соединения
нашло лишь ограниченное применение для синтеза устойчивых к щело-
чам жирноароматических кетонов (примеры см.46~48). Зато прототроп-
ное смещение в замещенных аллиловых спиртах легло в основу несколь-
ких препаративных синтезов.

Так, при действии горячих разбавленных щелочей на циангидрины
β, β-дифенилакролеина или амид-2-окси-4,4-дифенилбутен-3-овой кисло-
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j
ты наряду с прототропной изомеризацией проходит гидролиз нитрильнои Φ
и амидной групп и образуется 4,4-дифенил-а-кето-масляная кислота с
высоким выходом50:

(CeH5)2C=CHCH (R) ОН -* (С6Н5)2СНСН = C(R)OH -» (СвН5)2СНСН2СОСООН

где R = CN, CONH2. Этот метод имеет общее значение для синтеза а-ке-
токислот.

Прототропный сдвиг является определяющей стадией метода синте-
за янтарной кислоты кипячением β-формилакриловой кислоты с раство-
ром KCN, который идет по схеме51:

НООССН=СНСНО — - * HOOCCH=CHCH(CN)OH -> HOOCCH3CH=C(CN)OH ^

-^HOOCCH2CH,COCN * НООССН2СН2СООН

Близкая схема лежит в основе простого способа синтеза эфиров β-
замещенных пропионовых кислот действием избытка ацетонциангидри-
на и (С2Н5)зН на а, β-ненасыщенные альдегиды с электроноакцепторны-
ми заместителями в β-положении52. Промежуточно образующийся ци-
ангидрин изомеризуется в β-кетонитрил, который при действии избытка
ацетонциангидрина или спирта, являющегося растворителем, дает слож-
ный эфир замещенной пропионовой кислоты:

RCH=CHCHO C^1^ RCH=CHCH (CN)OH ̂  RCH2CH=C(CN)OH ->·

-» RCH2CH2COCN — - ^ RCH,CH2COOR'

Промежуточное образование циангидрина подтверждено тем, что при
действии ацетонциангидрина и (C2H5)3N на циангидрин коричного аль-
дегида образуется также сложный эфир β-фенилпропионовой кислоты53.

При реакции коричного и α-метилкоричного альдегидов с дейтеро-
ацетонциангидрино/.ι в присутствии (С2Нэ)зН 75—80% дейтерия входит
в α-положенис сложного эфира. Таким образом, перенос водорода в дан-
ном случае проходит в основном внутримолекулярно:

в
•н .

C,H5CH=CHCfI(CN)OH S^ С6Н5СН==сн

свн5сн2сн=ш:м)о- J ^ CSH5CH2CHDCOCN -*^ C6H5CH2CHDCOOR

При введении в реакцию полиеновых альдегидов в процесс вовлека-
ется только а, β-двойная связь 54; таким образом можно синтезировать
и, β-дигидропроизводные:

R (СН=СН)„СНО -- R (CH=CH)n_,CH2CH2COOR'

где R-CH3, С6Н5, СООС2Н5, и = 2,3.
Довольно широкое применение нашла изомеризация аллиловых эфи-

ров для синтеза пропениловых (примеры см.5-7· 5 5 ~ 5 9 ) . Среди предложен-
ных катализаторов особенно эффективен грет.-С4Нд0К при использова-
нии в качестве растворителя диметилсульфоксида 5 > 6 · 5 8 . Изомеризация
аллиловых эфиров нагреванием с трет.-С4Н9ОК представляет собой
удобный препаративный метод синтеза пропениловых эфиров, прежде
всего трудно доступных иными путями — эфиров многоатомных спиртов.
Например, из тетрааллилпентаэритрита был получен тетрапропенилпен-
таэритрит с выходом ~ 8 3 % 5 :

С (СНоОСНоСН^СН.,), ^ С (СН..ОСН=СНСН3)4



Прототропная изомеризация функционально замещенных олефинов 1811

Легкая изомеризация аллиловых эфиров в пропениловые позволила
предложить аллильную группу как защитную в химии углеводов 6 0- 6 5.
После проведения необходимых операций аллиловый эфир изомеризуют
в пропениловый и защиту снимают подходящим способом (кислотный
гидролиз, озонолиз, окисление щелочным КМпО4, обработка HgCl 2).
Аллильная защита особенно удобна для синтеза бензильных и бензили-
деновых производных Сахаров. Так, из аллил-О-галактопиранозида мож-
но получить 4,6-О-бензилиден-£-галактозу 6 5:

сн,он

(ZnCl2

ОСН2СН=СН,

с6н5сн
-о—сн

OCB,CH=CHV

он

-<7Ч
чОН

осн=снсн3
он

Интересный метод синтеза эфиров труднодоступных β, γ-ненасыщен-
ных сульфокислот основан на алкоголизе а, β-ненасыщенных сульфо-
нилхлоридов в присутствии (C 2H 5)3N 6 S. Реакция идет по схеме прото-
тропной изомеризации через сульфены:

сн-^снсн—so, 2=—CHCHSC^O

ν
-CH,=CHCH,SO4F

В присутствии триэтиламина арилаллилсульфоны гладко изомеризу-
ются в пропенилсульфоны В7>68. Так, при нагревании β-нафтилаллил-
сульфона в диоксане при спирте с триэтиламииом в течение 15—17 ча-
сов получен β-нафтилпропснилсульфон:

3-ClcH;SO,CH,CH -СН2 -> 3-C10H7SO2CH=CHCH3

Изомеризация аллиламинов в присутствии трет.-бутилата калия в
диметилсульфоксипе и ' 12, дисперсии амида натрия на окиси алюминия в
пентане или гексане69 или раствора натрия в жидком аммиаке 7 0 при
комнатной температуре является очень удобным методом синтеза Ν, Ν-
дизамещенных енаминов с высокими выходами (60—100%):

CH,=CHCH.,NRR' -̂  CH,CH-CHNRR'

Разработан способ синтеза N-пропенилпирролидона и N-пропенил-
капролактама с выходом 50—80% изомеризацией соответствующих ал-
лильных производных при 165—180° в присутствии трег.-С^дОК-71· N-
Аллилтиолактамы изомеризуются при действии т/?ег.-С4Н9ОК в диме-
тилсульфоксиде уже при комнатной температуре72.

Для защиты аминогрупп в пуриновых основаниях предложена ал-
лильная группа 73. С использованием аллильной защиты были получены
1-метиладенин и 1-метилгипоксантин через 9-аллильные производные по
•схеме:
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где Χ = Ο, ΝΗ.

Прототропныи сдвиг лежит в основе нового метода синтеза имино-
эфиров действием KCN и первичных аминов на а, β-ненасыщенные аль-
дегиды в присутствии КОН или CH3ONa в метаноле при комнатной тем-
пературе74. Реакция идет по схеме
RCH = CHCHO— RCH = CHCH(CN)NHR'—RCH2CH = C ( C N ) N H R ' ^ j

^ R C H 2 C H 2 C ( O C H 3 ) = N R ' \
По аналогичной схеме реагируют α, β-ненасыщенные альдегиды с ;

ацетонциангидрином и первичными или вторичными аминами с образо-
ванием соответственно α-цианиминов или α-цианенаминов 7 5: 4

RCH=CHCHO^ RCH=-CHCH(CN)NR' -* RCH2CH=C(CN) NHR' -> RCH,CH2C(CN)=NR'

RCH=CHCHO -* RCH=CHCH (CN) NR'R" -* RCH2CH=C(CN)NR'R"

Промежуточное образование аминонитрилов доказано получением
их при реакции коричного альдегида с пиперидином, морфолином или
анилином и ацетонциангидрином 7 5-7 6:

CSH5CH=CHCHO-* C6H5CH=CHCH (CN) R

где R = NHC6H5, пиперидил, морфолил.
При действии цианистого калия в метаноле на циангидрин коричного

альдегида получен метиловый эфир β-фенилпропионовой кислоты77.
1-Пиперидино-1-циан-3-фенилпропен-1 гладко изомеризуется в ена-

минонитрил. при прохождении через колонку с А12Оз76; при этом обра-
зуется продукт с г{«с-расположением атома водорода и аминогруппы.

Продукт прототропного сдвига получен при кипячении З-хлор-3-р-
нитрофенилпропена-1 в бензоле с (C2Hs)3N78:

P-O2NC6H4CHC1CH=CH2 -» p-O2NC6H4CCl=CHCH3

Образование небольших количеств эфира (метил-) (бутен-1-ил) фос-
финовой кислоты при метилировании эфира бутен-2-илфосфоновой кис-
лоты также можно объяснить прототропным смещением 79:

СН3СН=СНСН2Р (О) {OCsHi-i)^^^ СН3СН=СНСН2Р (СНз) (О) (ОС3Н7-()

СН3СН2СН=СНР (СНз) (О) (OC3H7-i)

Аналогично истолковывают получение метилдифенил(1-фенилпро-
пен-1-ил)фосфонийиодида или метилировании дифенил(1-фенилаллил)-
фосфина 8 0.

I
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Изомеризация ь присутствии оснований используется для синтеза
«, β-ненасыщенных кислот, сложных эфиров, нитрилов, лактснов, кетонов
и т. п. из соответствующих β, γ-производных (примеры см. 8 1 ~ 8 6 ) . Напри-
мер, кипячением с шдно-спиртовой щелочью из 1,8-лактона ц«с-5,8-ди-
окси-3,4,5,8,9,10-гексагидронафтойной кислоты получают ?{ис-5,8-диокси-
1,4,5,8,9,10-гексагидронафтойную кислоту86:

ОН ОН

I
он-

II II
О—СО ОН СООН

При действии нуклеофильных реагентов на СНС1 = СНСН2Х
87, СН2 =

СС1СН2Х
 8 0 · 8 1 или СН2 = СНСНС1Х 8 7 в зависимости от природы реа-

гента, положения атома хлора и условий реакции помимо прототропной
изомеризации могут проходить другие превращения. Так, гидролиз
СНС1 = СНСН2СООС2Н5 водным раствором щелочи независимо от кон-
фигурации исходного соединения приводит к образованию транс-3-хлор-
кротоновой кислоты, т. е. изомеризация и гидролиз идут с сохранением
.атома хлора:

СНС1=СНСН2СОС2Н3 - СН2С1СН=СНСООН

При проведении реакции в спиртовом растворе проходит изомери-
зация с одновременным присоединением спирта и сохранением хлора:

СНС1=СНСН2СООС2Н5 -» СН..С1СН (ОС2Н3) СН2СООС,Н5

Однако при кипячении с водным раствором соды наряду со сдвигом
двойной связи идет обмен хлора на оксигруппу:

СНС1=СНСН2Х ->• СН2 (ОН) СН=СНХ

где X = CN, COOC2H5.
В случае СН2 = СС1СН2Х в зависимости от природы X изомериза-

ция идет с сохранением атома хлора или с его заменой; кроме того,
в ряде случаев наблюдается реакция элиминированяи 8 7 · 8 8 :

СН2=СС1СН2СООСаН5 + С2Н5О- -» СН3С (ОС2Н5) = СНСООС2Н5

CH2=CC1CH2N + С 2Н 5О--^ CH3CC1=CHCN + СН3С (OC2H5)=CHCN

Для СН2 = СНСНС1Х наблюдаются изомеризация с заменой или без
замены хлора и иногда образование продуктов присоединения87:

[СН2=СНСНС1СООС2Н5 + (С2Н5)2 NH -» СН3СН=СС1СООС2Н5

СН,=СНСНС1СООС2Н5 + C2H5ONa -> СН3СН=СС1СООН + СН3СН=СС1СООС2Н5 +

+ СН3СН (ОС2Н5) СНС1СООС2Н5

Щелочная изомеризация применяется при превращении А5-3-кетосте-
роидов в А4-3-кетостероиды. Таким путем, из А5-прегнендиона с высо-
ким выходом был получен прогестерон89.

Разработан также способ превращения Д4-3-кетостероидов в Д5-3-ке-
тостероиды. С этой целью Д4-3-кетостероиды обрабатывают трет.-С^дОК.
в грег.-бутаноле, а затем образовавшийся раствор карбанионов прото-
нируют уксусной кислотой и при этом получают А5-3-кетостероиды 9 0:
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J. J Η Ή

Реакция основана на том, что в данном случае протонироваиис у ато-
ма С4 идет быстрее, чем у атома Сб. Такая возможность подтверждается
тем, что при кипячении, например, 6,6-диметилциклогсксен-2-она с окисью
дейтерия винильный водород обменивается в 170 раз быстрее, чем ал-
лильный 91.

Этот способ был использован для получения 17а-метил-А5-аидро-
стен-17р-она-2 из 17-метилтестостерона. Кетоны с несколькими сопря-
женными связями ко изменяются при такой обработке90.

Интересно, что при нагревании (24 часа) 1-ацетил-А '--пергидропн-
дана с метилатом калия в метаноле образуется равновесная смесь, со-
держащая 80% Δ 8· 9-изомера 9 2:

СОСНз СОСНз

I I

Аналогично при нагревании с раствором едкого кали (72 часа) 1,2-
диароилциклогексен на 90% превращается в 1,6-диароилциклогексен 93:

/ \ - С О А г

—СОАг

- С О А г

- С О А г

Разная реакционная способность а- и β-положений в функционально
замещенных карбанионах используется в синтезе α-алкил- и а, а-диал-
килзамещенных β, γ-ненасыщенных кислот, сложных эфиров, кетонэв
к т. п. алкилированием а, β-ненасыщенных изомеров в щелочной среде
(примеры см.94~109). Так, алкилированис сорбиновой кислоты в жидком
аммиаке в присутствии амида калия СН31 приводит к 2,2-димстилгекса-
диен-3,5-овой кислоте94. Алкилирование кетонов с тетразамещенной эти-
леновой связью галоидными алкилами в присутствии алкоголятов нат-
рия дает α-моноалкилпроизводные96·97. Например,

С2Н-,СН2Вг
(RONaf~~

О
СН 2 С 6 Н 5

α-Моноалкилпроизводиые можно получать также, выдерживая спе-
циально подобранные условия реакции9 8 '9 9. Так, добавляя постепенно
1,2 эквивалента СИ31 к тестостерону в кипящем грег.-бутаппле в при-
сутствии 1,5 эквивалентов грег.-С4Н9ОК, получают с выходом •!!% 4-ме-
тилтестостерон.

Диалкилирование а, β-непредельных циклических кетонов нашло ши-
рокое применение в химии терпенов и стероидов. Так, бицнклические
кетоны, необходимые для синтеза терпенов типа лабданолевой кисло-
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ты 10° или тритерпеиов типа β-амирина 101, были получены по схеме
R R
I I

СН31

(RONа) '

Η Γ* ι—· ТТ

з^ ^ п 3

где R = H, ОН.
Алкилирование холестенона СН31 в грет.-бутаноле в присутствии

трет.-С^Н9ОК приводит к 4,4-диметилхолестен-5-ону-3 1 0 2-1 0 5, из тесто-
стерона этим способом получают 4,4-диметиландростен-З 106; из эргосте-
рона — 4,4-диметилэргостатриен-5,7,22-он-3 107; аналогично метилиру-
ются 3-оксо-А4-производные андростспа и прегнана 108.

Образование ди'илкилпроизводных объясняется тем, что вторичное
алкилирование и (или) возникновение третичного карбаниона протека-
ет быстрее, чем первичное алкилирование и (или) возникновение вторич-
ного карбаниона. Действительно, действие СН31 на карбанион, образу-
ющийся из кстона (1) кратковременной обработкой rper.-CjHgQK, при-
водит к кетону (II) с выходом 74%, в то время как метилирование а-ме-
тилкетона (III) в тех же условиях дает кстон (II) с выходом всего лишь
6% 110:

При действии спиртов на хлорангидриды а, β-ненасыщенных кислот
в присутствии третичных аминов в качестве главных продуктов реакции
образуются зфиры винилуксуснои кислоты111· 112:

RCH2CH=CHCOC1 + R'OH (R3N) -> RCH=CHCH,COOR' + RCH2CH=CHCOOR'

На соотношение α, β/β, γ-изомеров влияют природа амина и строение
хлорангидрида кислоты (табл. 7).

ТАБЛИЦА 7

Влияние природы амина и строения хлорангидрида кислоты на соотж шение
α, β/β, γ-изомеров

CH2=C(R)CH3COOCH2 (IV) U CH3C(R)=CHCOOCH3 (V)

Триэтиламин
\Т-Этилпиперидин
Триаллиламип
М-Этилморфолин
Пиридин

РК

10,7
10,4
8,3
7,7
5,2

IV. R=H

87,8
83,5
47,5
65,3

1,6

Состап

V, Р = Н

12,2
16,4
52.5
•'4,7
98,4

CMJCH, %

IV, R=CII,

83,1
89,6
44,1
69,1

0,6

V, R=CH3

16,9
10,4
55,9
30,9
99,4
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Полученные данные показывают, что соотношение продуктов реакции
контролируется первоначальным отрывом протона. Предположено, что
при использовании высокоосновных аминов (рК>10) реакция прохо-
дит по следующей схеме112:

ROII
[RCH=CHCH=O=0' *- RCH=CHCH.,COOR

RCH2CH=CHCOC1 + R3N

R C H — C H = C H — C = O

Ϊ Γ +NR·,

N R ' ^ '
Таким образом, реакция заключается в прототропной изомеризации

промежуточно образующейся ациламмониевой соли с элиминированием
NR3-rpynnbi и образованием кетена, который далее присоединяет спирт.

Как показано в последние годы113^116, прототропная изомеризация
лежит также в основе реакции Варрентраппа. Эта реакция состоит в
нагревании цис- или транс-непредельных кислот с центрально располо-
женными двойными связями при 300—360° в инертной атмосфере с КОН;
при этом образуются уксусная и насыщенная кислоты, содержащие на
два углеродных атома меньше, чем исходная непредельная кислота:

СН3 (СН2)„ СН=СН (СН2)Ш СООН -* СН3 (СН,)П , т СООН -f CH3COOH + Н2

Таким путем, из олеиновой кислоты или петроселиновой кислоты
была получена пальмитиновая кислота с выходом 80—85% и 78% соот-
ветственно, из ундецен-10-овой кислоты — нонановая кислота с выходом
80%, из нонен-2-овой кислоты — гептановая кислота с выходом 80%.

Подробное изучение реакции Варрентраппа на примере олеиновой
кислоты показало, что главную роль играет прототропный сдвиг, причем
на начальных этапах миграция двойных связей проходит в равной мере
в обе стороны. Однако когда благодаря серии обратимых сдвигов двой-
ная связь достигает а, β-положения, то проходит необратимое расщепле-
ние и вся система равновесий сдвигается в сторону карбоксильной rpvn
пы. Общую схему реакции можно представить так:

R(c:H2),_,CH=CH(CH2)n + 1COO- ^ i = R(CH2)n.,CH—СН—СН(СН2)тСОО'

R(CH2)nCH=CH(CH2)mCOCr ^=>z К(СН 2), гСН—СН— СН(СН2)т-|СОО- =

R(CH2)n+mCOOH + CH3COOH + H2

III. ИЗОМЕРИЗАЦИЯ В ПРИСУТСТВИИ КИСЛОТ

Как уже давно известно, прототропное смещение двойной связи в
олефинах может вызываться кислотами. Реакция проходит через проме-
жуточное образование карбкатиона и часто сопровождается аллильной
изомеризацией и структурными изменениями. Поэтому кислотная изо-
меризация нашла значительно меньшее применение, чем щелочная. Об-
щую схему процесса можно представить как:
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Наиболее изучена кислотная изомеризация аллиловых спиртов в кар-
бонильные соединения 117, которая нашла промышленное применение
для синтеза изомасляного альдегида из 2-метилпропен-2-ола-1 118. Пока-
зано, что, как и в случае щелочной изомеризации, течение реакции силь-
но зависит от строения аллилового спирта. Сам аллиловый спирт и его
линейные гомологи типа RCH = CHCH2OH практически не изомеризуют-
ся при кипячении с 0,44 N раствором H2SO4

 п о ' ш . Зато β-алкилаллило-
вые спирты гладко и с высокими выходами (88—92%) превращаются в
альдегиды:

С Н 2 = С ) ( (R) СН 2ОН -> СН 3 СН (R) СНО

где R-СНз, С2Н5, i-C3H7 трет.-С4Н9.
β, γ-Замещенные аллиловые спирты претерпевают одновременно прото-
тропный сдвиг (образование альдегидов) и оксотропную изомеризацию
(образование кетонов), причем последняя, судя по выходам кетонов,
преобладает

RCH=C (R') СНоОН -* RCH2CH (R') СНО |- RCOCH (CH3) R'
R R' Выход Кетон R R' Выход Кетон

альдегида, альдегида,

СНз СН 3 -> 25 63 СН 3 С 2 Н 5 36 52
С 2 Н 5 СНз 15 71 п-С 3Н 7 С 2 Н 6 19 69

Спирты типа RR'C = CR//CH2OH легко дегидратируются. Вторичные
спирты типа CH2 = C(R)CH(R')OH гладко превращаются в кетоны:

С Н 2 = С (R) CH (R') ОН ^ СН 3СН (R) COR' (выход 86—92%)

Обнаруживаются лишь следы альдегидов — продуктов оксотропной
перегруппировки с последующим прототропным сдвигом.

Без осложнений проходит также прототропная изомеризация вторич-
ных спиртов типа RCH = C(R')CH(R")OH:

RCH=C (R') CH (R") OH -• RCH2CH (R') COR"

Изучение кинетики и влияния кислотности среды на скорость превра-
щения β-алкилаллиловых спиртов в альдегиды и кинетики превращения
в те же альдегиды гликолей CH3C(R) (ОН)СН2ОН подтверждает карб-
катионный механизм кислотной изомеризации аллиловых спиртов i'9-1 2 1;

CH,=C(R)CH,OH + н:)о
+—*-αΐ/;№)α-ι>0Η —^ сн.,с-^-— он —*

I н
R

СН С=СНОН з-CH,CH(R)CHO
I

R
Таким образом, протон присоединяется по двойной связи с последую-

щим элиминированием протона из α-положения. Такая схема согласует-
ся с результатами изомеризации 1-14С-металлилового спирта, приводя-
щей к образованию изомасляного альдегида, меченного U C по карбо-
нильной группе 122.

Кислотная изомеризация спиртов нашла ограниченное примевение
для синтеза некоторых циклоалканонов 123 и других сложных цикличе-
ских кетонов 124· 125. Например:

/ \
чсоон

7 Успехи химии, № 10
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О влиянии строения олефина на положение равновесия при кислот-
ной изомеризации в системах RCH2CH = CHX:e±RCH = CHCH2X известно
мало. Отмечено, что в равновесной смеси алифатических кетонов преоб-
ладает а, β-изомер 126:

(СН3)2 С=СНСОСН=С (СН3)2 ti (CH3), С=СНСОСН2С (СН3)=СН2 ^

~ 93% ~ 7%
Ц СН 2 =С (СН3) СН,СОСН2С (СН3)=СН2

следы

Однако при гидролизе цис-р-хлоркротононитрила серной кислотой
при комнатной температуре был получен с высоким выходом амид-^"с-
β-хлорвинилуксусной кислоты 83.

Равновесие между циклоалкен-2-онами и циклоалкен-3-онами при
кипячении в бензоле в присутствии /?-СН3СбН45О3Н зависит от величи-

ны цикла
127·

сн

ссо

(Н2С)„

со-

сн

-сн.

η

3
4
5
6

Время установления
равновесия в часах

Быстро
1
2

22

Состав равновесной емгеи, %

а, β-изомер

99,0
73,0
20,0
0,3

β, γ-изомср

1,0
27,0
80,0
99,7

Сдвиг равновесия в сторону β, γ-изомера по мере увеличения числа
звеньев связан, по-видимому, с тем, что двойная связь и карбонильная
группа становятся некопланарными. Это приводит к дестабилизации а,
β-изомера, который в отсутствие сопряжения термодинамически менее
устойчив, чем β, γ-изомер. Приблизительная оценка величины угла по-
ворота (Θ) между плоскостями СО-группы и двойной связи, исходя из
предположения, что разница в химических сдвигах в ПМР спектре цик-
ленонов \"в—у А (А = Н при С2, В = Н при Сз) пропорциональна cos Θ,
показала, что Θ прогрессивно возрастает с увеличением числа звеньев в
цикле 127. Возможно, это связано с тем, что при увеличении числа звень-
ев конформации, где СО-группа и двойная связь находятся в одной
плоскости, становятся затрудненными, как это показал, например, кон-
формационный анализ циклооктен-2-она, в котором полная копланар-
ность СО-группы и двойной связи достигается только в модели, где
должно возникать сильное гранс-аннулярное взаимодействие между Η
у С4 и цис-Н у Cs-

В связи с проблемой синтеза биологически активных препаратов ти-
па витамина А была подробно изучена кислотная прототропная изоме-
ризация в ряду витамина А, получившая название ретроионилиденовой
перегруппировки. Эта перегруппировка проходит при кислотной дегид-
ратации оксипроизводных и при действии кислых агентов на соедине-
ния, где боковая цепь полностью сопряжена с кольцевой двойной связью
и заключается в сдвиге всей системы сопряженных двойных связей от
функциональной группы в сторону кольца 128—131.
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где R = CH2OCH3, CHO, COOR и др.

;н,ососн3 н.,ососн,

В результате образуются биологически неактивные, так называемые
ретроионилиденовые структуры. Перегруппировка обусловлена тем, что
в молекуле типа витамина А имеется значительное стерическое взаимо-
действие между метильными группами кольца и боковой цепью, при
действии кислот такие соединения должны превращаться в более термо-
динамически устойчивые ретроионилиденовые соединения. Переход от
таких структур к ионилиденовым возможен при обработке щелочными
агентами (КОН, NaOH, алкоголяты и др.) или при хроматографирова-
нии на алюмосиликатных колонках 130· 132> 133.

Кислоты ретроионилиденового строения превращаются в хлорангид-
риды нормального строения при обработке специально очищенным
РС13

 132. Например,

ООН OCI

Кислотная прототропная изомеризация может осложнять многие
процессы. Так, при гидратации дивинилацетиленов в водных растворах
в присутствии H2SO4 и HgSO4 образуются не ожидаемые винилаллилке-
тоны, а дивинилкетоны 134:

=CHCsCCH^CHR' --> RCH=CHCOCH=CHCH2R'

Предложен метод синтеза а, β-ненасыщенных трициклических кето-
нов кипячением β, γ-изомеров с 3%-ным метанольным раствором НС1
или 0,1%-ным бензольным раствором р-СН3СбН45О3Н

 135. Так были по-
лучены 4-оксо-А8а(8) декагидро-ас.индацен и 9-оксо-А4<8а'-додекагидро-
фенантрен:

(Н,С

η - I.S

Предложен также метод синтеза арилпропенилсульфонов нагревани-
ем арилаллилсульфонов с раствором BF3 в H 2 SO 4

1 3 6 :

ArSO2CH2CH=CH2-^ ArSO2CH=CHCH3 (43—50%)

IV. ИЗОМЕРИЗАЦИЯ В ПРИСУТСТВИИ КАРБОНИЛОВ МЕТАЛЛОВ

Как было установлено исследованиями последних лет, карбонилы ме-
таллов: Fe(CO) 5

1 3 7 - M 1 , CoH(CO) 4

1 4 2 или Со(СО) 8

1 4 3 являются эффек-
тивными катализаторами прототропной изомеризации функционально
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замещенных олефинов, содержащих функциональные группировки как-
со свободными электронными парами — аллиловые спирты137"140· 142, ал-
лиловые эфиры 140· 141, так и способные к я-л-сопряжению эфиры непре-
дельных кислот 141. Основным преимуществом карбонилов металлов яв-
ляется то, что в их присутствии реакцию можно вести в нейтральной сре-
де (хотя имеются и примеры ведения реакции в присутствии щело-
чей) 137. Таким образом, этот способ может быть применен для сдвига
двойных связей, когда исходные или конечные продукты чувствительны
к щелочам и кислотам.

Наиболее изучена изомеризация непредельных спиртов. Особенно
гладко изомеризуются вторичные аллиловые спирты при нагревании с
10—20 моль % Fe(CO)5 без растворителя при ПО—125° или при кипяче-
нии в октане. Выходы кетонов достигают 60—80% 140:

, С Н , = С (R) СН (ОН) R' ^ CH3CH (R) COR'

В реакцию входят с равным успехом спирты типа СН2 = СН(СН2)?г

CH(OH)R 1 4 0 :
Однако первичные спирты и циклогексен-2-ол в этих условиях дают

низкие выходы продуктов. Выход повышается до 29—54% при проведе-
нии реакции в пентане при комнатной температуре в присутствии 3—
5 мол. % Fe(CO)5 и одновременном УФ-облучении 140. Например,

RCH=CH (СН,)„ СН2ОН ̂  R (СН2)„+2 СНО

где л = 1, R = C2H5 (цис-язомер), 29%; п = 7, R = H, 54%.
Изомеризация аллилового, кротилового и других непредельных спир-

тов в присутствии СоН(СО)4 осложняется гидроформилированием и
приводит к невысоким выходам (3—21%) карбонильных соединений 142.

При нагревании (130—160°) с Fe(CO)s циклооктен-3-ол и коричный
спирт дают циклооктанон и 3-фенилпропионовый альдегид с выходами
90 и 100% соответственно.

Что касается механизма реакции, то предполагают, что сперва между
аллильной системой и карбонилом металла образуется π-комплекс138

иг, 144, 145; в н у т р и которого уже преходит 1,3-перенос водорода. Это под-
тверждается тем, что при изомеризации 1,1-дидейтероаллилового спирта
в присутствии Fe(CO)5 образуется только 1,3-дидейтеропропионовый
альдегид 1 4 4:

СНг—CHU2OII —>-CHj==CHCD2OII —*• ΓΗ --*. CH2DCH=CHDOH *-CH,DCH,CDO i
4 CDOH Pe(CO), i

I

• ι
Fe(CO)a H tC*

D Fe(CO),,

Эта схема подтверждается также образованием 3-дейтеропропионо-
вого альдегида при изомеризации аллилового спирта в присутствии
CoD(CO) 4

1 4 2 :
11

СН2=СНСН :,ОН + DCo(CO) 4 —*- Н2С=СН—СНОН —*• НС СНОН —»•

DCo(CO)4

 D H 2 C CoH(CO)4

НСо(СО)4 + CH2DCH=CHOH — * - CH2DCH2CHO

Возможно, что π-комплекс существует в равновесии с 6-комплексом.
Дополнительное подтверждение механизма перегруппировки через

образование я-комплекса между аллильной системой и карбонилом ме-
талла были получены при изучении изомеризации эмдо-а-1-окси-5, 6-ди-

S
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гидроциклопентадиена и эндо-$- 1-окси-5,6-дигидроциклопентадиена.
Оказалось, что первое соединение не изомеризуется при нагревании с
пентакарбонилом железа даже при 160°, в то время как второе дает ке-
тон с выходом~40% при нагревании (130°, 16 час.) с 10% пентакарбо-
нила железа в атмосфере азота 145:

но

Это свидетельствует о том, что перегруппировка протекает через л-
комплекс, поскольку в обоих случаях атака карбонила железа может
проходить с наименее экранированной экзо-стороны, но только во втором
случае может образоваться такое переходное состояние, в котором воз-
можен легкий перенос атома водорода.

Изомеризация аллиловых эфиров проходит количественно в присут-
ствии 5 мол.% Fe(CO)5 в пентане при УФ-освещении 140· 146. При этом об-
разуется смесь примерно равных количеств цис-{\\—52%) и транс(56—
48%) -изомеров. Диаллиловый эфир дает в этих условиях смесь 26% цис-
цис-, 42% цис-транс- и 31% грянс-гранс-дипропенилового эфира1 4 6, а 1-
метоксибутен-3 образует смесь продуктов полной и частичной изомериза-
ции:

сн2^снсносн,осн3->сн:!сн =снснаосн3 ; сн:(сн2сн=сносн3

25% 34% цис- ; 4 1 % транс

Устойчивость изомеров положения была оценена изучением распре-
деления изомеров положения в изомеризатах различного типа непре-
дельных эфиров (табл. 8) 14°,

ТАБЛИЦА 8

Распределение изомеров положения в изомеризатах простых эфиров

Исходный простой эфир

СН3ОСН=СН(СН2)2СН3

СН3О(СН2)3СН=СН2

СЭ-осн,
ζ \-осна

Общий
выход, %

91
90

93

96

Распределение изомеров, %

Л1

84,0
85,0

93,5

95,0

λ 2

6,0
5,0

3,9

2,0

V

9,0
9,0

3,6

3,0

Л>

1
1

Из данных табл. 8 следует, что наиболее устойчивы а, β-изомеры про-
стых эфиров, в которых двойная связь сопряжена с эфирной группой.
Отношение Δ 3-изомера к Δ 2-изомеру составляет 1,5: 1 как для откры-
тых, так и для циклических эфиров, что указывает на важную роль ин-
дуктивной дестабилизации группы>СНОСН3.
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ТАБЛИЦА 9 ψ

Распределение изометрэв положения в изомеризатах сложных эфиров

Сложный эфир

С5Н„СН^СНСООСН3

С2Н=СН(СН2)5СООСН3

( \_соосн3

( У—СООСНз

Содержание изомеров в смеси. %

Д 1

88,8

86,8

д>

18,1
17,8

3,6

4,4

Λ3

8,1
7,3

7,6

8,8

Δ4

20,4
20,8

Δ*

23,6
24,2

Δ·

28,5
28,7

Λ'

1,5
1,2

При изомеризации эфиров типа СН2 = СН(СН2)п ОСН3 (η—Ι, 2, 3,
4, 8, 9) с увеличением длины цепи в равновесной смеси наблюдается воз-
растание суммарного количества изомеров с более удаленными двойны-
ми связями и уменьшение содержания а, β-изомера в равновесной смеси.
Отношение винилового эфира к каждому из несопряженных изомеров
(за исключением β, γ-изомера) составляет примерно 10: 1. Расчет по-
казал, что замещение алкильной группы на метоксигруппу у винильного
атома углерода повышает устойчивость изомера на 1,5 ккал.

В табл. 9 представлены некоторые данные по распределению изоме-
ров положения при изомеризации сложных эфиров кипячением в окта-
не в присутствии 10—20 мол.% Fe(CO)5141-

По полученным данным в равновесии отношение α, β/β, γ-изомеров в
октеноатах равно 2,5 : 1. Однако общая сумма Δ 4, Δ 5, Δ е-изомеров пре-
вышает содержание а, β-изомера, поскольку — М- и —/-эффекты
СООСНз-группы не влияют на устойчивость внутренних изомеров, ста-
билизирующихся в основном за счет гиперконъюгации.

Среди циклических изомеров наиболее устойчив а, β-изомер, стаби-
лизованный— ΛΙ-эффектом СООСН3-группы и гиперконъюгацией.

Недавно установлено, что Fe(CO)o является хорошим катализатором
изомеризации N-аллилимидов в N-пропенилимиды 147.

V. ИЗОМЕРИЗАЦИЯ В ПРИСУТСТВИИ РАЗНЫХ КАТАЛИЗАТОРОВ

Каталитическая изомеризация функционально замещенных олефинов
может иметь препаративное или промышленное значение, однако, хотя
она описана давно1 1 7, изучена недостаточно. В литературе приведены
почти исключительно примеры изомеризации в условиях гетерогенного
катализа. Так, отмечалось, что аллиловый и кротиловый спирты превра-
щаются в пропионовый и соответственно масляный альдегиды при про-
ведении паров спиртов при 150—400° над Си ИЛИ СО ]48-i50_ Этиленовые
гликоли типа ArCH(OH)CH(OH)CR = CHR/ (Ar = C6H5, α-фурил) при
проведении их паров при 200°/15 мм рт. ст. над Cu/Cr2O3

151, 152 или 5—
10%-ным Pd/СаСОз 153 помимо других продуктов дают кетолы АгСН
(OH)COCHRCH2R' с выходами 30—65%. Аналогично диэтиленовый
гликоль СН3СН-С11СНОНСНОНСН = СНСН3 при проведении паров при
130°/15 мм рт. ст. над Cu/Cr2O3 образует с выходом 45% дибутирил 154.

Предложен перспективный метод каталитической изомеризации N-ал-
килаллиламинов в N-алкилпропениламины с выходом 26—50% при
пропускании паров над А12О3, промотированной КОН, при 260—270°;
одновременно образуется 5—15% N-алкилиденалкиламинов 155:

CH,=-CHCH2NHR -> CH3CH=CHNHR + CH:,CH2CH=NR
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Этиленовые гликоли типа АгСН(ОН)СН(ОН)СН = СН2 изомеризу-
ются также при простой перегонке над Pd/CaCO 3

1 5 6 или восстановлен-
ной Си1 5 2, образуя кетолы АгСН(ОН)СОС2Н5 (выход 62—75%). Пред-
ложена следующая возможная схема образования кетолов в условиях ге-
терогенного катализа, первой стадией которой является адсорбция не-
насыщенной молекулы на металле — катализаторе:

АгСН<ОН)СН(ОН)СН=СН2
АгСН(ОН) АгСН(ОН)

О-С = ~СН—СН3:

= ϊ AiCH(OH)C(OH)=CHCH,

X/

АгСН(ОН)СОСН2СН3

Изомеризация аллиловых спиртов и гликолей проходит также при
перегонке над никелем Ренея. Так, из пентен-3-ола был получен я-ва-
лерьяновый альдегид с выходом 80% 157, а из метилового эфира рицино-
левой кислоты — метиловый эфир 12-кетостеариновой кислоты158. Пред-
полагается, что в этом случае, возможно, идет дегидрирование спирта с
последующим гидрированием двойной связи.

Превращение аллиловых спиртов в альдегиды «аблюдалось при вос-
становлении Zn, обработанным щелочью159, или Zn/Cu — парой1 6 0.

В некоторых случаях возможна изомеризация в условиях гомогенно-
го катализа. Так, винилфенилгликоль превращается при нагревании в
растворе с ijuc-PdCl2[P(C6H5)3]2 в 1-фенилбутапол-1-он-2 151:

СН 6СН (ОН) СН (ОН) СН-=СН., -^ ССН5СН (ОН) СОС2Н5

Выход сильно зависит от природы растворителя, достигая 85—100%
в диметилформамиде. В бензоле, диглиме и нитрометане реакция прак-
тически не идет, в хлороформе выход кетола составляет 10—12%, в зти-
ленгликоле и гексаметилтриамидофосфате—20—30%· Насыщенные гли-
коли не изменяются в условиях опыта. Вероятно, изомеризация проходит
через образование π-комплекса.

VI. ТЕРМИЧЕСКАЯ ИЗОМЕРИЗАЦИЯ

Термическая прототропная изомеризация изучена мало.
Цитраль (смесь цыогранс-изомеров в отношении 2:1) изомеризует-

ся, например, при нагревании (130—175°) в вакууме (15—130 мм) в
изоцитраль (также смесь цис-транс-изомеров) с выходом до 70% и 3-
метилен-7-метилоктен-б-аль с выходом до 30%. Для термической изоме-
ризации цитраля предложена схема внутримолекулярного циклического
электронного переноса, причем изоцитраль образуется из цыс-формы цит-
раля, а 3-метилен-7-метилоктен-6-аль — из транс-формы цитраля1 6 2:

Н2С ) СН,

X)H

:н2 н
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ТАБЛИЦА 10

Термическая изомеризация нитроолефинов
RCH2C(R')=C (R")NO2 ^ RCH=C(R')CH(R")NO2

R

Η
СНз
Η
Η
Η

R'

Η
Η
СНз
Η
СНз

R"

Η
Η
Η
сн 3сн 3

Содержание в равновесной смесн, %

а, β-изомер

100
86
75

100
90

3, Ύ-изомер

0
14
25

0
10

Влияние растворителей на положение
равновесия в системе

(CH 3 ) 2 C=CHNO 2 1. CH2=C(CH3)CH2NO2

Более подробно изучена термическая изомеризация нитроолефинов
при ПО—140°, которая приводит к образованию равновесных смесей163

(табл. 10).
Из приведенных в табл. 10 данных видно, что равновесие в случае

незамещенных или замещенных только в α-положении нитроолефинов
ТАБЛИЦА и нацело сдвинуто в сторону α, β-

изомера. Введение заместителей
в β- или γ-положение вызывает
появление в равновесной смеси
заметных количеств β,γ-изомера.
На положение равновесия влияет
также природа растворителя: по-
лярные апротонные растворители
благоприятствуют сдвигу равно-
весия в сторону β,γ-изомера
(табл. 11).

Изучение термической изоме-
ризации этиленовых нитрилов 164

показало, что незамещенные нит-
трилы или содержащие замести-
тели только в а- или β-положени-
ях не изомеризуются. При нали-
чии в γ-положении двух метиль-

ных групп или электроноакцепториых заместителей (СбН5, С6Н5О) рав-
новесие сдвинуто в сторону β,γ-изомера:

RR'CHC (R") = С (R'") CN "1 RR'C=C (R") СН (R'") CN

Растворитель

Циклогексан
Бензол
Толуол
Ацетонитрил
Диоксан
Диметилсульф-

оксид
Гексаметилтри-

амидофосфат

Темпе-
ратура,

140
140
140
140
140

25

25

Содержание: η равно-
весной см;си,%

а, β-изомер

83
80
75
75
67

68

52

ft, Ύ-ИЗОМСр

17
20
25
25
.43

32

48

R

Η
Η
Η
CH3

СН,

с 6 н 5с 6 н 5 о

R'

Η
Η
Η
СН3

СН3

Η
Η

R"

Η
СНз(С6НГ))
Η
Η
Η
Η
Η

R'"

Η
Η
СН 3 (С,Н 6 )
СНз
Η
Η
Η

α, β-Изомер, %

100
100
100
100
28
36

5

β, ϊ-Изомер, %

0
0
0
0

72
64
95

Однако γ-замещенный нитрил не изомеризуется, если в α-положении
находится метильная группа.

Стереохимия термической изомеризации нитрилов не зависит от тем-
пературы и растворителя. На начальных этапах процесса преобладает
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г̂ ыс-изомер и лишь по мере хода реакции отношение транс/цис возраста-
ет, что легко объяснить параллельно текущей г^мс/гранс-изомеризацией.
В результате устанавливается соотношение ц«с-т/?анс-изомеров, равное
примерно 1,4.

Скорость реакции возрастает в ряду растворителей: толуол<диок-
сан < ацетонитрил < диметилсульфоксид <С гексаметилтриамидофос-
фат 164.

Стереохимия реакции и влияние растворителей на скорость реакции,
а также влияние заместителей и растворителей на положение равнове-
сия согласуются с карбанионной схемой термической изомериза-
ции 163, 164.

VII. ФОТОХИМИЧЕСКАЯ ИЗОМЕРИЗАЦИЯ

В настоящее время описано довольно много примеров миграции двой-
ной связи в карбонильных соединениях под действием УФ-света. Основ-
ной особенностью фотохимической изомеризации является то, что в этом
случае сдвиг двойной связи проходит всегда из сопряженного положения
в несопряженное, т. е. из а, β-изомера образуется β, γ-изомер.

Так, при облучении 4, 5, 5-триметилгексен-3-она-2 образуется чистый
4-метилен-5,5-диметилгексанон-2, который при стоянии спонтанно частич-
но превращается в винилкетон, давая равновесную смесь в отношении
1 : 1 1 6 5 .

Изучение фотохимической изомеризации алифатических а, β-ненасы-
щенных кетонов типа RR'C = C(R")COCH3 в эфире показало166, что ке-
тоны без заместителей, или содержащие заместители только в а- или β-
положениях, или одновременно в γ- и а- или β-положениях ие изомери-
зуются. Зато v-замещенные кетоны легко входят в реакцию. Так, из 5-
метилгексен-З-она-2 был получен 5-метилгексен-4-он-2 с выходом 75%, а
из гексен-З-она-2 — смесь цис- и гранс-изомеров гексен-4-она 16S.
При облучении форона в метаноле или гексане обра-
зуется с хорошим выходом 2,6-диметилгептадиен-1,5-он-4 167· 1 6 8 и следы
2,6-диметилгептадиен-1,6-она-4.

Результаты фотолиза а, β-ненасыщенных циклических кетонов свя-
заны с размерами кольца169. В случае циклодецен-2-она 170 и циклододе-
цен-2-она m проходит миграция двойной связи из α, β- в β, γ-положе-
ние:

/IV

\/\/Ч0 \ / \ / \ 0

цис-изомер 59% (смесь цис-транс-изомеров)
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-изомер цис-изомер

транс-изомеры до изомеризации превращаются в цис-форшу. В случае
г^ыс-циклодецен-2-она при длительном облучении помимо циклодецен-3-
она с выходом до 35% получен 2-винилциклооктанон.

Несколько примеров фотохимического сдвига двойной связи описан
в ряду α-ионона 172· 173. Однако реакция часто осложняется образовани-
ем бициклических структур. Например:

V /
СОСН

3 и / Ч <
/IV

/Соснз ;<

4-
- С Н о

сн.

Фотохимическая изомеризация была использована для перехода от
7-кетохолестерилацетата к 3 р-ацетоксихолестен-4-ону-7174 и от 10 а-
тестостерона к 3-оксо-17а-окси-А 5-10 а-андростену 175.

Отмечено, что при освещении паров кротонового альдегида при 30°
светом с λ 245—400 нм образуется винилуксусный альдегид 176.

Эфиры кротоновой, пентен-2-овой, 4-метилпентен-2-овой и 2-метилкро-
тоновой кислот гладко изомеризуются при освещении УФ-светом, обра-
зуя с количественными выходами эфиры винилуксуснои кислоты и ее за-
мещенных 177. В тех же условиях этиловый эфир 1,3-диметилкротоновой
кислоты дает этиловый эфир 2,3-диметилбутен-З-овой кислоты с выходом
всего лишь 7%. Протеканию реакции благоприятствуют полярные рас-
творители, низкие концентрации реактантоз и высокие температуры.

Интересный способ синтеза алленовых кислот типа RCH = C =
= СНСН2СООН основан на фотохимическом превращении диеновых ки-
слот (сорбиновой и пентадиен-2,4-овой) в эфире в присутствии следов
НСООН 178; выход конечного продукта 20—32%:

RCH=CHCH-=CHCOOH-> RCH=C=CCH2COOH

Соли кислот не изомеризуются в этих условиях, что указывает на
важную роль неионизированной карбоксильной группы в реакции. Была
предложена следующая схема изомеризации:

Η

с

Η

л.
соон

Η

c=e—сн
-с"

II

ХСОО11

X)H

RCII=C=CHCH,CCO.
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Изомеризация α-метил β-ароилакриловых кислот под влиянием сол-
нечного света идет с деконъюгацией ароильной группы 179:

Аг ОН

н \ / А г С 0

с

с

hv о \ /

н / γ н2с соон
н3с соон Н з С о

Процесс идет через лактон, который можно выделить, если прервать
реакцию на начальной стадии.

В соответствии со всеми известными данными по механизму фотохи-
мических превращений 1б9· 180 считается, что фотохимическая изомериза-
ция а, β-непредельных карбонильных соединений в β, γ-изомеры идет по
схеме (для гранс-изомеров):

н
о а ч > ^ он

транс цчс

Эта схема подтверждена тем, что изомеризация (СН3)г СНСН =
= СНСОСН3 в дейтерометаполе (CH3OD) привела с конверсией 90%
к дейтерированному β, γ-ненасыщенному кетону, где 90%
водорода в положении 3 было заменено на дейтерий, что возможно толь-
ко, если процесс идет через енол [(СНз)2С = СНСНгСОСНз не обменива-
ет водорода в положении 3 на дейтерий в идентичных условиях] 166.
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