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В обзоре описаны различные реакции расщепления бензгидрилирован-
ных соединений и их перегруппировки; применение бензгидрильнои группы
в качестве защитной группы. Показана лабильность связи бензгидрильнои
группы с атомами кислорода, серы, азота, углерода и другими.
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I. ВВЕДЕНИЕ

В литературе имеются обзоры по подвижности бензильной (фенил-
метильной) [1] и тритильной (трифенилметильной) [2] групп. Давно
известна также подвижность и бензгидрильной (дифенилметильной)
группы, представляющая как теоретический, так и препаративный ин-
терес. Однако до последнего времени в литературе отсутствует какой-
либо обобщенный материал по этому вопросу. В настоящем обзоре сде-
лана попытка заполнить этот пробел. Особенно много работ по реакции
дебензгидрилирования и перебензгидрилирования опубликовано за
последние два десятилетия.

II. РАСЩЕПЛЕНИЕ СВЯЗИ БЕНЗГИДРИЛЬНОЙ ГРУППЫ С АТОМАМИ
КИСЛОРОДА, СЕРЫ И АЗОТА

1. Связь бензгидрильной группы с атомом кислорода

Еще в конце прошлого столетия Неф [3] показал, что дибензгидри-
ловый эфир с водой дает бензгидрол, с бензолом — трифенилметан, с
этанолом — бензгидрилэтиловый эфир, а с уксусной кислотой — бензгид-
рилацетат. С хлористым водородом он превращается в дифенилхлорме-
тан [4], с двуокисью азота — в бензофенон [5], при гидрировании —
в дифенилметан [6], а при действии бутилата калия — в 1,1,2,2-тетра-
фенилэтан [7]:
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В ряде работ [4, 8—И] показана обратимость реакции дифенилхлор-
метана и его производных с этиловым спиртом. Описано разложение
бензгидриловых эфиров, в которых вторым радикалом являются сле-
дующие группы: этильная [12—15], аллильная [16], я-бутильная [17],
бензильная [18], фенильная [19—22], бензгидрильная [7, 12, 23—26],
тритильная [18] и др. [17, 27—29]. Разложению подвергались бензгид-
риловые эфиры бензоина [30], гидрохинона [31] и целлюлозы [32],
а-бром- [14], 4,4'-динитро- [7] и 4,4'-диметокси-бензгидриловые эфиры
[15], диксантгидриловый эфир [33], О-бензгидрилоксимы [34]., О-бенз-
гидрил-а-аминоперекиеи [35], а также кетали бензофенона [12, 36—46];..
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Бензгидриловые эфиры легко разлагаются жидким сплавом калия
и натрия уже при комнатной температуре [12]. Как показал Шорыгин
[19] бензгидрилфениловый эфир при действии натрия претерпевает
разложение с образованием дифенилметана, сгш-тетрафенилэтана, фе-
нола и трифенилкарбинола. Обобщая свои обширные исследования по
разложению простых эфиров металлическим натрием Шорыгин делает
вывод, что расщепление всех этих эфиров идет в одном направлении —
атом кислорода при этом всегда остается связанным с фенильным или
соответственно толильным остатком, так как бензгидрильная, тритиль-
ная и нафтилметильная группы сравнительно слабо связаны с кисло-
родом.

Бензгидрилэтиловый эфир с бромистым водородом в уксусной кис-
лоте превращается в дифенилбромметан [5]. При прямом хлорировании
бензгидрилаллилового эфира наряду с присоединением атомов хлора по
двойной связи олефина имеет место и разрыв связи бензгидрильной
группы с атомом кислорода с образованием дифенилхлорметана [16].
Каталитическое гидрирование на скелетном никеле бензгидрилбензило-
вого эфира дает дифенилметан и бензиловый спирт, а гидрирование
бензгидрилтритилового эфира — трифенилметан и дифенилкарбинол,
переходящий в дифенилметан [18]. В первом случае расщепление про-
исходит по связи О—СН(С6Н5)2, во втором случае предполагается раз-
рыв связи О—С(С6Н5)3. Некоторые бензгидриловые эфиры подверга-
лись термическому разложению [15, 22, 32].

Интересные превращения претерпевает О-бензгидрилгидроксиламин
и его производные [47—51]. Окисление его тетраацетатом свинца дает
смесь веществ, в том числе и продукты миграции бензгидрильной груп-
пы от атома кислорода « азоту. Действие гидрида натрия или бутилли-
тия на О-бензгидрил-Ы-тозилгидроксиламин приводит к образованию
соответствующих солей, пиролиз которых в результате потери сульфи-
натной группы и миграции бензгидрильной от атома кислорода к азоту
дает оксим бензофенола с выходом 100%:

n-CH 3C 6H 4SO 2NHO—СН (С 6 Н 5 ) 2 -> /i-CH3C f,H4SO2H + (С 6 Н 5 ) 2 C = N O H

При большом избытке гидрида натрия образуется дифенилкарбинол.
О-Бензгидрил-Ы-метил-Ы-тозилгидроксиламин в этих условиях дает
дифенилкарбинол, бензофенон и N-метил-и-толуолсульфонамид.

В 1924 г. Шорыгин [52, 53] открыл карбинольную перегруппировку.
Он показал, что бензилфениловый эфир при нагревании с натриевой
проволокой в запаянной трубке дает дифенилкарбинол. Впоследствии
Виттиг и Лёман [36, 54] наблюдали аналогичную перегруппировку бенз-
гидрилметилового эфира, который при действии фениллития изомеризу-
ется в дифенилметилкарбинол. Перегруппировку при действии порошко-
образного натрия на диметилкеталь бензофенона описали Шленк и
Бергман [36], а подтвердили ее затем Виттиг и Гаппе [36]. Еще позже
на тех же и других бензгидриловых эфирах аналогичная перегруппиров-
ка осуществлена при помощи металлического натрия [55], гидрида
натрия [56], едкого кали [7, 30], амида калия [57], бутиллития [58] и
диметиламида лития [59]. Реакции идут по схеме:
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Найдено [60], что бензгидриловый эфир о-крезола при нагревании
пять часов (150°) в присутствии хлористого цинка претерпевает пере-
группировку с образованием 2-метил-З-бензгидрилфенола:

s_O-CH (С6Н6

\/-си, Ч/ С Н з

СН (С 3 Н 5 ) 2

Совсем недавно [61] обнаружено, что этиловые эфиры а-дифенил-
метокси-(3-(арисульфонил) акриловых кислот в интервале температур
от 160 до 190° количественно перегруппировываются в этиловые эфиры
.[}- (дифенилметил) арилсульфонилпировиноградных кислот:

О - С Н ( С 6 Н 5 ) 2 С Н ( С 6 Н 5 ) 2

/i-RC 6H 4SO 2CH=CCOOC 2H 5 -* /i-RC6H4S02CHCOCOOC2H5

По мнению авторов, образование продуктов С-алкилирования, по-ви-
димому, происходит в результате супраповерхностной [1,3]-сигматроп-
ной перегруппировки бензгидрильного радикала.

Реакция дибензгидрилового эфира с бутиловым и бензиловым спир-
тами происходит с вытеснением одной бензгидрильной группы [62]:

(С„Н5)2 СН-О-СН (СвН5)2 + ROH -> (С9Н5)2 CH-OR + (CeH5)s CHOH

При взаимодействии бутилового спирта с бензгидрилтритиловым эфиром
наряду с бензгидрилбутиловым эфиром образуется также тритилбути-
ловый эфир [62]. Недавно описан еще один случай замены в эфирах
бензгидрильной группы метильной [63]. Выходы продуктов всех этих
превращений высокие.

Показано [28, 64], что бензгидрилалкиловые эфиры при взаимодей-
ствии с тиофенолом и азотистоводородной кислотой в присутствии три-
фторуксусной кислоты количественно превращаются в соответствующий
сульфид и азид:

С'Н—-»(С6Н5)2 CH-SC6H5 + ROH
(CeH5)2 CH-OR -

— — ^ (CeH5)2 CHN3 + ROH

Еще в 1865 г. Линеман [65] указал на легкое разложение бензгидри-
ловых эфиров уксусной, бензойной и янтарной кислот. По данным ра-
боты [5] бензгидрилнитрат разлагается уже при комнатной температуре
с образованием дибензгидрилового эфира и бензофенона. Описан гид-
ролиз бензгидрилнитрата [5, 66], бензгидрилформиата [67, 68], бенз-
гидрилацетата [67—71] и бензгидрилбензоата [68, 71], этанолиз по-
следнего [72, 73], пиролиз бензгидриловых эфиров азотной [5, 74] и
уксусной [75, 76] кислот, восстановление бензгидрилацетата [77] и
бензгидрилбензоата [78], расщепление других бензгидриловых эфиров
[79—85]. Немало работ посвящено изучению кинетики и механизма
вышеуказанных процессов [66—73, 81]. Разложению подвергались так-
же тиокарбонаты [86, 87] и ксантаты, содержащие бензгидрильную
группу [88—90]. Интересными являются реакции дебензгидрилирования
и перебензгидрилирования бензгидриловых эфиров, содержащих атомы
фосфора [91—95], германия [96] и кремния [96—100]. Например [95]:

-О ч ^S ' N — О / ^SCH(CeH5)2
)Vf CF,COOH

Q/ x O C H ( C e H 6 ) 2

,Pf + CF3COOCH (CeH6)2

-O/ X SH

Взаимодействием бензгидрилацетата с хлористым ацетилом получен
дифенилхлорметан с выходом 90% [77]. Французские ученые [101, 102]
показали, что при применении бензгидрилацетата и бензгидрилбензоата
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реакция Реформатского идет частично аномально с образованием ди-
фенилметана и 1,1,2,2-тетрафенилэтана.

Бензгидриловый эфир азотной кислоты с успехом был применен как
агент бензгидрилирования аммиака, гидразина, аминов, амидов карбо-
новых и сульфоновых кислот, спиртов, меркаптанов, уретанов, гетеро-
циклических оснований и других соединений [5]. Изучена кинетика
бензгидрилирования ароматических углеводородов [103] и анизола
[104, 105] при помощи бензгидрилацетата:

С6Н5ОСН3 + СНзСОО-СН (С6Н5)а -* га-(С6Н5), СН-С6Н4ОСН3 + СН3СООН

Бензгидрилбензоат может быть использован для бензгидрилирования
тиофенола [64].

Изучены методы получения бензгидриловых эфиров фосфорной кис-
лоты, применения их для фосфорилирования и удаления защитной
группы [106—109]. В 1978 г. опубликован новый метод синтеза бенз-
гидриловых эфиров, основанный на реакции спиртов и «арбоновых
кислот с трибензгидрилфосфатом [ПО, 111]. При этом в случае окси-
кислот вводятся две бензгидрильные группы, из которых одна удаляет-
ся легче:

R R

НОСНСООН [ ( С б Н 5 ) г С Н О 1 з Р О ^ (С 6 Н 5 ) 2 С Н - О С Н С О О - С Н (С в Н 5 ) 2 - ^ ^

R
I

-^ (С6Н5)2 СН-ОСНСООН + (С8Н5)2 СНОН

Бензгидрильная защита нашла применение в синтезе, при изучении
свойств и строения нуклеозидов, нуклеотидов и олигонуклеотидов [106,
109, 112, 113]. При изучении в различных условиях сравнительной ус-
тойчивости бензгидрилового и тритилового эфиров уридин-З'-фосфата
показано, что тритиловый эфир более устойчив к гидролизу в 80%-ной
уксусной и 50%-ной муравьиной кислотах, чем бензгидриловый эфир
[109].

Бензгидрильная защита фенольного гидроксила нашла применение
при синтезе полиэфиров (в том числе и макроциклических), содержащих
два динафтильные остатка [114, 115]. Бензгидрильную защитную груп-
пу использовали при получении сложных эфиров фенолов и депсидов
[116—118]. Здесь следует упомянуть также дифенилметиленовую защи-
ту фенолов и пирокатехинов [118—126].

Широкое применение бензгидрильная группа нашла для защиты
карбоксильной группы, в синтезе, при изучении свойств и строения али-
фатических и ароматических карбоновых кислот, содержащих от не-
скольких атомов углерода до нескольких десятков [27, 116—118, 127—
134]. Для удаления защитной группы чаще всего применяется катали-
тическое гидрирование [27, 116, 118, 127—131, 133, 134]. Катализатором
здесь обычно служит палладий. Кроме того, бензгидрильная защита
снимается при помощи трифторуксусной [128, 132] и 80%-ной уксусной
[117] кислот, насыщенного раствора хлористого водорода в уксусной
кислоте [132], хлористого или бромистого водорода в нитрометане
[133], основных агентов в метаноле и диоксане [132].

Авторами работы [135] впервые описана бензгидрильная защита кар-
боксильной группы у наиболее распространенного представителя сиа-
ловых кислот — N-ацетилнейраминовой кислоты. Эта защита и методы
ее удаления изучались при разных превращениях и других производных
углеводов [80, 128, 131, 136—138]. Указывается на селективный гидро-
лиз защитной группы [80].

Широкое применение бензгидрильная группа нашла для защиты
карбоксильной группы при синтезе и изучении £1-лактамных антибиоти-
ков, в том числе нокардицина, пенициллина и особенно цефалоспорина
[134, 139—216]. Бензгидрильную защиту использовали при синтезе
также других антибиотиков [217] и аналогов противовоспалительного
средства индометацина [218], производных бензофуранона [219]. В ли-
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тературе описаны 4-хлор- [106], 2-нитро- [220] и 4-нитробензгидриль-
ные защиты [221 ].

В ряде работ указано на неустойчивость бензгидриловых эфиров
органических серусодержащих кислот [222—233]. Так, бензгидриловый
эфир трихлорметансульфеновой кислоты при кипячении в гексане пере-
группировывается в соответствующий сульфоксид, тогда как в поляр-
ных растворителях происходит термическое разложение его на дифенил-
хлорметан и дихлорсульфин [222]. Описаны перегруппировки бензгид-
риловых эфиров ароматических сульфеновых [225] и сульфиновых
[226—228] кислот в соответствующие сульфоксиды и сульфоны, проте-
кающие с высокими выходами.

О
II

A r S - 0 - C H (С6Н5)2 -* ArS-CH (C6H5)2

О О
II I!

ArS-O^CH (С6Н5)2 -> ArS-CH (CeH5)2
II

О

Сульфон получен вместо эфира при действии бензгидрилнитрата на
натриевую соль я-толуолсульфиновой кислоты [5].

При действии дифенилкарбинола на /г-толуолсульфохлорид получа-
ется не ожидаемый бензгидриловый эфир сульфокислоты, а дибензгид-
риловый эфир (выход 90—100%) [223, 224]. Дифенилметан, дифенил-
карбинол и бензофенон образуются при термическом разложении бенз-
гидрилового эфира и-толуолсульфокислоты [229—231]. При кипячении
его с бензамидом в ледяной уксусной кислоте в течение 30 мин идет
процесс перебензгидрилирования с образованием N-бензгидрилбензами-
да [228]:

r.-CH3CeH4SO3-CH (С6Н5)2 + CeH5CONH2 ̂  C6H5CONH-CH (С6Н5)2 + rt-CH3C6H4SO3H

Аналогично реакция идет и с амидом пропионовой кислоты [228]. Бенз-
гидриловый эфир л-толуолсульфокислоты использован также для бенз-
гидрилирования фенилацетилена [231].

2. Связь бензгидрильной группы с атомом серы

Описано разложение бензгидриловых тиоэфиров, в которых вторым
радикалом являются следующие группы: М,Ы-диметиламиноэтильная
[55], бензильная [234, 235], фенильная [28, 236—238], бензгидрильная
[24, 239, 240] и другие [235, 241, 242]. Разложению подвергались ди-
(бензгидрилмеркапто)-ацетилен [243] и дибензгидрилсульфид [244,
245]. Окисление бензгидрилметилеульфонилсульфида хлором в водной
среде идет по схеме [246]:

(CeH5)2 CH-SCH2SO2CH3 ^1' (С6Н5)2 СНС1 + C!SO2CC12SO2CH3

При попытке а-хлорирования бензгидрилбензилсульфоксида сульфу-
рилхлоридом выделены лишь продукты распада — дифенилхлорметан
и бензилсульфиновая кислота [247]. Среди продуктов термического
разложения бензгидрилметил- и бензгидрил-п-толилсульфоксидов об-
наружены 1,1,2,2-тетрафенилэтан, дибензгидриловый эфир и продукты
дебензгидрилирования [233]. Описана следующая перегруппировка

0

II
n-CH3CeH4S-CH (CeH5)2 г± n-CH 3C eH 4S-O-CH (С„Н6)2

Бензгидриловые тиоэфиры применены для получения несимметрич-
ных дисульфидов. S-Бензгидрильную защиту при этом можно снять
при помощи сульфенилтиоцианатов или родана без нарушения дисуль-
фидной связи [126, 234, 248, 249]. Некоторые бензгидриловые тиоэфиры
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.претерпевают очень интересные превращения [126, 234, 248]. Напри-
мер:

( C e H 5 S - S C H 2 C H 2 C O N H C H 2 C H 2 S - ) 2

fS(CN),
C B H 5 S—SCH 2 CH 2 CONHCH 2 CH 2 S—CH(C 6 H 5 ) 2

|S(CN) 2

C 6 H 5 S - C H (C 6H,) 2

(C 6 H 5 ) 2 CH—SCHCH 2 COOH ^ C 6H 6S—SCHCH 2COOH

I I
COOH COOH

Термическое разложение бензилбензгидрилтиосульфоната дает смесь
продуктов [250]:

(С 6Н 5) 3 C H - S C H 2 C e H 5 SO2 ( C e H 5 ) 2 C H - C H ( C 6 H 5 ) 2

j т L
(С 6Н 5) 2;СН 2 <- (С 6 Н 6 ) 2 C H - S O 2 S C H 2 C 6 H 5 - (С 8 Н 5 ) 2 CS

Этим, по-видимому, можно объяснить неудачную попытку окисления
вышеуказанного тиосульфоната до соответствующего дисульфона
[251].

При нагревании ди-д-метоксибензгидрил-я-толилсульфона с этано-
лом в присутствии едкого кали идет процесс ди-гс-метоксибензгидрили-
рования спирта с образованием соответствующего эфира [15].

Разложению подвергались также тиокетали бензофенона [36, 38, 44,
45, 252, 253].

3. Связь бензгидрильной группы с атомом азота

Описано разложение дибензгидриламина в присутствии амидов ще-
лочных металлов в жидком аммиаке [254, 255] и при фотолизе [24,
256]. Одним из продуктов восстановления Ы-метил-М-бензилбензгид-
риламина [257, 258], Ы-метил-Ы-бензгидрил-п-фенилбензиламина [259]
и других N-бензгидрилированных соединений [260] является дифенил-
метан. Из Ы,Ы-дибензгидрилгидразина получен аш-тетрафенилэтан
[5]. Метилирование 1Ч-бензгидрил-1\Г,1\1'-диметилэтилендиамина при по-
мощи формальдегида происходит с удалением бензгидрильной группы
и образованием тетраметильного производного этилендиамина [261].
Указывается на расщепление в 80%-ной серной кислоте бензгидрилгу-
анидинов [262]. Разложению подвергались также N-бензгидрильные
производные ацетамида [263], гидроксиламина [34, 43, 264—267],
нитрозогидроксиламина [268], бензальамина [269], оксимов [270, 271],
уретанов [272], N-замещенных солей аммония [273, 274], шиффовых ос-
нований [268, 275—277], азосоединений [278—283], азидов [268] и
других азотсодержащих соединений [284]. Известен случай одновремен-
ного отщепления О-бензильной и N-бензгидрильной групп [260].

При нагревании дифенилхлорметана с аминоспиртами (например с
Ы.Ы-диизопропилэтаноламином) образуются хлориды соответствующих
аминоэфиров [285]. Предложен механизм этой реакции, согласно кото-
рому первоначально происходит алкилирование N-атома с образованием
аммониевой соли; последующее N—О-перебензгидрилирование приво-
дит к образованию стерически затрудненных бензгидриламиноэфиров
[285]. Возможность такого механизма подтверждают исследования
[286, 287], показавшие, что при 175° хлорид бензгидрил-р-гидроксиэтил-
диметиламмония претерпевает термическую перегруппировку по той же
схеме:

+ С1-
(СН3)2 NCH 2CH 2OH --* (СН 3 ) 2 NHCH 2CH 2O—СН (С в Н 5 ) 2

СН (С 6 Н 5 ) 2

Диметиламиноалкиловые эфиры дифенилкарбинола образуются также
при перегруппировке в этих условиях и других соединений типа

I(Ar) 2CHN(CH s) 1(CH a).OH]Cl-
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где п = 2—7. Как побочные продукты здесь обнаружены дифенилкарби-
нол, дифенилхлорметан, сгш-тетрафенилэтан, дибензгидриловый эфир-
[286, 287].

В литературе имеются указания на возможность перегруппировки
N-бензилоксима бензофенола в N-бензгидрилбензальдоксим [34, 288]:

(C 6H 5) 2C=N
Х С Н 2 С в Н 5

 Ч С Н (С 0Н 5) 2

Нагревание (до 200°) а,а-диарил-]М-бензгидрилнитронов, т. е. N-бенз-
гидрилоксимов бензофенона и его производных приводит к образованик>
соответствующих изомерных О-бензгидрилоксимов [34, 50, 264, 270, 271,.
288—298]:

+ /О-
(CeH5)2C=N( -»(CHB)»C=N-O-CH(CeH6),

ЧСН (С6Н5)2

Широко изучены кинетика и механизм этой термической перегруппиров-
ки, а также разложение N-бензгидрилоксимов [34, 264, 270, 271, 288—
297].

Описано разложение шиффовых оснований [266, 268, 275, 298—308],
оксимов [43, 267, 309—317] и гидразонов [139, 279, 318—327] бензофе-
нона. Вторые из них нашли применение в синтезе циклосерина (с уда-
лением N-защитной группы) [309—311], а третьи были использованы
как агенты бензгидрилирования карбоновых кислот [319] и хлорбензо-
триазола [326].

Ацильные производные бензофенонимина дают с бензиламином
обычные продукты присоединения по азометиновой группе либо рас-
щепляются до амидов соответствующих кислот и N-бензилимина бен-
зофенона [308]:

(С0Н5)2 C=NCOR + CeH5CH2NHa ̂  [(CeH5)2 С (NHCH2C6H5) NHCOR] -»
-* RCONH2 + (CeH5)2 C=NCH2CeH5

Весьма вероятно, что и во втором случае N-ацилимины сначала тоже
дают продукты присоединения, но они неустойчивы и быстро распада-
ются. В одном случае образование неустойчивого продукта присоедине-
ния доказано экспериментально. При взаимодействии бензиламина с
N-хлорацетилбензофенонимином на холоду удалось выделить неустой-
чивый продукт присоединения, который уже при 20° полностью распа-
дается через несколько дней [308].

При нагревании N-бензгидрилсалициламида с л-толуолсульфоновой
кислотой в уксусной кислоте бензгидрильная группа переходит от ато-
ма азота к атому углерода и образуется 5-бензгидрил-2-оксибензамид
[228]:

ОН ОН

/ Ч - C O N H - C H (С6Н6)2 -» {\"-CONH2

СН (С 6 Н 5 ) 2

Те же самые N-бензгидрильные производ'ные салициламида при трех-
часовом кипячении с концентрированной соляной кислотой в ледяной
уксусной кислоте претерпевает не гидролиз, а дебензгидрилирование
[328].

Изучена лабильность связи бензгидрильной группы с атомом азота
N-бензгидрильных производных ароматических аминов [329—333].
Среди продуктов разложения, полученных при перегонке N.N-диметил-
Ы'-бензгидрил-Ы'-фенилэтилендиамина обнаружен «ш-тетрафенилэтан'
[330]. Гидрохлорид N-бензгидриланилина при нагревании (150°) дает
продукт изомеризации — n-бензгидриланилин, а также N.C-дибензгид-
рильное производное анилина и тетрафенилэтилен [331]. При нагрева-
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нии N-бензгидрил-о-толуидина в смеси уксусной и соляной кислот реак-
ции дебензгидрилирования и перебензгидрилирования идут по схеме
[332]:

NH 2

I

/\_сн,

NH-CH (СвН5)2

NH 2

П г с н >

Ч/
I

СН (С в Н 5 ) 2

NH 2
(C6H5)2CH-f V

СН ( С 6 Н 5 ) 2

Если эту реакцию проводить в присутствии о-крезола, то образуется
и продукт его С-бензгидрилирова-ния [332]. Обращает на себя внимание
то, что о-фенилбензгидриланилин при нагревании (145°) с соляной кис-
лотой образует 1-фенилфлуорен и анилин [334].

Так как алкилирование 6-азаурацила проходит предпочтительно по
'имидной группе, при синтезе 6-азааналогов уридина и родственных
соединений эту группу необходимо защищать. Для этой цели использо-
вали бензгидрильную группировку. Таким образом были синтезированы
l-p-D-рибофуранозил-б-азаурацил [112] и 6-азауридин-5'-фосфат [113]
и их 5-метильные производные. N-Бензгидрильная защита нашла при-
менение при синтезе и превращениях фосфорорганических аналогов
биологически активных соединений [277], (5-лактамов [335], 1,2-дигид-
ропиридина [336] и 9-амино-9Н-пуринов [337].

Процесс дебензгидрилирования проходит при гидрировании произ-
водных N-бензгидрилазетидина [338—342]. N-Бензгидрильная защита
описана и для производных 1,2-диазетидина, изучены возможности ее
удаления [343—345]. Возможность миграции бензгидрильной группы в
бензгидрильных производных 2-амиггиридииа допускается в работе
[346]. Ы,К-Диметил-Ы'-бензгидрил-М/-(2-пиридил)-этилендиамин при
перегонке и при действии сухого хлористого водорода разлагается
[330]:

(CH3)2

(СН3)2-2НС1 + (С вН 6) 2СН-СН (С6Нб)2

Это же производное 2-аминопиридина не удалось получить взаимодей-
ствием 2-(бензгидриламино) пиридина с М,г>1-диметил-р-хлорэтиламином,
так как и здесь проходит процесс дебензгидрилирования [347]. Из-за
этого неудачны были и опыты по синтезу 2-(бензгидриламинометил)ими-
дазолина [261]. Изучен гидрогенолиз 1-метил- и 1-бензилпроизводных
4-бензгидрилпиперазина [348]. При кипячении (пиразинилметил)-дифе-
нилкарбинола в этаноле в присутствии едкого кали идет восстанови-
тельное разложение с образованием метилпиразина и дифенилкарбино-
ла [349]. Гидролиз бензотриазолилдифенилхлорметана приводит к об-
разованию бензотриазола и бензофенона, а при действии метанола
образуются бензотриазол и диметилацеталь бензофенона [326].

Изучена N-дифенилацетильная защита [350—353].
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III. БЕНЗГИДРИЛЬНАЯ ЗАЩИТА В СИНТЕЗЕ
И ПРЕВРАЩЕНИЯХ АМИНОКИСЛОТ И ПЕПТИДОВ

Бензгидрильная и дифенилметиленовая защитные группы нашли
применение в синтезе, при изучении свойств и строения аминокислот и
пептидов [111, 125, 126, 129, 130, 132, 133, 219, 234, 238, 248, 249, 301,
305, 317, 354—405]. Следует отметить производные пролина [111, 129,
354, 355],тистидина [356], оксиаминокислот [219, 357], тирозина [357],
а-винил-а-аминокислот [125], серу- [132, 234, 238, 248, 249, 348—382]
и селен- [383—386] содержащие аминокислоты и пептиды, а также глю-
копептиды [387, 388] и отдельные фрагменты молекулы инсулина [375,
377—380,389].

Чаще всего бензгидрильная группа применялась для защиты кар-
боксильной группы [111, 126, 129, 130, 132, 133, 219, 383—388, 390—
396]. Описаны О- [357], N- [301, 356], S- [234, 249, 358, 360, 361, 363—
382 ] и Se- [384, 386] бензгидрильные защиты. Отметим также О-дифе-
нилметиленовую [125], N- [132, 359, 361, 362] и S- [132] карбобензгид-
рилокси-, N- [364] и S- [364, 368] ди-л-метоксибензгидрильные, N- и
S-тетра-ж-, п-метоксибензгидрильные [364], N-дифенилацетильную
[353], N-бензгидрилакриламидную [397], S-a-метилбензгидрильную
[369], S-a, n, я'-триметилбензгидрильную [369] и другие S-защитные
группы цистеина [369]. Для защиты амидных групп в аспарагине, глут-
амине и в амидах других a-аминокислот использовались бензгидриль-
ная [376], п,п'-диметоксибензгидрильная [389, 398—403] и ксантильная
[404, 405] группы. Совсем недавно в синтезе пептидов для защиты пред-
ложен оксим м-полимерзамещенного бензофенона [317].

Одним из методов удаления бензгидрильной защиты является ката-
литический гидрогенолиз [129, 130, 354, 355]. При синтезе канцероли-
тических пептидов полное отщепление бензгидрильной группы практи-
чески достигается с помощью 98% муравьиной кислоты при комнатной
температуре (3 ч) [392]. В мягких условиях бензгидрильная защита
снимается безводной фтористоводородной кислотой [126, 376].

Для синтеза несимметричных (относительно цистеиновых остатков)
пептидов цистина необходимо, чтобы сульфгидрильные группы были
защищены различными защитными группами для возможности их раз-
дельного удаления [359, 363]. Для этой цели предложены S-тритилцис-
теин и S-бензгидрилцистеин. Найдены условия расщепления S-тритил-
тиоэфиров с сохранением S-бензгидрильной группы [248, 358, 359, 363,
372—374]. S-Тритильная защита легко отщепляется при комнатной
температуре при обработке солями тяжелых металлов. S-Бензгидриль-
ная группа при этом не затрагивается и может быть удалена действием
трифторуксусной кислоты. Авторы работы [238] сообщили, что S-трити-
ловые тиоэфиры расщепляются спиртовым раствором иода при комнат-
ной температуре, тогда как S-бензгидриловые аналоги устойчивы даже
при кипячении.

IV. РАСЩЕПЛЕНИЕ СВЯЗИ БЕНЗГИДРИЛЬНОЙ ГРУППЫ
С АТОМОМ УГЛЕРОДА

Еще в 1877 г. было описано термическое разложение бензпинакона
[406]:

НО ОН
I I

(C eH 5) 2 C - C (С еН 5) 2 ^ (С6Н5)2 СО + (С6Н5)2 СНОН

Аналогично ведет себя и толилфенилпинакон, который в момент плав-
ления разлагается на толилфенилкетон и толилфенилкарбинол [406].
Позднее было описано превращение динитрозотетрафенилэтана в оксим
бензофенона [407]. Позже в литературе было опубликовано много ра-
бот, посвященных изучению расщепления бензпинакона [14, 408—415],
его производных и аналогов [14, 20, 21, 57, 411, 416, 417], фенилбензои-
на [39, 418—421], a-C-замещенных производных дифенилкарбинола
[349, 422—425], трифенилэтанола [426—430], тетрафенилэтанола [7,
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408, 431, 432], бензгидрилфенилкетона [429, 430, 432—434]. Меньше
внимания уделено ДДТ [435], 1,1-дифенилэтандиолу [436], бензоилди-
фенилэтандиолу [437], бензоилтрифенилэтанолу [438], 1,1,2-трифенил-
1-пропанолу [410], 1,1,2-трифенил-1-бутанолу [410], 1,1-дифенил-4-пен-
тен-1-олу [439], 1,1,4,4-тетрафенил-1,2-бутадиен-4-олу [440] и его 3-за-
мещенному производному [441], гексафенилалленовому гликолю [440],
бензгидрилметилкетону [279], бензгидрилбензилкетону [442], бензгид*
рил-л-анизилкетону [429], дибензгидрилкетону [30], а-оксидибензгид-
рилкетону [30], бензоилдифениламинометану [39], 1,2,2-трифенилами-
ноэтану [428], трифениламиноэтанолу [254], трифенилацетамиду [443],
2-дифенилацетил-1-метилбензимидазолу [444] и другим С-бензгидриль-
ную группу содержащим соединениям [39, 84, 85, 417, 425, 445—449].
Продуктами расщепления вышеуказанных соединений, как правило, яв-
ляются дифенилметан, дифенилкарбинол и дифенилкетон:

ОН
I

(С 6 Н 5 ) 2 С Н - С (С 0 Н 5 ) 2 -» (С 6 Н 5 ) 2 СН2 + (С 6 Н 5 ) 2 СО

он

(СвНв)2С—СОСН, -^ iC 6 H 5 ) 2 CHOH + CH3COOH

(С 6 Н 6 ) 2 С - О Н -> ( С 6 Н 5 ) 2 СО + C eH5CH2CONH2

I
C0H5CHCONH2

Как показал еще Чичибабин [450, 451], пентафе.нилэтан при повы-
шенной температуре распадается, как и гексафенилэтан, по месту связи
С—С этана. Молекула пентафенилэтана в этом случае распадается на
радикалы, которые затем рекомбинируются в другом сочетании:

2 (С вН 5) 3С-СН (СвН5)2 -> (С3Н5)2 СН-СН (С8Н5)2 + (С6Н5)3 С - С (С6Н5)3

По наблюдениям авторов работы [452] действие пятихлористого фосфо-
ра на это соединение дает трифенилхлорметан. Непрочность централь-
ной связи С—С в пентафенилэтане позже изучали и другие химики [12,
453—461]. Указано на разрыв углерод — углеродной связи в сгш-тетра-
фенилэтане [12, 455, 462—464], и-бензгидр'илфенилтрифенилметане [36,
465].

Описан фотолиз 1,1,2,2-тетрафенилэтана, 1,1.3,3-тетрафенилпропана,
1,1,4,4-тетрафенилбутана и 1,1,5,5-тетрафенилпентана [24, 466, 467].
Изучено окисление 1,1-дифенилэтана, 1,1-дифенилпропана, 1,1-Дифенил-
бутана, 1,1-дифенилпетана и 1,1-дифенилгексана кислородом [468,
469]. Показано, что действию кислорода подвергаются г/?ег-С-атомы с
образованием гидроперекисей, распад которых приводит к образованию
бензофенона, продуктов окисления последнего и смол. Продуктом элек-
трохимического окисления дифенилуксусной кислоты в воде является
дифенилкарбинол, а в ацетонитриле — смесь дифенилметана, тетрафе-
иилэтана и бензгидрилового эфира исходного вещества [470, 471].

Авторы работы [472] обратили внимание на аномальное течение ре-
акции Нефа с солями 1,1-диарил-2-нитроэтанов, когда вместо соответ-
ствующих диарилацетальдегидов получаются диарилкетоны:

Чсн—CH 2 NO 2 -» N c o + CH3NO

Совсем недавно описан окислительный гидролиз 3,3-дифенилпропионит-
рила, одним из продуктов которого является дифенилкетон (выход 22%)
1473]:

(С 6 Н 5 ) 2 C H - C H 2 C N -* (С в Н 5 ) 2 СО

Среди продуктов термолиза (250°, NaH) азина 1,1-дифенилпропанона
[(C6H5)2CHC(CH3)=N—]2 обнаружены и выделены дифенилметан (вы-
ход 49%) и 1,1,2,2-тетрафенилэтан (выход 6%) [474]. Образования ожи-
даемых пиррольных соединений в этих условиях не наблюдается.

При нагревании в течение 20 мин (190—200°) а-<кето-р,р-дибензгид-
рил-р-карбэтоксипропионовой кислоты образуются следующие бензгид-
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рильные производные малоновой кислоты [475]:
/СОО-СН (С6Н5)2

сосоон
(СвН5)2СН-СН<^

СОО-СН (СвНБ)а

^OOCjHs

Ч С О О - С Н (С6Н6)2

В работе [476] найдено, что при реакции трихлорэтилена и 1,1-дифе-
нил-2-хлорэтилена с бензолом в присутствии хлористого алюминия об'
разуются многоядерные продукты конденсации, которые при термиче-
ском разложении дают антрацен, трифенилметан и дифенилметан. Поз-
же эти опыты были повторены [463].

При окислении и других превращениях 2-бензгидрил-1,4-нафтохино-
на образуется 2-окси-1,4-нафтохинон и бензофенон [477]. Взаимодейст-
вие 2,3-дибензгидрил-1-фенилнафталина с бензолом в присутствии хло-
ристого алюминия дает трифенилметан, 1-фенилнафталин и продукт его-
изомеризации — 2-фенилнафталин [478].

Превращение 3,3-дифенилпропилфенилсульфида под воздействием
литийорганического соединения идет по схеме [479]:

(C eH6)2 CH-CH2CH3SCeH5 — * - ^ - > (CeH5)2 CHLi + CeH6SLi -f СН 2=СН 2

Если группу SCeH5 заменяет группа NHSO2CeH5, такое соединение при-
окислении перманганатом калия дает бензофенон [480].

V. РАСЩЕПЛЕНИЕ СВЯЗИ БЕНЗГИДРИЛЬНОИ ГРУППЫ
С ДРУГИМИ АТОМАМИ

Как показали авторы работы [481], дибутилфосфинистая и дибутил-
тиофосфинистая кислоты реагируют с тиобензофеноном в отсутствие
катализаторов при комнатной температуре. В качестве основных про-
дуктов реакции во всех случаях вместо ожидаемых а-меркаптопроизвод-
ных кислот фосфора выделены изомерные S-бензгидрилтиофосфаты и,
их аналоги:

р Р
(С„Н6)2 C=S + HP (X)/ -* (СИ), C-SH -»(С,Н.), C H - S - P (X)/

4 R I y R N R
Х=Р<

Х = О, S

Такая изомеризация а-меркаптопроизводных кислот фосфора, т. е. C-*-S-
миграция фосфорильной и тиофосфорильной групп изучена также на
других примерах [481]. а-Меркаптобензгидрилфосфониты при нагрева-
нии перегруппировываются в бензгидрилтионфосфонаты [482],.

Бензгидрилацетат был получен по схеме [483]:

(CeHB)2CBr-Si (СН„)3 + СНзСООК с н ' с о о н - ^ СН3СОО-СН (СвН6)а

Описано термическое разложение дибензгидрилдиселенида [484]:
(CeH5)2 CH-SeSe-CH (CeH6)2 ^ (С„Н6)2СН-СН (C eH6)2+ Se

Дифенилметан, дифенилкарбинол и дифенилкетон были получены»
при различных превращениях (восстановлении, окислении, гидролизе,,
термолизе, фотолизе) многих других соединений, содержащих фениль-
ные группы (чаще всего у атома углерода). Например:

(СвН5)2С-СН2-

N.NH

(С6Н6)2 С-СНа-

сн 2

С вНбСН-СНС вН6-
N/

о

(С8Н3)3 СН (С„Н 5СН 2) 2О

(С в Н 6 ) 2 СН 2 •

г
•вНб(СвН6)4 С CeH5SO2CH2CeH5
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Эти случаи образования бензгидрильной группы в данной статье не
рассматриваются, так как они только формально могут быть причисле-
ны к реакциям дебензгидрилирования.
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