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I. ВВЕДЕНИЕ

В области химии бициклических терпеновых производных караново-
го ряда к настоящему времени накоплен большой фактический матери-
ал. С начала 60-х годов карановые производные интенсивно изучаются
в стереохимическом аспекте, чему в значительной степени способствует
применение различных физических методов изучения пространственной
структуры и принципов конформационного анализа. В ходе этих иссле-
дований синтезированы многие стереоизомерные карановые производ-
ные, выяснены их конфигурации и конформации, получена обширная
информация о реакционноспособности карановых производных. Данные
о превращениях карановых соединений в различных реакциях частично
обобщены в обзорах1·2. Результаты стереохимических исследований в
карановом ряду до сих пор в литературе не систематизировались.

В настоящем·обзоре рассмотрены работы последних 10 лет, содержа-
щие сведения о молекулярных перегруппировках карановых производ-
ных в реакциях присоединения, отщепления и замещения, проанализи-
рованы структурные и пространственные предпосылки, определяющие
характер перегруппировок.

Издательство «Наука»,
«Успехи химии», 1976 г.
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II. ПРОСТРАНСТВЕННАЯ СТРУКТУРА
И СТЕРЕОИЗОМЕРИЯ КАРАНОВЫХ ПРОИЗВОДНЫХ

На основании результатов изучения реакции фотосенсибилизирован-
ного переноса кислорода и рассмотрения моделей Дрейдинга предполо-
жили 4 · 5, что молекулы 3-карена * (I) могут существовать в виде равно-
весной смеси 1:1 двух «ваннообразных» форм (II) и (III):

Из данных электронографического исследования • следует, что реа-
лизуется конформация сын-ванны (II). При рассмотрении спектров
ПМР была показана возможность существования молекулы 3-карена в
виде смеси двух конформеров, также с преобладанием сын-ванны (II) 7 · 8 .

По данным исследования конформационного строения методом мо-
лярных констант Керра и расчетов разности энергий конформеров с
учетом стерических и электростатических взаимодействий, Верещагин и
Вульфсон9 пришли к заключению о преимущественном (не менее 90%)
содержании конформера (II) в равновесной смеси (II) и (III). Ста-
бильность формы (II), несмотря на ее пространственную «заполнен-
ность» с внутренней или β-стороны, объяснена7 отсутствием жесткого
взаимодействия несвязанных 8-СН3-группы и β-Η-атомов у С (2) и С (5),
присущего форме ангы-ванны (III).

Аналогичным путем определялась конформация изомерного 2-карена
(IV). Из двух возможных для него конформаций (V) и (VI) предпочти-
тельной найдена форма частичной ванны (V) '•10.

(IV) (VI)

В конформере (VI), как видно из моделей Дрейдинга, межатомное рас-
стояние между 8-СН3 и 4β-Η, равное 0,2 А, обуславливает пространст-
венные затруднения в молекуле, что делает эту конформацию неблаго-
приятной.

По данным анализа пространственных взаимодействий атомов на
основе корреляции между константами спин-спинового взаимодействия
и двугранными углами, для молекул 2-карена и его 4-замещенных u так-
же принята конформация (V). В работе12 предпочтительность конфор-
маций (V) выяснена путем анализа относительных химических сдвигов
протонов гелг-диметильных группировок, методом дипольных моментов
и мольных констант Керра.

С использованием той же совокупности методов изучения простран-
ственной структуры определены конфигурации и конформаций стерео-
изомерных 3,4-эпоксикаранов (VII) и (VIII) и 2,3-эпоксикарана
(XIII) 8 · 9 · 1 3- 1 6.

* В статье используется нумерация карановой системы в соответствии с номен-
клатурой ШРАС 3.
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Как и в случае соответствующего олефина (I), для молекул стереоизо-
мерных 3,4-эпоксикаранов возможны конформации с шестичленным цик-
лом в форме син- и ант«-ванны. В равновесной смеси конформеров а-
или гранс-изомера (VII) (по взаимной пространственной ориентации
трехчленных циклов относительно плоскости циклогексанового кольца)
преобладает форма (IX) 8 · 1 5. Что касается выбора предпочтительной
конформации β- или ц«с-изомера (VIII), то в данном случае полного
согласия в выводах нет8· 15~17.

а-2,3-Эпоксикаран (XIII) имеет конформацию частичной ванны
(XIV) 12.

(XIII) (XIV)

Из рассмотрения моделей Дрейдинга и спектров ПМР стереоизомер-
ных предельных углеводородов цис- и трсшс-каранов * очевидно, что их
наиболее вероятными пространственными структурами должны быть
конформации полукресла (XV) и (XVI) с экваториальной (э) 10-СН3-
группой18.

А
СИ,

(XV) (XVD

С помощью спектров ПМР показано, что стереоизомерные по положе-
нию NH2-rpynnbi у атомов С шестичленного цикла амины г^ыс-караново-
го ряда имеют, за редким исключением, конформацию полукресла19

(XVIIIa—ХХШ).

* Конформационные соотношения карановых производных определяются, с одной
стороны, взаимным расположением 10-СНз-группы и трехчленного цикла относительно
плоскости циклогексанового кольца и, с другой стороны, пространственной ориента-
цией функциональных групп по отношению к трехчленному циклу. По типу углерод-
ного скелета карановые соединения подразделяются на два ряда с цис- и гране-кара-
новой структурой.
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(XXI) (XXII)

a) X = NH,; б) X - ОН

(ХХШ)

При изучении стереоструктур с использованием как физических, так
и химических методов, изомерным вторичным спиртам ^«с-каранового
ряда приписана конформация полукресла с а-10-СН3-группой (XVII6—
ХХНб)20. Предпочтительные конформации полукресла найдены и для
стереоизомерных г/7анс-каранолов-4 (ХХ1Ш, XXIW) и. Для двух сте-
реоизомерных каранонов-4 (по результатам изучения методами ПМР
и дисперсии оптического вращения14, дипольных моментов и эффекта
Керра 2 i и рассмотрения моделей) предложены различные конформации:
полукресло с з-10-СН3-группой (XXV) для ^ыс-изомера, и промежуточ-
ная между полукреслом с аксиальной (а) 10-СН3-группой (XXVI) и
ванной с э-10-СНз-группой — для транс-изомера:

(Л!,

(XXV) (χχνί .· (XXVI''

На основании расчета (по механической модели Китайгородского)
равновесных оптимальных конформации четырех изомеров:

a) X=Y=OH; б) X
д) Х = ОН, Y=OTs; e)

(XXIX) (XXXI)

Y=C1; в) Х=ОН, Y=Br; г) Х = ОН, Y=OAc;
= Hal, Y=OAc; ж) X = Y=Br; з) Х = ОН, Y=C1.
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3,4-карандиола", двух транс-3,4-дихлоркаранов", гранс-бромгидрина
3-карена24 для шестичленного цикла карановой системы этих соедине-
ний в качестве предпочтительной также принята конформация полу-
кресла, и показано, что 3,4-дизамещенные караны (XXVIII—XXXI) мо-
гут существовать в виде равновесных смесей конформеров (А) и (Б).

Аналогичные результаты были получены при изучении 3,4-дигало-
генкаранов методом дипольных моментов и эффекта Керра"· 2 8 , и 3,4-
карандиолов, их моноэфиров и кетолов—с помощью ИК-спектроскопии
(обнаружения внутримолекулярной водородной связи) 2 7 · 2 8.

Выводы о пространственных структурах соединений каранового ряда
согласуются со стерическими закономерностями протекания соответст-
вующих реакций. В этом отношении карановые производные оказались
удобными объектами для выяснения стереохимических аспектов тех или
иных реакций, изучения механизмов реакций, поскольку они дают воз-
можность провести сравнительную оценку влияния электронного, кон-
фигурационного и конформационного факторов.

Одной из характерных особенностей стереохимии соединений кара-
нового ряда является стереоспецифичность реакции электрофильного
присоединения к изомерным каренам с внутрициклической двойной
связью. Во всех изученных к настоящему времени реакциях двойная
связь каренов атакуется электрофильной частицей в транс-положение
(или с «α-стороны») к эндоконденсированному циклопропановому коль-
цу. Так, единственными продуктами эпоксидации надкислотами явля-
ются транс-изомеры (по взаимной ориентации трехчленных циклов)
эпоксикаранов1 1·1 2 1 4·2 9-3 3 (VII), (XIII), (XXXII) и 4а-ацетил-2а,3а-эпо-
ксикарана34 (ХХХШ).

<ХХХП) (ХХХШ)

Реакции фотосенсибилизированного переноса кислорода на каре-
ны 4 ' 3 2, окислительного гидроборирования каренов1 0 '1 4, гидроксилирова-
ния КМпО4 и OsO4—Н2О2

8·2 2·3 5, ацетилирования по Фриделю — Крафт-
су и реакция Принса" приводят к образованию продуктов с а- (или
транс-) ориентацией функциональных групп. Такая стереонаправлен-
ность атаки двойной связи каренов обусловлена, как можно видеть на
моделях Дрейдинга, затрудненностью подхода объемных электрофиль-
ных реагентов с β-стороны, экранированной 8-СН3-группой.

Вторая отличительная черта поведения карановых производных —
склонность к перестройке углеродного скелета карана в различных ре-
акциях.

III. МОЛЕКУЛЯРНЫЕ ПЕРЕГРУППИРОВКИ КАРАНОВОЙ СТРУКТУРЫ

В самом строении углеродной системы карана, имеющей конденси-
рованные алкилзамещенные шести- и трехчленные циклы, заложена
возможность скелетных перегруппировок, обусловленных участием обо-
их циклов.
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1. Гомоаллильные перегруппировки

а) Перегруппировка с участием сопряженной системы
двойной связи и циклопропанового кольца.

Первые указания на возможность в ряду карановых производных пе-
регруппировки типа аллильной перегруппировки 1,3-диеновых систем
были получены при изучении реакций окисления 3-карена РЬ(ОАс)4,
Hg(OAc)2 и H 2Se0 3 в различных условиях 36~зэ. Во всех случаях одним
из главных продуктов реакции оказался эфир третичного диенола
гс-ментанового ряда (XXXV); в реакции с РЬ(ОАс)4 образуется и эфир
диенола л<-ментанового ряда (XXXVI6).

РЬ(ОЛс)«

Hg(OAc)2/Ac0H

П г Бе0з/С 2 Н 5 0Н

SeO s/Ac2O

1) X=Pb(OAc)3
2) X=HgOAc
3) и 4) X=SeO2H

(XXXIV)

--OR

(xxxv) (XXXVI)

а) R = H
б) R=Ac
в) R=Et

Превращения 3-карена в производные я-ментадиенола под действием
этих реагентов объяснили, предположив промежуточное образование
аллильных элементоорганических производных 2-карена типа (XXXIV),
сольволиз которых сопровождается аллильной перегруппировкой с уча-
стием винилциклопропанового фрагмента.

Для превращения олефинов в ацетаты аллильных спиртов под дей-
ствием РЬ(ОАс)4 возможен и другой путь — с образованием в качестве
промежуточного соединения аддукта олефина с РЬ(ОАс)4

40. В соответ-
ствии с этим окисление 3-карена РЬ(ОАс)4 должно привести к ацетату
ж-ментадиен-4,6-ола-8 (XXXVI6) 4 i · 4 2 по схеме перегруппировки «4-ка-
рен-^--и-ментадиен-4,6»:

^ | РЬ(ОЛс),

ОАс

РЬ(ОЛс)3

-РЬ(ОЛс) г

ОАс

(χχχν,π) (XXXVIII) (XXXVI б)

Согласно43, РЬ(ОАс)4 с олефинами дает цис-аддукт. С выделением
РЬ(ОАс)2 и молекулы АсОН аддукт (XXXVII) переходит в ацетат цис-
карен-4-гранс-ола-З (XXXVIII), который в условиях реакции перегруп-
пировывается в (XXXVI6).

Аналогично было объяснено и образование (XXXV6) из а-3,4-эпокси-
карана (VII) в реакции с уксусным ангидридом44·45

(VII) (XXXIX)
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причем идентификация в продуктах этой реакции наряду с (XXXV6)
ацетата карен-2-транс-ола-4 (XXXIX) рассматривалась как свидетель-
ство возможности протекания перегруппировки «2-карен^-/г-ментадиен-
1,5».

В продуктах реакции 3β, 4а-дигалогенкаранов с AgOAc в АсОН 4 6 · 4 7

также идентифицированы оба изомерных продукта (XXXV6) и (XXXIX).
Можно предполагать, что исследуемая перегруппировка имеет место

в случае реакции аллильных каренолов (XL) и (XLI) (продуктов изо-
меризации а-3,4-эпоксикарана основанием 48) с фталевым ангидридом 49;
в реакционной смеси были идентифицированы перегруппированные
спирты.

(VII)

J
(ХЫ>

Таким образом, в приведенных выше примерах аллильные перегруппи-
ровки с участием винилциклопропанового фрагмента наблюдались лишь
косвенно. Непосредственно была осуществлена перегруппировка «4-ка-
рен-ьм-ментадиен-4,6».

Как показал Гольник с сотр.50, карен-4-транс-ол-З (XLI) при кипяче-
нии с водой, а также под действием уксусной или разбавленной серной
кислоты при .комнатной температуре с количественным выходом дает
ж-ментадиен-4,6-ол-8 (XXXVIa).

Авторы50 предположили, что это превращение может протекать или как.
согласованный процесс, или через карен-З-ол-5 (XLII), претерпеваю-
щий в условиях реакции гомоаллилыгую перегруппировку с участием
циклопропанового кольца.

Согласно последнему сообщению Кокера с сотр.51, окисление 3-каре-
на SeO2 в пиридине (при кипячении в течение 3-х часов) с последующей
перегонкой продуктов реакции с паром дает преимущественно соедине-
ния n-ментанового ряда: (XXXVa) (50%), и продукты его дегидрирова-
ния и дегидратации 2-(я-толил)пропанол-2 (XLIII) (11%) и п-метил-
изопропенилбензол (XLIV) (11%). Образование их из 3-карена авторы
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объясняют «вмешательством» аллильной перегруппировки «2-карен—>-
"-^д-ментадиен-1,5», протекающей аналогично50 по согласованному ме-
ханизму.

(XXXV») (ХЫН) (XL1VI

Интересна интерпретация52 превращений а-3,4-эпоксикарана (VII)
под действием силикагеля, который рассматривается как матрица с
электроноакцепторной поверхностью, обусловливающей карбониево-
ионный характер процесса; одно из направлений превращений включает
перегруппировку, близкую к вышеописанной.

К': Ь+ \

б Гомоаллильная перегруппировка
с участием циклопропанового кольца

Гомоаллильная перегруппировка в ряду бициклических терпенов на-
блюдалась раньше на примере производных бицикло[3,1,0]гексана с
конденсированной системой трех- и пятичленных циклов. Так, Земмлер "
нашел, что гидроксилирование сабинена (XLV) КМпО4 приводит к дио-
лу (XLVI), легко изомеризующемуся в диол (XLVII) под действием раз-
бавленной H2SO4 на холоду.

ι—ОН

(XLV)

(XLIX)

Гидратация сабинена (XLV) 10%-ной H2SO4 также дает моноцикличе-
ские продукты (XLVIII) и (XLIX) 54.

Горяев с сотр.55-57 получили аналогичные результаты при изучении
превращений сабинена (XLV) в реакциях с НС1, гидратации и присое-
динения спиртов в кислой среде.
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'•ι Г1Х/Н+

(XLV)

= CI,OH, OR

(ГЛ1) M i l ) (UY)

(LV)

Образование моноциклических продуктов, как видно из приведенной
схемы, является результатом перегруппировки циклопропилкарбинилио-
на (L) в гомоаллильный циклогексилион (LI) и стабилизации послед-
него атакой нуклеофила в эфир терпиненола-4 (LII) или выбросом
β-Η+, приводящим к углеводородам (LIII) и (LIV). Авторы считают
также вероятным протекание гидратации сабинена через неклассиче-
ский ион (LV).

В карановом ряду перегруппировка циклопропилкарбинилпроизвод-
ного в гомоаллильное соединение была осуществлена несколько позднее
на примере превращения З-карен-транс-ола-5 (LVI) в ж-ментадиеа-4,С-
ол-8 (XXXVIa)32.

Λ н,о+

(LVI) (XXXVlr.)

По данным Кокера с сотр.58, ^цс-каран-цмс-ол-б (LVII) под действи-
ем разбавленной соляной кислоты при комнатной температуре или при
нагревании с уксусной кислотой в запаянных трубках частично изоме-
ризуется в ццс-ж-ментен-4-ол-8 (LVIII).

(LVII1)

Протекание перегруппировки (LVII)—>-(LVIII) отмечено и в условиях
окисления (LVII) хромовой кислотой, особенно при окислении в 75%-
ной АсОН; в буферированной АсОН (рН 2,24) скорость перегруппиров-
ки незначительна20.

Гомоаллильная перегруппировка наблюдалась и в случае транс-ка-
ран-цис-ола-2 (LIX)5 9, который в условиях, упомянутых выше для цис-
каран-цыс-ола-5 (LVII), превращается в гранс-п-ментен-2-ол-8 (LX):

0,1 Λ1'-12,5.ч' HOt

(LIX) (LX)

Более полные данные о перегруппировке циклопропилкарбинилпроиз-
водных получены Кокером с сотр. при изучении реакции дезаминиро-

вания стереоизомерных аминов каранового ряда6 0. Дезаминирование
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эпимеров (LXI) и (LXII) приводит преимущественно к перегруппиро-
ванному продукту (LXIII), причем состав продуктов дезаминирования
не зависит от конфигурации исходного амина.

ОН

(81%) (7%)

(LXIII) (LXIV)

(LXII)

Стереоизомерные 2-С-амины с транс- (LXV) и цис- (ЬХУ1)-карано-
вой структурой дают смеси продуктов различного состава (и отличного
от предыдущих); содержание перегруппированных продуктов здесь
меньше.

(LXV) (LXVII) (LXVHI)

Η,Ν-,

(LXVI) (LXXI)

Такое различие авторы объясняют, исходя из предположения о влиянии
на легкость перегруппировки и стерических и электронных факторов.
Если первые одинаково способствуют перегруппировке соответствующих
α-циклопропилкарбониевых ионов с перемещением карбониево-ионного
центра в боковую цепь, то влияние электронных факторов должно быть
иным. Благодаря ( + )-1-эффекту группы 10-СН, в (LXVII) и (LXXI),
стабилизирующему ( + )-заряд на атоме С (2), увеличивается возмож-
ность образования неперегруппированных продуктов (LIX), (LXX),
(LXXIV) и (LXXV). В случае изомерных аминов (LXI) и (LXII) доми-
нирующим должно быть образование перегруппированного продукта
(LXIII).

Таким образом, расширение круга исследуемых изомерных карано-
вых соединений и распространение на них реакций, течение которых
сопровождается возникновением на какой-либо стадии электронодефи-
цитного центра в α-положении к циклопропановому кольцу, позволило
в ряде случаев непосредственно наблюдать гомоаллильную перегруппи-
ровку карановых производных. Эти наблюдения использовались при
выяснении механизма реакций, путей образования тех или иных про-
дуктов и, следовательно, отдельных направлений реакций.

При попытке синтезировать а-2,3-эпоксикаран (XIII) эпоксидацией
2-карена надуксусной кислотой Гольник с сотр.32 выделили цис-п-мента-
диен-2,8-ол-1 (LXXVI), который рассматривают как продукт катализи-
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руемой кислотой изомеризации первоначально образующегося а-2,3-
эпоксикарана (XIII).

но.

(LXXVII) (LXXVIII)

Несколько позднее сообщили61 о перегруппировке а-2,3-эпоксикарана
(XIII) в условиях эпоксидации 2-карана (IV) раствором надуксусной

кислоты в смеси уксусной кислоты и СН2С12, буферированным NaOAc.
Продукты реакции представляли собой смесь (LXXVI) и моноацетата
цыс-п-ментен-2-диола-1,8 (LXXVII). Диол (LXXVIII) был выделен в
качестве единственного продукта гидратации эпоксида (ХШ) 1%-ной
H2SO4

6 2. По данным3 2·6 1·6 3, а-4,5-эпоксикаран (XXXII) может быть по-
лучен эпоксидацией цис-4-карена, но также легко перегруппировывает-
ся под действием кислот; с уксусной кислотой уже на холоду (0°) дает
в качестве главных продуктов моноацетат л!-ментен-4-диола-6,8
(LXXIX6) и цыс-л«-ментадиен-4,8-ол-6 (LXXX).

ЛсО1Г

(XXXUk (LXX1X) a) R= I t
6) R- Ac

(LXXX).

Диол (LXXIXa) был получер Хабудзинским с сотр. " · 6 3 при обработке
эпоксида (XXXII) 1%-ной H2SO4, хотя авторы рассматривали его как
4,5-карандиол.

Интересно отметить, что аллильные и в то же время гомоаллильные
спирты (LXXXI) и (LXXXII)—продукты изомеризации ос-2,3-эпоксика-
рана (ХШ) LiN(C2H5)2 — перегруппировываются уже в условиях газо-
жидкостной хроматографии в колонке с 10%-ным полиэтиленгликоль-
адипинатом на огнеупорном кирпиче при 140° 6\ С большей скоростью
каренолы (LXXXI) и (LXXXII) превращаются в кипящей воде.

(хш) (LXXXI) (LXXX1D

ι ι



1350 Б. А. Арбузов, 3. Г. Исаева

При изучении окисления 2-карена (IV) Hg(OAc)2 в уксусной кисло-
те было показано65, что образование ацетатов «-ментадиенолов
(XXXV6) и (LXXXIV) включает аналогичную перегруппировку на ста-
дии сольволиза аллильных меркурацетатов.

AcOHg

AcOHg

(IV)

Не исключено, что образование 2,8-оксидо-я-ментадиена-1 (7),5
(LXXXV) из 3-карена (I) при окислении его SeO2 в уксусном ангидри-
де 3 9 · 6 6 также связано с гомоаллильнои перегруппировкой в а-циклопро-
пилкарбинильной системе.

(I) ((.XXXV)

В предположении гомоаллильнои перегруппировки на стадии разло-
жения аллильных Pb-органических интермедиатов можно объяснить и
образование ацетатов (XXXV6) и (LXXXIV) в реакции окисления 2-ка-
рена (IV) РЬ(ОАс)4 в бензоле62. Как уже отмечалось, в соответствии с
предложенным механизмом40 окисление 2-карена РЬ(ОАс)4 может про-
текать и по второму пути через промежуточный аддукт олефина с
Pb(OAc)4 (LXXXVI). В процессе его дальнейшего превращения также
возникают условия для гомоаллильнои перегруппировки с раскрытием
циклонропанового кольца и образованием моноциклического аддукта:

АсО,

H-^-OAc

(IV) :(LXXXVI) (LXXXVII)

В данном случае в продуктах реакции был идентифицирован ацетат
^ыс-/г-ментен-2-диола-1,8 (LXXXVII).

Интересно сравнить протекание реакций эпоксидации, окисления
РЬ(ОАс)4 и SeO2 2-карена (IV) и α-гурьюнена (LXXXVIII), имеющего
тот же винилциклопропановый фрагмент, что и 2-карен (IV), но распо-
ложенный в соседних циклах 67~69.

(LXL)
б) В = Ас
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Сопоставление продуктов указанных реакций (LXXXVIII) и (IV) пока-
зывает полную аналогию в их протекании.

Под действием «аллильных» окислителей в молекуле 3-карена воз-
можно возникновение структурного фрагмента «циклопропилкарбинил»
в двух направлениях:

(LXLl) (LXL11)

Можно полагать, что с перегруппировкой бициклической системы
3-карена в я-ментадиеновую, т. е. перегруппировкой «2-карен->-п-мента-
диен-1,5», исследователи встретились уже при изучении каталитического
автоокисления 3-карена 70~72. В то время структура соответствующих пе-
регруппированных продуктов реакции не была окончательно выяснена,
однако впоследствии было показано, что это п- и ж-ментадиенолы
(XXXVa) и (XXXVIa), образующиеся в результате гомоаллильной пе-
регруппировки соответствующих 3-каренилпроизводных (LXLI) и
(LXLII) в условиях реакции или в процессе разделения реакционных
смесей.

Кокер с сотр.73, изучив окисление 3-карена КМпО4, нашли, что в
нейтральных продуктах, кроме главного компонента З-карен-5-она
(LXLIII), содержится 8-окси-лг-цимол (LXLIV):

По данным Кокера с сотр.74, (LXLIV) составляет основную часть ней-
тральных О-содержащих продуктов окисления 3-карена СгО3 в ацетоне.
Однако при использовании «буферированного» ацетатом на'трия ацето-
нового раствора СгО3 выход (LXLIV) снижается вдвое, и в пиридине —
вчетверо. Следовательно, в кислой среде стадией, ответственной за об-
разование (LXLIV), может быть гомоаллильная перегруппировка с рас-
крытием трехчленного цикла.

Та же зависимость выхода перегруппированных продуктов от кис-
лотности среды найдена при изучении окисления 3-карена грег-бутил-
хроматом "•76.

Продукты окисления ж-ряда представлены 8-окси-ж-цимолом
(LXLIV), 3-метилизопропенилбензолом (LXLV) и 3-метилацетофено-
ном (LXLVI). Общее содержание их в продуктах реакции достигает
70% при проведении реакции окисления в смеси бензола, уксусной кис-
лоты и уксусного ангидрида.

(IALV)

Аутооксидация 3-карена в присутствии катализатора (стеарата ко-
бальта) и без катализатора с использованием нескольких методов вое-
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становления смеси первично образующихся гидроперекисей была вновь
и детально изучена Кокером с сотр.51. Продукты гомоаллильной пере-
группировки представлены п- и ж-ментадиенолами (XXXVa) и
(XXXVIa), причем их соотношение зависит прежде всего от условий
проведения реакции автоокисления: в присутствии катализатора обра-
зуется смесь 1 :4, в отсутствие — 4 : 5 при увеличении их общего выхода
вдвое. Таким образом, преимущественное образование продуктов м-
ментанового ряда свидетельствует о предпочтительности атаки 5-СН2-
группы 3-карена. Гомоаллильная перегруппировка может происходить
в процессе восстановления каренилгидроперекисей (LXLVII) и
(LXLVIII);

(LXXXII)

возможна и перегруппировка каренолов (LVI) и (LXXXII) под дейст-
вием кислой среды.

2. Перегруппировка
с трансаннулярным циклопропильным участием

Как и в случае гомоаллильной перегруппировки, данные о трансан-
нулярном циклопропильном участии в химии карановых соединений по-
лучены сравнительно недавно, хотя для родственных бициклических
производных ряда туйана известно много примеров "-7 8.

В 1966 г. Кропп8·7 9 нашел, что один из продуктов дегидратации мо-
ноацетата 3β, 4а-карандиола (ХХУШг)РОС13 в пиридине имеет струк-
туру ацетата 1 -метил-4-изопропенилбицикло[3,1,0]гексан-г/?аяс-ол а-2
(LXLIX):
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Дегидратация в тех же условиях моноацетата стереоизомерного 3α,4α-
карандиола (ХХХг) дает только ацетат карен-3(10)-г/>анс-ола-4(С),
без заметных примесей (LXLIX). Сравнив продукты реакции дегидрата-
ции двух эпимерных по атому С(3) моноэфиров 3,4-карандиолов, Кропп
предположил, что условием, определяющим перегруппировку с 1,3-
трансаннулярным циклопропильным участием, является ц«с-ориентация
элиминируемой ОН-группы относительно циклопропанового кольца. Од-
нако отсутствие перегруппировки в аналогичной реакции дегидратации
«модельных» эпимерных спиртов, транс- и цыс-каранолов-3, указывало
на недостаточность одного этого условия. Образование (LXLIX) и, сле-
довательно, протекание перегруппировки Кропп интерпретировал, при-
няв равновесную конформацию (С1)^±(СП) для промежуточного гомо-
циклопропилкарбинильного производного, в котором циклопропильное
участие облегчается наличием группы АсО, «фиксирующей» 6-членный
цикл (CI) в конформации снн-ванны.

(CD

Проанализировав имевшиеся в то время данные о превращениях ка-
рановой структуры, Кропп пришел к заключению, что рассматриваемая
перегруппировка представляет собой «первый «документированный»
пример трансаннулярного циклопропильного участия в химии карана».
Однако можно полагать, что эту перегруппировку в 1962 г. осуществи-
ли, не заметив ее, Хабудзинский и Кучинский80 при гидратации β-3,4-
эпоксикарана (VIII) в кислой среде.

(xxvnia)

Одному из двух полученных в этой реакции диолов авторы ошибочно
приписали структуру Зβ,4β-кapaндиoлa (ΧΧΧΙα) («^ис-3,4-каранди-
ола»), «подтвердив» ее встречным синтезом путем ацетолиза моното-
зилата Зр,4сс-карандиола (XXVIIId). Как было найдено позднее авто-
рами настоящей статьи81, диол, о котором идет речь, имеет структуру
1-метил-4-(а-оксиизопропил)бицикло[3,1,0]гексан-ц«с-ола-2 (CIII). Сле-
довательно, и в реакции гидратации р-3,4-эпоксикарана (VIII) и в ре-
акции ацетолиза монотозилата (XXVIIId) происходила перегруппиров-
ка с 1,3-трансаннулярным циклопропильным участием; вследствие та-
кого совпадения перегруппировка осталась незамеченной.

В связи с выяснением этого факта возникла необходимость вновь
проанализировать экспериментальные данные тех работ, в которых был
идентифицирован «ц«с-3,4-карандиол»80. В результате перегруппировка

2 Успехи химии, № 8



1354 Б. А. Арбузов, 3. Г. Исаева

с трансаннулярным циклопропильным участием была обнаружена в
реакциях Зр,4а-дибромкарана с Ag2O

8 2·8 3, Зβ,4α-диxлopкapaнa с
AgOAc", р-3,4-эпоксикарана с NaHSO3 в водном растворе84.

При изучении реакции β-3,4-3Ποκΰπκ3ρ3Η3 (VIII) с уксусным ангид-
ридом было найдено85·86, что <~50% смеси продуктов реакции состав-
ляют ацетаты 1-метил-4-изопропенилбицикло[3,1,0]гексан-^ыс-ола-2
(CV) и соответствующего диола (CVI).

-OAc

(VIII) (CV) fCVi)

По данным87, β-3,4-3Πθκαικ3ρ3Η при взаимодействии с метиловым спир-
том в присутствии кислоты с небольшим выходом дает моноэфир (CIII)-
диола (CVII); структура (СУП) подтверждена встречным синтезом
гидратацией по методу89

(VIII) (CVII) (CVIII)

В связи с этим интересно отметить, что структуру (CVII), по-видимому,
имеет и один из аддуктов β-ЗД-зпоксикарана с метиловым спиртом, по-
лученный Кроппом8, для которого автор принял структуру моноэфира
«цмс-ЗД-кэрэндиола» по аналогии с самим «^нс-3,4-карандиолом»80.

Образование производных спирта (CVIII) было показано также в
реакциях β-3,4-3ποκ«ΐκ3ρ3Η8 с AcONa в уксусной кислоте90, дегидрата-
ции монотозилатз Зр,4|$-карандиола (XXXId)91, дегидрогзлогенирования
эфиров ч«с-галогенгидринов 3-кзренз (XXXIe) под действием основа-
ний"· 9 3 .

(XXXI5) / X i > (XXXIe)

Ацетолиз (XXXId) с последующим гидролизом приводит к диолу
(CIX)84, но с выходом знэчительно меньшим, чем выход зпимерного ди-
ола (CIII) из реакции ацетолиза монотозилата Зβ,4α-кapaндиoлa
(XXVIIId).

-он
(XXXW (XXVIHa) (CIX)

Из сравнения пространственных структур 3,4-дизамещенных кара-
нов, превращения которых сопровождаются перегруппировкой с транс-
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аннулярным циклопропильным участием, можно сделать заключение,
что предпосылкой перегруппировки является цмс-конфигурация по от-
носительному положению циклопропанового кольца и противолежащих
через циклогексановое кольцо функциональных групп у атома С(3).
В условиях реакций электрофильного присоединения к р-3,4-эпоксика-
рану не меньшее значение имеет сравнительная «активность» нуклео-
фильной частицы, атакующей электронодефицитный атом С(3) проме-
жуточного ониевого соединения, и связи С(1)—С (7) циклопропанового
кольца, выступающей в роли внутримолекулярного нуклеофила в случае
1,3-трансаннулярного смещения.

•ели

Из рассмотрения литературных данных следует, что по степени про-
текания перегруппировки в реакциях р-3,4-эпоксикарана электрофиль-
ные реагенты располагаются в ряд: Ac 2O>H 2O/H+>AcOH/AcONaS 0 · 8 5 ·
86, 90

В реакции β-ЗД-эпоксикарана (VIII) с АсВг в уксусном ангидриде92

перегруппировки с 1,3-трансаннулярным смещением не наблюдается
вообще.

3. Перегруппировки с сокращением шестичленного цикла

В последнее десятилетие при изучении превращений карановых про-
изводных с заместителями у вицинальных вторичных и третичных ато-
мов С отмечались перегруппировки с сокращением 6-членного цикла
типа перегруппировок Вагнера — Меервейна.

Первые данные о такой перегруппировке были получены Кучинским
с сотр.82·83, показавшими, что под действием водной суспензии Ag2O
33,4а-дибромкаран (ХХУШдас) в качестве основного продукта дает
3-ацетил-6,6-диметилбицикло[3,1,0]гексан (СХ); конфигурация у атома
С(3) не была' выяснена. Образование кетона (СХ) из каранового про-
изводного в условиях реакции нуклеофильного замещения авторы объ-
яснили, предположив промежуточную стадию превращения в бромгид-
рин 3-карена (CXI):

(XXVIIIac) (CXI)

отщепление НВг от последнего сопровождается 1,2-смещением связи
С (2)—С(3) шестичленного цикла.

Вероятность участия бромгидрина 3-карена (CXI) в процессе пре-
вращения Зр,4а-дибромкарана (XXVIIte) в кетон (СХ) была подтверж-
дена данными, полученными при изучении структур стереоизомерных
хлор- (ХХУШз) и бром- (XXVIIIe) гидринов 3-карена. В тех же усло-
виях галогенгидрины 3-карена дают с хорошим выходом кетон (СХ) 2 4 · " .
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соек
(СХ)

При действии AgOAc в уксусной кислоте Зβ-этoкcи-4α-xлopкapaн обра-
зует кетон (СХ) с отщеплением молекулы С2Н5С1. Зр,4а-Дихлоркаран
(XXVIII6) также частично превращается в кетон (СХ)4 7.

Кетон (СХ) был найден в продуктах реакции 3-карена с
РЬ(ОАс)4

4 1·4 5. Как уже отмечалось, в процессе этой реакции возможно
образование г^ыс-аддукта олефина с РЬ(ОАс)4, разложение которого
также может включать сокращение 6-членного цикла.

РЬ(ОАс)4

О Ас

Л>Ь(ОАс)3

(XXXVII)

—соси.

(СХ)

По-видимому, аналогичным путем образуется кетон бициклического
ряда (СХП) в реакции 2-карена с РЬ(ОАс) 4 " 2 :

АсО,
(АсО)3РЬ

(LXXXVI)! (CXIJ)

перегруппировка с сокращением 6-членного цикла в результате 1,2-сме-
щения связи С(3)—С (4) к электронодефицитному атому С (2) при раз-
ложении аддукта (LXXXVI) конкурирует с гомоаллильной перегруппи-
ровкой с участием циклопропанового кольца.

Кокер с сотр.60 показали, что в реакции дезаминирования эпимерных
по атому С (4) аминов г^нс-каранового ряда (ΧΙΧα) и (ХХа) образуется
в заметных количествах (до 14% смеси продуктов реакции) транс-3-
(α-оксиэтил) -6,6-диметилбицикло[3,1,0]гексан (СХШ). Перегруппировка
может осуществляться и в диазониевом ионе, как в случае 4а-изомера
(ХХа), и в карбониевом ионе с г/?анс-атакой нуклеофила относительно
циклопропанового кольца.

(ХХо) (схш>

X
(Х1Хй)

iio-iii

Протекание перегруппировки с 1,2-смещением связи С (2)—С(3)
цикла по согласованному процессу отчетливо наблюдалось в реакции
гидрогенолиза монотозилатов 3,4-карандиолов. Пространственные
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структуры стереоизомерных 3,4-карандиолов (XXVIIIa), (XXXa) и
(XXXIa) и, можно полагать, их моноэфиров представляют собой равно-
весные смеси конформеров (А) и (Б) с 6-членным циклом в форме по-
лукресла22. Гидрогенолиз монотозилата (XXVIIId) приводит к смеси
2 : 3 двух спиртов (СХШ) и (CXIV).

(CXIV)

Первый обязан своим образованием реагированию монотозилата
(XXVIIId) в ди-э-форме (А), поскольку в этом случае выполняется сте-
реоэлектронное требование к геометрии переходного состояния пере-
группировки с сокращением цикла — антикопланарное расположение
соответствующих связей. Аналогично поведение Зр-окси-4ос-бром-кара-
на (XXVIIIe) в тех же условиях24.

Гидрогенолиз монотозилата (ХХХд) протекает однозначно с образо-
ванием перегруппированного спирта (СХШ); следовательно, монотози-
лат (ХХХд) также реагирует в предпочтительной конформации (А) с
экваториальной связью С(4)—О:

OTs

CHOHCH3

(СХШ)(ххха)

TsO'

В случае монотозилата (XXXId) предпочтительна конформация (А) с
аксиальной С (4)—О. Перегруппировка с сокращением 6-членного цик-
ла здесь не имеет места: превращения в условиях реакции гидрогеноли-
за LiAlH4 включают перегруппировку с 1,2-смещением группы 10-СН3,
стереоэлектронные требования которой (антикопланарное расположе-
ние связей С(4)—О и С(3)—С(10) Э1 выполняются в конформере (А).

OTs H

(XXXIЭ)

(CXYI)
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Образование в качестве продуктов гидрогенолиза смеси 2: 1 эпимерных
спиртов (CXV) и (CXVI) можно объяснить, если принять, что под дей-
ствием LiAlH4 наряду с собственно гидрогенолизом монотозилата
(XXXId), приводящим к транс-каран-транс-олу-4 (CXVI), происходит
реакция отщепления £2, которая дает г/?анс-каранон-4 (XXVI); стерео-
избирательное восстановление последнего LiAlH4 приводит преимущест-
венно к спирту (CXV) с «{«с-ориентацией группы ОН относительно трех-
членного цикла.

Интересно отметить, что из 3,4-дизамещенных карановых производ-
ных для стереоизомерных 3,4-эпоксикаранов (VII) и (VIII) характерна
перегруппировка с сокращением 6-членного цикла в другом направле-
нии— с 1,2-смещением связи С (4)—С (5). В 1967 г. три группы авто-

ров • опубликовали результаты изучения изомеризации 3,4-эпокси-
каранов под действием кислот Льюиса. Среди карбонильных продуктов
реакции были найдены стереоизомерные альдегиды (CXVII) и (CXVIII),
образование которых объяснено перегруппировкой карбониевоионных
интермедиатов с 1,2-смещением связи С(4)—С(5) цикла.

(CXVIII)

Альдегиды (CXVII) и (CXVIII) образуются из соответствующих
стереоизомерных 3,4-эпоксикаранов и в реакции с уксусным ангидри-
дом 4 4 · 8 6 . По данным98, превращение 3,4-эпоксикаранов в альдегиды на-
блюдается в условиях газожидкостной хроматографии. Силикагель, дей-
ствуя как электроноакцепторный агент, также промотирует перегруппи-
ровку а-3,4-эпоксикарана в альдегид (CXVII)52. При обработке А12О,
а-3,4-эпоксикаран (VII) частично превращается в спирт (CXIX), соот-
ветствующий продукту реакции Канницаро первоначально образующе-
гося альдегида (CXVII) 10°,

(CXVII) (CXIX)

Исследования С. С. Наметкина в области терпенов внесли ценней-
ший вклад не только в изучение этого класса природных соединений, но
и в органическую химию в целом. Блестящие работы в области гомоло-
гов камфоры привели С. С. Наметкина к открытию камфенной пере-
группировки II рода, или перегруппировки Наметкина (названной в от-
личие от камфенной перегруппировки I рода, или перегруппировки Ваг-
нера). Следует особо отметить, что сложные процессы перегруппировок
в изучаемых реакциях С. С. Наметкин рассматривал в стереохимиче-
ском аспекте, что характерно для современной органической химии.
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