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I. ВВЕДЕНИЕ

а-Галоген-а-нитрокарбоновые кислоты и их производные являются
полифункциоиальными соединениями, интересными с точки зрения изу-
чения связи между строением и свойствами. На их примере обнаружено,
и объяснено особое (аномальное) поведение атомов фтора, хлора и бро-
ма при углеродном атоме, связанном с нитрогруппой. Показано нетри-
виальное взаимное влияние нитро-, карбоксигрупп и галогенов, что на-
ходит отражение в спектральных характеристиках, строении и химиче-
ских свойствах этих веществ. Они оказались удачными модельными
соединениями для изучения механизмов реакций декарбоксилирования,.
образования галогеноксимов и нитрозосоедиений, а также фосфорил-
оксимов. Для них характерны реакции восстановительного декарбокси-
лирования с отщеплением одного атома кислорода от нитрогруппы, дей-
терообмен через циклические переходные состояния, образование гете-
роциклов с полным или частичным превращением функциональных
групп, окислительно-восстановительное фосфорилирование, сульфонато-
дегалогенирование и др.

Соединения этой группы стали легкодоступными благодаря разра-
ботке удобных методов их получения из доступного сырья. В них зало-
жены широкие возможности превращения в разнообразные нитро-, нит-
розосоединения, оксимы, гидроксиламины, амины, аминокислоты и т. п.,
обладающие разнообразными практически полезными свойствами и
труднодоступные для синтеза другими методами, вследствие чего в по-
следние годы они привлекают внимание химиков. Среди соединений этой
группы найдены фунгициды, инсектициды, бактерициды, регуляторы ро-
ста растений, а также вещества, обладающие антихолинэстеразной и ги-
потензивной активностью, ингибиторы аминоксидаз и некоторые другие
физиологически активные препараты, перспективные для внедрения в
народное хозяйство. Все это свидетельствует об их важном практиче-
ском значении.

Первые представители этого ряда соединений получены в начале.
века. Однако систематическое изучение их проводится лишь в послед-
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ние 30 лет, благодаря разработке доступных способов получения. От-
дельные сведения об сс-галоген-а-пигрокарбоповых кислотах и их про-
изводных имеются в монографиях [1—4j и обзорных статьях [5—7].
Однако в литературе отсутствуют обзоры, специально посвященные
столь важной группе веществ. Данная статья является первой попыткой
обобщения работ по способам получения, свойствам, применению а-га-
логеп-а-нитрокарбоповых кислот и их производных. Охвачены литера-
турные источники последних 30 лет, а также более ранние работы.

II. МЕТОДЫ СИНТЕЗА

1. Замещение водородного атома в производных
α-нитрокарбоновых кислот на галоген

Галогенирование солей ш{«-нитросоедипепий является общим мето-
дом получения производных сс-галогеннитрокарбоновых кислот и гало-
геннитроалкапов [4, 7, 8].

R R R
I i x I

O2NCHY + МОН-> М+ [O 2 N=CY|-—;^-> O.2NCXY,
R=H, алкил, NO,, галоген; X=F, Cl, Br;

Y=CO2R, CN, CONH2 и др.; M=Na, Κ, ΝΗ4, Ag и др.
Действием брома или хлора на соли производных сщи-интрокарбо-

новых кислот получены боомдинитроацетонитрил [9], метилбромнитро-
ацетат [10], диметил- и диэтилбромнитромалопаты [11], дибромнитро-
ацетонитрил [12], этиловые эфиры бром-, хлор-, дибром- и бромхлор-
нитроуксусной, α-бром- и α-хлор-а-нитропропиоповой и масляной кис-
лот [13], дихлорнитроацетонитрил [14, 15], а также α-бром- и а-хлор-а-
нитропропионамиды L16]. Действием бромной воды синтезированы
бромнитромалонамид, N-метилбромнитроацетамид и дибромнитроацет-
амид [17]. Позднее, с применением ИК-спектроскопии, было показано,
что в этих условиях образуется не α,α-дибромнитроацетамид, а Ν,α-ди-
бромнитроацетамид [18]. Аналогично получен дихлорнитроацетамид
[19] и этилхлорнитромалонат [20]. Бромирование натриевой соли дини-
троацетонитрила успешно осуществлялось взаимодействием с бромом в
смеси воды и дихлорметана, а хлорирование той же соли — только с по-
мощью соляной кислоты и перекиси водорода [21]. Действием хлора на
натриевые соли синтезированы хлорнитромалонамид, хлорнитроацет-
амид, фторхлорнитроацетамид и этилфгорхлорнитроацетат [22]. В ме-
танольном растворе удалось получить метиловые эфиры а-бром-а-нит-
ропропионовой и а-бром-сс-нитро-р-фенилпропионовой, а также этило-
вый эфир α-бром-а-нитромасляной кислоты [23]. Проведение галогени-
рования в водно-метанольном растворе позволило повысить выходы эти-
ловых эфиров дихлор- и бромхлорнитроуксусной кислот [24]. Этил-
бромнитроацетат с хорошим выходом синтезирован в спирто-эфирной
смеси [25]. Бромированием калиевых солей динитрилов динитродикар-
боновых кислот в смеси эфир/СС14 при 0° С получен ряд дибромдинитро-
динитрилов [26, 27].

г ΝΟ2 ΝΟ2 γ -

L N C C (СН„)„ CCN J 2K- - r s g r * N C C B r (N°2) (C H2)" С (NO2) BrCN,
η = 2, 4, 6

Диастереомеры разделяли дробной кристаллизацией из водного эта-
нола. Аналогичным путем получены нитрилы α-бром-а-нитромасляной и
α-бром-а-нитрокапроновой кислот. Бромирование дикалиевой соли α,α'-
динитроадипонитрила в щелочной среде при той же температуре, с по-
следующим подкислением сопровождалось отщеплением одной нитриль-
«ой группы и гидролизом другой до амидной [27]. Тэт же продукт об-
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разуется в результате щелочного гидролиза а,а'-дибром-а,а'-динитро-
адипонитрила.

г NO, NO, γ- NO, N0 2

!i " ι Γ η ι ι

|_NCC(CH2)2 CCNJ 2Κ+
 —§£Γ+

 N C C B r (CH2)2CBrCN

1) Br2, ОН", 0°; 2) Н+ 1) КОН води; 2) Нь

O2NCHBr (CH2), CBr (N02) CONH,

В аналогичных условиях бромирование солей K~[C,H5C(NO,) ·
•CONH,]- и [CH2CH2C(NO2)CONMe2]2-2K+ дает соответствующие
α-бром-а-нитроамиды, а калиевая соль Ν,Ν-диметилнитроацетамида
превращается в дибромзамещенпый продукт, образование которого объ-
ясняется схемой [28]:

O,NCHBrCONMe,
-KBr r ^ п ы ш , ^ , , , . ^ -O 2 NCH 2 CONMe 2

_> К+ [O2N=CBrCONMe2r - ^ Щ г ^ O,NCBr2CONMe2.

Известно бромирование натриевой соли этилового эфира а-нитро-β-
оксипропионовой кислоты [25].

Na+ [O2N-=C (CH2OH) CO2Etp ~z^f^ O2NCBr (CH2OH) CO2Et.

Этилдибромнитроацетат получали действием брома на ртутную соль
этилнитроацетата [29]. Обработка Na- и К-солей динитроацетонитри-
ла эквимольными количествами фтор-сульфата хлора приводит к хлор-
динитроацетонитрилу [30].

|NC(NO2),С]-М+ + C10S02F-ζ^χ~^ NC(NO2)2CC1.

При использовании двойного избытка фторсульфата хлора образует-
ся продукт присоединения по связи C = N, метанолиз которого дает ме-
тилхлордипитроацетат [30]. Фторсодержащий аналог хлординитроими-
ноэфира получен взаимодействием фтординитроацетонитрила с фтор-
сульфатом хлора.

NC1

[С (NO2)2 CN]" Na+ + 2 C10S02F -ν C1C (NO2)2 С—OSO2F
 M e 0 H ν

-*ClC(NO2)2CO2Me,
NCI

У
FC (NO2)2 CN + C10S0aF ->· FC (NO2)2 C—OSO2F.

Реакция фторсульфата хлора с этилдинитроцианацетатом приводит
к замене группы CN на С1:

NCC (NO2)2CO2Et + C10S02F- - 2 0 · - 3 0 ^ ClC(NO2)2CO2Et.

Известен также способ галогенирования с помощью N-хлор- или N-бром-
сукцинимида [31].

о

O2NCH(Me) CO2Et -^Л^^-^ O2NCCl(Me) CO2Et.

70о/0

Фторирование щелочных солей нитропроизводных карбоновых кис-
лот применялось реже. Действием фтора на соли эфиров динитроуксус-
ной кислоты над KF образуются фтординитроуксусные эфиры. В тех же
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условиях соли нитроуксусных эфиров дают смесь трех продуктов [32].

[ O , N = C H C O . 2 E t l ^ N a + - ^ ^ O2NCF.,CO2Et +O2NCHFCO2Et+

+ O2NCH2CO2Et.

Такой процесс объяснен промежуточным образованием натриевой
соли эфира фторнитроуксусной кислоты и ее взаимодействием с фтором.

|O2N=CHCO2EtrNa+ + O2MCHFCO,Et-> O2NCH2CO2Et +
+ [O2N=CFCO,EtfNaH,

tpNV —^^ O2NCF2CO2Et.

В аналогичных условиях над СаЕ, с 70%-ным выходом получен
фтординитроацетонитрил 133], синтезированный ранее с небольшим вы-
ходом при действии F2 на водный раствор калиевой соли динитроацето-
нитрила [34].

Фторированием калиевой соли этилдпннтроацетата смесью фтора и
азота получен этилфтординитроацетат с нрпмесью фтординитрометапа
[35].

[(OaN)a CCO2Et]-Kf -^-»- (O2N)2CFCO2Et + (O,N)aCHF.

Фторнитромалоновый эфир получен фторированием калиевых солей
оксимов с помощью перхлорилфторида [36]

KON = C(CO2R), + FC1O3-»- O2NCF (CO,R)2.

Аммониевые соли дипитроацстамидов превращаются в фторирован-
ные продукты с низкими выходами [37, 38].

[(О,К)2ССОШ2ГШ4

Г _ П ^ - > . (O2N)2CFCONH2,
5,6%

|(O2N)2 CCONHEt]-NH eEt-^·~> (O2N)2CFCONHEt.
" l 4 %

Фторирование солей дипитронитрилов в целлозольве приводит к про-
дукту фторирования и присоединения по группе C = N. Предполагается,
что процесс идет через образование дипитрофторацетонитрила [38].

[(O 2N) 2CCN]-Na+— I^ 4^ [(O2N)aCFCN ] ' ю с н ' с н » 0 М е _>

NH

-»- (OaN)2CFC—OCH2CH2OMe.

Калиевые соли производных ннтроуксусноп кислоты успешно фто-
рируются как фтором, так и перхлорилфторидом [39]

TK 1 F ' ( F C ' " iU O2NCFRCO2R',
R = H, SAr; R' = Et, PhCH2.

Удовлетворительный результат получен при фторировании диэтилнитро-
малопата фторперхлорато.м в ДМФА в присутствии гидрида натрия [40].

OaNCH (CO2Et)2 + NaH + FC1O., Д М Ф А -» OSNCF (CO2Et)8.

2. Нитрование галогенолефинов

Синтез ct-галоген-а-нитрокарбоновых кислот и их производных нит-
рованием галогенолефинов смесями азотной и серной кислот является
более универсальным и доступным методом.

Χ1, Χ2, Χ3, Χ4 = Η, F, C1 или Вг; Υ = F, С1,Вг или ОН.
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Нитрование ряда галогенолефинов небольшими избытками смеси азот-
ной и серной кислот в молярном соотношении 1 : 1 при 15—60° С приво-
дит к образованию α-галоген-а-нитрокарбоновых кислот или их хлор-
ангидридов с выходами 35—85% [41—46]. Нитрование трихлорэтилена,
дающее хлорангидрид хлорнитроуксусной кислоты, сопровождается об-
разованием хлористого нитрила, дихлорацетилхлорида и пентахлорэта-
на [42, 43]. Из си.мметричного дифтордихлорэтилена получается фтор-
хлорнитроуксусная кислота [44]. Нитрованием C1F2CCC1=CC12 и
F3CCC1=CC12 получены хлорангидриды C1F2CCC!(NO2)COC1 и
F3CCC1 (NO2)COC1. Накопление атомов хлора в «аллилыюм» положе-
нии 1,1,2-трихлорпропиленов ведет к конкурентной реакции — образова-
нию трихлоракриловой кислоты [45].

C12C=CC1CC12F-^ С12С=СС1СО2Н.

В случае перхлорнропилена это превращение становится основным про-
цессом. Нитрование тетрафторэтилена и трифторхлорэтилена приводит
к дифторнитроуксусной кислоте [46]. Перхлорэтилен в этих условиях
превращается в трихлорацетилхлорид [46], а 1-фтор- и 1-бром-2,2-ди-
хлорэтилен соответственно в хлорангидриды фтор- и бромнитроуксусной
кислот [47, 48]. Нитрование випилиденхлорида, ведущее к нитроацетил-
хлориду, требует избытка нитруемого олефина и охлаждения до —5-Ξ-
^ 0 ° С [49].

Применение серно-азотно-кислотной смеси, включающей 5—10%
азотной кислоты, и не содержащей по данным ЭПР радикальных ча-
стиц, создает благоприятные условия для протекания ионной реакции.
В этих условиях удалось осуществить нитрование перхлорэтилена до
хлорангидрида дихлорнитроуксусной кислоты и повысить выход фтор-
нитроуксусной и дифторнитроуксусной кислот соответственно до 85 и
92% [50]. С помощью такой нитрующей смеси нитруются 1,1-дихлор-
пропен, 1,1-дихлор-З-метилбутен и 1,1,1-трихлор-З-метилбутен [51]. Чи-
стый хлорнитроацетилхлорид получается из трихлорэтилена с примене-
нием нитрующей смеси, приготовленной из 60%-ной ΗΝΟ3 и олеума [52].

Согласно кинетическим данным, на скорость нитрования влияют со-
став нитрующей смеси, температура и интенсивность перемешивания
[53]. Содержание азотной кислоты в нитрующей смеси в количестве
10—20%, обеспечивает наибольшую скорость реакции. Согласно данным
колебательной и ЯМР 14М-спектроскопии, при таком соотношении ΗΝΟ3

полностью переходит в нитроний-катнон ΝΟ2

+ [50, 54—56]. Процесс
идет на разделе фаз и описывается уравнением первого порядка (по
расходу трихлорэтилена и выделению тепла). Высокое значение энер-
гии активации (16,7 ккал/моль) указывает на протекание процесса по
ионмолекулярному механизму. Предполагаемый механизм ионного ни-
трования, по-видимому, является общим для нитрования ненасыщенных
соединений и отличается от нитрования ароматических соединений, про-
текающего по нулевому кинетическому порядку в объеме нитрующей
смеси [57—59]; процесс может быть изображен следующей схемой [41,
42,53]:

С!НС=СС12 - ^ * _ > [С1НС=СС121 -> [С1НС—СС12] _ίί£°ί-».

ί I
NO+

2
NO2

-> [ C I H C ( N O 2 ) — C C I 2 O S O 3 H I _HOSOaC1-> O 2 N C H C I C O C I .

Реакция начинается с атаки нитроний-катионом двойной связи (ни-
трование азотной кислотой дает трихлорнитроэтилен [60]). Образую-
щийся карбкатион стабилизируется присоединением бисульфат-аниона;
последующее отщепление хлорсульфоновой кислоты приводит к хлор-
нитроацетилхлориду.
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3. Получение сс-нитроперфторкарбоновых кислот
из продуктов нитрования фторолефинов диоксидом азота

Гидролиз и алкоголиз 2-нитроперфторалкилнитритов, получаемых
нитрованием перфторалкенов диоксидом азота, является наиболее изу-
ченным и часто применяемым методом получения а-нитроперфторкар-
боновых кислот и их производных [6, 61—70J.

FaC=CFX -^±-^ O2NCF2CFXONO -+ OaNCF2COF->-
H t O O3NCF2COOH(R).

(ROH)

Дифторнитроуксуспая кислота образуется при нитровании как пер-
фторэтилена, так и трифторхлорэтилепа [61J. Процесс является свобод-
норадикальным. При взаимодействии 2-питроперфторэтилнитрита с сер-
ной или хлорсульфоновой кислотой получается дифторпитроацетилфто-
рид, который также является промежуточным продуктом гидролиза и
алкоголиза 2-нитротрифторэтилнитрита [63].

O2NCF3CF2ONO H z S O j ' ( : ' s°3 li-> [O2NCF2CF2OH] ->

~> O2NCF2COF - ^ - v O2NCF2CO2H(R).

Гидролиз и алкоголиз нитроперфторпропионитрпта приводит не к
ожидаемой α-нитроперфторпропионовой кислоте или ее эфирам, а к гид-
рату нитроперфторацетона или его полукеталям [65]. Тиодифторнитро-
уксусная кислота и тиоэфиры дифторнитроуксуспой кислоты получают-
ся также действием сероводорода или меркаптанов на 2-нитротетра-
фторэтилнитрит [68—70].

O2NCF2CF2ONO + HSR-> O2NCF2COSR + HF + FNO.

Гидролиз продуктов реакций приводит к дифторнитроуксуспой кислоте.
Взаимодействием 2-нитронитрозотетрафторэтана с гидроксиламином

также получена дифторнитроуксуспая кислота [71, 72]. Реакция идет
с выделением HF и N, [72, 73].

O2NCF2CF2NO + HaNOH-* [O2NCF2CF2N ( Ο Η ) Ν Η Ο Η ^ π ^ ^

-> O2NCF2CF2N=NOH -щ+ O2NCF2CF2OH -гщ:-»" "

-> O2NCF2COF1 _̂ F° > O2NCF2CO2H.

Щелочной гидролиз 2-нитроиитрозотетрафторэтана сопровождается
образованием 1,2-динитротетрафторэтана [74].

O2NCF2CF2NO —22=-»- O2NCF2CO2H + O2NCF2CF2NO2 + N2 + F~.

В небольших количествах фторангидрид дифторнитроуксусной кис-
лоты образуется в процессе нитрования перфторбутадиена [75].

F2C=CFCF=CF2 -ίίί2ΐ-> OaNCF2CF=CFCF2NO2 -^2-J-> O2NCF2COF.

При окислении 1,4-динитро-1,1,4,4-тетрафторбутена-2 выделяется
дифторнитроуксусиая кислота. Добавление щелочи приводит к дифтор-
нитрометану [76].

Н2О, КМпО4

• O2NCF2COOH
03NCFoCH=CHCF2N0.2—

0,NCFoHкон

Взаимодействием а-этокси^-питроперфторпропана и а-этокси-р-нит-
роперфторизобутана с А1С13 и последующей обработкой этанолом полу-
чаются эфиры ct-питроперфторпропионовой и а-нитроперфтоизомасля-
ной кислот [77, 78].

CF3CX (NO2) CF2OEt A ' C ' 3 ~> CF3CX (NO2) COX • Е Ю Н ^ CF3CX (NO..) CO 2Et,

Χ = F , CF 3 .
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Этерификацией или аминолизом галогепангидридов или сложных
эфиров, получаемых при нитровании галогеполефинов, синтезированы
различные эфиры и амиды α-галоген-а-питрокарбоиовых кислот [1, 3,
43, 44, 46—49, 51, 62—64, 67, 77—86].

4. Другие методы синтеза функциональных производных
α-галоген-а-нитрокарбоновых кислот

Длительное пропускание питрилхлорида в охлажденный эфирный
раствор диазоуксусного эфира приводит к этилхлорпитроацетату [82].

N.,CHCO2Et + O2NC1 -» O,NCHClCO.,Et.

Известные трудности возникли при получении ариловых эфиров га-
логеннитроуксусных кислот. Фениловые эфиры дифторнитроуксусной
кислоты не образуются из 2-питротетрафгорэтилпитрита и были полу-
чены из хлорангидрида дифторнитроуксусной кислоты [79]. Из-за не-
возможности получения фениловых эфиров бром- и хлорнитроуксусной
кислот этерификацией хлорангидридов или переэтерификацией их алки-
ловых эфиров, их синтезировали из соответствующих нитроуксусных
эфиров, которые, в свою очередь, получаются нитрованием ацетоуксус-
ных эфиров, синтезированных из фенола и дикетена [87].

С Н 3 - С = О
| | + HOPh -> CH3COCH2CO2Ph ΗΝ°3->

СН 2 =С О

-* OoNCH2C02Ph - ^ - > O2NCHXCO3Ph
Χ = С1 или Вг.

Хлорированием гидразидов α-нитрокарбоновых кислот или их про-
изводных получены хлорангидриды хлординитроуксусной и а-хлор-а-
нитропропионовой кислот, которые превращались в метиловые эфиры
t s i j .

- ^ ^ O2NCC1RCOC1 М е О н ^ O2NCClRCO2Me.

Реакция эфиров α-оксиминокарбоновых кислот с нитрозилхлоридом
в темноте приводит к смеси хлорнитрокарбоповых эфиров и хлорнитро-
зоэфиров [88]. При окислении этиловых зфиров а-хлор-а-нитрозопро-
пионовой и а-хлор-а-нитрозомасляной кислот перокситрифторуксусной
кислотой с хорошими выходами выделяются соответствующие сс-гало-
геннитроэфиры [88]. Хлорнитроацетамид получается в результате ще-
лочного гидролиза хлорнитромалонамида, а фторхлорнитроацетамид—
водным гидролизом промежуточного фторхлорнитромалонамида [22].
При взаимодействии трнхлорнитроэтилена с алкоголятами первичных
•спиртов образуются неустойчивые ортоэфиры хлорнитроуксусной кисло-
ты, которые самопроизвольно превращаются в сложные эфиры той же
кислоты; с вторичными спиртами сразу получаются сложные эфиры
хлорнитроуксусной кислоты [89]. В аналогичных условиях образуются
устойчивые ариловые ортоэфиры хлорнитроуксусной кислоты [90, 91].
Реакция трихлорнитроэтилена с 1,8-диаминонафталином приводит к
циклическому амидину [92].

— NH, „с ^ ^ N4

+ C12C=CC1NO2 » / = \ \CCHC1NO2.

Обработка циклического а.а'-дибром-а-а'-динитрокетона метаноль-
ным раствором хлористого водорода дает смесь диметил-2-бром-2-нит-
роглутарата и метил-2,5-дибром-2,5-динитропентаноата [93]. Предпола-
гается, что первый продукт образуется из второго по модифицированной
реакции Нефа.

О

-с-
O2NCBr (CH,)2 CBrNO3 > МеО,С (СН2)2СВг (N0.,) СО2Ме

+ O2NCHBr (CH2)2CBr (\Ό2) СО.,Ме.
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Взаимодействием дихлор- и дибромнитроацетамидов с РСЦ получен
ряд N-фосфорилированных амидов и имидоилхлоридов дихлор- и ди-
бромпитроуксуспой кислот: CLC(NO.,)CONIIPOC1,, C12C(NO,)CONPO~
•(OEt),, Br,C(NO,)CONHPOCl·., C1,C(NO,) CC1=NPOC12 и Br,C(NO 2)-
.CC1=NPOC12 [19].

При действии SO3 на дпфторпитроуксусную кислоту образуется сме-
шанный ангидрид O2NCF2COOSO:sH, алкоголиз которого дает сложные
эфиры дифторнитроуксусной кислоты [94, 95J. Смешанный ангидрид,
синтезированный реакцией 2-нитротетрафторэтилпитрита с ледяной ук-
сусной кислотой, при обработке спиртами превращается в ацетаты и
дифторнитроуксусную кислоту [96, 97].

Окислением эфиров α-нитрозоперфторпропионовой кислоты синтези-
рованы эфиры α-нитроперфторпропионовой кислоты [78].

ONCF (CF3) CO.Et N a Q r ' - CF..CF (NO2) CO,Et.

Полифторсодержащие спирты, нанесенные тонким слоем на поверхность
инертных носителей (NaF или CaF2) при действии разбавленного фтора
(—15-;—10° С) образуют смесь альдегидов и сложных эфиров [98].

O2NCF2CH2OH - ^ O2NCF2CHO + O2NCF2CO.,CH2CF,NO2.

Аминолизом нитроперфторалкнлпитритов получены амидины [99] и
оксимы [100]. Из ангидрида дифторнитроуксусной кислоты при дейст-
вии двухатомных спиртов синтезируют соответствующие сложные эфи-
ры [101].

Известны серебряная [б] и ртутная [102—104] соли дифторнитро-
уксусной кислоты. Первая в отличие от второй нестабильна при хране-
нии и быстро разлагается водой.

O2NCF2COOH + Ag2CO3 -> O2NCF,COOAg,

O2NCF2COOH + HgO |(CHBCOO)2Hg] - * (O2NCF2COO)2Hg.

III. ПРИМЕНЕНИЕ ФИЗИКО-ХИМИЧЕСКИХ МЕТОДОВ
ДЛЯ ИЗУЧЕНИЯ СТРОЕНИЯ И СВОЙСТВ

1. Колебательная спектроскопия

Инфракрасная спектроскопия обычно используется для подтвержде-
ния строения синтезированных α-галоген-а-нитрокарбоновых кислот и
их производных.

Накопление электроотрицательных заместителей (NO2, галоген, CN,
COOR) приводит к смещению полос поглощения нптрогруппы в корот-
коволновую область. Алкильные заместители дают обратный эффект
(табл. 1). Такое же смещение характерно и для полос поглощения кар-
бонильной группы. Наличие алкильиых групп при сс-углеродном атоме
уменьшает разность Δν между частотами поглощения асимметрических
и симметрических валентных колебаний группы ΝΟ2. В ИК-спектре
ртутной соли дифторнитроуксусной кислоты наблюдаются сдвиги ν (СО)
и vas (NO2) в высокочастотную область поглощения соответственно на
—150 и ~40 см"1 по сравнению с кислотой и ее эфирами [64, 107]. Од-
нако имеющихся данных недостаточно для уверенного суждения о вза-
имном влиянии функциональных групп. В работе [105] предпринята та-
кая оценка на примере ряда эфиров хлорнитроуксусной кислоты. На
основании сравнительных данных и спектра дейтероаналога установле-
на область поглощения «кислотного» протона (группа С—Н, 2932—
2965 см"1). Валентному колебанию группы С = О соответствует сильная
полоса поглощения в интервале частот 1774—1763 см"'. Этим же обла-
стям соответствуют поляризованные линии КР. Определены области по-
глощения NO2as" (1592—1589 см-1) и NO2. (1352—1347 см" 1). Частоты
колебаний групп NO2 и СО отличаются от таковых для этилового
эфира нитроуксусной кислоты (1382, 1562 и 1745 см" 1). Узкие интерва-
лы трех полос поглощения: 740—726, 670—657 и 580—568 см"1, стабиль-·
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00
to

Число валентных колебаний (см *) производных огалоген-оинитрокарбоновых кислот

Таблица )

Соединение

МеОаС(СН2)2СВг(ЫО2)СОаМе

О^СНЪт(СНг)гСВт(№2)СОгМе

O2NCHBrCONHBr

O2NCHBr(CH2)2CBr(NO2)CONH3

NCCBr(NO2) (CH2)4CBr(NO2)CN

(OaN)2CBrCN

O.,NCHClCO.,Alk

O2NCC1CO,R

R'CHOH

O3NCDClCO2Me(Et)

NH+-[O2N=CC1CONH2]

O2NCHC1CONH2

O2NCHC1COC1

O2NCC1COC1

CH(CH 3) 2

O2NCClCO2Alk
I

CH(CH 3) 2

O2NCF2CO2Alk

NO2; a s

1560

1560

1575

—

—

1608

1592—1589

—1570

-1590

—

—1560

—1575

—1570

1560—1555

1610—1600

NO 2 , S

—

—

—

—

—

1352—1347

-1360

— 1350

—

—

~1340

—1360

1355—1350

1313—1319

C--=O

1740, 1725

1740

1695

1690

—

—

1774—1763

—1760

—

— 1620

-1680

—1780

— 1780

1750—1745

1790

Другие функц. группы

—

3155, 3410 (NH)

3125, 3360 (NH)

2220 (CN)

2240 (CN)

740—726 (C—Cl)

3600—3300 (OH)

-2235 (CD)

3500—3180 (NH)

3360—3160 (NH)

—3000 (CH)

3000—2900 (CH)

2880—2870 (CH)

—1240, 1190 (CF)

Ссылки

[93]

[93]

[18]

127]

[26]

|21]

[105[

[106]

[83, 105]

[107]

[107]

[51]

[51]

[51]

164]



ность соотношения их интенсивностей и отсутствие в этих областях дру-
гих полос позволяют использовать их в аналитических целях в качестве
спектрального признака хлорнитрогруппировки (наряду с асим. N0,) .

2. ЯМР-Спектроскопия

Для выяснения возможности самоассоциации и ассоциации с кисло-
родсодержащими растворителями получены ПМР-спектры ряда эфиров
хлорнитроуксусной кислоты в чистом виде и в растворах [83, 108]. Сиг-
налы α-СП-протонов чистых веществ проявляются в виде синглетов в
слабом поле (δ 6,36—6,47, ГМДС). В спектрах тех же эфиров в кисло-
родсодержащих растворителях — О6-ацетоне и Ой-диметилсульфоксиде
сигналы «кислотных» протонов сдвинуты в более слабое поле тем даль-
ше, чем выше ε растворителей, что связывается с образованием водо-
родных связей, в которых участвуют СН-протоны и атомы кислорода
растворителей; это подтверждается зависимостью химсдвигов от кон-
центрации растворов. Величины химсдвигов СЫ-протопов плохо корре-
лируют с величинами рКа в ряду эфиров хлорнитроуксусной кислоты
[108]. Определены величины химсдвигов СН-протопов хлорангидрида
хлорнитроуксусной кислоты (б 6,67, ТМС) [52], хлорнитроацетамида
(6,56, 50%-ный CD3CN), этиловых эфиров хлор- и бромпитроуксуспой
кислот (соответственно 6,56 и 6,66) [108]. Данные ЯМР 13С хлорангид-
рида хлорнитроуксусной кислоты: δ 90,33 (O2NCHC1) и 161,78 м. д.
(СО) [52]. На основании изучения спектров ЯМР 1ЯС и " F фторнитро-
уксусной кислоты, ее пропилового эфира и метилхлорнитроацетата, па-
ряду с другими галогеппитро- и галогеннптрозосоединепиями, с привле-
чением математических расчетов было показано, что величины химсдви-
гов неудовлетворительно коррелируют с суммой констант Свена — Лап-
топа (константы поля) и хорошо коррелируют с зарядами на атоме
углерода, рассчитанными методом РМХ (коэффициент корреляции
0,978). В случае ЯМР i a F важным является парамагнитный вклад в кон-
станту магнитного экранирования [109]. Сигнал в спектре ЯМР I 9 F
ртутной соли дифторнитроуксуспой кислоты смещен в слабое поле по
сравнению со спектрами других производных этой кислоты. Этот факт,
наряду с данными ИК-спектроскопии (см. выше), указывает па то, что
между атомом Hg и группой O2NCF2CO2 существует сильное допорно-
акцепторное взаимодействие, в котором атом Ilg выступает в качестве
акцептора электронов [102].

3. Другие методы

Для подтверждения строения производных хлорпнтроуксусион кис-
лоты, изучения их реакционной способности и механизмов реакций при-
менялись масс-спектрометрия [52, 83, 107], спектроскопия ЭПР [83],
расчетные методы [108, 111], методы электронографии [112] и термо-
графии [113]. Методом рентгепо-структурного анализа исследованы
структуры анионов аг^ы-этилхлорнитроанетата [114] и ацы-хлорнитро-
ацетамида [115]. Анион O2~NT=CClCOOC2Hs— идеально плоский,
a O2~N=C1C1C2ONH:! — почти плоский. Длины связей С—С1 (соответ-
ственно 1,711 и 1,713 А), имеют промежуточные величины между дли-
нами связей C(s/?2)—С1 (1,72 А) и С(аром)—С1 (1,70 А) [116]. Фор-
мально двойная связь N=C (1,45 и 1,334 А) значительно длиннее обыч-
ных двойных связей [116]. Длина связи С=О в сложноэфирном анионе
обычная, а в амидном — удлиненная (1,259 А). Формально одинарная
связь N—С (2) (1,323 А) в амидпом анионе короче формально двойной
связи N=C; связи СП)—С(2) (1,465 А) и N—С(2) сильно укорочены
по сравнению с одинарными связями (1,541 и 1,472 А) [116]. Распреде-
ление длин связей и плапарность анионов говорят о наличии в них со-
пряжения.

Ν,Ν-Диметилгидразид дифторнитроуксусной кислоты имеет цвиттер-
ионную структуру (I). В случае арилзамещенных гидразидов реализу--
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ется форма с водородной связью CF HN (II) [80, 117].

F СГ Η F О

/ Ο,Ν—С—Cs

F - Ή '

Ο 2 Ν — С — С Ν"1

I Ч /
F N

(I)

Η

I
• N 4

4. Кислотно-основные свойства

Введение атомов хлора в молекулы производных нитрокарбоновых
кислот приводит к значительному увеличению СН-кислотности (табл. 2)
[108, 118—120]. Введение атомов фтора, наоборот, ослабляет кислотные
свойства. Такое явление объясняется дестабилизирующим влиянием фто-
ра в плоском анионе аци-форыы нитросоединения, выражающемся в
«антисопряжении» (α-эффект через двойную связь C = N). Этот эффект
должен способствовать принятию карбанионом пирамидальной структу-
ры, что привело бы к частичному нарушению сопряжения с нитрогруп-
пой, т. е. к дестабилизации аниона [120]. Плоская конфигурация анио-
нов этилхлорнитроацетата и хлорнитроацетамида в определенной мере
подтверждает такое предположение [114, 115]. Изучение методом РСА
.анионов α-фторнитроалканов или производных фторнитроуксусной кис-
лоты помогло бы ответить на этот вопрос.

Природа алкильного заместителя в сложноэфирном радикале оказы-
вает малое влияние на изменение СН-кислотности в ряду эфиров хлор-
нитроуксусной кислоты [108]. Найдена удовлетворительная связь между
величинами рКа и о*-константами Тафта заместителей для восьми эфи-
ров хлорнитроуксусной кислоты O,NCHC1COOR (R = Me, Et, Pr, Bu, изо-
Bu, неопентилвгор-Ви) [108]: ρ/(α=3,98—1,94σ'; я = 8 , г=0,98, s = 0,03;
Τ7 = 143,5. Кислотные свойства производных а-бром-а-нитрокарбоновых
кислот не известны. Определение констант диссоциации показало, что
дифторнитроуксусная кислота является более сильной кислотой, чем три-
фторуксусная (К„ соответственно 9,7· 10~' и 5-10~') [62.]

Связь С—Η эфиров хлорнитроуксусной кислоты по своим протонодо-
норным свойствам существенно превосходит связь С—Η в хлороформе,
ацетиленовых производных, о-карборане и напоминает связь Ν—Η [105].
Методом калориметрии установлена величина протонодонорной способ-
ности этилового эфира хлорнитроуксусной кислоты, превосходящая та-
ковую для хлороформа в 1,5 раза. Определены термодинамические кон-
станты водородной связи с триметилфосфатом и оценены энтальпия и
константа самоассоциации этого эфира в среде СС14 [122]. Р-Фактор
метилхлорнитроацетата оказался равным Р-фактору N-метиланилина
[105]. На примере взаимодействия этилхлорнитроацетата с фенолом в
СС14 методом ИК-спектроскопии показано, что электронодонорная спо-
собность групп СО и ΝΟ2 примерно одинакова и ослаблена взаимным
влиянием электроотрицательных групп [105].

Таблица 2

СН-Кислотность производных α-галогеннитрокарбоновых кислот (вода, 25° С)

Соединение

0,NCH,CO.,CoH5

OzNCHFCOaUH,
O2NCHClCOnC,H5

O2NCH.,C0NH,
O2NCHFC0NH,
O2NCHClC0NH.,
O2NCHC1CO,CH3

PKa

5,82
6,28
4,16
5,18
5,89
3,60
4,02

Ссылки

[121]
[118]
[1181
[1181
[118]
[118]
[108]

Соединение

O.,NCHC1CO.,(CH.,)3CH3

OoNCHClCO,(CH.'),CH3

OoNCHClCO,CH(CH·,),
O.,NCHC1CO.,CH.,C(CH3)3
OoNCHCirO.,CH.,CH(CH3),
O.>NCHC1CO,CH(CH3)CH3CH,
O.,NCHC1CO.,CH.,CH.,C1

PKa

4,21
4,23
4,37
4,32
4,21
4,42
3,92

Ссылки

[108]
[108
108
108]
108]
108]
108
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IV. ХИМИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА

1. Реакции с участием сс-СН-протона

Как алифатические нитросоединения, содержащие подвижный атом
водорода в α-положении к нитрогруппе, производные а-галоген-а-нитро-
карбоновых кислот образуют с основаниями соли нитросоединений.

O.,NCHXCOR^t BH+O~N=CXCOR,

R—остатки спиртов, аминов и др.

Несмотря на частое применение этих солей в синтезе [12—14, 22, 23,
25, 43, 48, 106, 122], их устойчивость при хранении почти не обсуждалась.
Некоторые производные хлорнитроуксусной кислоты и, в частности, упо-
мянутые выше соли [114, 115], не разлагаются в течение 1—2 месяцев
[107]. Натриевая соль бензилхлорнитроацетата [106] в количестве 5—
10 г хранится без разложения при комнатной температуре 2—3 месяца.
Другие производные устойчивы от нескольких часов до нескольких суток.
В целом же такие соединения, как и соли алифатических нитросоедине-
ний, не подлежат длительному хранению из-за склонности к саморазло-
жению.

Эфиры бром- и хлорнитроуксусной кислот легко вступают в реакцию
Анри с альдегидами в присутствии гидроокиси кальция [43] или поташа
[48]. Применение ацетата натрия в качестве катализатора повышало вы-
ход а-хлор-а-нитро^-оксикарбоновых кислот [106].

O . N C H X C O o R — ί ^ ί ί ί ^ OoNCXCCR.
I

R'CHOH

Реакция успешно протекает с муравьиным, уксусным и пропионовым
альдегидами. Конденсация хлорнитроуксуспых эфиров с масляным, изо-
масляным, бензойным альдегидами и хлоральгидратом сопровождается
образованием большого числа побочных продуктов [106]. Применение
ацетата натрия также повышало выход этилового эфира а-бром-а-нитро-
β-оксипропионовой кислоты [25]. Реакция с кегонами не исследовалась.
Не изучены реакции Манниха, Михаэля, а также алкилирование алкил-
галогенидами.

Подкисление солей эфиров хлорнитроуксусной кислоты D2SO4 приво-
дит к образованию α-дейтерированиых производных, которые образу-
ются и путем дейтерообмена с 13,0 в спирте [105] или в растворе D6-aue-
тона [83]. Процесс дейтерообмена эфиров хлорнитроуксусной кислоты
в избытке дейтероацетона описывается уравнением псевдопервого поряд-
ка. Процесс не является ионным, так как методом спиновой ловушки
анион обнаружить не удалось [83]. По приближенным оценкам, прямой
обмен между енольной формой ацетона и эфирами хлорнитроуксусной
кислоты должен проходить со скоростью, на несколько порядков мень-
шей, чем наблюдаемая экспериментально. На основании эксперименталь-
ных и расчетных данных [108] предполагается, что процесс дейтерооб-
мена протекает через крайне нестабильные 8-членные переходные со-
стояния (III) и (IV).

о ci н+ о ci

\ I -->& \ |
, Ν — С — С С N-C—COOR

CD3 D CD3

(III) (IV)

Дейтерообмен происходит по механизму согласованного «ухода» протона
через группу COOR (III) или группу СО ацетона (IV) и прихода дейтро-
на через группу NO2 [108], что в известной мере подтверждается при-
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мерно равной электронодонорной способностью групп СО и NO2 в эфирах
хлорнитроуксусной кислоты [105]. Поскольку имеется корреляционная
зависимость между 7», и о*-константами Тафта неразветвленных заме-
стителей, такой метод дейтерообмена может служить методом измере-
ния относительной подвижности протонов в СН-кислотах.

Привлечение расчетных методов для определения зарядового распре-
деления в анионах, образующихся при депротонировании эфиров хлор-
нитроуксусной кислоты, позволило предположить структуру аниона,
близкую к планарной [108], что и было подтверждено позднее методом
РСА [114].

2. Реакции с участием связи С—Hal

Наличие нитрогруппы в α-положении к атому брома активирует по-
движность последнего в реакции с водным гидразином. Бромнитромало-
новый эфир восстанавливается быстрее броммалонового эфира [123].

O2NCBr (CO2Et)2 + H2NNH2 -• O2NCH (CO2Et)2 + N2 + HBr,
BrCH (CO2Et)2 + H2NNH2 -> CH2 (CO2Et)2 + N2 + HBr.

Нитрогруппа в этой реакции оказывает меньшее влияние на подвижность
атомов галогенов, чем кетонная и карбэтоксильная группы, что видно
из нижеприведенных примеров восстановления гидразингидратом [13].

Галоген восстанавливается: Галоген не восстанавливается:

RCOCHClCO2Et, RCOCRClCO2Et, O,NCHClCO.,Et,

RCOCCl2CO2Et, CHC1 (CO 2 Et) a , O,NCRClCO,Et,

RCCl(CO2Et).,, CC12 (CO 2Et) a O.2NCCl.,CO.,Et

Это подтверждается и тем, что этилбромнитроацетат в отличие от бром-
нитроэтана, легко восстанавливается.

Эфиры бромнитрокарбоновых кислот восстанавливаются легче хлор-
ных аналогов. Так этиловые эфиры α-хлор-а-нитропропионовой и а-хлор-
а-нитромасляной кислот не восстанавливаются, в противоположность их
бромным аналогам.

Эфиры хлор-, бромхлор- и фторхлорнитроуксусной кислот при взаи-
модействии с трифенилфосфином в бензольнометанольном растворе за-
мещают атом брома или хлора на водород [24]. Переход к бензольной
среде снижал выход этилнитроацетата из этилхлорнитроацетата с 71
до 20%.

O2NCX2C00R p h ^ ' g J l ^ O..NCHXCOOR + Ph:lPO + Ρ11;ίΡΟ·ΗΧ, Χ = Η, C1 или Вг.

Гидродехлорирование эфиров бром- и хлорнитроуксусной кислот ус-
пешно протекает с применением дитионита натрия в водно-спиртовой
среде [86].

O.2NCHXCOOR NaA0'-^ 02NCH,COOR.

3. Реакции с участием карбоксильной группы

Фторнитроуксусная [50], дифторнитроуксусная [61, 62] и фторхлор-
нитроуксусная [44] кислоты получены в чистом виде. Дифторнитроуксус-
ная кислота устойчива в водных растворах [61, 62]. Остальные сс-гало-
ген-а-нитрокарбоновые кислоты охарактеризованы лишь в виде произ-
водных: эфиров, амидов, хлорангидридов и др. Бром- и хлорнитроуксус-
ная кислоты были охарактеризованы в эфирных растворах с помощью
ИК-спектроскопии [86].

Декарбоксилированию α-галоген-а-нитрокарбоновых кислот, как ме-
тоду получения различных галогеннитро-, галогеннитрозо- и галогеннит-
ронитрозоалканов, посвящен большой ряд работ [44, 52, 66, 124-132].
В зависимости от природы кислоты, реагентов, от температуры среды,
α-галоген-а-нитрокарбоновые кислоты (или их хлорангидриды) образу-
ют галогеннитро-, галогеннитрозо- или галогеннитронитрозосоединенйя
(табл. 3 и 4). Превращение хлорангидрида а-нитро-а,р-дихлор-р-р-ди-
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Таблица 3

Декарбоксилирование α-галоген-а-нитрокарбоновых кислот и их хлорангидридов
до нитрозосоединений или оксимов

Кислота
(хлорангидрид')

OoNCHClCOCl
OoNCHClCOCl
OoNCHClCOCl

OoNCCUCOCl
OoNCFClCOOH
OoNCFClCOOH
OoNCFClCOOH
O'oNCFClCOOH

OoNCFClCOOH
OoNCHFCOOH
O,NCF,COOH

Условия реакции

конц. HCl, 20° С
A1C13 или A1F3, 20—30° С
мочевина, карбонильные и др.

соединения, 20—35' С
А1С13, 20—30° С
21%-ная водн. НС1, 100е С
КС1
90%-пая HNO3

60%-ная HNO3

НВг водн.
конц. НС1, 70° С
конц. НС1, 100D С

Продукт реакции

HON=CCL
HON-CC1.,
HON=CC12

ONCC13

ONCFCU
ONCFCL
OoNCFClNO
O.NCFCINO +

4-O..NCFCL
ONCFClBr
HON---CFC1
ONCF..C1

Выход, %

10
42 или 48

60-75

50
60
13
52
—

—
23
60

Ссылки

[124]
[125]

[52]

[1251
[124]
[126]

1128, 129]
[128]

[128]
[1301

[66, 131]

Таблица 4

Декарбоксилирование α-галоген-а-нитрокарбонозых кислот и их хлорангидридов
до галогеннитроалканов

Кислота (хлорангидрид)

OoNCHClCOCl
O.'NCFCICOOH
OoNCFClCOOH
OoNCFClCOOH
OoNCFClCOOH
OoNCFClCOOH
OONCFC1COOH
OoNCCLCOCl
OjNCFoCOOH
O,NCF2COOH
O,NCC1(CF.,C1)COC1
OoNCCl(CF3)COCl

Условия реакции

Η,Ο, 20°С
НоО, 25—30° С
KF
КС1
Ν 2Ο 4

Вго + Н 2 0
90%-ная ΗΝΟ3

Н.,0, 20° С
KF
водн. КоСО3, 100' С
НЮ, 45—50"' С
FLO, 50° С

Продукт реакции

OoNCHoCl

OaNCHFCl
OoNCHFCl
OoNCHFCl
(OoN)oCFCl

OoNCFClBr
(O,N).>CFC1
OoNCHCl.
O..NCHF.,
O0NCHF2
OoNCHoCl

O,NCHC1CF3

Выход, %

35
28
24
—
—

3 - 5
37
26
46
61
55

Ссыпки

[1321
[44, 127]

[126, 127]
[126]
[128]
[128]
[128]
[132]

[126, 127]
[66]

[127]
[127]

фторпропионовой кислоты в хлорнитрометан под действием воды [124]
объясняется следующей схемой реакции:

• I C 1 C F 2 C C 1 N O - - ^ - V C F 2 = ; C C 1 N O 2 · Н г О *C1CF2CC1 (NO2) COC1

• H O C F U C H C I N O J - ^

-> O2NCHC1COOH1 —

2 -Cl-

FCOCHCINO. Н.О

O2NCH2C1.

О механизме декарбоксилирования α-нитрокарбоновых кислот и их
производных нет единого мнения [52, 124, 125]. На направление и ха-
рактер продуктов реакции, видимо, оказывают влияние сольватирующая
способность и полярность реакционной среды, а также природа нитро-
карбоновой кислоты и других реагентов.

В хорошо сольватирующих полярных средах образуется ацы-нитро-
карбоновая кислота, которая декарбоксилируется.

HO2N=CRCOOH HO2N=CHR ->O2NCH2R.

В зависимости от природы радикала R, продукт декарбоксилирования
может превращаться в нитросоединение или, после протонирования, де-
гидратации и присоединения аниона, в нитрозосоединение (или оксим).

HO 2N=CRR' ^ O2NCHRR'
JHC1

Н О Ч .
>N=CRR'C1'

Н О Х - Η 2 υ ~
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На направление процесса, по-видимому, главным образом будут ока-
зывать влияние время существования й^и-нитросоединения и его кон-
центрация. Известно [133], что количество аци-формы в алифатических
нитросоединениях изменяется в ряду (%): CH3NO2 (0,000011) <
< CHr>NO2 (0,0085) < U3O-C3H7NO2 (0,275).

Наличие электроотрицательных заместителей СООН, COOR или га-
логенов в α-положении нитроалканов, видимо, будет существенно сни-
жать процент «({«-нитроформы. Исходя из этого становится объяснимым
переход солей 2-нитропропана, нитроциклогексана [131] и этилнитро-
ацетата [134] в соответствующие хлорннтрозосоединепия при обработке
безводным НС1 в эфире и отсутствие такого превращения в случаях нит-
ромалонового эфира, нитроформа [131] и этилхлорнитроацетата [52].

В слабо сольватирующих неполярных средах, где вероятность доста-
точно долгого существования протонированной нитрогруппы мала, мо-
жет происходить внутримолекулярное окислительно-восстановительное
декарбоксилирование [52, 125].

кислота илп
O2NCHC1COC1 о с н о в а Ш 1 0 >

= N — C H C 1 O=N-j-CHCl
С1

-CO.,

ONCHC12
H O N = C C 1 2 .

На направление процесса, видимо, оказывают также влияние темпе-
ратура, фазовое состояние, пространственные и другие факторы. Напри-
мер, дифторнитроуксусная кислота, как одна из сильнейших органиче-
ских кислот, может являться основанием в отношении более сильных
кислотных реагентов.

Сложные эфиры декарбоксилируются, по-видимому, так же, как и
кислоты. Так, этиловые эфиры хлор- и дихлорнитроуксусной [132], а
также дифторнитроуксусной кислоты [131] при взаимодействии с соля-
ной кислотой образуют соответствующие галогеннитрометаны. Этиловый
эфир перфторнитропропионовой кислоты в аналогичных условиях пре-
вращается в а-хлорперфторнитрозоэтан [78].

O2NCF(CF3) СО2С2Н5 -Ш.+ ONCFC1CF3 + ЕЮН + СО2 + Н2О.

Исходя из того, что величины констант диссоциации трифтор- и три-
хлорнитроуксусной кислот сопоставимы, а стабильность первой выше,
большая устойчивость дифторнитроуксусной кислоты по сравнению с
другими сс-нитрокарбоновыми кислотами объяснена электронодонорны-
ми свойствами атомов фтора. Предложен ряд устойчивости кислот [135]·
O2NCF2COOH > O2NCFC1COOH > O2NCHFCOOH > СШСН2СООН>
>O2NCHC1COOH.

Декарбоксилирование α-замещенных карбоновых кислот обусловле-
но возникновением шестичленных переходных состояний (V) —(VII)
[136].

У

(V) (VI) (VII) (Vjri)

Функциями стабильности таких состояний будут прежде всего плос-
костность и сольватация. В случае фторсодержащих нитроуксусных кис-
лот, видимо, действуют те же факторы, которыми определяется СН-кис-
лотность, т. е. отталкивание между р-орбиталями атома фтора и π-систе-
мами, включающими центральный атом углерода, нитрогруппу и карбок-
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сил (ковалентные радиусы F 0,64, С1 0,99, Вг 1,14 А). Другими словами,
атомы фтора препятствуют образованию плоского шестичленного пере-
ходного состояния и таким образом препятствуют декарбоксилированию
фторнитроуксусных кислот. Протонные растворители, по-видимому, спо-
собствуют образованию такого состояния, за счет водородных связей,
вследствие чего стабильные в чистом виде фтор- и фторхлорнитроуксус-
ная кислоты легко декарбоксилируются в воде. Как уже упоминалось,
анионы производных хлорнитроуксусной кислоты плоские [114, 115] и,
видимо, вследствие этого хлорнитроуксусная кислота легко декарбокси-
лируется. Анион хлорнитроацетамида (VIII) по своей структуре напоми-
нает гипотетические переходные состояния (V) — (VII), что в известной
мере является доводом в пользу возможности их образования.

Этерификация галогенангидридов α-галоген-а-нитрокарбоновых кис-
лот алифатическими спиртами протекает обычным образом. Однако бен-
зиловый эфир хлорнитроуксусной кислоты [83] лучше получать, исполь-
зуя бензилат натрия в бензиловом спирте, чтобы избежать расщепления
бензилового эфира хлорнитроуксусной кислоты выделяющимся в реак-
ции НС1.

O2NCHC1COOH -^-^ O2NCH2C1.

В результате взаимодействия хлорангидрида хлорнитроуксусной кис-
лоты с хлористым бензолдиазонием с высоким выходом получается
α-хлорпроизводное фенилгидразона нитроформальдегида [137]

O2NCHC1COC1 NaMC°" Ηί°· P h N 2 C ' ' -> O2NCCl=NNHPh.

Однако в работе нет убедительных доказательств того, что с бензол-
диазонием взаимодействует динатрийхлорнитроацетат 2Na+[O2N =
СС1СОО]2", а не образующаяся из него в результате декарбоксилиро-
вания натриевая соль хлорнитрометана Na+[O2N = CC1H]"~.

Фтор- и хлорангидриды дифториитроуксуспой кислоты образуют с
триметилсиланом различные продукты [138].

O,NCF2COF + HSiMe3-> O2NCF2CO2CH2CF2NO2 + FSiMes,

O2NCF2COC1 + HSiMe3-> O2NCF2CH,OSiMe3 + ClSiMe3.

Действием метилтрихлорсилана на фторангидрид дифторнитроуксус-
ной кислоты получен хлорангидрид дифторнитроуксусной кислоты [138].

O2NCF,COF + MeSiCl3 -> OaNCF.COCl + MeSiFCl2.

Попытка получения ртутной соли из фторхлорнитроуксусной кислоты
и окиси ртути приводит к ди(фторхлорнитрометил)ртути [139, 140].
Предполагается, что реакция протекает через образование ртутной соли
фторхлорнитроуксусной кислоты, которая неустойчива к декарбоксили-
рованию, в отличие от ртутной соли дифторнитроуксусной кислоты [102
104].

Алкиловые эфиры и галогенангидриды дифторнитроуксусной кислоты
без осложнений вступают в реакции аминолиза с аммиаком и анилином,
приводя к амидам и анилидам [62, 77, 78]. Производные других сс-гало-
ген-а-нитрокарбоновых кислот реагируют неоднозначно. При действии
аммиака этиловый эфир перфторнитропропионовой кислоты распадается
на α-гидроперфторнитроэтан и уретан [77, 78].

O 2 N C F ( C F 3 ) C O O E t — ^ ^ CF3CHFNO2 + FLNCOOEt.

Взаимодействие аммиака с метиловым эфиром а-хлор-а-нитротри-
фторпропионовой кислоты при —30° С приводит к нестабильному при
комнатной температуре амиду [141]. Наличие в реакционной смеси уре-
тилана свидетельствует об одновременно протекающем галоформном
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распаде.
O2NCC1 (CF8) COOMe + NH3 -> O2NCC1 (CF8) CONH2 + HaNCOOMe.

При комнатной температуре галоформный распад — основной процесс.

O2NCFClCOOMe + Et2NH-»- CHFC1NO2 + Et2NCOOMe,

O2NCC1 (CF3) СООРг-н + NH4OH -»- H2NCOOPr-«.

Взаимодействие этиловых эфиров бром- и хлорнитроуксусной кислот
с водным аммиаком при 50—60° С приводит к аммониевым солям, под-
кислением которых получаются амиды кислот. Гидразинолиз успешно
протекает в течение суток при комнатной температуре [107].

+ н+
OaNCHXCOOEt + H 2 NR-> H8NR [O,N=:CXCONHR]- ->• O2NCHXCONHR,

X = Br, Cl; R = H, Me, NH2.

Повышение температуры до 80—100° С приводит к разложению исход-
ных эфиров с образованием галогенидов аммония. При действии водных
растворов пространственно затрудненных аминов, а также спиртовых и
эфирных растворов аммиака или аминов на эфиры бром- и хлорнитро-
уксусной кислот также образуются соли аммония. Такое явление объяс-
няется нестабильностью образующихся аммониевых солей нитросоедине-
ний, вследствие недостаточной их сольватации, что приводит к отрыву
галогена и дальнейшему распаду остатка нитроэфира [107].

Взаимодействие метилдифторнитроацетата с борогидридом натрия
дает смесь дифторнитроацетальдегида и его полуацеталя [142].

Ο-

O2NCF2COOMe + NaBH4 ->• [O2NCF2CHOMe ^BH.

-?£-*• O2NCF2CH (OH) OMe + O2NCF2CHO.

При действии спиртовой щелочи на диэтилфторнитромалонат, с по-
следующим подкислением, получен фторнитрометан [401. Предполага-
ется, что промежуточно образуется динатриевая соль фторнитромалоно-
вой кислоты.

O2NCF (COOEt)2

 Е Ю Н · N a 0 H -> [O2NCF(COONa)2]
 C1CH^g°H -^O2NCH2F.

Дифторнитроуксусная кислота в отличие, например, от нитроуксусной
кислоты не фторируется под действием SF4, что связывается с комбина-
цией электроноакцепторного эффекта атомов фтора при фторировании
и легкостью декарбоксилирования [143].

O2NCF2COOH - Ί 5 | ^ / - > - O2NCF2CF3,

O2NCH2CO2H - ^ . - v O2NCH2CF3.

Взаимодействие фторсульфата хлора с этиловым эфиром хлорди-
нитроуксусной кислоты сопровождается замещением карбэтоксильной
группы [30].

(O2N)aCClCOOEt + C1OSO2F-*(O2N)2CC12.

В результате реакции фторангидрида дифторнитроуксусной кислоты
с ацетоном и метилэтилкетоном получены 1,1-дифтор-1-нитропентанди-
он-2,4 и 1,1-дифтор-1-нитро-3-метилпентандион-2,4 [144].

O,NCF2COF + RCH2COOH3 -* О,NCF2COCHRCOCH3,

R = H , CH3.

Наличие двух нитрогрупп в нитриле фтординитроуксусной кислоты
повышает электрофильный характер нитрильной группы. Взаимодейст-
вием этого соединения со спиртами получают иминоэфиры [33, 145], а с
аммиаком — амидин [33].
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м г т

(O 2N) 2 CFCN-

MeONa

HOCH2CF2NO2 /
b b N ' " NxH>CF,NO,

NH 3 Γ / N H 1 HCI
3 ( O . , N ) , C F C < f ( ) C

4 J " X N H ,
Реакция дифторнитро- и фтординитроацетонитрила с азидом натрия

протекает не столь энергично, как в случае CF3CN. Это объясняется тем,
что нитрогруппа экранирует атом углерода нитрильной группы и пре-
пятствует атаке азид-ионом [146].

O2NCFXGN + NaN3 ^ + - O.NCFXG ' ^ Π N a

X = F, NO2 .

1,5-Дизамещенные тетразолы синтезированы реакцией с метилази-
дом [146]. Реакции трифторацетонитрила и хлорсодержащих ацетонит-
рилов с McN3 протекают значительно труднее, что связывается с силь-
ным электроноакцепторпым действием группы NO2, способствующим
протеканию 1,3-циклоприсоединепия.

Me
I

N Ν

O.,NCFXCN-bMeN3 -^ CNCFXC/ и
^ N Ν

На основании изучения кинетики присоединения радикала СН3' к
ряду нитрилов перфторкарбоповых и α-нитроперфторкарбоновых кислот
по отношению к скорости отрыва Η от изооктана установлено, что фтор-
питронитрилы более реакционноспособны. Так, O,NCF2CN присоединяет
метильный радикал в 4, a (O,N)2CFCN в 10 раз быстрее, чем CF3CN.
Такое явление объясняется повышением электрофильности атома угле-
рода нитрильной группы за счет сильного электроноакцепториого эффек-
та фторнитрогруппировок. Симбатное изменение соотношения kjkl и σ"
свидетельствует о преимущественном вкладе индукционного эффекта в
реакционную способность нитрилов этого ряда по отношению к метиль-
ному радикалу [147].

Ртутная соль дифторнитроуксусной кислоты декарбоксилируется в
присутствии сильных оснований [102].

(O2NCF2COO) Hg — f ^ i M L - , O2NCF2H.

В эфире она легко взаимодействует с алкилиодидами и низшими ал-
килбромидами [102, 103].

(O2NCF2COO)2 Hg + RX — z S l v r O2NCF2COOR + O2NCF2COOEt + ROEt,

R=Me, Et, Рг-н, Bu-н; X=Br, I.

Образование побочных этиловых эфиров, количество которых воз-
растает с уменьшением активности алкилгалогенидов, объясняется тем,
что соль вступает в реакцию в виде сольватов. С бензилбромидом и беп-
зилхлоридом реакция проходит без образования побочных продуктов.

(O2NCF2COO)2 Hg + PhCHoX — ^ Ц - > O2NCF2COOCH2Ph.

В ацетонитриле алкилирование также не сопровождается побочными
процессами. Реакция в ТГФ приводит главным образом к раскрытию
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кольца [103, 104]. Количество продуктов расщепления ТГФ растет с
увеличением силы кислоты [103].

(RCOO), Hg + Mel - ^ J ; - > RCOOMe + RCOO (CH2)4 OMe,

R=O2NCF2, CFJ, Me, 2,4,6-Cl3C6H2OCH2.

Объяснение побочных процессов сольватацией не является вполне
убедительным. Вся логика работ [102—104] говорит о том, что в этих
условиях идут два самостоятельных процесса: алкилирование соли ал-
килгалогенидами и расщепление эфира или ТГФ образующимися в
реакции производными дифторнитроуксусной кислоты.

4. Взаимодействие эфиров се-галоген-а-нитрокарбоновых кислот
с соединениями трехвалентного фосфора

Взаимодействие эфиров α-галогеннитрокарбоновых кислот с соеди-
нениями трехвалентного фосфора, как частный случай реакции сс-гало-
ген-ос-нитросоединений алифатического и алициклического рядов с фос-
финами и фосфитами, является наиболее характерным свойством рас-
сматриваемых соединений [23, 24, 148—154]. Реакция исследована на
примерах α-бром- и α-хлорнитросоединепии. Продукты взаимодействия
α-галогеннитросоединений с трифенилфосфином и триалкилфосфитами,
как правило, различаются по своей природе.

При изучении реакции трифепилфосфина с рядом а-бромнитросоеди-
нений обнаружено [148, 149], что бромнитрометан и 1-бром-1-нитроэтан
образуют четвертичные соли, которые не взаимодействуют с дополни-
тельной порцией трифенилфосфина.

Ph3P + BrCRHNO2 -> Ph3P—CR=NO2H Br".

В то же время 1-бром-1-нитропропан, этилбромнитроацетат, 1-бром-1-
нитрооктан и бромнитрофенилметан с двойным количеством трифенил-
фосфина дают нитрилы с выходами соответственно 63, 50, 72 и 75%.

По мнению авторов [149], в последних случаях осуществляется атака
Ph3P по атому кислорода нитрогруппы.

/О—Н
B r — R C = N ^ /—Ν >- RC=N

Позднее взаимодействием 1-бром-1-нитроалканов с двойным количе-
ством Ph3P получены соли фосфонийзамеиденных оксимов, строение ко-
торых подтверждено данными элементного анализа, ПК- и ПМР-спект-
роскопии [150].

2 Ph3P 4- BrCRHNO2 ->- Ph3PCR=NOH B r + Ph3PO,

R=H, Me, Et,

На примере взаимодействия ряда эфиров α-бром-а-нитрокарбоновых
кислот с трифенилфосфином исследованы различные стадии реакции с
характеристикой промежуточных и конечных продуктов, что в значи-
тельной степени прояснило течение процесса [23].

1492



OR'

/COOR
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Ph3PO + MeBr
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RCH2C + Ph,PU + MeBr - i ^ RCH..C
^ N — O H

I'h3P I -Ph 3 PO

/ . C 0 0 R COOR'
RCH=C + Br" •* RCH,C +

^NHPPh 3 " X \ — P P h , Br~

Подобным образом, по реакции (1) и (2), с трифенилфосфином взаимо-
действуют хлор-, фторхлор- и днхлориитроуксусные эфиры [24].

Реакция бром-, хлор-, фторхлорнитроуксусной и а-хлор-сс-нитротри-
фторпропионовой кислот с триэтилфосфитом приводит к фосфорилиро-
ванным оксимам [151, 153].

О

OaNCRXCOOR' + (ЕЮ), Ρ -> (ЕЮ)2Р—О—N=CRCOOR'.

Те же продукты получены встречным синтезом из аммониевых солей
эфиров аци-нитрокарбоновых кислот и диэтилхлорфосфита [152].

О

(ЕЮ)2РС1 + NHf[O,N=CXCOOR|- -> (ЕЮ), Ρ—О—N = CXCOOR,
Х=Н, С1, Вг.

Впервые фосфорилоксимы получены Алленом [154] при взаимодей-
ствии триэтилфосфита с 2-хлор-2-нитропропаном и 2-хлор-2-нитрозопро-
паном.

Метилдифенилфосфинит также взаимодействует с образованием
фосфорилированного оксима [23]. Эта реакция, по сути дела, является
звеном, связывающим в единое целое реакции а-галоген-а-нитросоедине-
ний с трифенилфосфином и триалкилфосфитами.

5. Каталитическое гидрирование

Гидрирование метилового и этилового эфиров хлорнитроуксусной
кислоты над палладиевыми катализаторами приводит к хлоргидратам
эфиров глицина [86, 113].

OaNCHClCOOR+ На ^ н - ^ НС1 · HaNCHaCOOR.

Изучение кинетики процесса методом термографии показало [113],
что основное количество водорода поглощается на начальной стадии
процесса. Уменьшение теплового эффекта реакции и малое поглощение
водорода при больших глубинах превращения позволяет сделать вывод
о том, что при температуре 40—50° С существенную роль начинает иг-
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рать процесс декарбоксилирования. Данный вывод подтверждается и
тем, что в избыточном водороде, отводимом из реакционного объема,
обнаружена двуокись углерода. Декарбоксилирование может быть объ-
яснено накоплением воды и хлористого водорода в процессе восстанов-
ления, что повышает вероятность гидролиза исходного эфира до хлор-
нитроуксусной кислоты. Это одна из возможных причин сравнительно
невысоких выходов конечных продуктов (до 65%).

V. ФИЗИОЛОГИЧЕСКАЯ АКТИВНОСТЬ

Эфиры бром- и хлорсодержащих α-галогеннитроуксусных кислот при
хранении приобретают желтый оттенок и резкий запах, вследствие час-
тичного разложения. Метилбромнитроацетат раздражающе действует
на глаза и вызывает раздражение при попадании на кожу [10]. По клас-
сификации ВОЗ эфиры хлорнитроуксусной кислоты относятся к классам
умеренно и малоопасных веществ. При пероральном введении мышам
острая токсичность составляла 830- -2300 мг/кг (2,3—9,1 ммоль/кг), а
при нанесении на кожу — 6000—8100 мг/кг [85, 155]. Введение дополни-
тельных атомов галогенов в различные части молекул этих соединений
повышает токсичность в 3—10 раз [85]. Токсичность эфиров фторхлор-
нитроуксусной кислоты выше, чем эфиров хлор-, дихлор- и бромхлорнит-
роуксусной кислот [156]. При работе с дифторнитроуксусной кислотой
и ее производными рекомендуется проявлять осторожность, в связи с
известной токсичностью этих соединений [62, 66].

Эфиры хлорнитроуксусной кислоты в концентрациях 0,5—3 мкМ по-
вышают ионную проницаемость мембраны митохондрий, т. е. являются
разобщителями окислительного фосфорилирования. Их действующие
концентрации в 10—15 раз выше, чем у классического разобщителя
2,4-динитрофенола [155]. В минимальных концентрациях они тормозят
активность сукцинатоксидазы митохондрий [155].

Пропиловый и бутиловый эфиры хлорнитроуксусной кислоты прояви-
ли инсектицидную активность [85]. Различные эфиры той же кислоты
подавляли рост бактерий мицелиев грибов, а также развитие болезней
растений [85]. По результатам первичных испытаний у них обнаружена
росторегулирующая активность [85].

Эфиры фторхлорнитроуксусной кислоты обладают антихолинэстераз-
ным действием [84, 156—158]. Наиболее активный — бутиловый эфир;
бимолекулярные константы необратимого ингибирования (k2) ацетил- и
бутирилхолинэстеразы равны соответственно (3±0,7) · 10~4 и (5,1±0,5)·
•Ю-5 л-м-'-мин-1.

Изучено действие эфиров хлор- и фторсодержащих нитроуксусных
кислот на морфологию печени мышей [159]. Гидразиды а-фторнитрокар-
боновых кислот ингибируют моноаминоксидазу и проявляют гипотензив-
ные свойства [160].

*
*

В период подготовки рукописи к печати появилась серия публика-
ций, содержание которых существенно дополняет настоящий обзор.

Осуществлено бромирование нитроацетонитрила бромом без исполь-
зования оснований [161]. Анион динитроацетонитрила практически ко-
личественно хлорируется на платиновом, графитном и окиснорутениево-
титановом анодах [162]. Эфиры α-φτορ-α-питрокарбоновых кислот мо-
гут служить исходными реагентами для синтеза разнообразных фтор-
содержащих синтонов [163]. Нитрование симметричного дифтордихлор-
и фтор-1,2-дихлорэтилена нитрующей смесью с добавлением SO3 приво-
дит соответственно к фторангидридам фторхлор- и хлорнитроуксусной
кислот [164]. В продуктах газофазного нитрования 1,1-дифтордихлор-
этилена двуокисью азота, кроме дифторнитроацетилхлорида, обнаружен
1,1-Дихлордифтор-1,2-динитроэтан [165]. Исследованы превращения
алкилфторнитроацетатов в реакциях Анри и бромирования [166]. Дей-
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ствием избытка водного КОВг на диэтил-2,5-динитроадипинат получен
диэтил-2,5-дибром-2,5-динитроадипииат [167]. Под действием дифтори-
да ксенона дифтор- и фторхлорнитроуксусная кислоты способны всту-
пать в реакции галоген- и нитродекарбоксилирования [168,169]. Та же
система успешно применена для галогеннитрометилирования производ-
ных бензола [170—172]. Первичные и вторичные амины способны ами-
нолизировать метиловые эфиры дифтор- и фторхлорнитроуксусной кис-
лот [173,174]. Производные хлорнитроуксусной кислоты легко вступа-
ют в реакцию сульфонатодегалогенирования с сульфитом, гидросульфи-
том и дитионитом натрия [175—178]. Замещение атома хлора сопро-
вождается окислением S(IV) в S(VI). Действием тионилхлорида на
безводные аммонийные соли производных галогеннитроуксусных кислот
получены соответствующие производные галогеноксиминоуксусных кис-
лот [178,179]. Производные хлорнитроуксусной кислоты координируют-
ся ионами Си(II) и Ni(II) [180, 181]. С применением метода ЯКР 35С1 и
квантовохимических расчетов установлен минимальный отрицательный
заряд на атоме хлора в производных хлорнитроуксусной кислоты[182].
Методом рентгеноструктурного анализа изучены строение и молекуляр-
ные структуры хлорнитроацетанилида [183], дихлорнитроацетамида
[184], быс-(хлорнитроацетамидато)тетрамминмеди(П) [185] и гидра-
зиниевой соли 1-дифторнитроацетил-2-ацетилгидразида [186]. При пе-
реходе от эфиров к тиоэфирам фторхлорнитроуксусной кислоты резко
снижается их антихолинэстеразная активность [187]. Хлорнитроацет
амид обладает ретардантным действием на растения пшеницы [188].
Опубликованы подробные данные по синтезу и соотношению гипотен-
зивной и антимоноаминоксидазной активностей гидразидов дифторнит-
роуксусной кислоты [189—191]. Осуществлен синтез хиральных а-заме-
щенных фторнитроацетатов и проведено разделение рацематов [192—
194]. Методом рентгеноструктурного анализа установлена абсолютная
конфигурация их оптических изомеров [195]. Описано образование
изоксазолин-Ы-оксида из дибромнитроацетонитрила и тетраметилэти-
лена [196].
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