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I. ВВЕДЕНИЕ

Кольчато-цепные изомерные превращения наблюдаются в молекулах
органических соединений, которые содержат кратную связь и функцио-
нальную группу, способную впутримолекулярно присоединяться по этой
связи. Структура молекулы должна позволять обеим группам принимать
выгодное для осуществления внутримолекулярной обратимой реакции
присоединения взаимное расположение.

Кольчато-цепные изомерные превращения часто называют кольчато-
цепиой таутомерией '. Однако в зависимости от полярности связей взаи-
модействующих функциональных групп, электронных и стерических эф-
фектов заместителей и ряда других факторов можно наблюдать три вида
изомерных превращений.

1. Кольчато-цепная таутомерия, когда между открытой (А) и кольча-
той (Б) формами в растворах при комнатной температуре существует
быстро устанавливающееся равновесие.

2. Кольчато-цепная обратимая изомерия2, когда обе формы получа-
ются в индивидуальном виде и в нейтральных растворителях при ком-
натной температуре устойчивы. Изомеризации А^-Б и Б->-А осуществля-
ются при действии кислотных или основных катализаторов, специфиче-
ских реагентов или при нагревании.

3. Кольчато-цепная необратимая изомерия, когда обе формы устойчи-
вы, но их взаимные превращения осуществимы только в одном направ-
лении (А->-Б или Б-WV).

Необходимо четко различать случаи изомерных и таутомерных пре-
вращений. Разумеется, надежно судить об отсутствии таутомерного рав-
новесия можно только тогда, когда оба изомера выделены индизидуаль-
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но и установлено, что оба они в растворах устойчивы. Если в индивиду-
альном виде выделен только один изомер, например А, и доказана его
устойчивость в растворе, все же не исключена возможность существова-
ния равновесия Ач^Б, настолько смещенного в сторону А, что концентра-
ция изомера Б находится ниже предела чувствительности использован-
ного метода идентификации.

В обзоре ', тоже посвященном рассматриваемому вопросу, нет разгра-
ничения между таутомерными и изомерными превращениями. Недостат-
ком его является и отсутствие критического подхода к результатам ран-
них исследований, в которых структура изомеров доказана только хими-
ческими методами. Использование химических методов для установления
строения соединений, способных к изомерным превращениям, малона-
дежно и часто является причиной ошибок. Хэммонд3 уже в 1956 г. писал,
что поскольку развитие спектроскопических методов приходится на более
позднее время, чем периоды наиболее энергичных изучений кольчато-цеп-
ных таутомерных превращений, имеются основания ожидать, что в бли-
жайшем будущем откроется новый этап широких исследований этих про-
блем. И действительно, за последнее десятилетие появилось довольно
много работ, в которых для исследования структуры открытых и кольча-
тых изомеров и их превращений использовали УФ-, ИК,- и ПМР-спектро-
скопию.

В настоящем обзоре обобщены результаты только тех исследований,
опубликованных в основном за последнее десятилетие, в которых строе-
ние изомеров установлено достоверно, с применением спектроскопических
методов. Основное внимание уделено: 1) спектроскопическим характери-
стикам, позволяющим идентифицировать и определять в смесях кольча-
тые и открытые формы, 2) относительной устойчивости изомеров, т. е. ха-
рактеру равновесия, 3) условиям, при которых осуществляются взаимные
изомерные превращения, 4) влиянию электронных и стерических эффек-
тов заместителей у взаимодействующих функциональных групп и струк-
туры соединяющего их звена на относительную устойчивость изомеров.
С целью более подробного анализа этих вопросов ограничимся рассмот-
рением альдегидо-, кетокарбоновых кислот и их производных по карбок-
сильной группе. Ниже приведены общие структуры рассматриваемых от-
крытых (А) и кольчатых (Б) форм (I—V) и структуры звеньев (а — з),
соединяющих обе функциональные группы. Структуры (а — з) позволяют
ожидать образование кольчатых форм, но, безусловно, не исчерпывают
все возможные случаи (см. схему 1).

II. АЛЬДЕГИДО- И КЕТОКАРБОНОВЫЕ КИСЛОТЫ

у-Лльдегидо- и кетокарбоновые кислоты, (Ια — в). Внутримолекуляр-
ное нуклеофильное присоединение СООН-группы к С = О-группе являет-
ся быстрым обратимым процессом4 и в растворах γ-альдегидо- и кето-
карбоновых кислот наблюдается таутомерное равновесие Ι Α ^ Ι Β ^ Ι Β .
Карбоксилат-анион независимо от строения молекулы и заместителя
R, всегда имеет открытую структуру (1В)4 - 1 5. Паскаль1 6 установил, что
в растворах метнлзамещенных левулиновых кислот в малополярных рас-
творителях имеет место равновесие:

Ι Α . . . ΙΑ ί . ΙΑ ^.ГБ Л 1Б .... 1Б
димер кетокислоты ассоциированный

лактол (С=О . . . Н—О)

Предложено16 определять константу таутомерного равновесия (Кт =
= ΟΒ/ΩΛ) альдегидо- или кетокарбоновых кислот в растворах по уравне-
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Схема I

Γ"=C>
^ с = о ^ с

(ΙΑ) (IB)
Альдегидо- или Анион

кетокислота

R' \ > Н
(1Б)

Оксилактон
(лактол)

v c = o vc/ ν Γ = ο ν.
x

С
O H•Cl R'

(НА) (ПБ) (ША) (ШБ)

Хлорангидрид Хлорлактон Амид Оксилактам

С
(IVA)

Сложный
эфир

С

R/ 4OR'
(IVB)

Алкоксилактон

(б)

(VA)
Смешанный
ангидрид

(в)

сc
R X XOCOR'

(VB)
Ацилокси-

лактон

C

(г)

( Д ) (е) (ж)

нию (1), где Ка — кислотная константа ионизации

l g ( K r + l ) = P K a — рКа (1)

карбоновой кислоты, определяемая потенцио'метрически, и Ка' — истин-
ная (теоретическая) кислотная константа ионизации карбоновой кислоты
А при отсутствии таутомерного равновесия I A ^ I B . Использование мето-
да 4, 16-18 ограничено тем, что, исходя из констант кислотности модельных
кислот близкого строения, не способных к циклизации, весьма трудно
точно оценить константу Ка'- Наиболее корректно это сделано для цис-3-
ацилакриловых кислот на основании экспериментально определенных
констант кислотности соответствующих гранс-кислот 19. Белл 4 определил
константу Ка' 2-формилбензойной кислоты путем кинетического исследо-
вания ее каталитического действия в реакциях разложения нитрамида и
мутаротации глюкозы и вычислил константу таутомерного равновесия
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(Кт = 14,8) в водном растворе. Этот метод претендует на большую точ-
ность.

Бауден 2 0 · 2 1 при подстановке в уравнение (1) значений Κτ определен-
ных методом ПМР, и констант Ка, определенных потенциометрически, ре-
шил обратную задачу — вычислил истинные константы кислотной иони-
зации (Ка) ряда 2-ацилбензойных и цас-3-ароилакриловых кислот в
80%-ном водном растворе 2-метоксиэтанола.

При таутомерном превращении 1А->1Б γ-кетокислот в ИК-апектре ис-

чезает С = 0 полоса кетона. Из-за углового напряжения связей /С = О в

пятичленном кольце (1Б), С = О полоса лактона смещается в сторону бо-
лее высоких частот (1800—1770 см~1) по сравнению с vc=o карбоксиль-
ной группы в открытой форме IA (табл. А).

ТАБЛИЦА 1

Частоты С = О полос в ИК-спектрах γ-кетокислот в растворах (см'1)

В формуле (I)

С
сн /2

сн2 ч

Ч/\

н \/1

R

Η
СНз

с6н*
СС13

Η
СНз
СбН5

СС13

Η

сн3с 6 н 5СС13

Растворитель

ecu
ecu

СНС13
CHCIa

Диоксан
Диоксан
Диоксан
СНС13

в таблетках
КВг

Диоксан
Диоксан
СНС13

Форма А

кетон,
альдегид

1749
1726

1690
1767

1699
1706
1681
1574 пл.**

—

1676
1786 пл.

карбоксил

1711
1758 (своб.),
1714 (связ.)
1710
1724

1723
1724
1726
1721

—
—

1713
1715

Форма Б
лактон

1795
—

—
1808

1778
1776
1781
1789

1795,
1761
1763
1769
1812

Ссылки ка
литературу

22
16

23

24

20
20
20
24

25
19
21
24

* 2-Метил-З-бензоилпропионовая кислота
·* пл.— плечо.

Определение констант таутомерного равновесия 2-ароил-26'27 и 2-ацил-
бензойных20 и г^ис-З-ароилакри.тювых 2 1 кислот методом ИКС основано
на допущении, что интегральные интенсивности С = О полос в спектрах
сложных эфиров кольчатого (IVB, vc=o 1780 см.-1) и открытого (IVA,
VCOOR 1730—1720 и vc=o 1700—1675 см~1) строения и соответствующих
таутомерных форм (IA и 1Б) кетокарбоновых кислот равны. Воспроиз-
водимость определения содержания таутомерных форм ± 2 — 3 % 2 0 ' 2 7 .
Обнаружена удовлетворительная корреляция между константами тауто-
мерного равновесия 2-(3'-Х- или 4'-Х-бензоил) бензойных кислот и от и
σΡ заместителей X соответственно26'27.

При использовании метода ПМР для анализа кольчато-цепных тауто-
мерных систем необходимо учитывать, что в зависимости от скорости тау-
томерных превращений наблюдаются два случая2 8: 1) при медленных
таутомерных превращениях (в шкале времени ПМР) сигналы протонов
обеих форм наблюдаются отдельно и по их относительным интенсивно-
стям определяется таутомерный состав; 2) при быстрых таугомерных
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превращениях сигналы протонов обеих форм сливаются в один, который ;
характеризуется усредненным химическим сдвигом. Замена менее поляр- ;
ного растворителя более полярным или добавки каталитических коли-
честв кислот или оснований могут повлиять на скорость таутомерных яре- fct
вращений, тем самым существенно изменяя картину ПМР-спектра 12·20·2».
Для идентификации и определения форм (IA) и (IB) наиболее часто ис- t
пользуются сигналы протонов в группах СН3СО (IA) и СН3С(ОН)О
(IB,R = CH3) [или вообще А1кСОи А1кС(ОН)0]длякетокарбоновых кис-
лот is, 16,17, го, 29-32 и в г руП 1 П ах НСО (IA) и НС (ОН) О (IB, R = H для
альдегидокислот9· η · 1 2 · 1 4 · 1 5 · 18>22. Реже использовались сигналы протонов j
других групп2 1·3 3. Финкелштейн29 наблюдал в ПМР-спектре 2-ацетил- |
бензойной кислоты в растворе ДМСО-й6 сигналы протонов при 2,45 j
м. д.* (CHjCO) и 1,78 м. д. [СН3С(ОН)О]. По интенсивностям сигналов J
определялась константа /Ст=2. После добавления к раствору каталити- j
ческих количеств соляной кислоты оба сигнала сливались в один с хими- '
ческим сдвигом 2,02 м. д. Однако наиболее часто в ПМР-спектрах кето- [
карбоновых иислот наблюдается один общий сигнал, свидетельствующий j
о быстрых таутомерных превращениях 1 6 · 1 7 · 2 0 · 3 1 - 3 2 . При определении кон-
станты ΚΊ принимают, что содержание форм (ΙΑ) и (IB) в таутомерной
смеси обратно пропорционально расстояниям общего для них сигнала от
соответствующих сигналов в спектрах фиксированных моделей — слож-
ных эфиров (IVA) и (IVB)2 0 '3 1. Константа ΚΊ для 3-формилпропионовой
кислоты22 определялась из соотношения интенсивностей сигналов альде-
гидного (9,54—9,66 м. д.) и метанового (5,66—5,83 м. д.) протонов.

Исчезновение в молекуле хромофорной группы (С = О) при превра-
щении ΙΑ—>-1Б вызывает соответствующие изменения в УФ-спектре. Одна-
ко поглощение в УФ-области, обусловленное электронными переходами
в сопряженных системах, нельзя интерпретировать столь же ясно, как в
ИК-области, когда удается однозначно судить о присутствии той или
иной кратной связи. Использование УФС для определения констант Кт
в таутомерных системах альдегидо- или кетокарбоновых кислот основа-
но на допущении, что поглощение фиксированных моделей — сложных
эфиров (IVA) и (IVB) и поглощение соответствующих таутомерных форм
кислот (ΙΑ) и (IB) заметно не отличается друг от друга2 2·3 1-3 4.

Влияние характера растворителя на таутомерное равновесие исследо-
вано мало. В более полярных растворителях равновесие смещается в сто-
рону кольчатой формы 2 6 · 2 7 · 3 5 . Однако имеются также противоположные
данные36. Меха'низм действия растворителя натаутомерную систему 1 А ^
ч*1Б сложен. Важную роль при стабилизации той или другой формы мо-
гут играть межмолекулярные водородные связи, причем кольчатая фор-
ма более склонна к образованию таких связей с участием как С = О-, так
и ОН-групп. Разбавление растворов 6· 7 · 2 2 , а также использование в каче-
стве растворителей пиридина, триэтиламина или добавки их к готовым
растворам смещает равновесие в сторону открытой формы 15>22. В кислых
средах равновесие сдвинуто в сторону менее кислой кольчатой формы7.
Не удалось найти связей между строением 2-ацилбензойных кислот и
зависимостью кольчато-цепного таутомерного равновесия от темпера-
туры 3 6 · 3 7 .

Структурные факторы, способствующие внутримолекулярному нукле-
офильному присоединению группы СООН к С = О-группе, можно разде-
лить на три типа: 1) факторы, повышающие электрофилыюсть углерод-
ного атома альдегидо- или кетогруппы (наличие электроноакцепторных
заместителей R, отсутствие сопряжения С = О-группы с ароматическим

Химические сдвиги везде указаны по ό-шкале относительно ТМС.
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кольцом и др.); 2) факторы, повышающие нуклеофильность кислородных
атомов карбоксильной группы; 3) факторы, обеспечивающие пространст-
венное сближение С = О- и СООН-групп, наиболее выгодное для внутри-
молекулярной атаки.

Электрофильность углеродного атома С = О-группы понижается в ря-
ду заместителей R = H, алкил, арил. В растворах 3-формилпропионовой
кислоты 2 2 и ее замещенных в цепи 16> 1 8-3 8 наблюдается равновесие 1Ат*
i t l B . В растворах левулиновой кислоты кольчатая форма не обнаруже-
на 16. Накопление в цепи двух или трех метальных групп стерически сбли-
жает СООН- и С = О-группы (геж-диметильиый эффект 3 ' 3 9) и для 2,2,3-
триметиллевулинозой кислоты 16 в 80%-ном водном растворе метилцелло-
зольва Кт составляет 7,7. Имеются ИК-спектроскопические доказатель-
ства того, что 3-ароилпропионовые кислоты 2 3 , 4 0 > 4 i и некоторые их ана-
логи с более сложной структурой 4 2 в кристаллическом состоянии и в ра-
створах имеют открытое строение.

В ряду β-трихлорацетилкарбоновых кислот обнаружена 10>24 повышен-
ная склонность к образованию кольчатой формы. Очевидно, здесь ска-
зывается — /-эффект трихлорметильной группы. Относительно высокая
устойчивость кольчатых форм бициклических кетокарбоновых кислот
(VI—IX) обусловлена тем, что цые-заместители (СООН и СС13СО) у вто-
рого и третьего углеродного атомов 1,4-эндометилен- и 1,4-эндоксоцикло-

нс/ cci3

(VIII) (IX)

гексанов и -гексенов имеют полностью заслоненные конформации, при
которых создаются наиболее выгодные условия для внутримолекулярной
нуклеофильной атаки.

2-Ацилбензойные (16), а особенно г^ыс-З-ацилакриловыс кислоты (1в),
из-за стерического сближения СООН- и С = О-групп более склонны к об-
разованию кольчатых форм, чем 3-ацилпропионовые кислоты (1а). Рас-
смотрение пространственных моделей показало, что открытые формы этих
кислот (16 — А, 1в — А) могут существовать только в энергетически не-
выгодной нскоиланарной форме, исключающей сопряжение π-связей 43.

Таутомерное равновесие в растворах 2-формил- (16, R = H) 4·8- "• 12·
15 ·44·45, 2-ацилбензойных (16, R = Alk) 5 · 2 0 - 2 9 · 3 1 · 3 2 · 3 5 > 4 5 " 5 0 и, особенно, цис-
3-ацилакриловых кислот (1в, R = H, Alk) 17> I 9 ' 2 5 смещено в сторону коль-
чатой формы. В молекулах 2-ароилбензопных кислот (16, R = Ar) элек-
трофильность углеродного атома кетогруппы понижена вследствие ее со-
пряжения с двумя ароматическими кольцами. При отсутствии специфи-
ческих структурных факторов, стабилизирующих кольчатую форму, 2-
ароилбензойные кислоты в кристаллическом состоянии и в растворах
преимущественно имеют открытую структуру 2 0·2 7· 31>34·45· 51~56. Констан-
ты таутомерного равновесия 2-(3'-Х- или 4'-Х-бензоил)бензойных кис-
лот 2 6 · 2 7 в диоксане имеют значения 0,03—0,10, а ц«с-3-(4'-Х-бензоил)-2-
(илн 3-)метилакриловых кислот21 — значения 1—26, причем более высо-
кие значения Кт наблюдаются для кислот, имеющих электроноакцептор-
ные заместители X.

7 Ус[1схи xmuiir, № 6
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Метальные группы в 3- или 6-положениях 2-ароилбензойных кислот
создают стерическое давление на С = О- и СООН-группы, и в результате
равновесие смещается в сторону кольчатой формы, причем метильная
группа в 6-положенни влияет сильнее. Метильные группы в 2'- и б'-поло- j
жениях ароильного заместителя стерически экранируют карбонильную !
группу и затрудняют циклизацию 3 4 · 5 2 · 5 7 . Преобладание кольчатой формы
отмечалось для 2-бензоил-3,4,5,6-тетрахлорбензойной кислоты 2 7 · 3 1 . ;

В ряду 2-ацетил-6-Х-бепзойных кислот наблюдается 2 9 повышение ус-
тойчивости кольчатой формы при увеличении электронодонорных свойств
заместителя X, т. е. при повышении нуклеофильности кислородных ато-
мов СООН-группы. Нитрогруппы, не зависимо от их положения вофтало- '
ильном кольце, стабилизируют открытую форму 2 7 > 2 9 · 3 1 · 5 6 . Причина этого [
явления не вполне ясна. !

Структура 2-ацилбензойных кислот в кристаллическом состоянии не- ;
следовалась методом ИКС 3 1 · 4 5 · 5 8. Выделение в кристаллическом виде \
одной таутомерпой формы альдегидо- или кетокарбоновой кислоты неяв- I
ляется доказательством преобладания этой же формы в растворе 3 > 3 1 · 3 5 · 4 9 . !
Интерпретация ИК-спектров осложняется наличием в кристаллической {
решетке прочных межмолекулярных водородных связей О—Н... О = С |
(лактол), которые вызывают расщепление С = О-полосы лактола и ее j
сдвиг в сторону низких частот по сравнению со спектрами растворов 31· 42> j
45. В спектрах концентрированных растворов кетокарбоновых кислот в ]
малополярных растворителях, кроме свободной С = О-полосы лактола |
(1780—1770 см-1), наблюдалась 16>32>35 также полоса связанной С = О- \
группы при 1750 см-1. Ее интенсивность падает с разбавлением растзо- ;
ров, что позволяет отличить эту полосу от поглощения мономерной СООН-
группы, наблюдаемого 16 в этом же районе. Основным доказательством f
кольчатой структуры (1Б) в спектрах кристаллических соединений явля-
е т с я б , 31,58 наличие интенсивной широкой полосы связанной ОН-группы
(ОН... О = С) при 3350—3150 см-1. В спектрах кристаллических кетокар-
боновых кислот (IA) ОН-поглощение димерных СООН-групп проявляет-
ся в виде расплывчатой полосы при более низких частотах (3000—
2600 еж-1).

2-Формил-44·45·58 и 2-ацетилбензойные29'31·32-45·58 кислоты в кристал-
лическом состоянии имеют кольчатую структуру. Одни 2-ацилбензойные \
кислоты (16, R = Alk или заместитель более сложный) получены в кри- i
сталлическом виде в кольчатой5·1 0·2 4·5 9, другие — в открытой форме35 |
или как смесь с преобладанием одной из форм 3 5 · 4 7- 5 0 · 6 0 . В кристалличе- f
ском виде получены оба изомера бензил-о-карбоновой кислоты (ХА и |
ХБ) 58>61. Осуществлена термическая изомеризация ХБ—>-ХА: }

ί
СООН СП Ϊ

_ О :

^сосос0н5

 ч / ч > с /
CeHjCO/ Х О Н

(ХА) (ХБ)

/СООН , / \ / С 0 \

о
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соо-

7 ^ ч ,с6н5

 χ / чсосц/ + / — \
НО 7 ХСН< / \ xCH2CsCCH2N

 x

(ХПБ) (ХПВ)

Охарактеризованы50 три кристаллические модификации Ν-(τρβτ.-бу-
тил) амида 3- (2'-карбоксибензоил) -3-фенилпропионовой кислоты (XI), от-
личающиеся по содержанию таутомерных форм (ΧΙΑ и Х1Б) и участию
разных С = О-групп в образовании межмолекулярных водородных связей.

Интересно, что кислота (XII) в зависимости от условий может быть
выделена в форме лактола (ХПБ) или бетаина (ХПВ) 62.

Влияние условий выделения на изомерный состав кристаллических
альдегидо- и кетокарбоновых кислот до сих пор мало изучено. Представ-
ляет интерес выяснить влияние температурного режима кристаллизации,
характера растворителя, температуры щелочного раствора, из которого
кислота выделяется подкислением, рН среды после подкисления и т. п.
Эти условия, по-видимому играют важную роль, пренебрежение которой
делает бессмысленными поиски закономерностей между структурой ке-
токарбоновых кислот и их изомерным составом в кристаллическом со-
стоянии.

цис-3-Формилакриловая кислота 2 5 · 6 3 - δ4, ее 2,3-замещенные производ-
ные 9 · 1 5 ' б 5~6 8 и ijuc-3-ацетилакриловые кислоты 13> 17> 69-?ι Β кристалличе-
ском виде имеют кольчатую структуру, которая преобладает и в раство-
рах. цыс-3-Ароилакриловые кислоты выделены в кристаллическом виде
либо в кольчатой, либо в открытой форме 6· 7· 7 2~7 5.

Геометрическая изомерия 3-ацилакриловых кислот осложняет изуче-
ние кольчато-цепной таутомерии этих кислот. Необходимо различать не
только открытые и кольчатые формы, но и цис- и транс-изомеры формы
(ΙΑ). Эта задача решается методом ПМР: для цис-2,3-незамещенных .3-
ацилакриловых кислот константа опин-спинового взаимодействия олефи-
новых протонов составляет 5,5—7 гц, для транс-изомеров—16 гц 13· 17>70·
71. Идентификацию транс-конфигурации проводили3 6 '3 7 также методом
ИКС по полосе внеплоскостных деформационных колебаний связи С—Η
при 980 см.-1.

Шеффолд 17 при действии хлористого тионила на транс-3-ацетилакри-
ловую кислоту (ХШа) получил кольчатый хлорангидрид—5-хлор-5-ме-
тил-2,5-дигидрофуранон-2 (XlVa):

RC.fX /Η
\ /
с=с

7 хсоон
(XIII)

SOC1 2
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При осторожном гидролизе последнего образуется ^"с-3-ацетилакри-
ловая кислота в кольчатой форме (XVa — Б). Обратное превращение со-
единения (XVa — Б) в термодинамически более устойчивый транс-изомер
(ХШа) происходит при сублимации. Получить кристаллическую /{uc-3-
ацетилакриловую кислоту в открытой форме (XVa — А) не удалось.

Сугияма 7 i при облучении ртутной лампой гранс-З-ацетилакриловой
кислоты осуществил изомеризацию XIIIa->-XVa — Б. Попытка получить
открытый г^ис-изомер при изомеризации гранс-З-пивалоилакриловой кис-
лоты (ХШб) также не привела к успеху. Эти опыты подтверждают ис-
ключительно высокую стабильность кольчатых форм г{ыс-3-ацилакрило-
вых кислот.

Кухарь76 при подкислении щелочного раствора 3-(адам»нтил-1'-кар-
бонил) акриловой кислоты получил смесь трех изомеров: (ХШв), (XVB—
А) и (XVB—-Б), однако наличие открытой цис-формы (XVB — А) дока-
зано не вполне строго. Равновесия между кольчатыми и открытыми фор-
мами наблюдались в кислых и щелочных растворах 3-(адамантил-1'-кар-
бонил)-2(или 3-)талогенакриловых кислот33-37, но, к сожалению, конфи-
гурации открытых изомеров не установлены.

Бауден 19 получил неожиданно высокие значения констант таутомер-
ного рав«овесия для чыс-3-пивалоил-(/Ст = 94± 11) и г^ыс-3-(адамантил-
Г-карбонил)акриловых кислот (/(т = 70±8) в 80%-ном водном раство-
ре 2-метоксиэтанола.

Введение метальных групп 6· 7· 17· 19> 2 I, а также атомов галогена 33>77 в
качестве заместителей у олефиновых углеродных атомов ^ыс-З-ацилакри-
ловых кислот стабилизирует кольчатую форму, причем заместитель в по-
ложении 3 влияет больше, чем заместитель в положении 2.

Одновременное проявление кольчато-цепной и кето-енольной тауто-
мерии наблюдалось78 в случае малеилацегона (XVI):

Η Η Η Η

но \=/ н \=/
X )=О ^ / = \ ХСООН

СН3СОСН2/\Ч / СНдСО/ ХОН

(XVIB) (XVIA)

Ь-Альдегидо- и кетокарбоновые кислоты (1г — ж). Пентин 4 0 > 7 9 ^ 8 1 ме-
тодами ИКС и УФС исследовал ряд насыщенных δ-кетокарбоновых кис-
лот (XVII) и установил, что они в кристаллическом состоянии имеют от-
крытую структуру, а в растворах в хлороформе и четыреххлористом угле-
роде кольчатая форма не обнаруживается. По-видимому, цепь из трех
5/73-углеродных атомоз не создает стерически выгодных условий для об-
разования кольчатой формы. К сожалению, не изучались б-кетокарбоно-
вые кислоты, имеющие геж-диалкильные заместители у углеродных ато-
мов цепи, для которых можно ожидать, по аналогии с γ-кетокарбоновыми
кислотами 16, образования кольчатых форм.

Структуру кристаллических 2-ацетонил- и 2-фенацилбензойных
(XVIIIa — в, табл. 2) и о-ацилфенилуксусных кислот (Х1Ха — г) иссле-
довали 82~85 методом ИКС. Анализ состояния равновесия 1Ач=ь1Б прово-
дили 82·83 только по результатам химических реакций. Кислоты (XVIII6, в)
и (Х1Хв), содержащие ге-и-диметильный фрагмент, в кристаллическом
состоянии, имеют кольчатую структуру. Кислота (Х1Хг), в которой кето-
группа сопряжена с двумя ароматическими кольцами, несмотря на нали-
чие гелг-диметильного фрагмента, имеет открытую структуру. Среди кис-
лот (XVIII а—в) и (XIX а—г), только 2-(а, а-диметилацетонил)бензой-
ная кислота (XVIII6) в реакции с диазометаном образует сложный эфир
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в кольчатой форме — 3-метокси-3,4,4-триметилизохроманон-1. Как счита-
ют83, равновесие в растворах кислоты (XV111 б), из-за отсутствия сопря-
жения кетогруппы с ароматическим кольцом, полностью смещено в сто-
рону кольчатой формы.

Имеются спектроскопические30 и косвенные химические доказатель-
ства 5 7 · 8 6 · 8 7 того, что в ряду 8-ацилнафтойных кислот (1ж) наблюдается
таутомерное равновесие, а в ряду 2/-ацилдифенил-2-карбоновых кислот,
имеющих открытое строение (1з — А), оно отсутствует. Данные о воз-
можности образования кольчатых форм с замыканием семичленного цик-
ла являются противоречивыми 88>89.

III. ХЛОРАНГИДРИДЫ

Хлорангидриды у-альдегидо- и кетокарбоновых кислот (И а — в). 06-
разова'нию кольчатой формы хлорангидридов кетокарбоновых кислот
благоприятствуют факторы, (повышающие электрофилыюсть углеродного
атома COCl-группы и нуклеофильность кислородного атома кетогруппы.
Из-за высокой электрофильности углеродного атома COCl-группы, обус-
ловленной действием—-/-эффекта атома хлора, хлорангидриды 3-фор-
мил- и 3-ацилпропионовых 22> 90~94, 2-формил- « 2-ацилбензойных 45>51· 55>
5б,95-ю1 и ijuc-3-ацилакриловых кислот 6>7· 17> 2 5 > 7 5 · 7 6 имеют в кристалли-
ческом состоянии и в растворах исключительно кольчатую структуру
хлорлактонов (ПБ).
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ИК-спектры γ-хлорлактонов (II а — в—Б) характеризуются интенсив-
ной С = О-полосой лактона при 1820—1805 см~1 (Па — Б ) , 1810—1790
см~1 (II б — Б) и 1800—1760 еж-1 (Ив — Б, полоса иногда расщеплена 17)
и отсутствием поглощения С = О-группы кетона или альдегида в интерва-
ле 1725—1660 см-1. Агрегатное состояние вещества незначительно влия-
ет на частоту С = 0-полосы γ-хлорлактонов.

В реакциях с нуклеофильными реагентами γ-хлорлактоны образу-
ют 6>98· 102 два ряда производных. Так как спектроскопически доказано
отсутствие таутомерного равновесия П А ^ П Б в растворах, то образова-
ние двух рядов производных можно объяснить наличием в молекуле
хлорлактона двух электрофильных центров — углеродных атомов С = О- и
С—С1-групп. Более сильные нуклеофилы поляризуют карбонильную груп-
пу и атакуют преимущественно ее углеродный атом, более слабые нуклео-
филы атакуют углеродный атом С—С1-группы. Так, например, в реакци-
ях с первичными аминами в первом случае образуются N-монозамещен-
ные амиды (IIIA или ШБ), а во втором — аминолактоны, для которых
в растворах наблюдается таутомерное равновесие аминолактон^имино-

кислота
6, 102

Хлорангидрид 2-мезитилоилбензойной кислоты из-за стерического эк-
ранирования кетогруппы имеет 5 5 · 5 7 ' 9 6 открытую структуру (XX) и явля-
ется почти единственным исключением (см.57) в ряду хлорангидридов 2-
ацилбензойных кислот. Недавно установлено 1<м, что вопреки результатам

• 61ранних исследовании Di, оба хлорангидрида бензил-о-карбоновой кисло-
ты имеют кольчатые структуры 3-хлор-З-бензоилфталида (XXI) и 3-хлор-
3-фенил-4-оксо-2,3-дигидроизокумарина (XXII).

со

1) v = = 0

2 ) v , =

С О 2

\ /СН2СОС1

fXXI)

1808 (4,6)
2) v c = 0 1G94 (1,2)

О
С Н 2 С Й

(XXII)

1) v c = 0 1764 (3,6)
2) v ~ o 172G (i,/)

(XXIII)

1) v c = : O 1740, 1700

2) v c = 0 1800-1770

Cl

(χΛν)
1) v c = 0 1818 (4,0)

2) v . c = 0 1720 (1,7)

Хлор ангидриды (2-арилиндандион-1,3-ил-2) уксусных кислот 4 2

(XXIII) имеют открытую, а хлорангидрид (2-бензилдимедонил-2)уксус-
ной кислоты 103, в котором отсутствует сопряжение кетогрупп с аромати-
ческим ядром,— кольчатую структуру (XXIV).

Хлорангидриды Ь-альдегидо-, кетокарбоновых кислот ( И г — ж ) м а л о
изучены 104. Ньюмен 105 при действии хлористого тионила на 4-бензоил-4,
4-диметилмасляную кислоту получил смесь хлорангидридов открытого
и кольчатого строения. Хлорангидриды кислот (XVIII б, в) и (XIX в, г)
имеют кольчатую структуру (XXV) и (XXVI)82·83.

* ИК-полосы растворов в диоксане, см~1. На схеме в скобках указаны интеграль-
ные интенсивности в практических единицах измерения 104 л-мол-1-см~г (In)
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\ /

/

\ „/

н3с/ х

(XXV)

\
0
Ι Γ

с/
ЧСНз

1

л

н:

-/\
с
,/

(R=CH3, C6FУ

СНз

\

со
1о

ХС1

(XXVI)

v c = 0
1750 см-1 (ССЦ) v c = = o 1770 « Г 1 (ССЦ)

Хлорангидриды 8-ацилнафтойной кислоты5 7 '8 7 имеют кольчатую
структуру (Пж—Б), а хлорангидриды 2/-ацилдифенил-2-карбоновых
кислот57 —открытую структуру (Из—А).

IV. АМИДЫ И ГИДРАЗИДЫ

Амиды и гидразиды у-альдегидо- и кетокарбоновых кислот ( Ш а — в ) .
В отличие от альдегидо- и кетокарбоновых кислот таутомеризующихся
в растворах по схеме 1А^±1Б, незамещенные и монозамещеиные по азо-
ту амиды этих кислот являются более стабильными. Имеется несколько
сообщений37' 1 0 6-1 0 8 о наличии таутомерного равновесия Ш А ^ Ш Б в рас-
творах, однако в большинстве случаев обе изомерные формы (ША) и
(ШБ) в нейтральных растворителях при комнатной температуре устой-
чивы. Альдегидо- и кетоамиды чаще всего получают только в одной фор-
ме, (ША) или (ШБ). Лишь изредка удается выделять оба изомера99·
106, 109-113

Истинную структуру амидов 3-ацнлпропионовых и 2-бензоилбензой-
ной кислот химическими методами установить не удалось. К ошибочным
выводам привели также полярографические исследования114, использо-
вание которых для установления структуры соединений, способных
к изомерным или таутомерным превращениям, требует осторожности115.
Структуры этих давно синтезированных соединений были уточнены
позднее спектроскопическими методами102' 106· ч6-11».

Для надежного установления структур (ША) и (ШБ) наиболее
часто пользуются методом ИКС (обобщенные данные по частотам
см. "• 1 0 6 ) . Основным доказательством открытой структуры (ША) у N-
монозамещенных кетоамидов является55· "• 106' 110· 117, 119· 1 2 0 наличие
в спектре полосы амид-П (VC-N + 6N-H) при 1570—1520 см-1. Кроме того,
в спектрах кристаллических соединений99' 1 2 0 легко выявить сравнитель-
но узкие N—Η-полосы при 3500—3150 см~1 (ША) и отличить их от ши-
роких О—Η-полос (ШБ) в той же области. В спектрах растворов
(Ша—в—Б)С = 0-полоса лактама из-за углового напряжения связей

\ с = О в пятичленном кольце смещена в сторону более высоких частот

по сравнению с полосой амид-I в спектрах открытых изомеров ( Ш а —
в—А). Измерены 9 1 · 1 0 0 · 1 0 1 · 1 0 3 ' 1 0 9 · 1 1 0 · ш интегральные интенсивности
этих полос.

Использование С = О-полос для установления структуры кристалли-
ческих кетоамидов осложняется наличием в кристаллической решетке
кольчатых изомеров (ШБ) прочных межмолекулярных водородных свя-
зей О—Н...О = С (лактама) 17· 55· "- 1 0 3 · и°. 121. Это вызывает смещение
С = О-полосы в сторону низких частот (по сравнению со спектрами рас-
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творов) или даже расщепление на две полосы, характеризующие погло-
щение связанных и свободных групп С = О. Полоса связанной группы
С = О в спектрах кристаллических 2-бензоилбензамидов, на самом деле
имеющих кольчатое строение99· 102· 106· ш , была неверно принята98 за к
суммарную полосу (vc=o кетона + ус=о амида) в форме (III6—А). Это
привело к ошибочному заключению27· 9 8 об открытой структуре назван- ,
ных амидов в кристаллическом состоянии. По этой же причине были ис- \
толкованы неправильно ИК-спектры кристаллических цис-3-ароилакрил- ;
амидов122. •

Частоты и интенсивности С = О-полос оксилактамов (ШБ) следует |
измерять в диоксане. В результате образования межмолекулярных во- I

/ / \ \ !

Г

дородных связей с р а с т в о р и т е л е м О — Н . . . О О , в спектре наблю- |

V \ / / (
дается поглощение только свободных С = О-групп. Смещение в сторону ·
низких частот, повышение интенсивностей и расщепление С=0-полос в :
спектрах оксилактамов (ШБ), обусловленные межмолекулярными во- ;
дородными связями, наблюдали1 1 0·1 1 8 также в малополярных раствори- \
телях. Их неверно объясняли119 наличием равновесия ША**ШБ. I

В ИК-спектрах кристаллических амидов открытого строения (ША) 1
отмечали35· 55· " · п о понижение частот и расщепление полосы амид-I и !
повышение частот полосы амид-П. Это свидетельствует о наличии меж- \
молекулярных водородных связей N—Н...О = С (в амиде). Иногда воз- !
никают осложнения при интерпретации ИК-спектров открытых изомеров j
(ША) в растворах из-за слияния обеих С = О-полос (кетона и амида) 5Г)· ;
г,б, 99, 117, И9_ g таких случаях рекомендуется измерять интегральную ин-
тенсивность суммарной полосы99. Так удалось объяснить ИК-спектры ι
Ν- (грег.-бутил) амидов 2-бензоилнитробензойных кислот56. В этих
спектрах наблюдаются слитно обе С = О-полосы, и кроме того полоса
амид-П перекрывается с полосой антисимметричных колебаний нитро-
группы.

Наряду с методом ИКС для установления структур кетоамидов ис-
пользовались УФ-6· 5 !· 107· 117· 119· 1 2 3"1 2 5, ПМР-спектры37· 106· 108· ш ~ п 3 ·
119, 123, 124 н д а н н ы е масс-спектрометрии и з .

[Г ОН

(ΠΙΒ)

Недавно сообщено 1 0 8 о подтверждении методом ПМР присутствия
третьей таутомерной формы (ШВ) в растворах амидов 3,3-диметилле-
вулиновой кислоты (см. также 1 2 5). Однако образование этой формы ма-
ловероятно, и, следовательно, для ее подтверждения необходимы более
строгие доказательства, с использованием разных спектроскопических
методов.

Образованию кольчатой формы кетоамидов (ШБ) благоприятствуют
факторы, вызывающие повышение электрофильности углеродного атома
кетогруппы, повышение нуклеофильности атома азота и пространствен-
ное сближение обеих групп. I

N-Незамещениые амиды З-формил-З-И-масляных кислот имеют коль- *
чатую структуру 126· 127. Амиды 3-ацилпропионовых кислот, в зависимости
от строения заместителей у кетогруппы (R) и атома азота (R'), а также
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от наличия или отсутствия алкильных заместителей у углеродных атомов
цепи имеют кольчатую или открытую структуру48· 50· 93· 106> ш—из, пб, ш,
119-121, 124, 128-138

Широ1 1 9 установил, что среди широкого набора амидов 3-ароилпро-
пионовых кислот только N-метиламиды * имеют кольчатую структуру,
и объяснил это сверхсопряжением. Предложено 1 3 9 и другое объяснение:
устойчивость кольчатой формы повышает с ростом +/-эффекта заме-
стителя R' у атома азота (Н<СНз<С 2 Н5<изо-СзН 7 ) . С другой сторо-
ны, увеличение эффективного стерического объема заместителя R' де-
стабилизирует кольчатую форму48- "• 110· 140. Суммирование этих эффек-
тов— электронного и стерического — может привести к повышенной ста-
бильности кольчатых форм N-метиламидов. Введение метильных групп
у второго и третьего углеродных атомов 3-ацилпропионамидов, как и
следовало ожидать, повышает устойчивость кольчатых форм 120· 124.

Впервые оба изомера, устойчивые в растворах, получены110· 141 в ря-
ду N-алкиламидов (2-фенилиндандионов-1,3-нл-2) уксусной кислоты
(XXVIIA) и (XXVIIB). Изомеризация XXVIIB—^XXVIIA осуществля-
ется при нагревании (ср.37· Ш 6 ) , изомеризация XXVIIA—KXXVIIB— при
каталитическом действии оснований.

/CH2CONHR

со с в н г

(XXVUA)

RN

нох
-со
сн„

со

(XXVIIB)

—со
С СИ

сЪ Х с 6 н 5

(XXVIII)

CH2CfiH5

(XXIX)

CH3COCH2CONHR

(ХХХА)
но

R

(ХХХБ)

где R = H—a, C6H5CH2—б, С6Н5—в.
Из-за термической изомеризации некоторые оксилактамы (XXVIIB)

имеют двойные температуры плавления, т. е. после расплавления веще-
ство кристаллизуется снова и затем плавится при температуре плавле-
ния соответствующего открытого изомера (XXVIIA). Иногда вовсе не
удается определить истинные температуры плавления. Наличие объеми-
стых втор.- или трет.-алкильных групп у атома азота препятствует изо-
меризации XXVIIA—^XXVIIB48. Кольчатые формы М-ф-диалкилами-
ноэтил) амидов (XXVIII) и (XXIX) стабилизированы внутримолекуляр-
ной водородной связью 109· 121· 142.

* Имеются в виду N-метиламиды только тех кислот, в которых арильное ядро с
заместителем не обладает сильным +С-эффектом.
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Оба изомера выделены для амидов левулиновой кислоты (ХХХа) 10Г',
(ХХХб) 1 И· 112, (ХХХв) п з . Флитч 106 методом ПМР обнаружил равнове-
сие А ^ Б в растворе амида (ХХХв—А) в ДМСО-а'б. Позднее Прелог113,
получив в индивидуальном виде оба изомера (ХХХв—А) и (ХХХв—Б),
установил, что они устойчивы при комнатной температуре в кристалли-
ческом состоянии и в нейтральных растворителях. Равновесие между
обеими формами наблюдалось в присутствии кислотных (CF3COOH)
или основных (пиридин) катализаторов, а также на поверхности сили-
кагеля. Изомеризация открытой формы в кольчатую (ХХХв—А—>-
—*-ХХХв—Б) осуществлялась путем пропускания раствора в хлоро-
форме через колонку, наполненную кислой ионообменной смолой (Дау-
екс-50\У).

N-Незамещенпые и N-монозамещенные 2-формил-97·106· ш · 1 4 3 · 1 4 4 и 2-
ацилбензамиды50·51·55> 56,99-102, ιοβ, ш, us, 145-152 существуют как в кристал-
лическом состоянии, так и в растворах в кольчатой форме 2-R'-3-R-3-
окснизоиндолинонов. Исключение составляют М-(гре:г.-аЛ'Кил)амиды2-
ацилбензойных кислот55-56· "> 10°, амид 2-мезитилоилбензойной кислоты
и его N-замещенные55, которые из-за стерического экранирования атома
азота или атома углерода кетогруппы имеют открытую структуру и не
способны к переходу IIIA—>-1ПБ в условиях основного катализа.

Показано 55> " , что 2- (изопропил) -З-окси-3-арилизоиндолиноны
(ХХХ1Б) термически нзомеризуются в N-изопропиламиды (XXXIA).
В обратном направлении изомеризация осуществляется при действии
оснований. Увеличение объема заместителя у атома азота облегчает
изомеризацию Б—>-А, ибо в случае 2-(п-алкил)-3-окси-3-фенилизоиндо-
лиионов осуществить термическую изомеризацию не удается99:

С 0 \
N-C3H7-t —z±

/ он-
Ч/\с/ ^ х хСОАг

у хон
(XXXIB) (XXXIA)

[Аг=С6Н5, 2,4^(СН8)2 С6Н3]

СО.

N - R

со/ хон
(xxxii) (хххш)

Амиды бензил-о-карбоновой кислоты 101 получены в кольчатых фор-
мах (XXXII) и (XXXIII). Шестичленные кольчатые формы легко изоме-
ризуются в более устойчивые пятичленные изомеры (XXXIII—кХХХП).

Все до сих пор известные амиды цыс-З-ацилакриловых кислот как
имеющие N-заместйтели, так и без них6' и·75·123·125' 153~159, имеют кольча-
тую структуру 1^'-5-К-5-оксипирролин-А3'4-онов-2 и в кристаллическом
состоянии, и в растворах. Выводы об открытой форме амидов, приведен-
ных в работах 1 2 2 · 1 5 6 > |6°-162, требуют пересмотра.

Гндразид г(ыс-2,3-дифенил-3-бензоилакриловой кислоты75, имеющий
кольчатую структуру (XXXIVB), термически превращается в пиридазон
(XXXV):
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•QH-

> = О

н,с

(XXXIVB) (XX XIV" А) (XXXV)

. C I I 2 C O N H N — R

(XXXVIII)

(XXXVI)

CONHN—R "

COC6H,

(XXXIX)

Ν,Ν-Диалкилгидразиды (2-фенилиндандион-1,3-ил-2)уксусной кисло-
ты (XXVII, R = NR'R") получены в обеих изомерных формах А и Б 1 0 7 .
Осуществлены их взаимные превращения. Любопытно, что изомеризация
открытой формы в кольчатую осуществляется уже кипячением растворов
в этаноле при автокаталитическом действии основной группы NR'R".
В растворах наблюдалось медленно устанавливающееся равновесие А^г
=г±Б. Ν,Ν-Диалкилгидразиды (2-бензилдимедонил-2)уксусной и 2-бензо-
илбензойной кислот 104 имеют кольчатые структуры (XXXVI) и (XXXVII).
При лротоннровании диалкиламиногруппы под влиянием сильного —I-
эффекта заместителя у атома азота осуществляется раскрытие кольца с
образованием протонированных гидразидов (XXXVIII) и (XXXIX). Де-
протонирование сопровождается обратным процессом. Структура Ν,Ν'-
диалкилгидразидов γ-кетокарбоновых кислот, где может возникать ше-
стичленная кольчатая форма, мало изучена. Известно163, что в случае
гексагидропнридазида 3-(р-метоксибензонл)пропионовой кислоты пре-
обладает открытая форма (XLA).

В растворах амидина 2-бензоилбензойпой кислоты164 обнаружена
•таутомерия ХЫАч=£—XLIB.

ОО

р-СН3ОС6Н/

N

ΗΝ

(XLA)

р-СН3ОС0Н4/
 Х О Н

(XLB)

(XLIA)

Ч/

(XLIB)
он
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Амиды δ-кетокарбоновых кислот (III г—ж). Спектроскопические ис-
следования широкого набора амидов 4-ацилмасляных кислот, а также их
N-монозамещенных 12°-165 и δ-кетокарбоновых кислот более сложного
строения35 показали, что все они имеют открытую структуру (IIIA).

В кольчатой форме известны только два δ-кетоамида, в молекулах
которых между CONH и С = О-группами имеется цепь из трех s/?3-yme-
родных атомов, (XLII)1 2 0 и (XLIII)166. Оба соединения имеют гем-дпме-
тильные группы:

НоС СН 3

нох |
m-NO2C6H4

CHS

(XLII)

CONHR'

XCH2COR

(XLIVA)

( R = C 6 H 5 , R'- i-C 3 H-;
R=p-CH 3OC 6H 4, R ' = C 2 H 6 ,
n-C3H7, и~С4Н9, CeH5CH2)

HO.

Η

(XLIII)

О

N - R '

OH

(XLIVB)

(R=C 6H 5, R'=-CH3, C2H5,
я-С3Н„ n-QH9, C6H5CH2;
R=p CH3OC6H4, R'=CH3)

N-Монозамещенные 2-фенацилбензамиды 1 3 9 > | 6 7 · 1 6 8 , за исключением
N-изопропиламида, имеют кольчатую структуру (XLIVB). В ряду 2-(р-
метоксифенацил) бензамидов, где под влиянием +С-эффекта метокси-
группы электрофилыюсть углеродного атома С = О-группы понижена,
кольчатую структуру (XLIVB) имеет только N-метиламид. Изомеры
(XLIVA) и (XLIVB) в растворах устойчивы. Из N-монозамещенных
амидов 2-ацилфенилуксусных кислот (Ше) синтезирован анилид а-(2'-
бензоилфенил)-а-фенилуксусной кислоты169, существующий в открытой
форме.

Структура амидов (Шж, з) не изучена, но можно предположить, что
амиды (Шж) будут иметь кольчатую, а (Шз) — открытую структуру.

V. СЛОЖНЫЕ ЭФИРЫ

С л о ж н ы е э ф и р ы 3 - а ц и л п р о п и о н о в ы х ! 8 · 2 2 · 9 4 - 1 7 ° , 2 - а ц и л б е н з о й н ы х 2 7 · 31>
34, 51, 52, 57, 61, 98, 171-175^ цЫ С_3-аЦИЛЭКрИЛОВЫХ 6 · 7 · 1 3 · 1 9 · 21· 6 9 · 7 4 · 7 5 · 1 7 6 - 1 7 8 И б-

кетокарбоновых кислот30>82>83· 1 7 9>1 8 0 получают как в открытой (IVA),
так и в кольчатой (IVB) формах. Оба изомера устойчивы в нейтраль-
ных растворителях при комнатной температуре. Равновесие IVA^F^IVB
наблюдается в кислых, щелочных средах 52> 7 4 > 9 4 · 1 7 1 или при нагрева-
нии1 7 7. Идентификация изомеров осуществляется методами УФС7·22-31·
34,69,125,177 J^J^C. 7, 13, 21, 22, 27, 30, 34, 51, 58, 69, 70, 75, 82, 83, 98, 171, 177 И П М Р 2 1 ' 2 2 · 3 0 '
31,52,69,70,92,171,177, i8i_ количественное определение — методами газо-жид-

костной хроматографии171, ИКС 3 4 и ПМР3 1-5 2· ш .
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Известны ' методы этерификации кетокарбоновых кислот, позволяю-
щие преимущественно получить определенный изомер. Открытые изоме-
ры образуются при действии алкилгалогенидов на серебряные соли ке-
токарбоновых кислот7·2 5·6 9 или при этерификации кетокарбоновых кис-
лот диазометаном 7·22·30·34·69·75> 8 2>1 7 7. Для последней реакции отмечались
исключения 83.

Бешка ш установил, что при этерификации 2,3-дигалоген-З-формил-
акриловых кислот диазометаном при 0е преимущественно образуются
открытые изомеры, а при более высоких температурах в реакционной
смеси увеличивается доля кольчатых изомеров. Для открытых эфиров
этих кислот осуществлялась термическая изомеризация IVA—>-IVB.
Сложные эфиры открытого строения получают путем этерификации 2-
формил- и 2-ацетилбензойиых кислот йодистым метилом в присутствии
карбоната калия 1 7 4 · 1 8 2 .

Кольчатые сложные эфиры преимущественно образуются при алкого-
лизе хлорлактонов (ПБ), который обычно проводят в присутствии пири-
дина 6 · 7 ' 2 7 - 5 1 ' 57>75·82· 83>98.17°.180. Предложено183 при алкоголизе хлорлак-
тонов в качестве основания использовать мочевину. Кольчатые
эфиры левулиновой кислоты получают при алкоголизе а-ангеликалак-
тона 170.

Этерификация кетокарбоновых кислот спиртами в присутствии хло-
ристого водорода (метод Фишера — Шпейера) или других кислотных
катализаторов обычно приводит к смесям обоих изомеров. Их содержа-
ние в смеси зависит от продолжительности реакции (кинетический или
термодинамический контроль) и определяется следующими раиновесия-
м и 31,52,171,184 (промежуточные стадии не указаны):

;ι +CH,OH, -11,0

ό τΗ.,Ο, -C.HjOII

Схема 2 отражает возможность нуклеофильной атаки по обоим элек-
грофильным углеродным атомам в молекулах (IA) и (1Б). Опубликован
ряд кинетических исследований 1 7 3 · 1 7 4 · 1 7 8 · 1 8 5 - 1 9 1 , доказывающих ускоряю-
щее влияние соседней С = О-групны в реакциях гидролиза сложных эфи-
ров (IVA). Это влияние обусловлено тем, что первичная атака нуклео-
фильного реагента осуществляется по углеродному атому кетоннон
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С = О-группы и механизм реакции щелочного гидролиза представляется
следующим образом (см. схему 3).

ОБ)

В термодинамически контролируемых реакциях этерификации по Фи-
шеру-Шпейеру при наличии большого избытка метанола решающую-
роль в определении изомерного состава продуктов реакций играет рав-
новесие IVA^IVB.

Бауден171 изучал обратимую изомеризацию IVA^IVB метиловых
эфиров 2-ацилбензойных кислот (IV6, R = CH3, C2H5, t-C3H7, трет.-С4Н9,
С6Н5СН2 и С6Н5) .- условиях кислотного и щелочного катализа. Кон-
станты равновесия ()(=[IVB]/[IVA]= 1,7—8,1 при И = алкил и 0,02 при
Д=феН'Ил) для кислотного и щелочного катализа .практически равны
между собой. Значения К увеличиваются с ростом объема заместителя
Н(СНз<С2Н5<О'-СзН7<г/?е7\-С4Н9). Это объясняется тем, что объеми-
стый заместитель дестабилизирует открытую форму в связи с выворачи-
ванием группы COR из плоскости ароматического кольца (ср.43). Кон-
станты равновесия коррелируют со стерическими константами замести-
телей Тафта Es(ft = —0,35 + 0,05). В условиях кислотного катализа из-
мерены константы скорости изомеризации — kx (скорость образования
IVA) и k2 (скорость образования IVB). Установлено, что k\ и k2 падает
с ростом объема заместителя R, причем k2>k{. Увеличение объема за-
местителя R больше влияет на kx (δ = 0,9), чем на k2 (6 = 0,5).

К сожалению, для сложных эфиров других кетокарбоновых кислот
столь подробные исследования отсутствуют. Однако константа равнове-
сия обратимой изомеризации сложных эфиров кетокарбоновых кислот и
константа таутомерного равновесия (Кт) свободных кетокарбоновых
кислот определяются в общем одинаковыми структурными факторами.
Так, имеется соответствие между преобладающей таутомерной формой
кетокарбоновых кислот и преобладающим изомером в продуктах термо-
динамически контролируемых реакций этерификации по Фишеру-Шпей-
еру31. Этим объясняется преимущественное образование открытых изо-
меров (IVA) в реакциях этерификации левулиновой94·170, 2-ароилбен-
зойных 2 7 · 3 1 ' 3 4 ' 5 2 · 5 7 ' 1 7 3 , 1{мс-3-ароилакриловых21'178 и 4-бензоилмасляных
кислот180. 2-Ацилбензойные (16, R = H, Alk)20> 3 1 > m , ^«с-3-ацилакрило-
вые (1в, R = H, Alk)6 9-1 7 6·1 7 7 и 8-ацетилнафтойная30 кислоты, для кото-
рых таутомерное равновесие I A ^ I B смещено в сторону кольчатой фор-
мы, при этерификации преимущественно образуют кольчатые изомеры
(IVB). Изомеризации IVA—^IVB (эфиры г^ыс-3-формилакриловых кис-

->IVA (эфиры левулиновой94'170, 2-ароилбензойных51 и
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/{ггс-З-ароилакрпловых7·74 кислот), проходящие под действием кислот-
ных или щелочных катализаторов, объясняются смещением равновесия
IVA^IVB в сторону термодинамически более устойчивого изомера.

VI. СМЕШАННЫЕ АНГИДРИДЫ

Идентификация смешанных ангидридов кетокарбоновых кислот (VA)
и более часто встречаемых их кольчатых изомеров — ацилоксилактонов
(VB) легко осуществляется методом ИКС. ИК-спектры смешанных ан-
гидридов (VA) характеризуются С = 0-полосами ангидрида при ~1820
и 1750 см-1 и С = О поглощением альдегид о или кетогруппы при 1725—
1660 см-1. Отсутствие поглощения в интервале 1725—1660 см~1 является
основным доказательством кольчатой структуры (VB). В ИК-спектрах
(Va—в—Б) наблюдается 7 > 2 2 > 2 5 ' 3 5 · 6 9 ' 7 5 ' 1 9 2 С = О полоса лактона при
1810—1775 см-1 и С = О полоса ацилоксигруппы при 1770—1745 см~1.
Иногда обе полосы перекрываются35.

При ацилировании 3-формилпропионовой22, 2-ацилбензойных35'57·5Э-
1 9 2 · 1 9 3 , цис-З-ацилакрилозых7·25'69'75-176 и 2-(2'-бензоилфенил)-2-ыетил-
пропионовой84 кислот уксусным ангидридом22·59·69· 176>193, смесью уксус-
ного ангидрида с пиридином 3 5 ' 5 7- 7 5 ' 8 4 · 1 9 2 или с ацетатом натрия192,,
уксусной кислотой -в присутствии серной кислоты 7, ацетил- или бензоил-
хлоридами25 образуются ацилоксилактоны (VB). Специфическим мето-
дом их синтеза является реакция кольчатых хлорангидридов (ПБ) с
ацетатом серебра7·1 9 3.

Смешанные ангидриды открытого строения (VA) получают при дей-
ствии кетена ' а 3-формилпропионовую кислоту22, при ацетилировании
2,3-дифенил-З-бензоилпропионовой кислоты уксусным ангидридом75 и
при действии ацетилхлорида на серебряную соль бензил-о-карбоновой
кислоты 193.

Ньюмен 9 4 ~ 9 6 · 1 7 5 · I 8 0 ' 1 S 4 получил смешанные ангидриды у- и δ-кетокар-
боновых кислот (XLV) при действии метилхлоркарбоната или метилхлор-
сульфита на кислоты в присутствии основания—1,4-диазабицик-
ло[2,2,2]октана — или непосредственно на натриевые соли этих кислот.

Смешанные ангидриды (XLV) при нагревании превращаются в коль-
чатые изомеры (XLVI) (изолированы не во всех случаях). Последние
при более высоких температурах претерпевают пиролиз с образованием
смеси сложных эфиров (IVA) и (IVB). При пиролизе смешанного ангид-
рида (XLV, Х = С), полученного из 2-бензоилбензойной кислоты, кроме
IVA и IVB, образуется ангидрид 2-бензоилбензойной кислоты (XLVII),
в котором один кислотный остаток имеет кольчатое, а другой — открытое
строение.

Ангидрид (XLVII) получают также при действии этоксиацетилена на
2-бензоилбензойную кислоту, реакцией З-хлор-3-фенилфталида (Пб—Б,
R=.CeHs) с 2-бензоилбензойной кислотой в присутствии пиридина95 и
при действии нитрита натрия на З-хлор-3-фенилфталид98. Ранее ангид-
риду (XLVII) на основании УФ-спектроскопических 193 и полярографиче-
ских данных195 была неверно приписана структура (XLVIII) (см. схе-
му 4). При пиролизе смешанного ангидрида 2-мезитилоилбензойной кис-
лоты (XLV, Х = С) в качестве единственного продукта образуется ангид-
рид (XLIX), а из смешанных ангидридов 4-бензоилмасляных кислот и их
геж-диметильных производных, кроме соответствующих эфиров
(IVr—Б), получают ненасыщенные лактоны (L).

Шмид1 9 3 показал, что З-ацетокси-3-фенилфталид (LI) термически
изомеризуется в смешанный ангидрид (LII), т. е. в этом случае наблю-
дается обратное направление термической изомеризации по сравнению
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Имеющиеся литературные данные не позволяют выявить влияние
строения ацплыюго остатка [заместителя R' в формуле (V)] па устойчи-
вость смешанных ангидридов (VA) и (VB) и условия их взаимных изо-
мерных превращений.

Дополнение
За время подготовки статьи к печати был опубликован ряд работ, относящихся

к теме обзора. Ниже приводится их краткая сводка.
Рассмотрено !Э6 влияние электронных н стерических эффектов заместителей у кето-

группы и в кольце на положение кольчато-цеиного таутомерного равновесия в ряду
ароматических о-кетокарбоновых кислот. Изучена | 9 7 сравнительная реакционная спо-
собность кольчатых и цепных изомеров α-ге.и-дизамещенных 3-формилпропионовых кис-
лот и их эфиров.

Установлено !9δ наличие внутримолекулярной водородной связи в ариламидах 3-
ароилпропионовых кислот. Изучались химические свойства некоторых 3-ацилбензамидов,
существующих в кольчатой форме 1 9 9-2 0 0. Выделены оба изомера (ΠΙΑ π ШБ) гомове-
ратриламида циклогептап-1-он-3-карбо1Ювой кислоты 201.

В обзоре202 приведен перечень работ по использованию ЯМР-спектроскоппн при
изучении явлений кольчато-цепной таутомерии.

Изучена структура и кольчато-цеинаи изомерия амидов 3-формилпропиопо-
вой 203· 204 и 3,3-диметиллечул1шовой 2 0 5 кислот. Синтезированы оба изомера фепилового
эфира 2-бензоилбензойной кислоты 20Г>. Выявлена чрезвычайно высокая склонность к са-
моассоциации кольчатых изомеров ((нг-З-формилакриловых кислот 2О7.
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