
I. Wwedenie
Za bolee ~em stoletie, pro{ed{ee s teh por kak W. Perkin

ml.1 wperwye opisal polu~enie acetilciklopropana (ACP),
i, w osobennosti, za poslednie desqtiletiq nakoplen
bolx{oj fakti~eskij material po ispolxzowani` |togo
pqtiuglerodnogo sintona w organi~eskom sinteze. Nali~ie w
molekule ACP ketogruppy w so~etanii s treh~lennym kar-
bociklom obuslawliwaet specifi~eskie bifunkcionalxnye
swojstwa |togo soedineniq i pozwolqet prowoditx s nim na-
rqdu so mnovestwom klassi~eskih preobrazowanij, swojst-
wennyh metilketonam, takve reakcii s raskrytiem i s
sohraneniem ciklopropanowogo fragmenta. Na osnowe ACP
osu}estwlen wyhod k razli~nym klassam organi~eskih soe-
dinenij. SamACPi ego proizwodnye{iroko ispolxzu`tsq
dlq polu~eniq we}estw, nahodq}ih primenenie w tehnike,
selxskom hozqjstwe i medicine.

Nesmotrq na nali~ie dostato~no ob{irnogo materiala
po himi~eskim prewra}eniqmACP, |ti dannye do sih por ne
sistematizirowalisx, i nastoq}ij obzor prizwan wospol-
nitx |tot probel.

II. Sposoby polu~eniq acetilciklopropana
Acetilciklopropan byl wperwye sintezirowan s ume-

rennym wyhodom w 1887 g. termolizom acetilciklopro-
pankarbonowoj kisloty 1 (shema 1).1 W nastoq}ee wremq
ACP qwlqetsq kommer~eski dostupnym promy{lennym
produktom. Izwestnye k koncu 50-h godow metody ego po-
lu~eniq summirowany w rabote.2 Krome upomqnutogo termo-
liza k nim otnosqtsq okislenie alkenow 2,3, 4 sintez po
Grinxqru iz cianida 3,5 termi~eskoe razlovenie ammonie-
woj soli 4 w prisutstwii KOH,6 a takve ciklizaciq g-ace-
topropilgalogenidow 5.2 Imenno |ti i rodstwennye im me-
tody na{li naibolx{ee rasprostranenie.

Nive summirowany sposoby polu~eniq ACP, razrabo-
tannye w poslednie tri desqtiletiq, sredi kotoryh osobo
sleduet otmetitx sintez ACP iz acetopropilowogo spirta 6
i nekotoryh ego proizwodnyh (shema 2).7±13
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Ciklodegidrataciq 6 protekaet legko i daet digi-
drofuran 8,7, 14, 15 (termo)kataliti~eskaq izomerizaciq ko-
torogo w proto~noj sisteme wedet k ACP.7±11, 13, 16 \ffek-
tiwnostx |toj stadii zawisit ot rqda parametrow
(temperaturnyj revim, wremq kontakta s katalizatorom i
t.d.) i movet dostigatx 40% pri newysokoj w celom kon-
wersii ketospirta 6. Ispolxzowanie |firow 7 pozwolqet
uweli~itx wyhod ACP do 65%.11, 12 Katalizatorami zdesx
sluvat ceolity12 libo oksidy metallow, preimu}estwenno
perehodnyh.11, 12

Acetilciklopropan movno polu~atx termolizom
a-acetilbutirolaktona 9 w prisutstwii kataliti~eskih
koli~estw galogenidow }elo~nyh metallow (shema 3).17±20

Reakciq protekaet, o~ewidno, ~erez stadii raskrytiq
pqti~lennogo cikla i generirowaniq karbaniona 10,
preterpewa`}ego dalee wnutrimolekulqrnu` ci-
klizaci`.17, 18 Maksimalxnyj wyhod ACP dostignut pri
|tom s ispolxzowaniemNaI w geksametapole (HMPA).17

Odin iz o~ewidnyh podhodow k sintezu ACP sostoit w
transformacii metilwinilketona 11 (shema 4). Klas-

si~eskij wariant reakcii Simmonsa±Smita priwodit w
dannom slu~ae k ACP s wyhodom �50%.21 Neskolxko bolee
|ffektiwnym okazalosx primenenie modificirowannogo
warianta |togo metoda, w kotorom para Zn¢Cu zamenena na
paru Zn/Ag.21 Prakti~eski koli~estwennyj wyhod ACP do-
stigaetsq pri wowle~enii w reakci` CH2Br2 i kompleksa
Ni(0)¢Zn/NaI.22 Nakonec, wozmovnostx ciklopro-
panirowaniq 11 s ispolxzowaniem w ka~estwe metileni-
ru`}ego agenta CH2Cl2 prodemonstrirowana dwuh-
stadijnym prowedeniem |togo processa, wkl`~a`}im
katodnoe dehlorirowanie promevuto~nogo fotoaddukta
12.23

Nebolx{aq gruppa metodow osnowana na primenenii ci-
klopropanowyh pred{estwennikow (shema 5). Tak, katalizi-
ruemoe kislotoj Lx`isa acilirowanie ciklopropilsilana
13, polu~aemogo w swo` o~eredx ciklopropanirowaniem po
Simmonsu±Smitu trimetilwinilsilana, gladko priwodit k
ACP prakti~eski bez konkuriru`}ego raskrytiq treh-
~lennogo cikla.24 Okislenie |tilciklopropana 14 ozonom w
prisutstwii SiO2 takve harakterizuetsq horo{im wyhodom
ACP.25 Prakti~eski stolx ve |ffektiwen odnostadijnyj
perewod w ACP kisloty 15 pod dejstwiem MeLi,26 princi-
pialxno rodstwennyj rassmotrennomu wy{e prewra}eni` w
ACP ee nitrila 3 pod dejstwiemMeMgBr.

Iz priwedennyh wy{e dannyh sleduet, ~to sredi razno-
obraznogo ~isla ime`}ihsq sej~as metodow polu~eniq ACP
naibolee priwlekatelxnymi i tehnologi~nymi qwlq`tsq
sposoby polu~eniq na osnowe g-acetopropilhlorida 5a i
sootwetstwu`}ego spirta 6.

III. Himi~eskie swojstwa acetilciklopropana
W nastoq}ee wremq opisano bolx{oe ~islo prewra}enij

ACP, proteka`}ih kak s u~astiem ego karbonilxnoj ili
metilxnoj gruppy, tak i s raskrytiem treh~lennogo karbo-
cikla, ~to i sostawlqet predmet dalxnej{ego rassmotreniq
ime`}ihsq na segodnq literaturnyh dannyh, kotorye ne
sodervat poka swedenij po prqmoj funkcionalizacii cik-
lopropanowogo fragmenta |toj molekuly.

1. Reakcii po karbonilxnoj gruppe

Reakcii |togo tipa sostawlq`t naibolee raspro-
stranennu` seri` prewra}enij ACP. Oni analogi~ny iz-
westnym prewra}eniqm alifati~eskih ketonow.

a. Wosstanowlenie

Acetilciklopropan predstawlqet soboj wesxma po-
pulqrnyj substrat dlq izu~eniq swojstw nowyh wos-
stanowitelej. W ~astnosti, on stal odnim iz perwyh
ob%ektow priloveniq reakcii Buwo±Blana.27 Wos-
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stanowlenie ACP po Buwo±Blanu priwodit k smesi wto-
ri~nyh spirtow cikli~eskogo 16 i linejnogo 17 stroeniq
(shema 6).27, 29 Gidrirowanie ACP nad Ni-katalizatorom
takve soprowovdaetsq w su}estwennoj mere raskrytiem
treh~lennogo cikla,28 kotoroe udaetsq zametno podawitx pri
ispolxzowanii Pt 30 i prakti~eski sowsem iskl`~itx w slu~ae
Cr-soderva}ego katalizatora.28 Polnoe sohranenie ciklo-
propanowogo kolxca dostigaetsq pri primenenii kataliza-
torow na osnowe Zn,31, 32 hotq konwersiq ACP okazywaetsq
pri |tom dostato~no nizkoj.

W mqgkih uslowiqh i hemoselektiwno, no s umerennym
wyhodom protekaet wosstanowlenie ACP pod dejstwiem
n-Bu3SnH.33 Wosstanowlenie ACP po Meerwejnu±Pon-
ndorfu pozwolqet polu~itx spirt 16 s wyhodom �90%29

pri uslowii bystrogo razru{eniq promevuto~nyh
al`minijorgani~eskih kompleksow, wyzywa`}ih ob-
razowanie pobo~nyh wysokomolekulqrnyh we}estw.34 Te
ve oslovneniq mogut woznikatx pri obrabotke reakcion-
nyh smesej, obrazu`}ihsq w rezulxtate gidridnogo
wosstanowleniq ACP s pomo}x` al`mogidrida litiq
(LAH) 28, 31, 35±39 libo KBH4.40

W poslednee wremq opublikowany dannye po |nantiose-
lektiwnomu wosstanowleni`ACP.Tak, hemo|nzimati~eskij
metod s ispolxzowaniem fermentnoj sistemy gribkow roda
Pseudomonas pozwolqet polu~atx s horo{im wyhodom op-
ti~eski ~istyj (>98%) izomer (R)-16.41±43 Ego |nantiomer
(S)-16 s opti~eskoj ~istotoj 69% sintezirowan s pomo}x`
ob%emnogohiralxnogoborogidridnogoreagenta.44

b. Sintez azotsoderva}ih proizwodnyh

Wzaimodejstwiem ACP s raznoobraznymi azotso-
derva}imi osnowaniqmi polu~eno bolx{oe ~islo ego raz-
li~nyh proizwodnyh po karbonilxnoj gruppe ± ot prostyh
oksima45, 46 i gidrazonow 47±54 do strukturno bolee slovnyh
ob%ektow, ~astx kotoryh sluvit ishodnymi produktami w
sinteze lekarstwennyh preparatow i gerbicidow.46, 49, 55±58

Wzaimodejstwie ACP s perwi~nymi aminami gladko
priwodit k osnowaniqm [iffa 18a±d (shema 7),58±63 na-
hodq}im w poslednee wremq wse bolee{irokoe sinteti~eskoe
prilovenie. W ~astnosti, pri acilirowanii imina 18g
gladko obrazu`tsq predstawlq`}ie interes w ka~estwe
monomerow winilamidy 19; pri |tom w ishodnoj molekule
|lektrofilxnoj atake podwergaetsq tolxko atom azota.61±63

Prqmoj perehod ot ACP k enaminu 20, prawda s newysokim
wyhodom, osu}estwlen kataliziruemym kislotoj Lx`isa
wzaimodejstwiem ACP s morfolinom.64, 65

Perwi~nyj amin 21 polu~en wosstanowitelxnym amini-
rowaniem ACP66, 67 (shema 8).y W |tom slu~ae w otli~ie ot
gidrirowaniq nad nikelem Reneq (Ni-Ra) reakciq ne sopro-
wovdaetsq raskrytiem ciklopropanowogo kolxca, ~to
ob%qsnqetsq ~asti~noj dezaktiwaciej katalizatora w pri-
sutstwii NH3.66 Nukleofilxnoe zame}enie gidroksilxnoj
gruppy na aminogruppu w promevuto~nyh ciangidrinah,
woznika`}ih pri wzaimodejstwii ACP sHCN, wedet k ami-
nonitrilam 22a 55, 56, 68 i 22b.69

Reakciq ACP s o-fenilendiaminom daet aminalx 23.70

Drugim predstawitelem |togo klassa we}estw sluvit
proqwlq`}ij mutagennye swojstwa amidonitril 24, sinte-
zirowannyj kondensaciej 2-cianoaziridina s ACP i po-
sledu`}im gidrolizom odnoj iz dwuh nitrilxnyh grupp w
molekule promevuto~nogo addukta.57

Otdelxnye a-ciklopropilsoderva}ie wtori~nye aminy
polu~eny iz osnowanij [iffa 18a±g. Tak, amino|fir 25
sintezirowan po~ti s koli~estwennym wyhodom gidridnym
wosstanowleniem imina 18g.61 Kataliziruemoe alkogolqta-
mi prisoedinenie dialkilfosfitow k azometinowoj swqzi
iminow 18a±g protekaet s peregruppirowkoj Arbuzowa, dawaq
s wysokimi wyhodami aminofosfonaty 26a±g, sredi koto-
ryh obnaruveny soedineniq s insekticidnymi swojstwa-
mi.58

w. Enolxnye proizwodnye acetilciklopropana

Pod dejstwiem silxnyh osnowanij tipa tetrametilpipe-
ridida litiq (LTMP),71 LDA,72 NaNH2,73 KH,74 LiH 75 i
dave Et3N20, 76±79 acetilciklopropan podwergaetsq w mqgkih
uslowiqh deprotonirowani`, ~to obespe~iwaet prostoj i
regioselektiwnyj sintez ego enolxnyh proizwodnyh
(shema 9). Tak, pri obrabotke Li-enolqta ACP izo-
butilhlorkarbonatom gladko obrazuetsq enolkarbonat
27.71 Na{ed{ij {irokoe sinteti~eskoe primenenie TMS-
|fir 28 polu~a`t analogi~no wzaimodejstwiem Me3SiCl s
enolqtom ACP, generiruemym in situ razli~nymi metoda-

R1 N

O
O

N

ONR O

ACP

31

20

18a±d

19

2 ("g")

Shema 7

18: R = n-Bu(a), cyclo-C6H11(b), CH2CH2OEt (w),
CH2CH2OCH=CH2 (g), CH2CH2CO2TMS (d),

19: R1 Me, Et, n-Pr, n-Bu, Ph

1) RNH2/H+, kip. PhH (50±90%);
2) R1COCl/NEt3, PhH (70±80%);
3) morfolin¢TiCl4, pentan (>30%).

O

HO

HO

HO

HO

16

17

+
ACP

1

16

2 3

4

(R)-16

(S)-16

Shema 6

1) Na/EtOH (�50%), H2/Ni-Ra (�70%, 16:17 '1:1),H2/Pt
(�50%),H2/Cr2O3, 1008C (90%);

2) H2/Zn, 1608C (45%), H2/Zn±Cu, 1258C (65%),
n-Bu3SnH/n-Bu4NCl (�25%), n-Bu3SnH/n-Bu4NF (�45%),
(i-PrO)3Al/i-PrOH (�90%), LAH/Et2O (�75%),
KBH4/MeOH (�75%);

3) fermenty gribka Pseudomonas (>60%);
4) (R)-�-izopinokamfenil-9-borabiciklo[3.3.1]nonan.

y Otsutstwie na shemah swedenij o wyhode i/ili sootno{enii pro-
duktow (naprimer, ACP!23) wezde ozna~aet otsutstwie takih dan-
nyh w perwoisto~nikah.
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mi,20, 72±74, 76±79 naprimer, pod dejstwiem Et3N w srede
DMF.76±79 Wyhod 28 sostawlqet w |tom slu~ae *65% i ne-
skolxko snivaetsq pri ispolxzowanii kataliti~eskih ko-
li~estw ZnCl2,20 hotq w celom takoj wariant sililirowaniq
preparatiwno bolee udoben, poskolxku upro}aet wydelenie
|fira. Deprotonirowanie ACP s pomo}x` LDA, NaNH2

iliKH sposobstwuet uweli~eni` wyhoda 28. Polu~aemyj in
situ gidrirowaniem kompleksa n-BuLi±TMEDA (TMEDA ±
tetrametil|tilendiamin) LiH ~asti~no wosstanawliwaet
ACP, dawaq posle obrabotki reakcionnoj massy Me3SiCl
smesx |firow 28 i 29 w otno{enii *2 : 3.75

Sintez metilowogo |fira 31 osu}estwlen s umerennym
wyhodom ot}epleniem |lementow MeOH iz prigotowlen-
nogo standartnym sposobom dimetilketalq 30.80

g. Olefinirowanie i rodstwennye reakcii ACP

W literature {iroko predstawleny reakcii ACP s ili-
dami fosfora, my{xqka i sery, wedu}ie k sootwetst-
wu`}im olefinam libo |poksidam. Naprimer, olefiniro-
wanie ACP po Wittigu protekaet bez oslovnenij, dawaq
winilciklopropany 32 s preparatiwnymi wyhodami i

ovidaemym sootno{eniem stereoizomerow 81±87 (shema 10).
Analogi~no, reakciq ACP s Li-proizwodnym trimetilsi-
lilfenilsulxfonilmetana po Petersonu gladko priwodit k
smesi winilsulxfonow 33 (Z : E^ 3 : 1).88

Arsoran 34 wzaimodejstwuet s ACP po odnomu iz dwuh
wozmovnyh naprawlenij w zawisimosti ot uslowij pro-
wedeniq reakcii. Tak, pri ispolxzowanii w ka~estwe ras-
tworitelq smesi THF±HMPA (1 : 1) (HMPA ± geksametapol)
polu~en iskl`~itelxno produkt olefinirowaniq 36 (E :Z^
' 1 : 1), 89, 90 togda kak w sredeTHF obrazuetsq tolxko |poksid
37.89 Awtory sprawedliwo ob%qsnq`t |tot |ffekt spo-
sobnostx` HMPA stabilizirowatx polovitelxnyj zarqd w
betainowom intermediate 35, ~to dolvno wyzywatx
umenx{enie polqrnosti swqzi C±As i tem samym spo-
sobstwowatx generirowani` alkena.89

Wzaimodejstwiem ACP s CCl4 w prisutstwii }elo~i i
kraun-|fira sintezirowan, prawda s nizkim wyhodom, za-
me}ennyj oksiran 38.91 Mehanizm |toj reakcii ne wyqsnen.

\poksid 39 polu~en po~ti koli~estwenno kondensaciej
ACP s Li-proizwodnym hlormetildi|tilfosfonata,
o~ewidno, ~erez promevuto~nu` stadi` hlorgidrina.92
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26: R= n-Bu (a), cyclo-C6H11 (b), CH2CH2OEt (w), CH2CH2OCH=CH2 (g)
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44: R = CN (a), Bz (b), CO2Et (w), CONH2 (g);
45: R =Me (a), Ph (b);
48: R = H (a), RR = (CH=CH)2 (b);
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32: R = H, R1 =Me, OMe; R= R1 =Me; RR1 = (CH2)2, (CH2)3;
DB18C6 ± dibenzo-18-kraun-6
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Dannoe prewra}enie, w principe, rodstwenno reakcii Kori±
^ajkowskogo s toj li{x raznicej, ~to uhodq}ej gruppoj
zdesx qwlqetsq atom hlora, a ne sulxfoniewaq gruppa.
Wowle~enie w |tu reakci` ACP i metilida dimetilsulxfo-
niq priwodit k |poksidu 40.93 Analogi~noe wzaimodejstwie
ACP s ilidom 41 daet s wysokim wyhodom ciklobutanon 43,
woznika`}ij, o~ewidno, w rezulxtate legko proteka`}ej
peregruppirowki promevuto~nogo spiro|poksida 42.94, 95

Reakciq Knewenagelq s u~astiem ACP ispolxzowana dlq
wyhoda k nenasy}ennym nitrilam 44a±g 96, 97 (shema 11), po-
sluviw{im, w swo` o~eredx, kl`~ewymi poluproduktami w
sinteze 2-aminotiofenow i nekotoryh ih proizwodnyh, ob-
lada`}ih protiwoopuholewym dejstwiem. Sleduet ot-
metitx, ~to |ffektiwnostx kondensacii zawisit ot prirody
kak ishodnogo malononitrila, tak i wybrannogo kataliza-
tora. Naprimer, pri katalize ionoobmennoj smoloj97 ili
smesx` AcOH/AcONH4

98 wyhod dinitrila 44a (ili |fira
44w) sostawlqet 50% i padaet do 30% w slu~ae amida 44g.97

Ispolxzowanie w ka~estwe katalizatora sistemy AcOH±
b-alanin pozwolqet polu~itx nitrily 44a 99 i 44b 96 s wy-
hodami 81i 58% sootwetstwenno. Stereohimiq olefinow
44b±g ostaetsq newyqsnennoj.

Kataliziruemaq kislotoj Lx`isa kondensaciq ACP s
3-metilizoksazolonom stereoselektiwno wedet k adduktu
45a, predstawlq`}emu soboj smesx izomerow (E : Z =

= 85 : 15).100 W slu~ae 3-fenilproizwodnogo oba ste-
reoizomera 45b obrazu`tsq primerno w rawnom ko-
li~estwe.100

Wzaimodejstwie |tilizotiocianacetata s ACP w pri-
sutstwii t-BuOK daet w rezulxtate wnutrimolekulqrnoj
ciklizacii promevuto~no obrazu`}egosq treti~nogo
spirta oksazolidintion 46.101, 102 Produkt acilirowaniq 46
preterpewaet pod dejstwiem izbytka t-BuOK izomerizaci`,
soprowovda`}u`sq ot}epleniem COS, ~to priwodit w ito-
ge k winilciklopropanam 47 s ob}im wyhodom>70%.102Na-
konec, kondensaciej ACP s SN-kislotami, kataliziruemoj
silxnym osnowaniem, s umerennymi wyhodami polu~eny
sootwetstwu`}ie fulxweny 48a 103 i 48b.104

Takim obrazom, olefinirowanie i blizkie po prirode
nukleofilxnye reakcii ACP otkrywa`t prostoj dostup k
serii oblada`}ih wysokim sinteti~eskim potencialom
funkcionalizirowannyh winilciklopropanow i rodstwen-
nyh |poksidow.

d. Reakcii ACP s metalloorgani~eskimi soedineniqmi

Izlovennyj wy{e material ohwatywaet li{x ne-
bolx{u` ~astx primerow ispolxzowaniq molekuly ACP w
ka~estwe udobnogo i dostupnogo ob%ekta dlq izu~eniq
swojstw razli~nyh nukleofilxnyh reagentow i odnowre-
menno dlq raznoobraznogo sinteti~eskogo priloveniq po-

N R M Wyhod 49, % Ssylki

a Me Li 61 105
MgX (X=Cl, Br, I) 55±90 34, 106±115

b Et MgBr 54±81 107, 109, 112, 113, 116±119
w n-Pr MgX (X=Cl, Br) 51±57 107, 120±122
g i-Pr MgBr 27±51 123
d n-Bu MgBr 52±84 107, 124, 125
e t-Bu MgCl 19 126
v HO(CH2)4 MgCl 81 127
z CH2=CH MgX (X=Cl, Br) 50±83 128±130
i (Z)-MeCH=CH MgBr 82 131
k CH2=CHCH2 MgBr 48±96 131±134
l (E)-MeCH=CH(CH2)2 MgBr >70 135, 136
m EtMeC=CH(CH2)2 MgBr 72 136
n CH2=CHCMe=CH(CH2)2 MgBr 94 129
o i-AmMeC=CH(CH2)2 MgBr 57 136
p H(CH2CMe=CHCH2)nCH2

n=1 MgBr 70±91 110, 111, 136, 137
n=2 MgBr 46±69 110, 111, 132, 136
n=3 MgBr 57 111

r Ph Li >91 138
MgBr 57±65 139, 140

s Bn MgX (X=Cl, Br) 57±85 141, 142
t o-CNC6H4CH2 Li �100 143
u HC:C Na 77±88 129, 144, 145

K 50±90 146±148
f MeC:C MgBr 90 131
h cyclo-PrC:C Li 82 149

MgBr 73 149

c C:C MgBr 80 150

~ C:C MgBr 80 150

{ PhC:C K 84 151
MgBr 95 151

} HOCH2C:C K 70 132
y HC:C±CH2 MgBr 88 131
| C(SMe)3 Li 83 152, 153
` TMS±C:C Li 78 154

OH

R

O

RM

Et2O ili THF

ACP

M=Li, Na, K, MgCl, MgBr, MgI

49a±`
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lu~aemyh produktow. Osnownoj ve massiw opublikowannyh
do nedawnih por dannyh otnositsq k polu~eni` i dalxnej-
{im himi~eskim prewra}eniqm ciklopropanowyh spirtow
49, obrazu`}ihsq pri wzaimodejstwii ACP s razli~nymi
metalloorgani~eskimi reagentami i prevde wsego ± s reak-
tiwami Grinxqra (shema 12).

Iz priwedennyh dannyh widno, ~to reakciq Grinxqra s
ACP protekaet, w celom, s dostato~no wysokimi wyhodami,
sniva`}imisq, kak i sleduet ovidatx, pri ispolxzowanii
steri~eski ob%emnyh alkilgalogenidow. W slu~ae MeMgI
narqdu s sootwetstwu`}im dimetilciklopropilkarbino-
lom 49a obrazuetsq su}estwennoe (*15%) koli~estwo 1-iod-
4-metilpentena-3 ± acikli~eskogo produkta ciklopropil-
karbinilxnoj peregruppirowki (CPKP).112, 114 Acetile-
nidy natriq 129, 144, 145 i kaliq 132, 146±148, 151 wzaimodejstwu`t
s ACP bez oslovnenij, dawaq sootwetstwu`}ie me-
til|tinilkarbinoly. Zame}ennye acetilenidy uspe{no
primenq`tsq pri |tom w wide reaktiwow Ioci~a libo w wide
proizwodnyh }elo~nyh metallow.

Primery wzaimodejstwiq nekotoryh funkcionaliziro-
wannyh Li-organi~eskih reagentow dany na sheme 13. Tak, si-
lilirowanie produkta kondensacii digalogenmetillitiq s
ACP priwodit k trimetilsililowomu |firu 50, kotoryj
pod dejstwiem osnowanij movet legko preterpewatx b-|li-
minirowanie s obrazowaniem gem-digalogenolefinow.155

Wwedenie acetonilxnogo fragmenta w molekulu ACP
osu}estwleno s pomo}x` Li-proizwodnogo ditiokarbamata
51, kotoryj wzaimodejstwuet s ACP, dawaq smesx regio-izo-
merow 52 i 53 w sootno{enii 4 : 1.156 Ih gidrolizom i po-
sledu`}ej wosstanowitelxnoj desulxfurizaciej pro-
mevuto~nyh ditiokarbamatow polu~en b-gidroksiketon 54
s wysokim ob}im wyhodom.

Reakciq Li-proizwodnogo izonitrilciklopropana s
ACP wedet k promevuto~nomu izocianidu, pre-
terpewa`}emu samoproizwolxnu` wnutrimolekulqrnu`
ciklizaci` w oksazolin 55.157 E}e odnim primerom is-
polxzowaniq molekuly ACP dlq sinteza razli~nyh getero-

ciklow sluvit ego reakciq s metallirowannym ditioimi-
dom 56, priwodq}aq k karbinolu 57 ± pred{estwenniku
oksatiolanow.158

Drugim interesnym, no poka nedostato~no raz-
rabotannym podhodom k sintezu funkcionalizirowannyh
metilciklopropilkarbinolow qwlqetsq primenenie Zn-or-
gani~eskih reagentow. Opisano, naprimer, polu~enie iz
ACP po Reformatskomu treti~nyh spirtow 58 159 i 59 160

(shema 14).

Ion-radikalxnye reakcii s u~astiem molekuly ACP
takve izu~eny poka wesxma nedostato~no. K ~islu takogo
roda prewra}enij otnositsq, naprimer, iniciiruemoe
Sm(0) iodmetilirowanie ACP s pomo}x` CH2I2, |ffektiw-
no wedu}ee k rodstwennomu karbinolam 49 iodgidrinu 60 161

(shema 15). S`da ve otnositsq i pinakonizaciq ACP w gli-
kolx 61, gladko proteka`}aq pod dejstwiem amalxgamy
al`miniq.162 Wyhod 61 uweli~iwaetsq wdwoe pri ispolxzo-
wanii ionow nizkowalentnogo titana,163 podawlq`}ih pro-
cess raskrytiq treh~lennogo cikla. Pri primenenii re-
agenta Mak-Marri 164 kone~nymi produktami qwlq`tsq
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tetrazame}ennye olefiny 62, woznika`}ie, o~ewidno,
~erez stadi` pinakona 61.165

e. Drugie prewra}eniq ACP po karbonilxnoj gruppe

W zakl`~enie razdela rassmotrim otdelxnye reakcii
ACP, w kotoryh |to soedinenie ispolxzowalosx prosto kak
standartnyj karbonilxnyj substrat, produkty pre-
wra}eniq kotorogo ne na{li poka dostojnogo sinte-
ti~eskogo priloveniq. Tak, okislenie ACP po Bajeru±Wil-
ligeru s pomo}x` CF3CO3H gladko daet acetat 63 166

(shema 16). W to ve wremq ACP ustoj~iw k dejstwi` bolee
slabyh nadkislot tipa nadbenzojnoj.167 Prewra}enie ACP
w ciklopropiluksusnu` kislotu 64 po Wilxgerodtu±Kindle-
ru protekaet li{x s nezna~itelxnym wyhodom.168 W uslowiqh
reakcii [midta ACP daet smesx oboih ovidaemyh regio-
izomernyh amidow 65 i 66,169±171 sootno{enie kotoryh w
silxnoj mere zawisit ot weli~iny pH reakcionnoj sredy i
logi~no ob%qsnqetsq razli~nymi w takih uslowiqh sko-
rostqmi konkuriru`}ej migracii k atomu azota metilxno-
go i ciklopropilxnogo ostatkow w kl`~ewom intermedia-
te.170, 171

Opredelennyj sinteti~eskij interes mogut predstaw-
lqtx tion 67 i gem-dihlorid 68, polu~aemye s wysokimi wy-
hodami obrabotkoj acetilciklopropana H2S w spirtowom
rastwore HCl 172, 173 i PCl5 w hlorirowannyh rastwori-
telqh 73, 174±176 sootwetstwenno (shema17).Wyhoddihlorida68
zametno wozrastaet pri prowedenii reakcii w prisutstwii

osnowaniq (piridin,177, 178 Na2CO3
179), hotq pri |tom

nabl`daetsq ~asti~noe degidrohlorirowanie produkta.
Fotohimi~eskoe [2 + 2]-cikloprisoedinenie s u~astiem

centralxnoj swqzi C=C (Z)-piperilena i karbonilxnoj
gruppy ACP priwodit regiospecifi~eski k oksetanu 69 s
neustanowlennoj stereohimiej;180 reakciq oslovnqetsq ob-
razowaniem su}estwennyh koli~estw fotodimera (Z)-pipe-
rilena (shema 18). Drugie primery wowle~eniq molekuly
ACP w fotohimi~eskie prewra}eniq s sohraneniem
treh~lennogo cikla w literature otsutstwu`t.

Takim obrazom, rassmotrennye wy{e reakcii s u~astiem
karbonilxnoj gruppy ACP ill`striru`t {irokie woz-
movnosti ispolxzowaniq |togo ketona dlq wwedeniq |tilci-
klopropanowogo uglerodnogo skeleta w razli~nye orga-
ni~eskie soedineniq, otkrywaq tem samym dostup k
bolx{omu ~islu kislorod- i azotsoderva}ih proizwodnyh
ACP ± wavnyh poluproduktow organi~eskogo sinteza.

2. Reakcii s u~astiem metilxnoj gruppy
acetilciklopropana

W nastoq}ee wremq opisano bolx{oe ~islo prewra}enij,
baziru`}ihsq na ispolxzowanii molekuly ACP kak ti-
pi~noj CH-kisloty, reagiru`}ej, w otli~ie ot drugih ci-
kloalifati~eskih metilketonow, s u~astiem tolxko me-
tilxnoj gruppy. Podobnaq unikalxnaq regiospecifi~nostx
sluvit osnownoj pri~inoj poiska putej primeneniq ACP w
ka~estwe |ffektiwnogo C5-stroitelxnogo bloka w sinteze ne-
kotoryh biologi~eski aktiwnyh we}estw. Pri |tom aktiwa-
ciq karbonilxnoj funkcii ACP putem perewoda ee w imino-
ili enolxnu` formu okazywaetsq w rqde slu~aew izli{nej,
hotq i sposobstwuet uweli~eni` wyhoda celewyh produktow i
inogda powy{eni` hemoselektiwnosti reakcij s nekotory-
mi |lektrofilxnymi agentami.

a. Sintez a-funkcionalizirowannyh proizwodnyh ACP

Obrabotka acetilciklopropana Br2 w srede MeOH glad-
ko i selektiwno daet monobromid 70 181±185 (shema 19). Stolx
ve selektiwnoj qwlqetsq reakciq ACP s 2,4-dinitrofe-
nilsulxfenilhloridom, priwodq}aq prakti~eski ko-
li~estwenno k ketosulxfidu 71.186 Mezilat 72a, 187 tozilat
72b 188 i fosfat 72w 189 polu~eny wzaimodejstwiem ACP s
sootwetstwu`}imi proizwodnymi trehwalentnogo ioda. Wo
wseh ukazannyh slu~aqh process wkl`~aet, o~ewidno, stadi`
generirowaniq enolxnoj formy ACP.187, 188

Okislenie acetilciklopropana KMnO4 priwodit k cik-
lopropilglioksalewoj kislote 73a, oharakterizowannoj w
wide keto|fira 73b.190, 191 Ispolxzowanie w ka~estwe okisli-
telq NaOBr otkrywaet |ffektiwnyj putx k ciklopro-
pankarbonowoj kislote 15.70
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1) CF3CO3H/Na2HPO4 (�55%);
2) S/Pi/� (�10%) (Pi ± piperidin);
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1) CH2I2/Sm(0)±THF (60%);
2) Al/Hg (30%), TiCl4/Mg±t-BuOH (60%);
3) TiCl3/LAH±THF (30%).
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b. Reakcii, wedu}ie k formirowani` nowoj
uglerod-uglerodnoj swqzi

Metilirowanie ACP po Nefu pod dejstwiem NaNH2

(shema 20) harakterizuetsq nizkoj selektiwnostx`.Pri |tom
obrazuetsq smesx wseh treh wozmovnyh produktow 74±76 s
preobladaniem dimetilproizwodnogo 74.125

Iniciiruemaq silxnym osnowaniem kondensaciq ACP s
1-hlorciklogeksenom w aprotonnoj srede priwodit k ne-
predelxnym ketonam 78 i 79 w sootno{enii *4 : 1.192 Per-
wona~alxno, po-widimomu, obrazuetsq ciklogeksin, kotoryj
zatem wzaimodejstwuet s enolqt-anionom ACP, dawaq pro-
dukt 77. Izomerizaciq ciklobutenowogo fragmenta w adduk-
te 77 wedet k osnownomu produktu 78. Ego allilxnyj izomer
79 polu~aetsq, weroqtno, w rezulxtate sdwiga |kzoci-
kli~eskoj swqzi C=C pod dejstwiem osnowaniq. Reakciq
ACP s generiruemym iz brombenzola degidrobenzolom
protekaet analogi~no, dawaq produkt fenilirowaniq po me-
tilxnoj gruppe 80 i rodstwennye ciklogeksenu 79 spirt 81 i
keton 82,193 sootno{enie kotoryh zawisit ot uslowij
prowedeniq reakcii.

Kondensaciq ACP s trioksanom w prisutstwii |kwi-
molxnyh koli~estw soliCF3CO2H . PhNHMe daet s wysokim
wyhodom winilciklopropilketon 83a, obrazu`}ijsq,
o~ewidno, iz promevuto~nogo termi~eski neustoj~iwogo
osnowaniqManniha 194 (shema 21). Prowedenie |toj reakcii w

klassi~eskom wariante gladko priwodit k b-dimetilamino-
ketonu 84, pri termi~eskom razlovenii kotorogo wmesto
ovidaemogo winilketona 83a byl wydelen li{x produkt ego
polimerizacii.195

Opisano dowolxno mnogo primerow wowle~eniq ACP w
kataliziruemu` osnowaniqmi kondensaci` alxdolxno-
krotonowogo tipa s alifati~eskimi 126, 195±197 i aroma-
ti~eskimi 182, 198±206 alxdegidami. Reakciq, bezuslowno, pro-
tekaet ~erez sootwetstwu`}ij alxdolx, zafiksirowannyj,
naprimer, dlq izomaslqnogo alxdegida;195, 196 w rezulxtate
dalxnej{ej degidratacii obrazu`tsq termodinami~eski
predpo~titelxnye (E)-izomery 83b±d, wyhod kotoryh za-
wisit ot prirody alxdegida. Osnownaq pri~ina sniveniq
|ffektiwnosti reakcii w slu~ae alifati~eskih alxdegidow
wyzwana ih konkurentnymi prewra}eniqmi (samo- i po-
likondensaciq i drugie).195, 196 Prigotowlennyj takim me-
todom tetraenowyj ciklopropilketon 83g (wyhod *90%)
byl ispolxzowan w sinteze analoga retinalq.197

Prqmaq kondensaciq alxdolxno-krotonowogo tipa keto-
now s ACP okazywaetsq neharakternoj wwidu sklonnosti
poslednego k obrazowani` produktow uplotneniq. W ~ast-
nosti, pri kipq~enii ACP w prisutstwii po-
ro{koobraznogo KOH wydeleno soedinenie, kotoromu
pripisana struktura oksetanowogo trimera 85 ne-
ustanowlennoj konfiguracii.126
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1) Br2/MeOH (75±90%);
2) 2,4-(NO2)2C6H3SCl, kip. CCl4 (�95%);
3) PhI(OH)OR, kip.MeCN (60±90%);
4) KMnO4/Na2CO3, H2O±MeOH;
5) CH2N2/Et2O (>60% iz ACP), Me2SO4/BnMe3N�Brÿ, H2O±CH2Cl2 (>65% iz ACP);
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Wowle~enie ACP w reakci` tipa Klqjzena pozwolqet
polu~itx bolx{oj rqd b-dikarbonilxnyh soedinenij 86
(shema 22). Katalizmovet osu}estwlqtxsq kislotojLx`isa,
naprimer BF3,207 hotq ~a}e i bolee |ffektiwno is-
polxzu`tsq osnowaniq (NaNH2,207 MeONa, EtONa,208, 209

NaH 210, 211). Rezulxtat prewra}eniq, wedu}ego k b-dikarbo-
nilxnym ob%ektam 86a±v, w su}estwennoj mere zawisit ot
prirody substrata. Tak, kondensaciq ACP s angidridami
kislot, kak prawilo, menee |ffektiwna, ~em so slovnymi
|firami. Naprimer, pri iniciiruemom NaNH2 wzaimo-
dejstwii ACP sAcOEt wyhod acetoacetilciklopropana 86a
sostawlqet 75%. Zamena AcOEt na Ac2O priwodit k snive-

ni` wyhoda 86a po~ti na 20%.207 E}e bolee nizkim wyhodom
(<20%) harakterizuetsq kondensaciq ACP s (EtCO)2O, pri-
wodq}aq k diketonu 86b.207

Reakciq ACP s karbonatami wo mnogom opredelqetsq
wyborom katalizatora. Nailu~{ij rezulxtat dostigaetsq
oby~no pri ispolxzowaniiNaH. Tak, zamenaNaNH2 naNaH
pozwolqet podnqtx wyhod b-keto|fira 86d s 55% do 85%.211

Analogi~no, di|tiloksalat gladko reagiruet s ACP w pri-
sutstwii li{x EtONa s obrazowaniem wysokoreakcionno-
sposobnogo diketo|fira 86v.207 Rodstwennyj soedineniqm
86 ketoamid 87, sluva}ij poluproduktom w sinteze ne-
kotoryh lekarstwennyh preparatow, polu~en obrabotkoj Li-
enolqta ACP ftorirowannym arilizocianidom s po-
sledu`}im gidroliti~eskim razloveniem promevuto~-no-
go addukta.212 Nakonec, sleduet otmetitx, ~to wzaimo-
dejstwie ACP s propiolatami protekaet perwona~alxno kak
kondensaciq Klqjzena i zakan~iwaetsq ciklizaciej pro-
mevuto~nyh acetilenowyh diketonow w g-pirony 88, ob-
razu`}iesq, w celom, s umerennymi wyhodami.213

Rassmotrennaq wy{e kondensaciq po Klqjzenu, wedu}aq
k b-dikarbonilxnym soedineniqm 86, ozna~aet w slu~ae
formiata wyhod k sootwetstwu`}emu labilxnomu b-keto-
formilxnomu proizwodnomu. Odno iz interesnyh sinte-
ti~eskih prilovenij dostato~no stabilxnogo Na-enolqta
89 214, 215 sostoit w ego prostom perewode w nekotorye
{esti~lennye geterocikly. Tak, pod dejstwiem AcONH4 w
srede AcOH enolqt 89 legko dimerizuetsq w piridin 90 215 i
gladko reagiruet s cianacetamidom w prisutstwii Pi . AcOH
(Pi ± piperidin), dawaq piridon 91.214Analogi~no protekaet
termi~eskaq reakciq ACP s ortomurawxinym |firom, ini-
ciiruemaqHClO4, kotoraq priwodit, o~ewidno, ~erez stadi`
1,5-dikarbonilxnogo intermediata k piriliewoj soli 92 .216

W zakl`~enie sleduet otmetitx, ~to sinteti~eskie woz-
movnosti enolqtow tipa 89 kak wysokoreakcionnospo-
sobnyh intermediatow e}e daleko ne is~erpany. W ~ast-
nosti, obra}aet na sebq wnimanie otsutstwie swedenij po
wowle~eni` ih w reakcii tipa Miha|lq i ion-radikalxnye
prewra}eniq. K ~islu poslednih otnositsq, po-widimomu,
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83a±d

84

85
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83: R=H (a), i-Pr (b), cyclo-C6H11 (w), (g), Ar (d)

1) (CH2O)3/CF3CO2H�PhNHMe (�75%) (dlq 83a),
RCHO/NaOH ili t-BuOK (30±90%) (dlq 83b±d);

2) CH2O/i-PrOH, Me2NH�HCl (60%);
3) KOH/� (25%)
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86a±v

1

8

93

88

ACP
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7
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89

9192

+ ClOÿ4
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88: R = H, o-ClC6H4, p-ClC6H4, p-MeOC6H4

86: R =Me (a), Et (b), Ph(w), OMe (g), OEt (d), OPh (e), CO2Et (v)

1) RCO2R1/BF3 iliNaH, iliNaNH2, ili R2ONa (20±85%);
2) LTMP/THF, zatem p-F3CC6H4NC, zatemHCl;
3) RC�CCO2Et, EtONa (25±60%);
4) HCO2Et, MeONa;
5) AcOH, NH4OAc (�80%);
6) NCCH2CONH2, Pi�AcOH, kip.H2O (�55%);
7) HC(OEt)3/HClO4, � (�10%);
8) LDA/CuCl, THF±DME (>45%)
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kataliziruemaq Cu(II) dimerizaciq Li-enolqta ACP w 1,4-
diketon 93.217

w. Nekotorye reakcii aktiwirowannogo ACP

Nive rassmatriwa`tsq primery primeneniq treh leg-
kodostupnyh aktiwirowannyh proizwodnyh ACP ± imina
18b, sililowogo |fira 28 i gidrazona 94, s pomo}x`kotoryh
movno osu}estwlqtx bolee |ffektiwnye, ~em s samim me-
tilketonom, regio- i hemoselektiwnye preobrazowaniq po

metilxnoj gruppe. Tak, prqmoe hlorirowanie ACP pro-
tekaet neselektiwno, dawaq slovnu` smesx trudnorazdeli-
myh hloridow.59 W to ve wremq ketimin 18b gladko reagiruet
s N-hlorsukcinimidom (NCS) i prewra}aetsq posle gid-
roliza promevuto~nogo osnowaniq [iffa w dihlorketon
95 59 (shema 23).

Alkilirowanieproduktadeprotonirowaniqdimetilgid-
razona 94 o-galogenalkilbromidami daet posle gidroli-
ti~eskogo ras}epleniq sootwetstwu`}ih adduktow ketony

O O O
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Cl (CH2)nX R1
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R1

O HO
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R1

95

1. LDA, THF,
1. LDA, THF, R1CHO

98

96

(R =NMe2)

65±85%

1. n-BuLi (LDA),

THF, X(CH2)nBr

2. BF3�Et2O,
Me2CO

18b: R = cyclo-C6H11

94: R = NMe2

97

(R = cyclo-C6H11)

(R = cyclo-C6H11)

80±95%

80±95%

1. n-BuLi (LDA), THF, R1X
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2. SiO2

2. SiO2

(R = cyclo-C6H11)
60±90%

99

R1

HO
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O

1. NCS (R = cyclo-C6H11)
2. H3O+ >65%

Shema 23

96: X = Cl, n=3, 4; X = Br, n=5
97: R1 =Me, n-Pr, n-C7H15, n-C9H19, Me2C=CHCH2, (E)-n-BuCH=CH(CH2)3, (Z)-n-BuCH=CH(CH2)7
98: R1 = Et, n-Bu, n-C6H11, n-C8H17, (E)-MeCH=CH, (Z)-n-BuCH=CH(CH2)3
99: R1 = R2 = H; R1 = H, R2 =Me; R1 =Me, R2 = CH2=CH
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R
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O
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�65%
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Ti (OPr-i)4,>90%
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Shema 24

101: R = H, R1 =Me; RR= CMe2, R1 = H
102: R = H, R1 = Et, i-Pr, n-Bu, n-C6H11, n-C8H17, MeCH=CH, (E)-n-BuCH=CH(CH2)2; R =Me, R1 =Me, cyclo-Pr
104: R = R1 =Me; R = Et, R1 = H
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96 s wysokimi ob}imi wyhodami.218 Analogi~no, Li-proiz-
wodnoe imina 18b legko i selektiwno wzaimodejstwuet s per-
wi~nymi alkilgalogenidami, alxdegidami i |poksidami,
dawaq posle gidroliza obrazu`}ihsq iminow na silika-
gele ketony 97, b-gidroksiketony 98 i g-gidroksiketony 99
sootwetstwenno.219±223

Obrabotka sililowogo |fira 28 NBS priwodit k mono-
bromidu 70 224 (shema 24) bez zametnogo preimu}estwa po
srawneni` s ispolxzowaniem w |toj reakcii samogo ACP. W
to ve wremq primenenie 28 otkrywaet wozmovnostx po-
lu~eniq produktow alkilirowaniq ACP steri~eski wesxma
zatrudnennymi |lektrofilxnymi agentami tipa wici-
nalxnyh ariltiohloridow 100 pod dejstwiem kislot
Lx`isa. \tim metodom |ffektiwno sintezirowany g-tioke-
tony 101.225, 226 Wzaimodejstwie alifati~eskih alxdegidow i
ketonow s enolsililowym |firom 28 |ffektiwno katali-
ziruetsq ZnCl2. W rezulxtate |toj reakcii gladko ob-
razu`tsq b-sililoksiketony 102, ~to pozwolqet re{itx
problemu polu~eniq iz ACP produktow ego alxdolxno-
krotonowoj kondensacii s karbonilxnymi soedineniq-
mi.227±231

Wesxma interesnym sinteti~eskim priloveniem sili-
lowogo |fira 28 sluvit do sih por maloizu~ennaq wozmov-
nostx wowle~eniq molekuly ACP w reakci` tipa Miha|lq.
Tak, wzaimodejstwie 28 s soprqvennymi ketonami w pri-
sutstwii sme{annyh solej Ti(IV) s wysokim wyhodom pri-
wodit k 1,5-diketonam 103 i 104.72 Pri ispolxzowanii w
ka~estwe akceptora nitrobutena polu~en 1,4-diketon 105.72

Takim obrazom, predstawlennyj w nastoq}em razdele
{irokijnaborselektiwnyhtransformacijACPsu~astiem
metilxnoj gruppy otkrywaet wesxma |ffektiwnyj putx k
razli~nym funkcionalizirowannym ciklopropilketonam,
mnogie iz kotoryh qwlq`tsq wavnymi sintonami.

3. Reakcii s u~astiem ciklopropanowogo fragmenta

Rassmotrennyj wy{e material demonstriruet swojstwa
ACP kak tipi~nogo predstawitelq alifati~eskih metilke-
tonow. Nali~ie w ego molekule ciklopropanowogo ostatka
obuslawliwaet dopolnitelxnye sinteti~eskie wozmovnosti,
swqzannye s transformaciej naprqvennogo treh~lennogo
karbocikla. Izlovennye nive swedeniq otnosqtsq k |toj
osobennosti molekuly ACP i ee proizwodnyh i, glawnym
obrazom, k sposobnosti sootwetstwu`}ih wtori~nyh i tre-
ti~nyh spirtow preterpewatx ciklopropilkarbinilxnu`
peregruppirowku (CPKP).

a. Gidrogenoliz i geteroliz ACP

Kataliti~eskoe gidrirowanie ACP w rqde slu~aew pri-
wodit k perwona~alxnomu raskryti` treh~lennogo cikla i
obrazowani` ketona 106, sposobnogo k dalxnej{emu wos-
stanowleni` w spirt 17 31, 232±234 (shema 25). Maksimalxnyj
wyhod ketona 106 dostignut pri ispolxzowanii w ka~estwe
katalizatora 10% Pd/C; 31, 232, 233 pri zamene ego na
sme{annyj Pd±Ni-katalizator nabl`daetsq polnoe pre-
wra}enie ACP w spirt 17.234 Pentanon 106 polu~en takve
s wysokim wyhodom gomoliti~eskim wosstanowleniem
ACP putem ego fotoliza ili termoliza w prisutstwii
pary n-Bu3SnH/AIBN (AIBN ± azo-bis-izobutiro-
nitril).235±237 Ion-radikalxnoe wosstanowlenie ACP po
Ber~u wedet neselektiwno k smesi oboih ovidaemyh pro-
duktow 17 i 106.34

Bolx{oj sinteti~eskij interes mogut predstawitx re-
zulxtaty maloizu~ennogo poka wzaimodejstwiq razli~nyh
kationoidnyh reagentow s ACP, |lektronoakceptornaq pri-
roda acetilxnogo ostatka kotorogo wyzywaet po indukcion-
nomu mehanizmu polqrizaci` "bananowoj" 238 swqzi C±C,
upodoblqq |tu molekulu w opredelennoj stepeni |lektro-
filxnym olefinam. Konkurentnaq (o~ewidno, w polxzu
gruppy C=O) mev- ili wnutrimolekulqrnaq koordinaciq

|lektrofilxnogo reagenta s molekuloj ACP dolvna spo-
sobstwowatx dopolnitelxnoj polqrizacii ukazannoj swqzi
i, sledowatelxno, powy{eni` reakcionnoj sposobnosti ci-
klopropanowogo fragmenta.

W soglasii s izlovennymi soobraveniqmi, bromirowa-
nie ACP w srede hlorirowannyh uglewodorodow priwodit s
umerennym wyhodom k acikli~eskomu dibromidu 107.239, 240

Prowedenie reakcii w srede AcOH ne skazywaetsq
su}estwenno na ee |ffektiwnosti, no oslovnqetsq pro-
tekaniem konkuriru`}ego processa, wedu}ego k ob-
razowani` w zametnyh koli~estwah g-bromketona 5b.240 S
u~etom rassmotrennyh wy{e dannyh po sintezu a-bromke-
tona 70 obsuvdaemyj zdesx material movet sluvitx ho-
ro{ej ill`straciej wliqniq polqrnosti sredy na re-
zulxtat |lektrofilxnoj reakcii primenitelxno k
dostato~no prostomu po swoej himi~eskoj prirode sub-
stratu. K |tomu ve tipu movno otnesti prewra}enie ACP w
smesx E/Z-dihloridow 108 pod dejstwiem PCl5 w kipq}em
CH2Cl2.241

Su}estwenno bolee wavnye sinteti~eskie posledstwiq
mogut imetx polu~ennye nedawno dannye po wzaimodejstwi`
ACP smqgkimi kislotami. Tak, g-hlorketon 5a gladko obra-
zuetsq pri obrabotke ACP hlorgidratom piridiniq.242, 243

Swedeniq po prowedeni` analogi~noj reakcii s bromgid-
ratom otsutstwu`t, hotq izwestno, ~to w slu~ae rodstwennogo
i oblada`}ego wosstanawliwa`}imi swojstwami iod-
gidrata woznikaet slovnaq smesx we}estw neustanowlennogo
stroeniq.243 Odnako g-iodketon 5w movet bytx polu~en s wy-
sokim wyhodom obrabotkoj acetilciklopropana P2I4 w
mqgkih uslowiqh.244

Uniwersalxnym i |ffektiwnym priemom trans-
formacii ACP w g-galogenketony 5a±w sluvit ispolxzo-
wanie dostupnyh ili generiruemyh in situ trimetilsilil-
galogenidow;245, 246 pri |tom promevuto~nymi produktami
reakcii qwlq`tsq O-sililowye |firy. W sootwetstwii s tem
ve principom osu}estwleny kataliziruemoe AlCl3 |ffek-
tiwnoe prewra}enie ACP w g-feniltioketon 5g pod dejst-
wiem tiofenola libo ego trimetilsililxnogo proiz-
wodnogo 246 i sintez fosfoniewoj soli 5d obrabotkoj
acetilciklopropana Ph3P . HBr.247

W zakl`~enie |togo razdela sleduet otmetitx otsutstwie
dannyh po anionoidnomu raskryti`ACPi, sledowatelxno,
po ego wowle~eni` w seri` sinteti~eski poleznyh trans-

O

n-Pr n-Pr

O HO

X

Cl

Br

O O

BrCl
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Shema 25

5: X = Cl (a), Br (b), I (w), SPh (g), P+Ph3Br± (d), SePh (e)

1) H2/Cu, 808C (�20%),H2/Pd±C (90%), n-Bu3SnH/AIBN/
h�(��(85%),Na/NH3 (w smesi s 17);

2) H2/Cu, 1258C (55%),H2/Pd±Ni (>90%);
3) Br2/CH2Cl2 (CHCl3, AcOH) (�30%);
4) PCl5/kip. CH2Cl2;
5) Py�HCl (>80%), P2I4 (�90%),Me3SiX (X = Cl, Br, I)

(85±95%), AlCl3/PhSH (Me3SiSPh) (35±45%); Ph3P�HBr
(>90%), PhSeLi (90%).
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formacij. Edinstwennym poka primerom zdesx movet slu-
vitx |ffektiwnoe prewra}enieACPpod dejstwiemPhSeLi w
ketoselenid 5e.248

b. Ciklopropilkarbinilxnaq peregruppirowka

Obsuvdaemyj nive material otnositsq k himii legko-
dostupnyh na osnowe ACP wtori~nyh i treti~nyh ciklo-
propilkarbinolow, na{ed{ih w poslednee wremq {irokoe
prilovenie blagodarq unikalxnoj sposobnosti ukazannyh
we}estw preterpewatx pod dejstwiem protonnyh kislot i
kislot Lx`isa CPKP.249±251 Sej~as horo{o izwestno, ~to
CPKP wtori~nyh spirtow protekaet wysoko-
stereoselektiwno, dawaq, kak prawilo, s wysokim wyhodom
sootwetstwu`}ie (E)-olefiny. Tak, metilciklopro-
pilkarbinol 16 w uslowiqh reakcii Dvulia (48%-naq HBr)
legko izomerizuetsq w gomoallilbromid 110a 35, 36, 38±40

(shema 26). Analogi~noe prewra}enie dostigaetsq s po-
mo}x`MgBr2, pri~em dannyj podhod okazalsq ~rezwy~ajno
|ffektiwnym i dlq polu~eniq iodida 110b iz 16 pod dejst-
wiem MgI2.112 Drugoj wariant transformacii ciklopro-
pilkarbinolow w gomoalliliodidy sostoit w ispolxzo-
wanii 40%-noj HI w srede DME. \tot metod realizowan
w sinteze anizilxnogo proizwodnogo 111 iz spirta 109a, pri-
gotowlennogo dwuhstadijnym wosstanowleniem enona 83d (R
= m-MeOC6H4).182 Perehod ot spirta 109b, polu-~ennogo iz
b-keto|fira 86d, k brom|firu 112 uspe{no osu}estwlen pod
dejstwiem rastwora ZnBr2 w 48%-noj HBr.211, 252 Nedawno
pokazano, ~to CPKP legko polu-~aemyh iz ACP na-
sy}ennyh 109w±i i allilowyh 114a±e ciklopro-
pilkarbinolow gladko protekaet w mqgkih uslowiqh pod
dejstwiem trimetilsililgalogenidow i kataliti~eskih ko-
li~estw galogenidow cinka, dawaq sootwetstwu`}ie (E)-go-

moallilgalogenidy 113a±i i 115a±i s wysokimi wyhoda-
mi.219±223, 227±231 Metod pozwolqet w rawnoj stepeni
|ffektiwno polu~atx kak bromidy 113w±i, 115d±i, tak i
hloridy 113a,b, 115a±g. Allilowye spirty 114, w otli~ie ot
nasy}ennyh, sposobny peregruppirowywatxsq s pomo}x`
HCO2H i AcOH w transoidnye gomoallilxnye formiaty i
acetaty tipa 116a,b i 116w,g sootwetstwenno.253

W klassi~esku` reakci` Dvulia s ispolxzowaniem
48%-noj HBr wowle~eno bolx{oe koli~estwo treti~nyh
metilciklopropilkarbinolow 49 (shema 27), legko po-
lu~aemyh w odnu stadi` iz ACP. Pri |tom, w otli~ie
ot wtori~nyh, treti~nye ciklopropilkarbinoly da`t,
kak prawilo, smesi (E)- i (Z)-stereoizomernyh bromidow
117 w razli~nom sootno{enii, s preobladaniem, w os-
nownom, perwogo iz nih. Iskl`~enie sostawlq`t |ti-
nilkarbinoly 49u,f, prewra}ennye Dvulia w ukazannyh
uslowiqh prakti~eski nacelo w (Z)-izomery 117u,f,129, 131

~to s uspehom ispolxzowano w odnoj iz prostyh shem
polnogo sinteza `wenilxnogo gormona I.256 Racionalx-
nogo ob%qsneniq |tomu unikalxnomu steri~eskomu
|ffektu poka net, hotq ~isto ka~estwenno ono movet swo-
ditxsq k tomu, ~to konformaciq perehodnogo sostoqniq
peregruppirowki opredelqetsq minimumom perekrywaniq
ciklopropanowogo zamestitelq s metilxnym, ime`}im
su}estwenno bolx{ij ob%em, ~em acetilenowyj.129

Stereohimi~eski neodnorodnye po trizame}ennoj swqzi
C=C gomoallilbromidy 117 na{li tem ne menee prak-
ti~eskoe primenenie w sinteze razli~yh prirodnyh
ob%ektow, preimu}estwenno izoprenoidnogo rqda.

Ciklopropilkarbinilxnaq peregruppirowka spirtow 49
po~ti wsegda protekaet s wysokimi wyhodami i bez os-
lovnenij, po|tomu nive budut otme~eny li{x nekotorye
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Shema 26

16: R =Me
109: R = m-MeOC6H4(CH2)2 (a), CH2CO2Et (b), Et (w), n-Bu (g), n-C8H17 (d),

n-C10H21 (e), (E)-n-BuCH=CH(CH2)4 (v), (Z)-n-BuCH=CH(CH2)8 (z), HO(CH2)3 (i)
110: X = Br (a), I (b);

X = Cl: R = n-Bu (a), n-C8H17 (b);
X = Br: R = Et (w), n-Bu (g), n-C8H17 (d), n-C10H21 (e),
(E)-n-BuCH=CH(CH2)4 (v), (Z)-n-BuCH=CH(CH2)8 (z), HO(CH2)3 (i)

114: R = Et (a), i-Pr (b), n-Bu (w), n-C8H17 (g), (E)-MeCH=CH (d);
(Z)-n-BuCH=CH(CH2)3 (e)

115: X = Cl: R = i-Pr (a), n-Bu (b), n-C8H17 (w), (E)-MeCH=CH (g);
X = Br: R = Et (d), i-Pr (e), n-Bu (v), n-C8H17 (z), (Z)-n-BuCH=CH(CH2)3 (i)

116: R1 = H: R= n-Bu (a), n-C8H17 (b);
R1 =Me: R = n-Bu (w), n-C8H17 (g);

1) 48%-naq HBr (>80%), Et2O�MgX (70±90%);
2) 40%-naqHI±DME (75%);
3) 48%-naq HBr/ZnBr2;
4) Me3SiX/ZnX2, CH2Cl2 (65±100%);
5) R1CO2H (60±90%).
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osobennosti |toj reakcii. Tak, pri izomerizacii 49a za-
fiksirowano obrazowanie do 14% produkta gidro-
bromirowaniq olefina 117a. 111 Prewra}enie gomoallilo-
wogo spirta 49k ~asti~no (*15%) soprowovdaetsq sdwigom
terminalxnoj dwojnoj swqzi produkta 117k s obrazowaniem
soprqvennogo diena.131

Na sheme 28 priwedeny drugie, otli~nye ot standartnogo
metoda Dvulia warianty prowedeniq CPKP treti~nyh
karbinolow 49. Tak, dlq polu~eniq 3,5-dienowogo bromida
117z ispolxzowana neoby~naq sistema LiBr/TsOH/AcOH/

Ac2O bez ob%qsneniq ee preimu}estwa w srawnenii s 48%-noj
HBr. 130 Kak i w slu~ae wtori~nyh ciklopropilkarbinolow,
treti~nye gladko i prakti~eski koli~estwenno
peregruppirowywa`tsq pod dejstwiem MgBr2 i MgI2 w
sootwetstwu`}ie gomoallilgalogenidy 117 s pre-
obladaniem (E)-izomera w slu~ae 117b.112

Ispolxzowanie wodnoj HCl dlq perehoda ot
ciklopropilkarbinolow k gomoallilhloridam harakteri-
zuetsq otsutstwiem regioselektiwnosti. Tak, iz ~etyreh iz-
westnyh primerow prowedeniq |toj reakcii tolxko odin,

RHO
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Cl
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OHCO
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117z

5 ("a, b, g, r, u")

117a, b: X = Br, I

2 ("a, b")
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49: R =Me (a), Et (b), i-Pr (g),
n-Bu (d), H2C=CH (z), Ph (r), HC:C (u)

Shema 28

1) LiBr/TsOH, AcOH±Ac2O (75%);
2) Et2O�MgX2 (�100%);
3) 20±36%-naqHCl (45±75%);
4) 10±50%-naqH2SO4 (25±45%);
5) 20±98%-naqHCO2H (40±60%).

Br
RHO R

49 117

48%-naqHBr

Shema 27

N R E ¢ Z Wyhod Ssylki
117, %

a Me ± 75 110, 111, 115
b Et 3:1 98 117, 118
w n-Pr 5:2 79 120±122
v HO(CH2)4 sm.a 87 127
z CH2=CH 3:1 85 128, 129, 254, 255
i (Z)-MeCH=CH 3:2 90 131
k CH2=CHCH2 4:1 78 131±133
l (E)-MeCH=CH(CH2)2 7:1 67 135
m EtMeC=CH(CH2)2 sm.a 70 136
o i-AmMeC=CH(CH2)2 sm.a 75 136
p H(CH2CMe=CHCH2)nCH2

n=1 sm.a 83 110, 111, 129, 132, 136
n=2 sm.a 84 110, 111, 132, 136
n 3 sm.a 61 111

s Bn 5:1 85 142
u HC:C 1:19 88 128, 129, 144, 145, 256
f MeC:C 1:16 90 131, 257

c C:C sm.a 98 150

~ C:C sm.a 96 150

y HC:CCH2 4:1 87 131
q EtO2CCH2 sm.a 78 160

a Dannye po izomernomu sostawu otsutstwu`t
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wedu}ij k gomoprenilhloridu 118a, movno s~itatx odno-
zna~nym. 106 W ostalxnyh treh slu~aqh, krome ovidaemyh
olefinow 118d,r,u, obnaruveny otwe~a`}ie im dieny i
produkty ih gidrohlorirowaniq, a takve sootwetstwu`}ie
ciklobutilhloridy.124, 139, 258

Wesxma raznorodnye rezulxtaty polu~eny pri ispolx-
zowanii wodnoj H2SO4 dlq CPKP treti~nyh spirtow. Na-
primer, w slu~ae 49a,b,u wydeleny s nizkimi wyhodami smesi
gomoallilowyh spirtow 119a,b,u, produkty ih degidratacii,
wnutrimolekulqrnoj ciklizacii i dimerizacii.109, 139, 147

W teh ve uslowiqh benzilowyj spirt 49r prewra}aetsq pre-
imu}estwenno w ciklobutanol 120.139

Selektiwnostx izomerizacii treti~nyh ciklopro-
pilkarbinolow pod dejstwiemHCOOH w su}estwennoj mere
zawisit ot uslowij prowedeniq |toj reakcii. Tak, nagrewanie
49a,b,r,u s 20±50%-nymi wodnymi rastworami HCOOH daet
slovnu` smesx we}estw s nezna~itelxnym sodervaniem
formiatow 121a,b,r,u.108, 116, 140, 258 W to ve wremq ispolxzowa-
nie 98%-nojHCOOH w sredeTHF gladko wedet k formiatam
121a,b,g.259, 260

Uda~naq modifikaciq rassmotrennogo wy{e dwuh-
stadijnogo sinteza gomoallilgalogenidow iz ciklopro-
pilketonow ~erez stadi` treti~nyh karbinolow sostoit w
obrabotke 50%-noj H2SO4 alkogolqta, obrazu`}egosq pri
wzaimodejstwii reaktiwa Grinxqra sACP (shema 29).

\tim odnostadijnym metodom polu~eno bolx{oe ~islo

galogenidow 117, ispolxzowannyh w sinteze feromonow,
`wenilxnyh gormonow i drugih biologi~eski aktiwnyh
we}estw. E}e odin primer prowedeniq CPKP bez wydeleniq
promevuto~nogo treti~nogo spirta sostoit w iniciiruemoj
TiCl4 kondensacii ACP s ketenacetalem 122, gladko pri-
wodq}ej k smesi stereoizomernyh gomoallilhloridow 123
(shema 30).265

W zakl`~enie sleduet otmetitx proteka`}u` po sheme
CPKP izomerizaci` |poksida 40 pod dejstwiem 48%-noj
HBr, otli~a`}u`sq wysokoj stereoselektiwnostx` (>96%
E-izomera) i po~ti koli~estwennym wyhodom bromgidrina
124 .93

w. Drugie reakcii s u~astiem treh~lennogo cikla

Opisany otdelxnye primery wowle~eniq nekotoryh
proizwodnyh ACP po karbonilxnoj gruppe w prewra}eniq,
proteka`}ie formalxno s u~astiem acetilxnogo i ciklo-
propanowogo fragmentow |toj molekuly. Tak, obrabotka
trimetilsililowogo |fira 28 perftorizopropiliodidom w
prisutstwii osnowaniq i BF3 selektiwno priwodit k smesi

O

X
R

ACP 117

1. RMgX/Et2O

2. 50%-naqH2SO4

Shema 29

N R X E/Z Wyhod 117, % Ssylki

a Me Br ± 88 261
d n-Bu Br 4:1 60 262
m EtMeC=CH(CH2)2 Br sm.a 62 136
n n-BuMeC=CH(CH2)2 Br sm.a 67 262
o i-AmMeC=CH(CH2)2 Br 7:2 46 136
p H(CH2CMe=CHCH2)nCH2

n=1 Br sm.a 77 136
n=2 Br 3:1 60 136

r EtMeC=CH(CH2)2 I sm.a 62 136
t i-AmMeC=CH(CH2)2 I 3:1 49 136
h H(CH2CMe=CHCH2)nCH2

n=1 I 7:2 72 136, 263
n=2 I 7:2 41 136

{ MeOCHMe(CH2)3 Cl 3:1 61 264

a Dannye po izomernomu sostawu otsutstwu`t

OTMS

OMe

CO2Me

OTMS

ACP¢TiCl4

CH2Cl2 �70%
122

O

40

48%-naqHBr

90%

Cl

CO2Me

123

Br OH

124

Shema 30

i-C3F7

OTMS

OTMS OTMS O

kip. PhH H+

�75%28

126

125

i-C3F7I/BF3,

2,6-lutidin

85%

I

Ph

HO

129

NNHCPh3

Ph

HO

N�NCPh3

1. BuLi/THF EtSH

>50%2. PhCHO
127

128

Shema 31
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izomernyh sililoksiiodidow 125 (Z : E= 4 : 1) 266 (shema 31).
Reakciq protekaet, po-widimomu, po ion-radikalxnomu me-
hanizmu, wkl`~a`}emu CPKP na promevuto~noj stadii.

Termoliz enolqta 28 wyzywaet ego peregruppirowku s
ras{ireniem cikla i obrazowanie s wysokim wyhodom cik-
lopentanona 126 posle gidroliza promevuto~nogo trime-
tilsililowogo |fira.76

Deprotonirowanie i posledu`}aq obrabotka benzalx-
degidom legko polu~aemogo iz ACP gidrazona 127 daet
promevuto~noe azosoedinenie 128, preterpewa`}ee wmqgkih
uslowiqh radikalxnu` gomoallilxnu` peregruppirowku w
(E)-olefin 129 so stereohimi~eskoj ~istotoj 93%.52

Takim obrazom, reakcii ACP i ego proizwodnyh s
u~astiem treh~lennogo cikla da`t wozmovnostx udobnogo i
w rqde slu~aew naibolee racionalxnogo sinteza razli~nyh
acikli~eskih funkcionalizirowannyh soedinenij, wkl`~aq
ketony, nasy}ennye i nepredelxnye galogenidy i spirty.

IV. Ispolxzowanie acetilciklopropana w
sinteze prirodnyh i prakti~eski poleznyh
soedinenij

Nekotorye iz rassmotrennyh wy{e prewra}enij ACP
legli w osnowu rqda shem celenaprawlennogo sinteza fero-
monow, terpenoidow, steroidow, witaminow, prostanoidow,
alkaloidow, a takve lekarstwennyh preparatow i gerbici-
dow.

1. Sintez acetogeninowyh feromonow

Ispolxzowanie ACP w ka~estwe pqtiuglerodnogo (E)-
fragmenta leglo w osnowu stereoselektiwnogo sinteza celogo
rqda acetogeninowyh transoidnyh feromonow nasekomyh
otrqdaLepidoptera. Pri |tomferomony, ime`}ie strukturu
(E)-gomoallilacetatow 130±132 polu~eny w odnu stadi` i s
wysokimi wyhodami iz sootwetstwu`}ih bromidow 113d,z i
115z (shema 32).222, 228, 229, 267

Sintez bolx{ogo ~isla drugih acetogeninowyh feromo-
now, wkl`~aq mono- 133 219±221, 223, 231, 267 i dienowye 134,220, 267

135,39, 221, 223 a takve trienowyj 136 221, 222 predstawiteli,
osu}estwlen s pomo}x` razli~nyh metodow udlineniq
uglerod-uglerodnoj linejnoj cepi gomoallilgalogenidow
110a, 113w,g,i, 115b,d,i (shema 33).

2. Sintez terpenoidow

Razrabotannyj Dvulia metod polu~eniq go-
moallilxnyh bromidow posluvil kl`~ewym priemom w
sintezeacikli~eskihterpenoidownaosnoweacetilciklopro-
pana. 35, 115, 117, 120±122, 135, 145, 150, 160, 256, 257, 261±264, 268

Odin iz prostej{ih sintezow linaloola 137 wkl`~aet
metallirowanie bromida 117a i posledu`}u` kondensaci`
obrazu`}egosq Li-proizwodnogo s metilwinilketonom 111

(shema 34). W rqde slu~aew ACP wwodilsq w reakci`
Grinxqra s prigotowlennym iz nego ve gomoallil-
bromidom; powtorenie |toj operacii obespe~iwaet po-
sledowatelxnoe nara}iwanie linejnoj izoprenoidnoj ce-
pi.110, 111, 129, 132, 133, 137, 262 Takoj prostoj priem ispolxzowan,
w ~astnosti, dlq sinteza (E/Z)-izomerow gomogeraniola 138

R
Br

OAc

OAc

113d, z; 115z

AcOK/MeCN, DB18C6

(R = n-C8H17)
94%

AcOK/MeCN, DB18C6

(R= (E)-n-C8H17CH=CH)

84%

130 Scrobipalpa ocellatella

131 Prionoxystus robiniae

132 Paranthrene tabaniformis

(CH2)8
OAcAcOK/MeCN, DB18C6

[R = (Z)-n-BuCH=CH(CH2)8]

89%

Shema 32

OAc OR

R
X

R

133

110a; 113w, g, i;
115b, d, i
X=Cl, Br

134

135

136

Samia cynthia ricini, 4st., 55¥

( )n ( )m ( )n ( )m

R=Me, R1=AcO(CH2)7: Plodia interpunctella, 3st., 34¥

R=AcO(CH2)3, R1=n-Bu: Phtorimaea operculella, 6st., 66¥OAc

R1

Shema 33

n=1,m=7: Zeiraphera unfortunata, 2st. , 56¥

n=1, m=9: Etiella zinckenella, 2st., 64¥

n=3, m=3: Anarsia lineatella, 4st., 50¥

n=3, m=6: Brachmia inornatella, 2st., 66¥

n=3, m=7: Polia grandis, 3st., 66¥

n=3, m=9: Leucinodes orbonalis, 3st., 69¥

n=7, m=2: Keiferia lycopersicella, 2st., 97¥

n=1, m=7, R=Ac: Epiphyas postvittana,
2st., 57¥

n=3, m=3, R=H: Dendrolimus spectabilis,
1st., 77¥
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(n   1) i gomofarnezola 138 (n   2) putem wzaimodejstwiq
polu~ennyh iz bromidow 117a i 117p (n   1) reaktiwow
Grinxqra s ACP i posledu`}ej CPKP woznika`}ih cik-
lopropilkarbinolow. Perehod k spirtam 138 ot sootwetst-
wu`}ih bromidow 117p wypolnen standartnym ih acetoli-
zom i omyleniem acetatow na kone~noj stadii.111

Sleduet otmetitx, ~to dostoinstwa |togo uniwersalxno-
go metoda ~asti~no obesceniwa`tsq upominaw{imsq wy{e
otsutstwiem stereoselektiwnosti peregruppirowki tre-
ti~nyh ciklopropilkarbinolow. \togo nedostatka li{eny
sintezy racematow nasy}ennyh izoprenoidow na osnowe
ACP.118, 121, 122, 211, 252, 262 Tak, (+)-5,9-dimetilgeptadekan
(139), qwlq`}ijsq polowym feromonom listwenni~noj mi-
niru`}ej moli Leucoptera malifoliella, polu~en kross-
so~etaniem gomoallilbromida 117n s pentilmagnij-
bromidom w prisutstwii reaktiwa Ko{i i dalxnej{im

gidrirowaniem obrazu`}egosq diena.262 Pri |tom bro-
mid 117n sintezirowan iz ACP i n-BuMgBr ~erez ego
C5-norgomolog 117d putem dwuhkratnogo ispolxzowaniq
CPKP.

3. Wyhod k steroidam, witaminam i prostanoidnomu
sintonu

Gomoalliliodid 111, prigotowlennyj w tri stadii iz
ACP, ispolxzowan w sinteze D-gomodegidro|stranow po
Torgowu. Kl`~ewoj stadiej zdesx sluvit alkilirowanie
iodidom 111 2-metilciklogeksan-1,3-diona s obrazowaniem
diketona 140 (shema 35).182

Proqwlq`}ij wysoku` fiziologi~esku` aktiwnostx
ciklopropilxnyj analog witamina D 142 sintezirowan s
ispolxzowaniem na odnom iz |tapow fosforana 141, prigo-
towlennogo iz ketobromida 70.184

Kl`~ewoj poluprodukt 144 w sinteze witamina D3 po-
lu~en w 25 stadij ishodq iz ACP.127 Osnownaq strategiq
swoditsq pri |tom k formirowani` na rannih stadiqh
funkcionalizirowannogo transpergidroindanowogo ske-
leta, ~to dostigaetsq na osnowe nenasy}ennogo silana 143,
prigotowlennogo w swo` o~eredx iz dostupnogo gomoallil-
bromida 117v.

Udlinenie cepi keto|fira 86d na {estiuglerodnyj
fragment i posledu`}ee gidroliti~eskoe raskrytie ci-
klopropanowogo ostatka w molekule ketona 145 putem
nagrewaniq ego s konc.H2SO4 priwodit k ketolu 146, kotoryj
w rezulxtate okisleniq i wnutrimolekulqrnoj kondensacii
promevuto~nogo ketoalxdegida prewra}en w ciklopentenon
147 ± {iroko rasprostranennyj prostanoidnyj sinton.210

4. Sintez alkaloidnyh fragmentow

Acetilciklopropan posluvil ishodnym soedineniem w
modelxnyh sintezah geksacikli~eskih diterpenowyh alka-
loidow akonitinowogo rqda, a takve tricikli~eskih seskwi-
terpenowyh alkaloidow nufaridinowogo tipa. W perwom
slu~ae nara}iwanie uglerodnoj cepi gomoallilbromidow
117z dalo kl`~ewye trienony 148, transformirowannye da-
lee w tricikli~eskij aminoolefin 149 (shema 36).254, 255 Wo
wtorom slu~ae alkilirowanie legko polu~aemym iz ACP
bromidom 110a dilitiewogo proizwodnogo propionowoj ki-
sloty priwelo k nenasy}ennoj kislote 150, qwlq`}ejsq

HO

Br

n-Bu
Br

X

n-Bu
Br

(2, 3)n

117a

137

4, 5
117p: n=1, 2; X=Br

138: n=1, 2; X=OH

6 7, 8

117d 117n 2

n

n-Pr
C6H13

2
139

1

Shema 34

1) Li/Et2O, zatemMeC�O�CH�CH2 (�20%);
2) Mg, zatem ACP (55±80%);
3) 48%-naqHBr (�80%);
4) AcOK/AcOH;
5) K2CO3/MeOH (�75% iz 117p);
6) Mg, zatem ACP, zatem 50%-naqH2SO4 (�70%);
7) n-AmMgBr, Li2CuCl4/THF;
8) H2/Pd±C (85% iz 117n).

MeO MeO

O O

O

PPh3

O

Br

OH

142

HO

H

H

OH

O

O

I

, KOH, diglim, 908C

�15%
111

70

1. Ph3P

2. NaOH, CH2Cl2

>70%

6st.

>15%
141

140

Shema 35
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kl`~ewym poluproduktom dlq wyhoda k hinolizidinonu
151.38

5. Sintez lekarstwennyh preparatow i gerbicidow

Na osnowe ACP osu}estwlen sintez celogo rqda prak-
ti~eski wavnyh we}estw (shemy 37, 38). Na perwom |tape po-
lu~eniq kavdogo iz ob%ektow 152±164 ispolxzowany ras-
smatriwaw{iesq wy{e transformacii ACP. Pri |tom
poluproduktom dlq sinteza 152 posluvil gidrazon ACP;49

dlq sinteza 153 56 i 154 55 ± aminonitril 22; dlq 155 ± oksim
ACP;46 dlq 156 ± winilnitril 44b;96 dlq 157 224 i 158 185 ±
bromketon 70; dlq 159a,b 208 i 160a,b 209 ± alkoksidiketony
86g,d; dlq 161 ± ketoamid 87;212 dlq 162,205, 206 163 203 i 164 199 ±
keton 83d. U poliazotistyh geterocikli~eskih pred-
stawitelej 152±154 wyqwlena wysokaq gerbicidnaq aktiw-
nostx, a u ketoksima 155 ± antiglaukomnaq. Diazepinon 156
obladaet wyravennymi protiwoopuholewymi swojstwami, a
azetidinon 157 ± baktericidnymi. U proizwodnyh tiazola
158 obnaruvena antiallergi~eskaq, a u enaminoketonow

Br

HO HO

TMS

OTBS

HO
H

H

6st. 17st.

�7% ob}.

143117v 144

O

CO2Et

1. Py�CrO3�HCl/Py±CH2Cl2
2. KOH

�50%

86d

TBS ± tret-butildimetilsilil

1. EtONa/Br(CH2)6CO2Et
2. Ba(OH)2
3. H3O+

>90%

O

145

90%-naqH2SO4

808C

�90%
(CH2)7CO2H

HO

O

146

(CH2)7CO2H

O

CO2H

147

Shema 35 (prodolvenie)

Br

O

NEt

4st.

�45%

6st.

>20%

149

117z 148

Br

N

O

H

EtCO2H/LDA
HMPA±THF

85%

3st.

45%

110a

151

CO2H150

Shema 36
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R1RO2C

O
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S

t-BuO2C
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NH2H
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N
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O
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CN

N

N N

OMe

NHEt

O
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152

157
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6st.
2st.

3st.

9st. 8st.

5st.

3st.
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N
O

HO

N
H
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159a,b i izoksazolow 160a,b ± analxgeti~eskaq aktiwnostx.
Ftorsoderva}ij izoksazol 161 rekomenduetsq kak silxnyj
protiwoartritnyj, i oksazol 162 ± kak antiwirusnyj agen-
ty. Nakonec, u proizwodnogo aminospirta 163 obnaruveny
protiwowospalitelxnye swojstwa, a zame}ennye pirroli-
diny 164 priwodqt, kak wyqsnilosx, k potere appetita u so-
bak.

Sleduet otmetitx, ~to wse rassmotrennye wy{e soedine-
niq, iskl`~aq 162, sodervat w swoej strukture treh~lennyj
cikl, kotoryj perenositsq ot ishodnoj molekuly ACP.

Izlovennyj w obzore material ill`striruet obilie
himi~eskih prewra}enij ACP, swojstwennyh ne tolxko me-
tilketonam, no i ciklopropilkarbonilxnym soedineniqm.
Wozmovnosti selektiwnyh transformacij ACP s u~astiem
metilxnoj, karbonilxnoj ili ciklopropilxnoj grupp slu-
vat osnowoj {irokogo sinteti~eskogo ispolxzowaniq |togo
kommer~eski legkodostupnogo C5-stroitelxnogo bloka,
pri~em net somnenij, ~to |to naprawlenie budet aktiwno
razwiwatxsq.
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CHEMISTRY OF ACETYLCYCLOPROPANE

B.A.Czeskis, N.M.Ivanova, A.M.Moiseenkov, O.M.Nefedov
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Synthesis and chemical transformations of acetylcyclopropane are reviewed. Reactions with participance of its

methyl, carbonyl and cyclopropyl groups are discussed. Presented data demonstrates that acetylcyclopropane is a

useful five-carbon building block in organic synthesis.
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