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Груп пы:

Alk – ал кил

Ar – арил

Ac – ацил

Bn – бензил

Bs – брозильная

Ме – ме тил

Tf – трифтолатная

Ts – то зиль ная

Ph – фе ниль ная

Cp – ци к ло пен та ди е нил

Py – пиридил

Cое ди не ния и ре а ген ты:

АУЭ – аце то у к сус ный эфир

ГМФТА – ге к са ме тил фос фор -

три а мид

ДМСО – ди ме тил суль фо к сид

ДМФА – ди ме тил фор ма мид

ДЦГКД – ди ци к ло ге к сил кар бо -

ди и мид

ДАК – до нор но-ак цеп тор ный

ком п лекс

ПАВ – по верх но ст но-ак тив ное

ве ще ст во

ПФК – по ли фо с фор ная ки с ло та

ТГФ – те т ра гид ро фу ран

ТМС – те т ра ме тил си лан

Переменные, кон стан ты
и еди ни цы из ме ре ния:

D – де бай

η – «же ст кость» элек трон ной

обо лоч ки мо ле ку лы

k – кон стан та ско ро сти 

K – кон стан та рав но ве сия

kБ – кон стан та Больц ма на

α – ку ло нов ский ин те грал

β – ре зо нанс ный ин те грал

t – тем пе ра ту ра по шка ле

Цель сия

Т – тем пе ра ту ра по шка ле

Кель ви на

μ – ди поль ный мо мент, D

I – по тен ци ал ио ни за ции, эВ

А – элек трон ное срод ст во, эВ

d4
20 – плот ность, г/см3

nD
20 – по ка за тель пре ло м ле ния

α – оп ти че ское вра ще ние,

град (°)

MRD – реф рак ция, см3

δ – хи ми че ский сдвиг, м. д.

ν – ча с то та, см–1

λ – дли на вол ны, нм

R – уни вер саль ная га зо вая по с-

то ян ная, Дж/(К ⋅ моль)

N – чис ло Аво гад ро, моль–1
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Сокращения:
АО – атом ная ор би таль

ВЗМО – вы с шая за ня тая мо ле ку ляр -

ная ор би таль

ДМЭ – диметоксиэтан

ИК-спек т ро ско пия – ин ф ра крас ная

спек т ро ско пия

КПЗ – ком п лекс с пе ре но сом за ря да

ЛДА – литийдиизопропиламид

МО – мо ле ку ляр ная ор би таль

НСМО – низ шая сво бод ная мо ле ку -

ляр ная ор би таль

НЭП – не по де лен ная элек трон ная

па ра

ПМР-спек т ро ско пия – спек т ро ско -

пия про тон но го маг нит но го ре зо -

нан са

УФ-спек т ро ско пия – ульт ра фи о ле то -

вая спек т ро ско пия 

ФПС – фа к тор пар ци аль ной ско ро сти

ФЭС-спек т ро ско пия – фо то элек -

трон ная спек т ро ско пия

ЭТС – элек трон ная транс мис си он -

ная спек т ро ско пия

ЯМР-спек т ро ско пия – спек т ро ско -

пия ядер но го маг нит но го ре зо -

нан са
13С ЯМР-спек т ро ско пия – спек т ро -

ско пия ядер но го маг нит но го ре -

зо нан са на яд рах уг ле ро да 13С

ee – энантиомерный избыток

de – диастереомерный избыток

Пре фи к сы:
виц – ви ци наль ный

гем – ге ми наль ный

м – ме та

о – ор то

п – па ра

трет (t) – третичный
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Со еди не ния, со дер жа щие кар бок силь ную груп пу –СО ОН, на зы ва ют кар бо -
но вы ми кис ло та ми

Для раз лич ных фраг мен тов кар бо но вых кис лот при ня ты сле ду ю щие на -

зва ния (от англ. “acid” — кис ло та):

20.1.          НА СЫ ЩЕ ННЫЕ И АРО МА ТИ ЧЕ С КИЕ
КАР БО НО ВЫЕ КИС ЛО ТЫ

20.1.1.       Но мен к ла ту ра

При со став ле нии на зва ния кар бо но вой кис ло ты али фа ти че с ко го ря да по

но мен к ла ту ре ИЮ ПАК за ос но ву бе рут на и бо лее длин ную уг ле род ную

цепь, вклю ча ю щую кар бок силь ную груп пу. Ну ме ра цию це пи на чи на ют с

R C OH

ацильная группа ацилоксигруппа

ацильный атом
кислорода

ацильный атом
углерода

O

R C O

O

H

R C O

O

H R C O

O

H

R C
O

OH

Глава 20.       КАРБОНОВЫЕ КИСЛОТЫ
И ИХ ПРОИЗВОДНЫЕ
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ато ма уг ле ро да кар бок силь ной груп пы. К на зва нию уг ле во до ро да по чис лу

ато мов уг ле ро да в глав ной це пи при бав ля ют суф фикс -ов: -овая кис ло та.

Для мно гих на и бо лее из ве ст ных кар бо но вых кис лот ча с то ис поль зу ют

три ви аль ные на зва ния. В ча ст но с ти, их при ме ня ют для за ме щен ных кар бо -

но вых кис лот, обо зна чая по ло же ние за ме с ти те лей бук ва ми α, β, γ и т. д.

На зва ния кис лот али цик ли че с ко го и ге те ро цик ли че с ко го ря дов ча с то

об ра зу ют пу тем при бав ле ния к на зва нию уг ле во до ро да или ге те ро аре на

пост фик са -кар бо но вая кис ло та.

COOH

циклопропанкарбоновая
кислота 1,4-циклогександикарбоновая

кислота

3-пиридинкарбоновая
(никотиновая) кислота

HOOC COOH

N

COOH

CH3 CH2 CH COOH

CH3

γ β α

CH3 COOH

уксусная
кислота

масляная кислота

изомасляная кислота

муравьиная
кислота

CH3 CH2 CH2 COOH

HCOOH

CH3 CH COOH

CH3

Br CH2 CH2 COOH

α-метилмасляная кислота β-бромпропионовая кислота

β α

CH3 CH2 CH COOH

CH
2-метилбутановая кислота

3-фенилпропановая кислота

циклобутилэтановая кислота
3

4 3 2 1

CH2 COOH
2  1

CH2 CH2 COOH
3 2 1
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За ме щен ные аро ма ти че с кие кар бо но вые кис ло ты бен золь но го и наф та -

ли но во го ря дов на зы ва ют как про из вод ные бен зой ной и наф той ной кис лот.

За да ча 20.1. На зо ви те сле ду ю щие со еди не ния по си с те ма ти че ской но мен к ла ту ре:

За да ча 20.2. На пи ши те стру к тур ную фор му лу для ка ж до го из сле ду ю щих со еди не ний:

а) (R)-4-гид ро кси-(2Е)-ге к се но вая ки с ло та;

б) α-бром-β-хлор мас ля ная ки с ло та;

в) 4-ни т ро-3-это к си бен зой ная ки с ло та.

20.1.2.       Способы получения

Окис ле ние уг ле во до ро дов, спир тов, аль де ги дов и ке то нов

Окис ле ние ор га ни че с ких со еди не ний, при над ле жа щих к уг ле во до ро дам,

спир там, аль де ги дам и ке то нам, ра нее уже по дроб но об суж да лось (см. т. I,

разд. 2.4, 5.4.5; т. II, разд. 10.2.3, 16.4.4, 19.1.4). Ни же да ны при ме ры этих ре -

ак ций.

Brб)а) COOH

NO2

COOH

COOH

CH

4-метил-
бензойная

(п-толуиловая)
кислота

3-нитро-4-хлор-
бензойная кислота

4-гидрокси-
1-нафтойная

кислота

2-хлорбензойная
кислота

3

COOH COOH

Cl

COOH

OH

Cl

NO2

CH3
Co3+,  O2 (воздух)

120–140 °C
COOH +   H2O

толуол бензойная кислота
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Эти ре ак ции на и бо лее рас про ст ра не ны при по лу че нии кар бо но вых кис -

лот, в том числе в про мы ш лен ной прак ти ке.

Окис ле ние ме тил ке то нов

Ме тил ке то ны окис ля ют ги по га ло ге ни та ми; эта схе ма из ве ст на как га ло -

форм ная ре ак ция (см. т. II, разд. 19.1.5):

Ги д ро лиз ни т ри лов

Ре ак ции ги д ро ли за про из вод ных кар бо но вых кис лот ча с то при ме ня ют в ла -

бо ра тор ной прак ти ке.

Ни т ри лы ги д ро ли зу ют при их на гре ва нии (как пра ви ло, при ки пя че нии)

с вод ны ми рас тво ра ми ми не раль ных кис лот (ре же ще ло чей).

CH3 CH2 CH2 C

O

2-пентанон

бромо-
форм

бутановая
кислота

CH3
3Br2

NaOH, H2O

H3O
CHBr3 C+ H3CH2CH2COOH

н-C4H9 OH
KMnO4/H

25 °C 
CH3CH2CH2 COOH

C C
H

CH3

CHO

CH

2-метил-2-бутеналь

н-бутанол масляная кислота

карбоновые кислоты

алкен

2-метил-2-бутеновая

кислота

3

Ag2O, NH4OH H
C C

H

CH3

COOH

CH3

CH CHR R'
O3

OO

HC
O

CH R'R
H2O2/H

R C
O

OH
+ R' C

O

OH

H2O

H2SO4, t
R C N Ar(или

нитрил карбоновая
кислота

(илиC N) R COOH Ar COOH)
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На при мер, фе ни лук сус ную кис ло ту с вы со ким вы хо дом по лу ча ют по схе ме

Фе ни лук сус ная кис ло та. Смесь бен зил ци а ни да (70 г; 0,68 моль), конц.
H2SO4 (85 мл) и во ды (120 мл) ки пя тят в те че ние 3 ч. По сле вы ли ва ния ре ак -
ци он ной сме си в ле дя ную во ду про дукт от филь т ро вы ва ют, т. пл. 76–77 °С.
Вы ход 72 г (78%).

Ги д ро лиз слож ных эфи ров
Эта ре ак ция на и бо лее глад ко про те ка ет в раз бав лен ных ще ло чах при на гре -

ва нии:

Ги д ро лиз три га ло ген ме тил про из вод ных
Ги д ро лиз три га ло ген ме тил про из вод ных для по лу че ния кар бо но вых кис лот

при ме ня ют ре же. При этом ис поль зу ют те же ус ло вия, что и при ги д ро ли зе

ни т ри лов и слож ных эфи ров:

Кар бок си ли ро ва ние ме тал ло ор га ни че с ких ре а ген тов
Кар бок си ли ро ва ние ме тал ло ор га ни че с ких ре а ген тов слу жит од ним из

универ саль ных спо со бов по лу че ния кар бо но вых кис лот (см. т. II, разд. 15.1.4).

C6H5 CH

толуол бензойная кислота

α,α,α-трибромтолуол

3
3Br2

hν C6H5 C Br
Br

Br
H     или  OH

(H2O)
C6H5 COOH

R COOR'

сложный
эфир

карбоновая
кислота

спирт

NaOH 

(H2O), t

H3O
R COOH + R' OH

CH2Cl
NaCN

(ДМСО)
CH

бензилхлорид бензилцианид фенилуксусная кислота

2CN
H2SO4/H2O

t CH2 C

O

OH

Li

+ CO2

CO

фениллитий бензойная
кислота

2Li COOH

H3O

R Br
Mg

абс. эфир
R MgBr

CO2
R COOMgBr

HCl

H2O R COOH

20.1. Насыщенные и ароматические карбоновые кислоты 15



2-Ме тил бу та но вая кис ло та. Че рез рас твор втор-бу тил маг нийх ло ри да, при -
го тов лен но го из 2-хлор бу та на (46 г; 0,5 моль) и маг ния (13,4 г; 0,55 моль) в эти -
ло вом эфи ре (400 мл), про пу с ка ют уг ле кис лый газ до на сы ще ния. Смесь об ра -
ба ты ва ют 25%-й вод ной H2SO4. Про дукт вы де ля ют пе ре гон кой, т. кип. 174 °С.
Вы ход 40,8 г (80%).

Этот метод име ет, од на ко, ог ра ни че ние. Ал кил- и арил га ло ге ни ды, при -

ме ня е мые в ре ак циях, не долж ны со дер жать за ме с ти те лей (ОН, NH, SH,

C=O), ко то рые ак тив но ре а ги ру ют с ре ак ти ва ми Гри нь я ра и ли тий ор га ни -

че с ки ми со еди не ни я ми.

За да ча 20.3. По ка жи те, ка ким об ра зом мож но осу ще ст вить сле ду ю щие пре вра ще ния:

За да ча 20.4. Ука жи те, ка кой из двух спо со бов — че рез ре а к тив Гринь я ра или че рез ни т -

рил — бо лее пред поч ти те лен для ре а ли за ции сле ду ю щих пре вра ще ний:

а) бром бен зол → бен зой ная ки с ло та;

б) п-ни т ро бен зил хло рид → п-ни т ро фе ни лу к сус ная ки с ло та.

20.1.3.       Фи зи че с кие свой ст ва и стро е ние

Фи зи че с кие свой ст ва

Му ра вь и ная и ук сус ная кис ло ты об ла да ют раз дра жа ю щим за па хом. Мас ля -

ная, ва ле ри а но вая и ка п ро но вая кис ло ты име ют не при ят ный за пах. Выс -

шие жир ные и аро ма ти че с кие кис ло ты не име ют за па ха, по сколь ку об ла да -

ют ма лой ле ту че с тью.

Тем пе ра ту ры плав ле ния и ки пе ния, а так же дан ные о рас тво ри мо с ти в

во де не ко то рых кар бо но вых кис лот при ведены в табл. 20.1.

Тем пе ра ту ры ки пе ния кар бо но вых кис лот вы ше, чем та ко вые спир тов,

име ю щих ту же мо ле ку ляр ную мас су. Ни же срав ни ва ют ся тем пе ра ту ры ки -

пе ния не ко то рых кар бо но вых кис лот и спир тов.

Со еди не ние        СН3СН2ОН        НСО ОН             СН3СН2СН2ОН            СН3СО ОН

                                 эта нол                      му ра вь и ная           бу та нол                                 ук сус ная
                                                                    кис ло та                                                                   кис ло та

Мол. мас са        40                              46                       60                                         60

Т. кип., °C          78                            100,5                   97,4                                   118

a) CH2 CH2COOH

б) (CH3)3CCOOH(CH3)3CCH CH2
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От ме чен ное раз ли чие объ яс ня ет ся боль шей по ляр но с тью кар бо но вых

кис лот и бо лее проч ны ми во до род ны ми свя зя ми, ко то рые они об ра зу ют в

со от вет ст ву ю щих ди ме рах. Ди ме ры кар бо но вых кис лот ус той чи вы да же

в га зо об раз ном со сто я нии.

Зна че ния теп лот ди ме ри за ции весь ма ве ли ки. На при мер, теп ло та ди ме -

ри за ции му ра вь и ной кис ло ты в га зо вой фа зе со став ля ет — 58,5 кДж/моль

(–14 ккал/моль).

Мо ле ку лы кар бо но вой кис ло ты об ра зу ют проч ные во до род ные свя зи

также и с мо ле ку ла ми во ды. Од на ко лишь пер вые че ты ре чле на го мо ло ги -

че с ко го ря да али фа ти че с ких кар бо но вых кис лот сме ши ва ют ся с во дой в

C

OH O

C

HOO

HH
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Таб ли ца 20.1. Фи зи че с кие свой ст ва кар бо но вых кис лот

Кис ло та                                                                 Т. пл., °С          Т. кип., °С                        Рас тво ри мость
                                                                                                                                                        при 20 °С, г/100 мл

HCOOH                                                           8,4             101                               Не о гра ни че на

ме та но вая (му ра вь и ная)

CH3COOH                                                    16,6             118                               Не о гра ни че на

эта но вая (ук сус ная)

CH3CH2COOH                                         –21,0             141                               Не о гра ни че на

про па но вая (про пи о но вая)

CH3(CH2)2COOH                                      –5,0             164                               Не о гра ни че на

бу та но вая (мас ля ная)

CH3(CH2)3COOH                                    –34,0             186                               4,97

пен та но вая (ва ле ри а но вая)

CH3(CH2)4COOH                                      –3,0             205                               0,97

гек са но вая (ка п ро но вая)

CH3(CH2)5COOH                                      –8,0             223                               0,24

геп та но вая (энан то вая)

CH3(CH2)6COOH                                       17,0             239                               0,07

ок та но вая (ка п ри ло вая)

CH3(CH2)7COOH                                       15,0             255                               0,03

но на но вая (пе лар го но вая)

CH3(CH2)8COOH                                       32,0             270                               0,02

де ка но вая (ка п ри но вая)

CH3(CH2)10COOH                                      44,0             299                               0,01

до де ка но вая (ла у ри но вая)

CH3(CH2)12COOH                                      54,0             251                               0,002

те т ра де ка но вая (ми ри с ти но вая)                             (100 мм рт. ст.)



лю бых со от но ше ни ях. На чи ная с ва ле ри а но вой кис ло ты, рас тво ри мость

кис лот в во де умень ша ет ся. Выс шие кар бо но вые кис ло ты ма ло  ра с тво ри мы

в во де. Аро ма ти че с кие кар бо но вые кис ло ты — твер дые со еди не ния, пло хо

рас тво ри мые в во де.

Эле к трон ное стро е ние

Груп пы С=О и ОН, об ра зу ю щие кар бок силь ную функ цию, вза им но вли я -

ют друг на дру га и зна чи тель но от ли ча ют ся по свой ст вам от со от вет ст ву ю -

щих групп в аль де ги дах (ке то нах) и спир тах.

Эле к трон ное стро е ние кар бок силь ной функ ции по ка за но ни же на при -

ме ре му ра вь и ной кис ло ты.

В тер ми нах те о рии ре зо нан са кар бок силь ную груп пу пред став ля ют на -

бо ром ре зо нанс ных струк тур:

Од на из НЭП ато ма кис ло ро да ги д ро ксиль ной груп пы де ло ка ли зо ва на

пе ре кры ва ни ем с π-ор би та лью кар бо ниль ной груп пы. Де ло ка ли за ция эле к -

трон ной плот но с ти в кар бок силь ной груп пе на хо дит экс пе ри мен таль ное

под тверж де ние в дли нах свя зей С—О и С=О.

Эта де ло ка ли за ция де ла ет атом уг ле ро да кар бо ниль ной груп пы ме нее эле к т ро -

филь ным, чем атом уг ле ро да в кар бо ниль ной груп пе аль де ги дов или ке то нов.

В об щей оцен ке ре ак ци он ной спо соб но с ти сле ду ет от ме тить, что кар бо -

но вая кис ло та име ет, по край ней ме ре, три ре ак ци он ных цен т ра:

� — связь О–Н, раз рыв этой свя зи на блю да ет ся при кис лот ной дис со -

ци а ции;

� — кар бо ниль ная груп па C=O, эта груп па спо соб на при со е ди нять нук -

ле о филь ные ре а ген ты;

� — С–Н-свя зи при α-уг ле род ном ато ме, эти свя зи под вер же ны ио ни -

за ции с об ра зо ва ни ем ено ля тов.

C O
H

C O
R

R'

R C

O

O H0,144 нм 

спирт кетон
карбоновая

0,122 нм 0,131 нм 

0,1245 нм 

0,095 нм 

C

O

O

H

H

C

O

O

H

H

C

O

O

H

H

R CH2 C
O

O H

α δ

δ

δ

2

3

1
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20.1.4.       Ре ак ции

Кис лот но-ос нов ные свой ст ва кар бо но вых кис лот

При кис лот ной дис со ци а ции кар бо но вой кис ло ты об ра зу ет ся кар бок си лат-

ион RCOO�. С точ ки зре ния эле к трон но го стро е ния его пред став ля ют как

ре зо нанс ный ги б рид двух энер ге ти че с ки эк ви ва лент ных струк тур:

Ре зо нанс ная ста би ли за ция кар бок си лат-ио на — при чи на то го, что кар -

бо но вые кис ло ты яв ля ют ся кис ло та ми сред ней си лы. В ча ст но с ти, кар бо -

но вые кис ло ты — зна чи тель но бо лее силь ные кис ло ты, чем спир ты (см.

т. I, разд. 16.4.1).

КИС ЛОТ НОСТЬ АЛИ ФА ТИ ЧЕ С КИХ КИС ЛОТ

Эле к тро но ак цеп тор ные за ме с ти те ли в мо ле ку ле кар бо но вой кис ло ты, от тя -

ги ва ю щие эле к тро ны от кар бок си лат но го цен т ра и тем са мым ста би ли зи ру -

ю щие кар бок си лат-ион, уве ли чи ва ют кис лот ность кар бо но вой кис ло ты.

Эле к тро но до нор ные за ме с ти те ли ока зы ва ют про ти во по лож ное вли я ние.

Кис ло та                                    рКа                                 Кис ло та                                     рКа

C2H5COOH                            4,86                        ClCH2COOH                          2,85

про пио но вая                                                            хло рук сус ная

CH3COOH                              4,76                        CCl3COOH                              0,66

ук сус ная                                                                    трих ло рук сус ная

HCOOH                                   3,77

му ра вь и ная

За ме с ти тель вли я ет осо бен но силь но, ес ли на хо дит ся при α-уг ле род ном

ато ме. По ме ре уда ле ния за ме с ти те ля от кар бок силь ной груп пы его вли я ние

на кис лот ность бы с т ро ос ла бе ва ет.

Кис ло та                                    pKa                                 Кис ло та                                     pKa

CH3CH2CH2СОOH             4,82                        CH3CH(Cl)CH2COOH        4,05

мас ля ная                                                                   β-хлор мас ля ная

CH3CH2СН(Cl)COOH       2,86                        ClCH2CH2CH2COOH          4,52

α-хлор мас ля ная                                                      γ-хлор мас ля ная

R C
O

O H

+  H2O
–H3O

R C
O

O
R C

O

O

R C

O

O

1/2

1/2

CH3 C

менее стабильный
анион

более стабильный
анион

O

O

ClCH2 C
O

O
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За да ча 20.5. Ука жи те в сле ду ю щих па рах ки с лот, ка кая из ки с лот силь нее:

а) (CH3)3CCH2COOH или (CH3)3N
⊕

CH2COOH;

б) CH3CH2COOH или CH3CH(OH)COOH;

в) CH3CH2COOH или CH2=CH–COOH;

г) ClCH2CH2COOH или ClCH2CH2CH2COOH.

КИС ЛОТ НОСТЬ АРО МА ТИ ЧЕ С КИХ КИС ЛОТ

Бен зой ная кис ло та яв ля ет ся бо лее сла бой кис ло той, чем му ра вь и ная,

но бо лее силь ной, чем ук сус ная кис ло та. Зна че ние рKа бен зой ной кис ло ты

рав но 4,21.

Со глас но этим дан ным, по срав не нию с ме тиль ной груп пой фе ниль ная

груп па яв ля ет ся эле к тро но ак цеп тор ной и не сколь ко ста би ли зи ру ет кар бок -

си лат-ион:

Эле к тро но ак цеп тор ные за ме с ти те ли в ме та- и па ра-по ло же ни ях аро ма -

ти че с ко го яд ра, спо соб ст ву ю щие де ло ка ли за ции от ри ца тель но го за ря да в

ани о не, по вы ша ют кис лот ность. Эле к тро но до нор ные за ме с ти те ли в па ра-

по ло же нии ока зы ва ют про ти во по лож ное вли я ние.

За ме с ти те ли в ор то-по ло же нии по вы ша ют си лу кис ло ты не за ви си мо

от то го, яв ля ют ся ли они эле к тро но до нор ны ми или эле к тро но ак цеп тор -

ны ми (ор то-эф фект). В ка че ст ве при ме ра по ка за но вли я ние ор то-ги д ро -

кси груп пы на кис лот ность са ли ци ло вой кис ло ты. Это вли я ние вклю ча ет

про ст ран ст вен ный эф фект за ме с ти те ля, об ра зо ва ние вну т ри мо ле ку ляр -

C
O

OH

δ

δ

+   H2O H3OC

O

O

1/2

1/2

+

COOH

п-метокси-

бензойная

бензойная м-метокси-

бензойная

м-нитро-

бензойная

п-нитро-

бензойная

Кислота

рКа 4,47 4,21          4,09        3,49 3,43

OCH3

COOH COOH COOH COOH

NO2

OCH3 NO2
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ных во до род ных свя зей и на ли чие ди поль-ди поль ных вза и мо дей ст вий,

ста би ли зи ру ю щих ани он:

О ко ли че ст вен ной за ви си мо с ти меж ду стро е ни ем за ме щен ных бен зой ных

кис лот и их кис лот но с тью см. в т. I, гл. 1, разд. «Для углубленного изучения».

ОС НОВ НОСТЬ КАР БО НО ВЫХ КИС ЛОТ

Ос нов ность кар бо но вой кис ло ты оп ре де ля ет ся ее спо соб но с тью при со е ди -

нять про тон. Ос нов ность кар бо но вых кис лот срав ни ма с ос нов но с тью аль -

де ги дов и ке то нов и про яв ля ет ся в силь но кис лой сре де (рН < 3). Зна че ния

рКа их со пря жен ных кис лот на хо дят ся в пре де лах –6,0 ÷ –7,0. При про то -

ни ро ва нии про тон при со е ди ня ет ся к кар бо ниль но му кис ло ро ду с об ра зо ва -

ни ем про то ни ро ван ной мо ле ку лы кар бо но вой кис ло ты:

В ре зуль та те про то ни ро ва ния кар бок силь ной груп пы воз ра с та ет эле к т -

ро филь ность ато ма уг ле ро да этой груп пы и его спо соб ность к ре ак ци ям с

нук ле о филь ны ми ре а ген та ми.

Ре ак ции кар бок си лат-ио нов

В от ли чие от спир тов, ко то рые не мо гут быть ко ли че ст вен но ио ни зи ро ва ны

дей ст ви ем вод но го рас тво ра ги д ро кси да на трия

Kравн = 10–15,9/10–15,7 = 10–0,2 ≈ 0,63,

COOH

O H
салициловая кислота

pKa 2,98
карбоксилат-ион стабилизирован

водородной связью

H2O

C

O

O

H

O

+   H3O

R C
O

O H

δ

δ

δ +   HOSO2OH

R C
O

OH

H
R C

OH

OH
R C

OH

O H

+     OSO2OH

CH3CH2OH +   NaOH
Kравн

CH3CH2O +   H2O

pKa 15,9 pKa 15,7
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кар бо но вые кис ло ты в ука зан ных ус ло ви ях ио ни зи ру ют ся на 100%:

Kравн = 10–4,76/10–15,7 = 1010,94.

НУК ЛЕ О ФИЛЬ НОЕ ЗА МЕ ЩЕ НИЕ

В от ли чие от кар бо но вых кис лот, ко то рые об ла да ют и низ кой ос нов но с тью,

и низ кой нук ле о филь но с тью, кар бок си лат-ио ны яв ля ют ся бо лее силь ны ми

нук ле о фи ла ми. Это объясняется локализованным на них отрицательным

зарядом. В ча ст но с ти, такие ио ны всту па ют в ре ак ции нук ле о филь но го за -

ме ще ния SN2 c ал кил га ло ге ни да ми:

По сколь ку кар бок си лат-ио ны яв ля ют ся сла бы ми ос но ва ни я ми и не вы -

зы ва ют ре ак ции эли ми ни ро ва ния, они глад ко об ра зу ют слож ные эфи ры да -

же со вто рич ны ми ал кил га ло ге ни да ми.

Еще од ной важ ной ре ак ци ей кар бо но вых кис лот, ко то рая про те ка ет с

раз ры вом свя зи O–H и в ко то рой кар бок си лат-ион вы сту па ет в ка че ст ве

нук ле о фи ла, яв ля ет ся их вза и мо дей ст вие с ди а зо ме та ном:

Эле к трон ное стро е ние ди а зо ме та на опи сы ва ет ся на бо ром ре зо нанс ных

струк тур, две из ко то рых при ве де ны ни же (по дроб нее о стро е нии ди а зо ал -

ка нов см. в разд. 24.3):

Ме ха низм ре ак ции ди а зо ме та на с кар бо но вой кис ло той вклю ча ет сле ду -

ю щие ста дии.

CH3CH2CH2CH2Br +   CH3COO  Na
100 °C 

(ДМФА)

1-бромбутан ацетат натрия

бутилацетат

CH3CH2CH2CH2 OCCH3

O

+   NaBr

CH3COOH

уксусная
кислота

+   NaOH CH3COO +   H2O

pKa 4,76

pKa 15,7

+   Na
Kравн

RCOOH   +   C

карбоновая
кислота

диазо-
метан

метил-
карбоксилат

H2N2 RCOOCH3  +   N2 

CH2 N N CH2 N N
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Ста дия 1 — ио ни за ция мо ле ку лы кис ло ты:

Ста дия 2 — нук ле о филь ное замещение мо ле ку лы азо та как хо ро шо ухо дя щей

груп пы кар бок си лат-ио ном по схе ме ре ак ции SN2:

ДЕ КАР БОК СИ ЛИ РО ВА НИЕ

Спо соб ность к от щеп ле нию ди ок си да уг ле ро да об на ру жи ва ют и кар бо но -

вые кис ло ты, и кар бок си лат-ио ны. При тер ми че с ком де кар бок си ли ро ва -

нии кар бо но вой кис ло ты об ра зу ет ся уг ле во до род:

Низ шие али фа ти че с кие кис ло ты, в том чис ле ук сус ная кис ло та, под вер -

га ют ся де кар бок си ли ро ва нию при сплав ле нии с твер дым ги д ро кси дом на -

трия. В ча ст но с ти, из аце та та на трия с вы со ким вы хо дом об ра зу ет ся ме тан:

Али фа ти че с кие и аро ма ти че с кие кар бо но вые кис ло ты от щеп ля ют ди ок -

сид уг ле ро да в при сут ст вии раз лич ных ка та ли за то ров, со дер жа щих медь:

Де кар бок си ли ро ва ние се ре б ря ных со лей кар бо но вых кис лот под дей ст -

ви ем га ло ге нов в без вод ном ор га ни че с ком рас тво ри те ле с об ра зо вани ем

со от вет ст ву ю щих галогеналканов и галогенаренов из ве ст но как ре ак ция Бо -
ро ди на–Хун сдик ке ра (1861 г.):

Со ли али фа ти че с ких кис лот ли ней но го стро е ния ре а ги ру ют осо бен но

глад ко, а вы хо ды галогеналканов до сти га ют 60–100%.

CH2 N NR C

O

O H + CH3 N NR C

O

O +

CH3 N NR C

O

O + R C

O

OCH3 +   N2 

R
карбоновая

кислота
углеводород

COOH  +  COR H 2 

CH3 C
O

OH
CH3 C

O

O   Na

NaOH

сплавление

уксусная
кислота

Na2CO3   +   CH4
NaOH

R C
O

OH

Cu/хинолин
R H +  CO2

карбоновая
кислота

углеводород

R COOAg R X+   X2 (CCl4)
+   AgX   +   CO2 (X2 = Br2, Cl2, I2)
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Ре ак ция про те ка ет как радикально-цепной про цесс.

Ста дия 1 — ини ци и ро ва ние це пи:

Ста дия 2 — раз ви тие це пи:

Ре ак ция Бо ро ди на–Хун сдик ке ра про те ка ет с со ля ми и дру гих ме тал лов

(ка лия, тал лия, рту ти):

В од ной из мо ди фи ка ций этой ре ак ции кар бо но вую кис ло ту об ра ба ты -

ва ют те т ра а це та том свин ца и хло ри дом ли тия (ре ак ция Ко чи):

Ре ак ция Ко чи да ет осо бен но хо ро шие ре зуль та ты при по лу че нии вто рич -

ных и тре тич ных галогеналканов.

R C

O

O  Ag

+ Br Br R C

O

O Br

+   AgBr,

R C

O

O Br

R C

O

O

+     Br

R C

O

O

R     +   CO2 ,

R + R C

O

O Br

R Br + R C

O

O

R COOH
карбоновая

кислота

2 +   HgO   +   2Br2 (CCl4) R Br2 +   HgBr2   +   2CO2   + H2O

H

COOH

циклобутан-
карбоновая

кислота

циклобутил-
хлорид
(100%)

+ Pb(OCCH3)4

O

+   LiCl

H

Cl
+   CO2   +   LiPb(OCOCH3)3   +   CH3COOH
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Эле к т ро лиз со лей кар бо но вых кис лот так же про те ка ет с от щеп ле ни ем

ди ок си да уг ле ро да и из ве с тен как ре ак ция Коль бе (1849 г.). В этой ре ак ции

на блю да ет ся ди ме ри за ция уг ле во до род но го фраг мен та:

Ре ак ция Коль бе не име ет ши ро ко го пре па ра тив но го зна че ния, од на ко

ин те рес пред став ля ет ее ме ха низм.

Ста дия 1 — окис ле ние кар бок си лат-ио на до кар бок силь но го ра ди ка ла:

Ста дия 2 — де кар бок си ли ро ва ние об ра зо вав ше го ся ра ди ка ла:

Ста дия 3 — ди ме ри за ция ал киль ных ра ди ка лов:

ВОС СТА НОВ ЛЕ НИЕ

Еще од ним при ме ром нук ле о филь но го при со е ди не ния по кар бок силь ной

груп пе слу жат ре ак ции вос ста нов ле ния кар бо но вых кис лот с при ме не ни ем

ли тий а лю ми ний ги д ри да:

Про дук та ми вос ста нов ле ния кар бо но вых кис лот в этом слу чае яв ля ют ся

спир ты.

R C2
O

O  Na

H

электролиз

2O
R R +   2CO2   +   NaOH   +   H2

R C

O

O

e   + R C

O

O

R C

O

O

CO2   +   R

R     +   R R R

R COOH +   LiAlH4
H2O

H(эфир)

карбоновая
кислота

спирт

R CH2OH

CH3COOH   +   LiAlH4
H2O

H
CH3CH2OH

(CH3)3C COOH +   LiAlH4
H2O

H
(CH3)3C CH2OH

(эфир)

(эфир)

уксусная
кислота

этанол (95%)

триметилуксусная
кислота

неопентиловый
спирт (95%)
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Сум мар ное урав не ние вос ста но в ле ния кар бо но вой ки с ло ты име ет про -

стой вид. При этом два гид рид-ио на из мо ле ку лы LiAlH4 ока зы ва ют ся в со -

ста ве об ра зу ю ще го ся спир та:

Важ но под черк нуть, что вос ста но в ле ние кар бо но вых ки с лот в этих ус ло -

ви ях не тре бу ет при ме не ния из быт ка LiAlH4, не смо т ря на то, что 0,25 мо ля

вос ста но ви те ля за тра чи ва ет ся на ио ни за цию кар бо но вой ки с ло ты:

На и луч шим ре а ген том для вос ста но в ле ния кар бо но вых ки с лот до

спир тов яв ля ет ся бо ран ВН3, ко то рый по з во ля ет с вы со кой из би ра тель -

но стью вос ста на в ли вать кар бо к силь ную функ цию да же в при сут ст вии

слож но эфир ной и ке то-групп. При этом на пер вой ста дии об ра зу ет ся

три а цил бо рат, ко то рый и под вер га ет ся да лее очень бы ст ро му вос ста но в -

ле нию:

Бы ст ро та ре ак ции объ яс ня ет ся ак цеп тор ны ми свой ст ва ми ато ма бо ра,

ко то рый от тя ги ва ет НЭП эфир но го ато ма ки с ло ро да на свою ва кант ную

ор би таль и по вы ша ет, тем са мым, ак цеп тор ные свой ст ва кар бо ниль но го

ато ма уг ле ро да в три а цил бо ра те.

За да ча 20.6. За вер ши те сле ду ю щие ре ак ции. На пи ши те стру к тур ные фор му лы про ду к -

тов. На зо ви те их. От меть те, ка кие из ре ак ций яв ля ют ся рав но вес ны ми.

За ме ще ние у ациль но го ато ма уг ле ро да

Нук ле о фи лы, име ю щие до ста точ но вы со кие ос нов ные свой ст ва — NH3,

RNH2, NH2NH2, NH2OH, RMgI и ряд дру гих — пе ре во дят кар бо но вые кис -

LiAlH4   + R—C—H   +  H2O

O
OH

H
R OH

LiAlH4
O

R OH

OH

R O Li

3

BH3 BH3

O

R OH
R OH

O

R O

B

1. LiAlH
а)  п-(трифторметил)бензойная кислота

б)  5-оксогексановая кислота

4, (C2H5)2O

2. H2O

1. NaBH4

2. H3O
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ло ты в со ли. Об ра зу ю щи е ся при этом кар бок си лат-ио ны не ре а ги ру ют с

нук ле о фи ла ми:

Од на ко при на гре ва нии до 185 °C ам мо ни е вые со ли, на при мер, пре вра -

ща ют ся в ами ды кар бо но вых кис лот:

Низ ко ос нов ные нук ле о фи лы при со е ди ня ют ся по кар бо ниль ной груп пе

с об ра зо ва ни ем про из вод ных кар бо но вых кис лот. В боль шин ст ве слу ча ев

та кие ре ак ции идут в ус ло ви ях кис лот но го ка та ли за.

РЕ АК ЦИЯ ЭТЕ РИ ФИ КА ЦИИ

Ре ак ция кар бо но вой кис ло ты со спир том, ка та ли зи ру е мая силь ны ми кис -

ло та ми (H2SO4, п-то лу ол суль фо кис ло та и дру гие), из ве ст на как ре ак ция
эте ри фи ка ции (ре ак ция Фи ше ра–Шпай е ра, 1895 г.).

Ре ак ция эте ри фи ка ции об ра ти ма. Ка та ли за тор бе рут в ми ни маль ном ко -

ли че ст ве (~1%). Для уве ли че ния вы хо да эфи ра в хо де ре ак ции от го ня ют

эфир (или во ду) или ис поль зу ют боль шой из бы ток спир та.

Ре ак ция эте ри фи ка ции име ет сле ду ю щий ме ха низм.

Ста дия 1 — об ра зо ва ние ги д ро ксо ни е во го ио на:

CH3CH2CH

масляная кислота бутират аммония

2COOH   +   NH3 25 °C 
CH3CH2CH2COO     NH4 

R C

O

OH
+   CH3MgI R C

O

O   MgI

+   CH4

185 °C 
CH3CH2CH2COO     NH4 CH3CH2CH2 C

O

NH2

+   H2O

бутират аммония

бутанамид

R C

O

O H
R' O H+

H2SO4
R C

O

O R'

+   H2O

карбоновая
кислота

сложный эфир

R C

O

OH

H
R C

O

OH

H

R C

OH

OH

R C

OH

O H
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Ста дия 2 — нук ле о филь ное при со е ди не ние мо ле ку лы спир та к кар бо ниль но му

ато му уг ле ро да:

Ста дия 3 — изо ме ри за ция (де про то ни ро ва ние–про то ни ро ва ние) об ра зо вав ше го -

ся ад дук та:

Ста дия 4 — эли ми ни ро ва ние мо ле ку лы во ды:

Ста дия 5 — де про то ни ро ва ние про дук та ре ак ции:

Нук ле о филь ное при со е ди не ние мо ле ку лы спир та к ато му уг ле ро да кар -

бо ниль ной груп пы бы ло под тверж де но опы та ми со спир та ми, со дер жа щи -

ми изо топ 18О в ги д ро ксиль ной груп пе. На при мер, по дан ным ана ли за

про дук тов ре ак ции бен зой ной кис ло ты с ме та но лом, со дер жа щим 18О, ме -

че ный кис ло род ока зал ся в слож ном эфи ре:

Ре ак ци он ная спо соб ность ре а ген тов в ре ак ции эте ри фи ка ции из ме ня ет -

ся в сле ду ю щих ря дах:

Спир ты:            СН3ОН > пер вич ные > вто рич ные > тре тич ные

Кис ло ты:          НСО ОН > СН3СО ОН > RСН2СО ОН > R2CHCOOH > R3CCOOH

При сут ст вие объ е мных групп око ло ре ак ци он но го цен т ра в спир те или

кис ло те за мед ля ет эте ри фи ка цию.

R C

OH

OH

R' O H+ R C OH

OH

OH R'

R C OH

OH

OH R'

C

OH

R

OR'

OH +   H C

OH

R

OR'

OH2

C

OH

R

OR'

OH2 C

OH

R

OR'

C

OH

R

OR'

+   H2O

R C
OH

OR'
R C

O

OR'

+   H

C6H5 C
O

OH

бензойная кислота 18О-метилбензоат

18О-метанол

+   CH3
18OH C6H5 C

O

OCH3

+   H2O18

HCl (газ)
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РЕ АК ЦИИ С ГА ЛО ГЕ НИ ДА МИ ФО С ФО РА И СЕ РЫ

При вза и мо дей ст вии кар бо но вых кис лот с не ор га ни че с ки ми га ло ге ни да ми,

на при мер, PCl5, PCl3, SOCl2, PBr3 по лу ча ют га ло ге нан ги д ри ды кар бо но вых
кис лот:

Пред по ла га ют, что ре ак ция идет по схе ме, вклю ча ю щей нук ле о филь ное

при со е ди не ние хло рид-ио на к кар бо ниль ной груп пе.

Ста дия 1 — об ра зо ва ние сме шан но го ан ги д ри да:

Ста дия 2 — нук ле о филь ное при со е ди не ние хло рид-ио на по кар бо ниль ной груп -

пе об ра зо вав ше го ся ан ги д ри да:

Ста дия 3 — рас пад об ра зо вав ше го ся ани о на с об ра зо ва ни ем ко неч ных про дук тов

ре ак ции:

Ти о нилх ло рид на и бо лее ча с то при ме ня ет ся для этой ре ак ции, по сколь -

ку об ра зу ю щи е ся по ми мо хло ран ги д ри да га зо об раз ные ди ок сид се ры и хло -

ро во до род лег ко от де ля ют ся от про дук та ре ак ции.

R C
O

O H

+   PCl5 R C
O

Cl

+   POCl3   +   HCl

R C
O

O H

карбоновая

кислота

хлорангидрид

карбоновой кислоты

+   SOCl2 R C
O

Cl

+   SO2   +   HCl

R C

O

O H

+ Cl S Cl

O

O S Cl

O

CR

O

+   HCl

O S Cl

O

CR

O

+     Cl O S Cl

O

CR

O

Cl

O S Cl

O

CR

O

Cl

R C

O

Cl

O S O+ +     Cl
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РЕ АК ЦИИ С АМ МИ А КОМ

При ком нат ной тем пе ра ту ре кар бо но вая кис ло та об ра зу ет с ам ми а ком ам -

мо ни е вую соль, ко то рая при на гре ва нии пре вра ща ет ся в амид кар бо но вой
кис ло ты:

Эта ре ак ция ча с то при ме ня ет ся в про мы ш лен но с ти для по лу че ния ами дов

вы со ко ки пя щих кар бо но вых кис лот.

Ре ак ция про те ка ет по сле ду ю щей схе ме.

Ста дия 1 — об ра ти мое от щеп ле ние мо ле ку лы ам ми а ка из ам мо ни е вой со ли кар -

бо но вой кис ло ты:

Ста дия 2 — нук ле о филь ное при со е ди не ние мо ле ку лы ам ми а ка по кар бо ниль ной

груп пе кар бо но вой кис ло ты:

Ста дия 3 — вну т ри мо ле ку ляр ный пе ре нос про то на:

Ста дия 4 — от щеп ле ние мо ле ку лы во ды из ад дук та с об ра зо ва ни ем ами да:

Бу та на мид. В од ном из пре па ра тив ных ва ри ан тов ре ак ции кар бо но вой кис -
ло ты с ам ми а ком про пу с ка ют ам ми ак че рез мас ля ную кис ло ту, на гре тую до
185 °С, и по лу ча ют бу та на мид с вы хо дом 85%.

R C

O

OH

карбоновая
кислота

амид карбоновой
кислоты

+   NH3
25 °C 

R C

O

O     NH4
185 °C 

R C

O

NH2

+   H2O

R C

O

OH

+     NH3
t

R C

O

O      NH4

R C

O

OH

+     NH3 t
C

O

R

NH3

OH

C

O

R

NH3

OH C

OH

R

NH2

OH C

O

R

NH2

OH2

C

O

R

NH2

OH2 R C

O

NH2

+    H2O
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20.2.          ПРО ИЗ ВОД НЫЕ КАР БО НО ВЫХ КИС ЛОТ

В хо де ре ак ций кар бо но вых кис лот с нук ле о фи ла ми, рас смо т рен ных в

разд. 20.1, а так же ре ак ций, рас сма т ри ва е мых в этом раз де ле, по лу ча ют со -

еди не ния об щей фор му лы

Эти со еди не ния — функ ци о наль ные про из вод ные кар бо но вых кис лот. 

Ациль ная груп па R–C

|

=O яв ля ет ся об щим cтрук тур ным эле мен том про из -

вод ных кар бо но вых кис лот.

20.2.1.       Но мен к ла ту ра

Си с те ма ти че с кие и три ви аль ные (в скоб ках) на зва ния про стей ших ациль -

ных групп да ны ни же.

Про из вод ные кар бо но вых кис лот, в ко то рых ги д ро кси груп па у ациль но -

го фраг мен та за ме ще на на га ло ген, на зы ва ют га ло ге нан ги д ри да ми кар бо но -
вых кис лот (ацил га ло ге ни да ми).

Про дук ты ана ло гич но го за ме ще ния ги д ро кси груп пы на аци лок си груп пу

RCOO называют ан ги д ри да ми кар бо но вых кис лот.

Про дук ты за ме ще ния ги д ро кси груп пы на ал кок си груп пу R'O на зы ва ют

слож ны ми эфи ра ми кар бо но вых кис лот.

R C
O

X

(X = Hal, OR, OCOR, NH2)

H C O
метаноил
(формил)

этаноил
(ацетил)

пропаноил
(пропионил)

бензоил

CH3 C O CH2 C OCH3 C6H5 C O

R C O

Cl

R C O

Br

ацилхлориды ацилбромиды

R C O C R

O O

R C
O

OR'
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Со еди не ния, в ко то рых ги д ро кси груп па в кар бо но вой кис ло те за ме ще на

на ами но груп пу, на зы ва ют ами да ми кар бо но вых кис лот.

Ами но груп па в ами дах мо жет иметь од ну или две ал киль ные груп пы.

Со еди не ния, со дер жа щие груп пу —С≡N вме с то —C(=O)X, так же от но -

сят к про из вод ным кар бо но вых кис лот и на зы ва ют ни т ри ла ми.

R—С≡N

20.2.2.       Эле к трон ное стро е ние и об щая ха рак те ри с ти ка
ре ак ци он ной спо соб но с ти

Как и все кар бо ниль ные со еди не ния, про из вод ные кар бо но вых кис лот от -

ли ча ют ся эле к т ро филь но с тью ато ма уг ле ро да кар бо ниль ной груп пы. При

этом эле к т ро филь ность сни жа ет ся в ря ду:

В на зван ном ря ду все за ме с ти те ли у ациль но го фраг мен та R—C=O про -

яв ля ют –I- и +М-эф фек ты. В ука зан ном на прав ле нии –I-эф фект сни жа ет -

ся, а +М-эф фект воз ра с та ет, что при во дит к умень ше нию эле к т ро филь но с -

ти (δ⊕) кар бо ниль но го ато ма уг ле ро да и, со от вет ст вен но, к сни же нию

ре ак ци он ной спо соб но с ти про из вод но го в ре ак ци ях нук ле о филь но го при -

со е ди не ния.

Де ло ка ли за цию эле к тро нов в про из вод ных кар бо но вых кис лот вы ра жа -

ют сле ду ю щим на бо ром ре зо нанс ных струк тур:

По ни жен ная дво е свя зан ность С=О-свя зи и по вы шен ная крат ность

С—Х-свя зи под тверж да ют ся дан ны ми экс пе ри мен таль ных из ме ре ний длин

свя зей, на при мер, в ме тил фор ми а те:

R C
O

NH2

R C
O

NH

R C
O

NR'

R'

R''

R C O

Cl

δ δ
> R C O

δ
RC

δ

> R C

O

O

δ

δ

R
> R C

O

NH2

δ

δ

O O

R C

O

X
R C

O

X
R C

O

X

C O
H

O
CH3

0,124 нм 

0,133 нм 
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Как вид но, дли на С=О-свя зи в эфи ре не сколь ко боль ше дли ны С=О-свя -

зи в аль де ги дах и ке то нах (0,122 нм), а связь С–О, на про тив, ко ро че С–О-

свя зи в спир тах (0,144 нм).

Ука зан ный вы ше ряд от но си тель ной ре ак ци он ной спо соб но с ти ва жен для

по лу че ния функ ци о наль ных про из вод ных кар бо но вых кис лот. В этом ря ду

каж дое по сле ду ю щее про из вод ное по лу ча ют из пре ды ду ще го, но не на обо -

рот. На при мер, хло ран ги д рид или слож ный эфир нель зя по лу чить из ами да.

Вза и мо пре вра ще ния кис лот и их функ ци о наль ных про из вод ных про те -

ка ют по об щей схе ме и фор маль но мо гут рас сма т ри вать ся как за ме ще ние у

ациль но го ато ма уг ле ро да:

Ме ха низм ре ак ций про из вод ных кар бо но вых кис лот с нук ле о фи ла ми

вклю ча ет две обя за тель ные ста дии: при со е ди не ние нук ле о фи ла (AdN) и от -

щеп ле ние ани о на :Х
�

(E).

Ста дия 1 — при со е ди не ние нук ле о фи ла по кар бо ниль ной груп пе С=О:

Ста дия 2 — от щеп ле ние ани о на :X� с об ра зо ва ни ем про дук та за ме ще ния:

В об щем слу чае ско рость ре ак ции за ви сит от двух фак то ров: от ре ак ци -

он ной спо соб но с ти про из вод но го кар бо но вой кис ло ты и от нук ле о филь но -

с ти ата ку ю ще го ре а ген та.

Силь ные нук ле о фи лы лег ко ре а ги ру ют с про из вод ны ми кар бо но вых

кис лот и не тре бу ют ка та ли за то ра. Ре ак ции со сла бы ми нук ле о фи ла ми про -

те ка ют в при сут ст вии кис лот ных или ос нов ных ка та ли за то ров.

Про из вод ные али фа ти че с ких кис лот в стадии AdN-ти па, в це лом, бо лее

ре ак ци он но спо соб ны, чем про из вод ные аро ма ти че с ких кис лот. Объ е мные

за ме с ти те ли у α-уг ле род но го ато ма сни жа ют ре ак ци он ную спо соб ность

про из вод но го.

R C
O

X

+     Nu R C
O

Nu

+     X

R C

O

X

+     Nu
δ

δ

R C Nu

O

X

R C Nu

O

X

R C Nu

O

+     X

C
O

X

CH3

δ
δ

> CH3 C

CH3

CH3

C
O

X

δ
>

δ

C
O

X

δ

δ
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Вли я ние за ме с ти те лей в аро ма ти че с ком яд ре на ре ак ци он ную спо соб -

ность про из вод ных аро ма ти че с ких кис лот ил лю с т ри ру ет ся сле ду ю щи м

рядом снижения относительной скорости:

Эле к тро но до нор ные за ме с ти те ли в аро ма ти че с ком яд ре умень ша ют

эле к т ро филь ность кар бо ниль но го уг ле ро да, что ве дет к сни же нию ре ак -

ци он ной спо соб но с ти со еди не ния. Эле к тро но ак цеп тор ные за ме с ти те ли

от тя ги ва ют эле к трон ную плот ность от кар бо ниль но го уг ле ро да и по вы -

ша ют ре ак ци он ную спо соб ность. Вве де ние за ме с ти те лей в ор то-по ло -

же ние аро ма ти че с ко го коль ца

со зда ет про ст ран ст вен ные за труд не ния на пер вой ста дии нук ле о филь но -

го при со е ди не ния, что так же при во дит к умень ше нию ре ак ци он ной спо -

соб но с ти про из вод но го кис ло ты.

20.2.3.       Спо со бы по лу че ния и ре ак ции

Ги д ро лиз. Об щие све де ния

Ха рак тер ной ре ак ци ей функ ци о наль ных про из вод ных кар бо но вых кис лот

яв ля ет ся их ги д ро лиз — ре ак ция с во дой, при во дя щая к об ра зо ва нию со от -

вет ст ву ю щей кар бо но вой кис ло ты:

Ацил га ло ге ни ды ги д ро ли зу ют ся во дой с вы со кой ско ро стью без при ме -

не ния спе ци аль ных ка та ли за то ров. Все ос таль ные про из вод ные под вер га -

ют ся ги д ро ли зу в при сут ст вии ка та ли за то ров — кис лот или ос но ва ний.

N C

O

O

O

X

> C

O

X

снижение реакционной способности в реакциях AdN-E-типа

> CH3O C

O

X

C
O

X

R

R

R C

O

X

+    H2O R C

O

OH

+   HX

(X = Hal, OR, OCOR, NH2, NHR, NR2)
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ГИ Д РО ЛИЗ ПРО ИЗ ВОД НЫХ КАР БО НО ВЫХ КИС ЛОТ
В УС ЛО ВИ ЯХ КИС ЛОТ НО ГО КА ТА ЛИ ЗА

Ме ха низм кис лот но го ги д ро ли за про из вод но го кар бо но вой кис ло ты

вклю ча ет сле ду ю щие ста дии.

Ста дия 1 — про то ни ро ва ние про из вод но го; все про из вод ные кар бо но вых кис лот

про то ни ру ют ся по кар бо ниль ной груп пе, по сколь ку толь ко в этом слу чае об ра зу -

ю щий ся ион (со пря жен ная кис ло та) ре зо нанс но-ста би ли зи ро ван:

На про тив, при со е ди не ние про то на по ге те ро ато му Х ис клю ча ет воз мож ность ре -

зо нанс ной ста би ли за ции об ра зу ю ще го ся ио на:

Ста дия 2 — нук ле о филь ная ата ка мо ле ку лой во ды ато ма уг ле ро да кар бо ниль ной

груп пы:

Ста дия 3 — от щеп ле ние HX:

Ста дия 4 — де про то ни ро ва ние со пря жен ной кис ло ты про дук та ре ак ции:

R C

O

X

H2O

H2SO4
R C

O

OH
+   HX

R C

O

X

H

R C

O

X

H

R C

O

X

H

R C

O

X

H

R C

O

X

+   H R C

O

X   H

R C

OH

X

H2O
R C O

OH

X

H

H

R C O

OH

X

H

H

R C OH

OH

R C OH

OH

R C OH

OH

+  HX

R C OH

OH

+   H2O R C

O

OH

+   H3O
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ГИ Д РО ЛИЗ ПРО ИЗ ВОД НЫХ КАР БО НО ВЫХ КИС ЛОТ
В УС ЛО ВИ ЯХ ОС НОВ НО ГО КА ТА ЛИ ЗА

Ме ха низм ос нов но-ка та ли зи ру е мо го ги д ро ли за про из вод но го кар бо но вой

кис ло ты вклю ча ет сле ду ю щие ста дии.

Ста дия 1 — при со е ди не ние ги д ро ксид-ио на к ато му уг ле ро да кар бо ниль ной

груп пы:

Ста дия 2 — отщепление ани о на :X�:

По окон ча нии ре ак ции кар бо но вая кис ло та на хо дит ся в ио ни зи ро ван -

ной фор ме, а имен но в ви де кар бок си лат-ио на:

Га ло ге нан ги д ри ды
Ни же по ка за ны при ме ры га ло ге нан ги д ри дов кар бо но вых кис лот и при ве -

де ны их на зва ния.

Как вид но из при ве ден ных при ме ров, на зва ние га ло ге нан ги д ри да об-

ра зу ет ся от на зва ния кар бо но вой кис ло ты пу тем за ме ны пост фик са -овая
кис ло та на -оил га ло ге нид.

R C

O

X

OH

R C OH

O

X

R C OH

O

R C

O

OH
X

+     X

R C

O

OH

+     X R C

O

O

+   HX

(X = OR, OCOR, NH2, NHR', NR'2)

C6H5 C

O

Cl

CH2 C

O

Cl
CHCH2CH3

CH3

CH3 C

O

Cl
этаноилхлорид
(ацетилхлорид)

бензоилхлорид 3-метилпентаноилхлорид

пропаноилбромид
(пропионилбромид)

CH3CH2 C

O

Br
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СПО СО БЫ ПО ЛУ ЧЕ НИЯ

Га ло ге нан ги д ри ды кар бо но вых кис лот мож но по лу чать сле ду ю щи ми спо -

со ба ми:

а) из кар бо но вых кис лот дей ст ви ем PCl5, PCl3, PBr3, SOCl2, как бы ло по -

ка за но вы ше,

б) при со е ди не ни ем га ло ге но во до ро дов к ке те нам

в) из аро ма ти че с ких аль де ги дов, не со дер жа щих во до род ных ато мов у

α-С-ато ма, при дей ст вии хло ра

АЦИ ЛИ РО ВА НИЕ ХЛО РАН ГИ Д РИ ДА МИ

Из хло ран ги д ри дов лег ко по лу ча ют дру гие про из вод ные кар бо но вых кис лот:

ан ги д ри ды, слож ные эфи ры, ами ды. Со от вет ст ву ю щие ре ак ции с кар бо но -

вы ми кис ло та ми, спир та ми и ами на ми на зы ва ют ре ак ци я ми аци ли ро ва ния.

В со от вет ст вии с при ро дой ато ма той или иной функ ци о наль ной груп -

пы, у ко то ро го про ис хо дит за ме ще ние во до ро да на ациль ную груп пу, раз -

ли ча ют сле ду ю щие ре ак ции аци ли ро ва ния:

О-аци ли ро ва ние (спир тов и фе но лов),

N-аци ли ро ва ние (ам ми а ка и ами нов),

С-аци ли ро ва ние (аро ма ти че с ких уг ле во до ро дов).

Га ло ге нан ги д ри ды му ра вь и ной кис ло ты не ус той чи вы и лег ко раз лага -

ют ся на СО и НХ. Их для аци ли ро ва ния не при ме ня ют.

На и бо лее ча с то при ме ня ют хло ран ги д ри ды, ре же бром- и фто ранги д ри -

ды кар бо но вых кис лот.

Сре ди дру гих про из вод ных кар бо но вых кис лот хло ран ги д ри ды яв ля ют -

ся на и бо лее ак тив ны ми аци ли ру ю щи ми ре а ген та ми:

C

O

OH

+   SOCl2 C

O

Cl

+   SO2   +   HClR R

C

O

Br
CH3CH2 C O +   HBr

кетен
ацетилбромид

C

O

H
C6H5

Cl2
hν C

O

Cl
C6H5 +   HCl

бензальдегид бензоилхлорид

C

O

Cl
CH3 +   C3H7OH C

O

OC3H7

CH3 +   HCl

ацетилхлорид пропилацетат

пропанол
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Как пра ви ло, ре ак ции аци ли ро ва ния про во дят в при сут ст вии сла бо го

ос но ва ния, например, пи ри дина, три э ти ла мина, N,N-ди ме ти ла ни лина

(механизм ацилирования спиртов в присутствии аминов обсуждается далее,

в разд. «Для углубленного изучения»):

трет-Бу ти ла це тат. К ки пя ще му рас тво ру трет-бу ти ло во го спир та (114 г;
1,54 моль) и N,N-ди ме ти ла ни ли на (202 г; 1,67 моль) в су хом эфи ре (200 мл) по
кап лям при бав ля ют аце тилх ло рид (121 г; 1,54 моль). За тем смесь ох лаж да ют
в ле дя ной ба не и от филь т ро вы ва ют со ля но кис лую соль N,N-ди ме ти ла ни ли на.
Эфир ный слой про мы ва ют вод ной сер ной кис ло той для уда ле ния из быт ка
ами на. Про дукт вы де ля ют пе ре гон кой, т. кип. 95–98 °С. Вы ход 115 г (64%).

При ме ром N-аци ли ро ва ния мо жет слу жить по лу че ние бен за ни ли да:

Бен за ни лид. Смесь ги д ро хло ри да ани ли на (9 г; 0,07 моль) и бен зо илх ло ри да
(9 г;  0,06 моль) в 50 мл бен зо ла ки пя тят 8 ч. Ре ак ци он ную мас су ох лаж да ют,
про дукт от филь т ро вы ва ют, про мы ва ют бен зо лом и во дой, т. пл. 162 °С (из
спир та). Вы ход 12,6 г (100%).

ВОС СТА НОВ ЛЕ НИЕ ХЛО РАН ГИ Д РИ ДОВ

Из би ра тель ное вос ста нов ле ние хло ран ги д ри дов — один из на и бо лее удоб -

ных ме то дов по лу че ния аль де ги дов. Вос ста нов ле ние мо жет быть про ве де но

не сколь ки ми спо со ба ми.

C

O

Cl
CH3 + (CH3)3C OH +

N(CH3)2

C

O

OC(CH3)3

CH3 +

(CH3)2NHCl

ацетилхлорид N,N-диметил-
анилин

трет-бутиловый
спирт

трет-бутилацетат диметилфенил-
аммонийхлорид

NH3 Cl

+   C6H5COCl t

NHCOC6H5

+   HCl
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Вос ста нов ле ние по Ро зен мун ду–Зайцеву (см. т. II, разд. 19.1.2) про во дят

как ка та ли ти че с кое ги д ри ро ва ние. Как и при ги д ри ро ва нии ал ки нов до

ал ке нов, при вос ста нов ле нии хло ран ги д ри дов при ме ня ют «от рав лен ные»

ка та ли за то ры:

В ка че ст ве вос ста но ви те ля при ме ня ют и ли тий т рис(трет-бу ток си)алю -

мо ги д рид LiAl(трет-C4H9O)3H:

В из быт ке вос ста но ви те ля ре ак ция за кан чи ва ет ся по лу че ни ем спир та.

Ан ги д ри ды

Ан ги д ри ды кар бо но вых кис лот на зы ва ют со глас но на зва ни ям со от вет ст ву -

ю щих кис лот.

СПО СО БЫ ПО ЛУ ЧЕ НИЯ

а) Аци ли ро ва ние кар бо но вых кис лот и их со лей ацил га ло ге ни да ми:

При этом за ме с ти те ли R и R' мо гут быть раз лич ны ми или оди на ко вы ми.

CH3OCCH2CH2CCl

O O

+   H2
Pd/BaSO

хинолин, сера
(ксилол, 110 °C)хлорангидрид

монометилсукцината
метил-4-оксобутаноат

4 CH3OCCH2CH2CH

O O

C

CH3

O

Cl

хлорангидрид
п-толуиловой кислоты

п-метилбензальдегид

LiAl(t-C4H9O)3H

C

CH3

O

H

CH3 C
O

CCH3

O

O

уксусный ангидрид фталевый ангидрид

C

C
O

O

O

R C
Cl

O
+ R' C

O  Na

O
R C O

O

C R'

O

+   NaCl

R C
Cl

O
+ R' C

OH

O
R C O

O

C R'

O

+   HClt

пиридин
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б) Аци ли ро ва ние кар бо но вых кис лот ан ги д ри да ми:

Ре ак ция об ра ти ма. Рав но ве сие сме ща ет ся от гон кой бо лее низ ко ки пя щей

кис ло ты:

в) Аци ли ро ва ние кар бо но вой кис ло ты ке те ном. Ре ак ция ук сус ной кис -

ло ты с ке те ном яв ля ет ся про мы ш лен ным спо со бом по лу че ния ук сус но го

ан ги д ри да:

Ре ак ци ей ке те на с дру ги ми кар бо но вы ми кис ло та ми по лу ча ют сме шан -

ные ан ги д ри ды:

Ан ги д ри ды кар бо но вых кис лот ме нее ре ак ци он но спо соб ны, чем хло р-

ан ги д ри ды. Их ре ак ции со спир та ми и фе но ла ми про те ка ют в при сут ст вии

кис лот ных или ос нов ных ка та ли за то ров. Бо лее силь ные нук ле о филь ные

ре а ген ты — ам ми ак и ами ны — не тре бу ют при ме не ния ка та ли за то ров. При

ис поль зо ва нии, на при мер, ук сус но го ан ги д ри да лег ко и с ко ли че ст вен ным

вы хо дом по лу ча ют аце та ми ды.

п-Ни т ро аце та ни лид. К го ря че му кон цен т ри ро ван но му рас тво ру п-ни т ро ани -
ли на (13,8 г; 0,1 моль) в бен зо ле при бав ля ют ук сус ный ан ги д рид (10,5 г;
0,1 моль). Ре ак ци он ная мас са вски па ет. Че рез не ко то рое вре мя вы кри с тал ли зо -
вы ва ет ся про дукт, его от филь т ро вы ва ют, т. пл. 215–216 °С. Вы ход ~18 г (100%).

R C O

O

C R

O

+  2R'COOH R' C O

O

C R'

O

+  2RCOOH
t

2C6H5 COOH +   (CH3CO)2O
бензойная

кислота
уксусный
ангидрид

(C6H
бензойный
ангидрид

уксусная
кислота

5CO)2O   +   2CH3COOH

CH2 C O +   CH3COOH CH3 C O C CH3

O O
уксусный ангидрид

уксусная кислотакетен

CH2 C O R C O C CH3

O O

R COOH+

(C6H5CO)2O +  CH3OH
H

C6H5 C

O

OCH3

+ C6H5 C

O

OH

(CH3CO)2O + CH3 C

O

NHC6H5

+H2N C6H5 CH3 C

O

OH

бензойный
ангидрид

метанол

метилбензоат бензойная
кислота

уксусный
ангидрид

анилин

ацетанилид уксусная кислота
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Ги д ро лиз ан ги д ри дов кар бо но вых кис лот лег ко про те ка ет в при сут ст вии

кис лот как ка та ли за то ров:

Как и все дру гие ре ак ции про из вод ных кар бо но вых кис лот с нук ле о -

филь ны ми ре а ген та ми, ги д ро лиз ан ги д ри да кар бо но вой кис ло ты вклю ча ет

две ос нов ные ста дии: нук ле о филь ное при со е ди не ние и от щеп ле ние.

Ста дия 1 — кис лот но-ка та ли зи ру е мая ре ак ция на чи на ет ся с про то ни ро ва ния мо -

ле ку лы ан ги д ри да по од ной из кар бо ниль ных групп:

Ста дия 2 — нук ле о филь ное при со е ди не ние мо ле ку лы во ды:

Ста дия 3 — де про то ни ро ва ние–про то ни ро ва ние ин тер ме ди а та и эли ми ни ро ва -

ние мо ле ку лы кар бо но вой кис ло ты:

За да ча 20.7. Бен зой ный ан гид рид мо жет быть по лу чен вза и мо дей ст ви ем двух мо лей бен -

зо ил хло ри да с одним мо лем во ды. Пред ло жи те схе му ме ха низ ма про те ка ю щих при этом

пре вра ще ний.

(CH3CO)2O
H2O

H
2CH3COOH

уксусный
ангидрид

уксусная
кислота

R C O C R

O O

+   H

R C O C R

HO O

R C O C R

OHO

C OH

O

C O

R

R

H2O

H2O C

R

O

O

H

C

R

O

H2O C

R

O

O

H

C

R

O

HO C

R

O

O

H

C

R

O H

2 R C

O

OH

+   H
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Слож ные эфи ры

В на зва нии слож но го эфи ра сна ча ла ука зы ва ют ал киль ную груп пу, свя зан -

ную с кис ло ро дом, за тем кис ло ту, за ме няя пост фикс в на зва нии кис ло ты

-овая кис ло та на -оат.

Мно гие пред ста ви те ли слож ных эфи ров встре ча ют ся в при ро де: ду ши с -

тые ве ще ст ва, фе ро мо ны, жи ры и мас ла.

СПО СО БЫ ПО ЛУ ЧЕ НИЯ

а) Эте ри фи ка ция кар бо но вых кис лот спир та ми (глав ным об ра зом пер вич -

ны ми) в при сут ст вии кис лот ных ка та ли за то ров:

H C OCH

метилметаноат
(метилформиат)

этилэтаноат
(этилацетат)

2-пропил-2-метилпропаноат
(изопропилизобутират)

пропилбензоат

3

O

CH3 C OC2H5

O

CH C OCH(CH3)2

O

CH3

CH3

C6H5 C
O

O(CH2)2CH3

CH3 C

O
C

O

OCH3

OH

C

O

OC2H5 C17H35 CO OC

OC

C17H35

O

OCH2CH2CH(CH3)2

C17H35

O O

3-метилбутилацетат

(один из компонентов
запаха бананов) метилсалицилат

(содержится в эфирном масле жасмина)

этилциннамат

(феромон) тристеарат глицерина,

триоктадеканоиловый эфир глицерина

(содержится в составе многих природных
животных и растительных жиров)

R C

O

OH

+   CH3CH2OH R C

O

OC2H5

+   H2O
H2SO4
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б) Аци ли ро ва ние спир тов и фе но лов хло ран ги д ри да ми кар бо но вых кис -

лот. Ча ще все го эту ре ак цию про во дят в при сут ст вии ос но ва ний для ней т -

ра ли за ции вы де ля ю ще го ся HCl:

Аро ма ти че с кие ацил га ло ге ни ды ре а ги ру ют мед лен нее, чем али фа ти че с -

кие. По ме то ду Шот те на–Ба у ма на ре ак ции аци ли ро ва ния хло ран ги д ри да -

ми про во дят в вод ных рас тво рах ще ло чей:

Аци ли ро ва ние лег ко ги д ро ли зу ю щи ми ся хло ран ги д ри да ми али фа ти че с ких

кар бо но вых кис лот сле ду ет про во дить в инерт ных рас тво ри те лях и при ох -

лаж де нии. Этот ме тод аци ли ро ва ния ча с то при ме ня ют в про мы ш лен ных и

пре па ра тив ных ла бо ра тор ных син те зах.

в) Аци ли ро ва ние спир тов и фе но лов ан ги д ри да ми кар бо но вых кис лот:

Этим ме то дом обыч но по лу ча ют эфи ры ук сус ной кис ло ты (аце та ты).

г) При со е ди не ние спир тов и фе но лов к ке те нам:

R C

O

Cl

R C

O

OR'

+   HCl+ R' OH

C6H5 C

O

Cl

бензоилхлорид фенилбензоат

фенол

+   NaCl+   C6H5OH
NaOH

(H2O) C6H5 C

O

OC6H5

+   CH3COOH(CH3CO)2O R'

фенилацетат

уксусный
ангидрид

спирт уксусная
кислотаалкилацетат

фенол

OH+ CH3 C

O

OR'

+   CH3COOH(CH3CO)2O +   C6H5OH CH3 C

O

OC6H5

H

t

CH2 C O R OH+ CH3 C
O

OR

CH2 C O C6H5OH+ CH3 C
O

OC6H5

фенилацетат

алкилацетат

спирткетен

фенол
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ГИ Д РО ЛИЗ

Слож ные эфи ры весь ма ус той чи вы в ней т раль ной вод ной сре де, но лег ко

рас щеп ля ют ся, бу ду чи на гре ты с во дой в при сут ст вии силь ных кис лот или

ос но ва ний.

Ги д ро лиз слож ных эфи ров в при сут ст вии ми не раль ной кис ло ты про те -

ка ет как ре ак ция, об рат ная ре ак ции эте ри фи ка ции Фи ше ра–Шпай е ра:

Как и в об щей схе ме кис лот но-ка та ли зи ру е мо го ги д ро ли за про из вод ных

кар бо но вых кис лот, ги д ро лиз слож но го эфи ра в при сут ст вии силь ной ми -

не раль ной кис ло ты на чи на ет ся с про то ни ро ва ния эфи ра по кар бо ниль ной

груп пе:

Схе ма кис лот но-ка та ли зи ру е мо го ги д ро ли за слож но го эфи ра кар бо но -

вой кис ло ты да на ни же на при ме ре ги д ро ли за эти ла це та та.

Ста дия 1 — про то ни ро ва ние кар бо ниль но го ато ма кис ло ро да эфи ра:

Ста дия 2 — нук ле о филь ное при со е ди не ние во ды к про то ни ро ван ной мо ле ку ле

слож но го эфи ра с об ра зо ва ни ем про то ни ро ван ной фор мы те т ра э д ри че с ко го ад -

дук та:

R C OR'

O

+   H2O
H

R C OH

O

+   R'OH

сложный
эфир

карбоновая
кислота

спирт

R C

OH

OR'
R C

OH

OR'
R C

OH

OR'

R C

O

OR'

H

протонирование
по карбонильному кислороду

стабильный катион
(положительный заряд делокализован

на трех атомах)

протонирование
по эфирному кислороду

малостабильный катион
(положительный заряд

локализован
на одном O-атоме)

CH3 C

O

OC2H5

+   H3O CH3 C

OH

OC2H5

+ H2OCH3 C
OH

OC2H5

CH3 C

OH

OC2H5

H2O    + CH3 C

OH

OC2H5

OH2
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Ста дия 3 — де про то ни ро ва ние–про то ни ро ва ние:

Ста дия 4 — дис со ци а ция про то ни ро ван но го ин тер ме ди а та с об ра зо ва ни ем про -

то ни ро ван ной кар бо но вой кис ло ты и мо ле ку лы спир та:

Ста дия 5 — об ра зо ва ние ней т раль ной фор мы кар бо но вой кис ло ты:

Анализ схе мы кис лот но-ка та ли зи ру е мо го ги д ро ли за слож ных эфи ров

вызывает два во про са:

1) ка кой из ато мов кис ло ро да ока зы ва ет ся по окон ча нии ги д ро ли за в мо -

ле ку ле спир та — атом кис ло ро да ал кок си груп пы, на хо див шей ся в со ста ве

ис ход но го эфи ра, или атом кис ло ро да из мо ле ку лы во ды?

2) ка ков сте рео хи ми че с кий ре зуль тат ре ак ции ги д ро ли за слож но го эфи -

ра, име ю ще го оп ти че с ки  ак тив ную эфир ную ал киль ную груп пу?

От вет на пер вый во прос был най ден на ос но ве опы тов с 18О-ме чен ной

во дой:

Атом кис ло ро да из мо ле ку лы во ды ока зы ва ет ся в мо ле ку ле кар бо но вой кис -

ло ты, а атом кис ло ро да ал кок си груп пы OR' со хра ня ет в хо де ги д ро ли за

связь с ал киль ной груп пой R'.

CH3 C

OH

OC2H5

OH2

+  H2O CH3 C

OH

OC2H5

OH

+   H3O

CH3 C

OH

OC2H5

OH

+  H3O CH3 C

OH

OC2H5

OH

+   H2O

H

CH3 C

OH

OC2H5

OHH

CH3 C

OH

OH

+   C2H5OH

CH3 C

OH

OH

+   H2O CH3 C

O

OH

+   H3O

R C

O

OR' +   H2 O
18 H

R C

O

OH
18

+   R'OH.
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Этот ре зуль тат да ет от вет и на вто рой во прос — о сте рео хи мии ре ак ции

ги д ро ли за. По сколь ку ал кок си груп па со хра ня ет связь С–О, ни ка кие из ме -

не ния в хи раль ном цен т ре фраг мен та спир та не на блю да ют ся:

Приведенная схе ма кис лот но-ка та ли зи ру е мо го ги д ро ли за эти ла це та та

носит уни вер саль ный характер: боль шин ст во слож ных эфи ров кар бо но вых

кис лот пре тер пе ва ет кис лот ный ги д ро лиз по ана ло гич но му ме ха низ му. Ис -

клю че ние со став ля ет лишь ги д ро лиз эфи ров тре тич ных спир тов, ко то рый

идет с про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем тре тич но го карбокатиона:

Фор маль но ре ак ция на по ми на ет про цесс SN1, и в этом слу чае, ка за лось

бы, вновь ак ту аль ным ста но вит ся во прос о ме с те про то ни ро ва ния мо ле ку -

лы слож но го эфи ра. По ка за но, од на ко, что слож ные эфи ры и тре тич ных

спир тов в хо де кис лот но-ка та ли зи ру е мо го ги д ро ли за так же про то ни ру ют ся

по ато му кис ло ро да кар бо ниль ной груп пы:

Ги д ро лиз слож ных эфи ров кар бо но вых кис лот в при сут ст вии ос но ва ний

при во дит к по лу че нию со лей кар бо но вых кис лот и на зы ва ет ся омы ле ни ем.

CH3 C
O

OC4H9-втор
+   H2O

H
CH3 C

O

OH

+   C4H9OH

(R)-втор-бутилацетат

(R)-2-бутанол

уксусная кислота

CH3 C
O

OC(CH3)3
H

CH3 C
O

OH

H2O
+   C(CH3)3

H2O

CH3 C
O

OH

(CH3)3C OH+

CH3 C

O

O C(CH3)3
H

CH3 C

O

O C(CH3)3

H

CH3 C

OH

O C(CH3)3

CH3 C

OH

O C(CH3)3 CH3 C

OH

O

+   C(CH3)3

H2O

(CH3)3C OH2
–H

(CH3)3C OH
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В про ти во по лож ность кис лот но-ка та ли зи ру е мо му ги д ро ли зу омы ле ние

слож ных эфи ров идет не о бра ти мо:

Ме ха низм ос нов но-ка та ли зи ру е мо го ги д ро ли за слож ных эфи ров кар бо -

но вых кис лот по ка зан ни же на при ме ре эти ла це та та.

Ста дия 1 — нук ле о филь ное при со е ди не ние ги д ро ксид-ио на по кар бо ниль ной

груп пе:

Ста дия 2 — дис со ци а ция про ме жу точ но го те т ра э д ри че с ко го ани о на:

Ста дия 3 — кис лот но-ос нов ное вза и мо дей ст вие про дук тов ги д ро ли за:

Ос нов но-ка та ли зи ру е мый ги д ро лиз слож ных эфи ров также про те ка ет с

со хра не ни ем свя зи О–Alk и как след ст вие — с со хра не ни ем кон фи гу ра ции

ал киль ной груп пы:

CCH3 OC2H

этилацетат ацетат натрия этанол

5

O

+   NaOH CCH3 O  Na

O

+  C2H5OH

HO      + CH3 C

O

OC2H5

CH3 C

O

OH

OC2H5

CH3 C

O

OH

OC2H5 CH3 C

O

OH

+      OC2H5

CH3 C

O

OH

+      OC2H5 CH3 C

O

O

+   C2H5OH

CR OR'

O

+     OH CR O

O

+   R'OH

CH3CH2 C

O

OC2H5

18
+   NaOH CH3CH2 C

O

ONa
+  C2H5 OH

18

CH3 C
O

OC4H9-втор
+   H2O

OH
CH3 C

O

OH
+   C4H9OH

(S)-втор-бутилацетат

(S)-2-бутанол

уксусная кислота

18О-этилпропаноат
Na-соль

пропановой кислоты

18О-этанол
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Ос нов но-ка та ли зи ру е мый ги д ро лиз слож ных эфи ров име ет прак ти че с -

кое при ме не ние, по сколь ку эта ре ак ция ле жит в ос но ве мы ло ва рен но го

про из вод ст ва. Еще в древ ние вре ме на лю ди уме ли из го тав ли вать мы ло, на -

гре вая жи вот ный жир с зо лой. В жи вот ном жи ре, как уже от ме ча лось, со -

дер жат ся зна чи тель ные ко ли че ст ва три с те а ра та гли це ри на, а дре вес ная зо -

ла яв ля ет ся ис точ ни ком по та ша K2CO3.

По лу ча е мая в хо де ги д ро ли за ка ли е вая соль сте а ри но вой кис ло ты идет

на из го тов ле ние жид ко го мы ла, а из на три е вой со ли по лу ча ют твер дые

мы ла.

За да ча 20.8. За вер ши те ре ак цию и предложите ее механизм. На зо ви те про дукт по си с те -

ма ти че ской но мен к ла ту ре, ука жи те кон фи гу ра цию.

ПЕ РЕ ЭТЕ РИ ФИ КА ЦИЯ

Пре вра ще ние од но го слож но го эфи ра в дру гой под дей ст ви ем со от вет ст ву -

ю ще го спир та в при сут ст вии ка та ли за то ра (кис ло ты или ос но ва ния) на зы -

ва ют пе ре эте ри фи ка ци ей:

Хо тя эти ре ак ции об ра ти мы, рав но ве сие мож но сме щать, на при мер, от гон -

кой низ ко ки пя ще го спир та (ча ще ме та но ла или эта но ла).

По ме ха низ му ре ак ции пе ре эте ри фи ка ции ана ло гич ны со от вет ст ву ю -

щим ре ак ци ям ги д ро ли за. В ча ст но с ти, ме ха низм кислотно-ка та ли зи ру е -

мой ре ак ции пе ре эте ри фи ка ции вклю ча ет сле ду ю щие ста дии.

CH2OCOC17H35

CHOCOC17H35

CH2OCOC

тристеарат
глицерина

глицерин

стеарат калия
17H35

K2CO3, H2O

t

CH2

CH

CH2

OH

OH

OH

+   C17H35COO   K

(CH3)3C

OH (CH3CO)2O

(H2SO4)

R C
O

OCH3

R'OH+
H

R C
O

OR'

+   CH3OH

R C
O

OCH3

R'OH+ R C
O

OR'

+   CH3OH
R'O   Na
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Ста дия 1 — про то ни ро ва ние мо ле ку лы слож но го эфи ра:

Ста дия 2 — ну к лео филь ное при со е ди не ние спир та R''—OH к про то ни ро ван ной

мо ле ку ле слож но го эфи ра:

Ста дия 3 — эли ми ни ро ва ние спир та R'—OH из об ра зо вав ше го ся ин тер ме ди а та:

ВОС СТА НОВ ЛЕ НИЕ

Слож ные эфи ры вос ста нав ли ва ют ся с раз ры вом свя зи меж ду кар бо ниль -

ным ато мом уг ле ро да и кис ло ро дом ал кок си груп пы. При этом ациль ный

ос та ток вос ста нав ли ва ет ся до пер вич но го спир та. Ли тий а лю ми ний ги д рид

яв ля ет ся для этих це лей на и бо лее эф фек тив ным реагентом:

Как и в слу чае вос ста но в ле ния ке то нов и кар бо но вых ки с лот, при об-

су ж де нии ме ха низ ма вос ста но в ле ния слож ных эфи ров дей ст ви ем ли тий -

а лю ми ний гид ри да сле ду ет иметь вви ду ну к лео филь ное при со е ди не ние

гид рид-ио на к кар бо ниль ной груп пе:

H
O

R

OR'

C

O

R

OR'

C

O

R

ОR'

C

H H

C

OН

R''

OR'

OH   + R

OR'

C OH

H R''

R

O

R C OH

R''O

H R'O

C

OH

OR''

–H
CR

O

OR''

R C OH

R''O

H R'O

R'OH   +   R

C6H5 C

этилбензоат

бензиловый
спирт

этанол

O

OC2H5

LiAlH

эфир

4 H2O
C6H5CH2OH   +   C2H5OH

H3Al—H

H3Al—H   +
O

R OMe

O

R
H OMe

O

R H

O

R
H H

OH

R
H H

H
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Вос ста нов ле ние мож но про во дить так же дей ст ви ем на трия в эта но ле

(ре ак ция Бу во–Бла на, 1903 г.). Этот спо соб да ет осо бен но хо ро шие ре зуль -

та ты при вос ста нов ле нии эфи ров али фа ти че с ких кис лот:

Ме ха низм этой ре ак ции по дроб но не изу чал ся, од на ко ре ак цию Бу во–

Бла на не сле ду ет рас сма т ри вать как ги д ри ро ва ние мо ле ку лы слож но го эфи -

ра во до ро дом, вы де ля ю щим ся в ре ак ции эта но ла с на три ем. По-ви ди мо му,

она про те ка ет че рез ста дию од но эле к трон но го пе ре но са. На пер вой ста дии

этой ре ак ции, ве ро ят нее все го, име ет ме с то пе ре нос эле к тро на от ато ма на -

трия на кар бо ниль ную груп пу эфи ра, по сле че го сле ду ет рас пад об ра зо вав -

ше го ся ани он-ра ди ка ла.

Ами ды

При со став ле нии на зва ния ами да пост фикс в на зва нии кис ло ты -овая кис -
ло та за ме ня ют на -амид.

Пра ви ла со став ле ния на зва ний ами дов ил лю с т ри ру ют ся сле ду ю щи ми

при ме ра ми: 

СПО СО БЫ ПО ЛУ ЧЕ НИЯ

Ами ды яв ля ют ся на и ме нее ре ак ци он но спо соб ны ми про из вод ны ми кар бо -

но вых кис лот по от но ше нию к нук ле о филь ным аген там, по это му для по лу -

че ния ами да при год на ре ак ция лю бо го про из вод но го кар бо но вой кис ло ты

с ам ми а ком или со от вет ст ву ю щим ами ном.

Ами ды по лу ча ют не сколь ки ми спо со ба ми:

а) из ацил га ло ге ни дов аци ли ро ва ни ем ам ми а ка, пер вич ных и вто рич ных

ами нов;

б) из ан ги д ри дов вза и мо дей ст ви ем с ам ми а ком и ами на ми (этим спо со -

бом обыч но по лу ча ют раз лич ные аце та ми ды);

в) из слож ных эфи ров вза и мо дей ст ви ем с ам ми а ком и ами на ми;

г) из кар бо но вых кис лот вза и мо дей ст ви ем с ам ми а ком и ами на ми;

CH3(CH2)4COOC2H5
Na/C2H5OH

t CH3(CH2)4CH2OH +   C2H5OH

этилгексаноат гексанол этанол

H C NH2

O

CH3 C NH2

O

C6H5 C NH2

O

CH3 CH2 C

O

NH CH3 CH3 (CH2)2 C

O

N
CH3

CH3

формамид ацетамид бензамид

N-метилпропанамид
(N-метиламид пропионовой

кислоты)
N,N-диметилбутанамид

(N,N-диметиламид масляной
кислоты)
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д) ги д ро ли зом ни т ри лов — ре ак ция идет глад ко в при сут ст вии как кис -

лот, так и ос но ва ний:

Фе ни ла це та мид. Смесь фе ни ла це то ни т ри ла (227 г; 1,94 моль) и конц. HCl
(800 мл) раз ме ши ва ют при 50 °С в те че ние 20–30 мин, по сле че го при бав ля -
ют ле дя ную во ду. Про дукт от филь т ро вы ва ют, т. пл. 154–155 °С. Вы ход 220 г
(84%).

Для ус ко ре ния ре ак ции в ще лоч ной сре де ино гда при ме ня ют пе рок сид

во до ро да:

е) из ке те нов при со е ди не ни ем пер вич ных и вто рич ных ами нов:

КИС ЛОТ НОСТЬ И ОС НОВ НОСТЬ

Амид ная груп па

име ет пло с кое стро е ние: ато мы уг ле ро да, кис ло ро да, азо та, во до ро да и клю -

че вой атом фраг мен та R ле жат в од ной пло с ко сти.

Де ло ка ли за ция эле к тро нов в амид ной груп пе опи сы ва ет ся сле ду ю щи ми

ре зо нанс ны ми струк ту ра ми:

CH3 C C

CH3

CH

нитрил
пивалевой кислоты

амид
пивалевой кислоты

3

N
H2O

t CH3 C C

CH3

CH3

O

NH2

R C N
NaOH, H2O2

(H2O)
R C

O

NH2

CH2 C O +   CH3NH2 CH3 C
O

NHCH3кетен метиламин

N-метилацетамид

C N

O H

H

R C

O

N
H

H

R C

O

N
H

H

R C

O

N
H

H
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Вслед ст вие сме ще ния π-эле к трон ной плот но с ти в амид ной функ ции к

ато му уг ле ро да кар бо ниль ной груп пы ос нов ность ами дов зна чи тель но ни же,

чем ос нов ность али фа ти че с ких ами нов (на при мер, зна че ние pKа со пря жен -

ной кис ло ты для аце та ми да рKа(ВН⊕) 0,5). По это му, как и дру гие про из вод -

ные кар бо но вых кис лот, ами ды про то ни ру ют ся по кар бо ниль ной груп пе:

Ами ды об ла да ют по вы шен ной NH-кис лот но с тью (рKа ≈ 15). Они яв ля -

ют ся го раз до бо лее силь ны ми NH-кис ло та ми, чем ам ми ак (рKа ≈ 33). Это

обус лов ле но ре зо нанс ной ста би ли за ци ей со пря жен ных ос но ва ний —  ами -
дат-ио нов, об ра зу ю щих ся при ио ни за ции ами дов:

В вод ных рас тво рах ами ды не об ра зу ют ус той чи вых со лей ни как ос но -

ва ния, ни как кис ло ты, т. е. яв ля ют ся ней т раль ны ми со еди не ни я ми.

РЕ АК ЦИИ

Пре вра ще ние ами дов в ни т ри лы — еще один по сле NH-кис лот но с ти при мер

ла биль но с ти N–H-свя зи в ами дах кар бо но вых кис лот.

Пре вра ще ние ами да кар бо но вой кис ло ты в ни т рил про те ка ет как под

дей ст ви ем вы со кой тем пе ра ту ры, так и при об ра бот ке ами да де ги д ра ти ру ю -

щи ми аген та ми (P2O5, POCl3, SOCl2):

R C

O

NH2

+   H

R C

O

NH2

H

R C

O

NH2

H

R C

O

NH2

H

R C

O

NH2

R C

O

NH
R C

O

NH
R C

NH

O

H+

резонансные структуры
амидат-иона

NH2

O

SOCl

бензол

80 °C

2 CN

2,3-диметилгексанамид 2,3-диметилгексаннитрил (90%)
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Ги д ро лиз ами дов про во дят при их на гре ва нии с во дой в при сут ст вии ос но ва -

ний (ре же в при сут ст вии кис лот). В ре зуль та те ре ак ции об ра зу ют ся кар бо -

но вая кис ло та и ам ми ак (или амин):

В пре па ра тив ных це лях ги д ро лиз ами дов кар бо но вых кис лот, как пра ви -

ло, про во дят в при сут ст вии вод но го рас тво ра ед ко го на тра. Ни же по ка зан

ме ха низм этой ре ак ции на при ме ре ги д ро ли за бу та на ми да.

Ста дия 1 — при со е ди не ние ги д ро ксид-ио на как нук ле о фи ла к мо ле ку ле ами да:

Ста дия 2 — ио ни за ция про ме жу точ но го те т ра э д ри че с ко го про дук та при со е ди не -

ния:

Ста дия 3 — отщепление амид-иона из про ме жу точ но го ад ду к та и вы де ление его

в ви де ам ми а ка:

R C

O

NH2

H2O

NaOH, t
R C

O

O  Na

+   NH3

R C

O

N(CH3)2

H2O

NaOH, t
R C

O

O  Na

+   (CH3)2NH

R C

O

NHC6H5

H2O

NaOH, t
RCOONa + C6H5 NH2

C3H7 C

O

NH2

+     OH C3H7 C

O

OH

NH2

+     OHC3H7 C

O

OH

NH2 C3H7 C

O

O

NH2 +   H2O

C3H7 C

O

O

NH2 +   H2O C3H7 C

O

O

+   NH3   +     OH.
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Ги по га ло ге нит ная ре ак ция Гоф ма на. Ре ак ция ами дов с ще лоч ны ми рас тво-

ра ми га ло ге нов (ио да, бро ма или хло ра) из ве ст на как ре ак ция Гоф ма на
(1881 г.). Эта ре ак ция, на зы ва е мая так же пе ре груп пи ров кой  Гоф ма на, ве дет

к по лу че нию ами на с уко ро че ни ем уг ле  род ной це пи ами да на один атом

уг ле ро да. Ре ак ция глад ко про те ка ет с ами да ми как жир ных, так и аро ма ти -

че с ких кис лот:

Ме ха низм рас ще п ле ния ами дов по Гоф ма ну вклю ча ет сле ду ю щие ста -

дии.

Ста дия 1 — N-бро ми ро ва ние ами да, ка та ли зи ру е мое ос но ва ни ем:

Ста дия 2 — ио ни за ция N-бро ма ми да дей ст ви ем ос но ва ния:

Ста дия 3 — вну т ри мо ле ку ляр ная пе ре груп пи ров ка с об ра зо ва ни ем изо ци а на та:

Ста дия 4 — ги д ро лиз изо ци а на та с об ра зо ва ни ем ами на:

Вос ста но в ле ние ами дов про во дят дей ст ви ем ли тий а лю ми ний гид ри да (как

пра ви ло, из быт ка) в эфи ре или те т ра гид ро фу ра не. В ка че ст ве вос ста но ви те -

ля мож но при ме нять и ди бо ран:

R C

O

NH2

Br2  +  4NaOH (конц.) 
R NH2 +   2NaBr   +   Na2CO3

C6H5 C

O

NH2

+   Br2 +     OH C6H5 C

O

N Br

H

+   H2O +   Br

+     OHC6H5 C

O

N Br

H

+   H2OC6H5 C

O

N Br

C6H5 C

O

N Br

C6H5 N C O +   Br

C6H5 N C O +   2OH C6H5 NH2 +   CO3
2–

LiAlH4
C6H5 C

O

NH

бензамид

бензиламин2

H2O
C6H5CH2NH2
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N,N-Ди ал ки ла ми ды так же мо гут быть вос ста но в ле ны до ами нов при

дей ст вии из быт ка LiAlH4:

N-Ме тил до де ци ла мин. К рас тво ру LiAlH4 (3,8 г; 0,1 моль) в су хом эфи ре
(180 мл) при сла бом ки пе нии в те че ние 3 ч при бав ля ют N-ме тил до де ка на мид
(16 г; 0,07 моль). Смесь ки пя тят еще 2 ч, по сле че го раз ме ши ва ют в те че ние
12 ч при ком нат ной тем пе ра ту ре. Об ра ба ты ва ют во дой (10 мл), со ли ли тия и
алю ми ния от филь т ро вы ва ют. Про дукт вы де ля ют пе ре гон кой, т. кип. 108–110 °С
(145 мм рт. ст.). Вы ход 13 г (93%).

При мед лен ном вне се нии кон т ро ли ру е мых ко ли честв вос ста но ви те ля

амид мо жет быть вос ста но в лен и до аль де ги да. В этом слу чае в ка че ст ве

вос ста но ви те ля ре ко мен ду ет ся при ме нять ли тийт ри э то к си а лю ми ний -

гид рид:

N-метилгептанамид

амид

феноксиуксусной кислоты

О-феноксиэтиламин

N-метилгептанамин

LiAlH4
CH3(CH2)5 C

O

NH

H2O
CH3(CH2)5CH2NHCH3

CH3

OCH2CNH2

O

+ LiAlH4 t

Hэфир 2O
OCH2CH2NH2

CH3 C

O

N(CH2CH3)2

LiAlH

ТГФ

4 H2O
CH3CH2N(CH2CH3)2

N,N-диэтилацетамид

триэтиламин

LiAlH4   +   3C2H5OH

литийтриэтокси-
алюминийгидрид

диметиламид
пивалевой кислоты

пивалевый
альдегид

LiAl(OC2H5)3H   +   3H2

+   LiAl(OC2H5)3H
2OHэфир

C

O

(CH3)3C N(CH3)2 CH

O

(CH3)3C
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Ни т ри лы

При об ра зо ва нии на зва ния ни т ри ла кар бо но вой ки с ло ты по но мен к ла ту ре

ИЮ ПАК пост фикс -ни т рил до ба в ля ют к на зва нию уг ле во до ро да  (в на зва -

ние уг ле во до ро да учитывают атом уг ле ро да груп пы C≡N).

Ча с то ни т ри лы на зы ва ют как про из вод ные ки с лот, в ко то рые они пре -

вра ща ют ся при гид ро ли зе:

СПО СО БЫ ПО ЛУ ЧЕ НИЯ

а) Де гид ра та ция ами дов по з во ля ет по лу чать ни т ри лы как али фа ти че ских,

так и аро ма ти че ских кар бо но вых ки с лот:

б) Ам мо но лиз кар бо но вых ки с лот так же яв ля ет ся уни вер саль ным ме то -

дом по лу че ния ни т ри лов и при ме ня ет ся в про мыш лен но сти:

в) Де гид ра та ция ок си мов аль де ги дов от но сит ся к ла бо ра тор ным ме то дам

по лу че ния ни т ри лов:

г) Га ло ге нал ка ны, спо соб ные всту пать в ре ак ции SN2, лег ко об ра зу ют

ни т ри лы али фа ти че ских кар бо но вых ки с лот (см. т. II, разд. 13.4.1).

д) Прев ра ще ние арен ди а зо ни е вых со лей по ре ак ции Зан дмей е ра яв ля ет -

ся на деж ным ис точ ни ком ни т ри лов аро ма ти че ских кар бо но вых ки с лот

(см. разд. 24.2.3):

CH3 C

этаннитрил
(ацетонитрил)

3-метилбутаннитрил
(нитрил изовалериановой

кислоты)

пентаннитрил
(валеронитрил)

N CH2 C NCHCH3

CH3

CH3(CH2)3 C N

C6H5 C N C N CH2 C NCH3 C6H5

бензонитрил
n-толунитрил

нитрил фенилуксусной
кислоты

R C
O

NH2

P2O5

t
R C N +   H2O

R C
O

OH

NH3, Al2O3

300–400 °C
R C N +   2H2O

R CH N OH
(CH3CO)2O

t
R C N +   2CH3COOH

R
KCN

(ДМСО)
R C N +   KXX

CuCN

t
[Ar N N]HSO4 Ar C N +   N2   +   CuHSO4
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е) Спла в ле ние арил суль фо на тов с ци а ни дом ка лия так же ве дет к ни т ри -

лам аро ма ти че ских кар бо но вых ки с лот:

ж) Ци ан гид рин ный син тез от кры ва ет путь к по лу че нию ни т ри лов α-за -

ме щен ных кар бо но вых ки с лот:

СТРО Е НИЕ

Трой ная С≡N-связь по доб на трой ной свя зи С≡С: ато мы уг ле ро да и азо та

ни т риль ной груп пы на хо дят ся в sp-ги б рид ном со сто я нии.

Трой ная связь С≡N бо лее проч на, чем трой ная связь С≡C. Энер-

гии дис со ци а ции этих свя зей рав ны 886,6 кДж/моль (212 ккал/моль) и

836,4 кДж/моль (200 ккал/моль) со от вет ст вен но. Связь С≡N яв ля ет ся и

го раз до бо лее по ляр ной.

Связь С≡N за мет но ко ро че свя зи С≡С: их дли ны рав ны 0,110 и 0,120 нм

со от вет ст вен но.

Ни т ри лы име ют вы со кие тем пе ра ту ры ки пе ния. Мно гие ни т ри лы хо ро -

шо рас тво ри мы в во де, так как об ра зу ют во до род ные свя зи с мо ле ку ла ми

во ды. Атом азо та ни т риль ной груп пы име ет сво бод ную па ру элек т ро нов.

Од на ко эта па ра на хо дит ся на sp-ор би та ли, что яв ля ет ся при чи ной очень

низ кой ос нов но сти ни т ри лов. Зна че ние рKа(ВН⊕) со пря жен ной ки с ло ты

аце то ни т ри ла со ста в ля ет –10,1. Тем не ме нее азот ни т риль ной груп пы при -

со е ди ня ет про тон в при сут ст вии силь ных ми не раль ных ки с лот. Это уве ли -

чи ва ет элек т ро филь ность ато ма уг ле ро да (ки с лот ный ка та лиз):

РЕ АК ЦИИ

Гид ро лиз ни т ри лов про те ка ет при на гре ва нии с вод ны ми рас тво ра ми ки с лот

или ос но ва ний. При этом про ме жу точ но об ра зу ют ся ами ды кар бо но вых

ки с лот:

ArSO Na3
KCN Ar C N +   KNaSO3t

R C R'

O

+   HCN
CN

R C

OH

R'

CN

C NCH3

δ δ
C NCH3CH2

δ δ
C CHCH3

этаннитрил

(μ = 3,30 D)

пропаннитрил

(μ = 3,39 D)

пропин

(μ = 0,75 D)

CH3 C N
H

[CH3 C N H CH3 C N H]

C6H5CH2CN

фенил-
ацетонитрил

фенил-
ацетамид

фенилуксусная
кислота

H2O

KOH, t
C6H5CH2CONH2

OH/H2O

t
C6H5CH2COOH

H3O
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Гид ро лиз ни т ри ла до ами да в при сут ст вии ос но ва ния вклю ча ет сле ду ю -

щие ста дии (гид ро лиз ами да до кар бо к си лат-ио на по ка зан вы ше).

Ста дия 1 — ну к лео филь ное при со е ди не ние гид ро ксид-ио на к ни т риль ной груп пе:

Ста дия 2 — про то ни ро ва ние про ду к та при со е ди не ния вза и мо дей ст ви ем с во дой:

Ста дия 3 — та у то мер ное пре вра ще ние про ду к та ре ак ции:

В ка че ст ве еще од но го при ме ра мож но на звать гид ро лиз бу тан ни т ри ла

до со ли бу та но вой ки с ло ты:

Гид ро лиз ни т ри ла до ами да в при сут ст вии ки с ло ты про те ка ет по сле ду -

ю ще му ме ха низ му.

Ста дия 1 — про то ни ро ва ние мо ле ку лы ни т ри ла:

Ста дия 2 — ну к лео филь ное при со е ди не ние мо ле ку лы во ды:

Ста дия 3 — де про то ни ро ва ние со пря жен ной ки с ло ты ами да:

R C N
OH

R C N

OH

R C N

OH
H2O

R C N

OH

H +     OH

R C NH2

O

R C N

OH

H

CH3CH2CH2CN
H2O

KOH, tKOH, t
CH3CH2CH

бутаннитрил бутанамид

2CONH2

H2O

бутаноат калия

CH3CH2CH2COO  K

CH3 C N
H

[CH3 C N H CH3 C N H]

CH3 C N
H2O

H
медленно

CH3 C N H

O

H H

CH3 C NH2

OH

CH3 C NH2

OH

H     + CH3 C NH2

O
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На при мер, п-ни т ро фе ни лэ тан ни т рил в ре зуль та те на гре ва ния с вод ной

сер ной ки с ло той пра к ти че ски ко ли че ст вен но пре вра ща ет ся в п-ни т ро фе -

ни лу к сус ную ки с ло ту:

Ре ак ции ни т ри лов с ре а ген та ми Гринь я ра. Ре ак ции ну к лео филь но го при со е -

ди не ния ни т ри лов про те ка ют зна чи тель но ме нее энер гич но, чем ре ак ции

при со е ди не ния аль де ги дов и ке то нов.

Од на ко ре а гент Гринь я ра, бу ду чи силь ным ну к лео фи лом, при со е ди ня -

ет ся к ни т ри лу по трой ной свя зи С≡N до с та точ но лег ко с об ра зо ва ни ем

со ли ке ти ми на. При раз ло же нии со ли раз ба в лен ной ки с ло той об ра зу ет ся

ке тон:

Вос ста но в ле ние ни т ри лов. Ни т ри лы лег ко вос ста на в ли ва ют ся до пер вич ных

ами нов. В ка че ст ве вос ста но ви те лей при ме ня ют ли тий а лю ми ний гид рид и

во до род над ме тал ли че ским ни ке лем:

20.3.          ЕНО ЛЯТ-ИО НЫ КАР БО НО ВЫХ КИС ЛОТ
И ИХ ПРО ИЗ ВОД НЫХ

20.3.1.       СН-Кис лот ность кар бо но вых ки с лот и их про из вод ных

Кар бо но вые ки с ло ты и их про из вод ные, име ю щие во до род у α-уг ле род -

но го ато ма, об ла да ют СН-ки с лот но стью и спо соб ны к ре ак ци ям, про те -

ка ю щим че рез про ме жу точ ное об ра зо ва ние со от вет ст ву ю щих еноль ных

форм.

O2N CH

п-нитрофенилэтаннитрил п-нитрофенилуксусная кислота

2CN
H2SO4, H2O

t
O2N CH2COOH

C6H5C N
δ δ

+   CH3CH2MgBr C N   MgBr
C6H5

CH3CH2

H3O

C6H5 C CH2CH3

O

+   NH4   +   Mg(OH)Br

бензонитрил этилмагний-
бромид

пропиофенон

C NR
2H2

Ni CH2R NH2.
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СН-Кис лот ность не ко то рых про из вод ных кар бо но вых ки с лот срав ни ва -

ет ся ни же с ки с лот но стью аль де ги дов и ке то нов.

α-CH-Кис лот ность про из вод ных кар бо но вых ки с лот про яв ля ет се бя в

раз лич ных ре ак ци ях. На при мер, этил аце тат, бу ду чи рас тво рен в дей те ро-

эта но ле, под вер га ет ся H/D-об ме ну в при сут ст вии ка та ли ти че ских ко ли -

честв это к си да на трия:

В при сут ст вии очень силь ных ос но ва ний ено ли зи ру е мый эфир, на при -

мер этил про па но ат, пра к ти че ски на це ло под вер га ет ся ио ни за ции:

Об ра зу ю щи е ся при этом ено лят-ио ны про яв ля ют се бя как эф фе к тив ные

ну к лео фи лы в ре ак ци ях за ме ще ния (SN):

CH

αα-СН-Кислота pKa αα-СН-Кислота pKa

3 C

ацетилхлорид метилацетат

ацетон

N,N-диметилацетамид

ацетальдегид

ацетонитрил

~16 25

O

Cl

CH3 C

O

H

CH3 C 19 ~30

CH3 C

O

OCH3

CH3 C17 25

CH3 C

O

N(CH3)2

N

CH3

O

CH3 C

O

OC2H5

+   C2H5OD
C2H5O   Na

CD3 C

O

OC2H5

+   C2H5OH
этанол

этил-d3-ацетатэтилацетат

d-этанол

CH3CH2 C

O

OC2H5

LiN(C

ТГФ, –78 °C

3H7)2

+  HN(C3H7)2CH3CH C

O

OC2H5

CH3CH C

O

OC2H5

Li

pKa ~40

pKa ~25

CH3CH C

O

OC2H5

Li + CH3 Br
–LiBr

CH C

O

OC2H5

CH3

CH3

этил-2-метилпропаноат

60 Глава 20. Карбоновые кислоты и их производные



и в ре ак ци и присоединения (AdN):

20.3.2.       Ре ак ция Гел ля–Фоль гар да–Зе лин ско го

Эта ре ак ция про те ка ет с про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем еноль ной фор мы про -

из вод но го кар бо но вой ки с ло ты и за клю ча ет ся в га ло ге ни ро ва нии (хло ри ро ва -

нии или бро ми ро ва нии) кар бо но вой ки с ло ты в при сут ст вии фо с фо ра. Про ду к -

том ре ак ции яв ля ет ся га ло ге нан гид рид α-га ло ген за ме щен ной ки с ло ты:

Механизм реакции включает следующие стадии.

Стадия 1 — образование бромида фосфора(III):

Стадия 2 — получение бромангидрида карбоновой кислоты:

CH3 C

O

OC(CH3)3

LiN(C3H7)2

CH2 C

O

OC(CH3)3

+

O
LiO CH2 C

O

OC(CH3)3 H3O

HO CH2 C
O

OC(CH3)3

CH2 C

O

OC(CH3)3

CH2 C

O

OC(CH3)3

Li
ТГФ, –78 °C

циклогексанон

трет-бутилацетат

трет-бутил-

(1-гидроксициклогексил)ацетат

CH3COOH   +  Br2   +   P BrCH2 C

O

Br

+   HBr   +   P(OH)3

уксусная
кислота бромацетилбромид

2P   +   3Br 2 2PBr 3

3CH3 C

O

O H

+   PBr3 3CH3 C

O

Br

+   P(OH)3

бромангидрид
уксусной кислоты
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Стадия 3 — образование енольной формы бромангидрида:

Стадия 4 — бромирование  енольной формы бромангидрида:

Как сле ду ет из схе мы, эта ре ак ция по ме ха низ му ана ло гич на ре ак ции ки с-

лот но-ка та ли зи ру е мо го га ло ге ни ро ва ния ке то нов. Для этой ре ак ции

не об хо ди мы толь ко ка та ли ти че ские ко ли че ст ва PBr3, по сколь ку об ра зо вав -

ший ся бро ман гид рид бро му к сус ной ки с ло ты, вза и мо дей ст вуя с ис ход ной

кар бо но вой ки с ло той, пре вра ща ет ся в α-бром кар бо но вую ки с ло ту, ре ге не -

ри руя при этом бро ман гид рид ук сус ной ки с ло ты:

20.3.3.       Ре ак ции C—C-конденсации

Слож но э фир ная кон ден са ция Кляй зе на

Ха ра к тер ной ре ак ци ей эфи ров кар бо но вых ки с лот, обу сло в лен ной их

α-СН-ки с лот но стью, яв ля ет ся ре ак ция слож но эфир ной кон ден са ции Кляй -
зе на (1887 г.). Эта ре ак ция ве дет к по лу че нию эфи ров β-ке то кар бо но вых

ки с лот. В клас си че ском ва ри ан те кон ден са ция этил аце та та про во дит ся в

при сут ст вии это к си да на трия; про ду к том ре ак ции яв ля ет ся эти ло вый эфир

аце то у к сус ной ки с ло ты (аце то у к сус ный эфир):

Ме ха низм ре ак ции вклю ча ет сле ду ю щие ста дии.

CH3 C

O

Br

CH2 C

O

Br

δ

δ

H
H

H

CH2 C

O

Br

H

H

CH2 C

OH

Br

H     +

CH2 C

OH

Br

Br Br+ CH2 C

O

Br
Br

+   HBr.

BrCH2 C

O

Br

+ CH3 C

O

OH
BrCH2 C

O

OH

+ CH3 C

O

Br

2CH3 C

O

OC

этилацетат ацетоуксусный эфир

2H5

CH3 C CH2 C
O

OC2H5

O
C2H5O   Na
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Ста дия 1 — этил аце тат как СН-ки с ло та ио ни зи ру ет ся с об ра зо ва ни ем ено лят-

ио на:

Ста дия 2 — об ра зо вав ший ся ани он как силь ный ну к лео фил ата ку ет кар бо -

ниль ный атом уг ле ро да не ио ни зи ро ван ной мо ле ку лы этил аце та та с об ра зо ва -

ни ем те т ра эд ри че ско го ад ду к та, ко то рый за тем ста би ли зи ру ет ся в ре зуль та те

от ще п ле ния это к сид-ио на:

Ста дия 3 — аце то у к сус ный эфир как силь ная СН-ки с ло та ре а ги ру ет с это к сид-

ио ном, об ра зуя ани он аце то у к сус но го эфи ра и эти ло вый спирт:

Стадия 4 — пос ле под кис ле ния ре ак ци он ной мас сы по лу ча ют аце то у к сус ный

эфир в не ио ни зи ро ван ной фор ме:

CH3 C

O

OC2H5

+   C2H5O

CH2 C

O

OC2H5

CH2 C

O

OC2H5

+   C2H5OH

CH3 C

O

OC2H5
δ

δ

+ CH2 C

O

OC2H5

CH3 C

O

CH2

OC2H5

C OC2H5

O

CH3 C

O

CH2 C

O

OC2H5

+   C2H5O

CH3 C

O

CH2 C

O

OC2H5

+   C2H5O Na C2H5OH   +

+ CH3 C

O

CH C

O

OC2H5

CH3 C

O

CH C

O

OC2H5

Na

CH3 C

O

CH C

O

OC2H5

Na
HCl

H2O
CH3 C

O

CH2 C

O

OC2H5

+  NaCl
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Все ста дии кон ден са ции Кляй зе на яв ля ют ся об ра ти мы ми, по э то му для

по вы ше ния вы хо да аце то у к сус но го эфи ра ре ак цию в пре па ра тив ном ва ри -

ан те ве дут в от сут ст вии спир та.

Аце то ук сус ный эфир. Смесь эти ла це та та (106 г; 1,2 моль) и эток си да
на трия (13,6 г; 0,2 моль), сво бод но го от эта но ла, на гре ва ют при 78 °С в те че -
ние 8 ч. Смесь ох лаж да ют до 10 °С и мед лен но вно сят в нее 33%-ю ук сус ную
кис ло ту (36 г). Про дукт экс тра ги ру ют эфи ром, су шат и вы де ля ют пе ре гон -
кой, т. кип. 78–80 °С (16 мм рт.ст.). Вы ход 59 г (76%).

По вы ше нию вы хо да спо соб ст ву ет так же при ме не ние бо лее силь ных

ос но ва ний, та ких как амид на трия. То г да пер вая ста дия ста но вит ся не об ра -

ти мой:

По с коль ку в со от вет ст вии с по ка зан ной схе мой про дукт ре ак ции —

эфир β-ке то кар бо но вой ки с ло ты — об ра зу ет ся по окон ча нии кон ден са ции

в ио ни зи ро ван ной фор ме, в ре ак цию слож но эфир ной кон ден са ции мо гут

всту пать эфи ры лишь тех кар бо но вых ки с лот, ко то рые име ют не ме нее двух

ато мов во до ро да в α-по ло же нии к слож но эфир ной груп пе, т. е. эфи ры об -

щей фор му лы RCH2COOR'. В ча ст но сти, слож но эфир ная кон ден са ция

Кляй зе на не про те ка ет с этил-2-ме тил про па но а том:

При при ме не нии сме си эфи ра RCH2COOR' и ка ко го-ли бо не ено ли зи ру -

е мо го эфи ра (этил фор ми ат, этил бен зо ат) в при сут ст вии это к си да на трия

про те ка ют сме шан ные кон ден са ции Кляй зе на:

CH3 C

O

OC2H5

+     NH2 CH2 C

O

OC2H5

+  NH3  

2(CH3)2CH C

этил-2-метил-

пропаноат

OC2H5

O

(CH3)2CH C C(CH3)2C

O
O

OC2H5

C2H5ONa

CH3 C OC2H5

O
H3O

HC OC2H5

O

+

этилацетат этилформиат этилформилацетат

C2H5ONa
HC CH2

O

C

O

OC2H5
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О кон ден са ци ях слож ных эфи ров α-га ло ген кар бо но вых ки с лот (ре ак -

ции Ре фор мат ско го и Дар за на — см. в т. II, разд. 20.7.4).

Кон ден са ция Пер ки на

Вза и мо дей ст вие бен заль де ги да с ук сус ным ан гид ри дом в при сут ст вии сла -

бо го ос но ва ния при на гре ва нии ве дет к по лу че нию ко рич ной ки с ло ты

(ре ак ция Пер ки на, 1868 г.):

Ко рич ная кис ло та. Смесь све же пе рег нан но го бен заль де ги да (20 г;
0,19 моль), ук сус но го ан ги д ри да (30 г; 0,29 моль) и све же ра с плав лен но го аце -
та та на трия (10 г; 0,12 моль) ки пя тят в от сут ст вии вла ги 24 ч. По сле ох лаж де ния
до бав ля ют к ре ак ци он ной сме си во ду, от го ня ют с во дя ным па ром не про ре а ги -
ро вав ший бен заль де гид и часть ук сус ной кис ло ты. Ос та ток ней т ра ли зу ют раз-
бавленной ще ло чью, филь т ру ют в го ря чем ви де и под кис ля ют со ля ной кис ло -
той. Про дукт от филь т ро вы ва ют, су шат, т. пл. 133 °С. Вы ход 20,3 г (72%).

Эта ре ак ция — еще один ха ра к тер ный при мер кон ден са ции с уча сти ем

еноль ной фор мы про из вод но го кар бо но вой ки с ло ты.

20.4.          ДИ КАР БО НО ВЫЕ КИС ЛО ТЫ

20.4.1.       Но мен к ла ту ра

По но мен к ла ту ре ИЮ ПАК на зва ния али фа ти че ских ди кар бо но вых ки с лот
об ра зу ют при ба в ле ни ем пост фи к са -ди о вая ки с ло та к на зва нию со от вет ст -

C

O

OC2H5 + CH3 C OC2H5

O
H3O

C

O

CH2 C

этилбензоилацетат

этилбензоат
этилацетат

O

OC2H5

C2H5ONa

C6H5CHO   +   (CH3COO)2O
CH3COONa

t
CH CH COOHC6H5

бензальдегид уксусный

ангидрид

коричная кислота
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ву ю ще го уг ле во до ро да. Для про стей ших ки с лот при ме ня ют три ви аль ные

на зва ния (ни же в при ме рах эти на зва ния ука за ны в скоб ках).

НО ОС–СО ОН                                  НО ОС–СН2–СО ОН

этан ди о вая ки с ло та                                    про пан ди о вая ки с ло та
(ща ве ле вая ки с ло та)                                   (ма ло но вая ки с ло та)

НО ОС–СН2СН2–СО ОН               НО ОС–СН2СН2СН2–СО ОН

бу тан ди о вая ки с ло та                                  пен тан ди о вая ки с ло та
(ян тар ная ки с ло та)                                     (глу та ро вая ки с ло та)

НО ОС–СН2СН2СН2СН2–СО ОН
ге к сан ди о вая ки с ло та (ади пи но вая ки с ло та)

НО ОС–СН–СО ОН                        НО ОС–СН2СН2–СН–СО ОН
                ⏐                                                                                 ⏐
                СН2СН3                                                                   СН3
этил про пан ди о вая ки с ло та                      2-ме тил пен тан ди о вая ки с ло та
(этил ма ло но вая ки с ло та)                          (α-ме тил г лу та ро вая ки с ло та)

Аро ма ти че ские ди кар бо но вые ки с ло ты бен золь но го ря да на зы ва ют фта -

ле вы ми ки с ло та ми.

20.4.2.       Спо со бы по лу че ния

Для по лу че ния ди кар бо но вых ки с лот при ме ни мы обыч ные спо со бы вве де -

ния кар бо к силь ной груп пы. Ни же да ны при ме ры син те за некоторых ди кар -

бо но вых ки с лот.

Ща ве ле вую ки с ло ту по лу ча ют при на гре ва нии фор ми а та на трия:

Ма ло но вую ки с ло ту син те зи ру ют из ук сус ной ки с ло ты:

COOH

COOH
изофталевая кислота

(мета-изомер)
фталевая кислота

(орто-изомер) терефталевая кислота
(пара-изомер)

COOH

COOH COOH

COOH

2HCOO   Nа
400 °C 

COO  Na

COO  Na

H2SO4
COOH

COOHNa-формиат

ди-Na-оксалат щавелевая кислота

Cl2CH3COOH ClCH2COOH
NaOH
H2O ClCH2COO  Na

NaCN
H2O

N C CH2 COO  Na
H3O

t
HOOC CH2 COOH

уксусная кислота хлоруксусная кислота

малоновая кислота
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Ян тар ную и глу та ро вую ки с ло ты мож но по лу чить че рез со от вет ст ву ю -

щие ди ни т ри лы:

Ян тар ная ки с ло та до с туп на так же и по сле ду ю щей схе ме:

Глу та ро вую и ади пи но вую ки с ло ты по лу ча ют окис ле ни ем ци к ло пен та -

но на и ци к ло ге к са но на со от вет ст вен но. При этом в про мыш лен но сти в ка -

че ст ве окис ли те ля при ме ня ют раз ба в лен ную азот ную ки с ло ту:

Фта ле вые ки с ло ты по лу ча ют окис ле ни ем со от вет ст ву ю щих кси ло лов.

Те реф та ле вую и изоф та ле вую ки с ло ты по лу ча ют жид ко фаз ным окис ле ни -

ем со от вет ст вен но п- и м-кси ло лов, а фта ле вую ки с ло ту — па ро фаз ным

окис ле ни ем о-кси ло ла или наф та ли на с по с ле ду ю щим гид ро ли зом фта ле -

во го ан гид ри да:

O
HNO3 (50%-я)

t

HNO3 (50%-я)

t

HOOC CH2CH2CH2 COOH

O

HOOC CH2CH2CH2CH2 COOH

циклопентанон
глутаровая кислота

циклогексанон
адипиновая кислота

CH3

O   (возд.)2

120 °C, кат. 

CH3

COOH

COOH

CH3

KMnO4 

H2O, t

COOH

CH3 COOH

CH3

CH3

O2/V2O5

450 °C 

C

O

C

O

O

Η2Ο

H  , t

COOH

COOH

о-ксилол
фталевый ангидрид

фталевая кислота

п-ксилол терефталевая кислота

м-ксилол изофталевая
кислота

2NaCN

(ДМСО)
Br (CH2)n Br N C (CH2)n NC

H  O (изб.)2

H2SO4, t

HOOC (CH2)n COOH,   где п = 2 или 3

O2/V2O5

450 °C 
O

H

H

O

O

H2O

t

H

H

COOH

COOH

H2

Pt

CH2

CH2

COOH

COOH

малеиновая кислотамалеиновый ангидрид

бензол янтарная
кислота
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20.4.3.       Фи зи че ские свой ст ва

Ди кар бо но вые ки с ло ты — твер дые ве ще ст ва. Низ шие ки с ло ты хо ро шо рас -

тво ря ют ся в во де, но пло хо рас тво ри мы в ор га ни че ских рас тво ри те лях. Не -

ко то рые фи зи че ские свой ст ва ря да ди кар бо но вых ки с лот пред ста в ле ны в

табл. 20.2.

20.4.4.       Ре ак ции

ОН-Кис лот ность
Ди кар бо но вые ки с ло ты ха ра к те ри зу ют ся дву мя кон стан та ми ки с лот ной

дис со ци а ции — KaI и KaII:

HOOC(CH2)nCOOH
H2O

KaI

H3O     +   HOOC(CH2)nCOO

2H3O     +     OOC(CH2)nCOO

H2O

KaII
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Таб ли ца 20.2. Фи зи че с кие свой ст ва ди кар бо но вых кис лот

Кис ло та                                  Т. пл., °С                    Рас тво ри мость при 20 °С,           рКаI                  pKaII
                                                                                       г/100 г Н2О

(COOH)2                          189                              9                                               1,27               4,27

ща ве ле вая

CH2(COOH)2                  136                            74                                               2,85               5,70

ма ло но вая

HOOC(CH2)2COOH     185                              6                                               4,21               5,64

ян тар ная

HOOC(CH2)3COOH       98                            64                                               4,34               5,41

глу та ро вая

HOOC(CH2)4COOH     152                              2                                               4,43               5,41

ади пи но вая

                                        200                              0,7                                            2,98               –

фталевая

                                        425                              0,002                                       3,51               –
                                           

(в за па ян ном
                                           ка пил ля ре)

         

терефталевая

COOH

COOH

COOH

COOH



Ио ни за ция пер вой кар бо к силь ной груп пы про те ка ет лег че, чем ио ни за -

ция вто рой. Это осо бен но за мет но для ща ве ле вой и ма ло но вой ки с лот и

свя за но с тем, что не ио ни зи ро ван ная кар бо к силь ная груп па про яв ля ет

элек т ро но ак цеп тор ный ин ду к тив ный эф фект по от но ше нию к ио ни зи ро -

ван ной кар бо к силь ной груп пе и ста би ли зи ру ет тем са мым об ра зу ю щий ся

кар бокси лат-ион.

Кро ме то го, вы со кая ки с лот ность ща ве ле вой и ма ло но вой ки с лот на пер -

вой сту пе ни дис со ци а ции объ яс ня ет ся ста би ли за ци ей их ани о нов в ре зуль -

та те об ра зо ва ния вну т ри мо ле ку ляр ной во до род ной свя зи. Этот же эф фект

за мет но сни жа ет вто рую кон стан ту ио ни за ции, что от ра жа ет ся на ро с те зна -

че ния pKaII. Сни же нию ки с лот но сти спо соб ст ву ет и элек т ро ста ти че ское от -

тал ки ва ние от ри ца тель ных за ря дов в ди а ни о не. Та кое от тал ки ва ние де с та -

би ли зи ру ет ди а ни он:

По ме ре уда ле ния кар бо к силь ных групп друг от дру га ука зан ные вы ше

элек трон ные эф фе к ты ос ла бе ва ют.

Тер ми че ские ре ак ции

Ха ра к тер пре вра ще ний, про те ка ю щих при на гре ва нии ди кар бо но вых ки с -

лот, обу сло в лен на ли чи ем двух кар бо к силь ных групп, а ре зуль тат тер ми че -

ской ре ак ции за ви сит от дли ны уг ле род ной це пи, их раз де ля ю щей.

H3O     +
H2O

C C
O O

O O

1/2

1/2

1/2

1/2

CH2

C

C

O

OH
OH

O

C

CH2

C O

H

O
O

O

H2O

CH2 +   2H3O

стабилизация

дестабилизация

H3O     +C C

O O

HO OH

H2O
C C

O O

HO O

δ

δ

1/2

1/2

H2O

C C
O O

O O

стабилизация

электростатическое
отталкивание

1/2

1/2

1/2

1/2

+   2H3O

20.4. Дикарбоновые кислоты 69



Ща ве ле вая и ма ло но вая ки с ло ты при на гре ва нии от ще п ля ют ди о к сид

уг ле ро да с об ра зо ва ни ем му равь и ной и ук сус ной ки с лот со от вет ст вен но:

Ян тар ная, глу та ро вая и фта ле вая ки с ло ты при на гре ва нии от ще п ля ют

во ду. При этом об ра зу ют ся ци к ли че ские ан гид ри ды. Лег кость об ра зо ва ния

этих ан гид ри дов обу сло в ле на ус той чи во стью пя ти- и ше с ти член но го ци к -

лов. С пре па ра тив ной це лью та кие ан гид ри ды удоб нее по лу чать на гре ва ни -

ем ука зан ных ки с лот и их за ме щен ных с аце тил хло ри дом или ук сус ным ан -

гид ри дом:

150 °C 
HOOC COOH HCOOH   +   CO2

140 °C 
HOOC CH3COOH   +   CO2 CH2 COOH

щавелевая
кислота

муравьиная
кислота

малоновая
кислота

уксусная
кислота

CH3 CH
CH2COOH

CH2COOH
+   (CH3CO)2O t

β-метилглутаровая кислота

ангидрид β-метилглутаровой кислоты

янтарная кислота
янтарный ангидрид

фталевая кислота
фталевый ангидрид

уксусный
ангидрид

H2C

H2C

C

O

OH

C

O

OH t

H2C

H2C
C

O

C

O

O

+   H2O

C
OH

OH
C

O

O

200 °C

 

C

O

C
O

O

+   H2O

CH3 CH
CH2

CH2

C

C
O

O

O

+   2 CH3COOH
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Из ади пи но вой ки с ло ты се ми член ный цикл не об ра зу ет ся. При ее на гре -

ва нии в при сут ст вии гид ро кси да ба рия или каль ция про те ка ет про цесс де -

кар бо к си ли ро ва ния с об ра зо ва ни ем ци к ло пен та но на.

За да ча 20.9. При на гре ва нии 3-трет-бу тил ци к ло ге к сан-1,1-ди кар бо но вой ки с ло -

ты об ра зу ют ся два изо мер ных про ду к та. На зо ви те их по си с те ма ти че ской но мен к ла -

ту ре и оп ре де ли те кон фи гу ра цию. Пред по ло жи те, ка кой изо мер ока жет ся пре об ла -

да ю щим.

Осо бые свой ст ва ща ве ле вой ки с ло ты

При на гре ва нии в при сут ст вии сер ной ки с ло ты раз ло же ние ща ве ле вой ки -

с ло ты не ос та на в ли ва ет ся на ста дии де кар бо к си ли ро ва ния:

В от ли чие от дру гих ди- и мо но кар бо но вых ки с лот (кро ме му равь и ной)

ща ве ле вая ки с ло та об ла да ет вос ста но ви тель ны ми свой ст ва ми. Она ко ли -

че ст вен но окис ля ет ся пер ман га на том ка лия в ки с лом рас тво ре:

На этой ре ак ции ос но ва но при ме не ние ща ве ле вой ки с ло ты в ана ли ти че -

ской хи мии.

CH2

CH2

CH2

CH2

COOH

COOH

Ba(OH)2
CH2

CH2

CH2

CH2

COO

COO
Ba

2+

290 °C

 

CH2

CH2

CH2

CH2

C O +   BaO   +   CO2

адипиновая кислота

циклопентанон

COOH

COOH

H2SO4 CO2   +   CO   +   H2O
t

щавелевая
кислота

COOH

COOH

H2O
2CO2   +   Mn2+    +   H2O+   KMnO4

H
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Ре ак ции ци к ли че ских ан гид ри дов ди кар бо но вых ки с лот

Как и ан гид ри ды мо но кар бо но вых ки с лот, ци к ли че ские ан гид ри ды ре а ги -

ру ют со спир та ми, ам ми а ком и ами на ми. При этом мож но по лу чать как

кис лые, так и сред ние про из вод ные.

Ре ак ции ци к ли че ских ан гид ри дов с ам ми а ком при на гре ва нии при во дят

к об ра зо ва нию ци к ли че ских ими дов:

Элек трон ная па ра ато ма азо та в ци к ли че ском ими де де ло ка ли зо ва на в

боль шей сте пе ни, чем в ами де, вслед ст вие элек т ро но ак цеп тор но го дей ст -

вия двух C=O-групп. Это умень ша ет ос нов ность NH-груп пы, но по вы ша ет

ее ки с лот ность, по сколь ку спо соб ст ву ет де ло ка ли за ции элек т ро нов в со -

CH2

CH2 C

O

CCH2

O

O

C2H5OH
CH2

CH2 COOH

COOC2H5CH2

C

O

C

O

O

2CH3OH, H

t

C
OCH3

OCH3

C

O

O
фталевый ангидрид диметилфталат

(средний эфир)

ангидрид глутаровой
кислоты

моноэтилглутарат
(кислый эфир)

C

O

C

O

O

NH  (изб.)3

NH  (изб.)3

t

t

C

N

C

O

O

H +   H2O

C

O

C

O

O

C

N

C

O

O

H +   H2O

янтарный
ангидрид

имид янтарной кислоты
(сукцинимид)

фталевый
ангидрид

имид фталевой кислоты
(фталимид)
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пря жен ном ос но ва нии — ими дат-ио не, об ра зу ю щем ся при от ще п ле нии

про то на. NH-Груп па в ци к ли че ских ими дах пра к ти че ски не об ла да ет ос -

нов ны ми cвой ст ва ми, но про яв ля ет чет ко вы ра жен ные ки с лот ные свой ст -

ва. В вод ных и спир то вых рас тво рах ще ло чей ци к ли че ские ими ды ре а ги ру -

ют как NH-ки с ло ты с об ра зо ва ни ем со лей:

Важ ное при ме не ние фта ли ми да — син тез пер вич ных ами нов по Га б ри-

элю. На при мер, бен зи ла мин мо жет быть по лу чен по ме то ду Га б ри э ля из

бен зил хло ри да со г лас но сле ду ю щей схе ме:

N-Бен зил фта ли мид лег ко рас ще п ля ет ся при на гре ва нии с гид ра зи ном. Для

гид ро ли за N-за ме щен ных ими дов мож но так же ис поль зо вать вод ные рас -

тво ры ще ло чей.

Бес спор ным пре и му ще ст вом по лу че ния пер вич ных ами нов по Га б ри -

э лю слу жит от сут ст вие сре ди про ду к тов ре ак ции вто рич ных и тре тич ных

ами нов. По боч ные про ду к ты та ко го ро да не из беж ны при по лу че нии пер -

вич ных ами нов из га ло ге нал ка нов и ам ми а ка по схе ме ре ак ций SN2 (см.

т. II, разд. 13.4.1 и разд. 23.4.2).

C

N

C

H

O

O

KOH

(этанол)
C

N

C

O

O

K

фталимид калияpKa 8,83

C

N

C

H

O

O

KOH

(этанол)

(этанол), t

C

N

C

O

O

K

CH

C

N

C

CH2

O

O

H2N NH2

2

C
NH

NH
C

O

O

+

CH2NH2

Cl

бензиламин

фталгидразид
(фталазин-1,4-дион)

N-бензилфталимид

фталимид фталимид калия
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По лу че ние кон ден са ци он ных по ли ме ров

Ре ак ции эте ри фи ка ции и по лу че ния ами дов ди кар бо но вых ки с лот ле жат в

ос но ве про мыш лен но го про из вод ст ва ис клю чи тель но важ ных в пра к ти че -

ском от но ше нии кон ден са ци он ных по ли ме ров.

Спо со бом фор ми ро ва ния по ли мер ной це пи кон ден са ци он ные по ли ме -

ры от ли ча ют ся от по ли ме ров, по лу ча е мых по ре ак ци ям по ли ме ри за ции ал -

ке нов и ал ка ди е нов.

Кон ден са ция ди кар бо но вой ки с ло ты и ал кан ди о ла ве дет к об ра зо ва нию

по ли эфи ра. По ли э фи ры ши ро ко ис поль зу ют в про из вод ст ве син те ти че ских

во ло кон (по ли эфир ные во лок на). Один из наи бо лее про мыш лен но важ ных

по ли эфи ров — лав сан — по лу ча ют по ли кон ден са ци ей те реф та ле вой ки с ло -

ты и эти лен г ли ко ля:

Кон ден са ция ди кар бо но вой ки с ло ты с ди а ми ном ве дет к об ра зо ва нию

по ли ами да. По ли а ми ды так же слу жат для по лу че ния син те ти че ских ма те ри -

а лов (син те ти че ская шерсть). Важ ный в пра к ти че ском от но ше нии по ли -

амид — най лон-6,6 — по лу ча ют по ли кон ден са ци ей ади пи но вой ки с ло ты и

ге к са ме ти лен ди а ми на:

В на зва нии «най лон-6,6» пер вая циф ра оз на ча ет чис ло ато мов уг ле ро да

в ди кар бо но вой ки с ло те, а вто рая — чис ло уг ле род ных ато мов в ди а ми не.

Ес ли про цес су по ли кон ден са ции под вер га ют смесь аро ма ти че ской ди -

кар бо но вой ки с ло ты (на при мер, те реф та ле вой ки с ло ты) и аро ма ти че ско го

n n HOOC COOH +   CH2 CH2

OH OH

–H2O

HOOC C

O

OCH2CH2 C

O

C

O

OCH2CH2OH

n–1

терефталевая кислота

этиленгликоль

полиэфир «лавсан»

HOOC (CH2)4 COOH + –H2O

OOC (CH2)4 C

O

C

O

NH(CH2)6NH3

n–1

n n H2N (CH2)6 NH2

NH (CH2)6 NHC(CH2)4

O

адипиновая кислота гексаметилендиамин

полиамид «найлон-6,6»
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ди а ми на (на при мер, п-фе ни лен ди а ми на), то по лу ча ют по ли амид ные ма те -

ри а лы, срав ни мые по проч но ст ным ха ра к те ри сти кам с из де ли я ми из ста ли:

Ре ак ция по ли кон ден са ции не яв ля ет ся един ст вен ным спо со бом по лу че -

ния по ли амид ных во ло кон. Най лон-6 (ка прон), на при мер, по лу ча ют по ли -

ме ри за ци ей ка про ла к та ма в при сут ст вии ка та ли ти че ских ко ли честв во ды:

Ис ход ный ка про ла к там по лу ча ют бек ма нов ской пе ре груп пи ров кой

ок си ма ци к ло ге к са но на:

Ре ак ции еноль ных форм ди кар бо но вых ки с лот и их про из вод ных

РЕ АК ЦИИ МА ЛО НО ВО ГО ЭФИ РА. ОБ ЩИЕ СВЕ ДЕ НИЯ

Ре ак ции ди эти ло во го эфи ра ма ло но вой ки с ло ты (ма ло но во го эфи ра) име -

ют важ ное зна че ние в ор га ни че ском син те зе. Ма ло но вый эфир по лу ча ют из

ци ан аце та та на трия:

COOC

O

NH NH C

O

C

O

NH NH3

n
полиамид терефталевой кислоты

и п-фенилендиамина

капролактам

найлон-6

n

O

NH —NH(CH2)5 CNH(CH2)5

O O

n–2CNH(CH2)5C—

O

ZnO

400 °C

100 °C

OH

циклогексанол циклогексанон

циклогексанон

H2SO4

100 °C

H2SO4/SO3

O

O

OH

+   H2

+   H2NOH

O
капролактам

NH

оксим
циклогексанона

N

N C CH2 COO   N

цианацетат натрия
малоновый эфир

a
2C2H5OH

H2SO4, t C CH2 C
O

OC2H5

O

C2H5O
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Ме ти ле но вая груп па ма ло но во го эфи ра, на хо дя ща я ся ме ж ду двух элек т -

ро но ак цеп тор ных кар бэ то к сиг рупп, об ла да ет по вы шен ной ки с лот но стью.

Зна че ние pKа ма ло но во го эфи ра как СН-ки с ло ты со ста в ля ет 13,3.

Под дей ст ви ем эти ла та на трия в аб со лют ном спир те ма ло но вый эфир на це -

ло пре вра ща ет ся в соль — на трма ло но вый эфир. Ани он этой со ли  ста би ли зи -

ро ван ре зо нан сом с уча сти ем двух элек т ро но ак цеп тор ных кар б э то к сиг рупп:

Вза и мо дей ст вие на трма ло но во го эфи ра с га ло ген про из вод ны ми, всту па -

ю щи ми в ре ак ции SN2, при во дит к об ра зо ва нию ал кил ма ло но вых эфи ров:

Ал кил ма ло но вый эфир яв ля ет ся бо лее сла бой CH-ки с ло той, чем ма ло -

но вый. По э то му для его ио ни за ции вме сто эти ла та на трия не об хо ди мо при -

ме нять бо лее силь ное ос но ва ние, на при мер трет-бу ти лат ка лия:

Ани о ны ма ло но во го и ал кил ма ло но во го эфи ров яв ля ют ся силь ны ми ну к -

лео филь ны ми ре а ген та ми. На и бо лее вы со кие вы хо ды мо но- и ди алкил ма ло -

но вых эфи ров до с ти га ют ся в ре ак ци ях с пер вич ны ми га ло ге нал ка на ми, бо лее

O C
OC2H5

CH2

C
OC2H5

O

+   C2H5O  Na

O C
OC2H5

CH
C

OC2H5

O

O C
OC2H5

CH
C

OC2H5

O

O C
OC2H5

CH
C

OC2H5

O

O C
OC2H5

CH
C

OC2H5

O
Na    +   C2H5OH

натрмалоновый эфир

малоновый эфир

Na   CH
COOC2H5

COOC2H5

R X+ CHR
COOC2H5

COOC2H5

+   NaX

алкилмалоновый эфир

R'XCHR
COOC2H5

COOC2H5 трет-C4H9OK
C

COOC2H5

COOC2H5K
C

COOC2H5

COOC2H5R

R'
R

алкилмалоновый
эфир

диалкилмалоновый
эфир
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низ кие — со вто рич ны ми. С тре тич ны ми га ло ге нал ка на ми идут ре ак ции Е2,

а с га ло ге на ре на ми ука зан ные ани о ны не ре а ги ру ют. Гид ро лиз и де кар бо к си -

ли ро ва ние мо но- и ди ал кил ма ло но вых эфи ров при во дят к об ра зо ва нию мо -

но кар бо но вых ки с лот — со от вет ст вен но ал кил- и ди ал ки лу к сус ных ки с лот:

Син тез на ос но ве ма ло но во го эфи ра яв ля ет ся од ним из луч ших спо со бов

по лу че ния кар бо но вых ки с лот.

Пла ни ро ва ние син те за кар бо но вых ки с лот при по мо щи ма ло но во го эфи -

ра сво дит ся к вы бо ру под хо дя ще го ал кил га ло ге ни да. Для это го рас сма т ри ва -

ют стру к ту ру ис ко мой ки с ло ты как мо но- или ди ал ки лу к сус ную ки с ло ту.

При мер 1. 4-Ме тил пен та но вая ки с ло та (СН3)2СНСН2СН2СО ОН представ-

ляет собой изо бу ти лу к сус ную ки с ло ту. В та ком слу чае для син те за этой ки -

с ло ты ре ак ци ей с на трма ло но вым эфи ром в ка че ст ве га ло ге нал ка на сле ду -

ет при ме нить изо бу тил бро мид:

CHR
COOC2H5

COOC2H5 H2SO4/H2O
CHR

COOH

COOH
+   2C 2H5OH t

t

RCH2COOH   +   CO2

C
R'

R

COOC2H5

COOC2H5

H2SO4/H2O
C

R'

R

COOH

COOH

+   2C 2H5OH

CHCOOH
R'

R

+   CO2

диалкилуксусная
кислота

алкилуксусная
кислота

диалкилмалоновый
эфир

алкилмалоновый
эфир

алкилмалоновая
кислота

CH2

COOC2H5

COOC2H5 C2H5O   Na

C2H5OH
Na   CH

COOC2H5

COOC2H5

t

(CH3)2CHCH2Br

CH
COOC2H5

COOC2H5

(CH3)2CHCH2
H2SO4/H2O

CH
COOH

COOH
(CH3)2CHCH2 (CH3)2CHCH2 CH2COOH + CO2

малоновый
эфир

4-метилпентановая кислота
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При мер 2. 2-Ме тил пен та но вая ки с ло та CH3CH2CH2CH(CH3)COOH пред-

ставляет собой ук сус ную ки с ло ту, в ко то рой один атом во до ро да за ме щен

на про пиль ную груп пу, а вто рой — на ме тиль ную. Эти груп пы вво дят на

ста ди ях ну к лео филь но го за ме ще ния с уча сти ем со от вет ст ву ю щих ено ля тов:

В син те зах с уча сти ем ма ло но во го эфи ра в ка че ст ве га ло ге нал ка нов мож но

при ме нять и дру гие га ло ген со дер жа щие со еди не ния, всту па ю щие в ре ак ции

SN2, в ча ст но сти эфи ры α-бром кар бо но вых ки с лот, α-га ло ген ке то ны и т. д.

В ка че ст ве при ме ра ни же по ка зан син тез ян тар ной ки с ло ты из ма ло но -

во го эфи ра.

РЕ АК ЦИЯ КНЁ ВЕ НА ГЕ ЛЯ

Кон ден са ция ма ло но во го эфи ра с аль де ги да ми или ке то на ми из вест на как

ре ак ция Кнё ве на ге ля (1896 г.). Бу ду чи силь ным ну к лео фи лом, ено лят ма ло -

но во го эфи ра вы сту па ет в ка че ст ве ак тив но го ре а ген та не толь ко в ре ак ци -

ях ну к лео филь но го за ме ще ния. Ре ак ции ну к лео филь но го при со е ди не ния к

кар бо нил со дер жа щим со еди не ни ям так же про те ка ют с вы со ки ми вы хо да -

ми и име ют важ ное пре па ра тив ное зна че ние.

CH2

COOC2H5

COOC2H5 C2H5O   Na

C2H5OH
Na   CH

COOC2H5

COOC2H5
CH3CH2CH2Br

CH
COOC2H5

COOC2H5
CH3CH2CH2

трет-C4H9OK

C
COOC2H5

COOC2H5
CH3CH2CH2

CH3I H2SO4

H2O C
COOC2H5

COOC2H5

CH3CH2CH2

CH3

 C
COOH

COOH

CH3CH2CH2

CH3

t CH3CH2CH2 2CHCOOH   +   CO

CH3

K

малоновый эфир

2-метилпентановая кислота

CH2

COOC2H5

COOC2H5 C2H5O   Na

C2H5OH
Na   CH

COOC2H5

COOC2H5
BrCH2COOC2H5

CH
COOC2H5

COOC2H5

C2H5OOCCH2
H2SO4/H2O

tCH
COOH

COOH
HOOCCH2

HOOCCH2CH2COOH   +   CO2

малоновый эфир

янтарная кислота
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Ре ак ция ма ло но во го эфи ра с аль де ги да ми идет в при сут ст вии вто рич ных

ами нов как оснóвных ка та ли за то ров. Та кая ре ак ция с бен заль де ги дом от -

кры ва ет путь к по лу че нию ко рич ной ки с ло ты с про ме жу точ ным об ра зо ва -

ни ем бен зи ли ден ма ло но во го эфи ра:

Ма ло но вая ки с ло та в ана ло гич ных ус ло ви ях сра зу да ет α,β-не на сы щен -

ную кар бо но вую ки с ло ту:

В обо их слу ча ях ре ак ция на чи на ет ся с ио ни за ции β-ди кар бо ниль но го

про из вод но го, по с ле че го об ра зо вав шей ся кар ба ни он при со е ди ня ет ся по

схе ме AdN к фор миль ной груп пе аль де ги да. По лу чен ный та ким об ра зом

аль доль де гид ра ти ру ет ся да лее до не на сы щен но го ди э фи ра. При использо-

вании ма ло но вой ки с ло ты в качестве исходного соединения од но вре мен но

про те ка ет и де кар бо к си ли ро ва ние, так что ко неч ным про ду к том ока зы ва ет -

ся α,β-не на сы щен ная мо но кар бо но вая ки с ло та.

РЕ АК ЦИЯ МИ ХА Э ЛЯ

Ранее уже были рассмотрены реакции при со е ди не ни я кар ба ни о нов, по лу -

чен ных из силь ных СН-ки с лот, к α,β-не на сы щен ным кар бо ниль ным со -

еди не ни ям  (ре ак ция Ми ха э ля, см. т. II, разд. 19.2.4).

Ани он, об ра зу ю щий ся из ма ло но во го эфи ра, так же спо со бен к со пря -

жен но му при со е ди не нию, ес ли он ре а ги ру ет с α,β-не на сы щен ным кар бо -

ниль ным со еди не ни ем (ке то ном, слож ным эфи ром или ни т ри лом):

t

пиперидин
C6H5 C

O

H
+ CH2

COOC2H5

COOC2H5

t
C

COOC2H5

COOC2H5

CHC6H5
H   /H2O

CH CHC6H5 COOH +   2C2H5OH   +   CO2

малоновый эфир бензилиденмалоновый эфир

коричная кислота

бензальдегид

CH CHC3H7 COOHC3H7CHO + CH2(COOH)2 +  CO2
пиридин

бутаналь малоновая
кислота

2-гексеновая кислота
t

O

+  CH2(COOC2H5)2
C

(этанол)

2-циклогексенон

3-бутен-2-он малоновый эфир

диэтил-2-(3'-оксоциклогексил)малонат

диэтил-2-(3'-оксобутил)малонат

малоновый эфир

(этанол)

2H5O   Na

O

CH(COOC2H5)2

CH3 C CH

O

CH2 C+ H2(COOC2H5)2
C2H5O   Na

CH3 C CH2CH2CH(COOC2H5)2

O
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В слу чае из быт ка α,β-не на сы щен но го кар бо ниль но го со еди не ния две

его мо ле ку лы вза и мо дей ст ву ют с мо ле ку лой ма ло но во го эфи ра:

РЕ АК ЦИЯ РО ДИ О НО ВА

Ос нов ным ме то дом по лу че ния β-ами но кар бо но вых ки с лот яв ля ет ся ре ак -
ция Ро ди о но ва (1926 г.):

И эта ре ак ция про те ка ет че рез еноль ную фор му ма ло но вой ки с ло ты.

Ре ак ция Ро ди о но ва име ет сле ду ю щий ме ха низм (что бы не за гро мо ж дать

схе му ме ха низ ма, кар бо к силь ные груп пы в мо ле ку ле ма ло но вой ки с ло ты

по ка за ны в не ио ни зи ро ван ной фор ме):

Как и дру гие ами но кис ло ты, ко неч ный про дукт этой ре ак ции — 3-ами -

но пен та но вая ки с ло та — су ще ст ву ет в ви де би по ляр но го ио на (бе та ин).

2CH3 C CH

O

CH2 +  CH2(COOC2H5)2
OH

C
CH3CCH2CH2 COOC2H5

COOC2H5CH3CCH2CH2

O

O

3-бутен-2-он
(избыток)

малоновый эфир

диэтил-2,2-бис-
(3'-оксобутил)малонат

tR C

O

H

+   CH2(COOH)2 +   NH3
H

R CH CH2 C
O

OH

NH2

β-аминокарбоновая
кислота

малоновая
кислотаальдегид

CH2(COOH)2 NH+ 3

C O

HO

CH

C O

HO

C O

HO

CH

C O

HO

C O

HO

CH

C O

HO

–NH4

C2H5 C

O

H

+       CH(COOH)2

(NH4   )

–NH3
C2H5 CH

OH

CH(COOH)2 t

C2H5 CH C(COOH)2
NH3

C2H5 CH CH(COOH)2

NH2

–CO2

C2H5 CH CH2

NH2

COOH C2H5 CH CH2

NH3

C

O

O3-аминопентановая кислота

малоновая
кислота

пропаналь
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По лу че ние α-ами но кис лот

α-Ами но кис ло ты так же мо гут быть по лу че ны из ма ло но во го эфи ра:

КОН ДЕН СА ЦИЯ ДИК МА НА

Ре ак ции еноль ных форм ха ра к тер ны не толь ко для ма ло но во го эфи ра. И дру -

гие про из вод ные ди кар бо но вых ки с лот об на ру жи ва ют спо соб ность к ио ни -

за ции α-СН-свя зи и пре вра ще ни ям об ра зу ю щих ся при этом ено лят-ио нов.

Ха ра к тер ным при ме ром слу жит кон ден са ция Дик ма на (1894 г.). Слож ные

эфи ры ади пи но вой и пи ме ли но вой ки с лот под дей ст ви ем это к си да на трия

спо соб ны к ио ни за ции од ной из сво их α-СН2-групп и по с ле ду ю щей вну т ри -
мо ле ку ляр ной кон ден са ции (по ти пу кон ден са ции Кляй зе на) с об ра зо ва ни ем

со от вет ст ву ю щих про из вод ных пя ти- и ше с ти член ных ци к ло ал ка но нов.

Ни же по ка за ны ме ха низм кон ден са ции Дик ма на ди эти ло во го эфи ра

ади пи но вой ки с ло ты:

CH2

COOC2H5

COOC2H5

Br2

CCl4
CH

COOC2H5

COOC2H5
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CO

CO

N    K

CO

N

CO

CH(COOC2H5)2
H3O

t

t

NH3 CH2 COO

NH3 CH

R

COO
α-аминокислота

CO

N

CO

C(COOC2H5)2
RX ... H3O

малоновый эфир броммалоновый эфир

основание

C

O

OC2H5

COOC2H5

δ

δ
C

(бензол), 80 °C

2H5O   Na C

O

OC2H5

COOC2H5

C

O

OC2H5

COOC2H5

–  OC2H5
COOC2H5

O

диэтиладипинат

этил-2-циклопентанонкарбоксилат
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и схема получения этилового эфира 2-инданонкарбоновой кислоты:

20.5.          α,β-НЕ НА СЫ ЩЕН НЫЕ КИС ЛО ТЫ

И ИХ ПРО ИЗ ВОД НЫЕ

Со е ди не ния, со дер жа щие С=С-связь, со пря жен ную с кар бо ниль ной

груп пой C=О в ки с ло тах или их про из вод ных, ме нее ста биль ны, чем α,β-

не на сы щен ные аль де ги ды и ке то ны. По ла га ют, что в мо ле ку лах та ких со -

еди не ний име ет ме с то «пе ре кре ст ное» со пря же ние С=О-груп пы со свя -

зью С=С и ки с ло ро дом или азо том групп ОН, OR или NH2. Та кое

«пе ре кре ст ное» со пря же ние ме нее эф фе к тив но ста би ли зи ру ет си с те му,

чем ли ней ное со пря же ние в мо ле ку лах α,β-не на сы щен ных аль де ги дов и

ке то нов.

CH2COC2H5

O

C2H5O   Na H3O O

C
O OC2H5

CH2COC2H5

O

диэтил-1,2-бензолдиацетат
этил-2-инданон-

карбоксилат

C C
H

H

H

C O
HO

C C
H

H

H

C O
H

акриловая кислота

акролеин
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20.5.1.       Но мен к ла ту ра и гео ме т ри че ская изо ме рия

Ни же при ве де ны при ме ры на зва ний α,β-не на сы щен ных кар бо но вых ки с -

лот по но мен к ла ту ре ИЮ ПАК (три ви аль ные на зва ния да ны в скоб ках).

транс-Изо ме ры бо лее ус той чи вы, чем цис-изо ме ры. На при мер, изо кро -

то но вая ки с ло та при на гре ва нии до 100 °С изо ме ри зу ет ся в кро то но вую.

цис-Изо ме ры об ра зу ют ся из транс-изо ме ров при об лу че нии УФ-све том.

20.5.2.       Спо со бы по лу че ния

Окис ле ние α,β-не на сы щен ных аль де ги дов

Окис ле ние α,β-не на сы щен ных аль де ги дов про во дят мяг ки ми окис ли те ля -

ми, ко то рые не окис ля ют двой ную C=C-связь (см. т. II, разд. 19.2.4):

CH2 CH COOH

C

C

CH3 H

H COOH

C

C

CH3H

H COOH

C

C

C6H5 H

H COOH

C

C

C6H5H

H COOH

пропеновая кислота
(акриловая кислота)

транс-2-бутеновая кислота
(кротоновая кислота)

цис-2-бутеновая кислота
(изокротоновая кислота)

транс-3-фенилпропеновая кислота
(коричная кислота)

цис-3-фенилпропеновая кислота
(аллокоричная кислота)

CH CHR C
O

H

Ag(NH3)2OH
Ag   + CH CHR COO  NH4  ,

CH CHR COO  NH4
HCl

CH CHR COOHH2O
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От ще п ле ние га ло ге но во до ро дов 
от α- и β-га ло ген кар бо но вых ки с лот

Осо бен но лег ко га ло ге но во до род от ще п ля ет ся от β-га ло ген кар бо но вых ки -

с лот, ино гда — при не зна чи тель ном на гре ва нии:

Де гид ра та ция β-гид ро кси кар бо но вых ки с лот

β-Гид ро к си кар бо но вые ки с ло ты так же лег ко де гид ра ти ру ют ся при на -

гре ва нии:

Гид ро лиз ни т ри лов

Гид ро лиз ни т риль ной груп пы в со от вет ст ву ю щих ни т ри лах от кры ва ет путь

к α,β-не на сы щен ным кар бо но вым ки с ло там:

Кон ден са ция Пер ки на

α,β-Не на сы щен ные кар бо но вые ки с ло ты можно по лу чить кон ден са ци ей

Пер ки на (см. стр. 65).

20.5.3.       Ре ак ции

Кис лот ность α,β-не на сы щен ных ки с лот

α,β-Не на сы щен ные ки с ло ты об ла да ют боль шей ки с лот но стью, чем на сы -

щен ные ки с ло ты.

Со е ди не ние     СН3СН2СО ОН          СН2=СН—СО ОН      НС≡С—СО ОН
                             про па но вая ки с ло та     про пе но вая ки с ло та        про пи но вая ки с ло та

pKa                    4,87                                4,26                                   1,84

При чи ной их бoльшей ки с лот но сти яв ля ет ся уве ли че ние элек т ро от ри -

ца тель но сти ато мов уг ле ро да в ря ду:

Csp3 < Csp2 < Csp

CH2 CH2 COOH

Br

KOH/H2O

t CH2 CH COO   K
HCl

H2O CH2 CH COOH

акриловая
кислота

3-бромпропановая
кислота

CH CH2 COOH

OH

tCH3 CH CH COOHCH3 +  H2O

3-гидроксибутановая кислота

2-бутеновая кислота
(кротоновая кислота)

HC CH +  HCN
CuCl

NH4Cl CH CCH2 N
HOH

H
CH COOHCH2

ацетилен акрилонитрил акриловая кислота
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В том же на пра в ле нии уве ли чи ва ет ся ус той чи вость кар бо к си лат-ио на, об -

ра зу ю ще го ся при ио ни за ции кар бо но вой ки с ло ты:

Ре ак ции карбоксильной группы

α,β-Не на сы щен ные ки с ло ты об ра зу ют по кар бо к силь ной груп пе функ ци о -

наль ные про из вод ные (хло ран гид ри ды, слож ные эфи ры, ами ды) ана ло гич -

но на сы щен ным кар бо но вым ки с ло там. Гид ро лиз этих про из вод ных при -

во дит к со от вет ст ву ю щим ис ход ным ки с ло там.

РЕ АК ЦИИ 1,2-ПРИ СО Е ДИ НЕ НИЯ

Ре ак ции при со е ди не ния α,β-не на сы щен ных ки с лот и их про из вод ных мо -

гут про те кать по ти пу 1,2-при со е ди не ния (пря мое при со е ди не ние) и по ти пу

1,4-при со е ди не ния, т. е. по кон цам со пря жен ной си с те мы С=С—С=О

(со пря жен ное при со е ди не ние).

При со е ди не ние га ло ге нов (Br2 и Cl2) про те ка ет по С=С-свя зи:

Ди е но вый син тез — еще один при мер ре ак ции 1,2-при со е ди не ния:

Двой ная С=С-связь не на сы щен ных ки с лот гид ри ру ет ся во до ро дом в ус -

ло ви ях ге те ро ген но го ка та ли за (Ni, Pt, Pd):

Так же про те ка ет и ре ак ция вос ста но в ле ния α,β-не на сы щен ных кар бо но -

вых ки с лот до на сы щен ных ки с лот дей ст ви ем, на при мер, амаль га мы на трия:

CH3 CH2 C

O

O

1/2

1/2

< CH2 CH C

O

O

1/2

1/2

< HC C C

O

O

1/2

1/2

CH3 CH CH COOH CH3 CH CH COOH

Br Br

Br2

кротоновая кислота

2,3-дибромбутановая
кислота

t

CH

CH

CH2

CH2

+
CH

CH2

COOCH3
COOCH3

1,3-бутадиен

метилакрилат
метил-3-циклогексенкарбоксилат

CH3 CH CH COOH
H2

Pt
CH3 CH2 CH2 COOH

кротоновая кислота бутановая кислота

C6H5 CH CH COOH
Na(Hg)

H2O
C6H5 CH2 CH2 COOH

β-фенилпропановая кислотакоричная кислота
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Окис ле ние вод ным рас тво ром KMnO4 на хо ло ду так же про те ка ет по

ти пу 1,2-при со е ди не ния и ве дет к по лу че нию α,β-ди гид ро к си кар бо но вой

ки с ло ты:

РЕ АК ЦИИ 1,4-ПРИ СО Е ДИ НЕ НИЯ

Ре ак ции при со е ди не ния HCl, HBr, а так же во ды в при сут ст вии силь ных

ми не раль ных ки с лот к α,β-не на сы щен ным ки с ло там про те ка ют по ти пу

со пря жен но го при со е ди не ния с по с ле ду ю щим пре вра ще ни ем еноль ной фор -

мы в бо лее ус той чи вую ке то-фор му. При этом об ра зу ет ся про дукт при со е -

ди не ния про тив пра ви ла Мар ков ни ко ва:

Кар ба ни о ны так же со пря жен но (т. е. по ти пу 1,4) при со е ди ня ют ся к

α,β-не на сы щен ным эфи рам:

C6H5 CH CH COOH
KMnO4

H2O
C6H5 CH CH COOH

OH OHкоричная кислота

2,3-дигидрокси-3-фенилпропановая
кислота

CH2 CH COOH
HBr

Br CH2 CH2 COOH

CH CH COOH
H2O

CH3 CH CH2 COOHCH3
H

OH

акриловая кислота 3-бромпропановая кислота

кротоновая кислота

3-гидроксибутановая кислота

O

CH3
+ CH2 CH COOCH3

(CH3)3CO   K

O

CH3

CH2CH2COOCH3

CH2(COOC2H5)2 + CH2 C COOC2H5

C6H5

C6H5

C2H5O   Na

CH2 CH COOC2H5(C2H5OOC)2CH

2-метил-
циклопентанон

метилакрилат

метил-3-(1'-метил-2'-оксо-
циклопентил)пропаноат

триэтил-3-фенил-1,1,3-пропан-

трикарбоксилат

этил-α-фенил-

акрилат

малоновый эфир
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По ти пу 1,4 при со е ди ня ет ся к α,β-не на сы щен ным эфи рам и ци а нид-

ион. Эта ре ак ция от кры ва ет путь к за ме щен ным ян тар ным ки с ло там:

Ме ха низм 1,4-при со е ди не ния α,β-не на сы щен ных ки с лот ана ло ги чен

ме ха низ му ре ак ции со от вет ст ву ю щих аль де ги дов и ке то нов (см. т. II,

разд. 19.2.4).

20.6.          НЕ НА СЫ ЩЕН НЫЕ
ДИ КАР БО НО ВЫЕ КИС ЛО ТЫ

Про стей ши ми пред ста ви те ля ми это го клас са яв ля ют ся фу ма ро вая и ма ле и -

но вая ки с ло ты.

20.6.1.       Спо со бы по лу че ния

Фу ма ро вую ки с ло ту по лу ча ют де гид ра та ци ей яб лоч ной ки с ло ты (гид ро кси -

ян тар ной ки с ло ты):

или де гид ро б ро ми ро ва ни ем бро мян тар ной ки с ло ты:

CH3 CH CH COOC2H5 +   NaCN
H2O

CH3 CH CH2COOC2H5

CN
Ba(OH)2

H2O

H3O
CH3 CH COOH

CH2 COOH

этилкротоноат

метилянтарная кислота

(70%)

C

C

H COOH

HCOO H

C

C

H COOH

H COOH
транс-бутендиовая кислота

(фумаровая кислота)

цис-бутендиовая кислота

(малеиновая кислота)

HOOC CH CH2 COOH

OH
140–150 °C 

HOOC CH CH COOH +  H2O

яблочная кислота

фумаровая кислота

HOOC CH CH2 COOH

Br

t
HOOC CH CH COOH +  HBr

бромянтарная кислота

фумаровая кислота
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Ма ле и но вую ки с ло ту получают окис ле ни ем бен зо ла по сле ду ю щей схе ме:

20.6.2.       Фи зи че ские свой ст ва

Бу ду чи гео ме т ри че ски ми изо ме ра ми, фу ма ро вая и ма ле и но вая ки с ло ты за -

мет но раз ли ча ют ся по свой ст вам.

Свой ст во                              Фу ма ро вая ки с ло та                 Ма ле и но вая ки с ло та

Т. пл., °С                             ≈300 с воз гон кой                     130

рКа                                        3,08                                               1,9

Ра с тво ри мость                  0,7                                                 79

в 100 г Н2О, г

20.6.3.       Ре ак ции

Фу ма ро вая и ма ле и но вая ки с ло ты об ла да ют все ми свой ст ва ми α,β-не на сы -

щен ных кар бо но вых ки с лот. Они об ра зу ют слож ные эфи ры и дру гие про из -

вод ные, при со е ди ня ют элек т ро филь ные ре а ген ты (Br2, Cl2, HBr, H2O/H⊕),

всту па ют в ре ак ции ди е но во го син те за, окис ля ют ся до вин ных ки с лот, при

гид ри ро ва нии пре вра ща ют ся в ян тар ную ки с ло ту.

Ма ле и но вая ки с ло та при на гре ва нии до 160 °С от ще п ля ет во ду и пре вра -

ща ет ся в ма ле и но вый ан гид рид:

Фу ма ро вая ки с ло та не об ра зу ет ци к ли че ско го ан гид ри да вслед ст вие

транс-ори ен та ции кар бо к силь ных групп. При бы ст ром на гре ва нии фу ма -

O2/V2O5

450 °C 

HC

HC
C

O

C
O

O

HOH

H

C

C

H COOH

H COOH
бензол

малеиновый

ангидрид

малеиновая

кислота

C

C

H COOH

H COOH

t

HC

HC
C

O

C
O

O

+  H2O

малеиновый

ангидрид

малеиновая

кислота
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ро вой ки с ло ты до 300 °С она пре вра ща ет ся в ма ле и но вый ан гид рид (со зна -

чи тель ным раз ло же ни ем):

Фу ма ро вая ки с ло та на хо дит ся во мно гих рас те ни ях, гри бах, ли шай ни ках

и встре ча ет ся в не боль ших ко ли че ст вах во всех жи вых клет ках, где иг ра ет

важ ную роль в ка че ст ве про ме жу точ но го про ду к та уг ле вод но го об ме на. Ма -

ле и но вая ки с ло та в при ро де не най де на.

20.7.          ГА ЛО ГЕН- И ГИД РО К СИ КАР БО НО ВЫЕ КИС ЛО ТЫ

20.7.1.       Но мен к ла ту ра

Наз ва ния за ме щен ных кар бо но вых ки с лот об ра зу ют по пра ви лам  но мен к -

ла ту ры ИЮ ПАК. При ме ры этих на зва ний да ны ни же. В скоб ках при ве де -

ны три ви аль ные на зва ния.

C

C

H COOH

HHOOC
300 °C

HC

HC
C

O

C
O

O

+   H2O
C

C

H COOH

H COOH
t

малеиновый

ангидрид

малеиновая

кислота

фумаровая

кислота

CH3 CH COOH

OH

3 2 1

HO CH2 COOH

CH2 CH2 COOHCl CH3 CH CH2

OH

COOH

CH2 CH COOHHOOC

OH

HO C COOH

CH2

CH2 COOH

COOH

CH2 CH2 CH2 COOH

Br

гидроксиэтановая кислота
(гликолевая кислота)2-гидроксипропановая кислота

(молочная кислота)

3-хлорпропановая кислота

гидроксибутандиовая кислота

4-бромбутановая кислота

3-гидроксибутановая кислота

2-гидрокси-1,2,3-пропан-
трикарбоновая кислота

(лимонная кислота)
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По ло же ние за ме с ти те ля от но си тель но кар бо к силь ной груп пы мо жет

быть ука за но с по мо щью букв гре че ско го ал фа ви та. Раз ли ча ют α-, β-, γ-

и т. д. за ме щен ные ки с ло ты.

α-Гид ро к си кар бо но вые ки с ло ты рас про стра не ны сре ди при род ных со еди -

не ний. Гли ко ле вая ки с ло та яв ля ет ся со став ной ча стью си ро па, по лу ча е мо го в

производстве тро ст ни ко во го са ха ра. Мо лоч ная ки с ло та от вет ст вен на за спе ци -

фи че ский за пах ки с ло го мо ло ка. Яб лоч ная ки с ло та встре ча ет ся во фру к то вых

со ках. Ли мон ная ки с ло та яв ля ет ся ис ход ным ком по нен том в боль шин ст ве ме -

та бо ли че ских ци к лов. (S)-β-Гид ро к си мас ля ная ки с ло та об ра зу ет по ли мер ный

эфир, ши ро ко встре ча ю щий ся в клет ках и кле точ ных мем б ра нах.

20.7.2.       Спо со бы по лу че ния

Га ло ге ни ро ва ние кар бо но вых ки с лот в при сут ст вии крас но го фо с фо ра

По этой ре ак ции по лу ча ют α-га ло ген кар бо но вые ки с ло ты. В ча ст но сти,

бро ми ро ва ни ем син те зи ру ют α-бром кар бо но вые ки с ло ты:

Как уже от ме ча лось в разд. 20.3.2, ре ак ция на чи на ет ся с об ра зо ва ния ка та -

ли ти че ских ко ли честв PBr3.

Ре ак цию α-бро ми ро ва ния кар бо но вых ки с лот мож но, од на ко, про ве с ти

и в при сут ст вии PCl3, при чем так же при ме нив его лишь в ка та ли ти че ских

ко ли че ст вах:

В ана ло гич ных ус ло ви ях про во дят и α-хло ри ро ва ние кар бо но вых ки с лот.

R CH COOH

X

α

α-замещенные
кислоты

R CH CH2

X

α
COOH

β
R CH CH2

X

β
CH2

γ
COOH

α

β-замещенные кислоты γ-замещенные кислоты

(X = F, Cl, Br, I, OH)

CH3 CH2 COOH
Br2

P(кр.)
CH3 CH

Br

COOH +   HBr

пропановая
кислота

2-бромпропановая кислота

(α-бромпропионовая кислота)

R CH2COOH R CH COOH +   HBr,+  Br2
PCl3

Br

CH2COOH + Br2
PCl

бензол, 80 °C

3 CH + HBr

Br

COOH

α-бромфенилуксусная
кислота

фенилуксусная
кислота
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α-Хлор мас ля ная кис ло та. Че рез смесь мас ля ной кис ло ты (88 г; 1 моль),
ио да (1,3 г; 0,005 моль), фо с фо ра (1,2 г; 0,038 моль) и PCl5 (1,2 г; 0,006 моль)
при 100 °С и ос ве ще нии про пу с ка ют хлор (1 моль). К охлажденной реакцион-
ной мас се в те че ние 30 мин добавляют во ду (10 мл). Про дукт вы де ля ют про -
стой пе ре гон кой. Тон ким фрак ци о ни ро ва ни ем по лу ча ют α-хлор мас ля ную кис -
ло ту, т. кип. 104,2 °С (20 мм рт. ст.). Вы ход 87 г (71%).

Гид ро лиз α-га ло ген за ме щен ных ки с лот
Гид ро лиз α-га ло ген кар бо но вых ки с лот ве дет к по лу че нию α-гид ро кси кар -

бо но вых ки с лот:

Ре ак ции при со е ди не ния к α,β-не на сы щен ным ки с ло там
Из α,β-не на сы щен ных ки с лот по лу ча ют β-за ме щен ные ки с ло ты:

Ци ан гид рин ный син тез
Из ке то нов и аль де ги дов α-гид ро кси кис ло ты по лу ча ют с про ме жу точ ным

об ра зо ва ни ем ци ан гид ри нов (см. т. II, разд. 19.1.4):

CH3 CH COOH

Br

H2O

NaOH, t
CH3 CH COONa

OH

H3O
CH3 CH COOH

OH
2-бромпропановая

кислота
молочная кислота

CH COOHCH2

HCl

H2O

NH3

H

C2H5OH

CH2 CH2

Cl

COOH

CH2 CH2

OH

COOH

CH2 CH2

NH3

COO

3-хлорпропановая кислота
(β-хлорпропионовая кислота)

β-гидроксипропионовая кислота

β-аминопропионовая кислота

акриловая кислота

C CH3CH3

O

+  HCN
OH

CH3 C

CH3

OH

C N
H2O (изб.)

H   ,  t
CH3 C

CH3

OH

COOH

ацетон циангидрин
ацетона

2-гидрокси-2-метил-
пропановая кислота
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Ре ак ция Ре фор мат ско го

Из кар бо ниль ных со еди не ний по ре ак ции Ре фор мат ско го (1887 г.) по лу ча ют

β-гид ро кси за ме щен ные ки с ло ты:

В хо де ре ак ции про ме жу точ но об ра зу ет ся цин кор га ни че ское со еди не ние,

ко то рое, бу ду чи силь ным ну к лео фи лом, при со е ди ня ет ся по кар бо ниль ной

груп пе ке то на.

20.7.3.       Сте рео и зо ме рия

За ме ще ние ато ма во до ро да у α-уг ле род но го ато ма в кар бо но вой ки с ло те об -

ще го стро е ния R–CH2–COOH на функ ци о наль ную груп пу ве дет к по я в ле -

нию хи раль но го цен т ра.

Ни же по ка за ны сте рео изо ме ры ря да за ме щен ных гид ро кси кар бо но вых

ки с лот.

Как уже от ме ча лось, α-гид ро кси кар бо но вые ки с ло ты ши ро ко рас про -

стра не ны в при ро де, при чем встре ча ют ся в при род ных ис точ ни ках толь ко в

ви де L-энан ти о ме ров.

C CH3CH3

O

Br CH2 C
O

OC2H5

+
Zn

толуол

CH3 C

CH3

OH

CH2 COOHCH3 C

CH3

OZnBr

CH2
H2O

H
C

O

OC2H5

3-гидрокси-
3-метилбутановая

кислота

ацетон этилбромацетат

R CH

X

COOH
*

H

COOH

OH

CH3

HO

COOH

H

CH3

HOOC COOH

H H
HO OH

(R)-молочная
кислота

(S)-молочная
кислота

мезо-винная
кислота
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20.7.4.       Ре ак ции

ОН-Кис лот ность

За ме ще ние ато ма во до ро да в мо ле ку ле кар бо но вой ки с ло ты на га ло ген или

гид ро кси груп пу у α-уг ле род но го ато ма по вы ша ет ки с лот ные свой ст ва со -

еди не ния, так как элек т ро но ак цеп тор ное дей ст вие ука зан ных за ме с ти те лей

ста би ли зи ру ет об ра зу ю щий ся кар бо к си лат-ион.

Кис ло та        CH3COOH                HO–CH2COOH          Cl–CH2COOH
                           у к сус ная кислота          гли ко ле вая ки с ло та           хло ру к сус ная ки с ло та

рКа                  4,76                               3,83                                    2,87

Как и дру гие по ли функ ци о наль ные со еди не ния, за ме щен ные кар бо но -

вые ки с ло ты всту па ют во все ре ак ции, ха ра к тер ные для име ю щих ся в мо ле -

ку ле функ ци о наль ных групп. Ряд свойств та ких ки с лот обу сло в лен вза им -

ным рас по ло же ни ем функ ци о наль ных групп в их мо ле ку лах.

От но ше ние к на гре ва нию
α-Гид ро к си кис ло ты об ра зу ют при на гре ва нии ци к ли че ские слож ные эфи -

ры (ла к ти ды):

β-За ме щен ные ки с ло ты, име ю щие атом во до ро да у α-уг ле род но го ато -

ма, при на гре ва нии да ют со от вет ст ву ю щие α,β-не на сы щен ные ки с ло ты:

При на гре ва нии γ- и δ-га ло ген- и гид ро кси кис лот про те ка ет вну т ри мо -

ле ку ляр ная ре ак ция эте ри фи ка ции с об ра зо ва ни ем ци к ли че ских слож ных

эфи ров — ла к то нов (со от вет ст вен но γ- и δ-ла к то ны).

Мно гие при род ные со еди не ния яв ля ют ся ма к ро ци к ли че ски ми ла к то на -

ми (ма к ро ли да ми). На при мер, ан ти био тик эри т ро ми цин со дер жит в сво ей

стру к ту ре 14-член ный ла к тон ный цикл. Для ме ди цин ских це лей его про из -

HO CH2 C
O

OH

OHCH2C
O

HO t

H2C

O

CH2

2O +   2H O

O

O

гликолевая

кислота

циклический

сложный эфир

(лактид)

tX CH2 CH COOH

H

CH COOH   +   HXCH2

(X = F, Cl, Br, I, OH)
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во дят фер мен та тив ным пу тем, од на ко в ла бо ра тор ных ус ло ви ях он по лу чен

и син те ти че ски.

Ре ак ции ну к лео филь но го за ме ще ния
α-га ло ген кар бо но вых ки с лот

Га ло ген в α-га ло ген кар бо но вых ки с ло тах лег ко за ме ща ет ся под дей ст ви ем

раз лич ных ну к лео филь ных аген тов. В ре зуль та те этих ре ак ций из α-га ло -

ген кар бо но вых ки с лот по лу ча ют α-гид ро кси-, α-ами но-, α-ни т ро-, α-ци а -

но- и дру гие α-за ме щен ные кар бо но вые ки с ло ты.

Ре ак ции оп ти че ски ак тив ных α-га ло ген кар бо но вых ки с лот с силь ны ми
ну к лео филь ны ми ре а ген та ми про те ка ют по ме ха низ му SN2 и со про во ж да ют -

ся об ра ще ни ем кон фи гу ра ции.

α-Га ло ген за ме щен ные ки с ло ты ре а ги ру ют и со сла бы ми ну к лео филь ны ми
ре а ген та ми, при чем осо бый ин те рес пред ста в ля ет ну к лео филь ное за ме ще -

ние, про те ка ю щее в сла бо ще лоч ной сре де или при дей ст вии влаж но го ок -

си да се ре б ра. Ес ли в этих ус ло ви ях в ре ак цию всту па ет ки с ло та с хи раль ным

α-С-ато мом, то ее кон фи гу ра ция в хо де ре ак ции со хра ня ет ся:

Со хра не ние кон фи гу ра ции в этих ус ло ви ях объ яс ня ет ся вли я ни ем со сед ней

кар бо к си лат ной груп пы. Ме ха низм этой ре ак ции был под роб но об су ж ден

в т. II, разд. 13.4.1.

Кон ден са ции слож ных эфи ров α-га ло ген кар бо но вых ки с лот

α-Бро мэ фи ры ре а ги ру ют с аль де ги да ми и ке то на ми в при сут ст вии ме тал ли -

че ско го цин ка в не по ляр ной ап ро тон ной сре де (бен зол, то лу ол) с об ра зо ва -

ни ем эфи ров β-гид ро кси кис лот (ре ак ция Ре фор мат ско го, 1887 г.). При про -

O

O

CH3

HO

CH3
CH3

O

CH3

O

O

CH3 OH

CH3

O

O

CH3 N(CH3)2

CH3

CH3O
CH3

OHCH

эритромицин

3

OH

C C
HO H

O Br
CH

(R)-2-бромпропановая
кислота

(R)-2-гидроксипропановая
кислота

3

K2CO3/H2O

(или Ag2O, H2O)
C C

HO H

O OH
CH3
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ве де нии ре ак ции цинк по сте пен но до ба в ля ют к сме си α-бро мэ фи ра и аль -

де ги да (ке то на) в рас тво ри те ле, при чем про ме жу точ но об ра зу ю ще е ся

Zn-ор га ни че ское со еди не ние не вы де ля ет ся:

По ла га ют, од на ко, что ис тин ным ин тер ме ди а том в ре ак ции Ре фор мат ско -

го вы сту па ет не Zn-ор га ни че ское со еди не ние А, а Zn-ено лят Б:

В этом слу чае ре ак ция Ре фор мат ско го пред ста в ля ет со бой ча ст ный слу чай

аль доль ной кон ден са ции кар бо ниль но го со еди не ния и Zn-ено ля та слож но -

го эфи ра.

Эфи ры α-га ло ген кар бо но вых ки с лот ре а ги ру ют с аль де ги да ми и ке то на -

ми под дей ст ви ем ос но ва ний в ат мо сфе ре азо та с об ра зо ва ни ем гли цид ных

эфи ров (ре ак ция Дар за на, 1904 г.):

(X = Cl, Br, I; R = H, CH3, C2H5; R' = CH3, C2H5)

В ре ак цию всту па ют али фа ти че ские, аро ма ти че ские, и ге те ро ци к ли че -

ские аль де ги ды и ке то ны.

Ре ак ция мо жет быть про ве де на и сте рео се ле к тив но.

1) Zn, бензол, 80%

2) H2SO4—H2O, 0 °C

Br

OH

O

CH3CHCOOC2H5   +   C6H5
—C—CH3

C6H5
—CH(CH3)CH(CH3)COOC2H5

А Б

OZnBr

OC2H5

ZnBr

CH3
— —COOC2H5CH CHCH3

— =C

H X

COOR' O

X

R

C—COOR'  +     C=O

R'OOC O

R
C—CR—C———C

C2H5ONa  

п-трет-бутилбензальдегид трет-бутилхлорацетат

глицидный эфир (77%)

цис-de (90%)

(CH3)3C CO2C(CH3)3CHO   +   Cl

O

Ar CO2C(CH3)3

(C6H13)4NBr, КОН  

эфир, 20 °C

19 ч
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20.8.          ГИД РО К СИ- И АМИ НО КАР БО НО ВЫЕ
КИС ЛО ТЫ БЕН ЗОЛЬ НО ГО РЯ ДА

На и бо лее рас про стра нен ны ми пред ста ви те ля ми этих со еди не ний яв ля ют ся

са ли ци ло вая и ан т ра ни ло вая ки с ло ты, а так же их па ра-изо ме ры.

Ос нов ным спо со бом по лу че ния са ли ци ло вой ки с ло ты яв ля ет ся кар бо-

к си ли ро ва ние фе но к си да на трия ди о к си дом уг ле ро да под да в ле ни ем при

120–130 °С:

Са ли ци ло вая ки с ло та яв ля ет ся бо лее силь ной ки с ло той (рКа 2,98), чем

бен зой ная, ве ро ят но, за счет ста би ли за ции са ли ци лат-ио на вну т ри мо ле ку -

ляр ной во до род ной свя зью.

Кар бо к си ли ро ва ни ем фе но к си да ка лия при бо лее вы со кой тем пе ра ту -

ре (200 °С) по лу ча ют п-гид ро кси бен зой ную ки с ло ту (под роб нее о ре ак ции

кар бо к си ли ро ва ния фе но к си дов — ре ак ции Коль бе–Шмит та — см. в т. II,

разд. 17.4.2).

Для по лу че ния ан т ра ни ло вой ки с ло ты ча ще все го ис поль зу ют ги по -

га ло ге нит ную ре ак цию Гоф ма на, дей ст вуя на фта ли мид ги по хло ри том

COOH

OH

COOH

NH2

COOH COOH

HO H2N

2-гидроксибензойная кислота
(салициловая кислота)

2-аминобензойная кислота
(антраниловая кислота)

4-гидроксибензойная кислота 4-аминобензойная кислота

O   Na OH OH

+  CO2 p, t

COONa
Η3Ο

COOH

феноксид
натрия

салицилат
натрия

салициловая
кислота

O
H

O
C

O
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на трия в ще лоч ной сре де (ме ха низм ре ак ции Гоф ма на под роб но об су ж ден

на стр. 54):

Ан т ра ни ло вая ки с ло та, как все ами но кис ло ты, яв ля ет ся ам фо тер ным

со еди не ни ем. Ее ки с лот ность (рКа 4,89) ни же ки с лот но сти бен зой ной ки с -

ло ты (рКа 4,21).

Хи ми че ские свой ст ва гид ро кси- и ами но кар бо но вых ки с лот оп ре де ля -

ют ся те ми функ ци о наль ны ми груп па ми, ко то рые име ют ся в их мо ле ку лах.

Вме сте с тем, от ме чен и ряд их не обыч ных свойств. На при мер, в ус ло ви ях

ди а зо ти ро ва ния (под роб нее о ре ак ции ди а зо ти ро ва ния см. гл. 24, стр. 210)

ан т ра ни ло вая ки с ло та под вер га ет ся слож но му пре вра ще нию, в хо де ко то -

ро го от ще п ля ют ся мо ле ку лы азо та и ди о к си да уг ле ро да и ге не ри ру ет ся ча с -

ти ца де гид ро бен зо ла. Как от ме ча лось в т. II, разд. 14.4.2, де гид ро бен зол вы -

сту па ет в ре ак ци ях ци к ло при со е ди не ния в ка че ст ве ди е но фи ла.

Са ли ци ло вую ки с ло ту при ме ня ют для по лу че ния ле кар ст вен ных средств

(ас пи рин — аце тил са ли ци ло вая ки с ло та), про трав ных кра си те лей, ду ши -

стых ве ществ, а так же в ка че ст ве ан ти сеп ти ка в пи ще вой про мыш лен но сти

при кон сер ви ро ва нии и ре а гента в ана ли ти че ской хи мии.

Ан т ра ни ло вую ки с ло ту ис поль зу ют в про из вод ст ве кра си те лей, ду ши с-

тых ве ществ, пе с ти ци дов, ле кар ст вен ных средств.
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O

NaOH

H2O

COOH

C
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O
NaOCl

NaOH

COONa

NH2
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COOH
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20.9.          АЛЬ ДЕ ГИ ДО- И КЕ ТО КИС ЛО ТЫ.
АЦЕ ТО У К СУС НЫЙ ЭФИР

Кар бо но вые ки с ло ты, в ко то рых на ря ду с кар бо к силь ной груп пой со дер -

жат ся аль де гид ная или ке то(ок со)груп па, на зы ва ют со от вет ст вен но аль де -
ги до- и ке то кис ло та ми. И те, и дру гие ча с то на зы ва ют ок со кис ло та ми.

20.9.1.       Но мен к ла ту ра

Наз ва ния ке то кис лот об ра зу ют по пра ви лам но мен к ла ту ры ИЮ ПАК. При -

ме ры на зва ний да ны ни же.

В за ви си мо сти от вза им но го рас по ло же ния кар бо к силь ной и кар бо ниль -

ной групп ок со кис ло ты мож но рас сма т ри вать как α-, β-, γ- (и т. д.) аль де ги -

до- и ке то кис ло ты.

20.9.2.       Спо со бы по лу че ния

α-Ке то кис ло ты по лу ча ют гид ро ли зом α,α-ди га ло ген кар бо но вых ки с лот,

окис ле ни ем α-гид ро кси кис лот или гид ро ли зом ни т ри лов α-ке то кар бо но -

вых ки с лот:

C C
OO

H OH

α
CH3 C

O

C
O

OH

CH3 C

O

αβ
CH2 C

O

OH

αβγ

глиоксиловая кислота

(α-альдегидокислота)

2-оксопропановая кислота

пировиноградная кислота

(α-кетокислота)

3-оксобутановая кислота

ацетоуксусная кислота

(β-кетокислота)

C

Cl

Cl

CH3 COOH
H2O (изб.)

CaCO3
C

O

CH3 COOH +   HCl

CH

OH

CH3 COOH C

O

CH3 COOH
[O]

α,α-дихлорпропионовая
кислота

пировиноградная
кислота

молочная кислота пировиноградная
кислота
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α-Ке то кар бо но вые ки с ло ты по лу ча ют так же кон ден са ци ей эфи ров ща -

ве ле вой ки с ло ты с эфи ра ми кар бо но вых ки с лот (пе ре кре ст ная кон ден са ция

Кляй зе на) и по с ле ду ю щим ки с лот ным рас ще п ле ни ем про ду к тов кон ден са -

ции:

Эти ло вый эфир аце то у к сус ной ки с ло ты (аце то у к сус ный эфир) по лу ча -

ют слож но эфир ной кон ден са ци ей Кляй зе на (см. разд. 20.3.3):

20.9.3.       Стро е ние и та у то ме рия аце то у к сус но го эфи ра

Аце то у к сус ный эфир пред ста в ля ет со бой рав но вес ную смесь двух та у то -

мер ных форм — ке то-фор мы и еноль ной фор мы:

Со от но ше ние та у то ме ров в зна чи тель ной ме ре за ви сит от ха ра к те ра рас -

тво ри те ля. При при ме не нии ге к са на в ка че ст ве рас тво ри те ля со дер жа ние

ено ла до с ти га ет 49%, а в во де оно рез ко па да ет.

RCH2COOC2H5   + (COOC2H5)2
C2H5O   Na

RCH
COCOOC2H5

COOC2H
5

H

H2O (изб.)

RCH
COCOOH

COOH
t RCH2COCOOH  + CO2

2CH3 C

O

OC2H5 CH3 C

O

CH C
O

OC2H5

Na
H2O

HCl

CH3 C

O

CH2 C
O

OC2H5

C2H5O   Na

ацетоуксусный эфир

этилацетат

CH3 C

O

Cl

+  KCN C

O

CH3 C N
H2O (изб.)

H
C

O

CH3 COOH

ацетилхлорид пировиноградная
кислота

CH3 C

O

CH2 C
O

OC2H5

CH3 C

OH

CH C
O

OC2H5

кето-форма (92%) енольная форма (8%)
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Пе ре ход из од ной фор мы аце то у к сус но го эфи ра в дру гую осу ще ст в ля ет -

ся пу тем пе ре но са про то на с про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем ре зо нанс но-

ста би ли зи ро ван но го ани о на:

Та у то мер ные фор мы аце то у к сус но го эфи ра мож но на блю дать и в ин ди -

ви ду аль ном ви де. Боль шая ус той чи вость еноль ной фор мы аце то у к сус но го

эфи ра объ яс ня ет ся на ли чи ем в нем со пря жен ной си с те мы π-свя зей, ко то рая

замк ну та вну т ри мо ле ку ляр ной во до род ной свя зью в ше с ти член ный псев до -

аро ма ти че ский цикл. Во да как рас тво ри тель раз ру ша ет вну т ри мо ле ку ляр -

ные во до род ные свя зи и по э то му сни жа ет со дер жа ние еноль ной фор мы.

20.9.4.       Ре ак ции

Аль де ги до- и ке то кис ло ты об ла да ют свой ст ва ми, при су щи ми со еди не ни ям,

со дер жа щим эти функ ци о наль ные груп пы в от дель но сти. Ке то кис ло та, на -

при мер, всту па ет в ре ак ции по кар бо ниль ной груп пе, ха ра к тер ные для ке -

CH3 C

O

CH C

O

OC2H5

CH3 C

OH

CH C

O

OC2H5H

CH3 C

O

CH C

O

OC2H5

CH3 C

O

CH C

O

OC2H5

–H+H –H+H

CH3 C

O

CH C

O

OC2H5 O

C

H
C

C

O

CH3 OC2H5

кето-форма
(СН-кислота)

енольная форма
(ОН-кислота)

резонансные структуры аниона ацетоуксусного эфира

резонансный гибрид

C

O
H

O

C

H
CCH3 OC2H5

δ

δ

енольная форма
ацетоуксусного эфира
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то нов: ну к лео филь ное при со е ди не ние, гид ри ро ва ние и т. д. По кар бо к -

силь ной груп пе это со еди не ние уча ст ву ет в ре ак ци ях, которые свойственны

ки с лотам: ио ни за ция, об ра зо ва ние со лей, слож ных эфи ров, ами дов и др.

α-Аль де ги до- и α-ке то кис ло ты яв ля ют ся бо лее силь ны ми ОН-ки с ло та -

ми, чем ук сус ная и про пи о но вая ки с ло ты.

Зна че ния рКа аль де ги до- и ке то кис лот при ве дены ни же.

Бла го да ря элек т ро но ак цеп тор ным свой ст вам кар бо ниль ная груп па ста би -

ли зи ру ет об ра зу ю щий ся ани он и тем са мым об лег ча ет ки с лот ную дис со -

ци а цию кар бо к силь ной груп пы.

Вну т ри мо ле ку ляр ная кон ден са ция Кляй зе на

Кро ме свойств, ха ра к тер ных для со от вет ст ву ю щих функ ци о наль ных групп,

аль де ги до- и ке то кис ло ты об ла да ют осо бы ми свой ст ва ми, обу сло в лен ны ми

вза им ным рас по ло же ни ем этих функ ци о наль ных групп.

На при мер, эфи ры 1,4- и 1,5-ке то кар бо но вых ки с лот в при сут ст вии эти -

ла та на трия пре тер пе ва ют вну т ри мо ле ку ляр ную кон ден са цию Кляй зе на.

Эта ре ак ция ана ло гич на кон ден са ции Дик ма на (см. стр. 81):

Ре ак ция идет по сле ду ю щей схе ме:

CH

Кислота

pKa

3 C

O

COOH CH3 C

O

CH2 COOH C C

O

H

O

OH

CH3CH2COOH

пировиноградная ацетоуксусная глиоксиловая пропионовая

2,51 3,58 3,33 4,86

COOC2H5

O O O
H3O

H

C2H5ONa

этил-6-оксогептаноат
2-ацетилциклопентанон

COOC2H5

O

O

OC2H5

C

O

O

C2H5O

C
C2H O5

O

–   OC2H5

OC2H5

O O

H3O

O O
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Син те зы на ос но ве аце то у к сус но го эфи ра

ОБ ЩИЕ СВЕ ДЕ НИЯ

Зна чи тель ное при ме не ние в ор га ни че ском син те зе име ют про из вод ные

β-ке то кар бо но вых ки с лот. Про стей шая β-ке то кис ло та — аце то у к сус ная ки -

с ло та — не ус той чи ва и лег ко де кар бо к си ли ру ет ся при на гре ва нии с об ра зо -

ва ни ем аце то на:

Од на ко эфи ры аце то у к сус ной ки с ло ты пред ста в ля ют со бой ус той чи вые со -

еди не ния и в то же вре мя об ла да ют вы со кой ре ак ци он ной спо соб но стью. 

Яв ля ясь слож ным эфи ром, аце то у к сус ный эфир под вер га ет ся гид ро ли зу

с об ра зо ва ни ем аце то у к сус ной ки с ло ты:

Как ке тон аце то у к сус ный эфир ре а ги ру ет с гид ро кси ла ми ном, ци а но во -

до ро дом, фе нил гид ра зи ном с об ра зо ва ни ем ок си ма, ци ан гид ри на и фе нил -

гид ра зо на со от вет ст вен но:

Как енол аце то у к сус ный эфир про яв ля ет ОН-ки с лот ность и по доб но

фе но лу да ет крас ное ок ра ши ва ние с хло ри дом же ле за(III). Так же, как енол,

аце то у к сус ный эфир ре а ги ру ет с CH3MgI с вы де ле ни ем ме та на, обес цве чи -

CH3 C CH2

O

COOH t CH3 C CH3

O

+  CO2

ацетоуксусная кислота ацетон

CH3 C CH2

O

C
H2O

HCl
CH3 C CH2

O

+   C2H5OH
O

OC2H5

C
O

OH

ацетоуксусный эфир ацетоуксусная кислота

CH3 C CH2

O

C

CH3 C CH2COOC2H5

N

O

OC2H5

OH

CH3 C CH2COOC2H5

C N

OH

CH3 C CH2COOC2H5

N NHC6H5

HCN

H2O

NH2OH

C6H5NHNH2

ацетоуксусный эфир
(кето-форма)

оксим ацетоуксусного эфира

циангидрин
ацетоуксусного эфира

фенилгидразон
ацетоуксусного эфира
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ва ет рас твор бро ма, рас тво ря ет ся на хо ло ду в 2%-м рас тво ре КОН, вза и мо -

дей ст ву ет с аце тил хло ри дом и хло ри дом фо с фо ра(V):

Боль шая часть спе ци фи че ских свойств аце то у к сус но го эфи ра обу сло в -

ле на его вы со кой СН-ки с лот но стью (рКа 10,7) и спо соб но стью к та у то мер -

ным пре вра ще ни ям.

Аце то у к сус ный эфир лег ко ио ни зи ру ет ся при дей ст вии ос но ва ний:

Ани он аце то у к сус но го эфи ра яв ля ет ся ам би дент ным ну к лео филь ным ре а -

ген том. Вза и мо дей ст вие его с га ло ген про из вод ны ми при во дит к про ду к- там

С- или О-за ме ще ния. На пра в ле ние ре ак ции за ви сит от стро е ния га ло ген про -

из вод но го и ус ло вий ре ак ции (под роб нее см. ни же в этом раз де ле).

Зна чи тель ное син те ти че ское при ме не ние име ют ре ак ции С-ал ки ли ро -

ва ния, ко то рые про те ка ют при вза и мо дей ст вии на траце то у к сус но го эфи ра

с га ло ген про из вод ны ми, спо соб ны ми всту пать в ре ак ции SN2.

CH3 C CH

OH

C
O

OC2H5

FeCl3

CH3MgI

Br2

KOH

CH

пиридин
3COCl

PCl5

–CH4

–HBr

H2O

CH3 C CH

OMgI

COOC2H5

CH3 C CH

O   K

COOC2H5

CH3 C CH

OCOCH3

COOC2H5

CH3 C CH

Cl

COOC2H5

ацетоуксусный эфир
(енольная форма)

этил-3-ацетокси-2-бутеноат

этил-3-хлор-2-бутеноат

красное окрашивание

быстрое обесцвечивание

CH3 C CH

O

C
O

OC2H5

CH3CH2O   Na

H

–CH3CH2OH

Na

–1/2 H2

NaNH2

–NH3

O

C

H
C

C

O

CH3 OC2H5

Na

ацетоуксусный эфир натрацетоуксусный эфир
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Мо но за ме щен ные аце то у к сус ные эфи ры об ла да ют мень шей СН-ки с лот -

но стью. Их ио ни зи ру ют дей ст ви ем трет-бу то к си да ка лия. Ка ли е вые со ли

так же ре а ги ру ют по ме ха низ му SN2 с об ра зо ва ни ем ди за ме щен ных эфи ров:

Мо но- и ди за ме щен ные аце то у к сус ные эфи ры при ме ня ют для син те за

со от вет ст ву ю щих ке то нов и кар бо но вых ки с лот.

КЕ ТОН НОЕ РАС ЩЕ П ЛЕ НИЕ АЦЕ ТО У К СУС НЫХ ЭФИ РОВ. СИН ТЕЗ КЕ ТО НОВ

В вод ных рас тво рах ки с лот и ще ло чей аце то у к сус ный эфир и его ал кил- и

ди ал кил про из вод ные гид ро ли зу ют ся до со от вет ст ву ю щих ки с лот, ко то рые

при на гре ва нии де кар бо к си ли ру ют ся с об ра зо ва ни ем ке то нов.

По ла га ют, что де кар бо к си ли ро ва ние β-ке то кис ло ты при на гре ва нии

пер во на чаль но ве дет к об ра зо ва нию ке то на в его еноль ной фор ме.

При пла ни ро ва нии син те за ке то на при по мо щи аце то у к сус но го эфи ра

за да ча за клю ча ет ся в вы бо ре под хо дя ще го  га ло ге нал ка на. Рас смо т рим

не ко то рые при ме ры.

При мер 1. С по мо щью аце то у к сус но го эфи ра нужно син те зи ро вать 5-ме -

тил-2-ге к са нон:

CH3 C CH

O

C
O

OC2H5

(CH3)3CO   K

CH3

–(CH3)3COH
CH3 C C

O

C
O

OC2H5CH3

K
C2H5Br

–KBr

CH3 C C

O

C
O

OC2H5CH3

C2H5
α-метилацетоуксусный эфир

метилэтилацетоуксусный эфир

CH3 C CH2

O

C
O

OC2H5

H2O, H

– C2H5OH t
CH3 C CH2

O

C
O

OH

CH3 C CH3

O

+   CO2

ацетоуксусный эфир ацетоуксусная кислота

ацетон

C

O

R CH2

C

O

O

H

t, –CO2
C

OH

R CH2

R C CH3

O

енольная форма кетона
кетон

CH3 CH CH2 CH2 C CH3

CH3 O
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Ис ко мый ке тон мож но рас сма т ри вать как аце тон, в ко то ром один атом

во до ро да за ме щен на изо бу тиль ную груп пу. Сле до ва тель но, для по лу че ния

это го ке то на из аце то у к сус но го эфи ра не об хо ди мо по лу чить изо бу тил аце -

то у к сус ный эфир, гид ро ли зо вать его и де кар бо к си ли ро вать со от вет ст ву ю -

щую ке то кис ло ту:

При мер 2. С по мо щью аце то у к сус но го эфи ра нужно син те зи ро вать 3-ме -

тил-2-пен та нон:

Ис ко мый ке тон мож но рас сма т ри вать как аце тон, в ко то ром один атом

во до ро да за ме щен на ме тиль ную груп пу, а вто рой — на этиль ную груп пу.

Сле до ва тель но, имен но эти груп пы не об хо ди мо вве сти в аце то у к сус ный

эфир пе ред гид ро ли зом и де кар бо к си ли ро ва ни ем со от вет ст ву ю щей ки с ло ты:

CH3 CH CH2 COOC2H5

O

C2H5O   Na

–C2H5OH

CH3 C CH COOC2H5

O

Na
CH3 CH(CH3) CH2Br

–NaBr

CH3 C CH C

O

O

OC2H5

CH
2

CH CH3

CH3

H2O, H

–C2H5OH CH3 C CH C

O

O

OH

CH2 CH CH3

CH3

t, –CO2

CH3 C CH2

O

CH2 CH

CH3

CH3

изобутилацетоуксусный эфир

5-метил-2-гексанон

CH3 CH2 CH C CH3

CH3 O

CH3 C
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CH2 COOC2H5
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–C2H5OH CH3 C
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CH COOC2H5 Na
CH3I

–NaI

CH3 C

O

CH C
(CH3)3CO   K

–(CH3)3COH CH3 C

O

C COOC2H5 K
C2H5I

–KI

CH3

O

OC2H5 CH3

CH3 C

O

C C t, –CO2

CH3

O

OC2H5

C2H5
H2O, H

–C2H5OH
CH3 C

O

C C

CH3

O

OH

C2H5

CH3 C

O

CH

CH3

CH2 CH3

ацетоуксусный эфир

метилацетоуксусный эфир

метилэтилацетоуксусный эфир

3-метил-2-пентанон

метилэтилацетоуксусная кислота
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КИС ЛОТ НОЕ РАС ЩЕ П ЛЕ НИЕ АЦЕ ТО У К СУС НЫХ ЭФИ РОВ. СИН ТЕЗ КИ С ЛОТ

Кис лот ное рас ще п ле ние пред ста в ля ет со бой про цесс, об рат ный слож но -

эфир ной кон ден са ции Кляй зе на. Он осу ще ст в ля ет ся под дей ст ви ем кон -

цен т ри ро ван ных ще ло чей:

Кис лот ное рас ще п ле ние про те ка ет как по с ле до ва тель ность AdN- и Е-ре -

ак ций.

Ста дия 1 — ну к лео филь ное при со е ди не ние гид ро ксид-ио на (реакция AdN):

Ста дия 2 — эли ми ни ро ва ние ено лят-ио на из ад ду к та:

Ста дия 3 — ки с лот но-ос нов ное вза и мо дей ст вие:

Ес ли ки с лот но му рас ще п ле нию под вер га ет ся ал кил- или ди ал кил аце то -

у к сус ный эфир, то на ря ду с ук сус ной ки с ло той об ра зу ет ся мо но- или ди ал -

ки лу к сус ная ки с ло та:

CH3 C

O

CH2 C
O

OC2H5

NaOH (конц.) 

–C2H5OH
2CH3 C

O

O   Na

HCl

H2O
2CH3COOH

ацетоуксусный эфир
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O
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O
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O
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CH

R
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NaOH (конц.) 
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CH3COOH   +   RCH2COOH

CH3COO   Na     +   RCH2COO   Na
HCl

H2O

моноалкилуксусная кислота
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При мер 1. С по мо щью аце то у к сус но го эфи ра нужно син те зи ро вать ва ле ри -

а но вую ки с ло ту:

СН3СН2СН2
–СН2СО ОН

Ва ле ри а но вую ки с ло ту мож но рас сма т ри вать как про дукт за ме ще ния в

ук сус ной ки с ло те од но го ато ма во до ро да на н-про пиль ную груп пу. Сле до -

ва тель но, для по лу че ния это го со еди не ния пе ред ки с лот ным рас ще п ле ни ем

в аце то у к сус ный эфир не об хо ди мо вве сти н-про пиль ную груп пу:

При мер 2. С по мо щью аце то у к сус но го эфи ра нужно син те зи ро вать изо мас -

ля ную ки с ло ту:

Оче вид но, что для син те за это го со еди не ния в аце то у к сус ный эфир не -

об хо ди мо вве сти два ме тиль ных за ме с ти те ля:

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Да же для вве де ния двух оди на ко вых за ме с ти те лей про цесс ал ки ли ро ва ния
аце то у к сус но го эфи ра не об хо ди мо про во дить в два эта па.
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При мер 3. С по мо щью аце то у к сус но го эфи ра нужно син те зи ро вать ян тар -

ную ки с ло ту:

НО ОС–СН2СН2–СOOH

Для син те за это го со еди не ния не об хо ди мо, что бы ме ж ду дву мя кар бо -

к силь ны ми груп па ми на хо ди лись две CH2-груп пы. Та кую за да чу лег ко ре -

шить по сле ду ю щей схе ме:

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Ал ки ли ро вать на траце то у к сус ный эфир сво бод ной хло ру к сус ной ки с ло той
нель зя!

Ам би дент ные свой ст ва аце то у к сус но го эфи ра

Вы ше мы под роб но рас смо т ре ли при ме не ние ре ак ций ено лят-ио на аце то-

у к сус но го эфи ра с га ло ге нал ка на ми для об ра зо ва ния но вых уг ле род-

уг ле род ных свя зей. Вме сте с тем сле ду ет иметь в ви ду, что ани он аце то у к сус -

но го эфи ра яв ля ет ся ам би дент ным ну к лео филь ным ре а ген том. Его вза и мо -

дей ст вие с га ло ген про из вод ны ми мо жет при во дить к про ду к там и С-, и

О-ал ки ли ро ва ния. На пра в ле ние ре ак ции за ви сит от стро е ния га ло ген про из -

вод но го и ус ло вий ре ак ции.

При про ве де нии ре ак ции в спир те бо лее элек т ро от ри ца тель ный атом

ки с ло ро да ено лят-ио на силь но соль ва ти ро ван, вслед ст вие че го бóль шую

ну к лео филь ность про яв ля ет атом уг ле ро да. Эти ус ло вия спо соб ст ву ют

С-ал ки ли ро ва нию. В ди ме тил фор ма ми де оба ну к лео филь ных цен т ра не
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соль ва ти ро ва ны, вслед ст вие че го пре и му ще ст вен но на блю да ет ся ре ак ция

О-ал ки ли ро ва ния:

Сле ду ет так же от ме тить, что аце то у к сус ный эфир мо жет ре а ги ро вать с

ал ки ли ру ю щи ми аген та ми не толь ко по ме ти ле но вой, но и по ме тиль ной

груп пе. Эти два ре ак ци он ных цен т ра аце то укус но го эфи ра су ще ст вен но

раз ли ча ют ся по ки с лот но сти: ио ни за ция по ме ти ле но вой груп пе оце ни ва -

ет ся зна че ни ем рКа 10,7, а ио ни за ция по ме тиль ной груп пе — зна че ни ем

рКа ~20.

По э то му при при ме не нии 1 моль ос но ва ния в ка че ст ве ре ак ци он но го

цен т ра, кон ку ри ру ю ще го с О-ато мом в ре ак ции с га ло ге нал ка ном, вы сту па -

ет толь ко кар ба ни он, об ра зо вав ший ся при ио ни за ции ме ти ле но вой груп пы

(на пра в ле ние а):
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При при ме не нии 2 моль силь но го ос но ва ния (на при мер, ли тий ди и зо -

про пи ла ми да) оба СН-ки с лот ных цен т ра аце то у к сус но го эфи ра под вер га -

ют ся ио ни за ции (на пра в ле ние б). При этом кар ба ни он, об ра зу ю щий ся при

ио ни за ции ме тиль ной груп пы, яв ля ет ся бо лее силь ным ос но ва ни ем (как

со пря жен ное ос но ва ние бо лее сла бой ки с ло ты), а сле до ва тель но, и бо лее

силь ным ну к лео фи лом. Имен но этот ре ак ци он ный центр бу дет ре а ги ро -

вать при про чих рав ных ус ло ви ях с га ло ге нал ка ном.

Аце то у к сус ный эфир в ре ак ции Ми ха э ля

Как и дру гие кар ба ни о ны, ено лят-ион аце то у к сус но го эфи ра мо жет всту -

пать в ре ак цию со пря жен но го при со е ди не ния к α,β-не на сы щен ным кар бо -

ниль ным со еди не ни ям:

Ана ло гич но про хо дит ре ак ция и с ме тил ви нил ке то ном:

Этил-2-аце тил-5-ок со гек са но ат. К сме си аце то ук сус но го эфи ра (78 г;
0,6 моль) и ме ти ла та на трия [из 2,3 г (0,1 моль) на трия и 40 мл ме та но ла] при
30–35 °С при бав ля ют по кап лям ме тил ви нил ке тон (42 г; 0,6 моль). На сле ду ю -
щий день ре ак ци он ную мас су раз бав ля ют ме ти ленх ло ри дом, ней т ра ли зу ют
разбавленной ук сус ной кис ло той. Про дукт от го ня ют и очи ща ют пе ре гон кой,
т. кип. 127–129 °С (4,5 мм рт. ст.). Вы ход 103 г (86%).
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За да ча 20.10. Аце то у к сус ный и ма ло но вый эфи ры яв ля ют ся силь ны ми СН-ки с ло та ми:

их зна че ния pKa рав ны 10,7 и 13,3 со от вет ст вен но. Пред ло жи те объ яс не ние это му фа к -

ту. На пи ши те все ре зо нанс ные стру к ту ры их со пря жен ных ос но ва ний. Ука жи те, ка кие

из ено лят ных стру к тур наи бо лее ус той чи вы.

НА И БО ЛЕЕ ВАЖ НЫЕ ПРЕД СТА ВИ ТЕ ЛИ

Ук сус ная ки с ло та (эта но вая ки с ло та) СН3СО ОН. По лу ча ют окис ле ни ем аце таль де ги да,

бу та на, пен та на, ге к са на, а так же кар бо ни ли ро ва ни ем ме та но ла. Пи ще вую ук сус ную

ки с ло ту по лу ча ют ук сус но кис лым бро же ни ем спир то вых жид ко стей. Бес цвет ная

жид кость, т. кип. 118 °С; в любых пропорциях сме ши ва ет ся с во дой, эта но лом, ди -

эти ло вым эфи ром, бен зо лом. При ме ня ют в про из вод ст ве со лей и эфи ров (аце та тов),

ле кар ст вен ных средств, кра си те лей и ин се к ти ци дов. ПДК 5 мг/м3.

Му равь и ная ки с ло та (ме та но вая ки с ло та) НСО ОН. По лу ча ют как по боч ный про дукт в

про из вод ст ве ук сус ной ки с ло ты, аце таль де ги да и фор маль де ги да окис ле ни ем уг ле -

во до ро дов. Бес цвет ная жид кость, т. кип. 101 °С, рас тво ри ма в во де, эта но ле, ди эти -

ло вом эфи ре. При ме ня ют в ка че ст ве про тра вы при кра ше нии, от дел ке тек сти ля, бу -

ма ги, об ра бот ке ко жи, а так же для по лу че ния ле кар ст вен ных средств, средств

за щи ты рас те ний, кон сер ван тов. Об ла да ет ба к те ри цид ным дей ст ви ем. ПДК 1 мг/м3.

Бен зой ная ки с ло та С6Н5СО ОН. По лу ча ют окис ле ни ем то лу о ла ки с ло ро дом воз ду ха.

Бес цвет ные кри стал лы, т. пл. 122,3 °С; хо ро шо рас тво ри ма в эта но ле, ди эти ло вом

эфи ре, бен зо ле; пло хо — в во де. При ме ня ют как ан ти сеп ти че ское и кон сер ви ру ю щее

сред ст во, фун ги цид, а так же в про из вод ст ве кра си те лей, ле кар ст вен ных средств, ду -

ши стых ве ществ и ал кид ных смол.

Ади пи но вая ки с ло та (1,6-ге к сан ди о вая ки с ло та) НО ОС(СН2)4СО ОН. По лу ча ют окис ле -

ни ем ци к ло ге к са но на. Бес цвет ные кри стал лы, т. пл. 152 °С, рас тво ри ма в во де и эта -

но ле. Яв ля ет ся ис ход ным ве ще ст вом в про из вод ст ве по ли амид но го син те ти че ско го

во лок на — най ло на, а так же ин се к ти ци дов, сма зок и пла сти фи ка то ров.

Аце то у к сус ный эфир СН3С(О)СН2СО ОС2Н5 по лу ча ют вза и мо дей ст ви ем это к си да на -

трия с этил аце та том. Бес цвет ная жид кость, т. кип.180,8 °С; рас тво рим в во де, эта но -

ле, ди эти ло вом эфи ре. При ме ня ют в син те зе ле кар ст вен ных ве ществ (ами до пи рин,

ак ри хин и т. п.), ви та ми на В1, азо кра си те лей, ки с лот и ке то нов, а так же в ка че ст ве

аро ма ти зи ру ю ще го ве ще ст ва для пи ще вых про ду к тов. Раз д ра жа ет ко жу.

Во с ки при род ные — жи ро по доб ные ве ще ст ва жи вот но го или рас ти тель но го про ис хо ж де -

ния. Со с то ят из слож ных эфи ров вы с ших жир ных ки с лот, име ю щих чет ное чис ло уг -

ле род ных ато мов от С24 до С36 и вы с ших али фа ти че ских спир тов с чет ным чис лом

ато мов уг ле ро да от С16 до С36. На при мер, пче ли ный воск пред ста в ля ет со бой смесь

эфи ров стро е ния

Аморф ные ве ще ст ва с т. пл. 40–90 °С; не рас тво ри мы в во де, рас тво ри мы в ор га ни -

че ских рас тво ри те лях. При ме ня ют для при го то в ле ния ко с ме ти че ских средств, по -

ли ро воч ных ма с тик, во до от тал ки ва ю щих про пи ток для тка ней, кра сок, а так же в

ме ди ци не.

Жи ры и мас ла — пол ные эфи ры вы с ших жир ных кар бо но вых ки с лот и гли це ри на. Их

на зы ва ют триг ли це ри да ми (или три а цил г ли це ри да ми). Кар бо но вые ки с ло ты, вхо дя -

C25÷27H51÷55 C

O

OC30÷32H60÷65
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щие в со став жи ров и ма сел, со дер жат от 8 до 24 ато мов уг ле ро да в це пи. На чи ная с

С6, чис ло ато мов уг ле ро да в це пи бы ва ет чет ным, а це пи — не раз ветв лен ны ми на сы -

щен ны ми и не на сы щен ны ми, со дер жа щи ми од ну или бо лее двой ных свя зей.

Тем пе ра ту ра пла в ле ния жи ра за ви сит от сте пе ни не на сы щен но сти ос тат ков жир -

ных ки с лот в мо ле ку ле триг ли це ри да. Жи ры с не зна чи тель ным со дер жа ни ем двой ных

свя зей в али фа ти че ских фраг мен тах их мо ле кул яв ля ют ся твер ды ми при ком нат ной

тем пе ра ту ре. Жи ры, в со ста ве ко то рых при сут ст ву ет зна чи тель ное чис ло ос тат ков не -

на сы щен ных кар бо но вых ки с лот, име ют тем пе ра ту ры пла в ле ния ни же ком нат ной и

на зы ва ют ся мас ла ми.

Твер дые жи ры ус той чи вы в хра не нии. По э то му жид кие рас ти тель ные мас ла ча с -

то под вер га ют от вер жде нию. Этот про цесс за клю ча ет ся в гид ри ро ва нии фраг мен тов

не на сы щен ных кар бо но вых ки с лот в мо ле ку лах триг ли це ри дов. Как пра ви ло, про во -

дят лишь ча с тич ное гид ри ро ва ние, со хра няя часть двой ных свя зей в уг ле во до род ных

фраг мен тах не за тро ну ты ми. Это по з во ля ет из бе жать чрез мер но го по вы ше ния тем пе -

ра ту ры пла в ле ния гид ро ге ни зи ро ван но го жи ра. Гид ри ро ва ние рас ти тель ных ма сел

име ет еще од но не же ла тель ное свой ст во. Не за тро ну тые при гид ри ро ва нии двой ные

свя зи, име ю щие цис-кон фи гу ра цию в при род ном рас ти тель ном мас ле, при об ре та ют

транс-кон фи гу ра цию в гид ро ге ни зи ро ван ном про ду к те. По ла га ют, что зна чи тель -

ное упо т реб ле ние в пи щу та ких «транс-жи ров» мо жет стать при чи ной ря да сер деч -

ных и он ко ло ги че ских за бо ле ва ний.

Кро ме функ ции од но го из трех важ ней ших про ду к тов пи та ния (два дру гие — уг -

ле во ды и бел ки) жи ры в ор га низ ме вы пол ня ют не сколь ко био ло ги че ских за дач, из

ко то рых глав ная — за пас энер гии. Жи ры так же иг ра ют пер во сте пен ную роль в фор -

ми ро ва нии кле точ ных мем б ран. Око ло 1/3 жи ров, вы ра ба ты ва е мых во всем ми ре,

при ме ня ют для тех ни че ских це лей, на при мер в про из вод ст ве мы ла.

Ма ло но вая ки с ло та (1,3-про пан ди о вая ки с ло та) СН
2(СО ОН)2. По лу ча ют гид ро ли зом

ци а ну к сус ной ки с ло ты. Бес цвет ные кри стал лы, т. пл. 135,6 °С; рас тво ри ма в во де,

эта но ле и ди эти ло вом эфи ре. При ме ня ют для по лу че ния кар бо но вых ки с лот, ами но -

кар бо но вых ки с лот, α,β-не на сы щен ных ки с лот, ле кар ст вен ных ве ществ (бар би ту ра -

ты), ви та ми нов В1 и В6.

Ща ве ле вая ки с ло та (этан ди о вая ки с ло та) НО ОС СО ОН. По лу ча ют бы ст рым на гре ва ни -

ем фор ми а та на т рия. Бес цвет ные кри стал лы, т. пл. 189,5 °С, т. возг. 125 °С. Ра с тво ри -

ма в во де, эта но ле, ди эти ло вом эфи ре. При ме ня ют как вос ста но ви тель для ана ли ти -

че ских це лей и как сред ст во для уда ле ния ржав чи ны. ПДК 1 мг/м3.

Фта ле вый ан гид рид о-С6Н4(СО)2О по лу ча ют га зо фаз ным окис ле ни ем о-кси ло ла или

наф та ли на. Бес цвет ные кри стал лы, т. пл. 130,8 °С. Лег ко рас тво рим в эта но ле, уме -

рен но — в дру гих ор га ни че ских рас тво ри те лях. При ме ня ют в про из вод ст ве кра си те -

лей, ал кид ных смол, пла сти фи ка то ров, ин се к ти ци дов, ле кар ст вен ных ве ществ.

Те реф та ле вая ки с ло та (п-фта ле вая ки с ло та) С6Н4(СО ОН)2. По лу ча ют окис ле ни ем

п-кси ло ла ки с ло ро дом воз ду ха. Ра с тво ри ма в пи ри ди не, ДМФА. Бес цвет ные кри -

стал лы, т. пл. 425 °С, т. возг. 300 °С. Круп но тон наж ный про мыш лен ный про дукт,

при ме ня ет ся в про из вод ст ве син те ти че ско го по ли эфир но го во лок на, на при мер лав -

са на (те ри лен).

Ян тар ная ки с ло та (1,4-бу тан ди о вая ки с ло та) НО ОС(СН2)2СО ОН. По лу ча ют гид ри ро ва -

ни ем ма ле и но во го ан гид ри да с по с ле ду ю щей гид ра та ци ей. Бес цвет ные кри стал лы,

т. пл. 185 °С. При ме ня ют в ор га ни че ском син те зе, в про из вод ст ве по ли мер ных ма те -

ри а лов, ин се к ти ци дов и кра си те лей.
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Хло ру к сус ная ки с ло та (мо но хло ру к сус ная ки с ло та) ClСН2СО ОН. По лу ча ют хло ри ро ва -

ни ем ук сус ной ки с ло ты и гид ра та ци ей три хлор эти ле на. Бес цвет ные кри стал лы,

т. пл. 63 °С; рас тво ри ма в во де и ор га ни че ских рас тво ри те лях. Яв ля ет ся ис ход ным ве -

ще ст вом для по лу че ния кар бо к си ме тил цел лю ло зы, кра си те лей, гер би ци дов, ком п -

ле к со нов. ПДК 1 мг/м3.

Триф то ру к сус ная ки с ло та CF3COOH. По лу ча ют элек т ро хи ми че ским фто ри ро ва ни ем

СН3СО ОН в без вод ном HF. Жид кость, ды мя щая на воз ду хе, име ет рез кий за пах,

т. кип. 72,4 °С. Ра с тво ри ма в во де. Силь ная ки с ло та (рКа 0,23). При ме ня ет ся как рас -

тво ри тель и ка та ли за тор элек т ро филь ных ре ак ций; ис поль зу ет ся для борь бы с эпи -

зо оти я ми. Ан гид рид триф то ру к сус ной ки с ло ты — эф фе к тив ный ка та ли за тор для ре -

ак ций аци ли ро ва ния и хо ро шее во до от ни ма ю щее сред ст во. При по па да нии на ко жу

вы зы ва ет ожо ги. ПДК 2 мг/м3.

Мо лоч ная ки с ло та (2-гид ро кси про па но вая ки с ло та) СН3–СН(ОН)–СО ОН. По лу ча ют

фер мен та тив ным бро же ни ем рас ти тель ной мас сы (ме лас сы, кар то фе ля), а так же гид -

ро ли зом ла к то ни т ри ла. Су ще ст ву ет в ви де энан ти о ме ров и оп ти че ски не ак тив ной

ра це ми че ской сме си. Энан ти о ме ры — бес цвет ные кри стал лы, т. пл. 25–28 °С; ра це мат,

т. пл. 18 °С. Ра с тво ри ма в во де, эта но ле, ди эти ло вом эфи ре. При ме ня ют в про из вод ст -

ве ле кар ст вен ных средств и пла сти фи ка то ров. В по с лед ние го ды ин тен сив но изу ча ет ся

воз мож ность ис поль зо ва ния мо лоч ной ки с ло ты для про из вод ст ва био раз ла га е мых по -

ли мер ных ма те ри а лов (см. т. I, гл. 5, разд. «Дополнения» и т. II, разд. 14.6).

Вин ные ки с ло ты НО ОС–СН(ОН)–СН(ОН)–СО ОН су ще ст ву ют в ви де па ры энан ти о -

ме ров трео-ря да, ра це ми че ская смесь ко то рых на зы ва ет ся ви но град ной ки с ло той. Ее

по лу ча ют вза и мо дей ст ви ем ма ле и но во го ан гид ри да с Н2О2. Кри стал лы, т. пл. 205 °С,

хо ро шо рас тво ри мы в во де, пло хо — в эта но ле, ди эти ло вом эфи ре. Про стран ст вен -

ный изо мер эри т ро-ря да яв ля ет ся оп ти че ски не ак тив ной ме зо фор мой и на зы ва ет ся

ме зо вин ной ки с ло той (ан ти вин ная ки с ло та).

На г ре ва ни ем ви но град ной ки с ло ты по лу ча ют пи ро ви но град ную ки с ло ту:

При ме не ние на хо дит в ос нов ном (+)-вин ная ки с ло та, т. пл. 170 °С. Она ис поль зу ет -

ся в пи ще вой про мыш лен но сти (на пит ки, фру к то вые эс сен ции), в галь ва но пла сти -

ке, в про из вод ст ве цвет ных ме тал лов и зер кал, а так же в ка че ст ве про тра вы при кра -

ше нии.

COOH

H OH

HO H

COOH

COOH

HO H

H OH

COOH

COOH

HO H

HO H

COOH

(±)-виноградная кислота

(2R,3R)-(+)-винная

кислота

(2S,3S)-(–)-винная

кислота

(2S,3R)-винная

кислота

мезовинная кислота

HOOC CH

OH

CH

OH

COOH
t

–CO2

–H2O

CH2 C

OH

COOH CH3 C

O

COOH

виноградная кислота
пировиноградная

кислота
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Для уг луб лен но го изу че ния!

НУ К ЛЕ О ФИЛЬ НЫЙ КА ТА ЛИЗ В РЕ АК ЦИ ЯХ
ПРО ИЗ ВОД НЫХ КАР БО НО ВЫХ КИ С ЛОТ

Кроме ки с лот но го и ос нов но го ка та ли за ря да ре ак ций про из вод ных кар бо -

но вых ки с лот, рассмотренного выше, представляет интерес еще один тип

ка та ли за этих ре ак ций — ну к лео филь ный ка та лиз.

В ча ст но сти, при гид ро ли зе слож ных эфи ров ну к лео филь ный ка та лиз

на блю да ет ся, ес ли один из ком по нен тов ре а ги ру ю щей сме си бо лее ну к лео -

фи лен, чем во да или гид ро ксид-ион, а об ра зу ю щий ся ин тер ме ди ат ата ку ет -

ся во дой или гид ро ксид-ио ном бы ст рее, чем ис ход ный эфир.

В ка че ст ве ну к лео филь ных ка та ли за то ров мо гут вы сту пать, на при мер,

кар бо к си лат-ио ны

по сколь ку про ме жу точ но об ра зу ю щий ся ан гид рид гид ро ли зу ет ся зна чи -

тель но лег че, чем ис ход ный эфир:

Не об хо ди мым ус ло ви ем ну к лео филь но го ка та ли за в этих при ме рах яв -

ля ет ся сле ду ю щее об сто я тель ст во. Ани о ны R''COO� и R'O� не долж ны

силь но раз ли чать ся по ос нов но сти. В про тив ном слу чае те т ра эд ри че ский

ин тер ме ди ат бы ст рее рас па да ет ся до ис ход ных ре а ген тов, не же ли до ко неч -

ных про ду к тов, так как кар бо к си лат-ион R''COO� — зна чи тель но луч шая

ухо дя щая груп па.

По этой при чи не ну к лео филь ный ка та лиз ча ще на блю да ет ся в ре ак ци ях

фе ни ло вых эфи ров кар бо но вых ки с лот. Эф фе к тив ны ми ну к лео филь ны ми

R C
O

OR'

+   Nu R C
O

Nu
+   R'O

R C
O

Nu

+   H2O RCOOH +   NuH

сложный эфир
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O
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ка та ли за то ра ми в этих ре ак ци ях вы сту па ют, на при мер, ами ны и ге те ро ци к -

ли че ские азо ти стые ос но ва ния (пи ри дин, ими да зол):

Ну к ле о филь ный ка та лиз об на ру жен и в дру гих ре ак ци ях про из вод ных

кар бо но вых ки с лот, на при мер в ре ак ции аци ли ро ва ния гид ро кси со е ди не -

ний хло ран гид ри да ми кар бо но вых ки с лот с участием пиридина:

Ус пех при ме не ния пи ри ди на как ка та ли за то ра в этой ре ак ции оп ре де -

ля ет ся тем, что пи ри дин яв ля ет ся бо лее силь ным ну к лео фи лом по от но ше -

нию к С-ато му кар бо ниль ной груп пы по срав не нию с мо ле ку лой спир та,

а про ме жу точ но об ра зу ю щий ся хлорид N-ацил пи ри ди ния яв ля ет ся зна чи -

CH3 C OC6H5
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тель но бо лее ак тив ным аци ли ру ю щим аген том, не же ли ис ход ный хло ран -

гид рид. К об су ж да е мой схе ме ка та ли за пи ри ди ном ре ак ции аци ли ро ва ния

спир тов мож но до ба вить, что аце тил пи ри ди ни е вый ион уда лось на блю дать

спек т раль но [1], а 4-ди ме ти ла ми но пи ри дин най ден еще бо лее эф фе к тив -

ным ка та ли за то ром ана ло гич ных ре ак ций про из вод ных кар бо но вых ки с -

лот [2].

По ла га ют, что ка та лиз ре ак ций аци ли ро ва ния с при ме не ни ем бо лее

силь ных ос но ва ний, на при мер N(C2H5)3, име ет иную при ро ду и со про во ж -

да ет ся про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем ке те на [3]. В по ка зан ной ни же ре ак -

ции про ме жу точ ное об ра зо ва ние ке те на (1) бы ло до ка за но об на ру же ни ем

мо но дей те ри ро ван но го слож но го эфи ра в ре ак ции с СН3ОD:

По я в ле ние мо но дей те ри ро ванн но го эфи ра од но знач но ука зы ва ет на

про ме жу точ ное об ра зо ва ние ке те на 1. Ес ли бы ин тер ме ди а том вы сту пал

про дукт за ме ще ния ато ма хло ра 2, сле до ва ло ожи дать об ра зо ва ния не дей те -

ри ро ван ной мо ле ку лы слож но го эфи ра. На при мер, об ра бот ка аце тил хло -

ри да сме сью эк ви мо ляр ных ко ли честв три эти ла ми на и d-ме та но ла в н-ок -

та не при 0 °С в те че ние 4 ч да ла 39% мо но дей те ри ро ван но го эфи ра,

а об ра бот ка фе нил аце тил хло ри да в тех же ус ло ви ях — 77%.

Осо бый ин те рес пред ста в ля ет вну т ри мо ле ку ляр ный ну к лео филь ный ка та -
лиз. Этот ин те рес обу сло в лен важ но стью та ко го ка та ли за в ре ак ци ях, про те -

ка ю щих в био ло ги че ских си с те мах, пре ж де все го, в ре ак ци ях, ка та ли зи ру е -

мых фер мен та ми. Со от вет ст ву ю щие ну к лео филь ные фраг мен ты мо ле ку лы

мо гут ока зы вать вли я ние на ре ак ци он ный центр по ме ха низ му ан хи мер но -

го со дей ст вия.

На при мер, фе ни ло вые мо но эфи ры фта ле вой ки с ло ты гид ро ли зу ют ся

су ще ст вен но бы ст рее, чем со от вет ст ву ю щие бен зо а ты:

MeOD

1

2

R1R2CHCOCl   +   Et3N

R1R2C=C=O   +   Et2NHCl R1R2CDCO2Me

MeOD
R1R2CHCONEt2Cl R1R2CHCO2Me

O

O O O

O

O

OC6H5 OC6H5
O

O

O   +   C6H5O  ,
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Схе ма ка та ли за объ яс ня ет, по че му кро ме фе ни ло вых эфи ров бы ст ро

гид ро ли зу ет ся и триф тор эти ло вый эфир. В то же вре мя ме ти ло вый и дру -

гие ал ки ло вые эфи ры не под вер же ны вну т ри мо ле ку ляр но му ну к лео филь -

но му ка та ли зу вслед ст вие то го, что ал ко к сид-ио ны по срав не нию с фе но -

к сид-ио на ми яв ля ют ся пло хи ми ухо дя щи ми груп па ми. По тем же

при чи нам аце тил са ли ци ла ты с элек т ро но ак цеп тор ны ми ни т ро груп па ми в

фе ни ле гид ро ли зу ют ся по схе ме вну т ри мо ле ку ляр но го ну к лео филь но го

ка та ли за [4].

Ана ло гич ные схе мы вну т ри мо ле ку ляр но го ну к лео филь но го ка та ли за

бы ли пред ло же ны для гид ро ли за мо но ани ли дов ян тар ной ки с ло ты и за ме -

щен ных ян тар ных ки с лот, ко то рые при рН 5 гид ро ли зу ют ся зна чи тель но

бы ст рее аце та ни ли да [5]:

Срав не ние па ра ме т ров гид ро ли за ани ли дов ян тар ной (А) и те т ра ме ти л-

ян тар ной кислот (Б) по з во ля ет оце нить роль эн таль пий но го и эн тро пий но -

го фа к то ров в энер ге ти ке этой ре ак ции. При этом сле ду ет иметь в ви ду, что

пе ре ход от ани ли да А ки с ло ты к ани ли ду Б по вы ша ет эн таль пию ак ти ва ции

на 6 ккал/моль. Наб лю да е мое, тем не ме нее, рез кое уве ли че ние ско ро сти

гид ро ли за ани ли да Б мож но объ яс нить толь ко эн тро пий ным фа к то ром:

вве де ние в мо ле ку лу ме тиль ных групп при да ют ей же ст кость, уве ли чи ва ют

упо ря до чен ность ре ак ци он ной си с те мы, а тем са мым и ве ро ят ность пре бы -

ва ния ио ни зи ро ван ной кар бо к силь ной груп пы, ока зы ва ю щей ка та ли ти че -

ский эф фект, вбли зи ре ак ци он но го цен т ра.
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Ни же по ка зан еще один при мер вну т ри мо ле ку ляр но го ка та ли за: эти ло -

вый эфир о-фор мил бен зой ной ки с ло ты гид ро ли зу ет ся в 2,5 ⋅ 105 раз бы ст -

рее пара-изо ме ра [6].

Гид ро к сид-ион при со е ди ня ет ся к о-фор миль ной груп пе и со з да ет вну т ри мо ле ку -

ляр ный ну к лео филь ный центр. Рас по ла га ясь в о-изо ме ре по со сед ст ву со слож но -

эфир ной груп пой, этот центр ак ти ви ру ет ее по ме ха низ му ан хи мер но го со дей ст вия:

Про ме жу точ но об ра зу ю щий ся вы со ко ре ак ци он но спо соб ный α-гид ро кси ла к тон

бы ст ро гид ро ли зу ет ся во дой с об ра зо ва ни ем ко неч но го про ду к та.

По ана ло гич ной схе ме гид ро лиз ука зан но го эфи ра ка та ли зи ру ет ся мор -

фо ли ном [7].

За да ча 20.11. За вер ши те ре ак цию и пред ло жи те ее ме ха низм. На зо ви те про дукт по си с -

те ма ти че ской но мен к ла ту ре, ука жи те кон фи гу ра цию.
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Со е ди не ния об щей фор му лы

R–SO3H,

где R = Alk, Ar или ге те ро ци к ли че ский за ме с ти тель, на зы ва ют суль фо но -
вы ми ки с ло та ми (суль фо кис ло та ми).

21.1.          КЛАС СИ ФИ КА ЦИЯ И НО МЕН К ЛА ТУ РА

Наз ва ние «суль фо но вые ки с ло ты» при ня то в но мен к ла ту ре ИЮ ПАК. Об -

ще при ня тым яв ля ет ся так же на зва ние «суль фо кис ло та».

Суль фо но вые ки с ло ты клас си фи ци ру ют в за ви си мо сти от при ро ды уг ле -

во до род но го ра ди ка ла (аро ма ти че ские, ге те ро ци к ли че ские и ал кан суль фо -

кис ло ты) и ко ли че ст ва суль фог рупп.

SO3H

SO3H

H3C

SO3H

SO3H

N

SO3H

CH3CH

этансульфоновая кислота
(этансульфокислота)

1,3-бензолдисульфоновая кислота
(м-бензолдисульфокислота)

бензолсульфоновая кислота
(бензолсульфокислота)

n-толуолсульфоновая кислота
(п-толуолсульфокислота)

3-пиридинсульфоновая кислота
(3-пиридинсульфокислота)

2SO3H

Глава 21.       СУЛЬФОНОВЫЕ КИСЛОТЫ



21.2.          СПО СО БЫ ПО ЛУ ЧЕ НИЯ

По лу че ние ал кан суль фо но вых ки с лот под роб но об су ж да ет ся в т. I, разд. 2.4.1,

а арен суль фо но вых ки с лот — в т. II, разд. 9.2.2.

Суль фо окис ле ние ал ка нов и ци к ло ал ка нов

Та ким спо со бом по лу ча ют ал кан- и ци к ло ал кан суль фо но вые ки с ло ты в

про мыш лен ном мас шта бе:

Гид ро лиз суль фо нил хло ри дов

В про мыш лен но сти про во дят так же и суль фо хло ри ро ва ние ал ка нов.

Ал кан суль фо но вую ки с ло ту мож но по лу чить  гид ро ли зом со от вет ст ву ю-

ще го  ал кан суль фо нил хло ри да и в ла бо ра тор ных ус ло ви ях:

Ну к ле о филь ное за ме ще ние га ло ге на в га ло ге нал ка нах

В ла бо ра то рии ал кан суль фо но вые ки с ло ты так же мо гут быть лег ко по лу че -

ны ну к лео филь ным за ме ще ни ем га ло ге на в га ло ге нал ка нах дей ст ви ем гид -

ро суль фит-ио на:

При ме не ние NaHSO3 обес пе чи ва ет ко ли че ст вен ный вы ход ал кан суль фо -

но вой ки с ло ты.

н-C4H9 Br  +  HO S O  Na

O

S OH

O

C4H9

O

:

1-бром-
бутан бутансульфоновая

кислота

SO2, Cl2

hν CH3 CH

SO2Cl

CH3  +  HCl,

CH3 CH

SO2Cl

CH3 CH3 CH

SO3H

CH3  +  HCl

CH3CH

пропан

2-пропан-
сульфонилхлорид

2-пропан-
сульфоновая кислота

2CH3

H2O

R H R SO3H
SO2, O2

hν
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1,2-Этан ди суль фо но вая кис ло та (ди на т ри е вая соль). К рас тво ру суль фи та на -
трия (13,4 г; 0,1 моль) в 45 мл во ды при бав ля ют по кап лям в те че ние 45 мин и при
пе ре ме ши ва нии 1,2-ди б ро мэ тан (10 г; 0,05 моль). При сме ше нии и по сле сме ше -
ния в те че ние 1 ч под дер жи ва ют сла бое ки пе ние ре ак ци он ной сме си. К окон ча -
нию ки пя че ния ор га ни че с кий слой ис че за ет. Смесь ох лаж да ют, вы пав шие кри с -
тал лы от филь т ро вы ва ют и су шат. Про дукт очи ща ют пе ре кри с тал ли за ци ей из
во ды. Вы ход ди на т ри е вой со ли 1,2-этан ди суль фо но вой кис ло ты 10,9 г (87%).

Ну к ле о филь ное при со е ди не ние гид ро суль фит-ио на
к аль де ги дам и ке то нам

При со е ди ня ясь к аль де ги дам и ке то нам, гид ро суль фит-ион так же с вы со -

ким вы хо дом об ра зу ет α-гид ро кси суль фо но вые ки с ло ты:

Суль фи ро ва ние аро ма ти че ских со еди не ний

В ла бо ра тор ных ус ло ви ях суль фи ро ва ние про во дят, дей ст вуя на аро ма ти че -

ский суб страт кон цен т ри ро ван ной сер ной ки с ло той или оле умом при уме -

рен ном на гре ва нии (40–50 °С). В про мыш лен ном мас шта бе при ме ня ют бо -

лее вы со кие тем пе ра ту ры. Об ра зу ю щу ю ся во ду в хо де ре ак ции уда ля ют и

бла го да ря это му до с ти га ют вы со ких сте пе ней пре вра ще ния ис ход но го уг ле -

во до ро да:

C2H5 C
O

H
пропаналь

1-гидроксипропан-
сульфонат натрия

+  NaHSO3 C2H5 CH

OH

SO3 Na

+  H2SO   (конц.)4

+  H2SO   (конц.)4

80 °C
+  H2O

SO3H

110 °C
+   H2O

CH3 CH3

SO3H

бензол

толуол

п-толуолсульфоновая
кислота

(основной продукт)

бензолсульфоновая
кислота
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Ме ха низм и осо бен но сти про те ка ния про цес са суль фи ро ва ния в этих

ус ло ви ях, в ча ст но сти его об ра ти мость, под роб но рас смо т ре ны в т. II,

разд. 9.2.2. В разд. 11.2.2 (т. II) дан ана лиз ре зуль та тов суль фи ро ва ния наф -

та ли на: об ра зо ва ние 1-наф та лин суль фо но вой ки с ло ты при тем пе ра ту ре

80 °С (ки не ти че ский фа к тор) и 2-наф та лин суль фо но вой ки с ло ты при тем -

пе ра ту ре 160 °С (тер мо ди на ми че ский фа к тор).

Не до стат ком при ме не ния кон цен т ри ро ван ной сер ной ки с ло ты или оле -

ума в ка че ст ве суль фи ру ю щих аген тов сле ду ет при знать об ра ти мость ре ак ции:

на ко п ле ние во ды в ре ак ци он ной мас се по сте пен но уве ли чи ва ет ско рость об -

рат ной ре ак ции и ос та на в ли ва ет про цесс суль фи ро ва ния при до с ти же нии не -

ко то рой кон цен т ра ции сер ной ки с ло ты (оп ре де лен ной для ка ж до го аре на).

Об ра ти мость ре ак ции суль фи ро ва ния ис клю че на при ис поль зо ва нии сер -

но го ан гид ри да, ко то рый при ме ня ют в сво бод ном ви де, в ви де рас тво ров в мо -

но гид ра те (оле ум), а так же в ви де ком п ле к сов с ди о к са ном или пи ри ди ном.

При этом по лу че ние суль фо кис ло ты не со про во ж да ет ся об ра зо ва ни ем ка ких-

ли бо по боч ных про ду к тов и, как пра ви ло, идет с ко ли че ст вен ным вы хо дом.

Суль фи ро вать аро ма ти че ские со еди не ния мож но так же и хлор суль фо -

но вой ки с ло той:

Ча ще эту ре ак цию при ме ня ют для по лу че ния хло ран гид ри да суль фо кис -

ло ты в од ну ста дию:

2ClSO3H
+  HCl  +  H2SO4

SO

бензол бензол-
сульфохлорид

2Cl

+  HCl

SO3H
ClSO3H

+  H2SO   (конц.)4

+  H2O

SO3H

+  H2O

SO3H

80 °C

160 °C

нафталин

1-нафталинсульфоновая
кислота

2-нафталинсульфоновая
кислота
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За да ча 21.1. Из ве ст но, что ре ак ция суль фи ро ва ния аро ма ти че ских уг ле во до ро дов кон цен т -

ри ро ван ной сер ной ки с ло той об ра ти ма. Пред ло жи те ус ло вия по лу че ния бен зол суль фо но вой

ки с ло ты, в ко то рых ос нов ная ре ак ция не бы ла бы ос лож не на об рат ной ре ак ци ей.

21.3.          ФИ ЗИ ЧЕ СКИЕ СВОЙ СТ ВА И СТРО Е НИЕ

Суль фо но вые ки с ло ты и их про из вод ные — бес цвет ные, ча ще все го кри -

стал ли че ские ве ще ст ва, рас тво ри мые в во де.

Суль фо но вая груп па име ет те т ра эд ри че ское стро е ние; все свя зи S–O

в со лях оди на ко вы и близ ки к двой ным. Ни же по ка за ны гео ме т ри че ские

па ра ме т ры суль фо но вой груп пы в со ста ве Zn-со ли бен зол суль фо кис ло ты.

Суль фо груп па яв ля ет ся силь ным элек т ро но ак цеп то ром, про яв ля ет –I- и

–M-эф фе к ты.

21.4.          РЕ АК ЦИИ

21.4.1.       Кис лот ные свой ст ва

Суль фо но вые ки с ло ты — очень силь ные ки с ло ты, срав ни мые по си ле с ми -

не раль ны ми ки с ло та ми. Зна че ния pKa суль фо но вых ки с лот из ме ня ют ся в

том же ин тер ва ле (–5,0)÷(–8,0), что и зна че ния pKa силь ных ми не раль ных

ки с лот. По э то му суль фо но вые ки с ло ты лег ко об ра зу ют со ли да же со сла бы -

ми ос но ва ни я ми.

Ar SO3H  +  H2O Ar SO3   +  H3O

+  NaOH

SO

бензол-
сульфокислота

бензол-
сульфонат натрия

п-толуол-
сульфокислота

п-толуол-
сульфонат натрия

3H

+  H2O

SO3Na

+  NaHCO3

SO3H

+  CO2  +  H2O

SO3Na

CH3 CH3

C6H5 S

O

O

O
1,82 Å 

1,39 Å

109°28’
109°28’

Zn2

2
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21.4.2.       Ре ак ции SEAr арен суль фо но вых ки с лот

Суль фо но вая груп па — силь ный де за к ти ви ру ю щий за ме с ти тель, ори ен ти -

ру ю щий ата ку элек т ро филь но го аген та в ме та-по ло же ние. По э то му вве де -

ние вто рой суль фо но вой груп пы про те ка ет в зна чи тель но бо лее же ст ких ус -

ло ви ях с об ра зо ва ни ем м-бен зол ди суль фо кис ло ты:

Так же в же ст ких ус ло ви ях и с об ра зо ва ни ем ме та-изо ме ра суль фи ру ют

ни т ро бен зол. При этом по лу ча ют м-ни т ро бен зол суль фо но вую ки с ло ту.

При на гре ва нии аро ма ти че ской суль фо но вой ки с ло ты при 100–170 °С в

вод ном рас тво ре об ра зу ет ся аро ма ти че ский уг ле во до род с от ще п ле ни ем

мо ле ку лы сер ной ки с ло ты, т. е. про те ка ет ре ак ция де суль фи ро ва ния:

Это свой ст во арен суль фо но вых ки с лот при ме ня ют в схе мах на пра в лен -

но го син те за за ме щен ных аре нов, вво дя суль фо но вую груп пу в ка че ст ве за -

щит ной функ ци о наль ной груп пы, а по окон ча нии син те за лег ко уда ляя ее

на гре ва ни ем про ду к та в раз ба в лен ной сер ной ки с ло те. В ка че ст ве при ме ра

ни же по ка зан син тез 2-бром фе но ла.

Ори ен та ция при суль фи ро ва нии аре нов силь но за ви сит от тем пе ра ту -

ры. Суль фи ро ва ние то лу о ла при низ кой тем пе ра ту ре (0 °С) приводит к

OH OH

SO3H

SO3H

OH

SO3H

SO3H

Br

OH

Br

100 °C

Br2,   OH

100 °C

H2SO4

H2O

H3O

фенол-2,4-дисульфо-
новая кислота

6-бромфенол-
2,4-дисульфо-
новая кислота

2-бромфенолфенол

CH3

CH3HO3S

CH3

CH3  +  H2SO4

H2O, H

м-ксилол-4-сульфоновая
кислота

м-ксилол

перегретый пар

SO3H

SO3H

90 °C

20%-й олеум

бензол м-бензол-
дисульфокислота
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образованию 54% п-изомера и 42% о-то лу ол суль фо но вой  ки с ло ты, а при

вы со кой тем пе ра ту ре (100 °С) — 79% па ра-изо мера и лишь 13% о-то лу ол -

суль фо но вой  ки с ло ты:

Суль фи ро ва ние хлор бен зо ла про те ка ет бо лее из би ра тель но, пре и му ще -

ст вен но с об ра зо ва ни ем п-хлор бен зол суль фо но вой ки с ло ты:

За да ча 21.2. В син те зах за ме щен ных бен зо лов ча с то при ме ня ют вре мен ное вве де ние

суль фо груп пы. Ис поль зуя этот при ем, пред ло жи те схе мы сле ду ю щих пре вра ще ний:

а) бен зол → о-бром то лу ол;

б) ре зор цин → 2-ни т ро ре зор цин.

21.4.3.       Ре ак ции ще лоч но го пла в ле ния

При спла в ле нии Na-со ли бен зол суль фо кис ло ты с твер дой ще ло чью об ра зу -

ет ся фе но к сид на трия.

Cl Cl

SO3H

H2SO , моногидрат4

t

п-хлорбензол-
сульфоновая

кислота

хлорбензол

CH3

SO

о-толуол-
сульфоновая

кислота п-толуол-
сульфоновая

кислота

толуол

3H

CH3 CH3

SO3H

0 °C 100 °C

H2SO4 H2SO4

+  2NaO

бензолсульфонат
натрия

феноксид натрия

H
300 °C

сплавление

SO3Na

+  Na2SO3  +  H2O

ONa
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Эту ре ак цию на зы ва ют ре ак ци ей ще лоч но го пла в ле ния. Она про те ка ет по ме -

ха низ му SN Ar с про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем от ри ца тель но за ря жен но го

σ-ком п ле к са:

и на хо дит зна чи тель ное пра к ти че ское при ме не ние, осо бен но для син те за

про ме жу точ ных про ду к тов наф та ли но во го ря да.

Так же глад ко, но в же ст ких ус ло ви ях про хо дит за ме ще ние суль фо груп -

пы на ни т риль ную груп пу:

21.5.          ПРО ИЗ ВОД НЫЕ СУЛЬ ФО НО ВЫХ КИС ЛОТ

Как и кар бо но вые ки с ло ты, суль фо но вые ки с ло ты об ра зу ют со от вет ст ву ю -

щие про из вод ные по ки с лот ной функ ции. На и бо лее важ ны ми сре ди этих

про из вод ных яв ля ют ся хло ран гид ри ды, эфи ры и ами ды.

21.5.1.       Суль фо нил хло ри ды

Хло ран гид ри ды суль фо но вых ки с лот, на зы ва е мые суль фо нил хло ри да ми
(суль фо хло ри да ми), по лу ча ют дей ст ви ем хло ри да фо с фо ра(V) или ти о нил -

хло ри да на суль фо кис ло ты или их со ли:

При об ра бот ке из быт ком хлор суль фо но вой ки с ло ты HSO3Cl аро ма -

тиче ские уг ле во до ро ды мож но не по сред ст вен но пре вра щать в суль фонил -

хло ри ды:

SO3Na

+     OH

HO

медленно быстро

SO3 Na

— SO3
2–

O  Na OH

H

SO3Na

+  NaCN

C

+  Na2SO3

N
сплавление

2-нафталинсульфонат
натрия

2-цианнафталин

ArSO3H  +  PCl5 ArSO2Cl  +  POCl3  +  HCl

NH
C

CH3

O
2HSO3Cl

NH
C

CH3

O

ClO2S



Суль фо нил хло ри ды удоб ны для по лу че ния дру гих про из вод ных суль фо -

но вых ки с лот и пре ж де все го тех, ко то рые нель зя по лу чить не по сред ст вен -

но из суль фо кис лот. Так, суль фо нил хло ри ды ре а ги ру ют со спир та ми и фе -

но ла ми, да вая слож ные эфи ры суль фо но вых ки с лот:

С ам ми а ком и с ами на ми суль фо нил хло ри ды об ра зу ют ами ды:

В этих ре ак ци ях суль фо хло ри ды ме нее ак тив ны, чем хло ран гид ри ды кар бо -

но вых ки с лот.

Арен суль фо нил хло ри ды глад ко вза и мо дей ст ву ют с аро ма ти че ски ми уг -

ле во до ро да ми в при сут ст вии хло ри да алю ми ния:

Эта ре ак ция ана ло гич на ре ак ци ям аци ли ро ва ния по Фри де лю–Краф тсу и

ве дет к по лу че нию ди а рил суль фо нов.

Вос ста но в ле ние суль фо нил хло ри дов Zn-пы лью да ет суль фи но вые ки с -

ло ты:

SO2Cl SO2OCH3
CH3OH

основание

метилбензолсульфонат

SO

п-толуолсульфохлорид

N-метил-п-толуолсульфамид

п-толуолсульфамид

2Cl

CH3

SO2NHCH3

CH3

SO2NH2

CH3

CH3NH2

NH3

C6H6  +  C6H5SO2Cl C6H

дифенилсульфон

5SO2C6H .5t

AlCl3

SO2Cl

CH3

Zn, H2O

90 °C

SO2 Na

CH3

Na2CO3

NaOH

п-толуолсульфо-
хлорид

(тозилхлорид)

п-толуолсульфинат
натрия
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Суль фи нат-ио ны, как и суль фит-, и гид ро суль фит-ио ны, яв ля ют ся

ам би дент ны ми ну к лео фи ла ми и в ре ак ци ях с га ло ге нал ка на ми ре а ги ру ют по

ато му се ры с об ра зо ва ни ем суль фо нов:

21.5.2.       Эфи ры

Эфи ры суль фо но вых ки с лот яв ля ют ся эф фе к тив ны ми ре а ген та ми в ре ак -

ци ях ну к лео филь но го за ме ще ния у али фа ти че ско го ато ма уг ле ро да. Для

этих це лей ши ро кое при ме не ние по лу чи ли пре ж де все го эфи ры п-то лу ол -

суль фо кис ло ты (то зи ла ты). То зи ла ты, в свою оче редь, лег ко об ра зу ют ся

при об ра бот ке спир тов то зил хло ри дом в при сут ст вии пи ри ди на.

В ре ак ци ях SN2 ус пеш но при ме ня ют так же:

— эфи ры п-бром бен зол суль фо но вой ки с ло ты (бро зи ла ты) п-BrC6H4SO2OR,

— эфи ры ме тан суль фо но вой ки с ло ты (ме зи ла ты) CH3SO2OR,

— эфи ры триф тор ме тан суль фо но вой ки с ло ты (триф ла ты) СF3SO2OR.

S
O O  Na

CH3

+   CH3I

S

CH3

+  NaI

OO

CH3

Na-п-толуол-
сульфинат

метил-
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иодид
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+  n-CH3C6H4SO2Cl
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OSO2C6H4CH3-n

+  CH3COO  K

OCOCH3

+  CH3C6H4SO3 K

C5H5N

п-толуолсульфонил-
хлорид

(тозилхлорид)
цикло-

гексанол
циклогексил-

п-толуолсульфонат
(циклогексилтозилат)

циклогексилацетат



То зи ла ты, бро зи ла ты, ме зи ла ты и триф ла ты об на ру жи ва ют вы да ю щи е ся

ал ки ли ру ю щие свой ст ва бла го да ря то му, что ре ак ции ну к лео филь но го за -

ме ще ния с уча сти ем этих эфи ров со про во ж да ют ся об ра зо ва ни ем очень хо -

ро ших (ста биль ных) ухо дя щих групп — ани о нов со от вет ст ву ю щих суль фо -

но вых ки с лот:

п-CH3C6H4SO3

�

, п-BrC6H4SO3

�

, CH3SO3

�

, CF3SO3

�

21.5.3.       Ами ды

Ами ды суль фо но вых ки с лот, на зы ва е мые суль фо на ми да ми (суль фа ми да ми),
яв ля ют ся силь ны ми NH-ки с ло та ми и лег ко рас тво ря ют ся в вод ных рас тво -

рах ще ло чей:

Ами ды суль фа ни ло вой ки с ло ты (4-NH2C6H4SO2OH) и не ко то рые род -

ст вен ные ами ды пред ста в ля ют зна чи тель ный ин те рес для ме ди ци ны. Речь

идет о груп пе ле кар ст вен ных средств, на зы ва е мых суль фа мид ны ми пре па ра -
та ми. Не ко то рые из суль фа мид ных пре па ра тов по ка за ны ни же.

НА И БО ЛЕЕ ВАЖ НЫЕ ПРЕД СТА ВИ ТЕ ЛИ

Бен зол суль фо но вая ки с ло та С6Н5SO3H. По лу ча ют суль фи ро ва ни ем бен зо ла. Бес цвет ные

гигроскопичные кри стал лы, рас плы ва ю щи е ся на воз ду хе, т. пл. 171–172 °С (без -

водн.), 45–46 °С (мо но гид ра т); хо ро шо рас тво ри ма в во де и эта но ле. На т ри е вая соль

бен зол суль фо но вой ки с ло ты при ме ня ет ся в про из вод ст ве фе но ла.

Бен зол суль фо нил хло рид С6Н5SO2Cl по лу ча ют вза и мо дей ст ви ем бен зо ла с хлор суль фо -

но вой ки с ло той. Жид кость, ды мя щая на воз ду хе, т. кип. 251,5 °С. Не ра с тво рим в во -

де, хо ро шо рас тво ря ет ся в эта но ле, ди эти ло вом эфи ре и хло ро фор ме. При ме ня ют

для по лу че ния бен зол суль фа ми да, ал ки ло вых эфи ров бен зол суль фо кис ло ты (ал ки -

ли ру ю щие аген ты). Па ры силь но раз дра жа ют сли зи стые обо лоч ки глаз и ды ха тель -

ных пу тей. ПДК 0,3 мг/м3.

Син те ти че ские мо ю щие сред ст ва — сме си со лей раз лич ных суль фо но вых ки с лот. При

суль фи ро ва нии сме си ал ка нов с чис лом уг ле род ных ато мов С10–С20 по лу ча ют смесь

Ar SO2NH2  +  NaOH ArSO2NH   Na  +  H2O.

SO2NH2

NH

сульфаниламид
(белый стрептоцид)

сульфадимезин сульфатиазол

2

SO2NH

NH2

N

N

SO2NH

NH2

N

S
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ал кан суль фо но вых ки с лот и их со лей (мер со ля ты). Та кие сме си яв ля ют ся ПАВ и хо -

ро ши ми мо ю щи ми сред ст ва ми (де тер ген та ми). При суль фи ро ва нии ал кил бен зо лов

или ал кил наф та ли нов с длин ны ми ал киль ны ми груп па ми (С6–С15) по лу ча ют ал ки л-

а рил суль фо но вые ки с ло ты, со ли ко то рых так же яв ля ют ся хо ро ши ми мо ю щи ми

сред ст ва ми (суль фо но лы).

Суль фо лан (те т ра ме ти лен суль фон) (CH2)4SO2 по лу ча ют из 1,4-бу та ди е на и SO2 c по с ле -

ду ю щим гид ри ро ва ни ем ад ду к та. Бес цвет ная жид кость, т. кип. 283 °С (743 мм рт.ст.);

рас тво ря ет ся в во де и эта но ле. При ме ня ет ся как рас тво ри тель для про ве де ния ре ак -

ций ну к лео филь но го за ме ще ния, хо ро шо соль ва ти ру ет ка ти о ны и рас тво ря ет не ко -

то рые не ор га ни че ские со ли.

п-То лу ол суль фо но вая ки с ло та п-CH3C6H4SO3H. По лу ча ют суль фи ро ва ни ем то лу о ла при

100–110 °С. Бес цвет ные кри стал лы, хо ро шо рас тво ри мые в во де, эта но ле и ди эти ло -

вом эфи ре. При ме ня ют в ка че ст ве ки с лот но го ка та ли за то ра во мно гих ор га ни че ских

ре ак ци ях, так как это со еди не ние хо ро шо рас тво ри мо в раз лич ных ор га ни че ских

рас тво ри те лях.

Хло ра мин Т (на три е вая соль N-хлор-п-то лу ол суль фо на ми да) — де зин фи ци ру ю щее и де -

га зи ру ю щее сред ст во, дей ст ву ет как силь ный окис ли тель.

Для уг луб лен но го изу че ния!

ТИОЛЫ, СУЛЬФИДЫ, ДИСУЛЬФИДЫ

Строение и получение

Тиолами называют S-аналоги спиртов. В названиях по систематической

номенклатуре к названию алкана прибавляют окончание «тиол».

Основные структурные отличия тиолов от спиртов состоят в следую-

щем:

— связь C—S на 0,4 Å длиннее, чем связь С—О (1,82 Å против 1,42 Å);

— угол C—S—H равен 100° против значения 108° для угла С—О—Н, что

соответствует большему р-характеру НЭП атома серы по сравнению с

НЭП атома кислорода.

Тиолы обладают сильнейшим неприятным запахом: запах этантиола

ощутим при разбавлении 1 : 50 • 109.

Тиолы — значительно более сильные кислоты, нежели спирты:

что объясняется, по-видимому, большей устойчивостью тиолят-ионов

вследствие лучшей делокализации отрицательного заряда по сравнению с

алкоксид-ионами.

СH3CH2SH

этантиол

СH3CH2СH(СH3)SH

2-бутантиол

С2H5SH    +   OH С2H5S    +   H2O

pKa 10,6 pKa 15,7
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Тиолы получают замещением галогена в галогеналкане действием гид-

росульфид-иона:

При получении тиолов этим методом необходимо применять значительный

избыток SН-иона вследствие равновесия

Тиолят-ионы являются сильными нуклеофилами и могут реагировать с

галогеналканами с образованием соответствующих сульфидов:

Значительно более эффективен при получении тиолов метод, основан-

ный на применении тиомочевины:

Этот метод позволяет избежать побочного образования сульфидов.

Тиолы могут быть приготовлены и взаимодействием реактивов

Гриньяра с серой:

Реакцией SN2 могут быть получены как симметричные, так и несиммет-

ричные сульфиды:

Для получения диарилсульфидов применяют реакцию галогенидов серы

с аренами в присутствии кислот Льюиса:

SH     +   RSH H2S    +   RS

RS     +   R—Br R—S—R    +   Br

C2H5OH, tСH3(CH2)11Br    +   H2N—C—NH2

S

1-додекантиол (80%)

тиомочевина

СH3(СH2)11—S—CNH2Br ,

NH2

t

NaOH/H2O
СH3(СH2)11SH    +   H2N—C—NH2

O

СH3(СH2)11—S—CNH2Br

NH2

(СH3)3С—MgBr    +   S8 (СH3)3С—S—MgBr

2-метил-
2-пропантиол

(СH3)3СSH    +   MgBrCl

HCl

этил(изобутил)сульфид (95%)

С2H5S    +   (CH3)2CHCH2Br С2H5—S—СH2CH(CH3)2

C2H5OH
СH3(CH2)6CH2I    +   NaSH СH3(CH2)6CH2SH

1-иодоктан октантиол

ArH   +   S2Cl2 Ar—S—Ar   +   HCl
AlCl3

Тиолы, сульфиды, дисульфиды 131



Дисульфиды получают окислением тиолятов или алкилированием

неорганических дисульфидов:

Химические свойства

Как уже отмечено выше, анионы, полученные из тиолов, являются одними

из самых активных нуклеофилов [1]:

Нейтральные сульфиды также являются хорошими нуклеофилами [2]

Продукты алкилирования сульфидов — ионы сульфония — имеют пирами-

дальное строение и способны существовать в виде энантиомеров:

Ионы сульфония характеризуются повышенной α-СН-кислотностью.

Они легко подвергаются металлированию с образованием илидов (бета-

инов).

Сульфонийилиды представляют собой стабилизированные карбанионы и

находят применение в органическом синтезе.

Будучи сильными нуклеофилами, сульфиды являются очень слабыми

основаниями: их основность почти на 2–3 порядка ниже основности

эфиров:

RSNa R—S—S—R
[O]

–2XR—X   +   Na2X2 R—S—S—R   +   NaX

метил(β-гидроксиэтил)сульфид (80%)

C2H5OH
CH3SNa   +   ClCH2CH2OH CH3SCH2CH2OH

25 °C, 12 ч
(CH3)2S   +   CH3I (CH3)3SI

SR1

R2R

S R1

R2 R

метилид
диметилсульфония

H

Br (CH3)2S—CH2   +   H3C—Li (CH3)2S—CH2   +   CH4   +   Br

(CH3)2S    +   HX (CH3)2S —HX

pKa(BH   ) –5,25
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Сульфиды легко окисляются с образованием сульфоксидов и сульфонов:

Наиболее известный диалкилсульфоксид — диметилсульфоксид —

получают окислением диметилсульфида кислородом воздуха в присутст-

вии NО2:

Диметилсульфоксид (ДМСО) является уникальным растворителем: он

легко растворяет многие неорганические соли и большинство органиче-

ских веществ. При работе с ДМСО следует проявлять осторожность и не

допускать его попадания на кожу, поскольку он легко проникает через кож-

ный покров и вносит в ткани организма растворенные вещества.

ЭНАНТИОСЕЛЕКТИВНЫЙ СИНТЕЗ СУЛЬФОКСИДОВ

Получение сульфоксидов окислением сульфидов — уникальный пример

того, как хиральный катализатор «дискриминирует» энантиотопные атомы

или стороны прохиральной молекулы — примеры, с которыми мы знако-

мились в конце гл. 3 (т. I). При окислении сульфидов речь идет о «распозна-

вании» в реакционном комплексе энантиотопных пар неподеленных элек-

тронов атома серы.

Как и в реакциях других прохиральных молекул, ахиральный реагент не

различает энантиотопные пары НЭП. С хиральным реагентом или катали-

затором прохиральный сульфид образует два реакционных комплекса,

которые, как и в других примерах энантиоселективного синтеза, являются

диастереоселективными, т. е. образуются и реагируют с различными скоро-

стями. Ниже приведены данные для двух реакционных систем.

Окисление алкил(арил)сульфидов при температуре –20 °С реагентом

Шарплесса, [Ti(O—i-Pr)4-трет-BuOOH-(R,R)-диэтилтартрат], предложен-

ным для асимметрического эпоксидирования алкенов и модифицирован-

сульфонсульфоксидсульфид

R—S—R' R—S—R'
[O] [O]

O

R—S—R'

O

O

диметилсульфоксид

O
NO2

(CH3)2S    +   1/2O2 H3C—S—CH3

S

pro-(S) pro-(R)

С6H5 СH3
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ным добавлением одного эквивалента воды, обеспечивает энантиоселек-

тивный синтез сульфоксидов с энантиомерным избытком (ее) до 90%.

Энантиоселективность окисления диалкилсульфидов несколько ниже и не

превышает 70% [3]:

Хиральные сульфоксиды могут быть получены и при окислении сульфи-

дов периодатом натрия в присутствии каталитических количеств альбумина

(bovine serum albumin, BSA). Как известно, BSA является транспортным

белком, который содержит в своей структуре гидрофобные полости, спо-

собные включать низкомолекулярные органические субстраты без образо-

вания ковалентных связей. С этой точки зрения, BSA следует признать

весьма перспективным хиральным инструментом для асимметрического

синтеза. Окисление изопропил(фенил)сульфида действием периодата нат-

рия в присутствии каталитических количеств альбумина (0,05 моль-экв)

при 25 °С в течение 2 часов обеспечивает получение (R)-энантиомера с

высокой энантиоселективностью (81% ее) [4]:

Хиральные сульфоксиды представляют несомненный интерес для син-

теза хиральных синтонов в процессах асимметрического образования

СС-связей.

ТИОКАРБОНИЛЬНЫЕ СОЕДИНЕНИЯ. АЦЕТИЛКОЭНЗИМ А

Тиоальдегиды и тиокетоны в синтетической практике встречаются сравни-

тельно редко. Они могут быть получены в мономерной форме, но быстро

олигомеризуются до циклических тримеров:

–20 °C, 5 ч

катализатор —
реагент

ШарплессаS
C6H5

СH3
S

О

C6H5
CH3

изопропил(фенил)-
сульфид

(R)-фенил(изопропил)-
сульфоксид

NaIO4/BSA

25 °C, 2 ч

S
C6H5

(CH3)2CH

(CH3)2CH

S

О

C6H5

3СH3—С—CH3

S
S S

S
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Тиокарбонильные соединения. Ацетилкоэнзим А 135

Атом серы в тиокарбонильной группе обладает нуклеофильными свой-

ствами [5]:

Тиокислоты и тиоэфиры достаточно стабильны

и распространены в отличие от и

Тиоэфиры получают реакцией тиолов с хлорангидридами карбоновых

кислот. Тиоэфиры отличаются повышенной реакционной способностью,

поскольку RS– — очень хорошая уходящая группа. Превращения тиоэфи-

ров играют огромную роль в живых организмах, обеспечивая синтез биоло-

гических молекул, образованных углеродными цепями.

Наиболее известный пример тиоэфира — ацетилкоэнзим А. В живом

организме функционирует ряд биохимических циклов по синтезу жизнен-

но необходимых для него органических молекул [6]. Ниже изложены

начальные сведения о схемах биосинтеза, которые лежат в основе указан-

ных циклов, в том числе с участием ацетилкоэнзима А.

Один из сырьевых источников биохимического синтеза обеспечивается

метаболизмом углеводов. Трансформация углевода в ходе метаболизма в

организме может быть полной (в этом случае метаболизм является источни-

ком энергии)

или частичной. В этом случае метаболизм становится сырьевым источни-

ком биосинтеза:

   +   CH3I

I
CH3

25 °C, 12 ч
SN S—CH3

CH3

N

SH

O

R—C

OH

S

R—C

OR'

S

R—C

тиоуксусная кислота трет-бутилтиопропаноат

O

SH

О

СH3—C СH3—СН2—C—SC(CH3)3

C6H12O6   +   6O2 6CO2   +   6H2O   +   энергия

глюкоза пировиноградная
кислота

молочная кислота

C6H12O6 CH3CCOOH

O

CH3CHCOOH

OH

S—R'

O

R—C
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В частности, живому организму  пировиноградная кислота нужна для

разных целей. Основная из них — синтез ацетилкоэнзима А:

Ацетилкоэнзим А является более сильным ацетилирующим агентом, неже-

ли сложный эфир. Кроме того, ацетилкоэнзим А может находиться в еноль-

ной форме:

Эта способность еще более повышает его синтетический потенциал. Ниже

показан ряд простейших реакций, которые ведут к образованию одного из

основных «строительных кирпичиков» биосинтеза — изопентенилпиро-

фосфата:

пировино-
градная
кислота

коэнзим
А

ацетил-
коэнзим А

никотинамид-
аденин-

динуклеотид
(окисленная

форма)

никотинамид-
аденин-

динуклеотид
(восстановленная

форма)

CH3CCOH  +  CoASH   +  NAD

OO

CH3CSCoA + NADH + CO2 + H

O

CH3CSCoA

O

CH2=СSCoA

OH

ацетил-
коэнзим А

малонил-
коэнзим А

гидро-
карбонат

OCCH2CSCoA   +   H2O

O O

CH3CSCoA   +   HCO3

O

ацетил-
коэнзим А

ацетоацетил-
коэнзим А

малонил-
коэнзим А

CH3CCH2CSCoA   +   CO2

O O O O

CH3CSCoA   +    OCCH2CSCoA

O

ацетил-
коэнзим А

ацетоацетил-
коэнзим А

коэнзим А

β-гидрокси-β-
метилглутарил

коэнзим А

O O OOH

O

CH3CSCoA   +   CH3CCH2CSCoA CH3CCH2CSCoA   +   CoASH

CH2COH

O



Последующие превращения перечисленных коэнзимов, а также изопен-

тенилпирофосфата, неизмеримо ускоряемые в живых системах соответ-

ствующими ферментами, лежат в основе биосинтеза липидов, терпенов и

стероидов.

Работа этой схемы в физиологических условиях была подтверждена экс-

периментально: введение в пищу крысам меченого ацетата приводит к

образованию меченого сквалена, а затем и меченого холестерина [7].

O O

ферментативная
реакция

β-гидрокси-β-
метилглутарил

коэнзим А

OOH

O O

CH3CCH2CSCoA

CH2COH

мевалоновая
кислота

OH

CH3CCH2CH2OH

CH2COH

O O

фосфорилирование

мевалоновая кислота изопентенилпирофосфат

OH

O

CH3CCH2CH2OH CCH2CH2O—P—O—P—O

H3C

H2CCH2COH

O O

O O

изопентенилпирофосфат

холестерин

сквален

CCH2CH2O—P—O—P—O

H3C

H2C

HO

H H

H
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Дополнения!

ПО ВЕРХ НО СТ НО-АК ТИВ НЫЕ ВЕ ЩЕ СТ ВА.
МО Ю ЩИЕ СРЕД СТ ВА. ДЕ ТЕР ГЕН ТЫ. ФО С ФО ЛИ ПИ ДЫ

В со ста ве неко то рых ор га ни че ских мо ле ку л при сут ст ву ют фраг мен ты с

про ти во по лож ны ми свой ст ва ми по от но ше нию к во де: длин ный ал киль -

ный (или по ли ци к ло ал киль ный) гид ро фоб ный фраг мент и ио ни зи ру е мая

груп па, со об ща ю щая мо ле ку ле гид ро филь ные свой ст ва (см. т. II, гл. 12,

разд. «Дополнения»). Та кие мо ле ку лы ха ра к тер ны для по верх но ст но-ак -

тив ных ве ществ (ПАВ). В гл. 19 (т. II, разд. «Дополнения») было показано,

что имен но од но вре мен ное при сут ст вие гид ро филь но го и гид ро фоб но го

фраг мен тов по з во ля ет мо ле ку ле уби хи но на эф фе к тив но вы пол нять свою

роль пе ре но с чи ка элек т ро нов в жи вой клет ке.

Ме ха низ м по верх но ст ной ак тив но сти ор га ни че ских ве ществ можно

разобрать на при ме ре мо ю щих свойств мы ла. Очи ща ю щий эф фект сте а ра -

тов ка лия и на трия ос но ван на том, что сте а рат-ион, на хо дя щий ся в их со -

ста ве, об ла да ет по верх но ст но-ак тив ны ми свой ст ва ми. Этот ион со дер жит в

сво ем со ста ве гид ро фоб ную (С17Н35) и гид ро филь ную (СОО�) ча с ти,

поэтому сте а рат-ион име ет срод ст во как к во до не рас тво ри мым ча с ти цам

(на при мер, к ча с ти цам за гряз не ний), так и к мо ле ку лам во ды.

Ча с ти цы гря зи, ок ру жен ные боль шим чис лом сте а рат-ио нов, при об ре -

та ют свой ст ва по ли ани о нов и как след ст вие рас тво ряются в во де.

Ра с тво ре ние в во де как раз и яв ля ет ся не пре мен ным ус ло ви ем уда ле ния за -

гряз не ния, на при мер, с по верх но сти тка ни.

COO

 Cгидрофобная часть гидрофильная часть17H35

COO

COO

COO

OOC

OOC

OOC
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К син те ти че ским мы лам относят ал кан- и ал ки ла рен суль фо на ты. Их

на зы ва ют де тер ген та ми, или син те ти че ски ми мо ю щи ми сред ст ва ми.

Пре и му ще ст вом (и ос нов ным от ли чи ем) де тер ген тов пе ред мы ла ми яв -

ля ет ся их спо соб ность «ра бо тать» и в же ст кой во де — в во де, со дер жа щей

ио ны Са2⊕, Fe2⊕, Fe3⊕, Mg2⊕. В на сто я щее вре мя пред поч те ние от да ет ся де -

тер ген там, име ю щим в сво ей стру к ту ре не раз ветв лен ные ал киль ные груп -

пы. Эти де тер ген ты зна чи тель но лег че под да ют ся био раз ло же нию в при -

род ных ус ло ви ях.

По верх но ст но-ак тив ны ми свой ст ва ми об ла да ют и дру гие ор га ни че ские

со еди не ния. К ним от но сят, на при мер, фо с фо ли пи ды. Фо с фо ли пи да ми на -

зы ва ют та кие гли це ри ды, в ко то рых мо ле ку ла гли це ри на эте ри фи ци ро ва на

дву мя мо ле ку ла ми али фа ти че ских ки с лот и мо ле ку лой фо с фор ной ки с ло -

ты. Эти мо но фо с фа ты на зы ва ют фо с фа тид ны ми ки с ло та ми. Ни же по ка за на

од на из та ких ки с лот.

Сво бод ные фо с фа тид ные ки с ло ты в при ро де встре ча ют ся ред ко. Как

пра ви ло, ос та ток фо с фор ной ки с ло ты эте ри фи ци ро ван еще од ним спир -

том. Та кие эфи ры — фо с фа ти ды — яв ля ют ся ос нов ны ми ком по нен та ми

био ло ги че ских мем б ран. При этом речь идет пре ж де все го о фо с фа ти дах

эта но ла ми на и хо ли на.

SO2O  NaCH3CH2(CH2)10CH

CH3

CH3(CH2)10CH

додекансульфонат натрия п-(2-тетрадецил)бензолсульфонат натрия

2SO2O  Na

C C

H

CH3(CH2)7

H

(CH2)7CO

O

C H

CH2OC(CH2)16CH3

CH2OP(OH )2

O

O

CH3(CH2)14CO C H

CH2OC(CH2)14CH3

CH2OPOCH2CH2NH3

O

O

O

фосфатид этаноламина
(лецитин)

фосфатид холина

CH3(CH2)14CO C H

CH2OC(CH2)14CH3

CH2OPOCH2CH2N(CH3)3

O

O

O

O

O
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Как ви дно, фо с фог ли це ри ды так же име ют длин ные не по ляр ные «хво сты» и

не боль шой вы со ко по ляр ный фраг мент. Яв ля ясь ПАВ, они об ра зу ют упо ря -

до чен ные стру к ту ры да же лег че, чем мы ла и де тер ген ты. По э то му при ро да

и из бра ла фо с фо ли пи ды в ка че ст ве стро и тель но го ма те ри а ла для из го то в ле -

ния кле точ ных мем б ран, т. е. обо лоч ки клет ки.

Лег ко пред ста вить, на сколь ко важ но ка че ст во кле точ ной мем б ра ны для

нор маль но го функ ци о ни ро ва ния клет ки. Ведь имен но че рез обо лоч ку

внутрь клет ки по сту па ют все не об хо ди мые мо ле ку лы и уда ля ют ся про ду к -

ты био хи ми че ско го син те за.
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Про из вод ные уг ле во до ро дов, в мо ле ку лах ко то рых один или не сколь ко ато -

мов во до ро да за ме ще ны на ни т ро груп пу, на зы ва ют ни т ро со е ди не ни я ми.

22.1.          НО МЕН К ЛА ТУ РА

В за ви си мо с ти от ти па уг ле род но го ато ма, с ко то рым свя за на ни т ро груп па,

раз ли ча ют пер вич ные, вто рич ные и тре тич ные ни т ро со е ди не ния.

В за ви си мо с ти от стро е ния уг ле во до род но го фраг мен та, с ко то рым 

свя за на ни т ро груп па, раз ли ча ют ни т ро ал ка ны (ни т ро цик ло ал ка ны) и 

ни т ро аре ны.

На зва ние ни т ро со е ди не ния об ра зу ют от на зва ния уг ле во до ро да и пре -

фик са ни т ро-:

CH3 CH CH3

NO

2-нитропропан
(вторичный
нитроалкан)

2-метил-2-нитробутан
(третичный
нитроалкан)

фенилнитрометан
(первичный

нитроалкиларен)

4-нитротолуол
(нитроарен)

2

CH3 C

NO2

CH2 CH3

CH3

CH2 NO2 NO2

CH3
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22.2.          СПО СО БЫ ПО ЛУ ЧЕ НИЯ

Ни т ро ва ние ал ка нов

Из ве ст но несколько способов ни т ро ва ния ал ка нов (см. т. I, разд. 2.4.4).

По жид ко фаз но му спо со бу ал ка ны ни т ру ют раз бав лен ной (40–50%-й)

азот ной кис ло той:

По па ро фаз но му спо со бу ал ка ны ни т ру ют в па рах при тем пе ра ту ре 350–

500 °С:

В этих ус ло ви ях ре ак ция про те ка ет ме нее се лек тив но и со про вож да ет ся

кре кин гом ал ка на.

Ни т ро ва ние аро ма ти че с ких со еди не ний

Про из вод ные бен зо ла, со дер жа щие эле к тро но до нор ные за ме с ти те ли,

ни т ру ют мяг ки ми ни т ру ю щи ми аген та ми (смесь HNO3 + CH3COOH,

аце тил-ни т рат CH3COONO2, раз бав лен ная HNO3) при по ни жен ной тем -

пе ра ту ре.

Про из вод ные бен зо ла, со дер жа щие эле к тро но ак цеп тор ные за ме с ти -

те ли, ни т ру ют в бо лее же ст ких ус ло ви ях, при ме няя ни т ру ю щие сме си с

ма лым со дер жа ни ем во ды (смесь HNO3 + H2SO4) и по вы шен ные тем пе -

ра ту ры.

По дроб нее о ни т ро ва нии аро ма ти че с ких со еди не ний см. в т. II,

разд. 9.2.

CH3 CH

NO2

CH2CH3  +  H2O120—125 °C, p CH3CH2CH2CH3

HNO3

2-нитробутан
(основной продукт)

CH3 CH CH3  +  CH3CH2CH2

NO2

NO2  +

+  CH3CH2 NO2  +  CH3 NO2  +  H2O

CH3CH2CH3

HNO3

пропан 1-нитропропан (25%)

2-нитропропан (40%)

нитроэтан (10%) нитрометан (25%)

X +  HNO3 X +  H2O

NO2



За ме ще ние га ло ге на на ни т ро груп пу в га ло ге нал ка нах

Удоб ным ла бо ра тор ным спо со бом по лу че ния не ко то рых ни т роал ка нов яв -

ля ет ся ре ак ция нук ле о филь но го за ме ще ния га ло ге на ни т рит-ио ном (см. в

т. II, разд. 13.4):

По этой схе ме, на при мер, мож но по лу чить ни т ро про пан и ни т ро ме тан:

По сколь ку ни т рит-ион об ла да ет ам би дент ны ми свой ст ва ми, в ка че ст ве

по боч но го про дук та в та ких ре ак ци ях об ра зу ют ся ал кил ни т ри ты R–ONO.

Вы хо ды ни т ро ал ка нов, до сти га е мые в про цес се за ме ще ния га ло ге на в

га ло ге нал ка нах, уве ли чи ва ют ся при при ме не нии ни т ри та се ре б ра. Од на ко

при об щей оцен ке эко но мич но с ти  ме то да сле ду ет учи ты вать зна чи тель ную

сто и мость это го ре а ген та.

22.3.          ФИ ЗИ ЧЕ С КИЕ СВОЙ СТ ВА И СТРО Е НИЕ

Ни т ро ал ка ны пред став ля ют со бой бес цвет ные жид ко с ти с вы со ки ми для их

мо ле ку ляр ных масс тем пе ра ту ра ми ки пе ния: ни т ро ме тан, т. кип. 101,2 °С;

ни т ро этан, т. кип. 114 °С. Нитроалкены и нитроарены — жид кие или твер -

дые ве ще ст ва жел то ва то го цве та. Эти ни т ро со е ди не ния име ют острый за пах

и вы со ко ток сич ны.

Оба ато ма кис ло ро да в ни т ро груп пе на хо дят ся на рав ном рас сто я нии от

ато ма азо та (0,122 нм), а уг лы C—N—O рав ны 120°. Об этом го во рят дан ные

ме то да ди фрак ции эле к тро нов и рент ге но ст рук тур но го ана ли за. При этом

сле ду ет иметь в ви ду, что стан дарт ное зна че ние дли ны про стой свя зи N—O

рав но 0,136 нм, а двой ной свя зи N=O — 0,115 нм. Рав но цен ность ато мов

R X  +  NaNO2 R NO2  +  NaX

N   C

CH3CH2CH2Br   +   NaNO2 CH3CH2CH2 NO2 +   HBr

ClCH2COONa  +  NaNO2 (H2O) O2 H2COONa
H

(ДМФА)

3O 100 °C 

– CO2
O N C2 H3

1-бромпропан 1-нитропропан

нитрометан

NO

CH3CH2CH2CH2I    +    AgNO2

CH3CH2CH2CH2 2    +    CH3CH2CH2CH2ONO    +    AgI

1-иодбутан

1-нитробутан (85%) 1-бутилнитрит
(примесь)
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кис ло ро да в ни т ро груп пе ил лю с т ри ру ет ся сле ду ю щи ми ре зо нанс ны ми

струк ту ра ми:

На ли чие по ло жи тель но го за ря да на ато ме азо та оп ре де ля ет силь ный эле -

к тро но ак цеп тор ный эф фект ни т ро груп пы (–I-эф фект или –I- и –M-эф -

фек ты в за ви си мо с ти от стро е ния уг ле род ной це пи.

Вслед ст вие это го энер гии и за ня тых, и сво бод ных мо ле ку ляр ных ор би та лей

су ще ст вен но сни жа ют ся при вве де нии ни т ро груп пы в ор га ни че с кую мо ле -

ку лу. По этой при чи не ни т ро со е ди не ния с тру дом от да ют эле к тро ны. Это

вид но из по вы шен ных зна че ний пер вых по тен ци а лов ио ни за ции.

Ни т ро со е ди не ния срав ни тель но лег ко при ни ма ют эле к тро ны. Об этом

сви де тель ст ву ют вы со кие зна че ния эле к трон но го срод ст ва.

Со еди не ние            CH4             CH3–NO2

I1, эВ                       13,0              14,72

A1, эВ                       –6,0             +0,44

Как след ст вие в ря де ре ак ций от ме ча ет ся склон ность ни т ро со е ди не ний

к об ра зо ва нию их ани он-ра ди ка лов — про дук тов при со е ди не ния эле к тро -

на. Преж де все го, это ка са ет ся ре ак ций ни т ро аре нов, в ча ст но с ти ре ак ций

их вос ста нов ле ния:

Задача 22.1. В электронных спектрах поглощения феноксид-иона, 3-нитрофеноксид-

иона и 4-нитрофеноксид-иона в воде длинноволновая полоса поглощения наблюдается

при 235 нм (9400), 380 нм (1500) и 400 нм (15000) соответственно. Объясните различия в

спектрах.

R N

O

O
R N

O

O

R N

O

O

1
2

1
2

CH3 CH2 N
O

O

–I-эффект –I-, –М-
эффекты

–I-, –М-
эффекты

нитроэтиленнитроэтан нитробензол

CH2 CH N
O

O
N

O

O

Ar NO2  +  e Ar NO2

нитроарен анион-радикал
нитроарена
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22.4.          РЕ АК ЦИИ

22.4.1.       Вос ста нов ле ние

Ни т ро ал ка ны вос ста нав ли ва ют до ал ки ла ми нов же ле зом в кис лой сре де

или ги д ра зи ном. На при мер, вос ста нов ле ние β-ги д ро кси ни т ро ал ка нов

же ле зом в раз бав лен ной сер ной кис ло те яв ля ет ся удоб ным ме то дом по лу -

че ния 1,2-ами но с пир тов:

Зна чи тель ное рас про ст ра не ние име ет вос ста нов ле ние ни т ро аре нов. Эту

ре ак цию, в том чис ле в про мы ш лен ных мас шта бах, про во дят, дей ст вуя раз -

но об раз ны ми вос ста но ви те ля ми: ме тал ла ми и со ля ми ме тал лов в при сут ст -

вии кис лот и в во де, во до ро дом в ус ло ви ях ге те ро ген но го ка та ли за, суль фи -

да ми ме тал лов, цин ком в ще лоч ной сре де:

Во всех ре ак ци ях про цесс вос ста нов ле ния ни т ро со е ди не ний на чи на ет ся с

пе ре но са эле к тро на от вос ста но ви те ля к мо ле ку ле ни т ро со е ди не ния. Ни же

по ка за на по сле до ва тель ность про ме жу точ ных про дук тов, об ра зу ю щих ся

(CH3)2CCH2OH

NO2

(CH3)2CCH2OH

NH3HSO4

(CH3)2CCH2OH

NH2
Fe

H2SO4

  OH

2-метил-2-нитро-
пропанол

2-амино-2-метил-
пропанол

ArNO

4ArNO2  + 9Fe  +  4H2O 4ArNH2  +  3Fe3O4

2  + 3SnCl2  +  6HCl ArNH2  +  3SnCl4  +  2H2O

NO

нитробензол

м-динитробензол м-нитроанилин

анилин

2

3H2, 200–300 °C

Cu  /Al2O3

NH2

+   2H2O

NO2

NO2

+  6NaHS  +  H2O4

NO2

NH2

+  3Na2S2O34
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при вос ста нов ле нии ни т ро бен зо ла же лез ны ми струж ка ми в ней т раль ной

или сла бо ще лоч ной сре де:

Впер вые ни т ро бен зол был вос ста нов лен до ани ли на дей ст ви ем суль фи -

да ам мо ния рус ским хи ми ком H.Н. Зи ни ным в 1842 г. Эта ре ак ция вос ста -

нов ле ния ни т ро бен зо ла из ве ст на как ре ак ция Зи ни на.

В ней т раль ной сре де про цесс вос ста нов ле ния мо жет быть ос та нов лен на

ста дии об ра зо ва ния фе нил ги д рок си ла ми на:

Вос ста нов ле ние ни т ро бен зо ла в ще лоч ной сре де да ет про из вод ные азо -

бен зо ла.

Каж дое из этих про из вод ных в кис лой сре де лег ко вос ста нав ли ва ет ся до

ани ли на.

По ла га ют, что на зван ные про из вод ные азо бен зо ла об ра зу ют ся кон ден -

са ци ей про ме жу точ ных про дук тов вос ста нов ле ния ни т ро бен зо ла. В ча ст но -

C6H5 NO

нитробензол

анилин

нитрозобензол

2
2e  , 2H

C6H5 NO
2e  , 2H

C6H5 NH2

—H O2

фенил-
гидроксиламин

C6H5 NHOH
2e  , 2H

–H2O

NO2

Zn, NH Cl (водн.)4

65 °C

NHOH

нитробензол фенил-
гидроксиламин

NH

NO2

N N

O

N N

NH

Zn, NaOH

Zn, NaOH

As

NaOH (водн.)

(этанол), t

(вода), t

2O3

азоксибензол

азобензол

гидразобензол
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с ти, азок си бен зол мож но по лу чить ос нов но-ка та ли зи ру е мой кон ден са ци ей

фе нил ги д рок си ла ми на и ни т ро зо бен зо ла:

22.4.2.       СН-Кис лот ность

Вы со кие эле к тро но ак цеп тор ные свой ст ва ни т ро груп пы обус лов ли ва ют по -

вы шен ную кис лот ность со сед них С–Н-свя зей. Ни же при во дят ся зна че ния

СН-кис лот но с ти ря да ни т ро ал ка нов.

Ни т ро ал кан       CH3NO2     CH3CH2NO2   СН3СН(NO2)CH3    CH2(NO2)2    CH(NO2)3

рКа                            10,2                    8,5                           7,8                           4,0                   0,0

2-Ни т ро про пан яв ля ет ся столь силь ной кис ло той, что под вер га ет ся зна -

чи тель ной ио ни за ции да же в во де. Важ но иметь в ви ду, что для каж до го ни -

т ро со е ди не ния ука зан ное зна че ние рKа от но сит ся к от щеп ле нию про то на,

на хо дя ще го ся у α-уг ле род но го ато ма. Толь ко в этом слу чае об ра зу ю ще е ся

со пря жен ное ос но ва ние мо жет быть ста би ли зи ро ва но с уча с ти ем ни т ро -

груп пы. Имен но по это му пер вич ные и вто рич ные ни т ро со е ди не ния ре а ги -

ру ют с кон цен т ри ро ван ны ми рас тво ра ми ще ло чей с об ра зо ва ни ем со лей,

рас тво ри мых в во де:

N O  + HN

OH

N

O

N

OH

N N

O

–H –   OH

азоксибензол

CH3NO2  +   OH CH2 N
O

O

карбанион

нитронат-ион

CH2 N
O

O

CH2 N
O

O
CH2 N

O

O

NaOH

–H2O

Na
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При под кис ле нии рас тво ра со ли ни тро нат-ион сна ча ла об ра зу ет аци-

фор му, ко то рая за тем пе ре хо дит в ни т ро-фор му:

Ни т ро- и аци-фор мы яв ля ют ся та у то мер ны ми фор ма ми ни т ро со е ди не -

ний. Их вза им ные пре вра ще ния пред став ля ют со бой еще один при мер про -

то т роп ной та у то ме рии (в ка че ст ве пер во го та ко го при ме ра в разд. 19.1 (т. II)

бы ла рас смо т ре на ке то-еноль ная та у то ме рия).

К это му мож но до ба вить, что ни тре тич ные ни т ро ал ка ны, ни аро ма ти че -

с кие ни т ро со е ди не ния не об ла да ют кис лот ны ми свой ст ва ми, по сколь ку ни

те, ни дру гие не име ют ато мов во до ро да у α-уг ле род но го ато ма.

22.4.3.       Реакции нитронат-ионов

Химические свойства нитронат-ионов, образуемых при ионизации нитросо-

единений, во многом аналогичны свойствам енолят-ионов, образуемых при

ионизации карбонильных соединений. Как нуклеофилы, нитронат-ионы

легко реагируют со многими электрофильными реагентами и субстратами.

Наиболее типичные их реакции — галогенирование, алкилирование, ацили-

рование, нитрозирование, конденсации с карбонильными соединениями,

участие в качестве нуклеофилов в реакциях Манниха и Михаэля.

Галогенирование и нитрозирование нитроалканов протекает с промежу-

точным образованием нитронат-иона и только по атому углерода:

При нитрозировании первичных нитроалканов образуются нитроловые

кислоты:

Вторичные нитроалканы в тех же условиях образуют псевдонитролы:

CH2 N
O

O
+ H CH2 N

OH

O
CH3 N

O

O

аци-форма нитро-форма

R—C—NO2 R—C—NO2

BrH

HH

1. NaOH/H2O

2. Br2, 0 °C

H

HH

R—C—NO2 R—C—NO2

NO

R—C—NO2

N—OH
NaNO2/H2SO4

H2O, 0 °C

H

R2C—NO2 R2C—NO2   +   H2O

NO
NaNO2/H2SO4

H2O, 0 °C
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В отличие от галогенирования и нитрозирования, алкилирование нитро-
нат-ионов различными алкилирующими агентами протекает почти исклю-

чительно по О-атому с образованием эфиров нитроновых кислот:

Нитроновые эфиры выше 20 °С неустойчивы и легко подвергаются тер-

молизу, распадаясь на оксим и карбонильное соединение:

Оксим всегда оказывается конечным продуктом превращения нитроалка-

на, а карбонильное соединение образуется из алкилирующего агента.

С-Алкилирование может быть проведено как единственное направление

реакции, если превращению подвергают дианионы нитроалканов:

Точно также региоселективно можно провести и С-ацилирование. При

этом С-ацилирование дианионов выгодно отличается от О-ацилирования

моноанионов нитросоединений, которое приводит к образованию сложных

смесей вторичных превращений первоначально образовавшихся продуктов

О-ацилирования:

Реакция Нефа (1894 г.). Нитронат-ионы, полученные ионизацией нитро-

алканов, расщепляются до карбонильных соединений при их обработке

разбавленной минеральной кислотой при низкой температуре. При этом

OСH2С6H5

O

R2СН—NO2 R2C—NO2

R2C=N

B

C6H5CH2Br

0–20 °C

OR'

O

R2C=N          +   R'2O
R'3OBF4

оксимOСH2С6H5

O

R2C=N R2C=N—OH   +   С6H5CHO
t

R

R'

H

H H

R—C—NO2 CH—NO2R—C=N
2BuLi 1. R'–Br

2. H3O  

O

O

COR'

O

O

R—CH—NO2R—C=N
1. R'COX, ТГФ, –78 °C

2. H3O  
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первичные нитроалканы расщепляются до альдегидов, а вторичные — до

кетонов:

Кроме того, результаты кислотного расщепления нитронат-ионов зави-

сят и от концентрации минеральной кислоты: в разб. серной кислоте рас-

щепление идет до альдегида, а в 90%-й Н2SO4 — до карбоновой кислоты.

В последнем случае можно предложить следующую схему превращений:

Мягкие условия реакции Нефа позволяют применять ее и в случае суб-

стратов, содержащих реакционноспособные группы:

Кон ден са ция ни т ро ал ка нов с аль де ги да ми из ве ст на как ре ак ция Анри и

про те ка ет по ти пу аль доль но-кро то но вой кон ден са ции с про ме жу точ ным

об ра зо ва ни ем ни т ро спир та и по сле ду ю щей его де ги д ра та ци ей (нитро-
альдольная реакция):

O

(СH3)2CH—NO2 (СH3)2C=N
NaOH

0 °C 

H3O  

(80–85%)

O

O

(СH3)2C—N=O СH3—C—CH3

OH

(СH3)2C—N

OHOH

OH

–H2O

H3O  

O

O

OH

OH

R—C=N

R—C≡N—OH RCOOH   +   NH2OH

2H H

R—C

O

NHOH

R—C=N R—C=N

H OH2

OH

H H

4-нитро-
5-фенилциклогексен

5-фенил-
циклогексен-4-он

C6H5

NO2 O
1. NaOH/H2O

2. H3O  , 0 °C  

C6H5

CH3(CH2)3CHO  +  CH3NO2
основание

пентаналь нитрометан 1-нитро-2-гексанол
(нитроальдоль)

CH3(CH2)3CHCH2NO2

OH
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22.4. Реакции 151

По сколь ку кис лот ность ни т ро со е ди не ний очень вы со ка, для их ре ак ций

ре ко мен ду ют толь ко низ ко ос нов ные ка та ли за то ры.

В слу чае аро ма ти че с ких аль де ги дов (как и в их пе ре кре ст ных кон ден са -

ци ях с раз лич ны ми кар бо ниль ны ми со еди не ни я ми) про ме жу точ ное ги д ро -

кси(ни т ро)со еди не ние вы де лить не уда ет ся, а ре ак ция за вер ша ет ся об ра зо -

ва ни ем не на сы щен но го ни т ро со е ди не ния:

Ре ак ци ей ни т ро ме ти ла ре нов, ана ло гич ной ре ак ции Ан ри, яв ля ет ся кон -

ден са ция три ни т ро то лу о ла с бен заль де ги дом в при сут ст вии вто рич но го

ами на как ос но ва ния:

СН-кис лот ность ме тиль ной груп пы в три ни т ро то лу о ле рез ко по вы ше на за

счет трех ни т ро групп, свя зан ных с бен золь ным коль цом.

Задача 22.2. Завершите следующую реакцию и предложите ее механизм.

НА И БО ЛЕЕ ВАЖ НЫЕ ПРЕД СТА ВИ ТЕ ЛИ

Ни т ро ме тан CH3NO2 по лу ча ют па ро фаз ным ни т ро ва ни ем про па на. Бес цвет ная жид -

кость, т. кип. 101,2 °С, ма ло рас тво рим в во де (9,5% при 20 °С), сме ши ва ет ся с ор га -

ни че с ки ми рас тво ри те ля ми. При ме ня ют в про из вод ст ве хлор пи кри на CCl3NO2,

ни т ро спир тов; в ка че ст ве топ ли ва для ра кет ных дви га те лей; в ка че ст ве рас тво ри те ля

и экс тра ген та. Ог не- и взры во опа сен. ПДК 30 мг/м3.

Ни т ро бен зол C6H5NO2 по лу ча ют ни т ро ва ни ем бен зо ла ни т ру ю щей сме сью. Зе ле но -жел -

тая жид кость, т. кип. 210,8 °С, ма ло рас тво рим в во де (0,19%), сме ши ва ет ся с ор га ни -

че с ки ми рас тво ри те ля ми. При ме ня ют в про из вод ст ве ани ли на, хи но ли на; в ка че ст -

ве рас тво ри те ля; в ка че ст ве ком по нен та по ли ро вочных со ста вов для ме тал лов.

Т. са мо воспл. 482 °С.

CH3 NO2  + C
O

H

н-C4H9NH2

CH CH NO2

бензальдегид β-нитростиролнитрометан

NO2

CH3

NO2O2N

+

CHO

NO2

NO2O2N

R2NH

2,4,6-тринитротолуол бензальдегид 2,4,6-тринитростильбен

CHO

CH3

+  CH3CH2NO2

C4H9NH  (кат.)2



2,4,6-Три ни т ро то лу ол (тро тил) CH3C6H2(NO2)3 по лу ча ют ни т ро ва ни ем то лу о ла. Жел тые

кри с тал лы, т. пл. 80,8 °С; поч ти не рас тво рим в во де (0,013%), рас тво ря ет ся в бен зо -

ле, аце то не. При ме ня ют в ка че ст ве бри зант но го (вто рич но го) взрыв ча то го ве ще ст ва

для сна ря же ния бо е при па сов и для мир ных взрыв ных ра бот (стро и тель ст во, раз ра -

бот ка ме с то рож де ний по лез ных ис ко па е мых).

Пи к ри но вая кис ло та (2,4,6-три ни т ро фе нол) C6H2(NO2)3ОН по лу ча ют ни т ро ва ни ем фе -

но ла. Жел тые кри с тал лы, т. пл. 122–122,5 °С, рас тво рима в во де (1,22%), эта но ле

(4,91%), ди э ти ло вом эфи ре (1,43%) и дру гих ор га ни че с ких рас тво ри те лях. При ме ня -

ет ся в про из вод ст ве азо кра си те лей; в ка че ст ве бри зант но го взрыв ча то го ве ще ст ва;

для вы де ле ния и иден ти фи ка ции ор га ни че с ких ве ществ.

Для уг луб лен но го изу че ния!

СТЕРЕОСЕЛЕКТИВНЫЙ СИНТЕЗ
НИТРОСПИРТОВ И НИТРОАМИНОВ

Синтетическая ценность реакции Анри несомненна: сочетание карбониль-

ного соединения с нитроалканом, имеющим α-Н-атом, ведет к образованию

СС-связи с одновременным формированием β-нитроспиртового фрагмента.

Продукт реакции — β-нитроспирт — может быть подвергнут окислению,

восстановлению или дегидратации до нитроалкена, как показано на схеме:

[O]

NO2

R4

R3

NO2
NO2

NH2

NO2

–H2O

[H]

(R2 = H)

R2

R4

R3
R1

R2

R1

R2

OH

OH

O

R3

R3
R4

R1

R2

R3

R4

O
+

R2

R1

R1
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Поскольку реакция Анри проводится в мягких условиях, реакции нитро-

альдолей получили значительное распространение в синтезе соединений,

содержащих лабильные защитные группы и реакционноспособные функ-

ции [1]. 

Обсуждая новые данные о применении этой реакции в органическом

синтезе, в первую очередь, следует отметить успешный поиск новых ката-

лизаторов, в том числе тех, которые обеспечивают стереоселективность ее

протекания. В первых сообщениях о реакции Анри для катализа превраще-

ний простейших субстратов упоминалось о применении гидроксид- и

алкоксид-ионов в спиртовых и водных растворах. Впоследствии, учитывая

высокую СН-кислотность нитроалканов, были предложены и более мягкие

основания — триалкиламины, гуанидины, различные неорганические соли

(MgSO4, LiAlH4, KF, SiO2, Al2O3 и др.).

В табл. 22.1 представлены данные об эффективности различных катали-

заторов и условий для синтеза простых нитроальдолей.

кат.
NO2

R1 R2

O

R3 R4

+

O2N OH

R1
R2

R3
R4
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Таблица 22.1. Эффективность различных катализаторов в синтезе простых нитро-

альдолей [1]

Катализатор Условия Выход, %

KOH без растворителя, 60–90
0–5 °С, 10 мин

Mg–Al–гидротальцит ТГФ, кипение, 6–8 ч 72–95

CH3COO
�

N
⊕

H4 без растворителя, 80–92
микроволновое излучение,
2,5–8 ч

(C4H9)4N⊕F� без растворителя, 63–100
под давлением

Al2O3 без растворителя, 69–86
0–5 °С, 1 ч

KF/Al2O3 без растворителя, 50–78
0 °С, 5–15 ч

Zr(KOPO3)2 без растворителя, 62–89
25 °С, 6–25 ч

SiO2 без растворителя, 56–82
микроволновое излучение

Дендример из триэтаноламина нитроалкан 75–90



Новейшие достижения в изучении реакции Анри связаны со стереосе-

лективным синтезом нитроальдолей. Поэтому следует назвать и хиральные

катализаторы, предложенные для этой реакции, в том числе энантиомер-

ные гуанидины [2, 3]:

Первый пример каталитической асимметрической нитроальдольной

реакции был представлен Шибасаки с сотр. Гептагидрат LaCl3 с ди-Li-(S)-

бинафтолом в присутствии различных солей и алкоксидов найдены опти-

мальными для синтеза (R)-нитроальдолей из нитрометана и гексаналя

(и циклогексанкарбальдегида) [4, 5]:

Многочисленные примеры стереоселективных нитроальдольных кон-

денсаций относятся, прежде всего, к синтезу хиральных лекарственных

препаратов [6–9]. Ниже показаны структуры некоторых таких препаратов и

соответствующих нитроальдолей — ключевых интермедиатов. 

H3C

H3C

CH3

CH3

N

NN

Ph PhH

N

Ph Ph

Ph Ph

H3C

MeMe

CH3

N

NN

Ph PhH

H3C CH3

N

NN

Ph PhH

N N

нитроальдоль (87% ee)
нитрометан

гексаналь

CH3NO2   +

(S)-бинафтол, ди-Li-соль

1. LaCl3 ⋅ 7H2O

2. NaO–t-Bu

3. ТГФ/H2O
OLi

OLi

CHO

OH

NO2
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(S)-Пропанолол — препарат для лечения сердечно-сосудистых заболева-

ний. Ключевая стадия в его синтезе (как и в последующих примерах) про-

водится в присутствии энантиомерного комплекса лантана(3+) с дилитие-

вой солью (R)-(+)-бинафтоксида в качестве катализатора [6]:

По сравнению с (R)-энантиомером и рацематом, (S)-энантиомер  пропано-

лола обнаруживает сильный β-блокирующий эффект при лечении стено-

кардии, артериальной гипертонии, аритмии.

эритро-3-Амино-2-гидрокси-4-фенилмасляная кислота является фраг-

ментом ингибиторов HIV-протеазы KNI-227 и KNI-272 [7].

Ниже показана стадия нитроальдольной конденсации в ее синтезе:

нитроальдоль (80%, 92% ее) (S)-пропанолол

CH3NO2/кат.

ТГФ

H2/PtO2

ацетон

H2/PtO2

NO2

O CHO

O

OH

O

OH

NH

O

O O
O

S
R

R

NH—t-Bu

KNI-227, R = Me

KNI-272, R = H

O

Ph

Me
OH

N
H

N
H
N

нитроальдоль
(выход 95%, 80% ее)

(NPhth-фталимидо)

CH3NO2/кат.

NPhth

O

H
NH2

NO2

OH
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(S)-(–)-Пиндолол является адренергическим антагонистом, блокируя

действие адреналина и норадреналина; при этом он относится к симпато-

миметикам, т. е. вызывает эффект, сходный с адреналином. В работе [8]

разработана схема его синтеза на основе реакции Анри:

L-Акозамин является углеводным фрагментом антрациклиновых

антибиотиков. Ключевая стадия — нитроальдольная конденсация —

в синтезе L-акозамина проведена в присутствии тетра-N-бутиламмоний

фторида (ТБАФ) [9]:

Нитроальдольная стратегия широко применяется и для синтеза природных

соединений. Рассмотренные ниже примеры иллюстрируют синтетические

нитрольдоль

(выход 76%, 92% ее)

CH3NO2/кат.
OH

OH

NO2O CHO

N
H

(S)-(–)-пиндолол

O

N
H

N
H

O

NH

нитроальдоль (95%)

L-акозамин

O

+
ТБАФ HCl H2/Pd

СH3OH

NO2

OR

NO2

NH2

OROCH3 OCH3

OCH3
OCH3

OH

OH

OH

O
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возможности нитронат-ионов. Так, например, синтезирован 4-гидроксигеп-

тадекан-7-он — новый гидроксикетон, выделенный из экстракта листьев

Chiccoca alba (Rubiaceae) [10]:

На стадии альдольной конденсации в качестве катализатора применен

оксид алюминия, а на заключительной стадии (реакция Нефа) нитрогруппа

превращается в карбонильную группу с промежуточным образованием нит-

ронат-иона. 

Синтез двух алкалоидов иллюстрирует синтетический потенциал внут-
римолекулярной реакции Анри:

панкратистатин

O

O

O

OH

OH

OHHO

H

H

OH

NH

ликорицидин

O

O

O

OH

OH

H H

OH

NH

4-гидроксигептадекан-7-он

(выход 66%)

(выход 48%)

(выход 80%)

O

NaBH4

Ra—Ni

NaH2PO2

NaOAc/AcOH

NO2

OH

NO2

OH

OH

NO2

O

n-C9H19CHO

Al2O3
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Ниже показаны ключевые стадии получения каркаса ликорицидина [11].

В качестве катализатора на стадии получения нитроальдоля применен

нейтральный оксид алюминия:

Синтез 8-нитрооктен-3-она, важного интермедиата при получении

(R)-(+)-α-липоевой кислоты, — еще один пример генерации нитронат-

иона — ретро-Анри реакция [12]. Ключевая стадия — раскрытие цикла

нитро-циклогексанола проведена в присутствии безводного CuSO4/SiO2 в

кипящем бензоле:

Хиральные катализаторы разработаны и для стереоселективного прове-

дения аза-Анри реакций [13–15], поскольку фрагмент 1,2-диамина, форми-

руемый с помощью этой реакции, входит в состав многих биологически

кетон
Баллини

1-винил-
1-циклогексанол

8-нитрооктен-3-он (R)-(+)-α-липоевая кислота

CuSO4/SiO2MgBr

HOOC

S
S

NO2

O
NO2

OH

O2N

O

O

(i-Bu)2Al-H Al2O3

NO2

CO2Et

O

O

OH

H

NO2

O

O

OH

H

NH

O

O NO2

CHOO

O
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активных природных соединений и лекарств, а также является ключевой

структурной единицей хиральных лигандов в асимметрическом катализе.

Пример стереоселективной аза-Анри реакции показан на этой схеме [13]:

Ионизация нитропропана действием н-бутиллития, последующее присо-

единение образующегося нитронат-иона к N-бензилиденбензиламину и

обработка конечной реакционной смеси уксусной кислотой дают практи-

чески количественный выход β-нитроамина с диастереоселективностью

выше 95%. Ниже показаны переходные состояния (ПС), соответствующие

процессам анти- и син-присоединения.

Одним из последних достижений в развитии аза-Анри реакции оказался

ряд хиральных катализаторов – производных бис-оксазолинов [14].

ПС транс-аддукта ПС цис-аддукта

O

H

H

H
Bn

C6H5
C2H5

C2H5

N

N

O

H

H

Bn

C6H5
H

N

N
O O

(A)

Ph Ph

N
Cu
ОTf2

N

O O

транс : цис = 10 : 1

(90%)

1. н-C4H9Li, ТГФ

     –78 °C

2. BnN=CH—C6H5

3. ТГФ, CH3COOH

     –78 °       0 °C

NN

NO2

NO2

Et

Bn

Bn

Ph Et

C6H5

SmI2

ТГФ/MeOH

O

NH

NH2

Et

Bn

C6H5

COCl2

N(C2H5)3

Cu2Cl2

NH
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Эти катализаторы обеспечивают высокую стереоселективность присоеди-

нения нитронат-ионов к иминам при комнатной температуре [15]:

Определенным условием успешного протекания реакции является наличие

электронодонорного бензильного фрагмента у атома азота имина. Высокая

стереоселективность присоединения объясняется циклическим переход-

ным состоянием, в котором оба компонента координированы с атомом

меди хирального катализатора. Необходимо отметить, что катализаторы из

группы комплексов меди с бисоксазолинами с успехом применены для

энантиоселективного проведения классической реакции Анри [16]:

Этилпируват присоединяет нитронат-ион, генерированный из нитромета-

на, и с высоким выходом превращается в этиловый эфир (S)-2-гидрокси-

2-метил-3-нитропропановой кислоты. Новый стереоцентр генерируется

при этом с высокой селективностью (92% ее). Реакция Анри дает, таким

образом, надежный путь к получению α-гидрокси-β-аминокарбоновых

кислот.

20%(мол.)

MeNO2, CH2Cl2, 20 °C

Me

O

Me CO2Et

CO2Et

O2N

OH

Me

CO2Et

H2N

OH

t-Bu t-Bu

N
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Tf2

N

O O

A

NEt3, 20 °C

NO2
N

+

H COOEt Et

CH2C6H4OMe
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O2N Ni Ренея

HN

COOEt
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H2N COOEt
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Дополнения!

ОК СИД АЗО ТА В БИ О ХИ МИ ЧЕ С КИХ РЕ АК ЦИ ЯХ

В 1998 г. Но бе лев ской пре ми ей в об ла с ти фи зи о ло гии и ме ди ци ны бы ли от -

ме че ны ра бо ты Р. Ферч гот та, Л. Иг нар ро и Ф. Мю ра да по изу че нию ро ли

ок си да азо та в би о хи ми че с ких ре ак ци ях. Ока за лось, что ок сид азо та NO

уча ст ву ет в це лом ря де важ ней ших про цес сов: ре гу ли ро ва нии сер деч ной де -

я тель но с ти, пе ре да че нерв ных им пуль сов, про цес сах за по ми на ния и рас -

поз на ва ния за па хов. Бы ло ус та нов ле но, что им мун ная си с те ма клет ки про -

из во дит ок сид азо та в качестве сред ст ва про тив ин фек ци он ных бак те рий,

а так же для за щи ты от он ко ло ги че с ких за бо ле ва ний. Механизм пе ре да чи

сиг на ла с по мо щью га зообразного NO, про ни ка ю ще го че рез мем б ра ну

от одной клетки к другой и таким образом ре гу ли ру ю ще го функ цию

последней, оказался прин ци пи аль но но вым спо со бом пе ре да чи ин фор ма -

ции в би о ло ги че с ких си с те мах.

По дроб нее дру гих про цес сов с уча с ти ем ок си да азо та изу чен про цесс ре -

гу ли ро ва ния ра бо ты серд ца, в которых ок сид азо та про яв ля ет се бя как эн до -

ген ное ре лак си ру ю щее сред ст во. NO вы де ля ет ся в кро ве нос ных со су дах из

осо бых кле ток в ре зуль та те по вы ше ния со дер жа ния ио нов каль ция и диф -

фун ди ру ет в со сед ние клет ки, где вы зы ва ет ак ти ва цию фер мен та, от вет ст -

вен но го за ре лак са цию сте нок со су дов и сни же ние ар те ри аль но го дав ле ния.

Ес те ст вен но, воз ни ка ет во прос об ис точ ни ках ок си да азо та в ор га низ ме.

По ла га ют, что та ко вы ми мо гут быть ряд ксе но би о ти ков и их пре вра ще ния.

Ус та нов ле но, что до но ра ми ок си да азо та спо соб ны быть и не ко то рые ле -

кар ст вен ные пре па ра ты. Так, лишь не дав но вы яс ни лось, что ме ха низм дей -

ст вия ни т ро гли це ри на, уже бо лее 100 лет при ме ня е мо го для сти му ля ции

сер деч ной мыш цы, ос но ван на би о хи ми че с ких ре ак ци ях с уча с ти ем ок си да

азо та (см. т. II, разд. 16.4.2). Струк ту ры не ко то рых дру гих пре па ра тов —

потенциальных до но ров ок си да азо та — по ка за ны ни же.

В за клю че ние сле ду ет от ме тить, что в нор маль но  функ ци о ни ру ю щем ор -

га низ ме взрос ло го че ло ве ка ко ли че ст во ок си да азо та весь ма не ве ли ко. Бо -

лее то го, из бы точ но е ко ли че ст во NO может привести к сер деч но-со су ди с -

тым на ру ше ниям, а так же по вреж де нию моз га.

N
NOH

N
NOH

N
NOH

CH3 I

N

CH3 I

NOH

аллоксим пироксим 1-метил-
2-пиридиний-

альдоксимиодид

1-метил-
4-пиридиний-

альдоксимиодид
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Про из вод ные ам ми а ка, в ко то рых ато мы во до ро да за ме ще ны уг ле во до род -

ны ми груп па ми, на зы ва ют ами на ми.

23.1.          КЛАС СИ ФИ КА ЦИЯ И НО МЕН К ЛА ТУ РА

Атом азо та в ами нах мо жет быть свя зан с од ним, дву мя или тре мя уг ле во до -

род ны ми за ме с ти те ля ми. В за ви си мо с ти от чис ла уг ле во до род ных групп

раз ли ча ют:

где R, R' и R'' — ал киль ные груп пы, а Ar, Ar' и Ar'' — ариль ные груп пы.

В со от вет ст вии с этим груп пу NH2 на зы ва ют ами но груп пой, груп пу

NHR — ал ки ла ми но груп пой, а груп пу NR2 — ди ал ки ла ми но груп пой и т. д.

Груп пы R, R', R'' мо гут быть оди на ко вы ми или раз лич ны ми, так  же как

и за ме с ти те ли Ar, Ar' и Ar''.

По чис лу ами но групп в мо ле ку ле раз ли ча ют мо но-, ди-, три- и по ли ами ны.
В за ви си мо с ти от при ро ды уг ле во до род ных за ме с ти те лей раз ли ча ют

ами ны али фа ти че с кие, аро ма ти че с кие и ал ки ла ро ма ти че с кие.

Ча ще все го ами ны на зы ва ют по ра ди кало-функ ци о наль ной но мен к ла ту ре.

Али фа ти че с кие ами ны:

R NH2 Ar NH2,

R NH R' Ar NH Ar' Ar NH R,

R N

первичные амины

вторичные амины

третичные амины R'' Ar N Ar'' Ar N R,

R' Ar' R'

C2H5NH2 CH3 NH

этиламин
(первичный

амин)

циклопентиламин
(первичный

амин)

метилэтиламин
(вторичный

амин) диметилизопропил-
амин (третичный амин)

C2H5 CH3 N CH3

CH(CH3)2

NH2
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Аро ма ти че с кие ами ны:

Ал ки ла ро ма ти че с кие ами ны:

Из примеров следует, что на зва ния ами нов производят, как пра ви ло, от

на зва ний уг ле во до род ных групп, свя зан ных с ато мом азо та.

По но мен к ла ту ре ИЮ ПАК на зва ния али фа ти че с ких ами нов об ра зу ют от

на зва ний со от вет ст ву ю щих уг ле во до ро дов при бав ле ни ем пост фик са -амин.

Для аро ма ти че с ких ами нов ча с то при ме ня ют три ви аль ные на зва ния.

В то же вре мя три ви аль ное на зва ние фе ни ла ми на — ани лин — при ня то и в

но мен к ла ту ре ИЮ ПАК.

NH2 NH

CH3

NH2

анилин
(первичный амин)

β-нафтиламин
(первичный амин)

фенил(п-толил)амин
(вторичный амин)

NH N(CH3)2CH3

N,N-диметил-β-нафтиламин
(третичный амин)

N-метиланилин
(вторичный амин)

CH3 CH

NH2

CH2CH3 CH2 CH

NHCH3

CH2CH3 CH3

(CH3CH2)2NCH3

2-бутанамин N-метил-3-пентанамин

N-метил-N-этил-
этанамин

NH2

O2N

Br

CH3 CH3 OCH3

NH2

NH2

NH2

CH3

NH2

о- м- п-

4-бром-
3-нитро-
анилин толуидины

п-анизидин
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Чет вер тич ные ам мо ни е вые со еди не ния род ст вен ны про стым не ор га ни -

че с ким ам мо ни е вым со лям.

Задача 23.1. Назовите следующие соединения по систематической номенклатуре:

23.2.          СПО СО БЫ ПО ЛУ ЧЕ НИЯ

Бoльшая часть из пе ре чис лен ных ни же ре ак ций уже бы ла рас смо т ре на в

пре ды ду щих гла вах. В этом раз де ле об суж де ны не ко то рые при ме ры пре па -

ра тив но го по лу че ния ами нов.

23.2.1.       Ре ак ции N-ал ки ли ро ва ния и N-ари ли ро ва ния

Ре ак ция меж ду га ло ге нал ка ном и ам ми а ком или ами ном

Ре ак ции между галогеналканами и аминами про те ка ют по ме ха низ му би -

мо ле ку ляр но го нук ле о филь но го за ме ще ния SN2. Роль нук ле о фи ла в этой

ре ак ции вы пол ня ет мо ле ку ла ам ми а ка или ами на (см. т. II, разд. 13.4.1).

Продукт замещения — амин — в реакционной смеси присутствует в виде

соли; в свободном виде его выделяют, обрабатывая соль раствором едко-

го натра:

(CH3)4N Cl

N(CH3)3 Br

CH3CH2CH2N(CH3)3 OH

тетраметиламмоний-
хлорид

триметилпропиламмоний-
гидроксид

триметилфенил-
аммонийбромид

CHa)

в)

б)3CH2 CH NH2

CH3

CH2 CH N

CH3

CH(CH3)2

N(CH3)3  Cl

CH3

CH2

RX   +   NH3 [RNH3]  X
NaOH

H2O
RNH2   +   NaX   +   H2O
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Действием аммиака на галогеналканы могут быть получены первичные,

вторичные и третичные амины:

Как пра ви ло, в ре ак ции га ло ге нал ка на с ам ми а ком об ра зу ет ся смесь

пер вич ных, вто рич ных и тре тич ных ами нов, что яв ля ет ся се рь ез ным не до -

стат ком этого ме то да. Бо лее то го, при при ме не нии из быт ка га ло ге нал ка на

тре тич ный амин под вер га ет ся даль ней ше му ал ки ли ро ва нию с об ра зо ва ни -

ем чет вер тич ной ам мо ни е вой со ли (пе ре ал ки ли ро ва ние ами на):

На этой ста дии ре ак ция за кан чи ва ет ся.

Ре ак ция пе ре ал ки ли ро ва ния мо жет быть по дав ле на при ме не ни ем зна -

чи тель но го из быт ка ам ми а ка или ами на, ко то рый под вер га ет ся ал ки ли ро -

ва нию. Этот при ем име ет прак ти че с кое зна че ние, ес ли амин от но си тель но

де шев и весь ма ле туч, что поз во ля ет лег ко уда лить его по окон ча нии ре ак -

ции. В ка че ст ве при ме ра мож но при ве с ти по лу че ние н-бу ти ла ми на ре ак ци -

ей н-бу тил б ро ми да с ам ми а ком (вы ход це ле во го ами на в этом слу чае до сти -

га ет 50%):

н-Бу ти ла мин. н-Бу тил б ро мид (151 г; 1,1 моль) мед лен но при бав ля ют к рас -
тво ру ам ми а ка (30 г; 1,8 моль) в 90%-м вод ном эта но ле (800 мл). Ре ак ци он ную
смесь раз ме ши ва ют при 25 °С в те че ние 48 ч, по сле че го под ще ла чи ва ют вод -
ным рас тво ром ед ко го на тра. Про дукт вы де ля ют пе ре гон кой ор га ни че с ко го
слоя, т. кип. 76–78 °С. Вы ход 38 г (47%).

CH3CH2Br   +   NH3 [CH3CH2NH3]  Br
NH  (изб.)3

CH3CH2NH2   +   NH4Br

CH3CH2Br   +   CH3CH2NH2 [CH3CH2NH2CH2CH3]  Br
NH  (изб.)3

(C2H5)2NH   +   NH4Br

CH3CH2Br   +   (C2H5)2NH [(C2H5)2NHCH2CH3]  Br
NH  (изб.)3

(C2H5)3N   +   NH4Br

этилбромид

этиламин

диэтиламин

триэтиламин

CH3CH2Br   +   (C2H5)3N [(C2H5)3NCH2CH3] Br

этилбромид триэтил-
амин

тетраэтиламмоний-
бромид

CH3CH2CH2CH2Br   +   NH3 CH3CH2CH2CH2NH2
NaOH

H2O

н-бутилбромид н-бутиламин
(вода–
этанол)
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Ам мо но лиз хлор бен зо ла

Для по лу че ния ани ли на ам ми ак ари ли ру ют, на гре вая его с хлор бен зо лом в

при сут ст вии ме ди (см. т. II, разд. 14.4):

Ве ро ят но, ре ак ция про те ка ет по механизму палладий-катализируемого

кросс-сочетания (см. т. II, гл. 15, разд. «Для углубленного изучения»).

N-Ал ки ли ро ва ние ани ли на

Вза и мо дей ст ви ем ани ли на с галогеналканами по лу ча ют вто рич ные и тре -

тич ные ал ки ла ро ма ти че с кие ами ны:

По сколь ку ани лин (как и дру гие аро ма ти че с кие ами ны) ме нее нук ле о -

фи лен, чем ал ки ла ми ны, его мо но ал ки ли ро ва ние уда ет ся про ве с ти бо лее

из би ра тель но, т. е. с мень шим ко ли че ст вом про дук тов ди- и пе ре ал ки ли ро -

ва ния. На при мер, ани лин в вод ном рас тво ре ги д ро кар бо на та на трия при

90–95 °С ре ак ци ей с бен зилх ло ри дом мо жет быть пре вра щен в N-бен зи ла -

ни лин с вы хо дом 85%.

В ка че ст ве ал ки ли ру ю ще го аген та удоб но при ме нять и ал кил то зи ла ты:

N-(н-Про пил)ани лин. Смесь ани ли на (18,6 г; 0,2 моль) и н-про пи ло во го эфи -
ра п-то лу ол суль фо кис ло ты (21,4 г; 0,1 моль) на гре ва ют при 110 °С в те че ние
5 ч. По сле ох лаж де ния ре ак ци он ную мас су раз бав ля ют во дой, мас ло экс тра ги -
ру ют эфи ром. Про дукт вы де ля ют пе ре гон кой, т. кип. 95–105 °С (10 мм рт. ст.).
Вы ход 11,8 г (87%).

Cl   +   2 NC6H5 H3 C6H5NH2   +   NH4Cl
Cu

200 °C 

хлорбензол анилин

C6H5NH2   +   C2H5Br SN2 [C6H5 NH2 C2H5] Br
NaOH

H2O

C6H5NHC2H5   +   NaBr   +   H2O

N-этиланилин

этил-
бромид

анилин

NH2

n-CH3C6H4SO2OC3H7-н

110 °C 

NHC3H -н7

анилин N-(н-пропил)-
анилин
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N-Ари ли ро ва ние ари ла ми нов

Тре тич ные аро ма ти че с кие ами ны по лу ча ют на гре ва ни ем вто рич ных ами -

нов с ари ли о ди да ми в при сут ст вии мед но го по рош ка (см. т. II, разд. 14.4).

Ал ки ли ро ва ние ами нов спир та ми

В про мы ш лен но с ти ами ны по лу ча ют ам мо но ли зом спир тов в при сут ст вии

ка та ли за то ров де ги д ра та ции (Al2O3, SiO2, ThO2 и т. п.) при 300–500 °С. При

этом так же об ра зу ет ся смесь пер вич ных, вто рич ных и тре тич ных ами нов:

Этот ме тод, на зы ва е мый так же ами но ли зом, при ме ня ют для про из вод ст -

ва N-ал кил- и N,N-ди ал ки ла ни ли нов. Обыч но в та ких слу ча ях ал ки ли ро ва -

ние спир та ми ве дут в при сут ст вии кис лот:

23.2.2.       Вос ста нов ле ние азот со дер жа щих со еди не ний

Вос ста нов ле ние ни т ро со е ди не ний

Вос ста нов ле ние ни т ро со е ди не ний ча ще все го при ме ня ют для по лу че ния

пер вич ных аро ма ти че с ких ами нов (см. разд. 22.4.1).

При вос ста нов ле нии ни т ро со е ди не ний, со дер жа щих и дру гие груп пы,

спо соб ные к вос ста нов ле нию (на при мер, кар бо ниль ные груп пы), ре ко мен -

ду ет ся ис поль зо вать хло рид оло ва(II):

(C6H5)2NH   +   C6H5I
Cu

t (C6H5)3N   +   HI

дифенил-
амин

трифенил-
амин

NH3
ROH

Al2O3, t

–H2O

RNH2
ROH

Al2O3, t

–H2O

R2NH
ROH

Al2O3, t

–H2O

R3N

[C6H5NH3] Cl
CH3OH, H  , t

–H2O [C6H5NH2CH3] Cl
NaOH

C6H5NHCH3

фениламмоний-
хлорид

N-метиланилин

NO2

CHO

SnCl2

HCl (конц.)

NaOH

NH2

CHO

м-нитробензальдегид м-аминобензальдегид

23.2. Способы получения 167



Вос ста нов ле ние ни т ри лов и ок си мов

Для вос ста нов ле ния ни т ри лов при ме ня ют водород в при сут ст вии ка та ли за -

то ров, LiAlH4 (в эфи ре) и NaBH4.

Кро ме ни ке ля Ре нея в ка че ст ве ка та ли за то ра ис поль зу ют так же Pd на уг ле.

Что бы ис клю чить об ра зо ва ние в хо де ре ак ции вто рич но го ами на, ги д ри -

ро ва ние ни т ри лов ре ко мен ду ет ся про во дить в ук сус ном ан ги д ри де. Пер -

вич ный амин при этом мо жет быть по лу чен с ко ли че ст вен ным вы хо дом,

по сколь ку он бы с т ро под вер га ет ся аце ти ли ро ва нию и не пре тер пе ва ет по -

боч ных пре вра ще ний:

По окон ча нии ре ак ции амин вы де ля ют ги д ро ли зом аце та ми да.

Для вос ста нов ле ния ок си мов при ме ня ют ка та ли ти че с кое ги д ри ро ва ние

(H2, Ni) или об ра бот ку ли тий а лю ми ний ги д ри дом:

Вос ста но ви тель ное ами ни ро ва ние

Ими ны — про дук ты вза и мо дей ст вия аль де ги дов и ке то нов с ам ми а ком и

пер вич ны ми ами на ми — яв ля ют ся, как пра ви ло, ма ло ста биль ны ми со еди -

не ни я ми. Они весь ма ре ак ци он но спо соб ны и мо гут быть да же без вы де ле -

ния лег ко вос ста нов ле ны до ами нов.

Со от вет ст ву ю щая пре па ра тив ная про це ду ра по лу чи ла на зва ние «вос ста -
но ви тель ное ами ни ро ва ние»: смесь кар бо ниль но го со еди не ния и ам ми а ка

об ра ба ты ва ют во до ро дом в при сут ст вии ка та ли за то ра:

R C N
H2

Ni RCH NH
H2

Ni RCH2NH2

C6H5CH2 C N
H2, Ni

(CH3CO)2O
C6H5CH2CH2NH C CH3

O

фенилацетонитрил 1-ацетамидо-2-фенилэтан

H2, Ni

C2H5OH
CH3CH2CH2 C CH3

NOH

CH3CH2CH2 CH CH3

NH2

C6H5

C6H5

NOH

LiAlH4

C6H5

C6H5

NH2

оксим 2,2-дифенил-
циклогексанона

2,2-дифенил-
циклогексиламин

оксим 2-пентанона 2-пентанамин
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Вто рич ные ами ны по лу ча ют ги д ри ро ва ни ем сме си кар бо ниль но го со -

еди не ния с пер вич ным ами ном:

Раз но вид но с тью вос ста но ви тель но го ами ни ро ва ния яв ля ет ся ре ак ция
Эш вай ле ра–Клар ка (1905 г.) — ме ти ли ро ва ние вто рич ных или пер вич ных

ами нов дей ст ви ем фор маль де ги да и му ра вь и ной кис ло ты:

Роль вос ста но ви те ля про ме жу точ но го ими на в этом слу чае вы пол ня ет му -

ра вь и ная кис ло та. Про дук ты ме ти ли ро ва ния, как пра ви ло, по лу ча ют с ко -

ли че ст вен ным вы хо дом:

23.2.3.       Пре вра ще ния ами дов кар бо но вых кис лот

Вос ста нов ле ние ами дов

Как и дру гие азот со дер жа щие функ ции, амид ные груп пы глад ко мо гут быть

вос ста нов ле ны до ами но групп. Вос ста нов ле ние ами дов про во дят дей ст ви -

ем LiAlH4 в эфи ре или ди бо ра на В2Н6 в те т ра ги д ро фу ра не.

C6H5 CHO +  NH3 CH NH][C6H5

H2, Ni

C2H5OH

O +  NH3 NH
H2, Ni

C2H5OH

H

NH2

C6H5CH2NH2

циклогексанон циклогексиламин

бензиламинбензальдегид

H2, Ni

C2H5OH
CH3CH2 C

O

H
NH2+ CH3CH2CH2NH

пропаналь анилин N-пропиланилин

R2NH   +  CH2O   +   HCOOH t R2N CH3

NC6H5

H

+  CH2O   +   HCOOH

NC6H5

CH3

2-фенил-
пиперидин

N-метил-2-фенил-
пиперидин

(C(CH3)3C C

O

N(CH3)2
LiAlH

эфир

4 H3)3CCH2N(CH3)2

N,N,2,2-тетраметил-
пропанамид

N,N,2,2-тетраметил-
пропанамин
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По лу че ние ами нов по ме то ду Га б ри э ля

Этот ме тод поз во ля ет по лу чать с хо ро ши ми вы хо да ми пер вич ные ами ны

без при ме си вто рич ных и тре тич ных ами нов. В ос но ве ме то да ле жит ре ак -

ция нук ле о филь но го за ме ще ния меж ду фта ли мид-ио ном и га ло ге нал ка -

ном. По сколь ку об ра зу ю щий ся N-ал килф та ли мид не име ет про то на у ато -

ма азо та, ре ак ция за вер ша ет ся по лу че ни ем про дук та мо но ал ки ли ро ва ния.

Ги д ро лиз или об ра бот ка это го про дук та ги д ра зи ном да ют чи с тый мо но ал -

ки ла мин. По дроб нее об этой ре ак ции см. в разд. 20.4.4.

Бен зи ла мин. Смесь фта ли ми да (300 г; 2,04 моль), cухо го K2CO3 (150 г;
1,09 моль) и бен зилх ло ри да (300 г; 2,13 моль) на гре ва ют 3 ч на мас ля ной ба не.
Из бы ток бен зилх ло ри да от го ня ют с во дя ным па ром. Бен зилф та ли мид от филь т -
ро вы ва ют, про мы ва ют во дой, су шат, т. пл. 116 °С (из ле дя ной ук сус ной кис ло ты).
Вы ход 370 г (76%). Об ра бот кой бен зилф та ли ми да ги д ра зин ги д ра том в спир те
или вод ным рас тво ром ще ло чи по лу ча ют бен зи ла мин, т. кип. 185–187 °С. Вы ход
344 г (93%).

За да ча 23.2. За вер ши те сле ду ю щие ре ак ции. На зо ви те ко неч ный и про ме жу точ ный про -

дук ты по но мен к ла ту ре ИЮ ПАК. Ука жи те их кон фи гу ра цию.

Ги по га ло ге нит ная ре ак ция Гоф ма на

Ре ак ци ей ами дов али фа ти че с ких и аро ма ти че с ких кар бо но вых кис лот со

ще лоч ным рас тво ром га ло ге на (хло ра, бро ма или ио да) по лу ча ют пер вич -

ные ами ны. В хо де ре ак ции уг ле род ная цепь уко ра чи ва ет ся на один атом уг -

ле ро да. Эту ре ак цию на зы ва ют так же пе ре груп пи ров кой Гоф ма на.

Ме ха низм пе ре груп пи ров ки по дроб но из ло жен в разд. 20.2.3. Сле ду ет

от ме тить, что ре ак ция при год на и для по лу че ния оп ти че с ки ак тив ных ами -

нов. В со от вет ст вии с ее вну т ри мо ле ку ляр ным ха рак те ром на блю да ет ся со -

хра не ние кон фи гу ра ции при при ме не нии оп ти че с ки ак тив ных ами дов.

(Z)-1-хлор-2-бутен
H

этанолДМФА

фталимид
калия 2NNH2

R C

O

NH2

+   Br2   +   3NaOH

R NH2 +   Na2CO3   +   NaBr   +   H2O
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В ча ст но с ти, при пе ре груп пи ров ке ами да (R)-2-ме тил бу та но вой кис ло ты

об ра зу ет ся толь ко (R)-2-бу та на мин.

23.3.          ФИ ЗИ ЧЕ С КИЕ СВОЙ СТ ВА И СТРО Е НИЕ

23.3.1.       Али фа ти че с кие ами ны

Как и в ам ми а ке, атом азо та в ами нах на хо дит ся в sp3-ги б ри ди за ции и об ра -

зу ет че ты ре sp3-ги б рид ные ор би та ли.

Од на из ор би та лей атома азо та за ня та не по де лен ной па рой эле к тро нов.

В со от вет ст вии с прин ци пом на и мень ше го от тал ки ва ния эле к трон ных пар

три свя зы ва ю щие и од на не по де лен ная эле к трон ные па ры в мо ле ку ле ам -

ми а ка име ют те т ра э д ри че с кую ори ен та цию, а три свя зи N–Н об ра зу ют

трех гран ную пи ра ми ду.

Склон ность к пи ра ми даль ной кон фи гу ра ции на блю да ет ся и у ами нов.

Да же за ме на всех трех ато мов во до ро да в ам ми а ке на ме тиль ные груп пы

«раз дви га ет» ва лент ный угол при ато ме азо та лишь до 108°.

CH3CH2 CH

CH3

C

O

NH2

Br2

H O2

 + 3NaOH (конц.) *

CH3CH2 CH

CH3

NH2
*

+   NaBr   +   Na2CO3

(R)-2-бутанамин

амид (R)-2-метил-

бутановой кислоты

2p3

2s2

1s2

sp3

N

N

H
H

H
N

HH
H

~107°
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В табл. 23.1 при ве де ны не ко то рые па ра ме т ры свя зей в мо ле ку лах ами нов.

Вслед ст вие по ляр но с ти свя зи N–H ами ны об ра зу ют во до род ные свя зи.

Эти свя зи, од на ко, ме нее проч ны, чем у во ды или спир тов, из-за мень шей

(чем у ато ма кис ло ро да) эле к т ро от ри ца тель но с ти ато ма азо та. Поэтому ами -

ны ки пят при бо лее низ кой тем пе ра ту ре, чем спир ты. Тем пе ра ту ры ки пе ния

и дру гие фи зи че с кие свой ст ва не ко то рых ами нов пе ре чис ле ны в табл. 23.2.

Низ шие ами ны рас тво ри мы в во де, с мо ле ку ла ми ко то рой они об ра зу ют

во до род ные свя зи. За пах низ ших ами нов схо ден с за па хом ам ми а ка, сред -

ние ами ны об ла да ют не при ят ным за па хом ры бы.

CH3 N

H

H

H N

CH3

H

H N

H

CH3

метиламин
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Таб ли ца 23.1. Па ра ме т ры свя зей в мо ле ку лах ами нов

Связь Энер гия, кДж/моль (ккал/моль) Дли на, нм По ляр ность, D

С–N 305 (73) 0,147 0,45

N–H 389 (93) 0,103 1,31

Таб ли ца 23.2. Фи зи че с кие свой ст ва ами нов

Ами ны Мо л. мас са Т. пл., °С Т. кип., °С d4
20

Пер вич ные:
CH3NH2 31 –94 –6,5 0,6628

CH3CH2NH2 45 –81 16,6 0,6829

CH3CH2CH2NH2 59 –83 47,8 0,7173

CH3CH2CH2CH2NH2 73 –49 77,8 0,7414

Вто рич ные:
(CH3)2NH 45 –93 7,4 0,6804

(CH3CH2)2NH 73 –48 56,3 0,7056

(CH3CH2CH2)2NH 101 –40 110 0,7400

(CH3CH2CH2CH2)2NH 129 –60 159 0,7670

Тре тич ные:
(CH3)3N 59 –117 2,9 0,6356

(CH3CH2)3N 101 –114 89,7 0,7256

(CH3CH2CH2)3N 143 –94 155 0,7558

(CH3CH2CH2CH2)3N 185 –70 213 0,7771



23.3.2.       Чет вер тич ные ам мо ни е вые со ли

Хо тя в ал ки ла ми нах атом азо та на хо дит ся в со сто я нии sp3-ги б ри ди за ции, пи ра -

ми даль ная кон фи гу ра ция их мо ле кул не яв ля ет ся ус той чи вой. Для та ких ами -

нов ха рак тер ны бы с т рые вза им ные пе ре хо ды меж ду дву мя кон фи гу ра ци я ми.

При на ли чии трех раз лич ных за ме с ти те лей у ато ма азо та речь идет о бы с т рых

вза и мо пре вра ще ни ях энан ти о ме ров. Этот про цесс на зы ва ют ин вер си ей азо та.

По этой причине указанные амины не обнаруживают оптической активности.

Для про стых ами нов энер гия ак ти ва ции про цес са ин вер сии весь ма ма ла

и со став ля ет ~25 кДж/моль (6 ккал/моль). В пло с ком пе ре ход ном со сто я -

нии азот име ет sp2-ги б ри ди за цию с НЭП, на хо дя щей ся на 2pz-ор би та ли.

Чет вер тич ные ам мо ни е вые со ли мо гут су ще ст во вать как ус той чи вые

энан ти о ме ры, по сколь ку ин вер сия азо та в этих со еди не ни ях не воз мож на.

Это вид но на при ме ре бензилметилпропилэтилам мо ний б ро ми да:

23.3.3.       Аро ма ти че с кие ами ны

Атом азо та и в ари ла ми нах фор маль но на хо дит ся в со сто я нии sp3-ги б ри ди -

за ции. Од на ко струк тур ные ха рак те ри с ти ки мо ле ку лы ани ли на со гла су ют -

ся ско рее с sp2-ги б рид ным со сто я ни ем ато ма азо та.

N

H

HC 3

H CC 3 H2

N

H

CH3
CH2CH3

N

H

CH3 CH2CH3

зеркальная
плоскость

N

C3H7

HС 3

H5C2

N

C3H7

CH3
C2H5

CH2PhBr PhCH2 Br

зеркальная
плоскость

N
H

H

120°

120°

N
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Этот факт объ яс ня ет ся эф фек тив ным со пря же ни ем ор би та ли, за ни ма е -

мой НЭП на ато ме азо та, с π-ор би та ля ми бен золь но го яд ра. Об этом го во -

рят и ре зуль та ты кван то во-хи ми че с ких рас че тов ани ли на, в том чис ле про -

стым ме то дом МОХ. Вклю че ние в ба зис рас че та се ми атом ных ор би та лей,

на ко то рых на хо дят ся во семь эле к тро нов, да ет семь мо ле ку ляр ных π-ор би -

та лей (их энер гии по ка за ны на рис. 23.1). ор то- и па ра-По ло же ния в мо ле -

ку ле ани ли на име ют по вы шен ные зна че ния и сум мар ной эле к трон ной

плот но с ти, и плот но с ти на ВЗМО (на ри сун ке по ка за ны зна че ния ко эф фи -

ци ен тов ВЗМО ани ли на).

23.3.4.       По тен ци а лы ио ни за ции ами нов

При сут ст вие ами но груп пы в мо ле ку ле уг ле во до ро да зна чи тель но по вы ша ет

его эле к тро но до нор ные свой ст ва, в том чис ле спо соб ность от да вать эле к -

тро ны. Ни же срав ни ва ют ся зна че ния пер вых по тен ци а лов ио ни за ции эта -

на и эти ла ми на, бен зо ла и ани ли на. Эти зна че ния ука зы ва ют, что та кая

спо соб ность ха рак тер на как для аро ма ти че с ких, так и для али фа ти че с ких

ами нов.

Со еди не ние     С2H6          C2H5NH2        C6H6          C6H5NH2

I1, эВ                 12,00          8,9                      9,24             8,00
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Рис. 23.1. Энергетическая диаграмма молекулярных π-орбиталей и коэффициенты

ВЗМО анилина



В ря ду ами нов — пер вич ные, вто рич ные, тре тич ные ами ны — их эле к -

тро но до нор ные свой ст ва по вы ша ют ся. Ни же срав ни ва ют ся зна че ния пер -

вых по тен ци а лов ио ни за ции эти ла ми на, ди э ти ла ми на и три э ти ла ми на.

Со еди не ние            C2H5NH2        (C2H5)2NH      (C2H5)3N

I1, эВ                       8,9                     8,0                      7,9

23.4.          РЕ АК ЦИИ

23.4.1.       Кис лот но-ос нов ные свой ст ва

На ли чие у ато ма азо та НЭП во мно гом оп ре де ля ет хи ми че с кие свой ст ва

ами нов. Преж де все го, это от но сит ся к их кис лот но-ос нов ным и нук ле о -

филь ным свой ст вам.

NH-Кис лот ность

Пер вич ные и вто рич ные ами ны (pKa 33–35) яв ля ют ся очень сла бы ми NH-

кис ло та ми, на при мер по срав не нию со спир та ми (pKa 16–17).

Од на ко при дей ст вии очень силь ных ос но ва ний ами ны об ра зу ют со ли,

при чем ани о ны в этих со лях, в свою оче редь, так же яв ля ют ся силь ны ми ос -

но ва ни я ми:

Основность

Али фа ти че с кие ами ны яв ля ют ся бо лее силь ны ми ос но ва ни я ми, чем ам ми ак,

бла го да ря эле к тро но до нор но му вли я нию ал киль ных групп.

Ос но ва ние              NH3                  CH3NH2          (CH3)2NH       (CH3)3N

рKа (BH⊕)                 9,24                   10,62                 10,73                 9,79

Ос но ва ние              C2H5NH2        (C2H5)2NH     (C2H5)3N

рKа (BH⊕)                 10,63                 10,94                 10,75

Однако из этих данных следует, что в вод ном рас тво ре три ме тил- и три э ти л-

а ми ны об ла да ют не сколь ко мень шей ос нов но с тью, чем ди э ти ла мин. По ла га -

ют, что это про ти во ре чие объ яс ня ет ся эф фек та ми соль ва та ции. По-ви ди мо -

му, вслед ст вие про ст ран ст вен ных за труд не ний ста би ли за ция по ло жи тель но го

за ря да в со пря жен ной кис ло те три ал ки ла ми на мо ле ку ла ми рас тво ри те ля ма -

(C2H5)2N H +  C6H5   Li (C2H5)2N    Li      +   C6H6

23.4. Реакции 175



ло эф фек тив на. В га зо вой фа зе, где эф фек ты соль ва та ции со пря жен ных кис -

лот ами нов рас тво ри те лем ис клю че ны, три ме тил- и три э ти ла ми ны (как и дру -

гие тре тич ные ами ны) об ла да ют на и боль шей ос нов но с тью.

Ароматические амины имеют пониженную основность вследствие ме зо -

мер ного эф фекта, бла го да ря ко то ро му амин как со пря жен ное ос но ва ние

ио на ани ли ния в боль шей сте пе ни ста би ли зи ро ван. Этим объ яс ня ет ся по -

вы шен ная кис лот ность ио на ани ли ния и низ кая ос нов ность ани ли на по

сравнению с алкиламинами, например с этиламином.

Еще бо лее сла бы ми ос но ва ни я ми яв ля ют ся ди а рил- и три а ри ла ми ны.

Три фе ни ла мин прак ти че с ки не об ла да ет ос нов ны ми свой ст ва ми.

Ал ки ла ро ма ти че с кие ами ны име ют не сколь ко бо лее вы со кий ос нов ный

ха рак тер за счет эле к тро но до нор но го вли я ния ал киль ных групп.

NH2 NH2 NH2 NH2

+  H3O

NH3

pKa (BH    ) 4,62

C2H5NH3 C2H5NH2 +  H3O

pKa (BH   ) 10,63

+   H2O

+   H2O

NH

 анилин дифениламин трифениламин

 4,62 0,8  –5,0

2 NH N

Основание

pKa (BH   )

NH2 N
CH3

CH3

 4,62 5,15

Основание

pKa (BH   )
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На ли чие в аро ма ти че с ком коль це эле к тро но до нор ных за ме с ти те лей уве -

ли чи ва ет ос нов ность ами на, а эле к тро но ак цеп тор ных — по ни жа ет ее.

Бла го да ря ос нов ным свой ст вам ами ны срав ни тель но лег ко об ра зу ют со -

ли с кис ло та ми:

Со ли ами нов име ют ион ное строение. Со от вет ст ву ю щие га ло ге ни ды,

суль фа ты и ни т ра ты хо ро шо рас тво ря ют ся в во де. Об ра зо ва ние во до ра с тво -

ри мых со лей — ка че ст вен ная про ба на ами ны:

Ко неч но, по ме ре умень ше ния ос нов но с ти ами на его рас тво ри мость в

кис ло тах сни жа ет ся. На при мер, хо тя ани лин лишь слег ка рас тво рим в во де,

он пол но стью рас тво ря ет ся в раз бав лен ных со ля ной и сер ной кис ло тах.

2,4-Ди ни т ро а ни лин име ет рKа (BH⊕) –4,4, по это му рас тво рим толь ко в кон -

цен т ри ро ван ной сер ной кис ло те.

За да ча 23.3. Ука жи те, при ка ком зна че нии pH при растворении ме ти ла мина в во де кон -

цен т ра ции CH3NH2 и CH3NH3
⊕ одинаковы.

За да ча 23.4. Пред ло жи те объ яс не ние зна че ни ям рKa со пря жен ных кис лот сле ду ю щих

ари ла ми нов:

NH2

OCH3

NH2

CH3

NH2

H

NH2

Cl

NH2 NH2

NO2

NO2

 5,34 5,10 4,62 3,98 2,47 1,00

Основание

pKa (BH   )

(C2H5)2NH   +   H2SO4

C6H5NH2   +   HBr

(C2H5)2NH2  HSO4

C6H5NH3  Br
H2O

H2O

анилин фениламмоний-
бромид

диэтиламин диэтиламмоний-
гидросульфат

CH3(CH2)9NH2   +   HCl CH3(CH2)9NH3Cl

н-дециламин
(нерастворим в воде)

н-дециламмонийхлорид
(растворим в воде)

NH2 NH2 N

CH3

CH3 CH3
N

CH3 CH3

CH3

pKa (BH   ) 4,62 5,00 5,12 6,11
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23.4.2.       Нук ле о филь ные ре ак ции

Ал ки ли ро ва ние

Как уже от ме ча лось в разд. 23.2, пер вич ные, вто рич ные и тре тич ные ами ны

всту па ют в ре ак ции с га ло ге нал ка на ми и спир та ми. Эти ре ак ции про те ка ют

как би мо ле ку ляр ное нук ле о филь ное за ме ще ние (SN2):

Об ра бот кой со ли вод ным рас тво ром NaOH по лу ча ют про дукт ал ки ли ро -

ва ния ами на в сво бод ном ви де:

При ал ки ли ро ва нии тре тич ных ами нов по лу ча ют чет вер тич ные ам мо ни е -

вые со еди не ния. На при мер, три ме ти ла мин и ме ти ли о дид энер гич но ре а ги ру -

ют при ком нат ной тем пе ра ту ре с об ра зо ва ни ем те т ра ме ти лам мо ний и о ди да:

Чет вер тич ные ам мо ни е вые со ли при дей ст вии влаж но го ги д ро кси да се -

ре б ра пе ре хо дят в ги д ро кси ды те т ра ал ки лам мо ния (чет вер тич ные ам мо ни -
е вые ос но ва ния):

Эти со еди не ния в вод ных рас тво рах пол но стью дис со ци и ро ва ны и по это му

яв ля ют ся та ки ми же силь ны ми ос но ва ни я ми, как и ги д ро кси ды ще лоч ных

ме тал лов.

R NH2 CH
(этанол)3 I+ R N

H

H

C

H H

H

I
δ δ

≠

RNH2 CH3 I

RNH2 CH3 I +   NaOH (H2O) RNH

CH3

+   NaI   +   H2O,

NH2

+  2C2H5OH
H

(HCl)

NH

C2H5

C2H5

Cl
NaOH

H2O

N(C2H5)2

+   NaCl   +   H2O

анилин

N,N-диэтиланилин

(CH3)3N  + CH3 I SN2 (CH3)3N C I

H

H H
δ δ

(CH3)3N CH3  I

триметил-
амин

иодметан тетраметиламмоний-
иодид

(CH3)3N CH3  I2 +  Ag2O   +   H2O 2 (CH3)4N OH +  2AgI

тетраметиламмоний-
иодид

тетраметиламмоний-
гидроксид
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При на гре ва нии чет вер тич ные ам мо ни е вые ос но ва ния под вер га ют ся рас -

щеп ле нию. Это пре вра ще ние из ве ст но как рас щеп ле ние по Гоф ма ну (1881 г.).

Про стей шее ос но ва ние — ги д ро ксид те т ра ме ти лам мо ния — при 100–200 °С

об ра зу ет три ме ти ла мин и ме та нол:

Ес ли в ам мо ни е вом ос но ва нии со дер жит ся хо тя бы один бо лее длин ный

(чем ме тил) уг ле во до род ный за ме с ти тель, то при на гре ва нии про те ка ет ре -

ак ция эли ми ни ро ва ния, со про вож да е мая об ра зо ва ни ем ал ке на:

Поскольку у ги д ро ксид-ио на ос нов ные свой ст ва вы ра же ны силь нее, чем

нук ле о филь ные, та кое пре вра ще ние в це лом про те ка ет как ре ак ция Е2, но

в модификации Е1св (см. т. II, разд. 13.4.3):

Ес ли стро е ние ра ди ка ла та ко во, что мо гут об ра зо вать ся два ал ке на, то

пре иму ще ст вен но об ра зу ет ся ме нее за ме щен ный ал кен (правило Гофмана,

см. т. II, стр. 238):

В хо де этой ре ак ции раз рыв свя зи С—Н не сколь ко опе ре жа ет раз рыв свя зи

C—N. По этой при чи не пе ре ход ное со сто я ние но сит ани о но ид ный ха рак -

(CH3)4N OH
100–200 °C 

SN2 HO C

H H

H

N CH3

CH3

CH3δ

δ
CH3OH   +   (CH3)3N

тетраметил-
аммоний-
гидроксид

триметил-
амин

N

CH3

CH3 CH3

CH2CH3

OH t CH2 CH2 +   N(CH3)3   +   H2O

триметилэтиламмоний-
гидроксид

этилен триметил-
амин

C

H

H CH2

H

HO     + N CH3

CH3

CH3

C

H

H CH2

H

N(CH3)3HO

δ δ

H2O   + CH2 CH2 +   N(CH3)3

CH3CH2 CH

CH3

N(CH3)3    OH

CH3 CH2 CH CH2 + CH3 CH CH CH3 +  N(CH3)3  +  H2O

2-бутилтриметил-
аммонийгидроксид

1-бутен (74%) 2-бутен (26%) триметиламин
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тер. В не ко то рых слу ча ях от рыв про то на ос но ва ни ем при во дит к кар ба ни о -

ну. Ес ли воз мож но об ра зо ва ние не сколь ких ани о нов, то пре иму ще ст вен но

об ра зу ет ся тот, ко то рый об ла да ет луч ши ми ус ло ви я ми для де ло ка ли за ции

от ри ца тель но го за ря да, т. е. бо лее ус той чив:

По сколь ку ал киль ные груп пы об ла да ют эле к тро но до нор ны ми свой ст ва -

ми, то пер вич ный кар ба ни он, об ра зу ю щий ся по пу ти б, бо лее ус той чив, чем

вто рич ный кар ба ни он, об ра зу ю щий ся по пу ти а. Про ст ран ст вен ный фак -

тор так же спо соб ст ву ет об ра зо ва нию пер вич но го кар ба ни о на. Те же струк -

тур ные фак то ры оп ре де ля ют на прав ле ние рас щеп ле ния чет вер тич но го ам -

мо ни е во го ос но ва ния, в ко то ром име ет ся бoльшее чис ло ал киль ных групп,

иных, чем ме тиль ная:

HO     + CH CH

H

CH H

H

N(CH3)3

a

б

CH3 CH CH N(CH3)3

CH3

CH3 CH2 CH N(CH3)3

CH2

–H2O

a a

б б

a

б

CH CH CH3CH3

CH2 CHCH3 CH2

+   N(CH3)3

CH3
менее устойчивый анион

примесь

основной продукт

более устойчивый анион
(преимущественное направление)

2-бутилтриметиламмоний-
гидроксид

CH3CH2 N

CH3

CH3

CH2CH2CH3 OH t

CH2 CH2 +   N(CH3)2CH2CH2CH3   +   H2O

CH CH2CH3 +   N(CH3)2CH2CH3   +   H2O

диметилпропилэтиламмоний-
гидроксид

пропен
(примесь)

диметилэтиламин

этилен
(основной продукт)

диметилпропиламин
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Рас щеп ле ние чет вер тич ных ам мо ни е вых ос но ва ний ра нее ши ро ко при -

ме ня ли как для по лу че ния ал ке нов, так и для ус та нов ле ния стро е ния не из -

ве ст ных ами нов. С этой це лью не из ве ст ный амин пре вра ща ли в чет вер тич -

ное ам мо ни е вое ос но ва ние, а за тем ос но ва ние под вер га ли рас щеп ле нию.

По дан ным ана ли за про дук тов рас щеп ле ния оп ре де ля ли стро е ние ами на.

В на сто я щее вре мя стро е ние не из ве ст ных ор га ни че с ких со еди не ний оп ре -

де ля ют преж де все го на ос но ве данных спе к т раль ных ме то дов.

Аци ли ро ва ние

Пер вич ные и вто рич ные ами ны глад ко ре а ги ру ют с га ло ге нан ги д ри да ми и

ан ги д ри да ми кис лот. В ре зуль та те аци ли ро ва ния ами нов об ра зу ют ся ами ды

кис лот. Эти ре ак ции из ве ст ны как N-аци ли ро ва ние ами нов:

Тре тич ные ами ны в ре ак ции аци ли ро ва ния не всту па ют.

При при ме не нии га ло ге нан ги д ри дов вы де ля ю щий ся га ло ге но во до род

свя зы ва ют из быт ком ами на или до бав ле ни ем ще лоч но го аген та (на при мер,

со ды).

Ме ха низм аци ли ро ва ния ами нов ана ло ги чен ме ха низ му аци ли ро ва ния

спир тов.

Ре ак ция про те ка ет как нук ле о филь ное при со е ди не ние–от щеп ле ние по кар бо -

ниль ной груп пе:

NH2

+  (CH3CO)2O
t

NH C

O

CH3

+  CH3COOH,

2(CH3CH2)2NH  + CH3 C
O

Cl

(CH3CH2)2N C CH3

O

+   (CH3CH2)2NH•HCl 

анилин

диэтиламин
ацетилхлорид

N,N-диэтилацетамид

уксусный
ангидрид ацетанилид

уксусная
кислота

2(CH3CH2)2NH + CH3 C

O

Cl

δ
δ

AdN
(CH3CH2)2N C

O

CH3

Cl

H

E

(CH3CH2)2N C

O

CH3 +   (CH3CH2)2NH ⋅ HCl
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Пер вич ные и вто рич ные ами ны лег ко под вер га ют ся аци ли ро ва нию и

при вза и мо дей ст вии с ал кил- и арил суль фох ло ри да ми:

По лу ча е мые при этом суль фа ми ды раз ли ча ют ся своим от но ше ни ем к ще -

лоч ным аген там. Суль фа ми ды, по лу чен ные из пер вич ных ами нов, яв ля ют -

ся весь ма силь ны ми NН-кис ло та ми и лег ко рас тво ря ют ся в вод ном рас тво -

ре ще ло чи:

Суль фа ми ды, по лу чен ные из вто рич ных ами нов, не со дер жат кис ло го

ато ма во до ро да и не рас тво ря ют ся в вод ных ще ло чах.

Тре тич ные ами ны к ре ак ци ям аци ли ро ва ния не  спо соб ны. Тре тич ные

ал ки ла ми ны об ра зу ют с арил суль фох ло ри да ми чет вер тич ные со ли, ко то рые

под дей ст ви ем вод но го рас тво ра ще ло чи вновь ре ге не ри ру ют ами ны:

Ре ак ция ами на с бен зол суль фох ло ри дом и по сле ду ю щее вза и мо дей ст вие

об ра зо вав ше го ся про дук та с вод ным рас тво ром ще ло чи ле жат в ос но ве хи -

ми че с кой иден ти фи ка ции ами нов, из ве ст ной как про ба Гин сбер га.

Ре ак ции с аль де ги да ми и ке то на ми. Ена ми ны

Пер вич ные ами ны вза и мо дей ст ву ют с ке то на ми и аль де ги да ми с об ра зо ва -

ни ем ими нов:

RNH2   +   C6H5SO2Cl RNH SO2 C6H5

R2NH   +   C6H5SO2Cl R2N SO2 C6H5

C6H5 SO2 NHC6H5 +   NaOH
(H2O)

C6H5 NC6H5   NaSO2

N-фенилбензол-

сульфамид

C6H5 SO2Cl +   N(CH3)3 C6H5SO2N(CH3)3  Cl  ,

C6H5SO2N(CH3)3  Cl +   2NaOH

C6H5SO3   Na      +   NaCl   +   N(CH3)3   +   H2O

бензолсульфо-
хлорид

бензолсульфонил-
триметиламмонийхлорид

Na-соль
бензолсульфоновой

кислоты

C6H5NH2   + CH3 C

O

H

C6H5 N CH CH3 +   H2O

N-этилиденанилин
(имин)

анилин

ацетальдегид
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Бен за ль а ни лин. При хо ро шем раз ме ши ва нии сме ши ва ют бен заль де гид
(106 г; 1 моль) и ани лин (93 г; 1 моль). По окон ча нии ра зо гре ва ния и за гу с те ва -
ния сме си ее пе ре но сят в спирт (165 мл), хо ро шо раз ме ши ва ют и ох лаж да ют.
Про дукт от филь т ро вы ва ют, т. пл. 52 °С. Вы ход 154 г (85%).

Ре ак ции пер вич ных ами нов с аль де ги да ми и ке то на ми по дроб но рас смо -

т рены в т. II, разд. 19.1.4.

Эти ре ак ции про те ка ют как нук ле о филь ное при со е ди не ние по кар бо -

ниль ной груп пе с про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем ами но с пир та и по сле ду ю -

щим от щеп ле ни ем мо ле ку лы во ды.

Вто рич ные ами ны об ра зо вать ими ны не мо гут, так как име ют един ст вен -

ный про тон у ато ма азо та. При на ли чии Н-ато ма в β-по ло же нии к кар бо -

ниль ной груп пе ис ход но го кар бо ниль но го со еди не ния ста дия эли ми ни ро -

ва ния про те ка ет с уча с ти ем это го ато ма во до ро да и за вер ша ет ся

об ра зо ва ни ем ена ми на:

Про цесс об ра зо ва ния ена ми на об ра тим, по это му во ду в про цес се по лу че -

ния ена ми нов обыч но уда ля ют от гон кой. При вза и мо дей ст вии с раз бав -

лен ны ми кис ло та ми ена мин об ра зу ет ис ход ное кар бо ниль ное со еди не -

ние.

Ена ми ны яв ля ют ся ана ло га ми ено лов. В мо ле ку ле ена ми на па ра эле к -

тро нов азо та на хо дит ся в со пря же нии с π-эле к тро на ми двой ной свя зи. Бла -

го да ря эле к тро но до нор но му (+М-) эф фек ту ато ма азо та нук ле о филь ным

цен т ром в мо ле ку ле ена ми на яв ля ет ся β-уг ле род ный атом. На этот атом

обыч но и на прав ле на ата ка эле к т ро филь но го аген та. Как и ено лы, ена ми ны

не ус той чи вы и от ли ча ют ся вы со кой ре ак ци он ной спо соб но с тью. Они при -

ме ня ют ся ча ще все го для ал ки ли ро ва ния и аци ли ро ва ния кар бо ниль ных

со еди не ний.

R2 NH  + H C C

Oδ
δ

AdN
H C C

O

HNR2

H C C

OH

NR2

E
C C

NR2

+   H2O

C C N C C N
α αββ

резонансные структуры енамина
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На при мер, аци ли ро ва ние аце то на глад ко про те ка ет через енамин:

Ни же по ка за но об ра зо ва ние ена ми на из цик ло гек са но на и пир ро ли ди -

на, а так же по сле ду ю щее вза и мо дей ст вие по лу чен но го ена ми на с ал ки ли ру -

ю щи ми и аци ли ру ю щи ми ре а ген та ми. Обе реакции идут че рез про ме жу точ -

ное об ра зо ва ние им мо ни е во го ио на.

Алкилирование енамина

C O
CH3

CH3

+   NHR2
H
t CH2 C

CH3

NR2
CH3COCl

[CH3 C

O

CH2 C

CH3

NR2] Cl
H   , H2O

CH3 C

O

CH2 C

O

CH3 +   [NH2R2]    Cl

δ
δ

ацетон
енамин

соль иммония

ацетилацетон

амин

O

H

H
N

+

H

N
O

H

H

H

H

H

N N

–H
H

OH

H

H

N

H

–H2O

циклогексанон

пирролидин

иммониевый ион
(N-пирролидино)циклогексен

(енамин)

N

δ

δ

C6H5CH2Cl

N

CH2C6H5

H

H2O

H

O

CH2C6H5

H

Cl

енамин
соль иммония 2-бензилцикло-

гексанон
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Ацилирование енамина

Им мо ни е вые ио ны яв ля ют ся про ме жу точ ны ми со еди не ни я ми и во мно гих

дру гих ре ак ци ях, в ча ст но с ти в ре ак ции Ман ни ха (см. т. II, разд. 19.1.5). В этой

ре ак ции вто рич ный амин, ке тон (или дру гое ено ли зи ру е мое кар бо ниль ное

со еди не ние) и аль де гид (как пра ви ло, фор маль де гид) об ра зу ют β-ами но ке тон:

В хо де ре ак ции про ме жу точ но об ра зу ет ся им мо ни е вый ион, ко то рый ре -

а ги ру ет с еноль ной фор мой ке то на:

Задача 23.5. Завершите следующие реакции:

Назовите промежуточные и конечный продукты по систематической номенклатуре.
Предложите механизмы этих реакций.

N

δ

δ

CH3COCl

N

H

COCH3

H2O

O

H

COCH3

Cl

енамин
соль иммония 2-ацетилцикло-

гексанон

C

O

CH3

+   CH2O   +   (C2H5)2NH2 Cl

C

O

CH2CH2N(C2H5)2 ⋅ HCl

ацетофенон

хлоргидрат
β-(N,N-диэтиламинопропиофенона)

CH2 O +   R2NH2 CH2 NR2 +   H2O,

C CH2R

OH

CH2 NR2+

C CH2R

OH

CH2 NR2 C CH2R

O

CH2 NHR2

енол иммониевый
ион

O (CH3)2NH, CH2O

H

CH3I Ag2O

t
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Окис ле ние. Эли ми ни ро ва ние по Ко у пу

Пер вич ные и вто рич ные ами ны под вер же ны окис ле нию, од на ко в пре па ра -

тив ных це лях этот про цесс про ве с ти не уда ет ся.

Тре тич ные ами ны глад ко окис ля ют ся до ок си дов ами нов при при ме не -

нии 30%-го пе рок си да во до ро да или пе рок си кар бо но вых кис лот:

N,N-Ди ме тил цик ло гек сил ме та на ми ноок сид. Смесь N,N-ди ме тил цик ло гек -
сил ме та на ми на (49 г; 0,35 моль), ме та но ла (45 мл) и 30%-го пе рок си да во до ро -
да (120 г; 1,05 моль) вы дер жи ва ют 36 ч при ком нат ной тем пе ра ту ре. Из бы ток
пе рок си да во до ро да уда ля ют до бав ле ни ем не зна чи тель но го ко ли че ст ва кол ло -
и даль ной пла ти ны. Оса док от филь т ро вы ва ют. Про дукт вы де ля ют упа ри ва ни ем
рас тво ри те ля. Вы ход 49,5 г (90%).

Бу ду чи на гре ты до 150–200 °С, ок си ды тре тич ных ами нов под вер га ют ся

эли ми ни ро ва нию при на ли чии хо тя бы од но го ато ма во до ро да у β-уг ле род -

но го ато ма (ре ак ция Ко у па, 1949 г.). Так, на гре ва ни ем N,N-ди ме тил цик ло -

гек сил ме та на ми ноок си да с ко ли че ст вен ным вы хо дом по лу ча ют ме ти лен -

цик ло гек сан:

Ме ти лен цик ло гек сан. N,N-Ди ме тил цик ло гек сил ме та на ми ноок сид (50 г;
0,32 моль) на гре ва ют в ва ку у ме (10 мм рт. ст.) при 150 °С в те че ние 2 ч.
До бав ля ют во ду, слой ал ке на от де ля ют. Про дукт вы де ля ют пе ре гон кой,
т. кип. 102–103 °С (740 мм рт. ст.). Вы ход 30,2 г (98%).

H2O2
R3N O

H

CH2N(CH3)2
H

(метанол)

2O2

H

CH2N(CH3)2

O

R3N

амин оксид амина

N,N-диметил-
циклогексил-

метанамин

N,N-диметил-
циклогексил-

метанаминооксид

150 °C 

H

CH2N(CH3)2

O CH2

+   N(CH3)2OH

N,N-диметилциклогексил-
метанаминооксид

метилен-
циклогексан
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По ме ха низ му тер мо лиз ок си дов ами нов ана ло ги чен тер мо ли зу слож ных

эфи ров.

Условно реакцию можно характеризовать как вну т ри мо ле ку ляр ный про цесс Е2,

в ко то ром атом кис ло ро да ок си да вы сту па ет в ро ли ос но ва ния, от щеп ля ю ще го

атом во до ро да от β-уг ле род но го ато ма в син хрон ном пе ре ход ном со сто я нии.

В со от вет ст вии с этим ре ак ция про те ка ет стереоспецифично как си н-э ли ми ни ро -

ва ние.

Задача 23.6. Завершите реакции. Назовите исходные соединения, промежуточные и

конечный продукты. Определите конфигурацию каждого соединения.

23.4.3.       Эле к т ро филь ное за ме ще ние в аро ма ти че с ких ами нах

Ами но груп па, свя зан ная с бен золь ным цик лом, вы сту па ет как ор то,па ра-

ори ен тант в ре ак ци ях эле к т ро филь но го аро ма ти че с ко го за ме ще ния.

По сколь ку по ло жи тель ный эф фект со пря же ния ами но груп пы в ани ли -

не и дру гих аро ма ти че с ких ами нах зна чи тель но пре об ла да ет над ее от ри ца -

тель ным ин дук тив ным эф фек том, ами но груп па яв ля ет ся, в це лом, силь -

ным эле к тро но до нор ным ак ти ви ру ю щим за ме с ти те лем.

C C

H N(CH3)2

O

C C +   N(CH3)2OH

C C

C CH
D CH3

(CH3)2N H
H

D

CH2CH3

CH3
+   N(CH3)2OH

CH2CH3

O

t

(1R, 2S)-1-дейтеро-

N,N,2-триметил-

1-бутанаминоксид

(E)-1-дейтеро-

2-метил-1-бутен

H

CH3

D NH2

H 2 CH3I H2O2 t

NH2

|M | > |I |
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Га ло ге ни ро ва ние

Ак тив ность ани ли на в ре ак ци ях га ло ге ни ро ва ния столь вы со ка, что эти ре -

ак ции не тре бу ют при ме не ния ка та ли за то ра, а за ме ще ние на га ло ген про те -

ка ет сра зу в три по ло же ния бы с т ро и ко ли че ст вен но:

Что бы за дер жать ре ак цию на ста дии мо но за ме ще ния, при хо дит ся сни жать

ак ти ви ру ю щее дей ст вие ами но груп пы, что до сти га ет ся ее аци ли ро ва ни ем.

ор то,па ра-Ори ен ти ру ю щий эф фект аци ла ми но груп пы про яв ля ет се бя как со

сла бы ми, так и с силь ны ми эле к т ро фи ла ми. Бро ми ро ва ние аце та ни ли да в ук -

сус ной кис ло те да ет с аце та ни ли дом поч ти ис клю чи тель но 4-бро ма це та ни лид:

Ни т ро ва ние

ор то,па ра-Ори ен та ция на блю да ет ся и при эле к т ро филь ном ни т ро ва нии.

Од на ко в при сут ст вии силь ных ми не раль ных кис лот аро ма ти че с кие ами ны

под вер га ют ся про то ни ро ва нию. Ами но груп па про то ни ру ет ся с об ра зо ва -

ни ем ам мо ни е вой груп пы, ко то рая яв ля ет ся ме та-ори ен тан том, дез ак ти ви -

NH2

3Br2

H2O

NH2

Br Br

Br

+   3HBr

анилин

2,4,6-триброманилин

NH2

CH3 C
O

Cl

NH C

O

CH3

Br2

CH3COOH

NH C

O

CH3

Br

OH, H2O

t

NH2

Br

анилин ацетанилид

4-бромацетанилид

4-броманилин
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ру ю щим эле к т ро филь ную ата ку. По это му при дей ст вии на ани лин ни т ру ю -

щей сме си об ра зу ет ся слож ная смесь о-, п- и м-ни т ро ани ли нов:

Это свой ст во аро ма ти че с ких ами нов учи ты ва ют при их ни т ро ва нии.

Кро ме то го, сле ду ет иметь в ви ду и окис ли тель ное дей ст вие азот ной кис -

ло ты, вслед ст вие че го смесь ани ли на с азот ной кис ло той мо жет са мо вос -

пла ме нять ся.

Для сни же ния ос нов ных свойств ани ли на и пре дот вра ще ния воз мож ных

окис ли тель ных про цес сов при по лу че нии п-ни т ро ани ли на про во дят пред -

ва ри тель ную за щи ту ами но груп пы аци ли ро ва ни ем:

NH2

HNO3

NO2

+

NH2

NO2

H2SO4

NH2

H

NH3

HNO3

H2SO4

NH3 HSO4

NO2

о-нитро-
анилин

п-нитроанилин

м-нитрофениламмоний-
гидросульфат

анилин

NH2

(CH3CO)2O

– CH3COOH

NH C

O

CH3

HNO3

CH3COOH

NH C

O

CH3

NO2

+

NH C

O

CH3

NO2
OH 

H2O

NH2

NO2

+

NH2

NO2

анилин ацетанилид

о-нитроацетанилид
(10%)

о-нитро-
анилин

п-нитроацетанилид
(90%)

п-нитро-
анилин
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Суль фи ро ва ние

Суль фи ро ва ние ани ли на про во дят кон цен т ри ро ван ной сер ной кис ло той

при 180–200 °С. Об ра зу ю ща я ся во да в хо де про цес са от го ня ет ся (в про мы -

ш лен но с ти этот ме тод из ве с тен как за пе ка ние). Про дук том ре ак ции яв ля ет -

ся ани лин-4-суль фо кис ло та (суль фа ни ло вая кис ло та):

Пер во на чаль ным про дук том ока зы ва ет ся ги д ро суль фат ани ли ния, ко то -

рый при на гре ва нии те ря ет во ду с об ра зо ва ни ем суль фа ни ли да, под вер га ю -

ще го ся бы с т рой изо ме ри за ции. По сколь ку суль фи ро ва ние — об ра ти мый

про цесс, то мож но пред по ло жить, что па ра-изо мер об ра зу ет ся как тер мо ди -

на ми че с ки на и бо лее ус той чи вый изо мер. Суль фа ни ло вая кис ло та име ет

стро е ние вну т рен ней со ли, в которой катион и анион находятся в составе

одной частицы. Она пло хо рас тво ри ма в хо лод ной во де, но луч ше рас тво ря -

ет ся в го ря чей во де.

Ре ак ции тре тич ных ами нов
Ди ал ки ла ми но груп пы R2N– яв ля ют ся еще бо лее силь ны ми ак ти ви ру ю щи -

ми за ме с ти те ля ми, чем ами но груп па. По это му тре тич ные аро ма ти че с кие

ами ны об ра ба ты ва ют эле к т ро филь ны ми аген та ми в бо лее мяг ких ус ло ви ях.

Не ко то рые при ме ры со от вет ст ву ю щих ре ак ций при ведены ни же.

Нитрование

NH2 NH3   HSO4

200 °C 

–H2O

NH2

SO3H

+   H2SO4

NH3

SO3

гидросульфат анилиния

NH SO3H

сульфанилид

сульфаниловая
кислота

N(CH3)2 N(CH3)2

HNO3

CH3COOH

NO2

+

N(CH3)2

NO2

о-нитро-
N,N-диметиланилин

(35%)

анилин

п-нитро-
N,N-диметиланилин

(65%)
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Бромирование

Ацилирование

23.4.4.       Ре ак ции ами нов с азо ти с той кис ло той

Аро ма ти че с кие ами ны

При вза и мо дей ст вии пер вич ных аро ма ти че с ких ами нов с азо ти с той кис ло той

об ра зу ют ся ус той чи вые со ли ди а зо ния, ко то рые на шли ши ро кое син те ти че с -

кое при ме не ние (см. гл. 24). Фак ти че с ким ре а ген том при этом вза и мо дей ст -

вии яв ля ет ся смесь со ля ной (или сер ной) кис ло ты и ни т ри та на трия:

Ре ак цию по лу че ния аро ма ти че с ких со лей ди а зо ния на зы ва ют ди а зо ти ро ва -
ни ем. Впервые эту реакцию провел П. Грисс в 1858 г.

N(CH3)2 N(CH3)2

Br2

CH3COOH,

20 °C 

Br

NO2 NO2

N,N-диметил-
3-нитроанилин 4-бром-N,N-диметил-

3-нитроанилин

N(CH3)2

COCl2–ZnCl2

20 °C 
2 C6H4 C

O

C6H4 N(CH3)2(CH3)2N

N,N-диметил-
анилин

4,4'-бис(диметиламино)бензофенон

ArNH2   +   2HCl   +   NaNO2 0–5 °C 

0–5 °C 

ArN2  Cl     +   NaCl   +   2H2O,

NH2

CH3

+   NaNO2   +   2HCl

N2    Cl

CH3

+   NaCl   +   2H2O

п-толуолдиазоний-
хлорид
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Вто рич ные ами ны при вза и мо дей ст вии с азо ти с той кис ло той об ра зу ют

N-ни т ро зо а ми ны (ни т ро за ми ны):

Со глас но пред ло жен но му ме ха низ му ре ак ции, ни т ро зи ру ю щим аген том

вы сту па ет ни т ро зилх ло рид:

Тре тич ные ами ны аро ма ти че с ко го ря да ре а ги ру ют с азо ти с той кис ло той,

но ре ак ция ни т ро зи ро ва ния идет не по ами но груп пе, а в аро ма ти че с кое яд -

ро как эле к т ро филь ное аро ма ти че с кое за ме ще ние. В ка че ст ве про дук та об -

ра зу ет ся С-ни т ро зо со е ди не ние:

Ал ки ла ми ны
При под кис ле нии вод но го рас тво ра ни т ри та на трия об ра зу ет ся ряд ча с -

тиц, ко то рые мо гут вы пол нять роль ни т ро зи ру ю ще го аген та. Сре ди этих

ча с тиц на и бо лее ак тив ным эле к т ро фи лом яв ля ет ся ни т ро зил-ка ти он,

в за мет ной кон цен т ра ции об ра зу ю щий ся в кон цен т ри ро ван ной сер ной

кис ло те:

NHCH3

NaNO2

HCl

N
CH3

N O

+   NaCl   +   H2O

N-нитрозо-
N-метиланилин

N-метиланилин

HNO2   +   HCl NOCl   +   H2O

R2NH   + Cl N O
δ δ

–Cl
R N

R

H

N O
–H

R N

R

N O

N(CH3)2

+   HONO

N(CH3)2

NO

+   H2O

п-нитрозо-
N,N-диметиланилин

N,N-диметиланилин

H O N O
H2SO4

–HSO4

H O N O

H

–H2O N O +   HSO4
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На и бо лее про стые пре вра ще ния при вза и мо дей ст вии с ни т ро зи ру ю щим

аген том пре тер пе ва ют вто рич ные ами ны:

N-Ни т ро зо а ми ны об ра зу ют ся по этой ре ак ции с вы хо дом до 90%.

Ни т ро зо а ми ны встре ча ют ся в ок ру жа ю щей сре де. Сле ду ет от ме тить, что

эти со еди не ния весь ма ток сич ны и мо гут яв лять ся при чи ной он ко ло ги че с -

ких за бо ле ва ний.

Бо лее слож но про те ка ет ни т ро зи ро ва ние пер вич ных ами нов. Ре ак ция

со про вож да ет ся об ра зо ва ни ем ал кан ди а зо ни е во го ио на в ка че ст ве про ме -

жу точ ной ча с ти цы:

Ал кан ди а зо ний-ио ны не ус той чи вы. По это му пер вич ные ами ны али фа -

ти че с ко го ря да ре а ги ру ют с азо ти с той кис ло той с вы де ле ни ем азо та, об ра -

зо ва ни ем спир тов, а так же зна чи тель но го ко ли че ст ва ал ке нов и про дук тов

изомеризации.

Ре ак ция ди а зо ти ро ва ния пер вич ных али фа ти че с ких ами нов пре па ра -

тив но го зна че ния не име ет. Од на ко ме ха низм ре ак ции ди а зо ти ро ва ния ал -

ки ла ми нов пред став ля ет не со мнен ный ин те рес.

(C2H5)2NH
NaNO2, HCl

H2O (C2H5)2N N O

N,N-нитрозодиэтиламин
(90%)

диэтиламин

N

N

N
O

N N
CH3

CH3

O

N-нитрозо-
норникотин

(присутствует
в табачном дыме)

N-нитрозо-
диметиламин

(образуется при обработке
коки таннином)

R NH2
NaNO2, H

N NR N NR

RNH2   +   HNO2   +   HCl
0–5 °C 

R OH +   N2   +   Cl     +   H2O

CH3CH2CH2NH2
NaNO2

HCl

CH3CH2CH2OH   + CH3CH CH2 +   N2   +   NaCl   +   H2O
пропенпропанол

1-пропиламин

–H
N OR2N

H

+ R2N

H

N O R2N N O
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Ста дия 1 — об ра зо ва ние азо ти с той кис ло ты:

NaNO2 + HCl → HNO2 + NaCl

Ста дия 2 — об ра зо ва ние ни т ро зилх ло ри да:

HNO2 + HCl ⎯→←⎯ NOCl + H2O

Ста дия 3 — по лу че ние N-ни т ро зо а ми на и его пре вра ще ние до ал кил ди а зо ний-

ио на:

Ста дия 4 — рас пад ал кан ди а зо ний-ио на:

Об ра зу ю щий ся при раз ло же нии ди а зо ний-ио на карбо ка ти он ста би ли -

зи ру ет ся да лее раз лич ны ми пу тя ми: вы бро сом про то на, пе ре груп пи ров кой

или вза и мо дей ст ви ем с нук ле о филь ным аген том, на при мер с во дой:

23.5.          СПЕ К Т РАЛЬНЫЙ АНА ЛИЗ

ИК-спе к т ры. Ха рак те ри с ти че с кое по гло ще ние ами нов в ИК-спе к т рах свя -

за но с ва лент ны ми ко ле ба ни я ми N–H. Пер вич ные ал кил- и ари ла ми ны об -

на ру жи ва ют два пе ре кры ва ю щих ся пи ка в об ла с ти от 3000 до 3500 см–1, что

со от вет ст ву ет сим ме т рич ным и ан ти сим ме т рич ным ко ле ба ни ям N–H.

В ИК-спе к т ре бу ти ла ми на, на при мер, эти пи ки на блю да ют ся при 3270 и

3380 см–1. В ИК-спе к т рах вто рич ных ами нов в той же об ла с ти на блю да ет ся

лишь оди ноч ный сиг нал.

ЯМР-спе к т ры. В спе к т рах ПМР ами нов сиг на лы NH-про то нов на блю да -

ют ся в не сколь ко бо лее силь ном по ле (~1,5 м. д.) по срав не нию с сиг на ла ми

R NH2 + Cl N O
δ δ

– Cl
R N

H

H

N O
–H

R N

H

N O

R N N OH
H

R N N O H

H

–H2O
R N N

N-нитрозоамин

алкандиазоний-
ион

R N N R     +   N2

R      +   H2O R O H

H

R OH
–H

R N

H

H

R N

H

H

симметричные
колебания N—H

антисимметричные
колебания N—H
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ОН-про то нов (~2,0 м. д.) вслед ст вие мень шей эле к т ро от ри ца тель но с ти ато -

ма азо та по срав не нию с ато мом кис ло ро да. Сиг на лы NH-про то нов так же

чув ст ви тель ны к рас тво ри те лю, из ме не ни ям кон цен т ра ции и тем пе ра ту ры.

Ана ло гич ные за ко но мер но с ти в зна че ни ях хи ми че с ких сдви гов ха рак -

тер ны для спе к т ров 13С ЯМР ами нов. В ча ст но с ти, сиг нал ато ма уг ле ро да в

спе к т ре ме ти ла ми на на блю да ет ся в бо лее силь ном по ле, не же ли сиг нал ато -

ма уг ле ро да в спе к т ре ме та но ла.

Масс-спе к т ры. Как уже от ме ча лось, со еди не ния, в со став ко то рых вхо -

дят толь ко ато мы уг ле ро да, во до ро да и кис ло ро да, име ют зна че ние m/z для

мо ле ку ляр но го ио на, рав ное чет но му чис лу. При сут ст вие ато ма азо та де ла -

ет это зна че ние в масс-спе к т рах ами нов не чет ным.

На и бо лее ха рак тер ное на прав ле ние фраг мен та ции ами нов — β-рас пад

мо ле ку ляр но го ио на. Для вто рич ных и тре тич ных ами нов пред по чти тель но

от щеп ле ние фраг мен та с боль шей уг ле род ной це пью.

Задача 23.7. В ИК-спектре амина C6H15N в области 3500–3200 см–1 отсутствует погло-

щение. В спектре ПМР этого соединения присутствуют два синглета δ1 1,00 м. д. и

δ2 2,10 м. д. с соотношением интенсивностей 3 : 2. Определите строение амина.

НА И БО ЛЕЕ ВАЖ НЫЕ ПРЕДСТАВИТЕЛИ

Ме ти ла мин CH3NH2 по лу ча ют вза и мо дей ст ви ем ме та но ла и ди ме ти ло во го эфи ра с NH3.

Бес цвет ный газ, т. кип. –6,5 °С, рас тво ря ет ся в во де и ор га ни че с ких рас тво ри те лях.

При ме ня ют в про из вод ст ве ин сек ти ци дов, фун ги ци дов, ус ко ри те лей вул ка ни за ции,

ПАВ, ле кар ст вен ных средств, кра си те лей. Т. са мо воспл. 410 °С. ПДК в воз ду хе

1 мг/м3, в во де 1 мг/л.

Три э ти ла мин (C2H5)3N по лу ча ют вза и мо дей ст ви ем эта но ла с ам ми а ком и вос ста но ви -

тель ным ами ни ро ва ни ем аце таль де ги да. Бес цвет ная жид кость, т. кип. 89,7 °С, рас -

тво ря ет ся в во де и эта но ле. При ме ня ют в про из вод ст ве ус ко ри те лей вул ка ни за ции,

ин ги би то ров кор ро зии, а так же в ка че ст ве ос нов но го рас тво ри те ля. Т. са мо воспл.

510 °С. Сла бо раз дра жа ет сли зи с тые обо лоч ки ды ха тель ных пу тей.

Эти лен ди а мин (1,2-ди а ми но э тан) H2NCH2CH2NH2 по лу ча ют вза и мо дей ст ви ем 1,2-ди-

х ло рэ та на с ам ми а ком. Бес цвет ная жид кость, т. кип. 117,2 °С, рас тво ря ет ся в во де,

эта но ле, аце то не. При ме ня ют в про из вод ст ве ПАВ, гер би ци дов, ле карств, ин сек ти -

ци дов, а так же в ка че ст ве при сад ки к мо тор ным мас лам. Т. са мо воспл. 403 °С. Раз -

дра жа ет сли зи с тые обо лоч ки верх них ды ха тель ных пу тей и ко жу, по ра жа ет пе чень.

ПДК в воз ду хе 2 мг/м3, в во де 0,2 мг/л.

Пи пе ри дин (CH2)5NH по лу ча ют ка та ли ти че с ким ги д ри ро ва ни ем пи ри ди на. Яв ля ет ся

струк тур ным фраг мен том мно гих ал ка ло и дов (ло бе лин, мор фин, ана ба зин). Бес -

CH3NH2 CH3OH

26,9 м. д.
метиламин

49,3 м. д.
метанол
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цвет ная жид кость, т. кип. 106,3 °С, сме ши ва ет ся с во дой, эта но лом и ди э ти ло вым

эфи ром. При ме ня ют для син те за ле кар ст вен ных средств, а так же в ка че ст ве ос нов -

но го рас тво ри те ля и ком по нен та сма зоч ных ма сел.

Ани лин C6H5NH2 по лу ча ют ка та ли ти че с ким вос ста нов ле ни ем ни т ро бен зо ла во до ро дом.

Бес цвет ная жид кость, т. кип. 184,4 °С; рас тво рим в во де (6% при 90 °С) и в ор га ни че -

с ких рас тво ри те лях. При ме ня ют в про из вод ст ве N,N-ди ме ти ла ни ли на, ди фе ни л-

а ми на, ле кар ст вен ных средств, ан ти ок си дан тов, ус ко ри те лей вул ка ни за ции и фо то -

ма те ри а лов. ПДК 0,1 мг/м3.

Для уг луб лен но го изу че ния!

ОСНОВНЫЕ И НУКЛЕОФИЛЬНЫЕ СВОЙСТВА
ПРОСТРАНСТВЕННО-ЗАТРУДНЕННЫХ АМИНОВ

Закономерности изменения основности и нуклеофильности, рассмотрен-

ные в разд. 23.4.1 на примере простейших аминов, не соблюдаются в тех

соединениях, которые осложнены пространственными эффектами. В част-

ности, по причине именно этих эффектов основность и нуклеофильность

затрудненных аминов не изменяются синхронно.

Вследствие крайне малого размера протона, реакция протонирования

значительно менее чувствительна к пространственным затруднениям в амине,

нежели, например, его взаимодействие с галогеналканами в реакции SN2.

Известны амины, в которых пространственное экранирование неподеленной

электронной пары атома азота углеводородными фрагментами резко снижает

их нуклеофильность (сродство к углероду), однако практически не сказывает-

ся на основности (сродство к протону). Они представляют особый интерес для

синтетической практики. Некоторые из таких аминов показаны ниже.

В разд. 13.4.3 (т. II) указывалось, что для преимущественного проведе-

ния реакции элиминирования Е2 особенно рекомендуются основания,

обладающие низкой нуклеофильностью. Их применение подавляет конку-

рирующую реакцию SN2.

Для примера рассмотрим две реакции, каждую из которых удается про-

вести лишь с использованием громоздкого ненуклеофильного основания. 

В первой реакции исходный 1,2-эпокси-4-бромтетрагидронафталин

гладко подвергается элиминированию с образованием 1,2-эпокси-1,2-

N
N

N
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диизопропил-

этиламин (ДИЭА)

1,8-диазабицикло-

[5.4.0]ундец-7-ен (ДБУ)

1,5-диазабицикло-

[4.3.0]нон-5-ен (ДБН)
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дигидронафталина, а реакции нуклеофильного замещения и раскрытия

оксиранового цикла сведены к минимуму:

Как видим, в этой реакции бициклический амин проявляет только основ-

ные свойства и не «работает» как нуклеофил.

Аналогичная ситуация наблюдается и во второй реакции — применение

ДИЭА в качестве основания позволяет провести с метиловым эфиром

2-бромметил-3-бромпропановой кислоты только реакцию элиминирова-

ния и превратить его в метиловый эфир 2-бромметилакриловой кислоты:

Этот пример заслуживает особого внимания, поскольку образующийся

продукт является бромидом аллильного типа и отличается исключительной

активностью в реакциях SN2.

Вместе с тем, известны примеры пространственных затруднений и в

реакциях протонирования аминов. Особенности пространственного строе-

ния некоторых аминов таковы, что создают препятствия подходу к НЭП

атома азота даже для такой малой частицы, как протон. В частности, по

мере увеличения размеров бициклического алифатического амина амин-

ный фрагмент приобретает возможность перехода в эндо-пирамидальную

конформацию. В такой конформации находится, например, амин А (6Н-1-

азабицикло[4,4,4]тетрадекан) [1, 2]:

Этот амин обладает очень низкой основностью. Значение рКа его сопря-

женной кислоты оценивается величиной +0,6. Полагают, что и в растворе,

O

Br

O

1,2-эпокси-4-бромтетра-
гидронафталин

1,2-эпокси-
1,2-дигидро-

нафталин

ДБН

Br

Br

O

OCH3

CH2

Br

O

OCH3

метиловый эфир
2-бромметил-3-бром-
пропановой кислоты

метиловый эфир
2-бромметилакриловой

кислоты
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(эфир)
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и в газовой фазе амин А может протонироваться только с «внешней» сторо-

ны. Такое предположение подтверждается тем фактом, что энергия инвер-

сии этого амина оценивается величиной 71,2 кДж/моль (17 ккал/моль),

практически совпадающей со снижением сродства этого амина к протону

по сравнению с трибутиламином.

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Сродство к протону ΔАН(В) измеряется в газовой фазе как энергия гетеролити-
ческой диссоциации сопряженной кислоты

Величина сродства к протону, таким образом, не зависит от сольватационных
эффектов.

Интересные особенности протонирования и нуклеофильности имеют

бициклические амины — аналоги амина А, в которых n-орбиталь атома

азота может перекрываться через пространство с n-орбиталью второго N-

атома, π-орбиталью С=С-связи или карбонильной группы [3]. Оказалось,

например, что в низкоэнергетической области фотоэлектронного спектра

1-азабицикло[4,4,4]тетрадец-5-ена (амин Б), так же как и в спектрах анало-

гичных бициклических диаминов, имеются две полосы ионизации, что

соответствует эффективному взаимодействию через пространство НЭП

атома азота и π(С=С)-орбитали.

Показанная ниже диаграмма иллюстрирует указанное взаимодействие.

BH Δ ΔB     +   H   ; AH(B) = H° .

Б

N

8,60, (n + π)

азабицикло-
тетрадекан А

7,85, π(N)

бицикло-
тетрадецен

8,10, π(С=С)

азабицикло-
тетрадецен Б

7,30, (n – π)

N N
С—H
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Методом молекулярной механики была рассчитана структура амина Б:

конформация с «внешней» ориентацией НЭП атома азота оказалась почти

на 41 кДж/моль менее устойчивой, чем конформация с «внутренней» ори-

ентацией, благоприятной для перекрывания n(N)- и π(С=С)-орбиталей.

Неэмпирическими квантово-химическими расчетами было показано, что

указанные орбитали перекрываются, причем энергия такого взаимодей-

ствия достигает 0,64 эВ.

Важно отметить, что не только электронные уровни, но и химическое

поведение амина Б определяется трансаннулярным взаимодействием

НЭП азота и π(С=С)-орбитали. По существу, это соединение ведет себя

как енамин. Оно легче окисляется, чем его насыщенный аналог —

амин А, а при протонировании легко образует катион В (даже этанол ока-

зывается для амина А слишком сильной кислотой). Будучи растворен в

этом растворителе, Б уже через 9 мин при 25 °С полностью превращается

в катион В:

Подробное изучение структурных особенностей бициклических аминов

А и Б обусловлено тем, что их фрагменты находятся в составе многих алка-

лоидов, отличающихся высокой биологической активностью и известных

как сильные лекарственные средства (атропин, кокаин, хинин, морфин,

кодеин и др.). Например, совершенно аналогично амину Б, N-метилтетра-

гидроберберин протонируется в этаноле с образованием соответствующего

катиона: время полупревращения составляет 2 мин [4].

Наличие трансаннулярной связи между N-атомом и С-атомом карбо-

нильной группы в молекуле алкалоида Г доказывается данными ИК-спек-

тра: значение частоты валентных колебаний С=О-группы, равное 1675 см–1,

соответствует карбонильной группе амида, а не арилкетона (1693 см–1). При

Б В

HN N

N-метилтетрагидроберберин

N
Me

OMe

OMe

О

О
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протонировании алкалоида Г полоса валентных колебаний С=О исчезает

вовсе, что соответствует образованию структуры Д:

Методом рентгеноструктурного анализа установлено, что НЭП атома

азота в молекулах алкалоидов группы тетрагидроберберина направлена

внутрь цикла, а атомы азота и углерода сближены. Ниже указаны длины

трансаннулярных связей между N и С(О) в некоторых алкалоидах по дан-

ным рентгеноструктурного анализа [4, 5].

Данные о длинах связей между N и С(О) в обсуждаемых алкалоидах ока-

зались интересны тем, что на их основе был составлен пространственный

Г Д

O

H

MeО

MeО

MeО

MeОО

О
О

О

N
Me

N
Me

криптопин,
0,258 нм

протопин,
0,255 нм

кливорин,
0,199 нм

N-брозилмитомицин,
0,149 нм

ретузамин,
0,164 нм
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O
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О

О
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маршрут реакции присоединения нуклеофила к карбонильной группе,

поскольку в их структурах наблюдается широкий спектр расстояний между

нуклеофилом (аминогруппа) и электрофилом (карбонильная группа): от

дальнего трансаннулярного взаимодействия (0,30 нм) до ковалентного свя-

зывания (0,15 нм). Сближение атомов азота и углерода в молекулах алкалои-

дов сопровождается удлинением связи С=О и «вытягиванием» углеродного

атома карбонильной группы из плоскости. Еще более удивительным оказы-

вается тот факт, что нуклеофил «приближается» к карбонилу не в плоскости

ССС=О и не перпендикулярно ей, а под углом 107° к направлению связи

С=О: нуклеофил заранее «знает» о переходе тригональной конфигурации

атома углерода карбонильной группы в тетраэдрическую. В целом установ-

лено, что определяемая из рентгенографических данных стереохимия при-

соединения аминогруппы к карбонильному фрагменту оказывается иден-

тичной той, которая предсказывается неэмпирическим расчетом модельной

реакции между молекулой формальдегида и гидрид-ионом в газовой фазе.

Примеры влияния пространственных условий на нуклеофильность ами-

нов имеются и в химии ариламинов. В частности, соседние заместители

способны выводить НЭП атома азота в ароматических аминах из сопряже-

ния с π-системой ароматического фрагмента и вследствие этого заметно

снижать его С-нуклеофильность. Например, N,N-диметиланилин гладко

сочетается с солью диазония, полученной из сульфаниловой кислоты,

с образованием индикатора Метиловый оранжевый (рН перехода 3,5):

Метиловый оранжевый. Сульфаниловую кислоту (5 г, 0,028 моль), переосажден-
ную из водного раствора NaOH, диазотируют нитритом натрия (2 г, 0,028 моль) в при-
сутствии 2 н. раствора HCl (12,5 мл). К полученной суспензии п-сульфобензолдиазо-
нийхлорида прибавляют раствор N,N-диметиланилина (3 г, 0,025 моль) в 25 мл
1 н. раствора НСl. После размешивания в течение 10 мин и добавления 2 н. раствора
NaOH до рН 10 получают Na-соль Метилового оранжевого. Выход 7 г (85%).

Однако с 2,6,N,N-тетраметиланилином эта реакция не идет.

(CH3)2N

N,N-диметиланилин п-сульфобензолдиазоний хлорид

Метиловый оранжевый

+ HSO3 N2Cl

(CH3)2N N N SO3H

CH3

(CH3)2N

CH3 2,6,N,N-тетраметиланилин
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Вследствие пространственного влияния со стороны двух орто-метиль-

ных групп диметиламиногруппа выводится из плоскости. Сопряжение

НЭП атома азота с π-системой бензольного кольца нарушается. Тем самым

исключается активирующее влияние диметиламиногруппы, и реакция

электрофильного ароматического замещения с солью диазония, которая

является сравнительно слабым электрофилом, становится невозможной.

Интересно отметить, что вывод аминогруппы из плоскости сопряжения с

фенилом снижает нуклеофильность ароматического кольца, но повышает

основность ариламина.

Эффекты пространственного затруднения сопряжению аминогруппы с

π-системой арена особенно четко проявляются в 1,8-диаминонафталинах.

В частности, 1,8-бис(диметиламино)нафталин и 1,8-бис(диэтиламино)-

2,7-диметоксинафталин являются исключительно сильными основаниями

по сравнению с N,N-диалкиланилинами (рКа (BH⊕) 5,2)

В молекулах этих производных нафталина НЭП двух атомов азота не только

выводятся из сопряжения, но и перекрываются между собой. Такое смеши-

вание ведет к особенно значительному росту основности соответствующих

ариламинов [6].

РЕАКЦИИ ЕНАМИНОВ

В разд. 23.4.2 были рассмотрены реакции енаминов, в которых они про-

являют нуклеофильные свойства по отношению к некоторым электро-

фильным агентам. Роль енаминов в синтетической практике, однако,

слишком велика, чтобы ограничиться только упомянутыми реакциями.

NH2 NH2 N

CH3

CH3 CH3

N
CH3 CH3

CH3

pKa (BH    ): 4,6 5,0 5,12 6,11

анилин о-толуидин N,N-диметил-
анилин

2,N,N-триметил-
анилин

(CH3)2N N(CH3)2 (C2H5)2N N(C2H5)2

CH3O OCH3

(pKa (BH    ) 12,34) (pKa (BH    ) 16,3)

1,8-бис(диметил-
амино)нафталин

2,7-диметокси-1,8-бис(диэтил-
амино)нафталин
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Для получения достаточно полной информации по этому вопросу рекомен-

дуются обзоры [7–12]. Ниже обсудим несколько примеров, в которых ена-

мины как нуклеофилы участвуют в реакциях сопряженного присоединения

с α,β-ненасыщенными карбонильными соединениями (или фрагментами)

в реакциях циклизации. Этот тип превращения енаминов впервые был

обнаружен Сторком с сотрудниками в 1954 г. [13].

Например, при взаимодействии енамина циклогексанона с акрилонит-

рилом с 80%-м выходом был выделен 2-(β-цианоэтил)циклогексанон, труд-

нодоступный другими методами:

При взаимодействии того же енамина с метилвинилкетоном была пока-

зана принципиальная возможность аннелирования нового цикла: в каче-

стве продукта был выделен Δ1,9-2-окталон:

Эта реакция енаминов, которая является полным аналогом аннелирования

по Робинсону с участием енолят-ионов, носит имя ее автора — реакция
Сторка (1954 г.). Поскольку присоединение енаминов (в отличие от присо-

единения енолят-ионов) протекает в нейтральных условиях, побочные про-

цессы конденсации с участием карбонильных соединений в этой реакции

сводятся к минимуму.

енамин
циклогексанона

2-(β-цианоэтил)-
циклогексанон

диоксан

H2O

O

CH2CH2CNN
+   CH2=CH—CN

Δ1.9-2-окталон

O

OH

N

+

ON

O

O

N
N
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Как нуклеофилы, енамины реагируют с галогенами, подвергаются ари-

лированию в реакциях с активированными галогенаренами, ацилируются

п-толуолсульфохлоридом:

Енамины найдены высокоэффективными реагентами и в реакциях

гетероциклизации. Например, они являются ключевыми интермедиатами

в одностадийном синтезе индолов по Неницеску [14, 15]. После кипяче-

ния раствора 1,4-бензохинона и этил-3-аминокротоноата в 1,2-дихлор-

этане в течение 50 минут был выделен целевой 2-метил-3-карбэтокси-5-

гидроксииндол:

Выход чистого вещества составил 30%.

Другие примеры синтеза гетероциклических соединений с участием

енаминов подробно обсуждены в [11, 12].

Дополнения!

БИ О ГЕН НЫЕ АМИ НЫ.
НЕЙ РО МЕ ДИ А ТО РЫ И НЕЙ РО ТОК СИ НЫ

К би о ген ным ами нам, в пер вую оче редь, от но сят при род ные со еди не ния

рас ти тель но го про ис хож де ния. Лег кость, с ко то рой ами ны мо гут быть экс -

тра ги ро ва ны вод ной кис ло той, а за тем вы де ле ны в чи с том ви де при под ще -

ла чи ва нии экс трак та, яви лась при чи ной то го, что при род ные со еди не ния,

со дер жа щие ами но груп пы, бы ли вы де ле ны и изу че ны ра нее дру гих со еди -

не ний. Ос нов ные свой ст ва при род ных ами нов по слу жи ли при чи ной их на -

зва ния — «ал ка ло и ды» (от англ. “alkali-like”). В на сто я щее вре мя из ве ст но

бо лее 5 ты сяч ал ка ло и дов. По дав ля ю щее боль шин ст во из них ха рак те ри зу -

ет ся вы со кой би о ло ги че с кой ак тив но с тью.

O
NO2

NO2

N NO2Cl1.

O2N

2. H2O

NH2

COOEt

H3C

+

COOEt

HO

CH3

N
H

О

О
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На и бо лее из ве ст ны ми из них яв ля ют ся хи нин, ко ка ин, мор фин и ни -

ко тин.

Не ко то рые ами ны вы ра ба ты ва ют ся жи вы ми ор га низ ма ми и так же от -

но сят ся к би о ген ным ами нам. Они иг ра ют важ ную роль в би о хи ми че с ких

про цес сах. В ча ст но с ти, не ко то рые ами ны из ве ст ны в би о ло гии жи вот -

ных как ней ро ме ди а то ры (см. т. II, гл. 16, разд. «Дополнения»). Эти со -

еди не ния обес пе чи ва ют пе ре да чу нерв но го сиг на ла. Сре ди них на и бо лее

важ ны ми яв ля ют ся аце тил хо лин и ад ре на лин.

NCH3

COOCH3

OCOC6H5

N
H

C3H7
N

N

CH3

N

CH3O

HO
N

H HO

O

HO

N CH3

H

кокаин

(стимулятор центральной
нервной системы;

выделен из растения кока)

кониин

(алкалоид, которым,
по преданию, был

отравлен Сократ)

хинин

(алкалоид, выделенный из коры
хинного дерева; применяется

при лечении малярии)

морфин

(прекрасный анальгетик; его применение,
однако, ограничено из-за наркотического

эффекта; диацетат морфина
известен как героин)

никотин

(алкалоид, содержащийся
в табаке; высокотоксичное

вещество, иногда
применяемое

как инсектицид)

CH3 C

O

OCH2CH2 N

CH3

CH3

CH3  OH

HO

HO C

CH2NHCH3

OH
H

ацетилхолин адреналин
(гормон, вырабатываемый

в организме в момент
повышенного

нервного возбуждения)
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Для того что бы луч ше по нять, в чем же со сто ят би о хи ми че с кие функ ции

ами нов в жи вот ных ор га низ мах, сле ду ет разобраться с тем, как «ра бо та ет»

ве ге та тив ная нерв ная си с те ма.

Ве ге та тив ная нерв ная си с те ма под раз де ля ет ся на па ра сим па ти че с кую и

сим па ти че с кую. Нер вы па ра сим па ти че с кой си с те мы берут начало от кле ток

ство ло вой ча с ти го ло вно го моз га и крест цо вой ча с ти спин но го моз га. Сим -

па ти че с кие нер вы ис хо дят из кле ток от де лов спин но го моз га.

Ме с то кон так та од ной нерв ной клет ки с дру гой или с ис пол ни тель ным

ор га ном на зы ва ет ся си нап сом. В этом ме с те при по ступ ле нии нерв но го сиг -

на ла и вы де ля ет ся ней ро ме ди а тор — по сред ник, ко то рый ре а ли зу ет со от -

вет ст ву ю щий кон такт и пе ре да чу нерв но го сиг на ла. В си нап сах па ра сим па -

ти че с кой нерв ной си с те мы вы де ля ет ся аце тил хо лин, в си нап сах

сим па ти че с кой нерв ной си с те мы — но ра д ре на лин.

Объ е мы вы де ля е мых ней ро ме ди а то ров (на зы ва е мых так же и ней  ро-

т ран с мит те ра ми) не ве ли ки. Аце тил хо лин, на при мер, вы де ля ет ся до за ми,

каж дая из ко то рых со дер жит око ло 10 000 мо ле кул. Эти мо ле ку лы рас пре -

де ля ют ся по си нап ти че с кой ще ли так, что сиг нал до сти га ет ре цеп то ра.

Воз дей ст вие аце тил хо ли на на ре цеп тор вы зы ва ет со от вет ст ву ю щий фи зи -

о ло ги че с кий от вет, по сле че го транс мит тер под вер га ет ся раз ру ше нию.

Аце тил хо лин ги д ро ли зу ет ся под дей ст ви ем фер мен та аце тил хо ли нэ с те -

ра за (АХЭ):

При нор маль ном функ ци о ни ро ва нии нерв ной си с те мы ги д ро лиз «от ра бо -

тав ше го» аце тил хо ли на дол жен про хо дить в те че ние не сколь ких мил ли се -

кунд. Это яв ля ет ся не пре мен ным ус ло ви ем при ня тия сле ду ю ще го нерв но го

сиг на ла.

Би о хи ми че с кий эф фект аце тил хо ли на за клю ча ет ся в том, что его при со -

е ди не ние к ре цеп то ру от кры ва ет ка нал для про хож де ния ио нов Na⊕ и К⊕

че рез мем б ра ну клет ки, что ве дет к де по ля ри за ции мем б ра ны. Бло ки ро ва -

ние дей ст вия аце тил хо ли на чре ва то се рь ез ны ми про бле ма ми, вплоть до

смер тель но го ис хо да. Имен но в этом за клю ча ет ся би о хи ми че с кое дей ст вие

ней ро ток си нов. Ни же по ка за ны струк ту ры двух на и бо лее силь ных ней ро -

ток си нов — хи с т ри о ни ко ток си на и хло ри да D-ту бо ку ра ри на. Как и аце тил -

хо лин, мо ле ку ла D-ту бо ку ра ри на со дер жит ам мо ни е вые фраг мен ты. Она

CH3 C

O

OCH2CH2N(CH3)3   OH +   H2O

CH3COOH   +   HOCH2CH2N(CH3)3  OH

ацетилхолин

холинуксусная
кислота

АХЭ
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бло ки ру ет ме с то при со е ди не ния аце тил хо ли на к ре цеп то ру, ис клю ча ет пе -

ре да чу нерв но го сиг на ла, пре дот вра ща ет пе ре нос ио нов че рез мем б ра ну.

Со зда ет ся си ту а ция, на зы ва е мая па ра ли чом жи вой си с те мы.

Ней ро ток си че с кие свой ст ва ря да би о ген ных ами нов не ис клю ча ют, од -

на ко, их ус пеш но го ме ди цин ско го при ме не ния в хи рур ги че с ких опе ра ци ях,

на при мер для сня тия на пря же ний в му с ку ла ту ре.

H
N

H
H

OH
H

O

HO OCH3

N

CH2

N

OCH3O

CH3 H

HO

CH2

CH3 CH3

H

Cl

хистрионикотоксин

D-тубокураринхлорид
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Глава 24.       ДИАЗОСОЕДИНЕНИЯ

К ди а зо со е ди не ни ям от но сят ве ще ст ва, со дер жа щие груп пи ров ки —N2Х или

=N2, ко то рые свя за ны с од ним ато мом уг ле ро да уг ле во до род но го за ме с ти те ля.

24.1.          КЛАС СИ ФИ КА ЦИЯ И НО МЕН К ЛА ТУ РА

В за ви си мо с ти от стро е ния груп пы —N2
— раз ли ча ют сле ду ю щие ди а зо со е -

ди не ния:

со ли ди а зо ния, ко то рые со дер жат ди а зо ни е вую груп пу (ди а зо груп па)

ди а зо про из вод ные об ще го стро е ния

ди а зо ал ка ны об ще го стро е ния

На и боль шее пре па ра тив ное зна че ние име ют аро ма ти че с кие cоли ди а зо -

ния. Им при пи сы ва ют ион ное стро е ние и об щую фор му лу

Ани о ном Х
�

мо жет быть ани он силь ной кис ло ты (на при мер, Cl
�

, Br
�

,

I
�

, HSO4

�
) или ком плекс ный ани он (на при мер, FeCl4

�
, BF4

�
).

Ни же да ны при ме ры аро ма ти че с ких со лей ди а зо ния и их названия.

N N ,

R N N X,

CN2

R'

R

Ar N2X.

C6H5 N2  Cl NO2 N2     BF4

N2   HSO4

бензолдиазоний-
хлорид п-нитробензолдиазоний-

тетрафторборат
1-нафталиндиазоний-

гидросульфат



Аро ма ти че с кие ди а зо со е ди не ния об щей фор му лы

име ют ко ва лент ное стро е ние. Фраг мен том X мо гут слу жить раз лич ные

функ ци о наль ные груп пы. В ка че ст ве при ме ра по ка за ны ди а зо со е ди не ния с

ги д ро кси-, аце ток си- и ци а но груп пой:

24.2.          АРО МА ТИ ЧЕ С КИЕ СО ЛИ ДИ А ЗО НИЯ

24.2.1.       Спо со бы по лу че ния

Как уже от ме ча лось в разд. 23.4.4, аро ма ти че с кие со ли ди а зо ния по лу ча ют

ре ак ци ей ди а зо ти ро ва ния — вза и мо дей ст ви ем пер вич ных аро ма ти че с ких

ами нов с на три е вой со лью азо ти с той кис ло ты в при сут ст вии ми не раль ной

кис ло ты. Об щее урав не ние ре ак ции ди а зо ти ро ва ния име ет вид:

При ис поль зо ва нии в ка че ст ве ми не раль ной кис ло ты со ля ной кис ло ты

ди а зо ти ро ва ние про те ка ет сле ду ю щим об ра зом.

На пер вой ста дии при вза и мо дей ст вии ни т ри та на трия с со ля ной кис ло той об ра -

зу ет ся азо ти с тая кис ло та:

В со ля но кис лой сре де азо ти с тая кис ло та превращается в ни т ро зилх ло рид, ко то -

рый и яв ля ет ся ди а зо ти ру ю щим аген том:

Соб ст вен но ди а зо ти ро ва ние про те ка ет по сле ду ю щей схе ме:

N NAr X

N NPh OH N NPh O C

O

CH3 N NPh CN
бензолдиазогидрат бензолдиазоцианид

бензолдиазоацетат

ArNH2   +   NaNO2   +   2HCl 0–5 °C ArN2   Cl      +   NaCl   +   2H2O

NaNO2   +   HCl HNO2   +   NaCl

O NO N OH +   H OH

H
Cl

Cl N O

δ δ
+   H2O

азотистая
кислота

нитрозил-
хлорид

N N
– Cl

δ

Ar NH2 + N O
δ

OAr

H

H
–H

N N OAr

H

Cl

N N OHAr
H

N N OAr H

H

Cl

–H2O N NAr Cl

ариламин

арендиазогидрат арендиазоний-
хлорид

N-нитрозо-
ариламиннитрозилхлорид
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В от ли чие от али фа ти че с ких ди а зо ний-ио нов аро ма ти че с кие ди а зо ний-

ио ны ста би ли зи ро ва ны со пря же ни ем ди а зо ни е вой груп пы с аро ма ти че с -

ким яд ром (см. ниже). Вслед ст вие это го при 0–5 °С (а в ви де со лей с ком -

плекс ны ми ани о на ми — и при ком нат ной тем пе ра ту ре) они яв ля ют ся

впол не ус той чи вы ми со еди не ни я ми.

Как вид но из схе мы, пер вич ный амин всту па ет в ре ак цию ди а зо ти ро ва -

ния в сво бод ном со сто я нии, а не в ви де со ли, с ко то рой в кис лой сре де он

на хо дит ся в рав но ве сии:

На прак ти ке при про ве де нии ре ак ции ди а зо ти ро ва ния со блю да ют сле -

ду ю щие ус ло вия:

1) ре ак цию про во дят при 0–5 °С, по сколь ку при бо лее вы со кой тем пе ра -

ту ре про ис хо дит раз ло же ние азо ти с той кис ло ты и со ли ди а зо ния

2) при ме ня ют из бы ток ми не раль ной кис ло ты (~2,5–3 моль на 1 моль

ами на), так как при не до стат ке кис ло ты на блю да ет ся об ра зо ва ние ди а зо-

а ми но со е ди не ний

3) окон ча ние ди а зо ти ро ва ния оп ре де ля ют по на ли чию из быт ка HNO2,

например, с по мо щью иод крах маль ной бу ма ги

24.2.2.       Фи зи че с кие свой ст ва и стро е ние

Стро е ние ио нов ди а зо ния, на при мер ио на бен зол ди а зо ния, вы ра жа ет ся

сле ду ю щим на бо ром ре зо нанс ных струк тур:

ArN2   Cl      +   H2O ArOH   +   N2   +   HCl;t

+   HCl;Ar NH2 +   ClN2Ar ArNH N N Ar

2KI(+ крахмал)  +   2HNO2    +   2HCl

2KCl   +   I2   +   2H2O   +   2NO

синее окрашивание
крахмала

ArNH2   +   HCl ArNH3     +   Cl

N N N N N N

N N N N N N

A Б В

Г

210 Глава 24. Диазосоединения



Струк ту ры А–Г вно сят на и боль ший вклад в ре зо нанс ную ста би ли за цию

арен ди а зо ни е во го ио на. В со от вет ст вии с этим фраг мент C—N
⊕
≡N име ет

ли ней ное стро е ние.

Со ли ди а зо ния обыч но при ме ня ют в ви де вод ных рас тво ров, так как в

су хом ви де они взры во опас ны. Вод ные рас тво ры со лей ди а зо ния ней т раль -

ны, по сколь ку эти со еди не ния яв ля ют ся со ля ми силь ных ос но ва ний и

силь ных кис лот.

Ги д ро ксид ди а зо ния по лу ча ют дей ст ви ем влаж но го ги д ро кси да се ре б ра

на рас твор со ли ди а зо ния:

Бен зол ди а зо ний ги д рок сид — очень не ус той чи вое со еди не ние. Он бы с т -

ро пе ре груп пи ро вы ва ет ся в ди а зо ги д рат, ко то рый яв ля ет ся ОН-кис ло той.

С из быт ком NaOH ди а зо ги д рат да ет соль, на зы ва е мую ди а зо та том:

Как по ка зы ва ют пред став лен ные пре вра ще ния, арен ди а зо ни е вые ио ны

мож но рас сма т ри вать как дву хос нов ные кис ло ты:

По сколь ку K2 >> K1, арен ди а зо ги д рат на хо дит ся в рав но вес ной сме си в

весь ма не зна чи тель ном ко ли че ст ве. В це лом, фор ма аро ма ти че с ко го ди а зо -

со е ди не ния за ви сит от кон цен т ра ции про то нов в рас тво ре.

В кис лом и ней т раль ном рас тво рах рав но ве сие сме ще но в сто ро ну ио на

ди а зо ния, в ще лоч ном рас тво ре — в сто ро ну ди а зо та та.

Ио ны арен ди а зо та тов, как и дру гих со еди не ний, со дер жа щих C=N- и

N=N-свя зи, мо гут су ще ст во вать в син- и ан ти-фор мах. При под ще ла чи ва -

C6H5 N N Cl +   AgOH C6H5 N N OH +   AgCl

бензолдиазоний-
гидроксид (pH 7)

C6H5 N N Cl C6H5 N N OH
NaOH

–NaCl

C6H5 N N O   Na
HCl

–NaCl

бензолдиазоний-
хлорид

(активная форма
диазосоединения)

C6H5 N N OH
NaOH

–H2O

бензолдиазогидрат
(пассивная форма
диазосоединения)

бензолдиазотат натрия
(неактивная форма

диазосоединения)

C6H5 NH N O
HCl

–H2O
C6H5 N N Cl

N-нитрозоанилин

бензолдиазоний-
гидроксид

Ar N N +   2H2O
K1

Ar N N +   H3O  ,

+   H2O
K2

Ar N N +   H3OAr N N O

OH

OH
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нии со ли арен ди а зо ния сна ча ла об ра зу ет ся син-фор ма, ко то рая затем мед -

лен но пе ре груп пи ро вы ва ет ся в бо лее ста биль ную ан ти-фор му:

24.2.3.       Ре ак ции

Ре ак ции аро ма ти че с ких со лей ди а зо ния с вы де ле ни ем азо та

Пре па ра тив ное зна че ние аро ма ти че с ких со лей ди а зо ния столь ве ли ко, что

не ко то рые хи ми ки на зы ва ют их «ре агента ми Гри нь я ра» в хи мии аро ма ти -

че с ких со еди не ний.

Ряд ре ак ций аро ма ти че с ких со лей ди а зо ния про те ка ет с раз ры вом свя зи

Ar–N2. Этот раз рыв про хо дит как ге те ро ли ти че с ки, так и го мо ли ти че с ки,

со про вож да ет ся за ме ще ни ем ди а зо ни е вой груп пы и вве де ни ем но во го за -

ме с ти те ля в аро ма ти че с кое яд ро.

ЗА МЕ НА ДИ А ЗО ГРУП ПЫ НА ГИ Д РО КСИ ГРУП ПУ

За ме ще ние ди а зо груп пы на ги д ро кси груп пу пред став ля ет со бой ре ак цию

нук ле о филь но го за ме ще ния у аро ма ти че с ко го ато ма уг ле ро да и фор маль но

мо жет рас сма т ри вать ся как ги д ро лиз со ли ди а зо ния.

Ес ли вод ный рас твор со ли бен зол ди а зо ния под кис лить раз бав лен ной

сер ной кис ло той и на греть, то ди а зо со е ди не ние раз ла га ет ся с вы де ле ни ем

азо та и об ра зо ва ни ем фе но ла:

Ре ак ция идет с про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем фе нил-ка ти о на:

N N

+     OH

N
N

O N
N

O

син-бензолдиазотат-ион анти-бензолдиазотат-ион

Ar N N HSO4 +   H2O t ArOH   +   N2   +   H2SO4

N N HSO4

+   N2   +   HSO4 ,

бензолдиазоний-
гидросульфат

фенил-катион

медленно
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Та ким об ра зом, эта реакция имеет внеш нее сход ст во с мо но мо ле ку ляр -

ным нук ле о филь ным за ме ще ни ем в али фа ти че с ком ря ду SN1, а ее ско рость

про пор ци о наль на толь ко кон цен т ра ции со ли бен зол ди а зо ния:

Осо бен ность стро е ния фе нил-ка ти о на за клю ча ет ся в том, что его ва -

кант ная ор би таль sp2-ги б ри ди зована, ори ен ти ро ва на в пло с ко сти бен золь -

но го коль ца и поэтому не мо жет на хо дить ся в со пря же нии с его π-эле к -

трон ной си с те мой.

Та кой ка ти он край не не ус той чив и сво им об ра зо ва ни ем обя зан эли ми ни -

ро ва нию чрез вы чай но ста биль ной мо ле ку лы азо та при рас па де ио на бен -

зол ди а зо ния.

До ка за тель ст вом об ра зо ва ния фе нил-ка ти о на в ка че ст ве про ме жу точ -

ной ча с ти цы мо жет слу жить его вза и мо дей ст вие с лю бым нук ле о филь ным

ре а ген том, при сут ст ву ю щим в рас тво ре. Так, про дук та ми раз ло же ния бен -

зол ди а зо ния в вод ном ме ти ло вом спир те яв ля ют ся фе нол и его ме ти ло вый

эфир — ани зол. В при сут ст вии хло рид-ио на сре ди про дук тов ре ак ции об на -

ру жи ва ет ся хлор бен зол:

Имен но по это му ди а зо ти ро ва ние ари ла ми на при за ме не ами ногруп пы на ги д -

ро кси груп пу про во дят не в со ля ной, а в сер ной кис ло те. Гидро суль фат-ион —

+  H2O

OH

+   H

фенол

быстро

w = k1 [C6H5N2   HSO4   ].

вакантная орбиталь

CH3OH

t

Cl

t

OCH3

Cl

+   H

фенил-катион

анизол

хлорбензол
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зна чи тель но бо лее сла бый нук ле о фил по срав не нию с хло рид-ио ном и не мо жет

кон ку ри ро вать с во дой в ре ак ции с фе нил-ка ти о ном:

Задача 24.1. Какую минеральную кислоту следует применить для превращения п-толуи-

дина в п-крезол по реакции замещения диазогруппы на гидроксигруппу. Ответ поясните

написанием соответствующих реакций.

ЗА МЕ ЩЕ НИЕ ДИ А ЗО ГРУП ПЫ НА ИОД

Ес ли в ди а зо ра с тво ре при сут ст ву ет та кой силь ный нук ле о фил, как иодид-

ион, ди а зо груп па глад ко за ме ща ет ся на атом иода. За ме на N2 → I в этом

слу чае не со про вож да ет ся по боч ны ми про цес са ми и в при сут ст вии хло рид-

ио нов:

Эта ре ак ция не ос лож ня ет ся так же и об ра зо ва ни ем фе но ла.

ВВЕ ДЕ НИЕ ГРУП ПЫ SH

Об ра бот ка вод но го рас тво ра со ли арен ди а зо ния этилк сан то ге на том ка лия

при уме рен ном на гре ва нии ве дет к глад ко му об ра зо ва нию S-арил-О-этил-

к сан то ге на та, ги д ро лиз ко то ро го с пре па ра тив ным вы хо дом да ет со от вет ст -

ву ю щий ти о фе нол:

NH2

NO2

NaNO2

H2SO4, 0–5 °C 

N

NO2

N

HSO4

H2O

t

OH

NO2

м-нитроанилин м-нитробензолдиазоний-
гидросульфат

м-нитрофенол

NH2

NaNO2

HCl (водн.)
0–5 °C 

N2   Cl

KI

25 °C 

I

+   N2

анилин иодбензол

NH2

NaNO2
HCl

0–5 °C 

N2   Cl

40–50 °C 

CH3 CH3

KS C

S

OC2H5

SH

CH3

S C

S

OC2H5

1. KOH (водн.)

2. H3O

CH3

п-толуидин п-толуол-
диазонийхлорид

п-тиокрезолS-(п-толил)-
О-этилксантогенат

214 Глава 24. Диазосоединения



ЗА МЕ ЩЕ НИЕ ДИ А ЗО ГРУП ПЫ НА ФТОР

По-ви ди мо му, так же с про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем арил-ка ти о на про те -

ка ет за ме ще ние ди а зо груп пы на фтор (ре ак ция Ши ма на, 1927 г.). Ре ак цию

про во дят тер ми че с ким раз ло же ни ем твер до го сухого те т ра ф тор бо ра та арен -

ди а зо ния:

Арен ди а зо ний те т ра ф тор бо ра ты ин те рес ны тем, что яв ля ют ся впол не ус -

той чи вы ми со ля ми ди а зо ния. Их мож но вы де лять в ин ди ви ду аль ном ви де и

хра нить, не опа са ясь их раз ло же ния.

ЗАМЕЩЕНИЕ ДИАЗОГРУППЫ НА ХЛОР, БРОМ,
ЦИАНО- И НИТРОГРУППЫ (РЕАКЦИЯ ЗАНДМЕЙЕРА)

Не ко то рые ре ак ции за ме ще ния ди а зо груп пы име ют ра ди каль ный ме ха -

низм. Т. Занд мей е ром бы ло об на ру же но, что в при сут ст вии со лей од но ва -

лент ной ме ди про ис хо дит за ме ще ние ди а зо груп пы на Cl, Br, CN (ре ак ция
Занд мей е ра, 1884 г.):

Ион ме ди яв ля ет ся пе ре но с чи ком эле к тро нов и обес пе чи ва ет ра ди каль ный ха -

рак тер про цес са:

Ра ди каль ный ме ха низм ре ак ции под тверж да ет ся и тем, что в ка че ст ве по боч ных

про дук тов в хо де ре ак ции от ме че но об ра зо ва ние би а ри лов и азо а ре нов:

NH2

NaNO2

H2SO4, 0–5 °C 

N2   HSO4

HF

BF3

N2      BF4

N

200 °C 

FN     BF4

–N2
+   BF3BF4

тетрафторборат
бензолдиазония

бензолдиазоний-
тетрафторборат

фенил-катион фторбензол

CuCl
C6H5Cl   +   N2

CuBr
C6H5Br   +   N2

CuCN
+   N2C NC6H5

C6H5N2   Cl

N NC6H5 +    Cu N NC6H5 C6H5    + N N +  Cu2  ,

C6H5    + Cl +   Cu2 C6H5 Cl +  Cu

C6H5     +   C6H5 C6H5 C6H5

C6H5N2     +   C6H5 C6H5 N N C6H5
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Хо тя ра ди каль ные ре ак ции, как правило, ма ло чув ст ви тель ны к эле к трон -

ным эф фек там за ме с ти те лей, от ме че но, что эле к тро но ак цеп тор ные за ме с -

ти те ли в ио не арен ди а зо ния уве ли чи ва ют ско рость ре ак ции Занд мей е ра.

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Перемещение не пары, а лишь одного электрона принято обозначать
стрелкой « ».

В ла бо ра тор ной прак ти ке эту ре ак цию про водят, по сте пен но до бав ляя

хо лод ный рас твор со ли арен ди а зо ния к го ря че му рас тво ру хло ри да од но ва -

лент ной ме ди. Ре ак ция раз ло же ния со ли ди а зо ния в при сут ст вии CuCN

идет на хо ло ду, а в при сут ст вии бро ми да од но ва лент ной ме ди — при ком -

нат ной тем пе ра ту ре.

В реакциях замещения диазогруппы на галоген или цианогруппу соли

меди могут быть заменены медным порошком. Такая замена с успехом при-

менена в процессах замещения диазогруппы на нитрогруппу.

Ес ли су с пен зию арен ди а зо нийте т ра ф тор бо ра та в вод ном рас тво ре ни т -

ри та на трия об ра бо тать ме тал ли че с кой ме дью (по ро шок), с пре па ра тив ным

вы хо дом получают ни т ро арен:

Эту реакцию рекомендуется применять для получения тех ароматиче-

ских нитросоединений, которые недоступны прямым нитрованием.

ЗА МЕ НА ДИ А ЗО ГРУП ПЫ НА ВО ДО РОД
(РЕ АК ЦИЯ ДЕЗ АМИ НИ РО ВА НИЯ)

Ди а зо груп па мо жет быть за ме ще на на во до род дей ст ви ем эта но ла на соль

ди а зо ния при на гре ва нии:

Про цесс идет с про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем фе нил-ка ти о на, что под -

тверж да ет ся, в ча ст но с ти, об ра зо ва ни ем зна чи тель ных ко ли честв фе не то ла:

NH2

NaNO2

HBF4 (водн.)

0 °C 

N2   BF4

NaNO2 (водн.)

Cu-порошок

NO2

Cl Cl Cl
п-хлоранилин п-хлорбензолдиазоний-

тетрафторборат

п-нитрохлор-

бензол

CH3CH2OH

t C6H6   +   N2   + CH3 C
O

H

+   HClC6H5N2    Cl

C6H5N N Cl
CH3CH2OH

t
C6H5OC2 2H5   + C6H6  + HCl  + +CH N3 C

O

Hфенетол
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Ре ак ция дез ами ни ро ва ния про хо дит бо лее глад ко при дей ст вии спир та в

при сут ст вии аце та та на трия. В этом слу чае ре ак ция идет с уча с ти ем сво бод -

ных ра ди ка лов:

Ста дия 1 — ини ци и ро ва ние це пи:

Cта дия 2 — раз ви тие це пи:

Удоб нее про во дить вос ста нов ле ние со лей ди а зо ния в вод ном рас тво ре

фо с фор но ва ти с той кис ло ты H3PO2. Ре ак ция идет с хо ро шим вы хо дом да же

на хо ло ду и тре бу ет зна чи тель но го из быт ка H3PO2:

Эта опе ра ция поз во ля ет уда лить ами но груп пу из пер вич но го ами на по сле

то го, как бы ла вы пол не на со от вет ст ву ю щая син те ти че с кая за да ча (от сю да

на зва ние ре ак ции — дез ами ни ро ва ние). Этот при ем ча с то ис поль зу ют

в син те зах за ме щен ных аре нов, на при мер при по лу че нии 1,3,5-три б ром -

бен зо ла из ани ли на:

+   NaOAc NaCl   + N N OAcC6H5C6H5N2   Cl

бензолдиазоацетат

N N OAcC6H5 C6H5     +   N2   +     OAc

N NC6H5

C6H5     +   CH3CHOH C6H6     + CH3 CH OH,

+ CH3 CH OH

H

C6H5     +   N2   + CH3 C

O

H

+   H

Ar N N Cl
H3PO2, H2O

10–25 °C 
ArH   +   N2   +   HCl   +   H3PO3

NH2

3Br2

(H2O)

–3HBr

NH2

Br Br

Br

NaNO2

H2SO4, 0–5 °C 

N2   HSO4

Br Br

Br

H3PO2 (водн.)

–N2

Br Br

Br
1,3,5-трибромбензол

2,4,6-трибром-
анилин

анилин
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и 2,4,6-три б ром бен зой ной кис ло ты из м-ами но бен зой ной кис ло ты:

ЗА МЕ ЩЕ НИЕ ДИ А ЗО ГРУП ПЫ НА ФРАГ МЕНТ АРЕ НА

За ме ще ние ди а зо груп пы в аро ма ти че с кой со ли ди а зо ния на ос та ток аре на

на зы ва ют ре ак ци ей ари ли ро ва ния. Ди а зо ти ро ва ние аро ма ти че с ко го ами на

при этом про во дят обыч ным спо со бом, но при ме ня ют ми ни маль ное ко ли -

че ст во во ды. Ди а зо ра с твор под ще ла чи ва ют и по лу чен ный кон цен т ри ро -

ван ный вод ный рас твор раз ме ши ва ют при 0 °С с до бав ле ни ем жид ко го аро -

ма ти че с ко го уг ле во до ро да (ре ак ция Гом бер га–Бах ма на, 1924 г.):

Вы хо ды це ле вых би а ри лов в этой ре ак ции не вы со ки. Од на ко она пред став -

ля ет пре па ра тив ный ин те рес вслед ст вие до ступ но с ти ис ход ных ре -

а ген тов.

Ре ак ция идет с про ме жу точ ным пре вра ще ни ем ио на ди а зо ния в ра ди -

кал. По это му по пыт ка по лу чить 3-ме тил би фе нил ди а зо ти ро ва ни ем ани -

ли на и по сле ду ю щим вза и мо дей ст ви ем бен зол ди а зо ния с то лу о лом ока -

зы ва ет ся не удач ной. В пол ном со от вет ст вии со сво бод но ра ди каль ным

ме ха низ мом эта ре ак ция ари ли ро ва ния не яв ля ет ся ре ги о се лек тив ной.

мета-Изо мер при сут ст ву ет в ре ак ци он ной сме си, на ря ду с о- и п-ме тил -

би фе ни ла ми.

Задача 24.2. В каких превращениях бензолдиазоний-иона в качестве промежуточной

частицы выступает фенил-катион? Приведите реакции, согласующиеся с фактом его

образования.

COOH

3Br2

(H2O)

–3HBr

COOH

Br Br

Br

NaNO2

H2SO4 (водн.)

0 °C 

COOH

Br Br

Br

NH2 NH2

H3PO2

м-амино-
бензойная

кислота
3-амино-2,4,6-трибром-

бензойная кислота
2,4,6-трибром-

бензойная кислота

NH2

NaNO2

HCl бензол, 0–5 °C

CH3

NaOH

CH3

м-толуидин 3-метилбифенил
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Ре ак ции аро ма ти че с ких со лей ди а зо ния без вы де ле ния азо та

ВОС СТА НОВ ЛЕ НИЕ СО ЛЕЙ АРЕН ДИ А ЗО НИЯ ДО АРИЛ ГИ Д РА ЗИ НОВ

В ла бо ра тор ных ус ло ви ях аро ма ти че с кие арил ги д ра зи ны удоб но по лу чать

вос ста нов ле ни ем со лей арен ди а зо ния хло ри дом оло ва(II):

При на ли чии в аро ма ти че с ком фраг мен те ни т ро групп вос ста нов ле ние

про во дят суль фи том на трия, по сколь ку хло рид оло ва(II) спо со бен вос ста -

нав ли вать и ни т ро груп пу:

В конечной реакционной смеси продукт присутствует в виде арил ги д ра -

зин ди суль фо кис ло ты, которую ги д ро ли зу ют в со ля ной кис ло те. В пре па ра -

тив ных це лях со ли бен зол ди а зо ния вос ста нав ли ва ют сме сью суль фи та и ги -

д ро суль фи та на трия. Про цесс вклю ча ет не сколь ко ста дий и идет по

сле ду ю щей схе ме:

SnCl2
HCl

NaOH

H2O

Cl

N N  Cl

Cl

NH NH3  Cl

Cl

NHNH2

+   NaCl   +   H2O

п-хлорбензол-
диазонийхлорид

п-хлорфенилгидразин,
гидрохлорид

п-хлорфенилгидразин

1. Na2SO3 (водн.)

2. HCl

O2N

N N  Cl

O2N

NH NH  ⋅ HCl2

п-нитробензол-
диазонийхлорид п-нитрофенилгидразин, гидрохлорид

Ar N N Cl
Na2SO3

Ar N N SO3Na
NaHSO3

Ar N NHSO3Na

SO3Na
H

0 °C 

H
Ar NH NHSO3H t ArNHNH2

арендиазоний-
хлорид

арендиазосульфонат
натрия

ди-Na-соль
N,N'-арилгидразин-

дисульфокислоты

N-арилгидразин-
моносульфокислота

арилгидразин
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По это му ме то ду мож но по лу чать арил ги д ра зи ны, со дер жа щие в аро ма -

ти че с ком яд ре раз лич ные за ме с ти те ли: га ло ге ны, ни т ро груп пы, кар бок си-

и слож но эфир ные груп пы.

РЕ АК ЦИЯ АЗО СО ЧЕ ТА НИЯ

Важ ную в прак ти че с ком от но ше нии груп пу ре ак ций аро ма ти че с ких ди а зо -

ни е вых со лей со став ля ют ре ак ции аро ма ти че с ко го за ме ще ния, при во дя -

щие к об ра зо ва нию ароматических азо со е ди не ний. В этих ре ак ци ях ди а зо ни -

е вые со ли вы сту па ют в ка че ст ве эле к т ро филь но го аген та:

По сколь ку по ло жи тель ный за ряд в арен ди а зо ний-ио не де ло ка ли зо ван

по си с те ме π-свя зей, вклю чая аро ма ти че с кое коль цо, то эле к т ро филь ность

та ко го ка ти о на не ве ли ка. Вслед ст вие это го ион арен ди а зо ния мо жет всту -

пать в ре ак ции эле к т ро филь но го за ме ще ния толь ко с со еди не ни я ми, со дер -

жа щи ми силь ные эле к тро но до нор ные за ме с ти те ли, на при мер О�-, ОН- и

NR2-груп пы, т. е. с фе нок сид-ио на ми, фе но ла ми и ами на ми.

Эле к трон ную плот ность в аро ма ти че с ком коль це по вы ша ют как ги д ро -

кси-, так и ами но груп пы, облегчая тем са мым ре ак цию да же со сла бы ми

эле к т ро филь ны ми ре а ген та ми, к чис лу ко то рых от но сят и ио ны арен ди а зо -

ния. Ре ак ции эле к т ро филь но го аро ма ти че с ко го за ме ще ния со лей арен ди а -

зо ния на зы ва ют ре ак ци я ми азо со че та ния. Аро ма ти че с кие суб ст ра ты (ами ны

и фе но лы) вы сту па ют в этих ре ак ци ях в ка че ст ве азо со с тав ля ю щих.

В слу чае очень ак тив ной со ли ди а зо ния со че та ние мо жет про ис хо дить и с

анизолом (Y = ОСН3).

Для каж дой ре ак ции азо со че та ния име ет ся оп ти маль ное зна че ние рН.

В ча ст но с ти, на и боль шая ско рость азо со че та ния для фе но лов на блю да ет ся

при рН 8–10. При этом зна че нии рН фе нол су ще ст ву ет в ви де фе нок сид-

ио на, а от ри ца тель но за ря жен ный атом кис ло ро да яв ля ет ся зна чи тель но

N N N N N N

N(CH3)2
δ

δ δ

OHδ

δ δ

 |M | >> |I | 

N N X

+

Y

– HX
N N Y

[Y = N(CH3)2, OH]
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бо лее эф фек тив ным до но ром эле к тро нов по ме ха низ му со пря же ния, не же -

ли ги д ро кси груп па.

При рН 4–8 в рас тво ре име ет ся зна чи тель ное ко ли че ст во сво бод но го ами -

на. По этой при чи не в дан ном ин тер ва ле рН на блю да ет ся на и бо лее вы со кая

ско рость азо со че та ния с уча с ти ем ари ла ми нов в ка че ст ве азо со с тав ля ю щей.

При рН > 10 ско рость азо со че та ния ма ла как для ами нов, так и для фе -

но лов. Это обус лов ле но пре вра ще ни ем со лей ди а зо ния в ди а зо гидра ты и

ди а зо та ты, ко то рые не име ют эле к т ро филь ных свойств.

Та ким об ра зом, для со че та ния ами нов на и бо лее бла го при ят ной яв ля ет -

ся сла бо кис лая и ней т раль ная сре да (рН 4–8), для фе но лов — уме рен но-

ще лоч ная сре да (рН 8–10).

Ме ха низм азо со че та ния пред став ля ет со бой эле к т ро филь ное аро ма ти че -

с кое за ме ще ние.

Ре ак ция азо со че та ния с ами ном идет по схе ме

Ре ак ция азо со че та ния с фе нок сид-ио ном про те ка ет ана ло гич но:

На ак тив ность арен ди а зо ний-ио на зна чи тель ное вли я ние ока зы ва ют за -

ме с ти те ли, на хо дя щи е ся в аро ма ти че с ком яд ре. Эле к тро но ак цеп тор ные за -

ме с ти те ли по вы ша ют его эле к т ро филь ность, а сле до ва тель но, и ак тив ность

в азо со че та нии.

ArN N + NR2

N

H

NR2

NAr

–H

NNAr NR2

σ-комплекс

ArN N +
N

H

O

NAr

NNAr OH

σ-комплекс

O

N

H

O

NAr

N

NO2

N

>

N

SO3H

N

>

N N

>

N

снижение активности в реакции азосочетания

3

N

>

N

OCCH H3

N
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В качестве азосоставляющих могут выступать и сильные СН-кислоты,

например, 1,3-индандион, ацетоуксусный эфир, арилиды ацетоуксуной

кислоты. Азосочетание каждой из этих СН-кислот с арендиазониевыми

солями идет по метиленовой группе (отмечена звездочкой*)

Азо со че та ние име ет важ ное про мы ш лен ное зна че ние, по сколь ку об ра -

зу ю щи е ся азо со е ди не ния ин тен сив но ок ра ше ны и ши ро ко ис поль зу ют ся в

ка че ст ве кра си те лей.

Задача 24.3. Завершите следующую реакцию:

Поясните строение продукта написанием его резонансных структур.

24.3.          ДИ А ЗО АЛ КА НЫ

В разд. 23.4.4 мы уже от ме ча ли не ус той чи вость ал кан ди а зо ни е вых ио нов и

их ма лую цен ность для пре па ра тив но го ор га ни че с ко го син те за. Од на ко при

на ли чии про то на у уг ле род но го ато ма, свя зан но го с ди а зо груп пой, ал кан ди -

а зо ни е вый ион мо жет пре вра щать ся в дру гое ди а зо со е ди не ние — ди а зо ал кан.

Ди а зо ал ка ны пред став ля ют со бой двух за ряд ные ио ны, впол не ус той чи -

вые при низ ких тем пе ра ту рах, ко то рые ши ро ко ис поль зу ют ся в син те ти че -

с ких це лях.

24.3.1.       Спо со бы по лу че ния

Наиболее распространенным способом получения диазометана является

метод Арндта (1930 г.), в котором N-нитрозометилмочевина обрабатывает-

ся концентрированным раствором щелочи:

1,3-индандион
ацетоуксусный

эфир
O

O

O O

OEt
*

*
арилид

ацетоуксусной кислоты

O O

NAr*

CH3COCH2COOC2H5

C6H5N2 Cl  ,    OH

R2C N

H

N
–H

R2C N N

0–5 °C

вода–эфир
O

H2N—C CH2N2 + H2O + K2CO3 + NH3+  KOH
N(CH3)NO
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Реакция, по-видимому, начинается с нуклеофильного присоединения гидроксид-

иона к карбонильной группе производного мочевины:

На второй стадии образовавшийся интермедиат элиминирует частицу метилдиа-

зогидроксида:

На заключительной стадии в сильно щелочной среде метилдиазогидроксид эли-

минирует молекулу воды с образованием диазометана:

В препартивных целях диазометан может быть получен также взаимо-

действием нитрозоамидов карбоновых и сульфоновых кислот с сильными

основаниями. Соответствующие реакции идут по аналогичному механизму

и начинаются, как и в случае с N-нитрозометилмочевины, с нуклеофильно-

го присоединения гидроксид-иона к карбонильной группе соответствую-

щего нитрозоамида.

В пре па ра тив ных це лях ди а зо ал ка ны по лу ча ют также вза и мо дей ст ви ем

ни т ро зо а ми дов кар бо но вых и суль фо но вых кис лот с силь ны ми ос но ва ни я -

ми. Ни же в ка че ст ве при ме ра при ве ден ряд спо со бов по лу че ния ди а зо ме та на:

а) дей ст ви ем эти ла та на трия на N-ме тил-N-ни т ро зо а мид п-то лу ол суль -

фо кис ло ты:

б) дей ст ви ем рас тво ра ще ло чи на этил-N-ме тил-N-ни т ро зо кар ба мат:

O
O

H2N—C H2N—C—O—HOH     +
N(CH3)NO

(CH3)N—N=O

O

O
H2N—C +  CH3

—N=N—OH

O

H2N—C—O—H

(CH3)N—N=O

OH  +  H—CH2
—N=N—OH CH2=N=N  +    OH  +  H2O

n-CH3C6H4SO2NNO

CH3

C2H5O
CH2 N N +   n-CH3C6H4SO3   Na + H2O;

N-метил-N-нитрозоамид
п-толуолсульфокислоты

диазометан

этил-N-метил-N-
нитрозокарбамат

OHO
C2H5O—C

N(CH3)NO
CH2=N=N  +  C2H5OCOO    +  H2O;
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в) дей ст ви ем рас тво ра ще ло чи на N-ме тил-N-ни т ро зо а мид кар бо но вой

кис ло ты:

г) дей ст ви ем 30%-го вод но го рас тво ра ги д ро кси да на трия на бис(N-ме -

тил-N-ни т ро зо а мид) те реф та ле вой кис ло ты:

По это му спо со бу — од но му из на и бо лее цен ных в пре па ра тив ном от но ше -

нии — вы ход ди а зо ме та на до сти га ет 90%.

24.3.2.       Ре ак ции

Эле к трон ное стро е ние ди а зо ме та на пред став ля ют в ви де сле ду ю ще го на бо -

ра ре зо нанс ных струк тур:

Ха рак тер ре зо нанс ных струк тур ука зы ва ет на зна чи тель ную де ло ка ли за цию

за ря дов в этой ча с ти це.

Ди а зо ме тан яв ля ет ся мяг ким ал ки ли ру ю щим аген том. Его при ме не ние

поз во ля ет эф фек тив но ме ти ли ро вать кар бо но вые и ми не раль ные кис ло ты,

фе но лы. Соответственно карбанионоидному характеру двух резонансных

структур диазометана, карбоновая кислота легко протонирует его молекулу

с образованием крайне нестабильного катиона диазония. Этот катион под-

вергается нуклеофильной атаке карбоксилат-ионом по схеме реакции SN2,

чему в значительной мере способствуют уникальные свойства молекулы

азота как уходящей группы:

OH

N-метил-N-нитрозоамид
пропионовой кислоты

O
C2H5

—C
N(CH3)NO

CH2=N=N  +  C2H5OCOO    +  H2O;

CH3 N C

N O

C6H4 C

O

N

N
O

CH3

O

2NaOH

2CH2N2   + NaOOC C6H4 COONa +   2H2O

бис(N-метил-N-нитрозоамид)
терефталевой кислоты

CH2 N N CH2 N N CH2 N N CH2 N N

+ СH2
—N=—N СH3

—N=—N

O O

OR

O

O

H +N2
O

CH3

R R
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Диазометан обладает свойствами и карбеноидной частицы, которая спо-

собна генерировать карбен в ходе реакции.

Ча с ти ца кар бе на мо жет вне д рять ся в С–С-свя зи, а так же при со е ди нять -

ся по крат ным свя зям.

Ре ак ции цик ло при со е ди не ния

Ди а зо ме тан и дру гие ди а зо ал ка ны об на ру жи ва ют так же ре ак ции, ха рак тер -

ные для 1,3-ди по ляр ных со еди не ний (см. по дроб нее об этих ре ак ци ях в

разд. 5.4).

Реакция с диметил-2,3-диметилмалеатом

Реакция с диметил-2,3-диметилфумаратом

Как ви дим, ре ак ции про те ка ют сте рео спе ци фич но как син-при со е ди не ние.

Тер мо лиз (или фо то лиз) про ме жу точ но об ра зу ю ще го ся ад дук та — про из вод -

но го пи ра зо ли на — с хо ро шим вы хо дом да ет со от вет ст ву ю щий цик ло про пан.

CH2 N N

O O

+

O

–N2

циклогексанон циклогептанон
(65%)

метиленцикло-
гексаноксид (примесь)

COOCH3

H2C

CH3

COOCH3

N

CH3

CH3

COOCH3

CH3

COOCH3 + CH2 N N

N

hν или t

H2C
CH3

COOCH3CH3

CH3OOC

+  N2

hν или t

CH3

H2C

CH3OOC

COOCH3

N

CH3

CH3OOC

CH3

CH3

COOCH3 + CH2 N N

N
H2C

CH3

COOCH3CH3OOC

CH3

+  N2
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Ре ак ция Арндта–Эй стер та

Ди а зо ме тан глад ко ре а ги ру ет с хло ран ги д ри да ми кар бо но вых кис лот с об -

ра зо ва ни ем α-ди а зо ке то нов:

В ка че ст ве рас тво ри те ля при ме ня ют вы со ко ки пя щий спирт (бен зи ло вый

спирт, 2-ок та нол и т. д.).

α-Ди а зо ке то ны зна чи тель но ста биль нее ди а зо ал ка нов, по сколь ку воз -

мож на их до пол ни тель ная ре зо нанс ная ста би ли за ция с уча с ти ем С=О-

груп пы:

Тем не ме нее и ди а зо ке то ны от щеп ля ют азот при их на гре ва нии до

160–180 °С в вы со ко ки пя щем спир те (бен зи ло вый спирт, 2-ок та нол) в при -

сут ст вии ка та ли за то ра [соль се ре б ра Ag(I)] или при об лу че нии:

Ги д ро лиз ал кил ке те на с ко ли че ст вен ным вы хо дом да ет кар бо но вую кис -

ло ту, со дер жа щую бо лее длин ную уг ле род ную цепь по срав не нию с ис ход -

ным хло ран ги д ри дом:

Пре вра ще ние кар бо но вой кис ло ты в ее бли жай ший го мо лог вза и мо дей -

ст ви ем хло ран ги д ри да с ди а зо ме та ном, пе ре груп пи ров ка об ра зо вав ше го ся

ди а зо ке то на в ке тен и пре вра ще ние по след не го в кис ло ту по лу чи ли на зва -

ние «метод Арндта–Эй стер та» (1927 г.)

Ста дия пре вра ще ния ди а зо ке то на в ке тен име ет са мо сто я тель ное зна че -

ние и но сит на зва ние «пе ре груп пи ров ка Воль фа» (1912 г.).

За да ча 24.4. Пред ло жи те, ка ким об ра зом бен зой ную кис ло ту мож но пре вра тить в фе ни л-

ук сус ную кис ло ту.

R C
O

Cl

+   2CH2N2 R C

O

CH N N +   CH3Cl   +   N2

хлор-
ангидрид

α-диазокетон хлорметан

R C

O

CH N N R C

O

CH N N

R C

O

CH N N R CH C O +   N2
Ag

α-диазокетон алкилкетен

R CH C O +   H2O R CH2 C
O

OHалкилкетен

карбоновая кислота
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Для уг луб лен но го изу че ния!

ИМИДОЭФИРЫ КАРБОНОВЫХ КИСЛОТ И АМИДИНЫ
Знание свойств и превращений основных производных аминов и карбоно-

вых кислот позволяет перейти к ознакомлению с другими азотсодержащи-

ми функциями, также имеющими значительное распространение в синте-

тической практике.

Имидоэфиры карбоновых кислот получают:

1) присоединением спиртов к нитрилам в присутствии кислоты

2) алкилированием амидов карбоновых кислот

Амидины получают:

1) из имидоэфиров

2) из нитрилов

Имидоэфиры и амидины являются сильными основаниями, причем амидины

принадлежат к самым сильным органическим основаниям (рКа (ВН
⊕
) 12,5), что

объясняется крайне благоприятными условиями делокализации положи-

тельного заряда в ионе амидиния.

OR'

NH

R—C

нитрил

имидоэфир

NaOH

OR'

NH2  Cl

R—C

OR'

NH

R—CR—C=—N   +   R'OH   +   HCl

+ (CH3)2SO4

NaOH

NR'R''

O

R—C

OCH3

NR'R''  CH3SO4

R—C

OCH3

NH

R—C

NH2

NH

R—C

+   NH3 +   R'OH

OR'

NH

R—C

NH2

NH

R—C

H2O

NH2

NNa

R—C

NH2

NH

R—CR—C=—N   +   NaNH2

ион амидиния

NH2

NH

R—C

NH2

NH2

R—C+   H
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Имидоэфиры легко гидролизуются как в кислой, так и в щелочной

среде. При этом образуются как сложные эфиры, так и амиды; и те, и другие

далее превращаются в карбоновые кислоты.

Амидины в кислой среде стабильны, а в нейтральной и щелочной среде

гидролизуются до амидов и далее до карбоновых кислот.

Амидины легко конденсируются с альдегидами и кетонами. Например,

при взаимодействии амидинов с β-дикетонами гладко получают производ-

ные пиримидина:

ГИДРАЗИДЫ И АЗИДЫ КАРБОНОВЫХ КИСЛОТ

Гидразиды и азиды карбоновых кислот получают действием гидразина на

ангидриды, галогенангидриды или эфиры соответствующих кислот:

Гидразиды карбоновых кислот — кристаллические вещества основного

характера; они растворимы в воде, восстанавливают фелингову жидкость и

аммиачный раствор нитрата серебра.

Вследствие наличия в молекуле гидразида группы NH2, несопряженной

с карбонилом, эти соединения имеют основный характер: они образуют

соли с минеральными кислотами, реагируют с карбонильными соедине-

ниями с образованием ацилгидразонов:

С азотистой кислотой гидразиды образуют азиды карбоновых кислот:

OH

NH2

NH

R—C

NH2

NH2

R—C+  H2O

NH2

O

R—C +   NH3

O=C

O=C

R' R'

R' R'

NH2

NH

R—C RCH2+ +   H2O

N

N

R—COCl  +  NH2NH2 RCONHNH2  +  HCl;

R—COOC2H5  +  NH2NH2 RCONHNH2  +  C2H5OH.

R—C R'

R''

O

NHNH2

O

R—C
NHN=

C=O

R'

R''

+   HNO2

NHNH2

O

R—C

N3

O

R—C
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Азиды карбоновых кислот получают также взаимодействием неорганических

азидов с ацилгалогенидами:

Электронное строение азидов можно представить набором резонансных

структур

Азиды малостабильны, причем низшие азиды могут разлагаться со взрывом.

При нагревании азидов в водных растворах образуются первичные амины:

Эта реакция носит название реакции Курциуса (1890 г.). Наряду с реакциями

Гофмана и Шмидта, она применяется для превращения карбоксильной

функции в аминогруппу:

С промежуточным образованием азида карбоновой кислоты протекает и

реакция Шмидта (1923 г.):

Как и реакция Гофмана (гл. 20, стр. 54), реакции Курциуса и Шмидта

протекают с промежуточным образованием ацилнитрена, который может

перегруппировываться в изоцианат:

+   NaN3 +   NaCl

Cl

O

R—C

N3

O

R—C

N—N=—N

O

R—C

N—N=N

O

R—C

N—N=—N

O

R—C

t
+   H2O R—NH2   +   N2   +   CO2

N3

O

R—C

циклопропанамин (60%)

+   NaN3

O

Cl
H

O

N3
H

NH2

H

м-хлорбензойная
кислота

м-хлоранилин (75%)

1. H2SO4

2. NaOH
+   NaN3

H2SO4

R—COOH  +  NaN3

COOH

R—NH2  +  N2  +  CO2

Cl

NH2

Cl

+   N2t
N—N=—N

O

R—C R—N=C=O

N

O

R—C
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Изоцианат взаимодействует с водой с образованием карбаминовой кисло-

ты, которая легко декарбоксилируется в амин:

ИЗОЦИАНАТЫ, КАРБАМАТЫ, МОЧЕВИНЫ

Изоцианаты могут быть получены и реакцией нуклеофильного замещения

галогена в галогеналканах цианат-ионом:

Изоцианаты отличаются высокой реакционной способностью. Со спир-

тами они образуют карбаматы (уретаны), а с аминами — мочевины:

Полиуретаны образуют важный класс коммерческих полимеров. Их

производят взаимодействием ароматических диизоцианатов и диолов.

Один из диолов — низкомолекулярный сополимер, получаемый из этилен-

гликоля и адипиновой кислоты

Полиуретановая пена. К диолу добавляют немного воды. Некоторое количе-
ство м-толуилендиизоцианата реагирует с водой с образованием СО2 и амина.
Пузырьки углекислого газа, смешиваясь с отверждающимся полимером, обра-
зуют полиуретановую пену.

R—N=C=O R—NHCOOH R—NH2  +  CO2

H2O

н-бутилизоцианат

n-C4H9
—Br   +   NaNCO n-C4H9

—N=C=O

метил-N-циклогексилкарбамат

+    CH3OH

N=C=O NHCOOCH3

N-метил-N-циклогексилмочевина

+    CH3NH2

N=C=O NHCONHCH3

HOCH2CH2O——C–(CH2)4C–OCH2CH2O——H( )n

HO—CH2CH2
—OH   +   HOOC(CH2)4COOH

O

O O

O

( )nO O

x

H H

CH3

NCOOCN

——
H
N N–C–OCH2CH2O—C–(CH2)4C–OCH2CH2O—C–N—
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ИЗОНИТРИЛЫ

Изонитрилы (изоцианиды) изомерны нитрилам .

Строение изонитрилов доказывается их образованием, по крайней мере, в

следующих реакциях:

а) из первичных аминов, хлороформа и щелочи

(при этом полагают, что амин атакуется дихлоркарбеном, после чего имеет

место элиминирование двух молекул НСl)

б) при взаимодействии галогеналканов с цианидом серебра (т. II,

гл. 13, стр. 250)

От нитрилов изонитрилы отличаются отвратительным запахом, большей

токсичностью и более низкими температурами кипения: ,

ацетонитрил, т. кип. 81,5 °С; , метилизоцианид, т. кип. 60 °С.

Изонитрилы устойчивы по отношению к щелочам, но легко расщеп-

ляются водными растворами кислот:

Присоединяя водород, они образуют первичные амины

а при нагревании — перегруппировываются в нитрилы:

Дополнения!

МЕ ХА НИЗ МЫ ВКУ СА И ЗА ПА ХА.
СЛАД КИЕ ОР ГА НИ ЧЕ С КИЕ ВЕ ЩЕ СТ ВА

В на шем ор га низ ме име ют ся спе ци фи че с кие ре цеп то ры, спо соб ные раз ли -

чать ор га ни че с кие ве ще ст ва, об ла да ю щие вку сом или за па хом. Ме ха низ мы

вку са и за па ха в ос нов ных чер тах ана ло гич ны ме ха низ му дей ст вия не ко то -

R—C=—NR—N=—C

R—N=—C    +   3KCl   +   3H2ORNH2   +   CHCl3   +   3KOH

R—NH2   +    CCl2 R—N—C R—N=—C
–2HCl

Cl

ClH

H

C2H5I   +   AgCN C2H5NC   +   AgI

СH3
—C=—N

CH3
—N=—C

R—N=—C    +   H2O R—NH2    +   HCOOH

R—N=—C    +   H2 R—NH2
—CH3

CH3
—N=—C CH3

—C=—N
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рых ле карств. Не уди ви тель но, что сре ди этих ме ха низ мов на и бо лее по дроб -

но изу чен ме ха низм дей ст вия слад ких ве ществ. Имен но про ба слад ко го

поз во ля ет каж до му на соб ст вен ном опы те узнать:

– ка ким об ра зом то или иное ор га ни че с кое ве ще ст во дей ст ву ет на на ши

ре цеп то ры;

– ка ким об ра зом эти ре цеп то ры мо гут до сти гать «на сы ще ния», ког да

уве ли че ние сте пе ни сла до сти уже не ска зы ва ет ся на на шем ощу ще нии;

– что пред став ля ет со бой адап та ция ре цеп то ра (пер вый гло ток слад ко го

на пит ка ка жет ся сла ще вто ро го).

Про бле ма слад ко го вку са ока за лась ин те рес на тем мно го об ра зи ем струк -

тур, ко то рые со зда ют ощу ще ние сла до сти. Ни же по ка за ны струк ту ры не ко -

то рых «слад ких» и «горь ких» мо ле кул.

OCH3

NH OH

OCH3

NH

OH

COOH

H2N H

COOH

H NH2

NH

SO2

O

(Z)-анизальдоксим
(имеет сладкий вкус)

L-фенилаланин
(имеет горький вкус)

D-фенилаланин
(имеет сладкий вкус)

(Е)-анизальдоксим
(имеет горький вкус)

сахарин

O
HO

HO

OH

CH2OH

OH

O

CH2OH

OH

CH2OH

OH

HO
O

O

CH2OH

CH2OH

OH

HO

α-D-глюкопираноза
(D-глюкоза)

β-D-фруктофураноза
(D-фруктоза)

сахароза

O
HO

HO

CH2OH

OH
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Это мно го об ра зие предъ яв ля ет со от вет ст ву ю щие тре бо ва ния к мо де ли

«слад ко го» ре цеп то ра. В хо де изу че ния ме ха низ мов вку са был пред ло жен

ряд мо де лей. Од на из них ос но ва на на том, что все ве ще ст ва слад ко го

вку са со дер жат до нор ную и ак цеп тор ную груп пы, спо соб ные к об ра зо ва -

нию во до род ных свя зей. Эти груп пы обо зна ча ют АН и В со от вет ст вен но.

Они рас по ла га ют ся на рас сто я нии от 2,5 до 4,0 Å од на от дру гой. Пред по -

ла га ет ся, что и ре цеп тор дол жен со дер жать груп пы с ана ло гич ны ми свой -

ст ва ми.

Эта про стая мо дель, пред ло жен ная в 1967 г., впос лед ст вии не од но крат -

но уточ ня лась. Бы ло вве де но тре бо ва ние о про ст ран ст вен ном ба рь е ре, по -

сколь ку мно гие D-ами но кис ло ты име ют слад кий вкус, а со от вет ст ву ю щие

L-ами но кис ло ты его не име ют.

На и бо лее пол ной мо де лью ре цеп то ра слад ко го вку са в на сто я щее вре -

мя яв ля ет ся вось ми то чеч ная мо дель, пред ло жен ная И. Тин ти и К. Но ф ре
(1991 г.). Она пред по ла га ет на ли чие вось ми вза и мо дей ст вий ти па во до -

род ных свя зей и ван-дер-ва аль со вых сил меж ду слад кой мо ле ку лой и ре -

цеп то ром.

Ука зан ные вза и мо дей ст вия спо соб ст ву ют об ра зо ва нию ко рот ко жи ву -

ще го ком плек са, ко то рый и обес пе чи ва ет ге не ра цию сиг на ла, по сту па ю ще -

го за тем че рез нерв ную си с те му в мозг. Ко неч но, не каж дое слад кое со еди -

не ние обес пе чи ва ет все тре бу е мые во семь вза и мо дей ст вий с ре цеп то ром

слад ко го вку са. Чем боль ше на блю да ет ся та ких вза и мо дей ст вий, тем боль -

шая ин тен сив ность слад ко го вку са до сти га ет ся.

Ос но вы ва ясь на вось ми то чеч ной мо де ли, хи ми ки смог ли син те зи ро вать

са к ро но вую кис ло ту, ко то рая по ин тен сив но с ти слад ко го вку са в 200 000 раз

пре вы ша ет са ха ро зу. Сле ду ет под черк нуть, что по иск но вых слад ких ве -

ществ ак ту а лен не толь ко для изу че ния за ви си мо с ти меж ду стро е ни ем ор га -

ни че с ких со еди не ний и их свой ст ва ми. За ме ни те ли са ха ра в ря де слу ча ев

не об хо ди мы тем лю дям, кто по ме ди цин ским показаниям не мо жет поль зо -

вать ся обыч ным са ха ром. Речь идет преж де все го о боль ных ди а бе том. Кро -

ме то го, рас щеп ле ние при род но го са ха ра в ор га низ ме че ло ве ка со про вож -

да ет ся вы де ле ни ем зна чи тель но го ко ли че ст ва ка ло рий, а эти ка ло рии при

на ру ше нии об ме на ве ществ способствуют накоплению жи ро вых от ло же -

ний (см. по дроб нее об этом в гл. 26, разд. «Дополнения»).

В про ти во по лож ность уг ле во дам, за ме ни те ли са ха ра не об ла да ют спо -

соб но с тью рас щеп лять ся в фи зи о ло ги че с ких ус ло ви ях с вы де ле ни ем

энер гии. Кроме того, при ис поль зо ва нии за ме ни те лей са ха ра так же воз -

ни ка ют свои про бле мы. Например, са ха рин, дли тель ное вре мя ре ко мен до -

вав ший ся для за ме ны са ха ра в пи ще, как в на сто я щее вре мя ус та нов ле но,

спо со бен вы зы вать он ко ло ги че с кие за бо ле ва ния. Ас пар там, ко то рый

при мер но в 100 раз сла ще са ха ра, без вре ден, и его ча с то ре ко мен ду ют в ка -
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че ст ве за ме ни те ля са ха ра. Од на ко он не ус той чив в вод ных рас тво рах и при

на гре ва нии. Этих не до стат ков ли шен али там, чей слад кий вкус в 2000 раз

ин тен сив нее вку са са ха ро зы.

Вслед ст вие ток сич но с ти ря да син те ти че с ких за ме ни те лей са ха ра зна чи -

тель ное вни ма ние уде ля ет ся по ис ку но вых слад ких со еди не ний при род но го

(а точ нее, рас ти тель но го) про ис хож де ния. Не ко то рые из та ких со еди не ний

уже при об ре ли и ком мер че с кое при ме не ние. Сре ди но вых за ме ни те лей са ха -

ра рас ти тель но го про ис хож де ния об ра ща ет на се бя вни ма ние гер нан дул цин.

Это со еди не ние име ет, по край ней ме ре, три точ ки, по тен ци аль но спо -

соб ные кон так ти ро вать с ре цеп то ром слад ких мо ле кул: оксо груп па, ги д ро -

кси груп па и двой ная связь бо ко вой це пи. Оно при мер но в 1000 раз сла ще

са ха ра. Его не со мнен ным пре иму ще ст вом яв ля ет ся зна чи тель но бо лее про -

стое стро е ние по срав не нию с дру ги ми син те ти че с ки ми «са ха ра ми». 

От кры тие и изу че ние гер нан дул ци на да ют ос но ва ние на де ять ся, что в

при ро де су ще ст ву ют и другие срав ни тель но про стые струк ту ры, име ю щие

слад кий вкус.
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Со еди не ния, ко то рые на ря ду с ато ма ми уг ле ро да со дер жат в цик ле один

или не сколь ко ге те ро ато мов, на зы ва ют ге те ро цик ли че с ки ми со еди не ни я ми.

Хо тя ге те ро цик ли че с кие со еди не ния чрез вы чай но раз но об раз ны, в этой

гла ве рас смо т ре ны лишь на и бо лее рас про ст ра нен ные ге те ро аро ма ти че с кие
со еди не ния, со дер жа щие в аро ма ти че с ком цик ле гетероато мы.

25.1.          КЛАС СИ ФИ КА ЦИЯ И НО МЕН К ЛА ТУ РА

Ге те ро цик ли че с кие со еди не ния клас си фи ци ру ют по раз ме ру цик ла, ха рак -

те ру ге те ро ато мов, по на ли чию аро ма тич но с ти, а так же по чис лу ге те ро ато -

мов и кон ден си ро ван ных цик лов в мо ле ку ле.

По раз ме ру цик ла
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При ну ме ра ции ато мов цик ла ге те ро атом по лу ча ет пер вый но мер.

Ге те ро цик ли че с кие со еди не ния с бoльшим раз ме ром цик ла в этом кур се

не рас сма т ри ва ют ся.

По ха рак те ру ге те ро ато ма
Азот со дер жа щие ге те ро цик ли че с кие со еди не ния име ют атом азо та в цик ле.

Кис ло род со дер жа щие ге те ро цик ли че с кие со еди не ния име ют атом кис -

ло ро да в цик ле.

И так да лее.

По на ли чию аро ма тич но с ти
Не аро ма ти че с кие ге те ро цик ли че с кие со еди не ния не име ют цик ли че с кой со -

пря жен ной си с те мы (4n + 2) π-эле к тро нов.

Для этих соединений характерны свой ст ва, ти пич ные для ациклических

со е ди не ний со от вет ст ву ю щих клас сов. На при мер, те т ра ги д ро фу ран и

1,4-ди ок сан об ла да ют свой ст ва ми про стых эфи ров, а пир ро ли дин и пи пе ри -

дин — свой ст ва ми вто рич ных ами нов. По этой при чи не свой ст ва не аро ма -

ти че с ких ге те ро цик ли че с ких со еди не ний в этой гла ве не рас сма т ри ва ют ся.
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Аро ма ти че с кие ге те ро цик ли че с кие (ге те ро аро ма ти че с кие) со еди не ния
име ют со пря жен ные си с те мы (4n + 2)π-эле к тро нов в цик лах.

Их свой ст ва в оп ре де лен ной сте пе ни ана ло гич ны свой ст вам аро ма ти че -

с ких уг ле во до ро дов:

а) они лег че под вер га ют ся ре ак ци ям за ме ще ния, не же ли ре ак ци ям при -

со е ди не ния;

б) хи ми че с кие сдви ги про то нов в спе к т рах 1Н ЯМР име ют «аро ма ти че с -

кие» зна че ния.

По чис лу ге те ро ато мов и кон ден си ро ван ных цик лов
Ге те ро цик ли че с кие со еди не ния мо гут раз ли чать ся чис лом ге те ро ато мов в

цик ле и чис лом кон ден си ро ван ных цик лов в мо ле ку ле.

25.2.          ПЯ ТИ ЧЛЕН НЫЕ АРОМАТИЧЕСКИЕ
ГЕ ТЕ РО ЦИК ЛИ ЧЕ С КИЕ СОЕДИНЕНИЯ

Ни же по ка за ны струк тур ные фор му лы не ко то рых пя ти член ных аро ма ти че -

с ких ге те ро цик ли че с ких со еди не ний и ну ме ра ция ато мов в их мо ле ку лах.
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25.2.1.       Спо со бы по лу че ния

Пир рол яв ля ет ся до ступ ным ге те ро аро ма ти че с ким со еди не ни ем. Его по лу -

ча ют, в ча ст но с ти, при фрак ци он ной пе ре гон ке ка мен но уголь ной смо лы.

Ти о фен в про мы ш лен ных мас шта бах по лу ча ют вза и мо дей ст ви ем сме си

бу та на, бу те нов и 1,3-бу та ди е на с се рой при вы со кой тем пе ра ту ре:

Фу ран и его про из вод ные в зна чи тель ных ко ли че ст вах до ступ ны при пе -

ре ра бот ке рас ти тель но го сы рья. Кис лот ным ги д ро ли зом стеб лей ку ку ру зы,

со ло мы и дру гих рас ти тель ных от хо дов по лу ча ют фур фу рол.

Сре ди спо со бов по лу че ния пя ти член ных ге те ро аро ма ти че с ких со еди не -

ний, при ме ня е мых в ла бо ра тор ной прак ти ке, мож но от ме тить сле ду ю щие.

Син тез Па а ля–Кнор ра

На гре ва ни ем 1,4-ди кар бо ниль но го со еди не ния с ам ми а ком или ами ном

по лу ча ют за ме щен ные пир ро лы (ре ак ция Па а ля–Кнор ра, 1885 г.):

Ре ак цию про во дят в за па ян ных труб ках без рас тво ри те ля. При на гре ва -

нии 1,4-ди кар бо ниль но го со еди не ния с де ги д ра ти ру ю щим аген том (P2O5)

или не ор га ни че с ким суль фи дом (P2S5) по лу ча ют со от вет ст вен но за ме щен -

ные фу ра ны или ти о фе ны.
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Вза им ные ка та ли ти че с кие пре вра ще ния
пя ти член ных ге те ро аро ма ти че с ких со еди не ний

В этих пре вра ще ни ях при ме ня ют ка та ли за то ры на ос но ве Al2O3 и вы со кие

тем пе ра ту ры, 400–500 °С (ре ак ция Юрь е ва, 1936 г.):

Прак ти че с кое зна че ние име ют син те зы пир ро ла и ти о фе на из бо лее до -

ступ но го фу ра на. Эти син те зы про те ка ют с вы хо да ми до 40%. Вза им ные

пре вра ще ния дру гих ге те ро аре нов про хо дят с низ ки ми вы хо да ми (2–3%).

Син тез пир ро лов по Кнор ру

Эта ре ак ция яв ля ет ся удоб ным ме то дом по лу че ния за ме щен ных пир ро лов.

При этом α-ами но кар бо ниль ное со еди не ние под вер га ют кон ден са ции с

β-ке то э фи ром (ре ак ция Кнор ра, 1884 г.):

Вме с то α-ами но ке то нов ус пеш но при ме ня ют и мо но фе нил ги д ра зо ны

α-ди ке то нов:
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25.2.2.       Фи зи че с кие свой ст ва и стро е ние

Све же пе рег нан ный пир рол — бес цвет ная жид кость (т. кип. 130 °С) с ха рак -

тер ным за па хом; на воз ду хе и на све ту бы с т ро ок ра ши ва ет ся в крас но-ко -

рич не вый цвет, со вре ме нем — ос мо ля ет ся. Фу ран пред став ля ет со бой бес -

цвет ную жид кость (т. кип. 31 °С); име ет сла бый за пах хло ро фор ма; в во де не

рас тво ря ет ся, но сме ши ва ет ся со все ми ор га ни че с ки ми рас тво ри те ля ми.

Ти о фен — бес цвет ная жид кость (т. кип. 84,1 °С); об ла да ет сла бым за па хом;

не рас тво ря ет ся в во де, сме ши ва ет ся с ор га ни че с ки ми рас тво ри те ля ми.

Мо ле ку лы всех пя ти член ных ге те ро аро ма ти че с ких со еди не ний име ют

пло с кое стро е ние. Аро ма ти че с кий сек с тет π-эле к тро нов в этих мо ле ку лах

об ра зу ет ся за счет π-эле к тро нов ато мов уг ле ро да и не по де лен ных эле к тро -

нов ге те ро ато мов, на хо дя щих ся на не ги б ри ди зо ван ных рz-ор би та лях. Для

при ме ра ни же по ка за ны атом но-ор би таль ные мо де ли пир ро ла и фу ра на.

Каж дый из ато мов уг ле ро да и ге те ро ато мов в этих со еди не ни ях на хо дит ся

в со сто я нии sp2-ги б ри ди за ции и име ет по од ной не ги б ри ди зо ван ной 2pz-ор -

би та ли, ори ен ти ро ван ной пер пен ди ку ляр но пло с ко сти цик ла. Эти ор би та ли

эф фек тив но пе ре кры ва ют ся и фор ми ру ют аро ма ти че с кие сек с те ты

π-эле к тро нов в мо ле ку лах (об ароматичности гетероаренов см. т. II, разд. 8.5).

Те о рия ре зо нан са под тверж да ет аро ма ти че с кий ха рак тер фу ра на, пир ро -

ла и ти о фе на. На бор из сле ду ю щих пя ти ре зо нанс ных струк тур опи сы ва ет,

на при мер, де ло ка ли за цию π-эле к тро нов в ос нов ном со сто я нии пир ро ла.

Аро ма ти че с кое со сто я ние π-эле к тро нов в об суж да е мых со еди не ни ях

под тверж да ет ся и рас че та ми в рам ках те о рии МО. Для при ме ра ре зуль та ты

рас че та мо ле ку ляр но-ор би таль ной струк ту ры фу ра на по ме то ду МОХ по ка -

за ны на рис 25.1. Шесть π-эле к тро нов в мо ле ку ле фу ра на на хо дят ся на трех

свя зы ва ю щих мо ле ку ляр ных π-ор би та лях, име ю щих зна че ния соб ст вен ных

энер гий ни же уров ня энер гии α.

Из рас че та сле ду ет, что энер гия ВЗМО фу ра на (рав ная α + 0,62β) замет -

но вы ше, чем энер гия ВЗМО бен зо ла (α + β). То же спра вед ли во для пир -

H
N O

пиррол фуран

N

H

N

H

N

H

N

H

N

H

240 Глава 25. Гетероциклические соединения



ро ла и ти о фе на. Этот факт со от вет ст ву ет то му об сто я тель ст ву, что все три

ге те ро аре на от но сят ся к чис лу эле к тро ноиз бы точ ных ге те ро цик лов: шесть π-

эле к тро нов в их мо ле ку лах де ло ка ли зо ва ны меж ду пя тью ато ма ми цик ла.

Бо лее вы со кие эле к тро но до нор ные свой ст ва пя ти член ных ге те ро аро ма -

ти че с ких со еди не ний об на ру же ны и экс пе ри мен таль но. На рис. 25.2 зна че -

ния пер вых по тен ци а лов ио ни за ции и эле к трон но го срод ст ва фу ра на, пир -

ро ла и ти о фе на срав ни ва ют ся с дан ны ми для бен зо ла.
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Рис. 25.1. Энергетическая диаграмма молекулярных π-орбиталей фурана

Рис. 25.2. Энергетическая диаграмма граничных молекулярных орбиталей бензола,

фурана, пиррола и тиофена



Ин те рес но, что фу ран, пир рол и ти о фен име ют прак ти че с ки оди на ко-

вые зна че ния пер вых по тен ци а лов ио ни за ции. При чи на это го за клю ча ет ся в

том, что ге те ро атом не уча ст ву ет (т. е. име ет ну ле вое зна че ние соб ст вен но го

ко эф фи ци ен та) в фор ми ро ва нии ВЗМО пя ти член но го ге те ро аро ма ти че с ко -

го со еди не ния, как вид но из по ка зан ной вы ше ди а грам мы (см. рис. 25.1).

В то же вре мя пе ре чис лен ные со еди не ния за мет но раз ли ча ют ся зна че ни я ми

эле к трон но го срод ст ва.

Эти ге те ро аре ны раз ли ча ют ся и на прав ле ни я ми ди поль ных мо мен тов.

Сум мар ный ди поль ный мо мент каж дой из этих мо ле кул скла ды ва ет ся из

ди поль но го мо мен та σ-ос то ва и ди поль но го мо мен та, обус лов лен но го си с те -

мой де ло ка ли зо ван ных π-эле к тро нов. От но си тель ные вкла ды этих со став ля -

ю щих для каж до го из ге те ро аре нов не о ди на ко вы. В мо ле ку лах фу ра на и ти о -

фе на пре об ла да ют ди поль ные мо мен ты σ-ос то вов. Вслед ст вие это го зна че ния

ди поль ных мо мен тов фу ра на и ти о фе на не ве ли ки, а их век то ры на прав ле ны в

сто ро ну ге те ро ато мов. В мо ле ку ле пир ро ла π-со став ля ю щая ди поль но го мо -

мен та ока зы ва ет ся боль ше по срав не нию с σ-со став ля ю щей: поэтому сум мар -

ный ди поль ный мо мент в его мо ле ку ле на прав лен от ге те ро ато ма.

В на сы щен ных ге те ро цик ли че с ких со еди не ни ях — те т ра ги д ро фу ра не, те т -

ра ги д ро ти о фе не и пир ро ли ди не — ди поль ный мо мент оп ре де ля ет ся вкла дом

толь ко σ-ос то ва. В каж дой из этих мо ле кул ге те ро атом яв ля ет ся от ри ца тель -

ным кон цом ди по ля, что обус лов ле но бо лее вы со кой эле к т ро от ри ца тель но с -

тью ато мов кис ло ро да, се ры и азо та по срав не нию с ато мом уг ле ро да.

25.2.3.       Ре ак ции эле к т ро филь но го
аро ма ти че с ко го за ме ще ния

Бóльшая до ступ ность (по энер гии) ВЗМО пя ти член ных ге те ро аро ма ти -

че с ких со еди не ний по срав не нию с бен зо лом яв ля ет ся при чи ной их по -

вы шен ной ре ак ци он ной спо соб но с ти, преж де все го в ре ак ци ях эле к т ро -

O S N

H
тетрагидро-

фуран

(μ = 1,73 D)

тетрагидро-
тиофен

(μ = 1,90 D)
пирролидин

(μ = 1,58 D)

O S N

H
фуран

(μ = 0,70 D)

тиофен

(μ = 0,51 D)
пиррол

(μ = 1,81 D)
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филь но го аро ма ти че с ко го за ме ще ния. На при мер, пир рол спо со бен к ре -

ак ци ям за ме ще ния да же с та ки ми сла бы ми эле к т ро фи ла ми, как ио ны

арен ди а зо ния:

От но си тель ная ак тив ность пя ти член ных ге те ро аре нов в ре ак ци ях SEAr

сни жа ет ся в ря ду:

пир рол > фу ран > ти о фен.

Но да же ти о фен зна чи тель но пре вос хо дит бен зол по ре ак ци он ной спо -

соб но с ти. Ни же при ве де ны фак то ры пар ци аль ных ско ро стей для ре ак ции

эле к т ро филь но го Н/Т-об ме на в ти о фе не в при сут ст вии три ф то рук сус ной

кис ло ты (со глас но оп ре де ле нию, зна че ния этих фак то ров под счи та ны от -

но си тель но бен зо ла — по дроб нее об их под сче те см. в т. II, разд. 9.5).

Пя ти член ные ге те ро аро ма ти че с кие со еди не ния аци до фоб ны.В при сут -

ст вии силь ных кис лот они под вер га ют ся про то ни ро ва нию, вслед ст вие чего

их со пря жен ная π-эле к трон ная си с те ма нарушается. Про то ни ро ван ная мо -

ле ку ла ве дет се бя как со пря жен ный ди ен, пре тер пе вая по ли ме ри за цию и

ос мо ле ние. По ла га ют, что про то ни ро ва ние идет не по ге те ро ато му, а по

α-С-ато му. На при мер, об ра зо ван ие катиона при С-про то ни ро ва нии пир -

ро ла энер ге ти че с ки бо лее вы го дно по срав не нию с об ра зо ван ием катиона

при NН-про то ни ро ва нии. С-Про то ни ро ван ный пир рол опи сы ва ет ся на бо -

ром трех ре зо нанс ных струк тур, в то вре мя как NH-про то ни ро ван ный пир -

рол к ре зо нанс ной ста би ли за ции не  спо со бен во об ще.
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По сколь ку про то ни ро ва нию под вер га ет ся со пря жен ная π-си с те ма пир -

ро ла, ос нов ность это го со еди не ния ока зы ва ет ся зна чи тель но ни же, чем ос -

нов ность лю бо го из ами нов, ко то рые про то ни ру ют ся по N-ато му: зна че ние

pKa со пря жен ной кис ло ты пир ро ла со став ля ет –4,4.

В свя зи с по вы шен ной чув ст ви тель но с тью пя ти член ных ге те ро аро ма ти -

че с ких со еди не ний к силь ным кис ло там в ря де их ре ак ций эле к т ро филь но -

го за ме ще ния при ме ня ют мо ди фи ци ро ван ные эле к т ро филь ные ре а ген ты.

При ис поль зо ва нии этих ре а ген тов не применяется силь но кис лая сре да.

Ни же да ны при ме ры модифицированных электрофильных ре а ген тов.

С ис поль зо ва ни ем этих ре а ген тов ре ак ции с пя ти член ны ми ге те ро аро ма ти -

че с ки ми со еди не ни я ми идут в мяг ких ус ло ви ях и с хо ро шим вы хо дом.

Об ра ща ет на се бя вни ма ние вы со кая ре ги о се лек тив ность ре ак ций эле к -

т ро филь но го за ме ще ния пя ти член ных ге те ро аро ма ти че с ких со еди не ний.

Все ре ак ции идут пре иму ще ст вен но в по ло же ние 2 (5) цик ла:

CH3 C
O

ONO2

+   (CH3CO)2O

HNO3   +   CH3COOH

N SO3

(CH3CO)2O   +   кислота Льюиса   

(BF3, SnCl4, ZnCl2)

ацетилнитрат
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сульфотриоксид

нитрующие агенты
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— ацетилирующий агент

O

O NO2

+ CH3C
O

OH
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O C
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O
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C5H5N SO3
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BF3

фуран

2-нитрофуран
(α-нитрофуран)
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В тер ми нах те о рии ре зо нан са ата ка эле к т ро фи ла в по ло же ние 2 объ яс ня -

ет ся боль шей ста биль но с тью об ра зу ю ще го ся σ-ком плек са. Для это го ком -

плек са воз мож ны три ре зо нанс ные струк туры. При ата ке в по ло же ние 3 для

σ-ком плек са мож но на пи сать лишь две ре зо нанс ные струк ту ры.

Ата ка в по ло же ние 2:

Ата ка в по ло же ние 3:

N

NH NO2

NH SO3H

NH C
O

CH3

CH3COONO2

(CH3CO)2O, 5 °C 
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Со глас но кон цеп ции гра нич ных ор би та лей, пред по чти тель ность эле к т -

ро филь ной ата ки по ло же ний 2 и 5 пя ти член но го ге те ро аре на оп ре де ля ет ся

бóльши ми зна че ни я ми соб ст вен ных ко эф фи ци ен тов ВЗМО имен но в этих

по ло же ни ях.

Сле ду ет от ме тить осо бые свой ст ва пир ро ла в ря ду пя ти член ных ге те ро -

аре нов. Пир рол яв ля ет ся ам фо тер ным со еди не ни ем. Он про яв ля ет не толь -

ко ос нов ные (хо тя и очень сла бые!), но и кис лот ные свой ст ва. При дей ст -

вии силь ных ос но ва ний пир рол об ра зу ет пир ро лят-ион.

Обсуждая кислотные свойства пиррола, интересно сопоставить данные

о кислотности ряда его структурных аналогов

Эти данные, на первый взгляд, вызывают удивление. Высокая кислот-

ность циклопентадиена обусловлена образованием ароматического сексте-

та π-электронов в сопряженном основании при отщеплении протона из его

молекулы. Отщепление протона от атома азота в молекуле пиррола не ведет

к появлению ароматического секстета π-электронов в его сопряженном

основании: такой секстет имеется уже и в нейтральной молекуле пиррола.

Более того, неподеленная пара электронов, локализуемая на атоме азота

при ионизации пиррола, имеет sp2-гибридизацию и формально не может

быть делокализована с участием его π-орбиталей. Можно было бы предпо-

ложить в сопряженном основании пиррола наличие σ-ароматичности и,

соответственно этому делокализацию (и стабилизацию) его σ-орбиталей.

Однако с этим предположением плохо согласуется сравнительно невысокая

СН-кислотность бензола, практически одинаковая с СН-кислотностью

этилена: значения рКа составляют соответственно около 43 и 44.

Объяснением отмеченному факту является то, что пиррол, будучи элек-

троноизбыточным гетероциклом, характеризуется смещением пары элек-

тронов в его молекуле от атома азота в сторону цикла и, как следствие,
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изменением гибридизации гетероатома в направлении sp-состояния (см.

разд. 25.2.2). Вследствие этого атом азота в пирроле значительно прочнее

(нежели в случае пирролидина) удерживает неподеленную пару электро-

нов, локализуемую на нем при отщеплении протона. При таком объясне-

нии рост кислотности при переходе от пирролидина к пирролу аналогичен

росту кислотности при переходе от этилена к ацетилену.

Пир ро лят-ион со хра ня ет аро ма ти че с кий ха рак тер пир ро ла. Его хими че -

с кие свой ст ва по доб ны свой ст вам фе нок сид-ио на. Пир ро лят-ион всту па ет

в ре ак ции эле к т ро филь но го за ме ще ния да же со сла бы ми эле к т ро филь ны ми

ре а ген та ми:

Ни же при ве де ны ре ак ции кар бо ни за ции, фор ми ли ро ва ния, азо со че та -

ния и ал ки ли ро ва ния, про те ка ю щие с про ме жу точ ным об ра зо ва ни ем пир -

ро лят-ио на и с по сле ду ю щим эле к т ро филь ным за ме ще ни ем в нем.
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25.3.          КОН ДЕН СИ РО ВАН НЫЕ ПЯ ТИ ЧЛЕН НЫЕ
ГЕ ТЕ РО ЦИК ЛИ ЧЕ С КИЕ СО ЕДИ НЕ НИЯ

Ин дол яв ля ет ся би цик ли че с ким со еди не ни ем, в ко то ром бен золь ное коль -

цо скон ден си ро ва но с циклом пир ро ла.

Про из вод ные ин до ла ча с то встре ча ют ся сре ди при род ных со еди не ний.

Многие из них являются фар ма цев ти че с кими сред ст вами.

25.3.1.       Спо со бы по лу че ния
Уни вер саль ным ме то дом син те за про из вод ных ин до ла яв ля ет ся ре ак ция
Фи ше ра (1883 г.). В этом ме то де фе нил ги д ра зон аль де ги да или ке то на под -

вер га ет ся цик ли за ции под дей ст ви ем кис лот но го ка та ли за то ра (BF3, ZnCl2,

по ли фо с фор ная кис ло та — ПФК):

Сво бод ный ин дол в не боль ших ко ли че ст вах най ден в не ко то рых эфир -

ных мас лах (на при мер, в мас ле апель си но вых цве тов). В про мы ш лен ном

мас шта бе из вле ка ет ся из ка мен но уголь ной смо лы. 

Ин дол пред став ля ет со бой бес цвет ные кри с тал лы, т. пл. 52 °С; да же в

очи щен ном ви де име ет не при ят ный за пах. Край не не при ят ным за па хом

об ла да ет 3-ме ти лин дол (ска тол).
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25.3.2.       Ре ак ции

Ин дол про яв ля ет свой ст ва как пир ро ла, так и бен зо ла. При этом ре ак ции

эле к т ро филь но го за ме ще ния с ин до лом идут преж де все го в по ло же ние 3

пиррольного цикла.

Пред по чти тель ность по ло же ния 3 в мо ле ку ле ин до ла для эле к т ро филь -

ной ата ки объ яс ня ет ся тем, что имен но это по ло же ние име ет мак си маль ное

зна че ние соб ст вен но го ко эф фи ци ен та в ВЗМО:

а σ-ком плекс, об ра зу ю щий ся при ата ке эле к т ро филь но го аген та в по ло же -

ние 3, име ет луч шие ус ло вия для ре зо нанс ной ста би ли за ции. Ни же по ка за -
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ны толь ко те струк ту ры σ-ком плек сов, в ко то рых по ло жи тель ный за ряд де -

ло ка ли зо ван лишь в пир роль ном цик ле.

25.4.          ШЕ С ТИ ЧЛЕН НЫЕ АРОМАТИЧЕСКИЕ
ГЕ ТЕ РО ЦИК ЛИ ЧЕ С КИЕ СО ЕДИ НЕ НИЯ

Сре ди ше с ти член ных аро ма ти че с ких ге те ро цик ли че с ких со еди не ний на и -

бо лее важ ное зна че ние име ют пи ри дин и его про из вод ные. На зва ния про -

из вод ных пи ри ди на вклю ча ют сло во «пи ри дин» в ка че ст ве клю че во го сло -

ва, на зва ние за ме с ти те ля и его по ло же ние. Для ме тил пи ри ди нов в скоб ках

ука за ны так же их об ще при ня тые три ви аль ные на зва ния.

N

H

N

H

H

E

N

H

N

H

H
E

H
E

E

резонансная стабилизация
с участием атома

азота отсутствует

резонансная стабилизация
с участием атома азота

N N N NCH3

CH3

CH3
4 (γ)

(β) 5

(α) 6 2 (α)

3 (β)

1

N CH3CH3 N CH3CH3 N

CH3 CH(CH3)2

пиридин
2-метилпиридин

(α-пиколин)

2,6-диметилпиридин
(2,6-лутидин)

2,4,6-триметилпиридин
(симм-коллидин)

4-изопропил-
пиридин

3-метилпиридин
(β-пиколин)

4-метилпиридин
(γ-пиколин)
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25.4.1.       Спо со бы по лу че ния

В про мы ш лен ных мас шта бах пи ри дин и его го мо ло ги по лу ча ют при кок со -

хи ми че с кой пе ре ра бот ке ка мен но го уг ля.

На и бо лее из ве ст ный препаративный ме тод син те за про из вод ных пи -

ри ди на был пред ло жен А. Ган чем (1882 г.). По это му ме то ду за ме щен ные

пи ри ди ны по лу ча ют цик ло кон ден са ци ей эфи ров β-ке то кис лот с аль де -

ги да ми и ам ми а ком с по сле ду ю щим окис ле ни ем по лу чен ных ди ги д ро -

пи ри ди нов:

Из ве ст ны син те зы пи ри ди на на ос но ве еще более про стых ре а ген тов:

   +   CH3CHO   +   NH3CH3CCH2COOCH3

O

N

H CH3

H

COOCH3

CH3

CH3OOC

CH3

HNO

окисление,
ароматизация

3

N

COOCH3

CH3

CH3OOC

CH3

CH3

1. KOH

2. CaO, t

N CH3CH3

CH3

метилацетоацетат ацетальдегид

диметил-2,4,6-триметил-1,4-дигидро-
3,5-пиридиндикарбоксилат

2,4,6-триметилпиридин

2HC CH  +  HCN
t

t

N

+   NH3

N

3CH3 C

O

H
CH3

+   H2   +   3H2O

пиридин

ацетилен

2-метилпиридин
ацетальдегид

кат.
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25.4.2.       Фи зи че с кие свой ст ва и стро е ние

Пи ри дин пред став ля ет со бой бес цвет ную жид кость с т. кип. 115,3 °С. Он

об ла да ет ха рак тер ным не при ят ным за па хом, сме ши ва ет ся во всех от но ше -

ни ях с во дой, эта но лом, ди э ти ло вым эфи ром; устойчив при хранении.

Пи ри дин яв ля ет ся ше с ти член ным ге те ро аро ма ти че с ким ана ло гом бен -

зо ла. Его пло с кая мо ле ку ла име ет со пря жен ную си с те му из ше с ти π-эле к -

тро нов. Все ато мы цик ла на хо дят ся в со сто я нии sp2-ги б ри ди за ции и вно сят

по од но му π-эле к тро ну в аро ма ти че с кий сек с тет.

НЭП ато ма азо та на хо дит ся вне π-со пря жен ной си с те мы и за ни ма ет

sp2-ор би таль, ори ен ти ро ван ную в пло с ко сти цик ла и име ю щую σ-сим -

ме т рию.

Аро ма ти че с кая де ло ка ли за ция π-эле к тро нов в мо ле ку ле пи ри ди на ил -

лю с т ри ру ет ся сле ду ю щим на бо ром ре зо нанс ных струк тур:

В боль шей ча с ти этих струк тур атом азо та име ет от ри ца тель ный за ряд, что

со от вет ст ву ет его боль шей эле к т ро от ри ца тель но с ти. Сте пень раз де ле ния

за ря дов в мо ле ку ле пи ри ди на ха рак те ри зу ет срав ни тель но вы сокий ди поль -

ный мо мент. В со от вет ст вии с эт им пи ри дин рас сма т ри ва ют как эле к тро но -
де фи цит ный ге те ро цикл.

Экс пе ри мен таль ные зна че ния энер гий гра нич ных ор би та лей пи ри ди на

срав ни ва ют ся на ди а грам ме (рис. 25.3) с со от вет ст ву ю щи ми зна че ни я ми

для бен зо ла и пир ро ла.

N

пиридин

N N N N

N

μ = 2,26 D
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Как вид но, за ме на фраг мен та —СН= в мо ле ку ле бен зо ла на груп пу
—N= за мет но по вы ша ет и пер вый по тен ци ал ио ни за ции, и пер вое зна че -

ние эле к трон но го срод ст ва. Вслед ст вие это го пи ри дин яв ля ет ся весь ма

инерт ным в ре ак ци ях с эле к т ро филь ны ми аген та ми, но об ла да ет по вы шен -

ной склон но с тью к ре ак ци ям с нук ле о фи ла ми.

25.4.3.       Ре ак ции

Основные и нуклеофильные свойства

По сколь ку НЭП азо та в мо ле ку ле пи ри ди на не вхо дит в аро ма ти че с кий сек -

с тет, пи ри дин об на ру жи ва ет и ос нóв ные, и нук ле о филь ные свой ст ва.

Как и в слу чае ами нов, ос нов ность ге те ро цик ли че с ких ос но ва ний, в том

чис ле пи ри ди на и пир ро ла, при ня то оце ни вать зна че ни я ми рKа их со пря -

жен ных кис лот — рKа (ВН⊕).

N

H

+   H2O

N

+   H3O

pKa                      5,36(C5H6N   )

пиридин
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Рис. 25.3. Энергетическая диаграмма граничных молекулярных орбиталей бензола,

пиррола и пиридина



ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Ос нов ность пи ри ди на поч ти на 6 еди ниц рKа вы ше ос нов но с ти пир ро ла рKа (ВН⊕),
равной –0,4.

Пи ри дин лег ко ал ки ли ру ет ся с об ра зо ва ни ем N-ал кил пи ри ди ни е вых

со лей. В этой ре ак ции пи ри дин вы сту па ет в ка че ст ве нук ле о фи ла:

Нук ле о филь ные свой ст ва пи ри ди на под тверж да ют ся и лег ко с тью об ра -

зо ва ния N-ацил пи ри ди ни е вых со лей. Та кие со ли об ра зу ют ся в ка че ст ве

ин тер ме ди а тов в ре ак ци ях О-аци ли ро ва ния кар бо но вых кис лот хло ран ги д -

ри да ми в при сут ст вии пи ри ди на (см. в разд. 20.2).

Значительно более эффективным (по сравнению с пиридином) катализа-

тором реакций ацилирования является 4-диметиламинопиридин (DMAP).

Лишь каталитических количеств DMAP оказывается достаточным для

активирования реакции ацилирования.

Задача 25.1. Сравните основность пиррола и пиридина. Предложите объяснение разли-

чия в их основности. Какое из этих соединений является амфотерным? Поясните при-

чину этого свойства.

N

+   CH3I

N

CH3

I
N-метилпиридиний-
иодид

пиридин

иодметан

O

O

O

NMe2

+

N

NMe2

N

NMe2

N

O

O
+ +   H

OR

OO

NMe2

N

O

NMe2

N

O

R—OH

R—OH
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Эле к т ро филь ное аро ма ти че с кое за ме ще ние

Вслед ст вие по ни жен ной π-эле к трон ной плот но с ти в цик ле пи ри дин под -

вер га ет ся ре ак ци ям эле к т ро филь но го за ме ще ния лишь в же ст ких ус ло ви ях.

При этом сле ду ет иметь в ви ду, что пи ри ди но вый цикл еще бо лее дез ак ти -

ви ру ет ся к эле к т ро филь ной ата ке из-за про то ни ро ва ния ато ма азо та. Та кое

про то ни ро ва ние, бе зус лов но, име ет ме с то в при сут ст вии силь ных ми не -

раль ных кис лот, при ме ня е мых в ука зан ных ниже ре ак ци ях.

Пре иму ще ст вен ная ори ен та ция эле к т ро филь но го аген та в по ло же ние 3

объ яс ня ет ся тем, что при та кой ори ен та ции по ло жи тель ный за ряд в про ме -

жу точ ном σ-ком плек се не ло ка ли зо ван на эле к т ро от ри ца тель ном ато ме

азо та, о чем сви де тель ст ву ют на бо ры ре зо нанс ных струк тур, отвечающих

атакам молекулы пиридина соответственно в положения 2, 3 и 4.

Ата ка в по ло же ние 2 :

N

N

SO3H

+   H2O

N

NO2

+   H2O

N

Br

+   HBr

20%-й олеум

230 °C, 24 ч

KNO3

H2SO4, 300 °C

Br2

200–250 °C 

RCOCl или RX 

AlCl3

пиридин

пиридин-3-сульфокислота

3-нитропиридин

3-бромпиридин

реакция не идет

N

E

H N

E

H N

E

H

неустойчивая
структура
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Ата ка в по ло же ние 4 :

Ата ка в по ло же ние 3 :

Лишь ата ка в по ло же ние 3 не ве дет к край не не вы год ной ло ка ли за ции

по ло жи тель но го за ря да на эле к тро но ак цеп тор ном ато ме азо та.

Для по лу че ния пи ри ди нов, за ме щен ных в по ло же нии 2 или 4, со от вет ст -

ву ю щим ре ак ци ям под вер га ют пи ри дин-N-ок си ды. Эти про из вод ные яв ля -

ют ся весь ма до ступ ны ми со еди не ни я ми и по лу ча ют ся окис ле ни ем пи ри ди -

на и его за ме щен ных:

Со от вет ст вен но ре зо нанс ным струк ту рам, по ка зан ным ни же, пи ри дин-

N-ок сид мо жет рас сма т ри вать ся как ак ти ви ро ван ная фор ма пи ри ди на.

N N N

H E H E H E

неустойчивая
структура

N N N

H

E

H

E

H

E

резонансно-стабилизированный ион

N

CH3 30%-й H2O2

CH3COOH

70 °C 

N

CH3

O3-метилпиридин

3-метилпиридин-
N-оксид

N

O

N

O

N

O

N

O
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Ре ак ции эле к т ро филь но го за ме ще ния идут с пи ри дин-N-ок си дом легче,

чем с пиридином, пре иму ще ст вен но в по ло же ния 2 и 4.

Об ра бот ка про дук та ре ак ции дей ст ви ем PCl3 уда ля ет кис ло род, пе ре во -

дит пи ри дин-N-ок си ды в со от вет ст ву ю щие пи ри ди ны:

Задача 25.2. Почему реакция азосочетания идет с пирролом и не идет с пиридином?

Ответ поясните написанием резонансных структур соответствующих σ-комплексов.

Ре ак ция Чи чи ба би на

Как уже от ме че но вы ше, вы со кое срод ст во к эле к тро ну спо соб ст ву ет осо бой

склон но с ти пи ри ди на к ре ак ци ям с нук ле о филь ны ми ре а ген та ми. Клас си -

че с ким при ме ром та кой ре ак ции яв ля ет ся ре ак ция Чи чи ба би на (1914 г.).

В этой ре ак ции пи ри дин об ра ба ты ва ют ами дом на трия при на гре ва нии в

N,N-ди ме ти ла ни ли не или то лу о ле в ка че ст ве рас тво ри те ля.

N

O

N

O

HNO3, H2SO4

90 °C 

NO2

пиридин-
N-оксид

4-нитропиридин-
N-оксид (90%)

N

O

N

PCl3
t

NO2NO2

+   POCl3

4-нитропиридин-
N-оксид

4-нитропиридин

N

+   NaNH2
t

(C6H5N(CH3)2)

N NHNa

H2O

N NH2

пиридин 2-аминопиридин
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Ме ха низм ре ак ции Чи чи ба би на при ве ден ни же.

Ста дия 1 — ре ак ция идет с пре иму ще ст вен ной ата кой нук ле о фи ла по С2 (С6), по -

сколь ку от ри ца тель ный за ряд в со от вет ст ву ю щем σ-ком плек се де ло ка ли зо ван с

уча с ти ем эле к т ро от ри ца тель но го ато ма азо та цик ла:

Ста дия 2 — ги д рид-ион эли ми ни ру ет с ре а ро ма ти за ци ей цик ла:

2- и 4-Ами но пи ри ди ны спо соб ны к та у то мер ным пре вра ще ни ям:

Зна чи тель но бо лее ус той чи вой яв ля ет ся ами но-фор ма. Ее со дер жа ние в

1000 раз пре вы ша ет со дер жа ние ими но-фор мы.

Ана ло гич ная ре ак ция про те ка ет с ли тий ор га ни че с ки ми ре а ген та ми:

N

+  NaNH2

N

H

NH2 N

H

NH2 N

H

NH2

Na

N

H

NH2

Na

–NaH

N NH2

NaH

N NH   Na

+   H2

N NH2 N NH

Hамино-форма

имино-форма

N

+   C6H5Li
110 °C

(толуол)

 

N C6H5

H2O

пиридин 2-фенилпиридин
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Од на ко ре ак ция с КОН про те ка ет лишь в очень же ст ких ус ло ви ях. Об ра -

зу ю щий ся 2-гидроксипиридин также способен к таутомерии:

Вме с те с тем 2-ги д ро кси пи ри дин лег ко по лу ча ет ся при об ра бот ке 2-ами но -

пи ри ди на ни т ри том на трия в при сут ст вии ми не раль ной кис ло ты:

Ана ло гич но по лу ча ют 4-ги д ро кси пи ри дин:

Сле ду ет иметь в ви ду, что пи ри до ны в зна чи тель ной ме ре со хра ня ют

аро ма тич ность пи ри ди но во го яд ра.

Вос ста нов ле ние

Эле к тро но де фи цит ный ха рак тер пи ри ди на про яв ля ет се бя и в от но си -

тель ной лег ко с ти вос ста нов ле ния пи ри ди но во го цик ла. Важ но, что вос -

N

+   KOH
350–400 °C

N OH N O

Hпиридин 2-гидроксипиридин

2-пиридон

N

NaNO2, H

H2O

N OH N O

H

NH2

2-аминопиридин

2-пиридон

N

NaNO2, H

H2O

N N

H

NH2 OH O

4-аминопиридин 4-гидроксипиридин

4-пиридон

N

R

O N

R

O
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ста нов ле ние глад ко про хо дит не толь ко как ги д ри ро ва ние в при сут ст вии

Pt-ка та ли за то ра, но и при дей ст вии на трия в аб со лют ном спир те.

Пи пе ри дин. К рас тво ру пи ри ди на (20 г; 0,25 моль) в аб со лют ном спир те
(150 г; 3,26 моль) по ку соч кам при бав ля ют на трий (75 г; 3,26 моль). По окон ча -
нии рас тво ре ния на трия ре ак ци он ную мас су раз бав ля ют во дой. Про дукт от го -
ня ют с во дя ным па ром и вы де ля ют в ви де ги д ро хло ри да, добавляя со ля ную
кис ло ту к дис тил ля ту, т. пл. 237 °С (из спир та). Вы ход 21,2 г (~100%).

25.5.          ПИ РИ МИ ДИ НЫ И ПУ РИ НЫ

Сре ди дру гих ше с ти член ных ге те ро цик ли че с ких со еди не ний про из вод ные

пи ри ми ди на и пу ри на пред став ля ют осо бый ин те рес. Зна че ние этих ге те ро -

аре нов оп ре де ля ет ся тем, что фраг мен ты про из вод ных пи ри ми ди на и пу ри -

на вхо дят в со став слож ных би о ор га ни че с ких струк тур, на зы ва е мых нук ле и -
но вы ми кис ло та ми (см. разд. 28.2), от вет ст вен ных за хра не ние и пе ре да чу

ге не ти че с кой ин фор ма ции.

Ну ме ра ция ато мов в мо ле ку лах пи ри ми ди на и пу ри на по ка за на ни же.

В со став нук ле и но вых кис лот вхо дят сле ду ю щие про из вод ные пи ри -

ми ди на: ура цил, ци то зин и ти мин. Их на зы ва ют пи ри ми ди но вы ми ос но ва -
ни я ми.

N

Na

C2H5OH

NH
пиридин пиперидин

N

N

4

5

6

1

2

3 N

N

6
5

4

3

2

1

NH

N

9

8

7

пиримидин пурин

HN

NH

O

O

HN

NH

O

O

N

NH

NH2

O

CH3

тиминурацил цитозин
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В со став нук ле и но вых кис лот вхо дят так же и про из вод ные пу ри на —

аде нин и гу а нин. Эти про из вод ные на зы ва ют пу ри но вы ми ос но ва ни я ми.

И пи ри ми дин, и пу рин име ют пло с кие мо ле ку лы и за мк ну тые со пря -

жен ные π-эле к трон ные си с те мы. Эти со еди не ния и их про из вод ные так же

от но сят ся к чис лу ге те ро аро ма ти че с ких со еди не ний.

Фраг мен ты пи ри ми ди на и пу ри на вхо дят в со став и дру гих при род ных

со еди не ний. Ко фе ин со дер жит ся в ко фе и чае. Те о бро мин со дер жит ся в чае

и ка као.

Для уг луб лен но го изу че ния!

МЕХАНИЗМЫ РЕАКЦИЙ СИНТЕЗА
ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИХ СОЕДИНЕНИЙ

Изучение механизмов синтеза гетероциклических соединений представ-

ляет интерес, по крайней мере, по двум причинам. Во-первых, гетероцик-

лические соединения составляют, по некоторым оценкам, около двух тре-

тей всех органических соединений; во-вторых, синтезы гетероциклических

соединений, как правило, основаны на многокомпонентных реакциях и

проводятся в «одноколбовом» варианте. Это обстоятельство представляет

химику уникальную возможность проследить, каким образом более про-

стые органические реакции «работают» в тандеме и приводят к синтезу

весьма сложных структур.

В качестве примеров в этом разделе обсуждаются некоторые наиболее

известные именные реакции синтеза гетероциклических соединений.
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Синтез пирролов по Кнорру

Этот метод основан на реакции α-аминокетона и 1,3-дикарбонильного

соединения [1]. Наиболее известный пример такого синтеза представляет

собой получение «пиррола Кнорра» — 2,4-дикарбэтокси-3,5-диметил-

пиррола [2]. Реакция проводится в одной колбе, протекает с выходом до

64% и включает следующие стадии:

Заключительная стадия синтеза — взаимодействие α-аминокетона и

ацетоуксусного эфира — протекает по следующему механизму
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Пиррол Кнорра способен к функционализации и может рассматривать-

ся как интермедиат в синтезе различных производных пиррола [3, 4]:

— обработка водным раствором едкого натра ведет к избирательному

омылению только карбэтоксигруппы, находящейся в положении 2;

— действие раствора серной кислоты ведет к избирательному гидролизу

только карбэтоксигруппы, находящейся в положении 4;

— метильная группа, находящаяся в положении 5, может быть переведе-

на в хлорметильную, формильную или карбокси-группы;

— на стадии ацетоуксусного эфира сложноэфирные группы могут быть

трансформированы введением в них бензильной и трет-бутильной групп.

Бензильная группа в конечном продукте может быть легко удалена катали-

тическим гидрогенолизом, а трет-бутильная группа — обработкой продук-

та трифторуксусной кислотой.

Среди других синтезов пирролов по Кнорру интерес представляет синтез

криптопиррола [3]  

который входит в состав ряда важных биоорганических структур, в частно-

сти гемина (см. стр. 275) и продукта нормального окислительного распада

гемина в печени — биллирубина.

O

HNO2,

H2O

H2O

O

EtO2C

NOH

N
H

C

(Zn + CH3CO2H)

Na, EtOH

H2NNH2
•H2O

O

O

CH3

CH3O

EtO2C

СH3

NH2

CH 2H2O

O

N
H

криптопиррол

EtO2C

СH3 CH3

CH3

СH3 CH3

CH3H

EtO2C

СH3
СH3

биллирубин

СH3СH3

HO OHN
H

CН CНCН
2

HOOC COOH

N

CH

CH2

CH2

CH2

СH2

CH2 СH2

N
H

N

CH3 СH3 CH

Механизмы реакций синтеза гетероциклических соединений 263



Синтез индолов по Фишеру

Один из наиболее известных методов синтеза индолов в 1883 г. был открыт

Эмилем Фишером [5–9]. В простейшей форме этот метод предполагает

нагревание альдегида или кетона с фенилгидразином в кислой среде:

Первая стадия в механизме образования индола в этой реакции — получе-

ние фенилгидразона, который, как правило, может быть выделен в качестве

стабильного соединения:

Фенилгидразон таутомеризуется далее до енамина, после чего имеет место

[3,3]-сигматропная перегруппировка с образованием сильной С—С-связи и

разрывом слабой N—N-cвязи с перемещением электронов в 6-членном

цикле:

Затем следует реароматизация бензольного кольца с перемещением про-

тона от С-атома к N-атому. Образовавшаяся NН2-группа внутримолеку-

лярно атакует соседнюю иминогруппу, давая аминаль — N-эквивалент аце-

таля. Опытами с мечеными атомами показано, что атом азота, связанный с
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фенилом, оказывается в конечном индоле [8, 9]. На заключительной стадии

происходит кислотно-катализируемое разложение аминаля с отщеплением

аммиака, протона и ароматизацией индольного цикла.

Очень важным этапом в проведении синтезов индолов по Фишеру

является выбор кислотного катaлизатора. Успешно применены соляная и

серная кислоты, полифосфорная и п-толуолсульфоновая кислоты.

Кислоты Льюиса, такие как трифторид бора, хлорид цинка, хлорид железа

и хлорид алюминия, также оказались полезными катализаторами.

Метод Фишера не является универсальным методом для синтеза всех

производных индола. Реакции индолизации орто-замещенных гидразонов

по этому методу могут сопровождаться перегруппировками [8]. Тем не

менее этим методом доступно получение многих индолов, поскольку он

допускает значительные изменения в бензольном ядре арилгидразина.

Среди таких индолов следует отметить серотонин и другие фармацевтиче-

ские средства, содержащие его фрагмент.

H

+    H

N
H

NH

H

NH
NH

NH2

NH
NH2 NH

NH3

NH

H

N
H

серотонин

NH2

HO

Механизмы реакций синтеза гетероциклических соединений 265



Другой пример применения метода Фишера дает синтез суматриптана

(торговое название «Имигран»). Производное арилгидразина в этом синте-

зе получают по схеме

а второй компонент реакции — 3-цианопропаналь — применяют в виде

ацеталя, чтобы предотвратить его самоконденсацию. В присутствии кисло-

ты ацеталь гидролизуется до альдегида, который и образует гидразон.

«Имигран» — противомигренозное средство, которое представляет собой

специфический и селективный агонист 5-НТ1-серотониновых рецепторов,

локализованных преимущественно в сосудах головного мозга.

Синтез пиридинов по Ганчу

Ганч открыл свою уникальную реакцию синтеза пиридинов в 1881 г. [10].

Четырехкомпонентная реакция включает две молекулы кетоэфира, молеку-

лу аммиака и молекулу альдегида. Ее продуктом оказывается молекула

дигидропиридина, которая окисляется до производного пиридина действи-

ем HNO3, Ce(IV) или хинона:
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Реакция демонстрирует прекрасный пример молекулярного распознавания

малыми молекулами. Ее механизм неоднократно изучался, в том числе с

применением методов 15N и 13C ЯМР-спектроскопии [11].

Образовавшийся на первой стадии продукт имеет две карбонильные группы на

одном конце двойной связи

и поэтому является очень хорошим акцептором нуклеофила в реакции Михаэля.

Таким нуклеофилом выступает вторая молекула исходного енолята:

Окисление дигидропиридина хиноном сопровождается ароматизацией

двух молекул и протекает очень гладко.
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Ганч предложил свою схему синтеза дигидропиридинов в 1882 г. Она

получила новую жизнь в 1980-е годы, когда была обнаружена способность

дигидропиридинов блокировать поступление ионов кальция Са2+ через

мембраны клеток, что является важным при лечении заболеваний сердца.

Ниже показаны структуры двух таких препаратов — фелодипина и амлоди-

пина.

Конечно, для синтеза таких дигидропиридинов требуется модификация

метода Ганча, что и показано ниже на примере синтеза фелодипина.

Синтез хинолинов по Скраупу

Фрагменты бензоконденсированнных пиридинов — хинолина и изохино-

лина — встречаются среди многочисленных алкалоидов и фармацевтиче-

NH3

Ph O

OO

фелодипин амлодипин

MeO2C CO2Et
Cl

Cl

N
H

MeO2C CO2Et
Cl

N
H

O

S

MeO2C

O
MeO2C

O

NH3

Cl

Cl

MeO2C COOEt

Cl

Cl

N
H

Cl

CHO

Cl

EtO2C

H2N

CO2Et

O

(основание)

268 Для углубленного изучения



ских средств. В частности, хинолин является фрагментом хинина, класси-

ческого противомалярийного средства.

Наиболее известным методом синтеза хинолина является реакция

Скраупа (1880 г.) [12, 13]. Эта реакция также является многокомпонентной

и проводится в «одноколбовом» варианте. На первой стадии имеет место

сопряженное присоединение амина к ненасыщенному карбонильному

соединению, а затем полученный кетон легко циклизуется в орто-положе-

ние, активированное аминогруппой с образованием дигидрохинолина

после дегидратации.

Для окисления дигидрохинолина до хинолина пригодны многие окислители.
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Традиционно синтез Скраупа проводится смешением ароматического

амина (анилина в синтезе собственно хинолина), глицерина, концентрирован-

ной серной кислоты, нитробензола и последующим нагреванием выше 100 °С.

Роль глицерина состоит в генерации акролеина как ненасыщенного карбо-

нильного соединения. Нитробензол служит и растворителем, и окислителем.

К сожалению, традиционная процедура синтеза Скраупа нередко сопро-

вождается бурным протеканием реакции и выбросом реакционной смеси

из колбы. Один из важных и сравнительно безопасных примеров синтеза

Скраупа — получение 6-метокси-8-нитрохинолина с применением пенток-

сида мышьяка вместо нитробензола в качестве окислителя. Нитрогруппа в

положении 8 этого производного хинолина может быть превращена в раз-

личные функциональные группы:

Более безопасной является следующая модификация синтеза Скраупа:

сначала получают аддукт реакции Михаэля — продукт конденсации амина

и акролеина (аддукт), циклизуют его в кислом растворе, а полученный

дигидрохинолин окисляют, например, хинонами типа DDQ (2,3-дихлор-

5,6-дицианобензохинон).

Один из примеров применения модифицированного варианта синтеза

Скраупа — синтез 8-гидроксихинолина («оксина»). орто-Аминофенол в этом

синтезе имеет единственное орто-положение, свободное для циклизации,

и отличается высокой нуклеофильностью. Вследствие этого реакция может

быть проведена в уксусной кислоте, содержащей лишь следы серной кислоты:
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Синтез тиазолов

Как пример синтеза гетероаренов с двумя атомами в цикле рассмотрим

синтез тиазолов. В этом примере не рассматривается именная реакция.

Однако он интересен приложением ретросинтетического анализа Кори для

целей синтеза ароматических гетероциклических соединений [14].

Можно предложить две ретросинтетические схемы для синтеза тиазоль-

ного цикла.

Первая схема в основе синтеза рассматривает взаимодействие производ-

ного карбоновой кислоты с аминотиоенолом:

Легко предположить, однако, что аминотиоенолы являются весьма

нестабильными соединениями и вряд ли могут выступать в качестве надеж-

ных интермедиатов синтеза.

Вторая ретросинтетическая схема предполагает разрыв C—N- и C—S-

связей с другой стороны гетероатомов. Согласно этой схеме, за стадией

гетероциклизации должна следовать дегидратация. Для такой последова-

тельности следует иметь в виду, по крайней мере, два варианта.

Вариант А

Вариант Б

Оба варианта исходят из структуры тиоамида в качестве нуклеофила;

такой тиоамид легко доступен в реакции соответствующего амида с P2S5:
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Варианты А и Б различаются строением α-галогенкетона, который всту-

пает в реакцию с тиоамидом. В обоих вариантах тиоамид выступает в каче-

стве амбидентного нуклеофила. Как отмечалось в гл. 13 (т. II, разд. «Для

углубленного изучения»), одна из концепций, объясняющих реакции таких

нуклеофилов, предусматривает предпочтительность взаимодействия мяг-

кого нуклеофильного фрагмента (группа SH) c мягким электрофилом, а

жесткого нуклеофильного фрагмента (группа NH) — с жестким электрофи-

лом. Именно такой случай реализуется в варианте А.

По такой схеме был получен, в частности, препарат фентиазак, нестеро-

идное противовоспалительное средство:

Синтез протекает очень легко простым нагреванием двух реагентов —

тиобензамида и 3-бром-3-(п-хлорбензоил)пропионовой кислоты.

РЕАКЦИИ SN
HAr

В этой главе и гл. 9 (т. II) были обсуждены методы функционализации аре-

нов и гетероаренов с применением реакций электрофильного ароматиче-

ского замещения SЕAr. В гл. 14 (т. II) были рассмотрены методы трансфор-

мации заместителей в аренах, основаннные на реакциях нуклеофильного

ароматического замещения SNAr. 

В этом разделе мы познакомимся с еще одним методом введения функ-

циональных групп в ароматический или гетероароматический субстрат,

а именно с прямым замещением атома водорода в молекулах аренов и гете-

роаренов под действием нуклеофильных агентов.

Соответствующие превращения предложено обозначать как реакции

SN
HAr. Как и традиционные реакции нуклеофильного ароматического

замещения, реакции SN
HAr протекают лишь с аренами, активированнны-

ми электроотрицательными заместителями [15–18]. Как и реакции SNAr,
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реакции нуклеофильного замещения водорода протекают с образованием

σ-комплекса:

где ЭАГ — электроноакцепторная группа. При этом, если Х = Hal, ОAс или

ОТs, реакция SN
HAr может конкурировать с реакцией SNAr:

Особенно склонны к реакциям SN
HAr гетероарены, молекулы которых

представляют собой электронодефицитные π-системы (пиридин, пирими-

дин, 1,2,4-триазин) [19–21].

Применение нуклеофильного реагента в комбинации с окислителем,

роль которого состоит в ароматизации быстро образующегося σ-комплекса

в продукт замещения, представляет собой лишь один (окислительный) из

вариантов практической реализации реакций SN
HAr. В зависимости от

строения реагирующих субстратов может быть реализован и другой — эли-

минационный — путь, не требующий специально вводимого окислителя.

Примером этого пути может служить реакция Чичибабина (см. стр. 257):

Реакции SN
HAr продолжают изучаться. К настоящему времени эти реак-

ции проведены с C-, O-, N-, S-, P- и Si-центрированными нуклеофилами.

Показано также, что превращения этого типа реализуются как отдельные

стадии в некоторых тандемных превращениях соответствующих гетероцик-

лических соединений [22, 23].
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Особого внимания заслуживают возможности реализации реакций

SN
HAr в производственных условиях. Запатентован метод прямого амини-

рования нитробензола действием амидов карбоновых кислот:

Здесь R — алкил или арил.

Отдельные стадии этого превращения протекают количественно и в пол-

ной мере отвечают современным требованиям «зеленой» химии, поскольку

единственным побочным продуктом при этом является вода [24, 25].

Дополнения!

ГЕ ТЕ РО АРОМАТИ ЧЕ С КИЕ СО ЕДИ НЕ НИЯ

В ЖИ ВЫХ ОР ГА НИЗ МАХ

Пир роль ная струк ту ра вхо дит в со став при род ных со еди не ний, име ю щих

важ ное зна че ние для жи вых ор га низ мов. Преж де все го сле ду ет на звать

пред ста ви те лей груп пы пор фи ри нов, к ко то рым от но сят ге мо гло бин кро ви и

хло ро филл. 

Ни же для при ме ра по ка за ны не ко то рые ал кил пир ро лы, иг ра ю щие

важ ную роль в при род ных пор фи ри но вых струк ту рах, в том чис ле в ге мо -

гло би не.
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Ге мо гло бин от вет ст вен за транс порт кис ло ро да в жи вом ор га низ ме: 1 г

ге мо гло би на свя зы ва ет 1,35 см3 кис ло ро да. Ге мо гло бин свя зы ва ет кис ло -

род в лег ких и раз но сит его по все му ор га низ му. При свя зы ва нии с ге мо -

гло би ном кис ло род вы сту па ет как ли ганд по от но ше нию к ато му же ле за.

Ток сич ные свой ст ва мо но ок си да уг ле ро да оп ре де ля ют ся тем, что он яв -

ля ет ся еще бо лее силь ным ли ган дом и пре пят ст ву ет свя зы ва нию и транс -

пор ту кис ло ро да.

Ча с тич но ги д ри ро ван ный пир роль ный цикл со дер жит ся в ви та ми не
В12. Ин дол яв ля ет ся струк тур ным фраг мен том важ ных при род ных со еди -

не ний и ши ро ко ис поль зу ет ся для по лу че ния раз лич ных ле кар ст вен ных

пре па ра тов.

Фу ран, пи ри дин и хи но лин так же яв ля ют ся струк тур ны ми фраг мен та ми

мно гих при род ных со еди не ний и ле кар ст вен ных средств.
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Ни же по ка зан ряд при род ных со еди не ний, в со ста ве ко то рых при сут ст -

ву ют названные ге те ро аро ма ти че с кие фраг мен ты.
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Глава 26.       УГЛЕВОДЫ

Ор га ни че с кие со еди не ния, име ю щие об щую мо ле ку ляр ную фор му лу

Сх(Н2О)у,

на зы ва ют уг ле во да ми. Дру гое на зва ни е уг ле во дов — кар бо ги д ра ты.

Уг ле во ды яв ля ют ся пред ста ви те ля ми од но го из клас сов ор га ни че с ких ве -

ществ, на и бо лее рас про ст ра нен ных в жи вых ор га низ мах. Уг ле во ды со став ля -

ют ос но ву (80% су хой мас сы) дре ве си ны и стеб лей рас те ний. На и бо лее рас -

про ст ра нен ны ми груп па ми уг ле во дов в рас ти тель ном ми ре яв ля ют ся

цел лю ло за, крах ма лы, пек ти но вые ве ще ст ва, са ха ро за и глю ко за. Ряд уг ле во -

дов вы де ля ют из рас ти тель ных ис точ ни ков в про мы ш лен ных мас шта бах. На -

при мер, ми ро вое про из вод ст во са ха ро зы до сти га ет со тен мил ли о нов тонн.

Раз лич ные уг ле во ды при сут ст ву ют в за мет ных ко ли че ст вах и в ор га ни змах

выс ших жи вот ных. Глю ко за яв ля ет ся од ним из ком по нен тов кро ви. Фраг -

мен ты уг ле во дов со дер жат ся в нук ле и но вых кис ло тах, ко то рые кон тро ли ру -

ют хра не ние и пе ре да чу ге не ти че с кой ин фор ма ции в про цес сах син те за бел -

ков. К про из вод ным уг ле во дов от но сит ся аде но зин т ри фо с фат, ко то рый

от вет ст вен за хра не ние и транс порт энер гии в би о ло ги че с ких си с те мах.

Про стей шие пред ста ви те ли уг ле во дов — са ха ра, или са ха ри ды, а сре ди

них — глю ко за. Глю ко за слу жит при ме ром мо но са ха ри да. Это оз на ча ет, что

она не мо жет быть ги д ро ли зо ва на в ме нее круп ные фраг мен ты. Ди са ха ри ды,
три са ха ри ды и оли го са ха ри ды от ли ча ют ся тем, что да ют при ги д ро ли зе со от -

вет ст вен но две, три или до вось ми мо ле кул мо но са ха ри дов. По ли са ха ри ды
яв ля ют ся по ли ме ра ми, в ко то рых чис ло мо но мер ных зве нь ев пре вы ша ет

во семь. В при род ных по ли са ха ри дах на счи ты ва ет ся до 1000–3000 мо но са -

ха рид ных ос тат ков.

26.1.          МО НО СА ХА РИ ДЫ

26.1.1.       Клас си фи ка ция

Мо но са ха ри ды раз ли ча ют ся чис лом ато мов уг ле ро да в це пи и ти пом кар бо -

ниль ной груп пы (аль де гид ная или ке тон ная). На при мер, по та кой клас си -

фи ка ции глю ко зу сле ду ет рас сма т ри вать как гек со зу (она име ет шесть ато -
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мов уг ле ро да в це пи) и аль до зу (кар бо ниль ная груп па на хо дит ся в аль де гид -

ной функ ции). Поэтому обоб щен ный тер ми н для глю ко зы — аль до гек со за.

При ме ры на зва ний мо но са ха ри дов при ве де ны ни же.

Как сле ду ет из струк тур ных фор мул мо но са ха ри дов, они со дер жат от од -

но го до че ты рех хи раль ных цен т ров (хи раль ные цен т ры от ме че ны звез доч ка -

ми *). Кон фи гу ра ция каж до го мо но са ха ри да оп ре де ля ет ся по на и бо лее стар -

ше му хи раль но му цен т ру (на и бо лее уда лен но му от кар бо ниль ной груп пы).

Ни же по ка за ны про ек ци он ные фор му лы Фи ше ра ря да мо но са ха ри дов с

обо зна че ни ем их кон фи гу ра ции по стар ше му хи раль но му цен т ру (ука за на

ну ме ра ция сте рео цен т ров) по D/L- и R/S-но мен к ла ту рам.

В при ро де встре ча ют ся мо но са ха ри ды, в ко то рых од на из ги д ро кси групп

за ме ще на во до ро дом или ами но груп пой. В ча ст но с ти, дез ок си са ха ра ми
на зы ва ют са ха ра, ко то рые со дер жат груп пу —СН2

— вме с то —СН(ОН).

На при мер, 2-дез ок си-D-ри бо за вхо дит в со став дез ок си ри бо нук ле и но вой

кис ло ты (ДНК).
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Ами но са ха ра ми на зы ва ют са ха ра, ко то рые со дер жат груп пу –CH(NH2)–

вме с то –CH(OH)–. На и бо лее важ ны ми ами но са ха ра ми яв ля ют ся D-глю ко -

за мин и D-га лак то за мин. В при ро де они встре ча ют ся, как пра ви ло, в ви де

аце та ми дов.

26.1.2.       Стро е ние

Э. Фи шер по дроб но изу чил стро е ние и свой ст ва глю ко зы, в том чис ле сте -

рео хи мию это го мо но са ха ри да. Он ус та но вил, что зна чи тель ная часть

свойств глю ко зы мо жет быть по ня та в тер ми нах от кры той фор мы. Вме с те с

тем сле ду ет иметь в ви ду воз мож ность пе ре хо да от кры той фор мы (фор му ла
Фи ше ра) в цик ли че с кую фор му (фор му ла Тол лен са). Ше с ти член ные цик ли -

че с кие фор мы мо но са ха ри дов на зы ва ют пи ра но за ми (в ос но ве это го тер ми -

на ле жит на зва ние ок са цик ло гек са ди е нов — пи ра нов).

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Здесь и да лее в фор му лах Тол лен са в уг лах, от ме чен ных звез доч кой �, ато мы
от сут ст ву ют.
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Для обо зна че ния цик ли че с ких форм в на сто я щее вре мя в хи мии уг ле во -

дов ча ще при ме ня ют крес ло вид ные фор му лы, ана ло гич ные тем, ко то ры ми

обо зна ча ют цик ло гек сан и его за ме щен ные:

и со от вет ст ву ю щие уп ро щен ные изо б ра же ния — фор му лы Хе у ор са (в этих

фор му лах ато мы Н при уг ле род ных ато мах ча с то не изо б ра жа ют):

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Ниже изо б ра же на крес ло вид ная фор му ла β-D-глю ко пи ра но зы, в ко то рой все
за ме с ти те ли име ют эк ва то ри аль ную ори ен та цию (e-конформер). Эта струк ту -
ра на 6 ккал/моль ста биль нее, чем а-кон фор мер, в ко то ром все за ме с ти те ли
име ют ак си аль ную ори ен та цию.

Цик ли че с кие фор мы глю ко зы яв ля ют ся вну т рен ни ми по лу аце та ля ми:

ги д ро кси груп па при ато ме С5 при со е ди не на к груп пе СНО.
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В фор ме I «по лу аце таль ная» ги д ро кси груп па при ато ме С1 (ее при ня то

на зы вать гли ко зид ной ги д ро кси груп пой) на прав ле на ни же пло с ко сти мо ле ку -

лы; эта фор ма на зва на α-ано ме ром. В фор му ле Тол лен са α-ано ме ра ги д ро -

кси груп па при С1-ато ме на хо дит ся спра ва (см. стр. 279).

Фор ма II от ли ча ет ся ори ен та ци ей ги д ро кси ла при ато ме С1 вы ше пло с -

ко сти мо ле ку лы; эта фор ма на зва на β-ано ме ром. В фор му ле Тол лен са

β-ано ме ра ги д ро кси груп па при С1-ато ме на хо дит ся сле ва.

Име ет ся про стой спо соб транс фор ма ции про ек ци он ной фор му лы Тол -

лен са в фор му лу Хе у ор са и на обо рот. Ги д ро кси груп пы, на хо дя щи е ся в фор -

му лах Тол лен са сле ва, ори ен ти ро ва ны вверх в фор му лах Хе у ор са. Ги д ро -

кси груп пы, на хо дя щи е ся в фор му лах Тол лен са спра ва, ори ен ти ро ва ны

вниз в фор му лах Хе у ор са.

Струк ту ры I и II от но сят ся друг к дру гу как ди а сте ре о ме ры. Они раз ли -

ча ют ся кон фи гу ра ци ей толь ко при ато ме С1.

Ано мер ный атом С1 в по лу аце таль ных фор мах глю ко зы — еще один хи -

раль ный центр в ее мо ле ку ле. Об щее чис ло оп ти че с ких изо ме ров пи раноз

рав но, та ким об ра зом, 25 = 32.

Два сте рео изо ме ра, со дер жа щие не сколь ко хи раль ных цен т ров, но раз -

ли ча ю щи е ся кон фи гу ра ци ей толь ко од но го из цен т ров, на зы ва ют эпи ме -
ра ми. β-D-Глю ко- и β-D-га лак то пи ра но зы раз ли ча ют ся толь ко кон фи гу ра -

ци ей при ато ме С4 и яв ля ют ся эпи ме ра ми.

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Со глас но данным вы ше оп ре де ле ни ям, эпи ме ры сле ду ет рас сма т ри вать как
ча ст ный слу чай ди а сте ре о ме ров, а ано ме ры — как ча ст ный слу чай эпи ме ров.

Фрук то за вме с то аль де гид ной функ ции со дер жит оксо груп пу, по это му

ее цик ли че с кая фор ма пред став ля ет со бой по лу ке таль. Фрук то за об ра зу ет

пя ти член ную цик ли че с кую фор му; та кой цик ли че с кий мо но са ха рид на зы -

вают фу ра но зой (про ис хож де ние это го тер ми на ана ло гич но про ис хож де нию
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тер ми на «пи ра но за»; он про ис хо дит от на зва ния пя ти член но го ге те ро аре на

«фу ран»).

В кри с тал ли че с ком со сто я нии уг ле во ды су ще ст ву ют в цик ли че с кой фор -

ме, и лишь в рас тво рах име ют ме с то вза им ные пре вра ще ния от кры той и

цик ли че с кой форм.

За да ча 26.1. Сколь ко хи раль ных цен т ров со дер жит ся в аль до т ри о зе, аль до те т ро зе, ке то -

гек со зе, аль до гек со зе?

26.1.3.       Ре ак ции

Му та ро та ция глю ко зы

Чи с тая α-D-глю ко пи ра но за (очи ща ют пе ре кри с тал ли за ци ей из эта но ла)

име ет угол вра ще ния [α]D +112,2°. Чи с тая β-D-глю ко пи ра но за име ет угол

вра ще ния [α]D +18,7°. В кри с тал ли че с ком со сто я нии обе фор мы впол не ус -

той чи вы и не под вер же ны вза и мо пре вра ще ни ям. Ука зан ные уг лы оп ти че с -

ко го вра ще ния от но сят ся к вод ным рас тво рам на зван ных форм и из ме ре ны

сра зу по сле при го тов ле ния рас тво ров.

Од на ко вод ные рас тво ры ин ди ви ду аль ных α- и β-форм глю ко зы со

вре ме нем из ме ня ют угол оп ти че с ко го вра ще ния до рав но вес но го зна че -

ния, рав но го +52,5°. Это яв ле ние впер вые на блю да ли в 1846 г. и на зва ли
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му та ро та ци ей. Его при чи на за клю ча ет ся в том, что цик ли че с кие фор мы

по лу аце та ля (α- и β-ано ме ры) в вод ном рас тво ре на хо дят ся в рав но ве сии

с от кры той фор мой.

α-D-глю ко пи ра но за   ⎯→←⎯ от кры тая фор ма   ⎯→←⎯ β-D-глю ко пи ра но за

[α]D +112,2° [α]D +18,7°

В этих ус ло ви ях каж дый акт ре цик ли за ции от кры той фор мы вновь до

глю ко пи ра но зы рав но ве ро ят но ве дет к об ра зо ва нию од но го из двух ано ме -

ров, что и обус лов ли ва ет из ме не ние уг ла вра ще ния.

В рав но вес ной сме си D-глю ко пи ра но зы со дер жит ся 36% α-изомера и 64%

β-изо ме ра. Кон цен т ра ция от кры той фор мы, че рез ко то рую вза и мо пре вра -

ща ют ся ано ме ры, со став ля ет лишь 0,024%.

Не все гда β-ано мер пи ра но зы бо лее ста би лен. На при мер, D-ман но за в

рав но ве сии име ет боль шее со дер жа ние α-ано ме ра:
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Этот факт по лу чил на зва ние «ано мер ный эф фек т». Он объясняется сте-

реоэлектронной стабилизацией α-аномера [2].

Вза им ные пре вра ще ния от кры тых и цик ли че с ких форм мо но са ха ри дов

ино гда на зы ва ют коль ча то-цеп ной та у то ме ри ей.

За да ча 26.2. На пи ши те схе му пре вра ще ний, ко то рые пре тер пе ва ет ин ди ви ду аль ная

β-D-маннопи ра но за ([α]D +18,77°), бу ду чи рас тво ре на в во де.

За да ча 26.3. На при ме ре ман но пи ра но зы объ яс ни те, в чем со сто ит суть ано мер но го эф фек та.

Изо ме ри за ция глю ко зы

Изо ме ри за ция в вод ном рас тво ре ще ло чи — еще од на ре ак ция от кры той

фор мы глю ко зы. На при мер, D-глю ко за в вод ном рас тво ре Ca(OH)2 под вер -

га ет ся бы с т рой изо ме ри за ции с об ра зо ва ни ем не сколь ких изо ме ров, вклю -

чая D-фрук то зу и D-ман но зу.

При чи на спо соб но с ти глю ко зы к изо ме ри за ции за клю ча ет ся в про тон -

ной по движ но с ти ато ма Н, на хо дя ще го ся у уг ле род но го ато ма, со сед не го с
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кар бо ниль ной груп пой. Вслед ст вие это го об ра зу ет ся еноль ная фор ма —

клю че вая струк ту ра изо ме ри за ци он но го про цес са.

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Ука зан ная изо ме ри за ция об ра ти ма. По это му фрук то за в вод но-ще лоч ных рас -
тво рах со дер жит глю ко зу и ман но зу.

По лу че ние гли ко зи дов

Ес ли про пу с кать га зо об раз ный HCl че рез рас твор D-(+)-глю ко зы в ме та но -

ле, про те ка ет ре ак ция с об ра зо ва ни ем ано мер ных ме ти ла це та лей.

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
В кресловидных формулах моносахаридов на этой схеме и далее показаны
только экваториальные заместители.

В об щем слу чае цик ли че с кие аце та ли уг ле во дов на зы ва ют гли ко зи да ми.

Аце та ли глю ко зы на зы ва ют глю ко зи да ми, а на при мер, аце та ли ман но зы на -

зы ва ют ман но зи да ми. Ме ха низм об ра зо ва ния ме тил г лю ко зи да дан ни же.

Смесь ано мер ных гли ко зи дов об ра зу ет ся ина че, чем при му та ро та ции,

а имен но — ми нуя ста дию об ра зо ва ния от кры той фор мы:
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Как и дру гие аце та ли или ке та ли, гли ко зи ды ста биль ны в вод ных и вод -

но-ще лоч ных рас тво рах, не  спо соб ны к рав но вес ным пре вра ще ни ям

от кры той и цик ли че с кой форм и поэтому не да ют ре ак цию се ре б ря но го

зер ка ла. В кис лых рас тво рах они под вер га ют ся ги д ро ли зу с об ра зо ва ни ем

со от вет ст ву ю ще го са ха ра и спир та:

Ос та ток спир та на зы ва ет ся аг ли кон.

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Вол ни с тая гли ко зид ная связь ( ) ука зы ва ет на рав но ве ро ят ную воз мож -
ность об ра зо ва ния ак си аль ной и эк ва то ри аль ной свя зей.

Гли ко зи ды весь ма рас про ст ра не ны сре ди при род ных со еди не ний. В ка -

че ст ве аг ли ко нов в них вы сту па ют фраг мен ты не толь ко про стых али фа ти -

че с ких спир тов, но и дру гих, не ред ко слож ных, со еди не ний.

На при мер, в сер деч ных гли ко зи дах, при ме ня е мых в ка че ст ве фар ма цев -

ти че с ких пре па ра тов для сти му ля ции сер деч ной де я тель но с ти, в ка че ст ве

аг ли ко нов вы сту па ют производные стероидов. По ми мо О-гли ко зи дов

су ще ст ву ют и N-гли ко зи ды, в ко то рых аг ли кон при со е ди нен к са ха ри ду

че рез атом азо та. К на и бо лее важ ным N-гли ко зи дам от но сят нук ле о зи ды
(см. разд. 28.1.3).

Ги д ро лиз гли ко зи дов мо жет быть про ве ден и сте рео спе ци фи че с ки с по -

мо щью фер мен тов — ка та ли за то ров би о хи ми че с ких ре ак ций. Фер мен ты от -

ли ча ют ся не толь ко тем, что не ред ко ус ко ря ют ре ак ции в 1010 раз, но и тем,

что дей ст ву ют сте рео спе ци фи че с ки, ре а ги руя, на при мер, лишь с од ним из

сте рео изо ме ров. В ча ст но с ти, фер мент α-глю ко зи да за ги д ро ли зу ет лишь

ме тил-α-D-глю ко пи ра но зид, не за тра ги вая β-ано мер:
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На про тив, фер мент β-глю ко зи да за ги д ро ли зу ет толь ко β-ано мер:

Важ но от ме тить, что в ука зан ных вы ше ус ло ви ях ме ти ли ро ва нию под -

вер га ет ся лишь по лу аце таль ная ги д ро кси груп па (гли ко зид ная ги д ро кси груп -
па) глю ко зы. Ме ти ли ро ва ние дру гих ги д ро кси групп про те ка ет в иных ус ло -

ви ях. На при мер, ме тил г лю ко зид мо жет быть пре вра щен в пен таме тиль ное

про из вод ное об ра бот кой из быт ком ди ме тил суль фа та в вод ном растворе

NaOH (ме то ди ка син те за Ви ль ям со на). Ги д ро кси груп пы в мо но са ха ри дах

бо лее кис лые, чем в обыч ных спир тах. По это му они лег ко пре вра ща ют ся в

ал кок сид-ио ны в вод ном NaOH и ис чер пы ва ю ще ме ти ли ру ют ся:

Ме ток си груп пы при ато мах С2, С3, С4 и С6 — обыч ные эфир ные груп пы:

они ста биль ны в раз бав лен ных кис ло тах. Од на ко ме ток си груп па при С1 —

осо бен ная (аце таль ная) и по это му  под вер га ет ся ги д ро ли зу и в раз бав лен ной

со ля ной кис ло те:

За да ча 26.4. На пи ши те схе му пре вра ще ний, ко то рые пре тер пе ва ет ме тил-β-D-глю ко пи -

ра но зид ([α]D +158°) при об ра бот ке:

a) раз бав лен ной со ля ной кис ло той;     б) разбавленной щелочью.
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Аци ли ро ва ние глю ко зы

В про ти во по лож ность ал ки ли ро ва нию аци ли ро ва ние всех ги д ро кси групп

глю ко зы идет в од них и тех же ус ло ви ях. В ча ст но с ти, об ра ба ты вая мо но са -

ха рид из быт ком (CH3CO)2O в при сут ст вии сла бо го ос но ва ния (на при мер,

аце та та на трия или пи ри ди на), мож но пре вра тить все ги д ро кси груп пы

(вклю чая ано мер ную при ато ме С1) в слож но эфир ные. При низ кой тем пе -

ра ту ре ре ак ция идет сте рео спе ци фич но: α-ано мер да ет α-пен та а це тат и

β-ано мер да ет β-пен та а це тат.

Ин те рес но, что β-пен та а це тат об ра зу ет ся бы с т рее, чем α-пен та а це тат:

эк ва то ри аль ная ги д ро кси груп па при ано мер ном цен т ре в β-изо ме ре бо лее

до ступ на для ре ак ции, не же ли ак си аль ная ги д ро кси груп па в α-изо ме ре.

α-Пен та а це тат, од на ко, яв ля ет ся тер мо ди на ми че с ки бо лее ус той чи вым

(еще один при мер проявления ано мер но го эф фек та):

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Кон цеп ция ки не ти че с ко го и тер мо ди на ми че с ко го кон тро ля «ра бо та ет» и для
слож ных ор га ни че с ких со еди не ний, име ю щих важ ное зна че ние в би о хи мии жи -
вых ор га низ мов.

Ре ак ция мо но са ха ри дов с фе нил ги д ра зи ном. Фе ни ло за зо ны

Аль де гид ная груп па аль доз ре а ги ру ет с ги д ро кси ла ми ном NH2OH и фе нил -

ги д ра зи ном C6H5NHNH2. В мяг ких ус ло ви ях глю ко за об ра зу ет с фе нил ги -

д ра зи ном фе нил ги д ра зон:
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Ина че про те ка ет ре ак ция глю ко зы с из быт ком C6H5NHNH2 при на гре -

ва нии. В этих ус ло ви ях об ра зу ет ся про дукт с дву мя фе нил ги д ра зо но вы ми

фраг мен та ми в мо ле ку ле — фе ни ло за зон:

Ре ак ция, та ким об ра зом, со про вож да ет ся по те рей хи раль но го цен т ра при С2,

но не за тра ги ва ет дру гих хи раль ных цен т ров.

Эпи мер ные гек со зы — D-глю ко за и D-ман но за — име ют оди на ко вую

кон фи гу ра цию у ато мов С3, С4 и С5 и да ют один и тот же оза зон.

Окис ле ние глю ко зы

Для окисления глюкозы при ме ня ют це лый ряд окис ли те лей (ре агенты Тол -

лен са и Бе не дик та–Фе лин га, бром ная во да, азот ная кис ло та, пе ри од ная

кис ло та), каж дый из ко то рых ока зы ва ет спе ци фи че с кое дей ст вие на мо но -

са ха рид. Это свой ст во ис поль зу ют как для то го, что бы до ка зать стро е ние

мо но са ха ри да, так и в син те ти че с ких це лях.

При окис ле нии глю ко зы ре агента ми Тол лен са и Бе не дик та–Фе лин га

аль де гид ная груп па окис ля ет ся до кар бок силь ной груп пы. Об ра зу ю щи е ся

мо но кар бо но вые кис ло ты на зы ва ют  аль до но вы ми (гли ко но вы ми) кис ло та ми.

ОКИС ЛЕ НИЕ РЕАГЕНТАМИ ТОЛЛЕНСА И БЕ НЕ ДИК ТА–ФЕ ЛИН ГА

Ре агент Тол лен са [
⊕
Ag(NH3)2

�

OH] окис ля ет глю ко зу до глю ко но вой кис ло ты,

на стен ках кол бы при этом об ра зу ет ся оса док ме тал ли че с ко го се ре б ра (ре -

ак ция «се ре б ря но го зер ка ла»):

3C+ + + +6H5NHNH2

CH2OH

(CHOH)3

CHOH

CHO

CH2OH

(CHOH)3

C

CH

N NHC6H5

N NHC6H5

C6H5NH2 NH3 H2O

фенилозазон

CH2 2OH

(CHOH)3

C

CH2OH

D-глюкоза

D-фруктоза фенилозазон

D-манноза
3C6H5NHNH2

O
3C6H5NHNH2

CH

C

HHO

OHH

OHH

CH OH

N NH C6H5

N NH C6H5 3C6H5NHNH2

CH2OH

(CHOH)4

CHO
2Ag(NH3)2OH

CH2OH

(CHOH)4

COOH

+   2Ag

D-глюкоза D-глюконовая кислота
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При окис ле нии глю ко зы ре агентом Бе не дик та–Фе лин га (этот ре ак тив

со дер жит ио ны двух ва лент ной ме ди и име ет си ний цвет) по яв ле ние кир -

пич но-крас но го осад ка од но знач но сви де тель ст ву ет о на ли чии в струк ту ре

мо но са ха ри да лег ко окис ля е мой аль де гид ной  груп пы:

Эти ре ак ции окис ле ния лег ко про те ка ют с мо но са ха ри да ми, со дер жа -

щи ми по лу аце таль ную функ цию. В вод ном рас тво ре по лу аце та ли в не зна -

чи тель ном ко ли че ст ве при сут ст ву ют в от кры той фор ме со сво бод ной аль де -

гид ной функ ци ей.

Мо но- и ди са ха ри ды, да ю щие ре ак цию «се ре б ря но го зер ка ла» с ре -

агентом Тол лен са и крас ный оса док с ре агентом Бе не дик та–Фе лин га, на -

зы ва ют  вос ста нав ли ва ю щи ми. Мо но- и ди са ха ри ды, не  спо соб ные к та ким

ре ак ци ям, на зы ва ют не вос ста нав ли ва ю щи ми.

К восстанавливающим сахарам относят и фруктозу, которая в водно-

щелочном растворе способна, как отмечено выше, изомеризоваться до глю-

козы и маннозы.

За да ча 26.5. Ука жи те, ка кие из пе ре чис лен ных ни же про из вод ных D-глю ко зы от но сят -

ся к вос ста нав ли ва ю щим са ха рам.

а) α-D-глю ко пи ра но за; г) пен та ме тил-α-D-глю ко пи ра но зид;

б) β-D-глю ко пи ра но за; д) пен та а це тат α-D-глю ко пи ра но зы;

в) ме тил-β-D-глю ко пи ра но зид; е) 2,3,4,6-те т ра-О-ме тил-D-глю ко пи ра но за.

По яс ни те от вет. На пи ши те струк тур ные фор му лы пе ре чис лен ных со еди не ний.

ОКИС ЛЕ НИЕ БРОМ НОЙ ВО ДОЙ

Бром ная во да — удоб ный ре а гент для окис ле ния мо но са ха ри дов (альдоз);

она глад ко окис ля ет аль де гид ную груп пу до кар бок силь ной. При этом мо -

но са ха ри ды не под вер га ют ся изо ме ри за ции. Про дук та ми яв ля ют ся со от -

вет ст ву ю щие аль до но вые кис ло ты:

Су ще ст вен но, что глю ко за под вер га ет ся окис ле нию бром ной во дой в

по лу аце таль ной (цик ли че с кой) фор ме, при чем β-ано мер окис ля ет ся зна чи -

тель но бы с т рее, чем α-ано мер. D-Глю ко но вая кис ло та об ра зу ет ся при этом

CH2OH

(CHOH)4

CHO
2Cu 2     +  4   OH

CH2OH

(CHOH)4

COOH

+   Cu2O     +   2H2O

D-глюкоза D-глюконовая
кислота

кирпично-
красный
осадок

синий раствор

CH2OH

(CHOH)4

CHO
Br2

CH2OH

(CHOH)4

COOH

H2O

D-глюкоза
(альдоза)

D-глюконовая кислота
(альдоновая кислота)
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в ви де цик ли че с ко го эфи ра — δ-лак то на, ко то рый об ра ти мо изо ме ри зу ет ся

до γ-лак то на.

ОКИС ЛЕ НИЕ РАЗ БАВ ЛЕН НОЙ АЗОТ НОЙ КИС ЛО ТОЙ

При окис ле нии мо но са ха ри дов раз бав лен ной азот ной кис ло той по лу ча ют

ди кар бо но вые — аль да ро вые кис ло ты:

Аль да ро вые кис ло ты так же лег ко об ра зу ют γ- и δ-лак то ны.

За да ча 26.6. Изо б ра зи те от кры тую фор му про дук та окис ле ния D-ман но зы раз бав лен ной

HNO3. На зо ви те этот про дукт. Сде лай те за клю че ние о его оп ти че с кой ак тив но с ти.

O
HO

HO
OH

HOH2C

OH

Br2

H2O

O
HO

HO
OH

HOH2C

O

H2O

–H2O

COOH

OHH

HHO

OHH

OHH

CH2OH

H

H OH

OH H

O
O

HO H

CH2OH

β-D-глюкопираноза D-глюконо-δ-лактон

D-глюконовая кислота D-глюконо-γ-лактон

O
HO

HO
OH

HOH2C

OH

HNO   (разб.)3

CHO

(CHOH)4

CH2OH

COOH

(CHOH)4

COOH

CHO

OHH

HHO

OHH

OHH

CH2OH

HNO3

COOH

OHH

HHO

OHH

OHH

COOH
β-D-глюкопираноза

D-глюкаровая
кислота

альдоза альдаровая
кислота
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ПЕ РИ О ДАТ НОЕ ОКИС ЛЕ НИЕ

Пе ри о дат ное окис ле ние мо но са ха ри дов из ве ст но как окис ли тель ное рас -
щеп ле ние. Оно лег ко про те ка ет с со еди не ни я ми, ко то рые со дер жат ги д ро -

кси груп пы у со сед них ато мов уг ле ро да. В мо но са ха ри дах при этом раз ры ва -

ют ся все С–С-свя зи:

Пе ри о дат ное окис ле ние ра бо та ет и в вод ных рас тво рах. В ор га ни че с ких

рас тво ри те лях для тех же це лей удоб нее при ме нять те т ра а це тат свин ца

Pb(OCOCH3)4.

Вос ста нов ле ние мо но са ха ри дов

При дей ст вии на трийбор ги д ри да на аль до зу об ра зу ет ся мно го атом ный

спирт — гек сит.

В ча ст но с ти, из D-глю ко зы при этом об ра зу ет ся D-глю цит.

Из кси ло зы и га лак то зы по лу ча ют кси лит и дуль цит со от вет ст вен но. Эти

мно го атом ные спир ты на зна ча ют боль ным ди а бе том вме с то са харо зы.

Уд ли не ние уг ле род ной це пи мо но са ха ри да по ме то ду Ки ли а ни–Фи ше ра

На пер вой ста дии по ме то ду Ки ли а ни–Фи ше ра (1885 г.) по лу ча ют ци ан ги д -

рин, ко то рый яв ля ет ся сме сью ди а сте ре о ме ров. Смесь раз де ля ют, и даль -

ней шие пре вра ще ния про во дят с ин ди ви ду аль ны ми ди а сте ре о ме ра ми.

Ци ан ги д рин по сле ги д ро ли за и де ги д ра та ции да ет γ-лак тон, ко то рый

вос ста нав ли ва ют до аль до зы, со дер жа щей на один атом уг ле ро да боль ше,

чем ис ход ный мо но са ха рид, на при мер С3 → С4. Ни же ме тод Ки ли а ни–Фи -

CHO

OHH

OHH

CH2OH

+   HIO4 4HCOOH

муравьиная
кислота

D-эритроза

CHO

(CHOH)4

CH2OH

NaBH4

или H2/Pt

CH2OH

(CHOH)4

CH2OH
альдоза гексит

NaBH4

(H2O)

CHO

OHH

HHO

OHH

OHH

CH2OH

CH2OH

OHH

HHO

OHH

OHH

CH2OH
D-глюкоза D-глюцит (сорбит)
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ше ра по ка зан на при ме ре син те за двух аль до те т роз — D-тре о зы и D-эри т ро -

зы — из D-гли це ри но во го аль де ги да (аль до т ри о зы).

За ра бо ты по син те зу са ха ров и пу ри нов Э. Фи шер в 1902 г. был удо с то ен

Но бе лев ской пре мии.

За да ча 26.7. Ка кие про дук ты мо гут быть по лу че ны по схе ме син те за Ки ли а ни–Фи ше ра

из сле ду ю щих мо но са ха ри дов:

а) D-эри т ро за; б) D-тре о за?

Де гра да ция мо но са ха ри дов по Руф фу

Уг ле род ную цепь в мо ле ку лах мо но са ха ри дов мож но не толь ко на ра щи вать,

но и уко ра чи вать по сле до ва тель но на один атом уг ле ро да. Из ве ст ный ме тод
Руф фа (1898 г.) де гра да ции уг ле во дов вклю ча ет сле ду ю щие ста дии.

1. Ba(OH)2

2. H3O

C

H OH

CH2OH

O

H

CN

OHH

OHH

CH2OH

CN

HHO

OHH

CH2OH

1. Ba(OH)2

2. H3O

COOH

OHH

OHH

CH2OH

COOH

HHO

OHH

CH2OH

H

H

OH OH

H H

O
O

H

H

OH H

H HO

O
O

Na(Hg) pH 3–5

CHO

OHH

OHH

CH2OH

CHO

HHO

OHH

CH2OH

Na(Hg) pH 3–5

HCN

эпимерные
циангидрины

(диастереомеры)

эпимерные
альдоновые

кислоты

эпимерные
γ-альдоно-

лактоны

D-глицериновый
альдегид

D-(–)-эритроза D-(–)-треоза
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1. Окис ле ние аль до зы до аль до но вой кис ло ты дей ст ви ем бром ной во ды.

2. Окис ли тель ное де кар бок си ли ро ва ние аль до но вой кис ло ты до со от вет -

ст ву ю щей аль до зы при дей ст вии пе рок си да во до ро да и суль фа та же ле за(3+).

26.2.          ДИ СА ХА РИ ДЫ

Мо но са ха ри ды мо гут да вать гли ко зи ды не толь ко со спир та ми, но и с дру -

ги ми мо но са ха ри да ми. Эта ре ак ция гли ко зи ли ро ва ния от кры ва ет путь

к ди- и по ли са ха ри дам.

26.2.1.       Са ха ро за

Са ха ро за пред став ля ет со бой ди са ха рид, со сто я щий из ос тат ков D-глю ко зы

и D-фрук то зы, свя зан ных гли ко зи до-гли ко зид ной свя зью (α-1,β-2-связь).

(+)-Са ха ро за — это са хар, ко то рый упо треб ляют в пи щу. Его кис лот ный

ги д ро лиз да ет 1 моль D-глю ко зы +1 моль D-фрук то зы. (+)-Са ха ро за — не вос -

ста нав ли ва ю щий гли ко зид, как и ме тил-D-глю ко зид. В отличии от других

гликозидов (+)-са ха ро за не об ра зу ет оза зон и не под вер га ет ся му та ро та ции.

Это объ яс ня ет ся тем, что в мо ле ку ле (+)-са ха ро зы ано мер ные цен т ры обо их

са ха ров со еди ня ет гли ко зид ная связь, а по лу аце таль ная функ ция от сут ст ву ет.

CHO

OHH

OHH

OHH

CH2OH

Br2

H2O

COOH

OHH

OHH

OHH

CH2OH

H2O2

Fe2(SO4)3

CHO

OHH

OHH

CH2OH

+   CO2

D-(–)-рибоза D-(–)-эритрозаD-рибоновая
кислота
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HO

H
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OHH
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CH2OH
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3 2

1 +

CH2OH

H

HO

HOH2C

HO H

H HO

O

1

2

3 4

5

OH

HO

H

H

OHH

OH

CH2OH

H

5

4

3 2

1

CH2OH

HHOH2C

HO H

H HO
O

1

2

3 4

5

O

(+)-сахароза
(α-D-глюкопиранозил-β-D-фруктофуранозид)

α-D-глюкоза
β-D-фруктоза
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26.2.2.       Маль то за

Еще один при мер ди са ха ри да — маль то за (три ви аль ное на зва ние «со ло до -

вый са хар)» — про дукт фер мен та тив но го ги д ро ли за крах ма ла.

В этом ди са ха ри де ос тат ки мо но са ха ри дов свя за ны гли ко зи до-гли коз ной

свя зью (α-1,4-связь).

Вслед ст вие на ли чия по лу аце таль ной функ ции в мо ле ку ле маль то зы,

α-ано мер на хо дит ся в рав но ве сии с β-ано ме ром — β-маль то зой, 4-О-(α-D-

глю ко пи ра но зил)-β-D-глю ко пи ра но зой. Ес ли ее под вер га ют кис лот но му

ги д ро ли зу, по лу ча ют 2 моль D-(+)-глю ко зы.

В про ти во по лож ность са ха ро зе маль то за — вос ста нав ли ва ю щий гли ко -

зид, по сколь ку в его струк ту ре име ет ся по лу аце таль ный фраг мент. Маль то -

за да ет ре ак ции с реагентом Бе не дик та–Фе лин га и фе нил ги д ра зи ном.

Из дру гих при ме ров ди са ха ри дов мож но назвать лак то зу (мо лоч ный са -

хар) — ди са ха рид, со дер жа щий ос та ток β-D-га лак то пи ра но зы (в фик си ро -

ван ной β-фор ме) и D-глю ко зы и при сут ст ву ю щий в мо ло ке поч ти всех мле -

ко пи та ю щих:

OH

HO

H

H

OHH

OH

CH2OH

H
H
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O

H

OHH

OH

CH2OH

H
H

OH

1
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H
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H H
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OHH
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1 4

1 4

1 4

α-лактоза,
4-О-(β-D-галактопиранозил)-α-D-глюкопираноза

β-лактоза,
4-О-(β-D-галактопиранозил)-β-D-глюкопираноза
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Еще пример — цел ло би о за — ди са ха рид, со дер жа щий два ос тат ка глю ко зы

(один из ос тат ков на хо дит ся в фик си ро ван ной β-фор ме):

На ли чие по лу аце таль ных функ ций в мо ле ку лах лак то зы и цел ло би о зы

поз во ля ет от но сить их к вос ста нав ли ва ю щим са ха рам.

26.3.          ПО ЛИ СА ХА РИ ДЫ

26.3.1.       Клас си фи ка ция

По ли са ха ри ды — вы со ко мо ле ку ляр ные уг ле во ды, пред став ля ю щие со бой

про дук ты по ли кон ден са ции мо но са ха ри дов или их про из вод ных. По хи -

ми че с кой при ро де по ли са ха ри ды сле ду ет рас сма т ри вать как по ли гли ко зи -

ды. При этом каж дое зве но мо но са ха ри да свя за но гли ко зид ны ми свя зя ми

с пре ды ду щим и по сле ду ю щим зве нь я ми. Для свя зи с по сле ду ю щим зве -

ном пре до став ля ет ся гли ко зид ная ги д ро кси груп па, а для свя зи с пре ды ду -

щим зве ном — спир то вая (гли коз ная) ги д ро кси груп па, ча ще все го у ато -

мов С4 или С6. В по ли са ха ри дах рас ти тель но го про ис хож де ния в

ос нов ном об ра зу ют ся 1,4- или 1,6-гли ко зид ные свя зи, а в по ли са ха ри дах
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α-целлобиоза,
4-О-(β-D-глюкопиранозил)-α-D-глюкопираноза

β-целлобиоза,
4-О-(β-D-глюкопиранозил)-β-D-глюкопираноза
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жи вот но го про ис хож де ния кро ме этих свя зей об ра зу ют ся так же 1,3- и 1,2-

гли ко зид ные свя зи. На кон це мо ле ку лы ча с то на хо дит ся вос ста нав ли ва ю -

щий ос та ток мо но са ха ри да, но по сколь ку его до ля по от но ше нию ко всей

мо ле ку ле очень ма ла, то по ли са ха ри ды про яв ля ют очень сла бые вос ста -

нав ли ва ю щие свой ст ва.

По ли са ха ри ды по стро е нию де лят ся на ли ней ные и раз ветв лен ные, а по

со ста ву — на ге те ро по ли са ха ри ды, ко то рые со сто ят из раз лич ных мо но са ха -

ри дов, и го мо по ли са ха ри ды, ко то рые со сто ят из фраг мен тов од но го и то го

же мо но са ха ри да. В слу чае глю ко зы та кие го мо по ли са ха ри ды на зы ва ют

глю ка на ми: крах мал, гли ко ген, цел лю ло за.

26.3.2.       Крах мал

Крах мал — ос нов ная пи та тель ная часть рас те ний (ку ку ру за, кар то фель,

пше ни ца, рис), ис точ ник пи та ния че ло ве ка и жи вот ных.

Про цесс об ра зо ва ния ма к ро мо ле ку лы крах ма ла, со сто я  щий из ос тат ков

α-глю ко зы, мож но пред ста вить сле ду ю щим об ра зом:

Ос нов ной ис точ ник по лу че ния крах ма ла — клуб ни кар то фе ля, се ме на

ку ку ру зы, ко то рые из мель ча ют, про мы ва ют во дой. Вы де лив шие ся мелкие

зерна крах мала за тем вы су ши ва ют и по лу ча ют в ви де бе ло го по рош ка.

Крах мал не об на ру жи ва ет вос ста нав ли ва ю щих свойств, но по сле об ра -

бот ки рас тво ром сер ной кис ло ты пре вра ща ет ся в про дук ты ги д ро ли за: сна -

ча ла в дек с т ри ны, а за тем — в ди са ха рид маль то зу. Ко неч ным про дук том

ги д ро ли за яв ля ет ся α-глю ко за, что мож но за пи сать в крат кой фор ме:
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H
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α-глюкоза
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(C6H10O5)n   +   n H2O n C6H12O6.
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Крах мал — один из важ ней ших ком по нен тов про дук тов пи та ния, хо тя

не по сред ст вен но он не ус ва и ва ет ся ор га низ мом. В пи ще ва ри тель ном

трак те крах мал ги д ро ли зу ет ся фер мен та ми, а об ра зу ю ща я ся в ре зуль та те

ги д ро ли за глю ко за по сту па ет в кровь и, та ким об ра зом, во все тка ни ор -

га низ ма. Ча с тич ный ги д ро лиз крах ма ла про ис хо дит уже при на гре ва нии,

свя зан ном с при го тов ле ни ем пи ще вых про дук тов: при вы печ ке хле ба

(об ра зо ва ние дек с т ри нов), вар ке кар то фе ля и из го тов ле нии кон ди тер -

ских из де лий.

На гре ва ни ем крах ма ла с во дой по лу ча ют кол ло ид ную су с пен зию, со сто -

я щую из 10–20% ами ло зы и 80–90% ами ло пек ти на:

Ами ло за — по ли мер D-глю ко зы, в ко то ром фраг мен ты со еди не ны α-1,4-

гли ко зид ны ми свя зя ми, от но сит ся к не вос ста нав ли ва ю щим са ха рам. Мо -

ле ку ляр ная мас са ами ло зы ~400 000, т. е. в со став это го по ли ме ра вхо дит

свы ше 1000 мо но са ха рид ных су бъе ди ниц.

Ами ло пек тин — раз ветв лен ный по ли мер, име ю щий мо ле ку ляр ную мас -

су от 1 до 6 млн. Со сто ит из ос тат ков D-глю ко зы, свя зан ных α-1,4-гли ко -

зид ны ми свя зя ми, и бо ко вых це пей, при со е ди нен ных к ос нов ной це пи

α-1,6-гли ко зид ны ми свя зя ми.

Гли ко ген — струк тур ный и функ ци о наль ный ана лог рас ти тель но го

крах ма ла у жи вот ных, еще бо лее раз ветв лен ный, чем ами ло пек тин. Име -

ет ис клю чи тель но вы со кую мо ле ку ляр ную мас су — до 100 млн. Гли ко ген

слу жит пре крас ным «хра ни ли щем» уг ле во дов для жи вот ных. По сто ян но

на хо дит ся в клет ке и бла го да ря ог ром ным раз ме рам мо ле ку лы и боль шо -

му чис лу кон це вых групп под дер жи ва ет в клет ке ус той чи вую кон цен т ра -

цию глю ко зы.

26.3.3.       Цел лю ло за

Дру гим ши ро ко рас про ст ра нен ным по ли са ха ри дом яв ля ет ся цел лю ло за, или

клет чат ка. Она вхо дит в со став обо лоч ки кле ток, от ку да и по лу чи ла свое

на зва ние (от лат. «цел лю ло за» — клет ка). В рас те ни ях цел лю ло за со став ля -

ет от 50 до 95% от об щей мас сы. Осо бен но бо га ты цел лю ло зой во лок на

хлоп ка, льна, ко ноп ли, а так же дре вес ные во лок на.
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(n = 100 ÷ 500).
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Стро е ние цел лю ло зы сход но со стро е ни ем крах ма ла, но в от ли чие от

крах ма ла цел лю ло за со сто ит из ос тат ков β-глю ко зы. Про цесс со еди не ния

их меж ду со бой мож но пред ста вить сле ду ю щим об ра зом:

Тот факт, что крах мал и цел лю ло за со сто ят из раз ных цик ли че с ких форм

глю ко зы, объ яс ня ет раз лич ные свой ст ва этих двух по ли са ха ри дов. Крах мал

лег ко ги д ро ли зу ет ся в ор га низ ме че ло ве ка под дей ст ви ем фер мен тов и яв -

ля ет ся од ним из важ ней ших про дук тов пи та ния. 

Цел лю ло за не ги д ро ли зу ет ся фер мен та ми. Это объ яс ня ет ся тем, что

фер мен ты рас щеп ля ют свя зи меж ду ос тат ка ми α-глю ко зы в крах ма ле, но не

дей ст ву ют на свя зи меж ду ос тат ка ми β-глю ко зы, из ко то рых и со сто ит цел -

лю ло за. Имен но по этой при чи не цел лю ло за как пи ще вой про дукт че ло ве -

ком не мо жет быть ис поль зо ва на. На про тив, жи вот ные, осо бен но жвач ные,

ус пеш но ус ва и ва ют клет чат ку, по сколь ку их ор га низ мы со дер жат не об хо -

ди мые для ее ги д ро ли за фер мен ты.

Дополнения!

ОБ МЕН ЭНЕР ГИИ В ЖИ ВОМ ОР ГА НИЗ МЕ

В этой гла ве был рассмотрен хи ми че с кий син те з уг ле во дов. В при ро де уг ле -

во ды син те зи ру ют ся в зе ле ных рас те ни ях из уг ле кис ло го га за и во ды под

действием сол неч ной энер гии (фо то син те з). Сум мар ное урав не ние фо то -

син те за за пи сы ва ет ся сле ду ю щим об ра зом:
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хлорофилл
Cx(H2O)y   +   xO2
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Это урав не ние по ка зы ва ет, что уг ле во ды дей ст ву ют как кон сер ван ты

сол неч ной энер гии. Энер гия вы сво бож да ет ся при рас щеп ле нии уг ле во дов,

на при мер в жи вот ных ор га низ мах, до СО2 и Н2О:

Часть этой энер гии вы де ля ет ся в ви де теп ла, а дру гая часть рас хо ду ет ся в

про цес се би о син те за.

Ис поль зо ва ние вы де ля ю щей ся энер гии пред став ля ет для жи во го ор га -

низ ма оп ре де лен ную про бле му. В ча ст но с ти, ор га низм че ло ве ка мо жет ак -

тив но пе ре ра ба ты вать толь ко часть этой энер гии, пе ре во дя ее, на при мер,

в мы шеч ную или ум ст вен ную энер гию. Ос тав ша я ся часть энер гии рас хо -

ду ет ся пас сив но — как толь ко со дер жа ние по ли са ха ри дов на 1 кг тка ней

до сти га ет 50–60 г, энер гия на чи на ет ис поль зо вать ся для об ра зо ва ния

триг ли це ри дов (жи ров).

Один из пу тей «по лез ной» кон сер ва ции энер гии — син тез аде но зинтри -
фо с фа та (АТФ) из аде но зин ди фо с фа та (АДФ) и не ор га ни че с ко го фо с фа та.

Как по ка за но ни же, аде но зин со сто ит из фраг мен та азо ти с то го ос но ва ния

(аде ни н), фраг мен та мо но са ха ри да (ри бо за) и ос тат ка ди- (или три) фо с -

фор ной кис ло ты.
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Эта ре ак ция про те ка ет во всех жи вых ор га низ мах, как в рас ти тель ных,

так и в жи вот ных. Энер гия со хра ня ет ся в АТФ и ис поль зу ет ся в даль ней -

шем во всех про цес сах, про те ка ю щих с рас хо до ва ни ем энер гии: со кра ще -

ние мышц, син тез ма к ро мо ле кул, ум ст вен ная энер гия и т. д.

Та ким об ра зом, би о ло ги че с кое окис ле ние глю ко зы идет в не сколь ко

ста дий, а вы сво бож да е мая при этом энер гия кон сер ви ру ет ся в ви де ма к ро -

эр ги че с ких со еди не ний. Как уже от ме че но, ве ду щую роль сре ди этих со еди -

не ний иг ра ет АТФ. Груп па ре ак ций, ко то рые в ко неч ном ито ге да ют АТФ,

по лу чи ла не сколь ко на зва ний: цикл Креб са, цикл три кар бо но вых кис лот,

цикл ли мон ной кис ло ты.

Эти ми ре ак ци я ми за вер ша ет ся аэ роб ное окис ле ние (т. е. в при сут ст вии

кис ло ро да воз ду ха) ор га ни че с ких мо ле кул в жи вых ор га низ мах. Связь меж -

ду цик лом Креб са и дру ги ми про цес са ми пре вра ще ния би о ло ги че с ких мо -

ле кул по ка за на схе ма ти че с ки ни же.

Из схемы видно, что од на из функ ций АТФ за клю ча ет ся в пе ре но се фо -

с фат ных групп (фо с фо ри ли ро ва ние). В жи вых си с те мах эк зер го ни че с кий ги -
д ро лиз АТФ не ред ко со пря жен со вто рой эн дер го ни че с кой ре ак ци ей. Энер гия,

ко то рая вы сво бож да ет ся при ги д ро ли зе АТФ, «за пу с ка ет» эн дер го ни че с кий

про цесс.
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Цикл Кребса
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Жиры Белки
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302 Дополнения

Уг ле во ды яв ля ют ся ис точ ни ком энер гии че ло ве ка в по всед нев ной жиз -

ни. В ча ст но с ти, энер гию, со дер жа щу ю ся в гли ко ге не, че ло век рас хо ду ет в

те че ние од но го дня. Энер гия «дли тель но го» хра не ния со дер жит ся в жи рах.

За па сы жи ров у че ло ве ка та ко вы, что их энер гию че ло век смо жет из рас хо -

до вать не ра нее чем че рез ме сяц. При этом сле ду ет иметь в ви ду, что би о хи -

ми че с кое рас щеп ле ние 1 г жи ра до CO2 и во ды да ет в 2 ра за боль ше энер-

гии, не же ли рас щеп ле ние 1 г уг ле во дов или 1 г бел ков.

Од на ко, так как со вре мен ный че ло век не нуж да ет ся в дли тель ной кон -

сер ва ции энер гии, его фи зи о ло ги че с кую по треб ность в жи рах сле ду ет при -

знать не вы со кой. Это тем бо лее спра вед ли во, по сколь ку че ло ве че с кий

ор га низм са мо сто я тель но спо со бен син те зи ро вать все на сы щен ные гли це -

ри ды и часть не на сы щен ных гли це ри дов. Незаменимыми являются гли це -

ри ды лишь не ко то рых не на сы щен ных жир ных кис лот; они долж ны быть

пред став ле ны в ра ци о не пи та ния.



Глава 27.       АМИНОКИСЛОТЫ,
ПЕПТИДЫ И БЕЛКИ

Тер мин «про те и ны» про ис хо дит от гре че с ко го сло ва “proteios”, ко то рое оз -

на ча ет «пер вич ный». Этим под чер ки ва ет ся пер во сте пен ная зна чи мость

про те и нов для всех жи вых ор га низ мов. В ча ст но с ти, про те и ны со став ля ют

не ме нее 50% су хой мас сы ор га низ ма че ло ве ка. В рус ском язы ке для обо -

зна че ния про те и нов ши ро ко рас про ст ра нен тер мин «бел ки».

Функ ции бел ков в ор га низ ме чрез вы чай но мно го об раз ны. Не ко то рые из

них (на при мер, кол ла ген) со став ля ют ос но ву ко ст но-мы шеч ных тка ней.

Дру гие бел ки вклю че ны в им мун ную си с те му и вы пол ня ют за щит ные

функ ции про тив ин фек ций и воз бу ди те лей бо лез ней. На и бо лее важ ные

бел ки — фер мен ты (эн зи мы), ко то рые ка та ли зи ру ют хи ми че с кие ре ак ции,

про те ка ю щие в ор га низ ме, и гор мо ны, ре гу ли ру ю щие все би о хи ми че с кие

про цес сы в ор га низ ме.

Бел ки яв ля ют ся по ли ме ра ми, в ко то рых фраг мен ты α-ами но кис лот со -

еди не ны амид ны ми свя зя ми. Для по ст ро е ния бел ков при ро да ис поль зу ет

20 α-ами но кис лот. В со став бел ка мо жет быть вклю че но от 50 до 8000 мо ле -

кул ами но кис лот, а мо ле ку ляр ная мас са бел ка мо жет до сти гать 1 млн.

27.1.          КЛАС СИ ФИ КА ЦИЯ α-АМИ НО КИС ЛОТ

Все α-ами но кис ло ты име ют сле ду ю щую об щую фор му лу:

В ос но ве клас си фи ка ции ле жат свой ст ва бо ко вой груп пы  — за ме с ти те -

ля R. Этот за ме с ти тель мо жет иметь ней т раль ную, по ляр ную, ос нов ную или

кис лот ную при ро ду. Ни же при род ные α-ами но кис ло ты клас си фи ци ро ва -

ны в за ви си мо с ти от свойств за ме с ти те ля R. Ука за ны так же струк тур ные

фор му лы α-ами но кис лот, их пол ные и со кра щен ные на зва ния, а так же зна -

че ния их изо эле к т ри че с ких то чек рНi (см. разд. 27.4.1).

H2N C

H

R

C

O

OH
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Мно гие ами но кис ло ты мо гут быть син те зи ро ва ны в жи вых ор га низ мах

(рас ти тель ных или жи вот ных). Выс шие жи вот ные, од на ко, не спо соб ны

син те зи ро вать все ами но кис ло ты, ко то рые они ис поль зу ют в бел ко вом

син те зе. Ор га низм че ло ве ка, на при мер, не мо жет син те зи ро вать во семь

ами но кис лот. Эти ами но кис ло ты на зы ва ют не за ме ни мы ми. Они долж ны

по сту пать в ор га низм че ло ве ка с пи щей. Не за ме ни мые кис ло ты от ме че ны

ни же бук вой «н».

Ами но кис ло ты с не по ляр ны ми бо ко вы ми груп па ми R:
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Аланин, Ala (6,0) Глицин, Gly (6,0)

Изолейцин, Ile (6,0)
н

Лейцин, Leu (6,0)
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Метионин, Met (5,7)
н

Фенилаланин, Phe (5,5)
н

Триптофан, Trp (5,9)
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Валин, Val (6,0)
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Пролин, Pro (6,3)
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Ами но кис ло ты с по ляр ны ми ней т раль ны ми бо ко вы ми груп па ми R:

Ами но кис ло ты с кис лот ны ми бо ко вы ми груп па ми R:

Ами но кис ло ты с ос нов ны ми бо ко вы ми груп па ми R:
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Аспарагин, Asn (5,4) Глутамин, Gln (5,7)

Серин, Ser (5,7)

Цистеин, Cys (5,0)

Треонин, Thr (5,6)
н

Тирозин, Tyr (5,7)

H2N C

H

CH2

C

O

OH

C OH

O

H2N C

H

CH2CH2

C

O

OH

C OH

O
Аспарагиновая

кислота, Asp (3,0)
Глутаминовая

кислота, Glu (3,2)

H2N C

H

CH2CH2CH2NH

C

O

OH H2N C

H

CH2

C

O

OH

C

NH

NH2

N

NH

H2N C

H

CH2CH2CH2CH2NH2

C

O

OH

Аргинин, Arg (10,8)

Гистидин, His (7,6)

Лизин, Lys (9,7)
н
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В при род ных со еди не ни ях встре ча ют ся ос тат ки и дру гих α-ами но кис -

лот, ко то рые, од на ко, не при ни ма ют уча с тия в бел ко вом син те зе, а яв ля -

ют ся про дук та ми пре вра ще ний фраг мен тов со от вет ст ву ю щих α-ами но -

кис лот. В ка че ст ве при ме ра мож но на звать 4-ги д ро кси про лин и ци с тин,

об ра зу ю щи е ся со от вет ст вен но из фраг мен тов про ли на и ци с те и на в при -

род ных бел ках.

В ча ст но с ти, 4-ги д ро кси про лин со дер жит ся толь ко в кол ла ге не  — бел -

ке, ко то рый яв ля ет ся ос нов ной со став ной ча с тью ко с тей и хря щей всех по -

зво ноч ных.

27.2.          СПО СО БЫ ПО ЛУ ЧЕ НИЯ α-АМИ НО КИС ЛОТ

Ни же при во дит ся ряд ме то дов, при год ных для пре па ра тив но го син те за

α-ами но кис лот в ла бо ра тор ных ус ло ви ях.

Ами ни ро ва ние α-га ло ген за ме щен ных кис лот

Нук ле о филь ное за ме ще ние га ло ге на на ами но груп пу в α-га ло ген кар бо но -

вой кис ло те  — один из на и бо лее из ве ст ных ме то дов син те за α-ами но кис -

лот (см. т. II, разд. 13.4.1):

Хо тя этот ме тод при ме ним для син те за не толь ко α-ами но кис лот, но

и ами но кис лот с лю бым уда ле ни ем ами но груп пы от кар бок силь ной, при -

ме ня ет ся он срав ни тель но ред ко из-за не вы со ких вы хо дов це ле во го про -

дук та.

CHHN COOH

OH

H2N CH

COOH

S S CH2 CH

COOH

NH2CH2

4-гидроксипролин

цистин

R CH

Hal

COOH
NH  (изб.), H3 2O

—NH4Hal
R CH

NH2

C
O

O      NH4

HCl, H2O

pH ~ 6,5

R CH

NH2

C
O

OH

(Hal = Br, Cl)
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Ами ни ро ва ние эфи ров α-га ло ген за ме щен ных кис лот
по ме то ду Га б ри э ля

Этот ме тод пред став ля ет со бой мо ди фи ка цию из ве ст но го ме то да син те за

пер вич ных ами нов и обес пе чи ва ет по лу че ние α-ами но кис лот с вы со ким

вы хо дом (см. разд. 20.4.4):

По лу че ние по методу Штрек ке ра–Зе лин ско го

По это му спо со бу аль де гид об ра ба ты ва ют вод ным рас тво ром сме си ци а ни -

да ка лия и хло ри да ам мо ния (см. т. II, разд. 19.1.4):

N    K

O

O

+ CH2 C
O

OC2H5Cl

δ

δ

SN2

–KCl

N

O

O

CH2 C
O

OC2H5

KOH/H2O

t
H2O, HCl

t

COOH

COOH

+  C2H5OH CH2 C
O

OH
NH3 Cl

+

фталимид калия этиловый эфир
монохлоруксусной кислоты

гидрохлорид
глицина (90%)

KCN/NH4Cl

H2O

H2O (изб.), HCl, t 

NH4Cl   +   KCN NH4CN   +   KCl

NH3   +   HCNNH4CN
t

R C

O

H
R CH

NH2

C N
–NH4Cl

R CH

NH3 Cl

COOH

нитрил
α-аминокислоты

гидрохлорид
α-аминокислоты
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В ре зуль та те нук ле о филь но го при со е ди не ния ам ми а ка к аль де ги ду и по -

сле ду ю ще го от щеп ле ния во ды об ра зу ет ся имин, ко то рый, ре а ги руя с ци а -

но во до ро дом, да ет ни т рил α-ами но кис ло ты. Ги д ро лиз ни т риль ной груп пы

при во дит к α-ами но кис ло те.

Этот ме тод впер вые был пред ло жен А. Штрек ке ром (1850 г.) и был ос но -

ван на при ме не нии ам ми а ка и си ниль ной кис ло ты. В 1906 г. его усо вер шен -

ст во ва ли Н.Д. Зе лин ский и Г.Л. Стад ни ков.

Син тез на ос но ве ма ло но во го эфи ра

α-Ами но кис ло ты по лу ча ют и че рез ма ло но вый эфир. Этот ме тод по ка зан

ни же на при ме ре по лу че ния фе ни ла ла ни на (см. стр. 75):

R C

O

H

R CH

NH2

C N

δ

δ

NH3

R C NH

OH

H H

–H2O
R CH NH

δ δ
H CN

H2O, HCl
t R CH

NH3 Cl

COOH +   NH4Cl

AdN

альдегид

имин

нитрил
α-аминокислоты

гидрохлорид
α-аминокислоты

CH2

COOC2H5

COOC2H5

Br2

CCl4
CH

COOC2H5

COOC2H5

Br

N   K

O

O

N

O

O

CH
COOC2H5

COOC2H5

C

(этанол)

2H5O   Na

N

O

O

C
COOC2H5

COOC2H5

Na

CH2Cl

–KBr

малоновый
эфир

броммалоновый
эфир

N-фталимидомалоновый эфир
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Важ но от ме тить, что все спо со бы по лу че ния, опи сан ные в этом раз де ле,

при во дят к ра це ми че с ким сме сям энан ти о ме ров α-ами но кис лот.

За да ча 27.1. Пред ло жи те схе мы син те за сле ду ю щих ами но кис лот:

27.3.          ПРО СТ РАН СТ ВЕН НАЯ ИЗО МЕ РИЯ
И ОП ТИ ЧЕ С КАЯ АК ТИВ НОСТЬ
α-АМИ НО КИС ЛОТ

Все α-ами но кис ло ты, кро ме гли ци на, со дер жат асим ме т ри че с кий атом уг -

ле ро да.

N

O

O

C
COOC2H5

COOC2H5

CH2

NaOH/H2O H2O, HCl

t

COOH

COOH

+ 2C2H5OH + CO2   +

CH2 CH COOH

NH3 Cl

N-фталимидобензилмалоновый эфир

фталевая кислота гидрохлорид фенилаланина

Cа) б)6H5CHCOO

NH3
NH3

COO

H2N CH COOH

R

*

COOH

H

R

NH2

COOH

H

R

H2N

зеркальная
плоскость

энантиомеры

аминокислота D-ряда
(R-конфигурация)

аминокислота L-ряда
(S-конфигурация)
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При род ные α-ами но кис ло ты оп ти че с ки ак тив ны, т. е. име ют стро е ние

од но го из двух энан ти о ме ров. Ус та нов ле но, что α-ами но кис ло ты при род -

но го про ис хож де ния име ют S-кон фи гу ра цию, т. е. от но сят ся к L-ря ду.

При род ная ами но кис ло та L-тре о нин, со дер жа щая два асим ме т ри че с ких

ато ма уг ле ро да, име ет сле ду ю щую кон фи гу ра цию:

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
От не се ние α-ами но кис лот, со дер жа щих два или бо лее хи раль ных ато мов,
к D- или L-ря ду про во дят по верх не му хи раль но му ато му в про ек ци он ной фор -
му ле Фи ше ра.

Су ще ст ву ет зна чи тель ное чис ло ме то дов, поз во ля ю щих раз де лить ра це -

ми че с кие фор мы ами но кис лот, ко то рые по лу ча ют пе ре чис лен ны ми вы ше

спо со ба ми. Один из та ких ме то дов при во дит ся ни же.

Этот ме тод ос но ван на при ме не нии фер мен та, на зы ва е мо го де а ци ла зой.

Его функ ция со сто ит в том, что бы ка та ли зи ро вать ги д ро лиз N-аци ла ми но -

кис лот в жи вых ор га низ мах. По сколь ку ак тив ная часть фер мен та хи раль на,

он ка та ли зи ру ет ги д ро лиз толь ко N-аци ла ми но кис лоты, имеющей L-кон -

фи гу ра цию:

COOH

NH2CH3

H

(S)-аланин

COOH

H2N H

H OH

CH3

(2S,3R)-2-амино-
3-гидроксимасляная кислота

(L-треонин)

D,L-R CH COO

NH3

(CH
фермент

деацилаза3CO)2O
D,L-R CH COOH

CH3CONH

H3N

COO

R

H + NHCOCH3

COO

R

H +   CH3COOH

L-аминокислота D-N-ациламинокислота



Раз де ле ние сме си L-ами но- и D-N-аци ла ми но кис лот, по лу ча е мой по сле

ги д ро ли за, как пра ви ло, не пред став ля ет труд но с тей.

Еще од на воз мож ность по лу че ния энан ти о чи с тых α-ами но кис лот за -

клю ча ет ся в при ме не нии асим ме т ри че с ко го, или энан ти о се лек тив но го син -
те за. На при мер, спе ци аль ный ка та ли за тор (хи раль ный ком плекс ро дия)

поз во ля ет ги д ри ро вать 2-аце ти ла ми но про пе но вую кис ло ту с вы со кой сте -

пе нью энан ти о се лек тив но с ти:

27.4.          РЕ АК ЦИИ α-АМИ НО КИС ЛОТ

27.4.1.       Кис лот но-основные свой ст ва
По сколь ку α-ами но кис ло ты со дер жат и кис лот ную, и ос нóв ную функ ции,

они об ла да ют ам фо тер ны ми свой ст ва ми и су ще ст ву ют в рас тво рах в ви де

би по ляр ных ио нов (бе та и ны):

Бо лее по дроб но кис лот но-ос нóв ные свой ст ва α-ами но кис лот рас смо т -

рим на при ме ре ала ни на.

H2N CH

R

C

O

OH H3N CH

R

C

O

O

биполярный ион
(бетаин)

CH2 C

NHCOCH3

COOH

H  /хиральный
комплекс Rh

2-ацетиламино-
пропеновая кислота

CH3CONH

COOH

CH3

H
1.   OH/H2O, t

2. H3O

N-ацетил-L-аланин L-аланин

2

H3N

COO

CH3

H

N CH3N CH

CH3

C

O

OH H3 H

CH3

C

O

O
H

–H

H

–H
H2N CH

CH3

C

O

O

катионная форма

pKa(OH) 2,35

биполярный ион

pKa(бет) 9,7

анионная форма
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В силь но кис лой сре де, на при мер при рН 0, ала нин пол но стью су ще ст ву -

ет в ви де ка ти о на. Зна че ние рKa кар бок силь ной груп пы в та ком ка ти о не

рав но 2,35, что за мет но ни же, чем рKa обыч ных кар бо но вых кис лот (на при -

мер, рKa про пи о но вой кис ло ты рав но 4,89). Этот факт не дол жен вы зы вать

удив ле ния, так как NH3

⊕
-груп па в ка ти он ной фор ме ами но кис ло ты вы сту -

па ет в ка че ст ве силь но го эле к тро но ак цеп то ра.

В ще лоч ной сре де ала нин на хо дит ся в фор ме ани о на. Та ким об ра зом,

в вод ных рас тво рах су ще ст ву ет рав но ве сие меж ду фор ма ми бе та и на, ани о -

на и ка ти о на. По ло же ние это го рав но ве сия за ви сит от рН рас тво ра.

Каж дая α-ами но кис ло та име ет зна че ние рН, при ко то ром кон цен т ра ция

би по ляр но го ио на мак си маль на; это зна че ние обо зна ча ет ся рНi и на зы ва ет -

ся изо эле к т ри че с кой точ кой. Для ала ни на зна че ние рНi рав но 6.

pKa(OH) + pKa(бет) 2,3 + 9,7
pHi = ⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯⎯ = ⎯⎯⎯⎯⎯ = 6,0.

2 2

Как уже от ме ча лось, зна че ние рНi для каж дой из ами но кис лот ука за но

вы ше в скоб ках при их клас си фи ка ции (см. разд. 27.1).

При зна че нии рНi, ха рак те ри зу ю щем изо эле к т ри че с кую точ ку, ами но -

кис ло та име ет ряд спе ци фи че с ких свойств. От ме тим сле ду ю щие:

1) рас тво ри мость ами но кис ло ты в во де при этом зна че нии яв ля ет ся

ми ни маль ной, по сколь ку би по ляр ный ион, в ко то ром два раз но имен ных

за ря да про ст ран ст вен но сбли же ны, име ет ме нее бла го при ят ные ус ло вия

для соль ва та ции, не же ли два от дель ных ио на (это свой ст во ил лю с т ри ру ет -

ся ни же);

2) эле к т ро про вод ность рас тво ра ами но кис ло ты име ет ми ни маль ное зна -

че ние при рН, рав ном рНi, так как сум мар ный за ряд би по ляр но го ио на ра -

вен ну лю.

По сколь ку бе та ин, ани он и ка ти он α-ами но кис ло ты на хо дят ся в рав но -

ве сии, α-ами но кис ло ты всту па ют в ре ак ции, ха рак тер ные и для ами нов,

и для кар бо но вых кис лот.

За да ча 27.2. В ка кой фор ме на хо дит ся каж дая из сле ду ю щих ами но кис лот в вод ном рас -

тво ре при рН 2, 6 и 12:

а) ала нин; б) ти ро зин; в) ли зин?

сольватация
биполярного иона

сольватация отдельных ионов
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27.4.2.       N-Аци ли ро ва ние

Аци ли ро ва ние ами но груп пы про те ка ет до ста точ но лег ко под дей ст ви ем

раз лич ных аци ли ру ю щих аген тов.

По лу че ние N-ациль ных про из вод ных ис поль зу ют для за щи ты ами но-

груп пы. С этой це лью ча с то при ме ня ют 

a) бен зилх лор фор ми ат:

CH2 COOH

NH2

+   (CH3CO)2O
25 °C 

CH2 COOH

NH C
O

CH3

+   CH3COOH

CH2 COOH

NH2

+   HCOOH
5–15 °C 

CH2 COOH

NH C
O

H

+   H2O

C6H5 C
O

Cl
CH2 COOH

NH2

+
NaOH

H2O
CH2 COOH

NH C
O

C6H5

+   NaCl

глицин

уксусный
ангидрид

N-ацетилглицин

глицин

муравьиная
кислота

N-формилглицин

глицин
бензоилхлорид

N-бензоилглицин

–20 °C 

CH2 COOH

NH2

C6H5CH2OH + Cl C Cl

O
–HCl

C6H5CH2 O C
O

Cl

–HClC6H5CH2 O C
O

Cl
+

C6H5CH2 O C
O

NH CH2 COOH

бензиловый
спирт

фосген
бензилхлорформиат

бензилхлорформиат
глицин

N-бензилоксикарбонилглицин
(N-защищенный глицин)
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б) трет-бу ток си кар бок са зид (Вос-за щи та):

Пре иму ще ст во бен зи лок си кар бо ниль ной и трет-бу ток си кар бо ниль ной

групп за клю ча ет ся в лег ко с ти их уда ле ния. Как пра ви ло, за щит ную бен -

зиль ную груп пу уда ля ют ка та ли ти че с ким ги д ро ге но ли зом или дей ст ви ем

рас тво ра бро мо во до ро да в ук сус ной кис ло те:

трет-Бу ток си кар бо ниль ную груп пу мож но лег ко уда лить дей ст ви ем 1 н.

рас тво ра хло ро во до ро да в без вод ном ме та но ле:

CH2 COOH

NH C
O

O

CH2 COOH

NH2

–HN3
(CH3)3C O C

O

N3

+

C(CH3)3
глицин

N-трет-бутоксикарбонилглицин
(N-защищенный глицин)

трет-бутокси-
карбоксазид

(Boc-N3)

C6H5CH2 O C
O

NH

CH2

COOH

H2, Pd/CaCO3

HBr/CH3COOH

C6H5CH3   +   CO2   + CH2 COO

NH3

C6H5CH2Br   +   CO2   + CH2 COOH

NH3 Br

глицин

толуол

бензилбромид

гидробромид
глицина

N-бензилоксикарбонилглицин

(CH3)3C O C
O

NH CH2 COOH

HCl

(метанол)

CH2 COOH

NH3 Cl

CH3 C CH2

CH3

+ +   CO2

гидрохлорид глициан изобутилен

N-трет-бутоксикарбонилглицин



27.4.3.       N-Ал ки ли ро ва ние

Мо но ал ки ли ро ва ние ами но груп пы не все гда про те ка ет из би ра тель но. Из -

би ра тель ность этой ре ак ции за ви сит от ха рак те ра ал ки ли ру ю ще го аген та.

При ме ром глад ко го N-мо но ал ки ли ро ва ния мо жет слу жить син тез N-бен -

зилами но кис лот:

27.4.4.       Ре ак ция эте ри фи ка ции

Ре ак цию осу ще ств ля ют дей ст ви ем су хо го хло ро во до ро да на смесь без вод -

но го спир та и ами но кис ло ты. Эфир ами но кис ло ты по лу ча ют в ви де хлор ги -

д ра та, ко то рый пе ре во дят в ос но ва ние дей ст ви ем три ал ки ла ми на:

Для по лу че ния бен зи ло вых эфи ров ами но кис лот в ка че ст ве ка та ли за то -

ра при ме ня ют бен зол суль фо но вую кис ло ту. Вы де ля ю щу ю ся во ду от го ня ют

в хо де ре ак ции:

NH CH2 C
O

OCH2C6H5

C6H5CH2Cl + CH2 C
O

O  K
NH2

KOH

C6H5CH2
1. H2O (KOH), t

2. H2O, pH 6,5

C6H5CH2 NH CH2 COOH C6H5CH2 NH2 CH2 COO

К-соль глицина

N,O-дибензилглицин

N-бензилглицин

бензилхлорид

C2H5OH

HCl (сухой), 25 °C
CH2 COOH

NH2

CH2 C
O

OC2H5NH3 Cl

(C2H5)3N
CH2 C

O

OC2H5NH2

глицин гидрохлорид
этилового эфира

глицина

этиловый эфир
глицина

C6H5SO3H
H3N CH COO

CH3

+   C6H5CH2OH
–H2O

H3N CH

CH3

COOCH2C6H5 C6H5SO3

аланин

бензиловый
спирт

О-бензилаланинбензолсульфонат
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Бен зи ло вые эфи ры ами но кис лот на шли осо бен но ши ро кое при ме не -

ние, по сколь ку O-бен зиль ная за щи та лег ко сни ма ет ся ги д ри ро ва ни ем в от -

сут ст вие во ды.

За да ча 27.3. Ала нин под вер га ет ся кис лот но-ка та ли зи ру е мой эте ри фи ка ции мед лен нее,

чем про па но вая кис ло та. Пред ло жи те объ яс не ние это му фак ту.

27.4.5.       Ре ак ции дез ами ни ро ва ния

Сво бод ные ами но кис ло ты, как и пер вич ные али фа ти че с кие ами ны, ре а ги -

ру ют с азо ти с той кис ло той с вы де ле ни ем азо та.

Из ме ре ние ко ли че ст ва вы де лив ше го ся азо та ис поль зу ет ся для ко ли че ст -

вен но го оп ре де ле ния ами но кис ло ты.

Окис ли тель ное дез ами ни ро ва ние α-ами но кис лот под дей ст ви ем 1,2,3-

ин дан т ри о на — нин ги д ри на — ле жит в ос но ве их ка че ст вен но го об на ру же -

ния. При этом α-ами но кис ло та пре тер пе ва ет глу бо кие пре вра ще ния, а про -

дукт ре ак ции име ет ха рак тер ную си нюю ок ра с ку (нингидриновая реакция).

Синий цвет обусловлен образованием красителя Синий Руэмана

N CH3 H

CH3

COOCH2C6H5 Cl
H2/Pd

H3N CH

CH3

COOH Cl +   C6H5CH3.

гидрохлорид О-бензилаланина

гидрохлорид
аланина

толуол

CH2 COOH

NH2

HNO2 CH2 COOH

OH

+  N2     +   H2O

глицин гликолевая
кислота

C

O

O

OH

OH

+ CH2 COOH

NH2

– 2H2O
C

O

O

N CH2

C OOH

– CO2

нингидрин
(гидратная форма

1,2,3-индантриона)
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В це лом, для нин ги д ри но вой ре ак ции ха рак тер на вы со кая чув ст ви тель -

ность, по сколь ку от дель ные ее ста дии от ли ча ют ся хо ро ши ми вы хо да ми и

вос про из во ди мо с тью.

27.4.6.       От но ше ние к на гре ва нию

При на гре ва нии α-ами но кис ло ты пре вра ща ют ся в цик ли че с кие ами ды, на -

зы ва е мые ди ке то пи пе ра зи на ми. На при мер, ала нин та ким об ра зом цик ли зу -

ет ся до 3,6-ди ме тил-2,5-ди ке то пи пе ра зи на:

Ги д ро ли зом од ной из пеп тид ных свя зей в 3,6-ди ме тил-2,5-ди ке то пи пе -

ра зи не лег ко по лу чить со от вет ст ву ю щий ди пеп тид Ala—Ala.

27.4.7.       Пеп тид ный син тез

Ами но кис ло ты в пеп ти дах и бел ках свя за ны пеп тид ной свя зью. Пеп тид ной
свя зью на зы ва ют амид ную связь, ко то рая свя зы ва ет фраг мен ты д вух ами но -

кис лот.

C

O

OH

N CH2

H2O

– H C
O

H

CH

O

O

NH2 – 2H

нингидрин

2O

CH

O

O

N C

O

O

C

OH

O

N C

O

O

2-амино-1,3-индандион

(λмакс 570 нм)

NH CH

CH3

H

C

O

OH

NHCHC

HO

O
CH3

H t

HN

NH

CH3

CH3

O

O1 6 5

43

2
2H2O   +

аланин 3,6-диметил-2,5-дикето-
пиперазин
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На при мер,

В об щем, амид ную связь по лу чить не слож но. Как по ка за но вы ше, для

это го мож но ука зать по край ней ме ре два пу ти:

а) че рез хло ран ги д рид

б) кар бо ди и мид ный ме тод, в ос но ве ко то ро го ле жит при ме не ние ди цик -

логек сил кар бо ди и ми да (ДЦГКД)

H2N CH C

O

OH
CH

CH3 CH3

+ H2N CH C

O

OH
CH2

SH

H2N CH C

CH
CH3 CH3

NH CH C

CH2

SH

O

+   H2O

O

OH

N-концевая
аминокислота

дипептид

C-концевая
аминокислота

цистеинвалин

пептидная связь

R C

O

Cl

+ R' NH2 R C

O

NH R'
+   R'NH  • HCl;2 

R C

O

OH

+ R' NH2 C6H11 N C N C6H11+

C6H11 NH C NH C6H11R C

O

NH R' +

O

амид

амин
карбоновая

кислота

N,N'-дициклогексил-
мочевина

дициклогексил-
карбодиимид
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По лу че ние пеп тид ной свя зи, ко то рая фор маль но так же от но сит ся к чис -

лу амид ных свя зей, ос лож ня ет ся тем фактом, что и ами но груп па, и кар бок -

си груп па на хо дят ся в од ной и той же мо ле ку ле ами но кис ло ты. Поэтому

син тез це ле во го ди пеп ти да со про вож да ет ся об ра зо ва ни ем по боч ных ди пеп -

ти дов при получении его как по хлорангидридному методу (а):

так и по карбодиимидному методу (б):

H2N CH

R

C
O

Cl

+ H2N CH

R'

C
O

OH

H2N CH

R

C

O

NH CH

R'

C

O

OH +

+ H2N CH

R'

C

O

NH CH

R

C

O

Cl +   HCl,

целевой дипептид

побочный дипептид

N CH2 H

R

C
O

OH

+ H2N CH

R'

C
O

OH

+   ДЦГКД   

H2N CH

R

C

O

NH CH

R'

C

O

OH +

+ H2N CH

R

C

O

NH CH

R

C

O

OH +

C6H11 NH C

O

NH C6H11+H2N CH

R'

C

O

NH CH

R'

C

O

OH+

целевой дипептид

побочный дипептид

побочный дипептид

N,N'-дициклогексилмочевина
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Пре вра ще ния пи ще вых бел ков

При ни мая во вни ма ние ис клю чи тель ную важ ность би о ло ги че с ких функ -

ций бел ков, не об хо ди мо хо тя бы крат ко ос та но вить ся на пре вра ще ни ях пи -

ще вых бел ков в жи вом ор га низ ме.

Бел ки, по па да ю щие в ор га низм в ка че ст ве про дук тов пи та ния, под вер га -

ют ся ги д ро ли зу. Как уже от ме ча лось, они лег ко ги д ро ли зу ют ся в кис лой

сре де с об ра зо ва ни ем от дель ных ами но кис лот. Рас щеп ле ние бел ков в ор га -

низ ме на чи на ет ся в же луд ке под дей ст ви ем фер мен та пеп си на и со ля ной

кис ло ты. При этом бел ки пре вра ща ют ся в сме си раз лич ных по ли пеп ти дов.

Ги д ро лиз в же луд ке — лишь од на из ста дий пе ре ра бот ки бел ков. Смесь пеп -

ти дов по сту па ет из же луд ка в две над ца ти пер ст ную киш ку (верх ний от дел

ки шеч ни ка), а за тем — в тон кий ки шеч ник, где под дей ст ви ем спе ци аль ных

фер мен тов — пеп си даз — за вер ша ет ся ги д ро лиз по ли пеп ти дов до сво бод -

ных ами но кис лот. Об ра зо вав ши е ся та ким об ра зом ами но кис ло ты вса сы ва -

ют ся из тон ко го ки шеч ни ка в кро ве нос ную си с те му, что бы при нять уча с тие

в син те зе имен но тех бел ков, ко то рые в дан ный пе ри од раз ви тия не об хо ди -

мы жи во му ор га низ му.

27.5.          ВТО РИЧ НАЯ, ТРЕ ТИЧ НАЯ
И ЧЕТ ВЕР ТИЧ НАЯ СТРУК ТУ РЫ БЕЛ КОВ

По сле до ва тель ность ами но кис лот, ко ва лент но свя зан ных меж ду со бой в

по ли пеп ти де, пред став ля ет со бой пер вич ную струк ту ру бел ка.

Как уже от ме ча лось, роль бел ков в би о хи ми че с ких про цес сах чрез вы -

чай но раз но об раз на. Бел ко вую при ро ду име ют фер мен ты, ка та ли зи ру ю щие

раз лич ные ре ак ции в организме: эте ри фи ка цию, ги д ра та цию двой ной свя -

зи, окис ле ние и вос ста нов ле ние, де кар бок си ли ро ва ние, кон ден са цию

Кляй зе на и мно гие дру гие. Ряд бел ков вы пол ня ют транс порт ные и ион но-

об мен ные функ ции. Из ве ст ны бел ки-гор мо ны как ре гу ля то ры би о хи ми че -

с ких про цес сов. Спо соб ность бел ка вы пол нять ту или иную функ цию оп ре -

де ля ет ся его струк ту рой.

Фи зи о ло ги че с кие функ ции бел ка в ог ром ной ме ре оп ре де ля ют ся не

толь ко его первичной структурой, но и его про ст ран ст вен ной струк ту рой,

а имен но вто рич ной, тре тич ной и чет вер тич ной струк ту ра ми.

Ни же по сле до ва тель но рас смо т ре ны вза и мо дей ст вия, ко то рые оп ре де -

ля ют спо соб ность бел ков при ни мать и удер жи вать ту или иную вы со ко ор -

га ни зо ван ную в про ст ран ст вен ном от но ше нии фор му (рис. 27.1).

Во до род ные свя зи вну т ри по ли пеп тид ной це пи. При мер этих свя зей по ка -

зан ни же при об суж де нии струк ту ры α-спи ра ли.

Во до род ные свя зи меж ду по ли пеп тид ны ми це пя ми. На ли чие амид ных

функ ций во фраг мен тах ами но кис лот пре до пре де ля ет их спо соб ность к
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об ра зо ва нию силь ных во до род ных свя зей и меж ду со сед ни ми по ли пеп -

тид ны ми це пя ми.

Имен но та кие во до род ные свя зи в пер вую оче редь счи та ют ся от вет ст вен -

ны ми за фор ми ро ва ние вто рич ной струк ту ры бел ков.

Во до род ные свя зи меж ду бо ко вой груп пой R и по ли пеп тид ной це пью. Эти

во до род ные свя зи так же сле ду ет при ни мать во вни ма ние при оцен ке струк -

ту ры бел ка. В ка че ст ве при ме ра на рис. 27.1 по ка за но Н-свя зы ва ние меж ду

ги д ро кси груп пой фраг мен та ти ро зи на и кар бо ниль ной груп пой по ли пеп -

тид ной це пи.

Эле к т ро ста ти че с кие вза и мо дей ст вия меж ду ион ны ми цен т ра ми бо ко вых
групп R. При мер та ко го ро да вза и мо дей ст вий так же по ка зан на рис. 27.1.

Ги д ро фоб ные вза и мо дей ст вия меж ду бо ко вы ми груп па ми R. Не по ляр ные

уг ле во до род ные фраг мен ты бо ко вых групп R мо гут фор ми ро вать ло каль -

ные ги д ро фоб ные по ло с ти в про ст ран ст вен ной струк ту ре бел ка.

Ко ва лент ные свя зи —S—S—. При мер это го струк тур но го эле мен та да ют

по ли пеп тид ные це пи, вклю ча ю щие фраг мент ци с те и на. При окис ле нии две

про ст ран ст вен но сбли жен ные ти оль ные функ ции SH ци с те и но вых фраг мен -

тов лег ко об ра зу ют ди суль фид ную связь —S—S—. Ес ли ци с те и но вые фраг -

мен ты со дер жат ся в раз лич ных по ли пеп тид ных це пях, об ра зу ю щий ся ци с те -

и но вый мос тик свя зы ва ет эти це пи. Ес ли фраг мен ты ци с те и на со дер жат ся в

од ной и той же по ли пеп тид ной це пи, об ра зо ва ние мос ти ка —S—S— ве дет к

фор ми ро ва нию но во го ма к ро цик ла в этом по ли пеп ти де. Как вы ше уже от ме -

ча лось, ди суль фид ные свя зи ха рак тер ны, в ча ст но с ти, для ин су ли на.

Те перь, после ознакомления с при ро дой сил, оп ре де ля ю щих фор му бел -

ка, рас смо т рим осо бен но с ти его вто рич ной, тре тич ной и чет вер тич ной

струк ту ры.

Вто рич ная струк ту ра бел ка оп ре де ля ет ся как кон фор ма ция по ли пеп тид -

ной це пи. Сре ди на и бо лее важ ных ти пов вто рич ной струк ту ры на зо вем сле -

ду ю щие.

α-Спи раль. Эта кон фор ма ция (рис. 27.2) пред став ля ет со бой спи раль, об -

ра зо ван ную един ст вен ной це пью и име ю щую на прав ле ние вра ще ния по

хо ду ча со вой стрел ки. α-Спи раль име ет шаг 0,54 нм и ди а метр 1,05 нм. На

каж дый ее ви ток при хо дит ся в сред нем 36 ами но кис лот ных ос тат ков. Один

ами но кис лот ный ос та ток за ни ма ет 0,15 нм дли ны спи ра ли.

N
N

R H O R

H
R

H

H
H

O

N
N

RHOR

H
R

H

H
H

O
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Рис. 27.2. α-Спираль белка
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Рис. 27.3. Складчатая ββ-структура белка



Меж ду ато ма ми во до ро да в пеп тид ной груп пи ров ке и кар бо ниль ным

кис ло ро дом тре ть ей по сче ту от нее ами но кис ло ты воз ни ка ют вну т ри мо ле -

ку ляр ные во до род ные свя зи. Эти свя зи по яв ля ют ся по сле фор ми ро ва ния

спи ра ли и за креп ля ют ее.

Склад ча тая β-струк ту ра фор ми ру ет ся пло с ко стя ми, за креп лен ны ми

во до род ны ми свя зя ми меж ду па рал лель ны ми це пя ми ами но кис лот

(рис. 27.3).

Тре тич ная струк ту ра бел ка фор ми ру ет ся спо со бом скла ды ва ния вто рич -

ной струк ту ры. На при мер, сви ва ясь в клу бок, спи ра ли об ра зу ют гло бу лы.

Имен но та кую фор му име ют бел ки, вы пол ня ю щие роль би о ло ги че с ких ка та -

ли за то ров и ре гу ля то ров, а так же бел ки, име ю щие транс порт ные функ ции.

По ляр ные ги д ро филь ные груп пы в гло бу ле рас по ло же ны на ее внеш ней

по верх но с ти, а не по ляр ные ги д ро фоб ные груп пы об ра ще ны внутрь гло бу лы.

Бла го да ря это му на руж ная по верх ность бел ка ги д ра ти ру ет ся, что по вы ша -

ет рас тво ри мость бел ка и обус лов ли ва ет воз мож ность его уча с тия в би о хи -

ми че с ких ре ак ци ях, ко то рые в фи зи о ло ги че с ких ус ло ви ях про те ка ют в

вод ной сре де.

Рас по ла га ясь ря дом, спи ра ли об ра зу ют ни те вид ные струк ту ры, на зы ва е -

мые фи б рил ла ми. Фи б рил ляр ные бел ки яв ля ют ся ос нов ным стро и тель ным

ма те ри а лом во лос, ко жи и мы шеч ных тка ней.

Тре тич ная струк ту ра бел ка ста би ли зи ру ет ся глав ным об ра зом свя зями

меж ду бо ко вы ми груп па ми ами но кис лот ных ос тат ков: ди суль фид ные и во -

до род ные свя зи, ди по ляр ные вза и мо дей ст вия, си лы ван-дер-ва аль со ва

при тя же ния, эле к т ро ста ти че с кие эф фек ты.

Чет вер тич ная струк ту ра бел ка фор ми ру ет ся как ан самбль двух или бо лее

по ли пеп тид ных це пей, каж дая из ко то рых име ет свою пер вич ную, вто рич -

ную и тре тич ную струк ту ры и на зы ва ет ся субъ е ди ни цей. Субъ е ди ни цы мо гут

быть ли бо оди на ко вы ми по со ста ву и стро е нию, ли бо раз лич ны ми. Не -

сколь ко та ких субъ е ди ниц мо гут объ е ди нять ся с об ра зо ва ни ем в ре зуль та те

сов ме ст ной упа ков ки чет вер тич ной струк ту ры.

Чет вер тич ная струк ту ра бел ка не ме нее важ на, по сколь ку не ко то рые

бел ки вы пол ня ют свои би о ло ги че с кие функ ции, на хо дясь не в ви де оди -

нар ной по ли пеп тид ной це пи, а в ви де кон гло ме ра та (ан сам б ля) двух или

бо лее це пей.
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Не об хо ди мость включения материала этой гла вы в курс органической химии

при изу че нии ос нов ных групп би о ло ги че с ки ак тив ных со еди не ний оп ре де -

ля ет ся ис клю чи тель ной важ но с тью нук ле и но вых кис лот для жи вых ор га низ -

мов. Нук ле и но вые кис ло ты от вет ст вен ны за хра не ние и вос про из ве де ние ге -

не ти че с кой ин фор ма ции во всех жи вых си с те мах.

Из ве ст ны нук ле и но вые кис ло ты двух ти пов: дез ок си ри бо нук ле и но вые кис -
ло ты (ДНК) и ри бо нук ле и но вые кис ло ты (РНК). Функ ция РНК со сто ит в

том, что бы «за пу с тить в ра бо ту» ин фор ма цию, ко то рая хра нит ся в ДНК. 

До то го как бы ли рас ши ф ро ва ны за гад ки стро е ния и функ ци о ни ро ва ния

нук ле и но вых кис лот, про бле мы вос про из ве де ния жи вых ор га низ мов и пе -

ре да чи на след ст вен ных при зна ков в жи вых ор га низ мах би о ло ги че с кая

на ука свя зы ва ла с по ня ти я ми «хро мо со ма» и «ген». Тер мин «хро мо со ма»

оз на ча л струк тур ную еди ни цу в яд ре клет ки, яв ля ющуюся но си те лем на -

след ст вен ной ин фор ма ции. Под тер ми ном «ген» по ни ма ли часть «хро мо со -

мы», ко то рая кон тро ли ру ет пе ре да чу от дель ных ха рак тер ных на след ст вен -

ных при зна ков: цвет глаз, цвет во лос и т. д.

В на сто я щее вре мя тер мином «хро мо со ма» пользуются для обозначе-

ния ком плек са бел ка и мо ле ку лы ДНК. Тер ми ном «ген» оп ре де ля ют фраг -

мент ДНК, ко то рый на прав ля ет син тез ин ди ви ду аль ных по ли пеп ти дов.

Раз лич ные жи вые ор га низ мы раз ли ча ют ся чис лом хро мо сом и ге нов: ло -

шадь име ет 64 хро мо со мы (32 па ры), кош ка — 38 хро мо сом, а че ло век —

46 хро мо сом (23 па ры). По ла га ют, что в 23 па рах хро мо сом че ло ве ка со -

дер жит ся 100 000 ге нов.

28.1.          СТРО Е НИЕ

По доб но бел кам и уг ле во дам, нук ле и но вые кис ло ты пред став ля ют со бой

спе ци фи че с кую груп пу ор га ни че с ких по ли ме ров. Нук ле и но вые кис ло ты

яв ля ют ся по ли нук ле о ти да ми. Что бы по нять, как по ст ро е ны эти по ли ме ры,

рас смо т рим стро е ние ин ди ви ду аль но го нук ле о ти да.

Глава 28.       НУКЛЕИНОВЫЕ КИСЛОТЫ



Каж дый нук ле о тид со дер жит три фраг мен та: пя ти член ный цикл мо но са -

ха ри да (са ха ра), цик ли че с кое азо ти с тое ос но ва ние и фо с фат ную груп пу

OPO3
2–, на при мер:

ДНК и РНК раз ли ча ют ся ти па ми са ха ра и ос но ва ния в по ли нук ле о тид -

ных це пях.

28.1.1.       Мо но са ха риды

В РНК в ка че ст ве мо но са ха ри да со дер жит ся ри бо за. В ДНК в ка че ст ве мо -

но са ха ри да со дер жит ся 2-дез ок си ри бо за (что и оп ре де ля ет, в свою оче редь,

тер мин «дез ок си ри бо нук ле и но вая кис ло та»).

28.1.2.       Цик ли че с кие азо ти с тые ос но ва ния

В со ста ве нук ле и но вых кис лот со дер жат ся пять ге те ро цик ли че с ких ос но ва ний.

Три из них — ци то зин, ти мин, ура цил — от но сят к про из вод ным пи ри ми ди на:
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а два — аде нин и гу а нин — к про из вод ным пу ри на:

В скобках даны буквы английского алфавита: C — cytosine, T — thymine,

U — uridine, A — adenine, G — guanine.

Аде нин, гу а нин и ци то зин при сут ст ву ют и в ДНК, и в РНК; ти мин —

толь ко в ДНК, ура цил — толь ко в РНК.

28.1.3.       Нук ле о зи ды

Ри бо за или дез ок си ри бо за и од но из пе ре чис лен ных вы ше ос но ва ний да ют

мо ле ку лу нук ле о зи да. Ос тат ки мо но са ха ри да и цик ли че с ко го азо ти с то го ос -

но ва ни я  со е ди ня ют ся свя зью меж ду N-ато мом ос но ва ния и ано мер ным

С-ато мом мо но са ха ри да. Ос та ток цик ли че с ко го азо ти с то го ос но ва ния в

струк ту ре нук ле о зи да вы сту па ет та ким об ра зом в ро ли аг ли ко на (по дроб нее

об аг ли ко нах см. в разд. 26.1.3).

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
На зва ния нук ле о зи дов об ра зу ют сле ду ю щим об ра зом: с окон ча ни ем -озин,
ес ли мо но са ха рид свя зан с пу ри но вым ос но ва ни ем, и с окон ча ни ем -идин, ес ли
мо но са ха рид свя зан с пи ри ми ди но вым ос но ва ни ем.
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28.1.4.       Нук ле о ти ды

Мо но фо с фа ты нук ле о зи дов на зы ва ют нук ле о ти да ми.

Ни же да ны при ме ры об ра зо ва ния на зва ний нук ле о ти дов.

Каж дый из нук ле о ти дов мо жет при со е ди нять до пол ни тель ные фо с фат -

ные груп пы с об ра зо ва ни ем ди фо с фа тов и три фо с фа тов. Об ра зу ю щи е ся

при этом струк ту ры име ют важ ней шее зна че ние в жиз не де я тель но с ти жи -

вых ор га низ мов. Как ра нее уже от ме ча лось, роль аде но зин т ри фо с фа та
(АТФ) в би о энер ге ти че с ком цик ле за клю ча ет ся в том, что при транс фор ма -

ции аде но зин т ри фо с фа та в аде но зин ди фо с фат (АДФ) вы сво бож да ет ся би о -

хи ми че с кая энер гия.
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В струк тур ном от но ше нии нук ле и но вые кис ло ты яв ля ют ся по ли ме ра -

ми нук ле о ти дов. Фраг мен ты нук ле о ти дов со еди не ны в нук ле и но вых кис -

ло тах фо с фат но-эфир ны ми свя зя ми. Та кие свя зи об ра зу ют ся меж ду ги д -

ро кси лом при ато ме С3' од но го нук ле о ти да и фо с фат ной груп пой при

ато ме С5' дру го го нук ле о ти да. Ни же по ка за но, как фор ми ру ет ся струк ту -

ра ди нук ле о ти да.

По тому же принципу фор ми ру ет ся мо ле ку ла три нук ле о ти да и да лее —

по ли нук ле о ти да.

Ана ло гич но то му, как струк ту ра и функ ция бел ка за ви сят от по сле до ва -

тель но с ти ами но кис лот, стро е ние и функ ция нук ле и но вой кис ло ты за ви сят

от по сле до ва тель но с ти от дель ных нук ле о ти дов. Сле ду ет об ра тить вни ма -
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ние, что ске ле ты и бел ков, и нук ле и но вых кис лот со сто ят из си с те ма ти че с -

ки по вто ря ю щих ся зве нь ев.

Пе ре мен ны ми яв ля ют ся бо ко вые це пи ами но кис лот в бел ках и ос но ва ния
в нук ле и но вых кис ло тах. В со от вет ст вии с этим струк ту ру нук ле и но вой

кис ло ты, как пра ви ло, пред став ля ют, лишь ука зы вая по сле до ва тель ность

ос но ва ний, при сут ст ву ю щих в свя зан ных меж ду со бой нук ле о ти дах, на -

при мер:

–T–A–G–G–C–T–.

28.1.5.       Двой ные спи ра ли ДНК. Мо дель Уот со на–Кри ка

Мо ле ку ла ДНК со сто ит из двух спи ра лей, за кру чен ных од на от но си тель но

дру гой в про ти во по лож ных на прав ле ни ях. Это по ли нук ле о тид ные спи ра -

ли, в которых фо с фат ные и уг ле вод ные фраг мен ты рас по ла га ют ся сна ру жи.

Ге те ро цик ли че с кие ос но ва ния, фор ми ру ю щие соб ст вен но спи раль, рас по -

ла га ют ся вну т ри. Н-Свя зы ва ние меж ду фраг мен та ми ос но ва ний обес пе чи -

ва ет ус той чи вость двой ной спи ра ли. При этом Н-свя зи яв ля ют ся до ста точ -

но проч ны ми лишь меж ду оп ре де лен ны ми па ра ми ос но ва ний.

Со от вет ст ву ю щие па ры ос но ва ний на зы ва ют ся ком пле мен тар ны ми: ес ли

ос но ва ние А на хо дит ся в од ной це пи, то ос но ва ние Т долж но ока зать ся по со -
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сед ст ву в дру гой це пи. Ана ло гич но, ес ли ос но ва ние С на хо дит ся в од ной це -

пи, то фраг мент ос но ва ния G дол жен на хо дить ся по со сед ст ву в дру гой це пи.

В ДНК че ло ве ка встре ча ют ся лишь че ты ре ос но ва ния: аде нин, ци то зин,

гу а нин и ти мин. Бу ду чи рас по ло же ны по ан г лий ско му ал фа ви ту, эти ос но -

ва ния мо гут об ра зо вы вать па ры толь ко так, как по ка за но ни же.

Ока за лось, что эти пра ви ла ком пле мен тар но с ти азо ти с тых ос но ва ний в нук -

ле и но вых кис ло тах ле жат в ос но ве пе ре да чи ге не ти че с кой ин фор ма ции и

уп рав ле ния син те зом бел ков. Ав то ра ми мо де ли двой ной спи ра ли яв ля ют ся

Дж. Уот сон и Ф. Крик, удо с то ен ные за свои ра бо ты в 1962 г. Но бе лев ской

пре мии.

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Двой ной спи ралью ДНК называют две по ли нук ле о тид ные спи ра ли, за кру чен -
ные од на от но си тель но дру гой в про ти во по лож ных на прав ле ни ях; од на цепь
ДНК на зы ва ет ся тем плат ной, дру гая — ма т рич ной.

28.2.          НУК ЛЕ И НО ВЫЕ КИС ЛО ТЫ
И НА СЛЕД СТ ВЕН НОСТЬ

На след ст вен ные при зна ки любого жи во го ор га низ ма оп ре де ля ют ся ДНК

обо их ро ди те лей. Эти ДНК при сут ст ву ют со от вет ст вен но в клет ке спер мы

и в клет ке яй ца. Каж дая ДНК вно сит в ком би на цию кле ток ро ди те лей оп -

ре де лен ный на бор ге нов.

Ге не ти че с кая ин фор ма ция за ко ди ро ва на в по сле до ва тель но с ти ос но ва -

ний, рас по ла га ю щих ся вдоль це пи ДНК. При каж дом де ле нии клет ки эта

ин фор ма ция ко пи ру ет ся и пе ре но сит ся в до чер нюю клет ку. Да лее на ос но -

ве этой ин фор ма ции в клет ках осу ще ств ля ет ся син тез со от вет ст ву ю щих

бел ков. Каж дый ген в мо ле ку ле ДНК со дер жит «ин ст рук ции», не об хо ди мые

для син те за од но го бел ка.
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Цен т раль ное по ло же ние мо ле ку ляр ной ге не ти ки за клю ча ет ся в том, что

ДНК хра нит ге не ти че с кую ин фор ма цию, РНК счи ты ва ет эту ин фор ма цию

и ис поль зу ет ее в син те зе белков. При этом ре а ли зу ют ся три ос нов ных про -

цес са: реп ли ка ция, транс крип ция и транс ля ция:

Реп ли ка ция — про цесс, в ко то ром в хо де де ле ния клет ки вос про из во дит -

ся иден тич ная ко пия (реп ли ка) ДНК. Две до чер ние клет ки име ют, та ким

об ра зом, од ну и ту же ДНК.

Транс крип ция — про цесс, в хо де ко то ро го счи ты ва ют ся ге не ти че с кие ко -

ды, со дер жа щи е ся в ДНК. Про дук та ми транс крип ции яв ля ют ся ри бо нук ле -

и но вые кис ло ты, ко то рые пе ре но сят за ло жен ную в ДНК ин фор ма цию к

ме с ту син те за бел ка.

Транс ля ция — про цесс, в ко то ром ге не ти че с кие ко ды, пе ре но си мые

РНК, де ко ди ру ют ся и ис поль зу ют ся в пеп тид ном син те зе.

28.2.1.       Реп ли ка ция ДНК

Реп ли ка ция ДНК на чи на ет ся в яд ре клет ки с рас кру чи ва ния спи ра ли ДНК.

По ме ре это го ста но вят ся до ступ ны ми ос но ва ния ДНК. К рас кру чен но му

фраг мен ту ДНК при бли жа ют ся фраг мен ты груп пы ДНК-по ли ме ра зы и ко -

пи ру ют со от вет ст ву ю щий уча с ток, ис поль зуя при этом не об хо ди мые нук ле -

о зид т ри фо с фа ты. Один за дру гим нук ле о зи ды встраива ют ся в рас ту щую

цепь ДНК. Та кое встра и ва ние стро го ре гу ли ру ет ся водо род ны ми свя зя ми,

по ка зан ны ми вы ше на схе ме. При этом вза и мо дей ст во вать мо гут толь ко

стро го оп ре де лен ные па ры: А ↔ Т, G ↔ C.

ДНК
репликация транскрипция трансляция

ДНК РНК Белок
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По сколь ку каж дая но вая цепь ком пле мен тар на пер во на чаль ной (тем -

плат ной) це пи, в хо де реп ли ка ци и  про из во дят ся две иден тич ные ко пии

спи ра ли ДНК. В каж дой но вой спи ра ли ДНК од на цепь яв ля ет ся, та ким об -

ра зом, тем плат ной, а дру гая — вновь син те зи ро ван ной.

Как по ка за но на схе ме, ДНК-по ли ме ра за ка та ли зи ру ет ре ак цию меж ду

5'-фо с фат ной груп пой встра и ва е мо го нук ле о зид т ри фо с фа та и сво бодной

3'-ОН-груп пой рас ту ще го по ли нук ле о ти да. Та ким об ра зом, тем плат ная

цепь ко пи ру ет ся в 3' → 5'-на прав ле нии, а но вая ДНК цепь при этом рас тет

в 5' → 3'-на прав ле нии.

28.2.2.       Транс крип ция. Син тез РНК

Ри бо нук ле и но вые кис ло ты син те зи ру ют ся в клет ках в про цес се транс крип -

ции ДНК. Этот про цесс в ос нов ных чер тах по до бен реп ли ка ции.

В хо де транс крип ции, как и при реп ли ка ции, ма лый уча с ток двой ной

спи ра ли ДНК рас кру чи ва ет ся. Ос но ва ния двух це пей ДНК ста но вят ся до -

ступ ны ми для «под ст ра и ва ния» ком пле мен тар ных нук ле о ти дов. При этом

воз мо жен син тез РНК трех ти пов:

реп ли ка ци он ная РНК (р-РНК);

транс порт ная, или транс ля ци он ная РНК (т-РНК);

по сыль ная, или информационная РНК (п-РНК).

В хо де РНК-син те за транс крип ции под вер га ет ся толь ко од на из двух це -

пей ДНК. Эту цепь на зы ва ют тем плат ной це пью. Вто рая ком пле мен тар ная

цепь ДНК на зы ва ет ся ма т рич ной це пью. По сколь ку цепь п-РНК фор ми ру -

ет ся на тем плат ной це пи ДНК, эти це пи ока зы ва ют ся, в кон це кон цов,

ком пле мен тар ны ми. Таким образом, син те зи ро ван ная п-РНК яв ля ет ся ко -

пи ей ма т рич ной це пи ДНК и на зы ва ет ся по сыль ной РНК (п-РНК): она

име ет ос но ва ния U (ура цил) вме с то ос но ва ний Т (ти мин). Со от вет ст ву ю -

щие от но ше ния меж ду це пя ми ДНК и РНК ил лю с т ри ру ют ся ни же.

Ма т рич ная цепь ДНК            5'     ATG    CCA     GTA    GGC   CAC    TTG     TCA     3'

Тем плат ная цепь ДНК           3'     TAC     GGT    CAT     CCG    GTG   AAC     AGT     5'

п-РНК                                        5'     AUG   CCA     GUA    GGC   CAC    UUG   UCA    3'

ОБ РА ТИ ТЕ ВНИ МА НИЕ!
Ос но ва ния каждой из цепей пе ре чис ле ны в ви де трип ле тов. Та кие трип ле ты,
на зы ва е мые ко до' на ми, ле жат в ос но ве ге не ти че с ко го ко да. Каждый кодон
кодирует определенную аминокислоту.
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Транс крип ция ДНК для вос про из вод ст ва п-РНК вклю ча ет сле ду ю щие

ста дии.

Про цесс транс крип ции на чи на ет ся с то го, что РНК-по ли ме ра за «оты с -

ки ва ет» кон троль ный фраг мент (старт-ко дон) в ДНК, пред ше ст ву ю щий то -

му уча ст ку це пи ДНК, ко то рый дол жен быть «счи тан» РНК.

РНК-по ли ме ра за дви га ет ся вдоль фраг мен та ДНК, ко то рый под ле жит транс -

крип ции, и встра и ва ет в фор ми ру е мую РНК ком пле мен тар ные нук ле о ти ды.

Транс крип ция за кан чи ва ет ся, ког да РНК-по ли ме ра за до сти га ет по сле -

до ва тель но с ти нук ле о ти дов, ко то рая вы пол ня ет функ цию «стоп-ко ман ды»

(стоп-ко дон).

В за вер ше нии транс крип ции каж дое ос но ва ние мо ле ку лы РНК со ответ -

ст ву ет каж до му ос но ва нию, ко то рое име лось в ин фор ма ци он ной ДНК.

28.2.3.       Транс ля ция. Би о син тез бел ка

Транс ля ци я представляет собой про цесс, в хо де ко то ро го нук ле о тид ная по -

сле до ва тель ность (ге не ти че с кий код) по сыль ной РНК (п-РНК) оп ре де ля ет

рас по ло же ние ами но кис лот в син те зи ру е мом бел ке.

В про цес се транс ля ции кро ме по сыль ной РНК уча ст ву ют транс порт ная

РНК (т-РНК) и реп ли ка ци он ная РНК (р-РНК), ко то рая на хо дит ся в со ста ве

ком плек са с фер мен том, ка та ли зи ру ю щим об ра зо ва ние пеп тид ной свя зи. Та -

кой ком плекс на зы ва ют ри бо со мой. Каж дый из уча ст ни ков транс ля ции име ет

стро го оп ре де лен ные функ ции. п-РНК по сле до ва тель но с тью сво их ко до нов

оп ре де ля ет по ря док при со е ди не ния тех или иных ами но кис лот в син те зи ру е -

мом бел ке. т-РНК до став ля ет не об хо ди мые ами но кис ло ты к ме с ту син те за.

Для это го т-РНК ис поль зу ет соб ст вен ный ко дон (его на зы ва ют ан ти ко до -
ном), ко то рый яв ля ет ся ком пле мен тар ным ко до ну п-РНК. т-РНК, не су щая

со от вет ст ву ю щую ами но кис ло ту, мо жет при со е ди нить ся, та ким об ра зом,

толь ко к стро го оп ре де лен но му уча ст ку п-РНК.

На при мер, трип лет (ко дон) U–U–G (ура цил–ура цил–гу а нин) в це пи

п-РНК яв ля ет ся ко до ном, оп ре де ля ю щим встра и ва ние лей ци на в рас ту щую

цепь бел ка. Что бы та кое встра и ва ние ока за лось воз мож ным, в це пи

т-РНК, ко то рая до став ля ет мо ле ку лу лей ци на, дол жен при сут ст во вать ан -

ти ко дон ААС. Ана ло гич но ко дон ААА в це пи п-РНК спе ци фи чен для ли зи -

на. т-РНК, ко то рая до став ля ет мо ле ку лу ли зи на к ме с ту син те за, долж на

об ла дать ан ти ко до ном UUU, что бы при со е ди нить ся к ука зан но му ме с ту

в це пи п-РНК. Каж дое при со е ди не ние т-РНК к п-РНК со про вож да ет ся

фер мен та тив ной ре ак ци ей (в со ста ве ри бо со мы), в ре зуль та те ко то рой ос та -

ток еще од ной ами но кис ло ты встра и ва ет ся в рас ту щую мо ле ку лу син те зи -

ру е мо го бел ка.
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Этот про цесс по вто ря ет ся мно го крат но. Ри бо со ма дви га ет ся вдоль п-РНК

и обес пе чи ва ет об ра зо ва ние не об хо ди мых пеп тид ных свя зей. Ког да бел ко вая

цепь не об хо ди мых раз ме ров син те зи ро ва на, ри бо со ма до сти га ет уча ст ка UAA,

ко то рый яв ля ет ся стоп-ко до ном. Ри бо со ма от де ля ет ся от п-РНК; то же про -

ис хо дит и с син те зи ро ван ным бел ком.

Да же до окон ча ния син те за по ли пеп тид ной це пи на чи на ет ся фор ми -

ро ва ние ее спе ци фи че с кой вто рич ной и тре тич ной струк тур. Вре мя син -

те за бел ко вой мо ле ку лы за ви сит, ко неч но, от ее раз ме ров, од на ко в сред -

нем каж дая ри бо со ма мо жет об ра зо вать до 150 пеп тид ных свя зей каж дую

ми ну ту.

В за клю че ние сле ду ет от ме тить, что че ты ре ос но ва ния, уча ст ву ю щие

в со ста ве со от вет ст ву ю щих нук ле о ти дов в син те зе РНК, мо гут об ра зо вать

64 раз лич ных трип ле та. Из этих трип ле тов (ко до нов) 61 трип лет пред назна -

чен для ко ди ро ва ния тех или иных ами но кис лот (не ко то рые ами но кисло ты

ко ди ру ют ся бо лее чем од ним ко до ном), а три ко до на яв ля ют ся стоп-ко до -

на ми. Шесть де сят че ты ре ге не ти че с ких ко до на яв ля ют ся уни вер саль ны ми

для всех жи вых ор га низ мов.

Дополнения!

МО ЛЕ КУ ЛЯР НОЕ УЗ НА ВА НИЕ В ХИ МИИ И БИ О ЛО ГИИ

В этой гла ве были рассмотрены по ра зи тель ны е при ме ры спе ци фи че с ко го

вза и мо дей ст вия ор га ни че с ких ма к ро мо ле кул меж ду со бой:

— двой ная спи раль ДНК фор ми ру ет ся за счет во до род ных свя зей меж ду

стро го оп ре де лен ны ми ос но ва ни я ми (ком пле мен тар ные па ры);

— все ста дии вос про из ве де ния ДНК име ют в сво ей ос но ве спе ци фи че с -

кое вза и мо дей ст вие по ли нук ле о тид ных це пей.

Столь высокую из би ра тель ность вза и мо дей ст вия ор га ни че с ких мо ле кул

бы ло пред ло же но обо зна чать тер ми ном «мо ле ку ляр ное уз на ва ние».

Ана ло гич ны е вза и мо дей ст ви я  были описаны ра нее в гл. 13 (т. II) при об -

суж дении ра бо ты иммун ной си с те мы (разд. «Дополнения»). В ос но ве функ-

ционирования этой системы ле жат про цес сы спе ци фи че с ко го рас поз на ва -

ния, свя зы ва ния и уда ле ния чу же род ных со еди не ний (ан ти ге нов)

ан ти те ла ми, ко то рые вы ра ба ты ва ет для этой це ли здо ро вый ор га низм.

Не сле ду ет од на ко счи тать, что фе но мен «мо ле ку ляр но го уз на ва ния» ха -

рак те рен лишь для би о ор га ни че с ких суб ст ра тов и би о хи ми че с ких ре ак ций.

В пре ды ду щих гла вах не раз приводились при ме ры «уз на ва ния» раз лич ных

суб ст ра тов ор га ни че с ки ми мо ле ку ла ми. Цик ли че с кие по ли эфи ры об ла да -

ют спо соб но с тью «уз на вать» не ор га ни че с кие ио ны: [18]-кра ун-6 «уз на ет»
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ион ка лия, [58]-кра ун-5 «уз на ет» ион на трия, а [12]-кра ун-4 из би ра тель но

вклю ча ет во вну т рен нюю по лость толь ко ион ли тия.

Спо соб но с тью «уз на вать» ио ны на трия и ка лия об ла да ют и ма к ро ли ды.

На при мер, но нак тин спо со бен вклю чать в свою вну т рен нюю по лость и транс -

пор ти ро вать че рез мем б ра ны толь ко ио ны ка лия (см. т. II, гл. 18, рис. 18.1).

В этих при ме рах речь идет об об ра зо ва нии со еди не ний вклю че ния. Та -

кие ре ак ции при ня то на зы вать вза и мо дей ст ви ем «хо зя ин–гость»: мо ле ку ла

кра ун-эфи ра при этом как хо зя ин вклю ча ет во вну т рен нюю по лость ион

ме тал ла, ко то рый счи та ется гос тем.

Ин те рес но, что кра ун-эфи ры — «хо зя е ва» — годятся не толь ко для свя -

зы ва ния ка ти о нов. Ни же по ка зан цик ли че с кий те т ра ам мо ни е вый ион, спо -

соб ный спе ци фи че с ки свя зы вать толь ко ион хло ра.

В ос но ве ме ха низ мов вку са и за па ха, как и фар ма ко ло ги че с ко го дей ст -

вия ле карств, ле жат вза и мо дей ст вия со от вет ст ву ю щих ор га ни че с ких мо -

ле кул с ре цеп то ра ми. Эти вза и мо дей ст вия так же яв ля ют ся спе ци фи че с ки -
ми. Эф фект слад ко го вку са, на при мер, обес пе чи ва ет ся кон так том

«слад кой» мо ле ку лы и ре цеп то ра в вось ми цен т рах (гл. 24, разд. «Допол-

нения»). Имен но бла го да ря та ко му кон так ту ре цеп тор уз на ет «слад кую»

мо ле ку лу. Вза и мо дей ст вия та ко го ро да на зы ва ют вза и мо дей ст ви ем
«ключ–за мок»: ключ («слад кая» мо ле ку ла) и за мок (ма к ро мо ле ку ла со от -

вет ст ву ю ще го ре цеп то ра). Ана ло гич ные вза и мо дей ст вия от ве ча ют и за

фар ма ко ло ги че с кий эф фект ле карств.

Мож но от ме тить не сколь ко по ло же ний, ко то рые яв ля ют ся об щи ми как

для мо ле ку ляр но го уз на ва ния, так и для вза и мо дей ст вий ти па «гость–хо зя -

ин» и «ключ–за мок».

O

N

O

N

O

N

O

N

H H

O

H

H

O +   Cl

O

N

O

N

O

N

O

N

H H

O

H

H

O
Cl

O

O O

O

+   Li

O

O O

O

Li

Молекулярное узнавание в химии и биологии 337



В каж дом слу чае две мо ле ку лы вза и мо дей ст ву ют меж ду со бой:

а) по край ней ме ре в двух и бо лее цен т рах;

б) по сред ст вом во до род ных свя зей, эле к т ро ста ти че с ких эф фек тов, ван-

дер-ва аль со вых сил при тя же ния;

в) без образования ко ва лент ных свя зей.

Осо бый ин те рес пред став ля ют при ме ры, в ко то рых мо ле ку лы вза и мо -

дей ст ву ют и да ют со от вет ст ву ю щие про дук ты не за счет во до род ных свя зей

и эле к т ро ста ти че с ких сил, а за счет ван-дер-ва аль со вых сил. Ни же по ка за -

на струк ту ра со еди не ния, в ко то ром во вну т рен нюю ги д ро фоб ную по лость

«хо зя и на» вклю че на ги д ро фоб ная мо ле ку ла «гос тя» — пе ри ле на.

Как вид но, в струк ту рах «хо зя и на» и «гос тя» в об ла с ти свя зы ва ния от сут ст -

ву ют фраг мен ты, спо соб ные обес пе чить эф фек тив ное меж мо ле ку ляр ное

Н-свя зы ва ние, а находятся лишь неполярные С—С- и С—Н-свя зи. Тем не

ме нее сво бод ная энер гия свя зы ва ния в па ре «хо зя ин–гость» оце ни ва ет ся

ве ли чи ной 41,9 кДж/моль. В этой па ре от сут ст ву ют фраг мен ты, спо соб ные

к эф фек тив но му эле к т ро ста ти че с ко му вза и мо дей ст вию. Най ден ную энер -

гию свя зи сле ду ет от не с ти, та ким об ра зом, к ван-дер-ва аль со вым си лам.

Го во ря о со еди не ни ях вклю че ния, сле ду ет под черк нуть их важ ную осо -

бен ность: вне д ре ние «гос тя» в по лость «хо зя и на» су ще ст вен но из ме ня ет

свой ст ва мо ле ку лы «гос тя».

На при мер, вви ду то го, что внеш ний пе ри метр кра ун-эфи ров ги д ро фо -

бен, со от вет ст ву ю щие не ор га ни че с кие ве ще ст ва, в ча ст но с ти пер ман га нат

калия или ги д ро ксид ка лия, в при сут ст вии 18-кра ун-6 при об ре та ют рас тво -
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ри мость в ор га ни че с ких рас тво ри те лях (на при мер, в бен зо ле). Поэтому до -

бав ле ние те т ра ги д ро фу ра на вме с то 18-кра ун-6 ни как не по вы ша ет рас тво -

ри мость со лей ка лия в бен зо ле.

Ма к ро цикл, вклю ча ю щий мо ле ку лу пе ри ле на, на про тив, по пе ри фе рии

име ет ги д ро филь ные фраг мен ты. Ги д ро фоб ный пе ри лен в ре зуль та те вза и -

мо дей ст вия с та ким ма к ро цик лом при об ре та ет рас тво ри мость в по ляр ных

рас тво ри те лях, в том чис ле и в во де.

Важ но под черк нуть, что не за ви си мо от при ро ды сил, свя зы ва ю щих вза -

и мо дей ст ву ю щие ком по нен ты друг с дру гом, примеры мо ле ку ляр но го

уз на ва ния следует рассматривать как процессы комплексообразования,

к которым при ме ни мы об щие за ко ны тер мо ди на ми ки:

А + В ⎯→←⎯ АВ

[AB]
Kpавн = ⎯⎯⎯ .

[A] [B]

Как и вся кая дру гая кон стан та рав но ве сия, кон стан та Kpавн за ви сит от

стан дарт ной сво бод ной энер гии свя зы ва ния (ΔG° ) мо ле ку лы «гос тя» мо ле -

ку лой «хо зя и на»:

ΔG° = 2,3RT lgKpавн.

Экс пе ри мен таль ное из ме ре ние кон стан ты рав но ве сия и поз во лило, таким

образом, оце нить указанное выше значение энер гии вза и мо дей ст вия

перилена с молекулой «хозяина».
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I.                РЕЗУЛЬТАТЫ РАСЧЕТОВ НЕКОТОРЫХ
ОРГАНИЧЕСКИХ МОЛЕКУЛ МЕТОДОМ МОХ

Ни же при ве де ны ре зуль та ты рас че тов ря да со пря жен ных ор га ни че с ких мо -

ле кул ме то дом МОХ. Эти ре зуль та ты ре ко мен ду ют ся для при ме не ния при

оз на ком ле нии уча щих ся с ос нов ны ми кон цеп ци я ми те о рии мо ле ку ляр ных

ор би та лей. Да лее пе ре чис ле ны ор га ни че с кие мо ле ку лы. Но ме ра, соб ст вен -

ные энер гии и ко эф фи ци ен ты мо ле ку ляр ных ор би та лей да ны по стро кам.

Но ме ра ато мов в фор му лах со от вет ст ву ют но ме рам столб цов (по дроб нее о

про це ду ре рас че тов см. в т. I, разд. 1.8.2).

ПРИЛОЖЕНИЯ

                                         4      α – 2,9130β   –0,072      0,209   –0,677      0,702

                                         3      α – 1,130β        0,644   –0,728   –0,057      0,227

                                         2      α + 0,809β     –0,755   –0,611       0,111      0,211

                                         1      α + 2,331β        0,099      0,231      0,726      0,641

1 2 3 4 5 6

                                         3      α – 1,027β        0,694   –0,713      0,094

                                         2      α + 1,928β     –0,710   –0,659      0,246

                                         1      α + 2,099β        0,113      0,238      0,965

1 2 3 4 5 6

                                         3      α – 1,104β        0,663   –0,731      0,160

                                         2      α + 0,831β     –0,744   –0,618      0,256

                                         1      α + 2,273β        0,088      0,289      0,953

1 2 3 4 5 6

                                         3      α – 1,129β        0,646   –0,730      0,222

                                         2      α + 0,682β     –0,723   –0,494      0,483

                                         1      α + 1,947β        0,243      0,473      0,847

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

1 2 3 4 5 6

CH2 CH CH3
1 2 3 4

Пропилен

CH2 CH Cl
1 2 3

Этиленхлорид

CH2 CH OCH3

1 2 3

Метоксиэтилен

CH2 CH NH2
1 2 3

Аминоэтилен
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

1 2 3 4 5 6

                                         3      α – 1,545β        0,370   –0,571      0,733

                                         2      α – 0,577β     –0,668      0,385      0,637

                                         1      α + 1,122β        0,646      0,725      0,239

1 2 3 4 5 6

                                         5      α – 1,490β     –0,450      0,670   –0,457      0,264      0,264

                                         4      α – 0,363β     –0,621      0,225      0,449   –0,426   –0,426

                                         3      α + 1,050β        0,640      0,672      0,055   –0,260   –0,260

                                         2      α + 1,400β        0,000      0,000      0,000      0,707   –0,707

                                         1      α + 4,403β        0,050      0,220      0,766      0,426      0,426

1 2 3 4 5 6

                                         4      α – 1,618β     –0,372      0,602   –0,602      0,372

                                         3      α – 0,618β     –0,602      0,372      0,372   –0,602

                                         2      α + 0,618β     –0,602   –0,372      0,372      0,602

                                         1      α + 1,618β        0,372      0,602      0,602      0,372

1 2 3 4 5 6

                                         6      α – 1,802β        0,232   –0,418      0,521   –0,521      0,418   –0,232

                                         5      α – 1,247β        0,418   –0,521      0,232      0,232   –0,521      0,418

                                         4      α – 0,445β        0,521   –0,232   –0,418      0,418      0,232   –0,521

                                         3      α + 0,445β        0,521      0,232   –0,418   –0,418      0,232      0,521

                                         2      α + 1,247β        0,418      0,521      0,232   –0,232   –0,521   –0,418

                                         1      α + 1,802β        0,232      0,418      0,521      0,521      0,418      0,232

1 2 3 4 5 6

                                         6      α – 2,000β        0,408   –0,408      0,408   –0,408      0,408   –0,408

                                         5      α – 1,000β        0,577   –0,289   –0,289      0,577   –0,289   –0,289

                                         4      α – 1,000β        0,000   –0,500      0,500      0,000   –0,500      0,500

                                         3      α + 1,000β        0,000      0,500      0,500      0,000   –0,500   –0,500

                                         2      α + 1,000β        0,577      0,289   –0,289   –0,577   –0,289      0,289

                                         1      α + 2,000β        0,408      0,408      0,408      0,408      0,408      0,408

1 2 3 4 5 6

                                        10     α – 2,303β        0,301   –0,231      0,231   –0,301   –0,301      0,231

                                        9     α – 1,618β     –0,263      0,425   –0,425      0,263      0,263      0,425

                                        8     α – 1,303β        0,400   –0,174   –0,174      0,399      0,399   –0,174

                                        7     α – 1,000β        0,000      0,408   –0,408      0,000      0,000   –0,408

                                        6     α – 0,618β        0,425   –0,263   –0,263      0,425   –0,425      0,263

CH2 CH BH2
1 2 3

Винилборан

CH2 CH N
1 2 3

O

O

4

5

Нитроэтилен

CH2 CH
1 2

3
CH CH2

4

Бутадиен

CH2 CH
1 2

3
CH CH

4

CH CH2
5

6

Гексатриен-1,3,5

1

2

3

4

5

6

Бензол

1

2

3

4

7

6

8

5

9

10

Нафталин
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

1 2 3 4 5 6

                                        5     α + 0,618β        0,425      0,263   –0,263   –0,425      0,425      0,263

                                        4     α + 1,000β        0,000   –0,408   –0,408      0,000      0,000   –0,408

                                        3     α + 1,303β     –0,400   –0,174      0,174   –0,400      0,400      0,174

                                        2     α + 1,618β        0,263      0,425      0,425      0,263   –0,263   –0,425

                                        1     α + 2,303β        0,301      0,231      0,231      0,301      0,301      0,231

7 8 9 10

                                        10     α – 2,303β     –0,231      0,301   –0,461      0,461

                                        9     α – 1,618β     –0,425      0,263      0,000      0,000

                                        8     α – 1,303β     –0,174      0,399   –0,347   –0,347

                                        7     α – 1,000β        0,408      0,000   –0,408      0,408

                                        6     α – 0,618β        0,263   –0,425      0,000      0,000

                                        5     α + 0,618β     –0,263   –0,425      0,000      0,000

                                        4     α + 1,000β     –0,408      0,000      0,408      0,408

                                        3     α + 1,303β     –0,174   –0,400   –0,347      0,347

                                        2     α + 1,618β     –0,425   –0,263      0,000      0,000

                                        1     α + 2,303β        0,231      0,301       0,461      0,461

1 2 3 4 5 6

                                        10     α – 2,095β        0,259      0,000      0,259   –0,335      0,160      0,000

                                        9     α – 1,869β     –0,250      0,267   –0,250   –0,323      0,404   –0,433

                                        8     α – 1,579β     –0,436      0,553   –0,436      0,084   –0,270      0,342

                                        7     α – 0,738β        0,299      0,000   –0,299      0,357   –0,484      0,000

                                        6     α – 0,400β        0,063   –0,316      0,063   –0,470   –0,102      0,511

                                        5     α + 0,477β     –0,543      0,000      0,543   –0,160   –0,335      0,000

                                        4     α + 0,887β        0,259      0,583      0,259   –0,218      0,160      0,360

                                        3     α + 1,356β     –0,221      0,000      0,221      0,484      0,357      0,000

                                        2     α + 1,652β        0,268      0,324      0,268   –0,191   –0,433   –0,525

                                        1     α + 2,310β        0,323      0,280      0,000      0,289      0,200      0,173

7 8 9 10

                                        10     α – 2,095β     –0,160      0,335   –0,543      0,543

                                        9     α – 1,869β        0,404   –0,323      0,200      0,200

                                        8     α – 1,579β     –0,270      0,084      0,136      0,136

                                        7     α – 0,738β        0,484   –0,357   –0,221      0,221

                                        6     α – 0,400β     –0,102   –0,470      0,290      0,290

                                        5     α + 0,477β        0,335      0,160   –0,259      0,259

                                        4     α + 0,887β        0,160      0,218   –0,354   –0,354

                                        3     α + 1,356β     –0,357   –0,484   –0,299      0,299

                                        2     α + 1,652β     –0,433   –0,191       0,118      0,118

                                        1     α + 2,310β        0,200      0,289      0,467      0,467

1

2

3

4

7

6

8

5

9

10

Нафталин

1 9

8
7

6

5
4
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

1 2 3 4 5 6

                                        14     α – 2,414β        0,215   –0,152      0,152   –0,215   –0,215      0,152

                                        13     α – 2,000β     –0,289      0,289   –0,289      0,289   –0,289      0,289

                                        12     α – 1,414β     –0,250      0,049       0,181   –0,304   –0,304      0,181

                                        11     α – 1,414β     –0,212      0,420   –0,382      0,120      0,120   –0,382

                                        10     α – 1,000β        0,363   –0,019   –0,344      0,363   –0,363      0,344

                                        9     α – 1,000β        0,188   –0,408      0,220      0,188   –0,188   –0,220

                                        8     α – 0,414β     –0,311      0,220      0,220   –0,311   –0,311      0,220

                                        7     α + 0,414β     –0,311   –0,220      0,220      0,311      0,311      0,220

                                        6     α + 1,000β        0,069      0,383      0,314   –0,069      0,069   –0,314

                                        5     α + 1,000β        0,402      0,141   –0,261   –0,402      0,402      0,261

                                        4     α + 1,414β     –0,221   –0,421   –0,374   –0,108   –0,108   –0,374

                                        3     α + 1,414β     –0,241   –0,032      0,196      0,309      0,309      0,196

                                        2     α + 2,000β        0,289      0,289      0,289      0,289   –0,289   –0,289

                                        1     α + 2,414β        0,215      0,152      0,152      0,215      0,215      0,152

7 8 9 10 11 12

                                        14     α – 2,414β     –0,152      0,215      0,304   –0,304      0,367   –0,367

                                        13     α – 2,000β     –0,289      0,289      0,000      0,000      0,289   –0,289

                                        12     α – 1,414β        0,049   –0,250   –0,430   –0,353      0,250      0,030

                                        11     α – 1,414β        0,420   –0,212      0,170   –0,299      0,212   –0,120

                                        10     α – 1,000β        0,019   –0,363      0,000      0,000      0,019      0,334

                                        9     α – 1,000β        0,408   –0,188      0,000      0,000      0,408   –0,220

                                        8     α – 0,414β        0,220   –0,311      0,440      0,440   –0,091   –0,091

                                        7     α + 0,414β     –0,220   –0,311      0,440   –0,440   –0,091      0,091

                                        6     α + 1,000β     –0,383   –0,069      0,000      0,000      0,383      0,314

                                        5     α + 1,000β     –0,141   –0,402      0,000      0,000      0,141   –0,261

                                        4     α + 1,414β     –0,421   –0,221      0,153      0,313      0,221      0,108

                                        3     α + 1,414β     –0,032   –0,241   –0,473      0,341      0,241   –0,309

                                        2     α + 2,000β     –0,289   –0,289      0,000      0,000   –0,289   –0,289

                                        1     α + 2,414β        0,152      0,215      0,304      0,304      0,367      0,367

13 14

                                        14     α – 2,414β     –0,367      0,367

                                        13     α – 2,000β        0,289   –0,289

                                        12     α – 1,414β        0,030      0,250

                                        11     α – 1,414β     –0,120      0,212

                                        10     α – 1,000β     –0,334   –0,019

                                        9     α – 1,000β        0,220   –0,408

                                        8     α – 0,414β     –0,091   –0,091

                                        7     α + 0,414β        0,091   –0,091

                                        6     α + 1,000β     –0,314   –0,383

                                        5     α + 1,000β        0,261   –0,141

                                        4     α + 1,414β        0,108      0,221

                                        3     α + 1,414β     –0,309      0,241

                                        2     α + 2,000β        0,289      0,289

                                        1     α + 2,414β        0,367      0,367
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

1 2 3 4 5 6

                                         8      α – 2,935β        0,254   –0,102      0,045   –0,031      0,045   –0,102

                                         7      α – 2,014β     –0,411      0,397   –0,389      0,387   –0,389      0,397

                                         6      α – 1,084β        0,571   –0,238   –0,313      0,577   –0,313   –0,238

                                         5      α – 1,000β        0,000   –0,500      0,500      0,000   –0,500      0,500

                                         4      α + 0,861β        0,538      0,349   –0,238   –0,554   –0,238      0,349

                                         3      α + 1,000β        0,000   –0,500   –0,500      0,000      0,500      0,500

                                         2      α + 1,886β        0,236      0,349      0,423      0,448      0,423      0,349

                                         1      α + 2,385β        0,309      0,178       0,115      0,096      0,115      0,178

7 8

                                         8      α – 2,935β     –0,665      0,683

                                         7      α – 2,014β     –0,130      0,214

                                         6      α – 1,084β        0,041   –0,176

                                         5      α – 1,000β        0,000      0,000

                                         4      α + 0,861β     –0,104   –0,191

                                         3      α + 1,000β        0,000      0,000

                                         2      α + 1,886β     –0,261   –0,273

                                         1      α + 2,385β        0,678      0,588

1 2 3 4 5 6

                                         8      α – 2,136β        0,144   –0,308      0,513   –0,394      0,329   –0,308

                                         7      α – 1,414β        0,354   –0,500      0,354      0,000   –0,354      0,500

                                         6      α – 1,000β        0,000      0,000      0,000   –0,500      0,500      0,000

                                         5      α – 0,662β        0,595   –0,394   –0,334      0,308      0,130   –0,394

                                         4      α + 0,662β        0,595      0,394   –0,334   –0,308      0,130      0,394

                                         3      α + 1,000β        0,000      0,000      0,000      0,500   –0,500      0,000

                                         2      α + 1,414β        0,354      0,500      0,354      0,000   –0,354   –0,500

                                         1      α + 2,136β        0,144      0,308      0,513      0,394      0,329      0,308

7 8

                                         8      α – 2,136β        0,329   –0,394

                                         7      α – 1,414β     –0,354      0,000

                                         6      α – 1,000β     –0,500      0,500

                                         5      α – 0,662β        0,130      0,308

                                         4      α + 0,662β        0,130   –0,308

                                         3      α + 1,000β     –0,500   –0,500

                                         2      α + 1,414β     –0,354      0,000

                                         1      α + 2,136β        0,339      0,394
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

1 2 3 4 5 6

                                         7      α – 2,007β        0,042   –0,416      0,409   –0,405      0,404   –0,405

                                         6      α – 1,018β        0,077   –0,577      0,278      0,294   –0,577      0,294

                                         5      α – 1,000β        0,000      0,000      0,500   –0,500      0,000      0,500

                                         4      α + 0,905β        0,212   –0,558   –0,307      0,266      0,560      0,266

                                         3      α + 1,000β        0,000      0,000      0,500      0,500      0,000   –0,500

                                         2      α + 1,874β     –0,601      0,189      0,297      0,368      0,393      0,368

                                         1      α + 2,200β        0,765      0,383      0,269      0,208      0,189      0,208

7

                                         7      α – 2,007β        0,409

                                         6      α – 1,018β        0,278

                                         5      α – 1,000β     –0,500

                                         4      α + 0,905β     –0,307

                                         3      α + 1,000β     –0,500

                                         2      α + 1,874β        0,297

                                         1      α + 2,200β        0,269

1 2 3 4 5 6

                                         7      α – 2,029β        0,087   –0,439       0,411   –0,394      0,389   –0,394

                                         6      α – 1,070β        0,149   –0,574      0,247      0,309   –0,578      0,309

                                         5      α – 1,000β        0,000      0,000      0,500   –0,500      0,000      0,500

                                         4      α + 0,827β        0,347   –0,508   –0,349      0,219      0,531      0,219

                                         3      α + 1,000β        0,000      0,000      0,500      0,500      0,000   –0,500

                                         2      α + 1,809β     –0,483      0,115      0,297      0,423      0,468      0,423

                                         1      α + 2,462β        0,785      0,454      0,244      0,148      0,120      0,148

7

                                         7      α – 2,029β        0,411

                                         6      α – 1,070β        0,247

                                         5      α – 1,000β     –0,500

                                         4      α + 0,827β     –0,349

                                         3      α + 1,000β     –0,500

                                         2      α + 1,809β        0,297

                                         1      α + 2,462β        0,244

1 2 3 4 5 6

                                         7      α – 2,033β        0,100   –0,444       0,411   –0,392      0,385   –0,392

                                         6      α – 1,083β        0,177   –0,571      0,238      0,313   –0,577      0,313

                                         5      α – 1,000β        0,000      0,000      0,500   –0,500      0,000      0,500

                                         4      α + 0,774β        0,477   –0,451   –0,358      0,184      0,495      0,184

                                         3      α + 1,000β        0,000      0,000      0,500      0,500      0,000   –0,500

                                         2      α + 1,643β     –0,647   –0,116      0,164      0,384      0,468      0,384

                                         1      α + 2,229β        0,560      0,510      0,345      0,259      0,232      0,259
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

7

                                         7      α – 2,033β        0,411

                                         6      α – 1,083β        0,238

                                         5      α – 1,000β     –0,500

                                         4      α + 0,774β     –0,358

                                         3      α + 1,000β     –0,500

                                         2      α + 1,643β        0,164

                                         1      α + 2,229β        0,345

1 2 3 4 5 6

                                         8      α – 2,165β     –0,168      0,326   –0,522      0,384   –0,309      0,286

                                         7      α – 1,475β     –0,312      0,535   –0,303   –0,044      0,368   –0,499

                                         6      α – 1,000β        0,000      0,000      0,000      0,500   –0,500      0,000

                                         5      α – 0,617β     –0,416      0,485      0,350   –0,350   –0,134      0,433

                                         4      α + 1,000β        0,000      0,000      0,000      0,500      0,500      0,000

                                         3      α + 1,022β        0,326   –0,037   –0,547   –0,261      0,280      0,547

                                         2      α + 1,917β     –0,396   –0,182      0,269      0,349      0,400      0,417

                                         1      α + 2,518β        0,661      0,559      0,376      0,194      0,112      0,089

7 8

                                         8      α – 2,165β     –0,309      0,384

                                         7      α – 1,475β        0,368   –0,044

                                         6      α – 1,000β        0,500   –0,500

                                         5      α – 0,617β     –0,134   –0,350

                                         4      α + 1,000β     –0,500   –0,500

                                         3      α + 1,022β        0,280   –0,261

                                         2      α + 1,917β        0,400      0,349

                                         1      α + 2,518β        0,112      0,194

1 2 3 4 5 6

                                         9      α – 2,115β     –0,106      0,223   –0,106   –0,508      0,403   –0,345

                                         8      α – 1,314β     –0,229      0,371   –0,229   –0,452      0,074      0,355

                                         7      α – 1,000β        0,000      0,000      0,000      0,000      0,500   –0,500

                                         6      α – 0,398β     –0,441      0,475   –0,441      0,199   –0,325   –0,070

                                         5      α + 1,000β        0,000      0,000      0,000      0,000      0,500      0,500

                                         4      α + 1,034β        0,215   –0,047      0,215   –0,552   –0,257      0,286

                                         3      α + 1,400β        0,707      0,000   –0,707      0,000      0,000      0,000

                                         2      α + 1,977β        0,131      0,045       0,131   –0,374   –0,396   –0,411

                                         1      α + 4,416β        0,422      0,763      0,422      0,233      0,056      0,014
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

7 8 9

                                         9      α – 2,115β        0,326   –0,344      0,403

                                         8      α – 1,314β     –0,540      0,355      0,074

                                         7      α – 1,000β        0,000      0,500   –0,500

                                         6      α – 0,398β        0,353   –0,070   –0,325

                                         5      α + 1,000β        0,000   –0,500   –0,500

                                         4      α + 1,034β        0,553      0,286   –0,257

                                         3      α + 1,400β        0,000      0,000      0,000

                                         2      α + 1,977β     –0,411   –0,411   –0,396

                                         1      α + 4,416β        0,006      0,014      0,056

1 2 3 4 5 6

                                         5      α – 1,618β        0,000   –0,372      0,602   –0,602      0,372

                                         4      α – 1,008β     –0,374      0,587   –0,292   –0,292      0,587

                                         3      α + 0,618β        0,000   –0,602   –0,372      0,372      0,602

                                         2      α + 1,183β     –0,559      0,109      0,576      0,576      0,109

                                         1      α + 2,320β        0,740      0,379      0,287      0,287      0,379

1 2 3 4 5 6

                                         5      α – 1,618β        0,000   –0,372      0,602   –0,602      0,372

                                         4      α – 0,948β     –0,323      0,595   –0,306   –0,306      0,595

                                         3      α + 0,618β        0,000   –0,602   –0,372      0,372      0,602

                                         2      α + 1,314β     –0,444      0,190      0,605      0,605      0,190

                                         1      α + 2,633β        0,836      0,331      0,203      0,203      0,331

1 2 3 4 5 6

                                         6      α – 1,934β     –0,323      0,393   –0,437      0,452   –0,437      0,393

                                         5      α – 1,000β        0,000   –0,500      0,500      0,000   –0,500      0,500

                                         4      α – 0,841β     –0,546      0,366      0,238   –0,566      0,238      0,366

                                         3      α + 1,000β        0,000   –0,500   –0,500      0,000      0,500      0,500

                                         2      α + 1,167β     –0,571   –0,191      0,349      0,598      0,349   –0,191

                                         1      α + 2,107β        0,521      0,419      0,361      0,343      0,361      0,419

1 2 3 4 5 6

                                         9      α – 2,158β        0,100      0,085   –0,247   –0,383      0,320   –0,308

                                         8      α – 1,500β     –0,245      0,506   –0,539   –0,090   –0,168      0,341

                                         7      α – 1,178β     –0,290      0,187      0,041   –0,279      0,565   –0,385

                                         6      α – 0,863β     –0,187      0,449   –0,219      0,505   –0,177   –0,353

                                         5      α + 0,534β     –0,382      0,354      0,534   –0,414   –0,152      0,333

                                         4      α + 0,796β        0,310      0,399      0,039      0,137      0,478      0,243

                                         3      α + 1,280β        0,317   –0,124   –0,444   –0,348   –0,001      0,347

                                         2      α + 1,669β     –0,481   –0,327   –0,013      0,374      0,487      0,438

                                         1      α + 2,419β        0,486      0,303      0,297      0,245      0,177      0,184
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

7 8 9

                                         9      α – 2,158β        0,344   –0,436      0,506

                                         8      α – 1,500β     –0,344      0,175      0,302

                                         7      α – 1,178β     –0,111      0,516   –0,235

                                         6      α – 0,863β        0,482   –0,062   –0,260

                                         5      α + 0,534β        0,330   –0,157   –0,069

                                         4      α + 0,796β     –0,284   –0,469   –0,368

                                         3      α + 1,280β        0,445      0,223   –0,445

                                         2      α + 1,669β        0,244   –0,304      0,138

                                         1      α + 2,419β        0,267      0,463      0,415

1 2 3 4 5 6

                                        10     α – 2,267β        0,237   –0,205      0,228   –0,311   –0,321      0,250

                                        9     α –1,593β         0,186   –0,409      0,465   –0,332      0,212   –0,401

                                        8     α – 1,232β     –0,350      0,226      0,071   –0,314   –0,454      0,244

                                        7     α – 1,000β        0,000   –0,408      0,408      0,000      0,000      0,408

                                        6     α – 0,527β     –0,422      0,353      0,236   –0,477      0,389   –0,220

                                        5     α + 0,703β     –0,395   –0,166      0,278      0,362   –0,464   –0,302

                                        4     α + 1,000β        0,000      0,408      0,408      0,000      0,000      0,408

                                        3     α + 1,384β     –0,393   –0,060      0,310      0,490      0,307      0,057

                                        2     α + 1,669β        0,376      0,425      0,333      0,131   –0,337   –0,447

                                        1     α + 2,362β        0,395      0,265      0,230      0,280      0,267      0,200

7 8 9 10

                                        10     α – 2,267β     –0,246      0,307   –0,451      0,478

                                        9     α –1,593β         0,427   –0,280      0,018      0,064

                                        8     α – 1,232β        0,154   –0,434      0,380      0,316

                                        7     α – 1,000β     –0,408      0,000      0,408   –0,408

                                        6     α – 0,527β     –0,272      0,364      0,081      0,016

                                        5     α + 0,703β        0,251      0,479      0,086   –0,024

                                        4     α + 1,000β        0,408      0,000   –0,408   –0,408

                                        3     α + 1,384β     –0,227   –0,372   –0,288      0,367

                                        2     α + 1,669β     –0,410   –0,237      0,015   –0,114

                                        1     α + 2,362β        0,206      0,286      0,471      0,431

1 2 3 4 5 6

                                        10     α – 2,254β        0,236   –0,139      0,196   –0,302   –0,331      0,261

                                        9     α –1,551β         0,085   –0,344      0,492   –0,418      0,134   –0,365

                                        8     α – 1,246β     –0,417      0,072       0,119   –0,220   –0,457      0,414

                                        7     α – 1,000β        0,000   –0,447      0,447      0,000      0,224      0,224

                                        6     α – 0,459β     –0,513      0,396      0,075   –0,430      0,336   –0,277
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

1 2 3 4 5 6

352 Приложения

                                         5      α + 0,459β        0,513      0,396   –0,075   –0,430      0,336      0,277

                                         4      α + 1,000β        0,000   –0,447   –0,447      0,000      0,224   –0,224

                                         3      α + 1,246β     –0,417   –0,072       0,119      0,220      0,457      0,414

                                         2      α + 1,551β        0,085      0,344      0,492      0,418   –0,134   –0,365

                                         1      α + 2,254β        0,236      0,139       0,196      0,302      0,331      0,261

7 8 9 10

                                        10     α – 2,254β     –0,257      0,319   –0,462      0,486

                                        9     α –1,551β         0,432   –0,305      0,041      0,157

                                        8     α – 1,246β     –0,059   –0,341      0,484      0,155

                                        7     α – 1,000β     –0,447      0,224      0,224   –0,447

                                        6     α – 0,459β     –0,209      0,373      0,038      0,123

                                        5     α + 0,459β     –0,209      0,373      0,038   –0,123

                                        4     α + 1,000β     –0,447   –0,224      0,224      0,447

                                        3     α + 1,246β        0,059   –0,341      0,484      0,155

                                        2     α + 1,551β     –0,432   –0,305   –0,041      0,157

                                        1     α + 2,254β        0,257      0,319      0,462      0,486

1 2 3 4 5 6

                                        14     α – 2,377β        0,228   –0,163      0,159   –0,216   –0,216      0,159

                                        13     α – 2,000β        0,289   –0,289      0,289   –0,289      0,289   –0,289

                                        12     α – 1,414β        0,000      0,289   –0,408      0,289      0,289   –0,408

                                        11     α – 1,323β        0,334   –0,322      0,091      0,201      0,201      0,091

                                        10     α – 1,000β     –0,246   –0,160      0,405   –0,246      0,246   –0,405

                                        9     α – 1,000β     –0,326      0,376   –0,050   –0,326      0,326      0,050

                                        8     α – 0,325β        0,310   –0,182   –0,250      0,264      0,264   –0,250

                                        7     α + 0,514β     –0,316   –0,257      0,184      0,351      0,351      0,184

                                        6     α + 1,000β        0,009   –0,349      0,358   –0,009      0,009      0,358

                                        5     α + 1,000β     –0,408   –0,212      0,196      0,408   –0,408   –0,196

                                        4     α + 1,414β        0,000   –0,289   –0,408   –0,289   –0,289   –0,408

                                        3     α + 1,537β     –0,320   –0,293   –0,130      0,093      0,093   –0,130

                                        2     α + 2,000β        0,289      0,289      0,289      0,289   –0,289   –0,289

                                        1     α + 2,473β        0,195      0,135      0,140      0,211      0,211      0,140

7 8 9 10 11 12

                                        14     α – 2,377β     –0,163      0,228      0,319   –0,246       0354   –0,379

                                        13     α – 2,000β        0,289   –0,289      0,000      0,000   –0,289      0,289

                                        12     α – 1,414β        0,289      0,000      0,408      0,000      0,000   –0,289

                                        11     α – 1,323β     –0,322      0,334      0,182      0,392   –0,357   –0,121

                                        10     α – 1,000β        0,160      0,246      0,000      0,000      0,160   –0,405

                                        9     α – 1,000β     –0,376      0,326      0,000      0,000   –0,376      0,050

                                        8     α – 0,325β     –0,182      0,310   –0,501   –0,399      0,165      0,081

                                        7     α + 0,514β     –0,257   –0,316      0,368   –0,448   –0,003      0,095
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

7 8 9 10 11 12

                                        6     α + 1,000β        0,349   –0,009      0,000      0,000   –0,349   –0,358

                                        5     α + 1,000β        0,212      0,408      0,000      0,000   –0,212      0,196

                                        4     α + 1,414β     –0,289      0,000      0,408      0,000      0,000      0,289

                                        3     α + 1,537β     –0,293   –0,320   –0,260      0,526      0,273   –0,199

                                        2     α + 2,000β     –0,289   –0,289      0,000      0,000   –0,289   –0,289

                                        1     α + 2,473β        0,135      0,195      0,280      0,387      0,382      0,346

13 14

                                        14     α – 2,377β     –0,379      0,354

                                        13     α – 2,000β     –0,289      0,289

                                        12     α – 1,414β     –0,289      0,000

                                        11     α – 1,323β     –0,121   –0,357

                                        10     α – 1,000β        0,405   –0,160

                                        9     α – 1,000β        0,050      0,376

                                        8     α – 0,325β        0,081      0,165

                                        7     α + 0,514β        0,095   –0,003

                                        6     α + 1,000β        0,358      0,349

                                        5     α + 1,000β     –0,196      0,212

                                        4     α + 1,414β        0,289      0,000

                                        3     α + 1,537β     –0,199      0,273

                                        2     α + 2,000β        0,289      0,289

                                        1     α + 2,473β        0,346      0,382

1 2 3 4 5 6

                                         6      α – 1,857β     –0,346      0,373   –0,346      0,443   –0,477      0,443

                                         5      α – 0,912β     –0,302      0,662   –0,302   –0,236      0,517   –0,236

                                         4      α – 0,781β        0,435      0,000   –0,435      0,557      0,000   –0,557

                                         3      α + 1,077β     –0,264   –0,490   –0,264      0,338      0,627      0,338

                                         2      α + 1,281β     –0,557      0,000      0,557      0,435      0,000   –0,435

                                         1      α + 2,193β        0,468      0,427      0,468      0,366      0,333      0,366

1 2 3 4 5 6

                                         8      α – 2,272β        0,203   –0,453      0,356   –0,356      0,453   –0,203

                                         7      α – 1,624β        0,309   –0,560      0,213      0,213   –0,560      0,309

                                         6      α – 1,000β        0,000      0,000   –0,500   –0,500      0,000      0,000

                                         5      α – 0,006β        0,422   –0,326      0,328      0,328      0,326   –0,422

                                         4      α + 1,000β        0,000      0,000   –0,500   –0,500      0,000      0,000

                                         3      α + 1,088β     –0,462      0,033      0,378      0,378      0,033   –0,462

                                         2      α + 2,478β        0,530      0,434      0,125   –0,125   –0,434   –0,530

                                         1      α + 2,736β        0,437      0,431      0,248      0,248      0,431      0,437
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

7 8

                                         8      α – 2,272β     –0,356      0,356

                                         7      α – 1,624β        0,213      0,213

                                         6      α – 1,000β        0,500   –0,500

                                         5      α – 0,006β        0,328   –0,328

                                         4      α + 1,000β        0,500      0,500

                                         3      α + 1,088β        0,378      0,378

                                         2      α + 2,478β     –0,125      0,125

                                         1      α + 2,736β        0,248      0,248

1 2 3 4 5 6

                                        12     α – 2,461β        0,162   –0,380      0,260   –0,260      0,380   –0,162

                                        11     α – 1,728β        0,128   –0,240      0,330   –0,330      0,240   –0,128

                                        10     α – 1,712β     –0,279      0,521   –0,192   –0,192      0,521   –0,279

                                        9     α – 1,000β        0,000      0,000   –0,408      0,408      0,000      0,000

                                        8     α – 0,865β        0,150   –0,211       0,113      0,113   –0,211      0,150

                                        7     α – 0,118β        0,392   –0,331   –0,376      0,376      0,331   –0,392

                                        6     α + 1,000β        0,000      0,000      0,408      0,408      0,000      0,000

                                        5     α + 1,013β        0,177   –0,021   –0,011      0,011      0,021   –0,177

                                        4     α + 1,073β        0,417   –0,034   –0,465   –0,465   –0,034      0,417

                                        3     α + 1,899β     –0,247   –0,111   –0,123   –0,123   –0,111   –0,247

                                        2     α + 2,495β        0,522      0,433      0,124   –0,124   –0,433   –0,522

                                        1     α + 2,805β        0,401      0,413      0,229      0,229      0,413      0,401

7 8 9 10 11 12

                                        12     α – 2,461β     –0,423      0,238   –0,163      0,163   –0,238      0,423

                                        11     α – 1,728β        0,115   –0,324      0,445   –0,445      0,324   –0,115

                                        10     α – 1,712β     –0,265      0,197   –0,073   –0,073      0,197   –0,265

                                        9     α – 1,000β     –0,408      0,000      0,408   –0,408      0,000      0,408

                                        8     α – 0,865β     –0,180      0,547   –0,293   –0,293      0,547   –0,180

                                        7     α – 0,118β        0,197   –0,157   –0,178      0,178      0,157   –0,197

                                        6     α + 1,000β     –0,408      0,000      0,408      0,408      0,000   –0,408

                                        5     α + 1,013β        0,287      0,556      0,276   –0,276   –0,556   –0,287

                                        4     α + 1,073β     –0,223      0,017      0,242      0,242      0,017   –0,223

                                        3     α + 1,899β        0,299      0,379      0,422      0,422      0,379      0,299

                                        2     α + 2,495β     –0,142   –0,064   –0,018      0,018      0,064      0,142

                                        1     α + 2,805β        0,303      0,135      0,075      0,075      0,135      0,303
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Таблица (продолжение)

Соединение Номер Энергия Собственные коэффициенты МО
МО МО

1 2 3 4 5 6

                                        11     α – 1,212β        0,120   –0,238      0,109      0,260   –0,337   –0,342

                                        10     α –1,753β         0,095   –0,577      0,305      0,460   –0,230      0,197

                                        9     α – 1,240β     –0,088      0,384   –0,246   –0,023   –0,356   –0,191

                                        8     α – 1,052β     –0,125   –0,068      0,047      0,098   –0,036   –0,447

                                        7     α – 0,501β     –0,177      0,302   –0,277      0,422   –0,514      0,346

                                        6     α + 0,703β     –0,136   –0,118      0,370   –0,551   –0,270      0,186

                                        5     α + 0,809β     –0,254   –0,007      0,036      0,141      0,133   –0,513

                                        4     α + 1,403β     –0,018      0,031      0,241   –0,318   –0,477      0,002

                                        3     α + 1,859β        0,603   –0,134   –0,317   –0,236   –0,305   –0,338

                                        2     α + 2,179β     –0,246      0,328      0,523      0,097   –0,118   –0,269

                                        1     α + 2,924β        0,643      0,476      0,431      0,205      0,124      0,067

7 8 9 10 11

                                        11     α – 1,212β        0,270   –0,255      0,295   –0,397      0,486

                                        10     α –1,753β      –0,288      0,308   –0,252      0,133   –0,057

                                        9     α – 1,240β     –0,228      0,473   –0,359   –0,028      0,464

                                        8     α – 1,052β        0,531   –0,111   –0,413      0,546   –0,061

                                        7     α – 0,501β     –0,009   –0,341      0,180      0,251   –0,164

                                        6     α + 0,703β     –0,230   –0,348   –0,015      0,338      0,361

                                        5     α + 0,809β     –0,434      0,127      0,547      0,360   –0,023

                                        4     α + 1,403β        0,355      0,496      0,340   –0,018   –0,352

                                        3     α + 1,859β     –0,270   –0,213   –0,100      0,027   –0,331

                                        2     α + 2,179β     –0,232   –0,237   –0,285   –0,383   –0,353

                                        1     α + 2,924β        0,040      0,051       0,109      0,267      0,157
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II.              ФИ ЗИ О ЛО ГИ ЧЕ С КОЕ ДЕЙ СТ ВИЕ
НА И БО ЛЕЕ РАС ПРО СТ РА НЕН НЫХ
ОР ГА НИ ЧЕ С КИХ ВЕ ЩЕСТВ

Ам ми ак и низ шие ал ки ла ми ны. Силь но дей ст ву ют на сли зи с тую обо лоч ку,

а так же вы зы ва ют сле зо точивость и вос па ле ние глаз, силь ный ка шель, жже -

ние в гор ле, тош но ту и при сту пы одыш ки и уду шье. Пер вая по мощь при от -

рав ле нии – све жий воз дух, кис ло род и па ры ук сус ной кис ло ты (вды ха ние),

при силь ном от рав ле нии – ис кус ст вен ное ды ха ние.

Ами ны аро ма ти че с кие – ани лин, то лу и ди ны, хло ра ни ли ны, бро ма ни ли -

ны и ни т ро ани ли ны – яв ля ют ся силь ны ми яда ми для кро веносной и нерв -

ной си с те м. Вды ха ние па ров ами нов вы зы ва ет го ло во кру же ние, рво ту, при -

во дит к по те ре со зна ния и па ра ли чу. Вса сы ва ют ся че рез ко жу. Мно гие

аро ма ти че с кие ами ны яв ля ют ся кан це ро ге на ми. При от рав ле нии не об хо -

ди мы све жий воз дух и мо ло ко.

Аце тон. Па ры аце то на вызывают раз дра жение верх них ды ха тель ных пу -

тей; ино гда ацетон име ет ядо ви тые при ме си, ко то рые усиливают его нега-

тивное дей ст вие на ор га низм.

Бен зилх ло рид (бен зил б ро мид) об ла да ет ла к ри ма тор ным дей ст ви ем, вы зы -

ва ет раз дра же ние сли зи с тых обо ло чек глаз и но са. При по па да нии на ко жу

жид ко го хло ри с то го бен зи ла воз ни ка ет тя же лый вос па ли тель ный про цесс.

Бен зин, ли г ро ин, ке ро син дей ст ву ют одур ма ни ва ю щим об ра зом и ока зы -

ва ют вред ное дей ст вие на здо ро вье че ло ве ка. При лег ком от рав ле нии ну жен

све жий воз дух, при силь ном – ис кус ст вен ное ды ха ние и све жий воз дух.

Бен зо илх ло рид в па ро об раз ном со сто я нии вы зы ва ет раз дра же ние сли зи -

с тых обо ло чек.

Бен зол. Вды ха ние па ров бен зо ла дей ст ву ет на нерв ную си с те му (го ло в-

ные бо ли, тош но та, нар ко ти че с кое дей ст вие). Об ла да ет ку му ля тив ным дей -

ст ви ем. При хро ни че с ком от рав ле нии яв ля ет ся кро вя ным и со су ди с тым

ядом (склон ность к кро во те че ни ям сли зи с той обо лоч ки, но со вое кро во те че -

ние), а так же об ла да ет кан це ро ген ным дей ст ви ем. Силь но раз дра жа ет ко жу.

При от рав ле нии бен зо лом сле ду ет при ме нить ис кус ст вен ное ды ха ние и не -

мед лен но при бег нуть к вра чеб ной по мо щи.

1,4-Бен зо хи нон дей ст ву ет на нерв ную си с те му, на кровь, вы зы ва ет кис -

ло род ное го ло да ние ор га низ ма, об ла да ет раз дра жа ю щи ми свой ст ва ми, яв -

ля ет ся при чи ной ко нь юк ти ви та глаз и ро го ви цы.

Ди ме тил суль фат очень ядо вит, об ла да ет кан це ро ген ным и му та ген ным

дей ст ви ем. Сле ду ет из бе гать вды ха ния его па ров. Впи ты ва ет ся ко жей. При

по па да нии на ко жу на до сра зу об мы ть поврежденный участок рас тво ром

ам ми а ка. Ра бо ту с ди ме тил суль фа том нужно про во дить толь ко в вы тяж ном

шка фу с хо ро шей вен ти ля ци ей.

Ди-н-бу ти ло вый эфир ока зы ва ет раз дра жа ю щее дей ст вие на гла за и сли -

зи с тые обо лоч ки но са и гор та ни.
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Ди ни т ро бен зол очень ядо вит; воз мож но от рав ле ние как при вды ха нии

его па ров, так и пы ли. Вы зы ва ет си нюш ность, рас ст рой ст во ды ха ния, уча -

щен ный сла бый пульс, ино гда – по те рю со зна ния.

Ди ок сан яв ля ет ся нар ко ти ком, нерв ным ядом, ядом для пе че ни и по чек.

Па ры вы зы ва ют раз дра же ние сли зи с тых обо ло чек. С воз ду хом об ра зу ет взры -

во опас ные сме си, его со дер жа ние 1 мг/л пред став ля ет боль шую опас ность.

Изо пен тил ни т рит яв ля ет ся силь ным ядом, при ра бо те с ним требуется

строгое выполнение техники безопасности.

Изо про пи ло вый спирт. Отравление изопропиловым спиртом подобно

интоксикации этиловым спиртом (этанолом).

Ме та нол ядо вит. Па ры ме та но ла при вды ха нии дей ст ву ют одур ма ни ва ю -

щим об ра зом, при при еме внутрь вы зы ва ет от рав ле ние или смерть (более

30 мл). Может при ве с ти к сле по те, су до ро гам, по те ре со зна ния, на ру ше ни -

ям сер деч но го рит ма и смерти.

Му ра вь и ная кис ло та. Вды ха ние па ров му ра вь и ной кис ло ты вы зы ва ет

силь ное раз дра же ние сли зи с тых обо ло чек и сле зо точивость. При по па да -

нии на ко жу по яв ля ют ся ожо ги, труд но под вер га ю щи е ся ле че нию.

Ни т ро со е ди не ния аро ма ти че с кие – ни т ро бен зол, ни т ро хлор бен зол, ни т -

ро ани лин – яв ля ют ся силь ны ми яда ми для кро веносной и нерв ной си с те м.

Вды ха ние па ров ни т ро бен зо ла вы зы ва ет си нюш ность, го ло во кру же ние,

рво ту, при во дит к по те ре со зна ния и па ра ли чу. Вса сы ва ют ся че рез ко жу,

при по па да нии на ко жу их сле ду ет не мед лен но смыть боль шим ко ли че ст -

вом спир та. При от рав ле нии не об хо дим све жий воз дух.

Ни т ро ме тан. Обладает нар ко тическим действием, сопровождающимся

су до рож ными припадками.

Ок си ды азо та очень опас ны, их дей ст вие про яв ля ет ся не сра зу, а лишь по

ис те че нии не ко то ро го вре ме ни. Воздей ст ву ют на сли зи с тую обо лоч ку и ды -

ха тель ные пу ти, раз дра жа ют гла за, вы зы ва ют су хость в гор ле, ка шель, ино -

гда тош но ту и рво ту, а так же отек лег ких. При дли тель ной ра бо те в ат мо -

сфе ре ок си дов азо та воз ни ка ют раз лич ные хро ни че с кие за бо ле ва ния. При

от рав ле нии не об хо ди мо вды ха ние кис ло ро да. При этом вви ду воз мож но го

оте ка лег ких и на ру ше ния кро во об ра ще ния сле ду ет из бе гать любой физи-

ческой нагрузки на организм, пострадавшему не об хо ди мо обес пе чить пол -

ный по кой, по ме с тив его в теп ло и на ло жив теп лые ком прес сы.

Пе т ро лей ный эфир. В боль шой кон цен т ра ции па ры эфи ра дей ст ву ют

одур ма ни ва ю щим об ра зом. При лег ком от рав ле нии не об хо дим све жий воз -

дух, при силь ном – ис кус ст вен ное ды ха ние и све жий воз дух, кис ло род.

Пи ри дин. Его па ры вы зы ва ют раз дра же ние сли зи с тых обо ло чек глаз и

верх них ды ха тель ных пу тей, пер ше ние в гор ле, ка шель, вос па ле ние ко жи

(дер ма тит) с силь ным жже ни ем.

Се ро уг ле род. При вды ха нии не боль ших ко ли честв па ров дей ст ву ет как

силь ный нерв ный яд, вы зы ва ет об щее рас ст рой ст во нерв ной си с те мы с тя -

же лы ми по след ст ви я ми. Вы со кая кон цен т ра ция па ров очень опас на. Про -

яв ля ет нар ко ти че с кое дей ст вие.
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То лу ол об ла да ет фи зи о ло ги че с ки м дей ст ви ем, ана ло гич ным дей ст вию

бен зо ла (см. бен зол). В целом, однако, менее ядовит.

Ук сус ная кис ло та. Па ры раз дра жа ют сли зи с тые обо лоч ки и ко жу. Ле дя -

ная ук сус ная кис ло та силь но об жи га ет ко жу, при по па да нии на ко жу ее сле -

ду ет смы вать боль шим ко ли че ст вом во ды.

Ук сус но э ти ло вый эфир об ла да ет в не ко то рой сте пе ни нар ко ти че с ким

дей ст ви ем. Его па ры при вды ха нии одур ма ни ва ют, раз дра жа ют сли зи с тые

обо лоч ки. Пер вая по мощь при от рав ле нии – све жий воз дух.

Фе нол – яд, дей ст ву ю щий на нерв ную си с те му и об ла да ю щий силь ным

раз дра же ни ем ды ха тель ных пу тей и глаз. При по па да нии на ко жу вы зы ва ет

ожо ги.

Хло рук сус ная кис ло та раз дра жа ет сли зи с тые обо лоч ки ды ха тель ных пу -

тей и глаз, вы зы ва ет ожо ги, со про вож да ю щи е ся об шир ным шелушением

ко жи. Ожог про хо дит бы с т ро и руб цов по сле за жив ле ния не ос тав ля ет.

Хло ро форм – нар ко тик, дей ст ву ет на вну т рен ние ор га ны, на ру ша ет об -

мен ве ществ. При ра бо те с хло ро фор мом ино гда воз мож но от рав ле ние об -

ра зу ю щим ся из не го фос ге ном. Хло ро форм яв ля ет ся при чи ной на ру ше ния

сер деч но го рит ма и ат ро фии пе че ни, об ла да ет кан це ро ген ным дей ст ви ем.

Че ты рех хло ри с тый уг ле род – нар ко тик, по па да ние ко то ро го в ор га низм

ве дет к бо лее тя же лым из ме не ни ям по срав не нию с хло ро фор мом.

Эта нол – нар ко тик, вы зы ва ю щий сна ча ла воз буж де ние; его дли тель ное

воз дей ст вие при во дит к тя же лым за бо ле ва ни ям нерв ной си с те мы, пи ще ва -

ри тель но го ап па ра та и сер деч но-со су ди с той си с те мы.
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ПРЕДМЕТНЫЙ УКАЗАТЕЛЬ

Абсолютная конфигурация 175, 178 (I)
Автоокисление простых эфиров 417 (II)
Агонисты 117 (II)
Адамантан 214 (I)
Адамс 86 (II)
Аденин 261, 300, 328 (III)
Аденозин 300 (III)
Аденозиндифосфат 300 (III)
Аденозинтрифосфат 300 (III)
Адипиновая кислота 293 (I), 464 (II), 66,

67, 71, 74, 111 (III)
Адреналин 205 (III)
Аза-Анри реакция 158 (III)

стереоселективная 159 (III)
6Н-1-Азабицикло[4.4.4]тетрадекан

197 (III)
1-Азабицикло[4.4.4]тетрадец-5-ен

198 (III)
Азетидин 235 (III)
Азиды карбоновых кислот 228 (III)
Азины 462 (II)
Азиридин 235, 236 (III)
Азобензол 146 (III)
Азоксибензол 146 (III)
Азосоставляющие 220 (III)
Азосочетание аренов 88 (II)
Азотное правило 197 (II)
Азулен 33 (II)
L-Акозамин, синтез реакцией Анри

156 (III)
Акриловая кислота 82, 91 (III)
Акрилонитрил 316 (I), 84 (III)
Акролеин 483 (II)

в реакции Дильса–Альдера 357 (I)
Активированный комплекс 100 (I)
Аксиальный конформер 208 (I)
Активированные галогенарены 266,

270 (II)
Активированные электрофилы, реакции

с алкенами 286 (I)

Активирующие заместители 71 (II)
Аланин 304, 310 (III)
Ализарин 364 (I), 513 (II)
Алитам 234 (III)
Алициклические соединения 31 (I)
Алкалоиды 199, 200, 204 (III)
Алкандиазоний-ионы 193, 194 (III)
Алканолы 327 (II)
Алканы 121 (I)

бромирование 144 (I)
галогенирование 144 (I)
ионные реакции 156 (I)
карбоксилирование 155 (I)
межмолекулярные силы 128 (I)
методы синтеза 125 (I)
нитрование 145 (I)
нитрозирование 155 (I)
нормальные 122 (I)
окисление 147 (I)
оксимирование 155 (I)
олигомеризация 156 (I)
пространственное строение 129 (I)
радикальные реакции 135 (I)
реакции в присутствии соединений

переходных металлов 159 (I)
реакции с диборанами 159 (I)
синтез восстановлением галогенал-

канов 125 (I)
синтез гидрированием алкенов 125 (I)
синтез из диалкилкупратов 125 (I)
синтез из реактивов Гриньяра 125 (I)
синтез по Фишеру–Тропшу 126 (I)
синтез реакцией Вюрца 125 (I)
синтезы промышленные 125 (I)
сульфоокисление 147 (I)
сульфохлорирование 146 (I)
температуры кипения и плавления

127 (I)
термолиз 149 (I)
фосфонилирование 155 (I)



фотоинициирование радикальных
реакций 136, 162 (I)

хлорирование 135 (I)
цепной радикальный механизм

136 (I)
электрофильное галогенирование

157 (I)
электрофильное нитрование 157 (I)

Алкенилбензолы 97 (II)
Алкены 223 (I)

галогенирование 233 (I)
гидратация 247 (I)
гидрирование гетерогенное 262, 264(I)
гидрирование гомогенное 265 (I)
гидроборирование 233 (I)
гидрогалогенирование 240 (I)
изомерия 223 (I)
номенклатура 223 (I)
окисление 249 (I)
оксимеркурирование 249 (I)
получение

восстановлением алкинов 223 (I)
дегидратацией спиртов 223 (I)
дегидрированием алканов 225 (I)
дегидрогалогенированием дига-

логеналканов 226 (I)
присоединение спиртов 249 (I)
радикальное замещение 260 (I)
радикальное присоединение 257 (I)
реакции электрофильного присоеди-

нения 233 (I)
Алкиламины, реакции 191 (III)
Алкилбензолы 60, 97 (II)
Алкилгидроксониевый ион 341, 342 (II)
Алкилирование аренов 47, 59 (II)
Алкилсульфонаты 338 (II)
Алкильная группа 28 (I)
Алкины 296 (I)
Алкогольдегидрогеназа, фермент 373 (II)
Аллен 329 (I)
Аллиловый спирт 232, 233, 327, 359, 636,

366 (II)
Аллилфениловый эфир 385 (II)

перегруппировка Кляйзена 398 (II)
Аллилциклопентан 295 (II)
Аллильная перегруппировка 347 (II)

в реакциях SN1 234 (II)
Аллильное замещение 261 (I)
О-Аллилфенол 385 (II)

масс-спектр 204 (II)
Аллокоричная кислота 83 (III)
Аллоксим, донор NO 161 (III)
Альдаровые кислоты 291 (III)

Альдегиды 431 (II)
автоокисление 465 (II)
восстановление 467 (II)
кето-енольная таутомерия 470 (II)
ненасыщенные 481 (II)
номенклатура 431 (II)
получение 433 (II)
рацемизация 473 (II)
реакции 440 (II)

нуклеофильного присоединения
441, 457 (II)

присоединения–отщепления
N-нуклеофилов 460 (II)

спектральный анализ 500 (II)
физические свойства и строение

437 (II)
Альдер 333, 347 (I)
Альдогексоза 278 (III)
Альдоза 278 (III)
Альдоль 477 (II)
Альдольная конденсация 477 (II)

внутримолекулярная 510 (II)
направленная 505 (II)
перекрестная 477 (II)
энантиоселективная 510 (II)

Альдоновые (гликоновые) кислоты
289 (III)

Альдотетроза 278 (III)
Альдотриоза 278 (III)
Амбидентные нуклеофилы, в реакциях

SN2 250 (II)
Амидины 227 (III)
Амиды карбоновых кислот 30, 32,

50 (III)
Амилоза 298 (III)
Амилопектин 298 (III)
п-Аминобензойная кислота 119 (II)
β-Аминокарбоновые кислоты 80 (III)
Аминокислоты 303 (III)

бетаинная структура 311 (III)
дезаминирование 316 (III)
кислотно-основные свойства 311 (III)
классификация 303 (III)
оптическая активность 309 (III)
реакции 311 (III)
способы получения 306 (III)
энантиоселективный синтез 311 (III)

α-Аминокислоты 81 (III)
γ-Аминомасляная кислота (ГАМК)

373 (II)
1-Аминометилциклогексанол, перегруп-

пировка Тиффено–Демьянова 216 (I)
3-Аминопентановая кислота 80 (III)

360 Предметный указатель



2-Аминопиридин 257, 259 (III)
β-Аминопропионовая кислота 91 (III)
Аминосахара 279 (III)
п-Аминофенол 397 (II)
Амины 162 (III)

классификация и номенклатура
162 (III)

основность и NH-кислотность 175 (III)
получение 164 (III)
реакции 175, 187 (III)
спектральный анализ 194 (III)
физические свойства и строение

171 (III)
Амлодипин 268 (III)
Анабазин, стереоселективный синтез

189 (I)
σρ-Анализ 112 (I)
Ангидрид цис-тетрагидрофталевой кис-

лоты 348 (I)
Ангидриды карбоновых кислот 31, 39 (III)
(E)-Анизальдоксим 232 (III)
(Z)-Анизальдоксим 232 (III)
м-Анизидин 274 (II)
Анизол 71, 114, 386, 410 (II)

орто,пара-ориентация в реакциях
SEAr 71 (II)

Анилин 18, 64, 83, 89, 90 (I)
рКа (ВН+) 89 (I)

Анионная полимеризация 280 (I)
Анион-радикал 76 (I)
Аннелирование аренов 63, 66 (II)
Аннулены 20 (II)
α-Аномер 281 (III)
β-Аномер 281 (III)
Аномерный эффект 284 (III)
Анри 150 (III)
Антагонисты 117 (II)
Антиароматические соединения 20 (II)
Антивинная кислота 113 (III)
Антигены 256 (II)
Антикодон 335 (III)
Антиоксиданты 163 (I), 400 (II)
Антитела 256 (II)
Антифриз 363 (II)
Античный пурпур 17 (I)
Антоцианидины 407 (II)
Антоцианы 407 (II)
Антраниловая кислота 97 (III)
Антрахинон 128, 136, 495 (II)
Антрацен 31, 32, 58, 126, 128, 134, 136,

138, 141 (II)
кинетический изотопный эффект

при нитровании 58 (II)

Анхимерное содействие в реакциях SN2
252 (II)

Аргинин 305 (III)
Арениевый ион 50 (II)
Арил 97 (II)
Арилгидразин 219 (III)
Арилгидразоны 463 (II)
Арилиды ацетоуксусной кислоты, азо-

сочетание 222 (III)
Арндт 222, 226 (III)
Ароматизация 128 (II)
Ароматические амины 173 (III)

нитрозирование 191 (III)
реакции 187 (III)

Ароматические ионы 23 (II)
Ароматические соединения 20 (II)
Ароматические спирты 327 (II)
Ароматический ряд 24 (I)
Ароматичности критерии 14 (II)
Арсабензол 41 (II)
Асимметрическая альдольная конденса-

ция Эванса 509 (II)
Асимметрический атом 166 (I)
Аспарагин 304 (III)
Аспарагиновая кислота 305 (III)
Аспартам 233, 234 (III)
Аспирин 118 (II)
Асфальт 149 (I)
Атактические полимеры 280 (I)
Атомная орбиталь 32 (I)
Ахиральная молекула 166 (I)
Аценафтилен 246 (I)
Ацетали 444, 445 (II)
Ацетальдегид 296, 299, 432, 438, 447, 451,

463, 471, 477, 481, 483 (II), 60, 182,
251 (III)

Ацетамид 50 (III)
рКа 83 (I)

Ацетанилид 40, 181, 188, 189 (III)
Ацетилацетон 83 (I)

СН-кислотность 470 (II)
Ацетилен 22, 36, 42, 71, 296, 316, 320,

349 (I)
рКа 83 (I)

Ацетилениды 302 (I)
Ацетилкоэнзим А 134 (III)
Ацетилнитрат, нитрование фурана

244 (III)
Ацетилсалициловая кислота (аспирин)

388 (II)
Ацетилхлорид 36, 37, 38, 60, 99, 181 (III)
Ацетилхолин 205, 206 (III)
Ацетилциклогексан 466 (II)
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Ацетоацетилкоэнзим А 136 (III)
Ацетоксициклогексан 466 (II)
Ацетон 56, 57, 60, 91, 92, 102, 104, 128,

184, 356 (III)
СН-кислотность и кето-енольная

таутомерия 470 (II)
Ацетонитрил (этаннитрил) 56, 57, 60,

231 (III)
Ацетоуксусный эфир 495 (II), 62, 64, 99,

111, 222, 239 (III)
азосочетание 222 (III)
рКа 83 (I)

Ацетофенон 64, 68, 85, 89, 97, 146, 300,
432, 475, 476 (II)
рКа 83 (I)

Ациклические соединения 31 (I)
Ациклический ряд 23, 24 (I)
N-Ацил-2-оксазолидиноны в энантио-

селективной енолизации 509 (II)
Ацилаты карбоновых и сульфоновых

кислот в реакциях SEAr  89 (II)
Ацилгипогалогениты, галогенирующие

агенты в реакциях SEAr 54 (II)
Ацилий-ионы, резонансные структуры

65 (II)
Ацилирование 37 (III)

аренов 47, 64 (II)
N-Ацилпиридиниевые соли 254 (III)
Ацильная группа 64 (II), 11 (III)
Аэробное окисление 301 (III)

Базисная орбиталь 61 (I)
Байер 199 (I), 466 (II)
Бакелит 389 (II)
Бамбергер 405 (II)
Банановая связь (τ-связь) 204 (I)
Барьер вращения 130 (I)
Барьер инверсии 137 (I)
Батохромный сдвиг в ЭСП 152 (II)
Бахман 122 (II), 218 (III)
Бейкер 405 (II)
Белки 303 (III)

структура 320 (III)
Белый стрептоцид 119 (II), 129 (III)
Бенедикт 289 (III)
Бенз[а]антрацен 140, 141 (II)
Бенз[а]пирен 140 (II)
Бенз[b]флуорантен 141 (II)
Бенз[k]флуорантен 141 (II)
Бензальанилин 462 (II), 183 (III)
Бензальацетон 481 (II)
Бензальацетофенон 481 (II)

Бензальдегид 74, 97, 432, 452, 462, 469,
481, 483 (II)
мета-ориентация в реакциях SEAr

74 (II)
Бензамид 50 (III)
Бензанилид 38 (III)
Бензвален 38 (II)
Бензениевый ион 50 (II)
Бензиламин, получение 170 (III) 
Бензилбромид 104, 116, 372 (II)
Бензиловый спирт 327, 360, 367, 469 (II),

49 (III)
2-Бензилокси-1-метилпиридиний

трифлат, защита гидроксигруппы
372 (II)

Бензилхлорид 62, 63, 233, 259 (II)
Бензильная защита функциональных

групп 115 (II)
Бензин легкий 127, 148 (I)
Бензоилхлорид 36 (III)
Бензойная кислота 13, 15, 20, 28 (III)

рКа 83 (I)
Бензол 18, 24, 70, 71, 74, 80, 83, 96, 99,

112, 150, 197, 199, 265, 321, 348 (I)
Бензол Дьюара 38 (II)
Бензол Ладенбурга 38 (II)
Бензолдиазоацетат 208, 211, 217 (III)
Бензолдиазонийгидроксид 211 (III)
Бензолдиазонийхлорид 208, 211 (III)
Бензолдиазотат 211, 212 (III)
Бензолдиазоцианид 208 (III)

м-Бензолдисульфокислота 119 (III)
«Бензольная полоса» 154 (II)
Бензолсульфокислота 18 (I), 56 (II), 119,

129 (III)
Бензолсульфохлорид 56 (II), 129 (III)
Бензонитрил 56 (III)
Бензофенон 64, 97, 432 (II)
1,4-Бензохинон 495 (II)
o-Бензохинон 399 (II)
п-Бензохинон 399 (II)
1,2-Бензохинон 495 (II)
Бергман, фемтосекундная ИК-спектро-

скопия 324 (II)
Бертло 17, 321 (I)
Берцелиус 17, 18, 20, 118 (I)
Берч 112 (II)
Биарильная конденсация 277 (II)
Биллирубин 263 (III)
Бимолекулярное нуклеофильное заме-

щение 217 (II)
(R)-(+)-Бинафтоксид в реакции Анри

155 (III)
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Биосинтез белка 334 (III)
1,8-Бис(диметиламино)нафталин,

основность 202 (III)
Бисмабензол 41 (II)
Бифенил 121, 300 (II)

производные, оптическая активность
123 (II)

Бицикло [3.2.1]октан 195 (I)
Бицикло[2.2.0]гексан 195 (I)
Бициклоалканы 195 (I)
Бициклопропенилы 39 (II)
Бициклотетрадецен 198 (III)
Блан 50 (III)
Бомбикол, феромон 326 (I)
Бор 33 (I)
9-Борабицикло[3.3.1]нонан 254 (I)
Бораны 310 (II)
Бороводороды 310 (II)
Бородин 23 (III)
Борорганические соединения 310 (II)
Браун 275 (II)
Брёнстед 81 (I) 
Брозилаты 128 (III)
N-Брозилмитомицин 200 (III)
2-Бром-1-пропен 260 (II)
1-Бром-2-метилбутан, оптическая

активность 166 (I)
2-Бром-2-метилбутан, дегидробромиро-

вание 228 (I)
2-Бром-4-нитро-6-хлорфенол, ипсо-

замещение в реакции SEAr 92 (II)
4-Броманизол 414 (II)
o-Броманизол, ариновый механизм

замещения брома 274 (II)
Бромацетальдегид 474 (II)
Бромацетилбромид 61 (III)
Бромбензол 52 (II)
2-Бромбутан, дегидробромирование

227 (I)
Бромгидрины, получение 285 (I)
Бромирениевый ион 306 (I)
Бромирование алкенов, механизм и

кинетика 233 (I)
α-Бромнафталин 262 (II)
Бромная вода, окисление моносахари-

дов 290 (III)
Бромония ион 234 (I)
2-Бромнафталин, реакция

Розенмунда–Брауна 275 (II)
1-Бромпентан 213 (II)
3-Бромпиридин 255 (III)
Бромпиридиний-ион 53 (II)
1-Бромпропан 144 (I)

2-Бромпропан 144 (I)
o-Бромтолуол, реакция

Розенмунда–Брауна 275 (II)
п-Бромфенол 392 (II)
2-Бром(этил)бензол, получение

93 (II)
Бромфторхлорметан, оптическая актив-

ность 166 (I)
Бромциклогексан 211, 341 (II)
Бромэтан, спектр ПМР 185 (II)
Буво 50 (III)
Букминстерфуллерен 42 (II)
1,3-Бутадиен 53, 67, 197, 228, 308, 328,

356 (I)
Бутадиен-стирольный сополимер

345 (I)
н-Бутан 20, 122, 131, 168, 225 (I)
Бутаналь 438 (II)
Бутанамид 30, 58 (III)
Бутаннитрил 58 (III)
1-Бутанол 63, 353, 366, 369, 438 (II)
2-Бутанол 219, 231, 296, 337, 341,

349 (II)
2-Бутанон 438 (II)
2-Бутантиол 130 (III)
1-Бутен 225, 226, 230, 261, 301 (I)
2-Бутен 196, 223, 234, 229, 244, 268, 275,

284, 317, 318, 331 (I)
2-Бутеналь 483 (II)
(R)-2-Бутанол, реакция этерификации

337 (II)
Бутенандт 222 (I)
2,3,4-трис(трет-Бутил)циклобутадиен-

1-карбоновая кислота, метиловый
эфир 21 (II)

н-Бутиламин 165, 172 (III)
(R)-втор-Бутилацетат 46, 47 (III)

получение 337 (II)
трет-Бутилтиопропаноат 135 (III)
2-Бутин 299 (I)
Бутилацетат 22 (III)
трет-Бутилацетат 38, 61 (III)
трет-Бутилбензол 62 (II)
н-Бутилбромид 341 (II)
трет-Бутилбромид 229, 230, 235, 245,

342, 343 (II)
трет-Бутилгидропероксид 161 (I)
Бутиллитий 287, 300 (II)
трет-Бутилмагнийхлорид 286 (II)
трет-Бутиловый спирт 328, 368 (II)

рКа 83 (I)
трет-Бутилхлорид 47, 286, 342 (II)
Бутлеров 18, 19, 32, 33 (I)
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Вагнер 215, 267 (I)
Вакер-процесс 273 (I)
Валентные колебания, полосы в

ИК-спектрах органических соедине-
ний 160 (II)

Валентный базис 61 (I)
Валериановая кислота 17 (III)
Валеронитрил 56 (III)
Валин 304, 318 (III)
Валлах 216 (I), 405 (II)
Вальденовское обращение 219 (II)
Ван-дер-ваальсов радиус элемента 48 (I)
Вант-Гофф 21 (I)
Велер 17, 18 (I)

метод получения ацетилена 297 (I)
Венкатараман 405 (II)
Виланд 222 (I)
Виллигер 466 (II)
Вильсмейер 87 (II)
Вильямсон 411 (II)
Винилацетат 316 (I)
Винилацетилен 316 (I)
Винилбораны 312, 322 (I)
Винилмагнийхлорид 286 (II)
Винилхлорид 260, 274 (II)
Винилэтиловый эфир 409 (II)
Винные кислоты 113 (III)

стереоизомерия 182 (I)
Виноградная кислота 113 (III)
Витамин А 220 (I)
Витамин В12 275 (III)
Витамин С 164 (I)
Витамин D3 221 (I)
Витамин Е 164 (I)
Витамин К 513 (II)
Виттиг 320, 454, 455 (II)
Вкуса механизм 231 (III)
Внедрение лиганда в σ-связь в комплек-

се переходного металла 308 (II)
Внутренняя тройная связь 296 (I)
Внутримолекулярные перегруппировки

399 (II)
Внутримолекулярный нуклофильный

катализ 116 (III)
Вода, рКа 83 (I)
Водородные связи 59 (I)
Воль 262 (I)
Вольта 17 (I)
Вольф 67, 468 (II)
Воски природные 111 (III)
Восстанавливающие сахара 290 (III)
Восстановительное аминирование

461 (II), 168 (III)

Восстановительное отщепление 308,
320 (II)

Восстановление аренов по Берчу 113 (II)
Восстановление по Кижнеру–Вольфу

468 (II)
Восстановление по Клемменсену 468 (II)
Восстановление сложных эфиров 49 (III)
Вступающая группа 70 (I)
Вторичная алкильная группа 128 (I)
Вторичная структура белков 320 (III)
Вторичные галогеналканы 211 (II)
Вторичные спирты 327 (II)
Вторичный атом углерода 122 (I)
Вторичный кинетический изотопный

эффект в реакциях SN1 232 (II)
Вудворд 22, 284, 350 (I)
Высшая занятая молекулярная орбиталь

63 (I)
Вюрц 125 (I), 284 (II)

Габриэль 73, 170, 307 (III)
Газойль 148 (I)
D-Галактозамин 279 (III)
β-D-Галактопираноза  281 (III)
Галогеналканы 211 (II)
Галогеналкены 259 (II)
Галогенангидриды карбоновых кислот

29, 31, 36 (III)
Галогенарены 259, 265 (II)
Галогенгидрины 255 (I)
Галогениды серы, реакции со спиртами

348 (II)
Галогениды фосфора, реакции со спир-

тами 348 (II)
Галогенирование аренов 47, 51 (II)
Галогенпроизводные углеводородов,

взаимодействие с металлами 284 (II)
Галогенпроизводные, спектральный ана-

лиз 248 (II)
Галогенуглеводороды 278 (II)
п-Галогенфенолы, кислотность 382 (II)
Галоформная реакция 475 (II)
Гаммет 112, 366 (I)
Ганч 251, 266 (III)
Гаттерман 86 (II)
Гексаметилдисилоксан 317 (II)
н-Гексан 122, 150, 152, 159, 329 (I)
Гексаналь 438 (II)
2-Гексанол 250 (I)
2-Гексанон 438 (II)
Гексахлорциклогексан (гексахлоран) 

279 (II)

364 Предметный указатель



1-Гексен 250 (I)
транс-3-Гексен 319 (I)
1-Гексин 299 (I)
Гексит 292 (III)
Гексоза 277 (III)
н-Гектан 122 (I)
Гель 61 (III)
Гемин 275 (III)
Гемоглобин 275 (III)
Ген 326 (III)
Гентриаконтан 327 (I)
н-Генэйкозан 122 (I)
Гептален 34 (II)
н-Гептан 122, 152, 155, 156 (I), 214 (II)
Гептаналь 438 (II)
1-Гептен, циклопропанирование 276 (I)
2-Гептин 295 (II)
Гераниол 219 (I)

энантиоселективное эпоксидирова-
ние 291 (I)

Гербицид 280 (II)
Гернандулцин 234 (III)
Героин 276 (III)
Герцберг 137 (I)
Гетероароматические соединения 35 (II),

235, 274 (III)
Гетеролиз 73 (I)

ковалентной связи 44 (I)
Гетероциклические соединения 24 (I),

234 (III)
классификация и номенклатура

234 (III)
Гибридизация 39, 43 (I)

атомных орбиталей в молекуле бен-
зола 18 (II)

Гидразиды карбоновых кислот 228 (III)
Гидразобензол 146 (III)
Гидразоны 462 (II)
Гидратация алкенов, получение спиртов

329 (II)
Гидраты альдегидов и кетонов 443 (II)
Гидридный сдвиг 246 (I), 345 (II)

в перегруппировках реакций SN1 и
Е1 248 (II)

Гидроборирование алкенов, получение
спиртов 329 (II)

4-Гидрокси-7-гептадеканон, синтез
реакцией Анри 157 (III)

(S)-2-Гидрокси-2-метил-3-нитропропа-
новая кислота, этиловый эфир
160 (III)

β-Гидрокси-β-метилглутарилкоэнзим А
136 (III)

2-Гидрокси-1-нафтойная кислота
388 (II)

3-Гидрокси-2-нафтойная кислота
388 (II)

4-Гидрокси-1-нафтойная кислота 13 (III)
4-Гидроксиазобензол 389 (II)
α-Гидроксиалкансульфонаты 449 (II)
п-Гидроксиацетофенон 395 (II)
п-Гидроксибензойная кислота 387 (II)
4-Гидроксипролин 306 (III)
Гидроксилирование аренов 90 (II)

электрофильное 402 (II)
8-Гидроксихинолин (оксин) 270 (III)
Гидропероксид кумила 378 (II)
Гидрохинон (1,4-дигидробензол) 376,

401 (II)
Гиллеспи 39 (I)
Гильман 436 (II)
Гинсберг 182 (III)
Гиперконьюгация 143 (I)
Гипсохромный сдвиг в ЭСП 152 (II)
Гистидин 305 (III)
Главное квантовое число 33 (I)
Глазер 323 (I)
Гликоген 298 (III)
Гликозидная гидроксигруппа 281 (III)
Гликозиды 285 (III)
N-Гликозиды 286 (III)
Гликозиды сердечные 286 (III)
Гликолевая кислота 89, 93 (III)
Гликоновые кислоты 289 (III)
Глицерин 327, 339, 363 (II)
D-Глицериновый альдегид 278 (III)
Глицериновый альдегид, оптическая

активность 166, 172 (I)
Глицерофосфорная кислота 339 (II)
Глицидный эфир 95 (III)
Глицин 304, 313 (III)
Глутамин 304 (III)
Глутаминовая кислота 305 (III)
Глутатион 142 (II)
D-Глюкаровая кислота 291 (III)
Глюкоза 135, 232, 277, 288, 289, 292, 294,

297, 299 (III)
изомеризация 284 (III)
реакции 282 (III)
фенилгидразон 288 (III)

D-Глюкозамин (2-амино-2-дезокси-
D-глюкоза) 279 (III)

Глюкозиды 285 (III)
D-Глюконо-γ-лактон 291 (III)
D-Глюконо-δ-лактон 291 (III)
D-Глюконовая кислота 289, 290 (III)
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α-D-Глюкопираноза (D-глюкоза) 232,
279, 283, 288 (III)

β-D-Глюкопираноза 279, 281, 283,
291 (III)

D-Глюцит 292 (III)
Гомберг 122 (II), 218 (III)
Гомолиз связи 44, 72 (I)
Гомореакция Дильса–Альдера 349 (I)
Гофман 14 (II), 54, 179 (III)
Грандизол, феромон 326 (I)
Граничные молекулярные орбитали 63,

79 (I)
Графический метод определения арома-

тичности 30 (II)
Гриньяр 285 (II)
Грисс 191 (III)
Грутцен 279 (II)
Гуанидины энантиомерные в реакции

Анри 154 (III)
Гуанин 261, 328 (III)

Дарзан 95 (III)
Дативная связь 306 (II) 
Дау-процесс 377 (II)
Двойная спираль ДНК 331, 332 (III)
Двухатомные спирты 327 (II)
Де Бройль 33 (I)
Деви 17 (I)
Дегидратация спиртов межмолекуляр-

ная 410 (II)
Дегидробензол 272 (II)

генерация из антраниловой кислоты
97 (III)

7-Дегидрохолестерин 221 (I)
Деградация моносахаридов 293 (III)
Дезактивирующие заместители 73 (II)
2-Дезокси-D-рибоза 278, 327 (III)
Дезоксирибонуклеиновая кислота

(ДНК) 339 (II), 278, 326 (III)
Дезоксирибонуклеозид 329 (III)
Дезоксирибонуклеотид 329 (III)
Дезоксисахара 278 (III)
Дейман 17 (I)
н-Декан 122 (I)
Деканаль 438 (II)
2-Деканон 438 (II)
Декстроза 295 (I)
Делокализованная ковалентная связь

54 (I)
Дельфинидин 407 (II)
Демьянов 216 (I)
Детергенты 138 (III)

Деформационные колебания, полосы в
ИК-спектрах органических соедине-
ний 160 (II)

(Е)-8-Деценовая кислота, феромон
326 (I)

N-Дециламин 177 (III)
1-Децин 300 (I)
1,1-Ди(4-хлорфенил)-2,2,2-трихлорэтан

(ДДТ) 279 (II)
2,6-Ди-трет-бутилфенол 163 (I)
1,5-Диазабицикло[4.3.0]нон-5-ен (ДБН)

в реакциях элиминирования 196 (III)
1,8-Диазабицикло[5.4.0]ундец-7-ен

(ДБУ) в реакциях элиминирования
196 (III)

Диазоалканы 222 (III)
реакции 224 (III)
способы получения 222 (III)

Диазогидраты 211 (III)
α-Диазокетоны 226 (III)
Диазометан 22, 222 (III)

источник карбена 274 (I)
Диазосоединения 208 (III)

ароматические 209 (III)
реакции 212 (III)
способы получения 209 (III)
физические свойства и строение

210 (III)
Диазотат 211 (III)
Диазотирование 191 (III)
Диалкилсульфиды, энантиоселективное

окисление 133 (III)
Диарилсульфиды 131 (III)
Диастереомеры 179 (I)
Диацетилпероксид 161 (I)
Дибензоилпероксид 161 (I)
Диборан 251 (I), 311 (II)
1,2-Дибром-1-фенилэтан 233 (I)
3,5-Дибром-4-гидроксибензойная кис-

лота, ипсо-замещение в реакции SEAr
91 (II)

2,3-Дибромбутан, стереоизомерия 179 (I)
6,6′-Диброминдиго 364 (I)
транс-1,2-Дибромциклогексан 229 (I)
1,2-Дибромэтан 234 (I)
1,2-Дигидробензол 376, 401 (II)
анти-1,2-Дигидроксилирование алкенов

270 (I)
по Прево 284 (I)

син-1,2-Дигидроксилирование алкенов
по Вудворду 284 (I)

2,3-Дигидропиран, алкилирование
спиртов 372 (II)
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Дигидропиридин, ароматизация 373 (II)
Дигидропиридины 268 (III)
Диглим 427 (II)
Дигональная гибридизация 42 (I)
Диенон-фенольная перегруппировка

405 (II)
Диенофил 350 (I)
Диены 328 (I)
Диизопропилкетон, реакция с реактива-

ми Гриньяра 453 (II)
Диизопропиловый эфир 410, 412 (II)
Диизопропилэтиламин (ДИЭА) 196 (III)
Дикарбоновые кислоты 65 (III)
Дикетен 495 (II)
Дикетопиперазины 317 (III)
Дикман 81 (III)
Дикобальтоктакарбонил 309 (II)
Дильс 333, 347 (I)
Диметил (бром)бор, расщепление про-

стых эфиров 428 (II)
Диметиламид пивалевой кислоты, вос-

становление 55 (III)
β- (N,N-Диметиламино)пропиофенон

476, 477 (II)
4-Диметиламинопиридин (DMAP)

254 (III)
N,N-Диметиланилин 176 (III)

основность 202 (III)
Диметиловый эфир 411 (II) 
Диметиловый эфир азодикарбоновой

кислоты, реакция Дильса–Альдера
349 (I)

Диметиловый эфир диэтиленгликоля
412 (II)

Диметилртуть 284, 289 (II)
Диметилсульфат 338, 340 (II)
Диметилсульфоксид 133 (III)

в реакциях SN2 220 (II)
окисление спиртов 360 (II)

Диметилтерефталат 292 (I)
Диметилформамид в реакциях SN2

220 (II)
1,3-Диметилциклогексан 194 (I)
2,2-Диметилциклогеканол, перегруппи-

ровка Вагнера–Меервейна 215 (I)
1,2-Диметилциклогексен 244 (I)
1,1-Диметилциклопропан 197 (I)
2,2-Диметоксипропан 449 (II)
1,2-Диметоксиэтан 412 (II)
Динамит 339 (II)
Динамическая стереохимия 183 (I)
2,4-Динитроанилин, основность 177 (III)
м-Динитробензол 59 (II), 145 (III)

Динитрометан, рКа 83 (I)
2,4-Динитрофенилгидразон ацетальде-

гида 463 (II)
2,4-Динитрофенол 267 (II)
2,4-Динитрохлорбензол 267, 390 (II)
1,4-Диоксан 236 (III)
1,3-Диоксоланы 448 (II)
гем-Диолы 442 (II)

гидрирование 228 (I)
Дипольный момент связи 46 (I)
Дипропиловый эфир 410, 412 (II)
Дисахариды 277, 294 (III)
Дисиамилборан 254 (I)
Дисперсионные силы 58 (I)
Дисротаторный процесс 351 (I)
Дисульфиды 132 (III)
Ди-трет-бутилкетон, реакция с трет-

бутиллитием 454 (II)
Ди-трет-бутилпероксид 160 (I)
Дифениламин 176 (III)
Дифенилметан, СН-кислотность 103 (II)
Дифениловый эфир 409 (II)
Дифенилсульфон 127 (III)
Дифтордихлорметан (хладон-12) 214,

278 (II)
2,3-Дихлор-5,6-дицианобензохинон

(DDQ) 270 (III)
2,6-Дихлоранилин, получение 94 (II)
o-, м-, п-Дихлорбензолы 263 (II)
Дихлоркарбен 390 (II)
Дихлорметан 135 (I), 213 (II)
1,1-Дихлорциклогексан 210 (I)
1,2-Дихлорциклогексан 210 (I)
1,3-Дихлорциклогексан 210 (I)
Ди (циклопентадиенил)железо 306 (II)
Диэтиладипинат, конденсация Дикмана

81 (III)
Диэтиламид лизергиновой кислоты

276 (III)
Диэтиламин 165, 175, 177, 181, 185,

193 (III)
рКа 83 (I)

N,N-Диэтиланилин 176 (III)
Диэтилацеталь 447 (II)
Диэтиловый эфир 409, 427 (II)
Диэтиловый эфир ацетилендикарбоно-

вой кислоты, реакция Дильса–
Альдера 349 (I)

Диэтилпероксид 160 (I)
Длина связи 44 (I)
н-Додекан 122 (I)
1-Додекантиол 131 (III) 
Доксорубицин 406 (II)
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Донорно-акцепторная связь 37 (I)
Донорно-акцепторный комплекс 96 (I),

314 (II)
н-Дотриаконтан 122 (I)
Дофамин 96 (II)
Дульцит 292 (III)
Душистые масла 219 (I)
Дьюар 22 (I), 306 (II)

резонансные формулы бензола 15 (II)
Дюма 18 (I)

Енамины 182 (III)
реакции 202 (III)

Енолизация альдегидов и кетонов 471,
503 (II)
регио- и стереоселективность 503 (II)
термодинамический и кинетический

контроль 471 (II)
Енолы 312 (I)
Енолят-ионы карбоновых кислот и

функциональных производных
59 (III)

Енолят-ионы, амбидентные нуклеофи-
лы 471 (II)

Железо (циклобутадиен)трикарбонил
305 (II)

Жерар 18 (I)
«Жесткость» реагирующей системы

106 (I)
«Жесткость» электронной оболочки

молекулы 78, 80 (I)
Жиры 111, 112 (III)

Зайцев 227 (I), 436 (II), 39 (III)
Закон Ламберта–Бугера–Бера 150 (II)
ипсо-Замещение в реакциях SEAr 91 (II)
мета-Замещение в реакциях SEAr 69 (II)
орто-Замещение в реакциях SEAr 69 (II)
пара-Замещение в реакциях SEAr 69 (II)
Замещение диазогруппы на гидрокси-

группу 379 (II)
Замкнутая электронная оболочка 27 (II)
Зандмейер 215 (III)
Запаха механизм 231 (III)
Заряд на атоме Zμ 67 (I)
Зарядовый контроль органической реак-

ции 108 (I)
Заслоненная конформация 130 (I)
Заторможенная конформация 130 (I)

Защита гидроксильной группы в спир-
тах 371 (II)

Зевейль 326 (II)
Зелинский 333 (I), 61, 307 (III)
Зефиров, реакции алкенов с активиро-

ванными электрофилами 288 (I)
Зинин 18 (I), 146 (III)
Зык, реакции алкенов с активированны-

ми электрофилами 288 (I)

Ибупрофен, оптические изомеры 192 (I)
Игнарро161 (III)
Идентификация органических веществ

144, 148, 156, 203 (II)
Изобутилен, присоединение иодхлора

238 (I)
Изокротоновая кислота 83 (III)
Изолейцин 304 (III)
Изомасляная кислота 12 (III)
Изомеризация алкилирующего агента

61 (II)
E/Z-Изомерия алкенов 224 (I)
цис-транс-Изомерия циклоалканов

195 (I)
E-Изомеры 224 (I)
Z-Изомеры 224 (I)
транс-Изомеры 194 (I)
цис-Изомеры 194 (I)
Изонитрилы (изоцианиды) 231 (III)
Изопентенилпирофосфат 136, 137 (III)
Изопентилнитрит 339 (II)
Изопрен 345, 350 (I)
Изопреналин 120 (II)
2-Изопропил-5-метиланизол, ипсо-заме-

щение в реакции SEAr 91 (II)
Изопропил (фенил)сульфид, энантиосе-

лективное окисление 134 (III)
Изопропилбензол (кумол) 61, 62, 100,

378 (II)
Изопропилизобутират 42 (III)
4-Изопропилпиридин 250 (III)
Изопропилтиоцианат 228 (II)
Изотактические полимеры 281 (I)
Изофталевая кислота 66 (III)
Изохинолин 268 (III)
Изоцианаты 230 (III)
Изоэлектрическая точка 312 (III)
ИК-спектр 167 (II)
Илиды (бетаины) 319 (II), 132 (III)
Имигран 266 (III)
Имидазол 237 (III)

нуклеофильный катализ 115, 237 (III)
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Имидоэфиры карбоновых кислот 227 (III)
Иминия катион 477 (II)
транс-Иминоретиналь 360 (I)
цис-Иминоретиналь, фотоизомеризация

360 (I)
Имины 461 (II)
Иммониевый ион 184, 185 (III)
Иммунитет 143 (II)
Иммунная система 256 (II) 
Инверсия азота 173 (III)
Ингибиторы HIV-протеазы 155 (III)
Ингибиторы радикальных реакций

160 (I)
Ингольд 22, 175 (I)
1,3-Индандион, азосочетание 222 (III)
Инден 246 (I), 112 (II)
Индиго 17, 364 (I), 276 (III)
Индол 237, 239, 248, 264, 265 (III) 
Индуктивный эффект 49 (I)
Инициаторы радикальных реакций 160 (I)
Интеграл перекрывания 63 (I)
Инфракрасные спектры органических

соединений 159 (II)
2-Иодбутан 341 (II)
Иодоформная реакция 475 (II)
1-Иодпентан 213 (II)
Ионизация органических соединений

под действием электронного удара
195 (II)

Ионизирующая способность раствори-
телей в реакциях SN1 229 (II)

Ионная пара, рыхлая 97 (I)
Ионная пара, тесная 97 (I)
Ионно-координационная полимериза-

ция 280 (I)
Ионные реагенты в реакциях Дильса–

Альдера 358 (I)
Ионофоры 429 (II)
Ионы сульфония 132 (III)

СН-кислотность 132 (III)
Иридабензол 40 (II)
Иридийхлорид-бис (трифенил-фос-

фин)карбонил 308 (II)
Исчерпывающее галогенирование 474 (II)

Кадио 324 (I)
Камфора 219, 361 (I), 502 (II)
Кан 175 (I)
Канниццаро 468 (II)
Каприловая кислота 17 (III)
Капроновая кислота 17 (III)
Караш 259 (I)

Карбаматы 230 (III)
Карбанионы, резонансная стабилизация

73, 86 (I)
Карбениевые ионы 158 (I)
Карбеноиды 274 (I)
Карбены 274 (I)
Карбогидраты 277 (III)
Карбодиимидный метод пептидного

синтеза 318 (III)
Карбокатионы 73, 99, 241, 242, 278, 279,

309, 338, 340, 341 (I)
Карбоксилат-ионы, реакции 21 (III)
Карбониевые ионы 158 (I)
Карбоновые кислоты 11 (III)

кислотность 19, 20 (III)
номенклатура 11 (III)
основность 21 (III)
реакции 19 (III)
способы получения 13 (III)
физические свойства и строение

16 (III)
СН-кислотность 59 (III)

Карбоциклические соединения 24 (I)
Карвон, оптические изомеры 192 (I)
β-Каротин 360 (I), 408 (II)
Каррер 361 (I)
Кастро 324 (I)
Катализ

кислотный 72 (I)
основный 72 (I)

Катализатор Линдлара 317 (I)
Катионная полимеризация 278 (I)
Катион-радикалы 76 (I)
Катионы диазония 46 (II)
Катионы нитрозония 46 (II)
Катион нитрония 46 (II)
Каучук 344 (I)

натуральный 344 (I)
синтетический 344 (I)

Квадрициклан 362 (I)
Квантово-химический критерий арома-

тичности 27 (II)
Кекуле 17 (I)

формула бензола 15 (II)
Керль 44 (II)
Керосин 148 (I)
Кетали 444, 445 (II)
Кетены 492 (II)

источник карбена 274 (I)
получение 493 (II)
реакции 494 (II)
строение и физические свойства

493 (II)
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Кетогексоза 278 (III)
Кето-енольная таутомерия 312 (I)
Кетоны 431 (II)

восстановление 467 (II)
дейтерообмен 473 (II)
кето-енольная таутомерия 470 (II)
ненасыщенные 481 (II)
номенклатура 431 (II)
получение 433 (II)
рацемизация 473 (II)
реакции 440 (II)

нуклеофильного присоединения
441, 457 (II)

присоединения–отщепления
N-нуклеофилов 460 (II)

спектральный анализ 500 (II)
физические свойства и строение

437 (II)
СН-кислотность 470 (II)

Кижнер 67, 468 (II)
Килиани 292 (III)
Кинетический изотопный эффект в

реакциях SEAr 51, 56, 58 (II)
Кинетический контроль 

1,2-присоединения реакций диенов
339 (I)

органической реакции 104, 341 (I)
сульфирования нафталина 131 (II)

α-Кислота 95 (I)
π-Кислота 95 (I)
Кислота Брёнстеда 81 (I)
Кислота Льюиса 96 (I)
NH-Кислотность амидов карбоновых

кислот 52 (III)
Кислотность дикарбоновых кислот

68 (III)
Кислотность спиртов 334, 368 (II)

в различных фазах 368 (II)
СH-Кислоты, рКа 83, 86 (I)
NH-Кислоты, рКа 83 (I)
ОH-Кислоты, рКа 83 (I)
Клайзен 480, 483 (II)
Кларк 169 (III)
Клемменсен 67, 468 (II)
Клетка 429, 430 (II)
Кливорин 200 (III)
Кнёвенагель 78, 79 (III)
Кнорр 238, 239, 262 (III)
Кобальтгидридтетракарбонил 309 (II)
Ковалентная связь 36, 44 (I)
Ковалентный радиус атома элемента

44 (I)
Кодоны 334 (III)

Кокаин 205 (III)
Кольбе 387 (II), 25 (III)
Кольчато-цепная таутомерия 284 (III)
симм-Коллидин 250 (III)
π-Комплекс 99 (I)
Комплекс Кори 370 (II)
Комплекс Мейзенгеймера 269 (II)
Комплекс Саррета 370 (II)
Комплексы Льюиса 318 (II)
Комплементарные пары оснований

331 (III)
Комплементарные участки 118 (II)
σ-Комплексы 100 (I)

в реакциях SEAr 48 (II)
π-Комплексы в реакциях SEAr 48 (II)
Комплексы переходных металлов 303 (II)
Кондаков 287 (I)
Конденсационные полимеры 74 (III)
Конденсация Дикмана 81, 101 (III)
Конденсированные бензоидные углево-

дороды 31, 125, 137 (II)
Кониин 205 (III)
Конкуренция реакций SN2 и Е2 242 (II)
Коновалов 145 (I)
Конротаторный процесс 351 (I)
Константа заместителя 112 (I)
Константа спин-спинового взаимодей-

ствия 182 (II)
Конфигурационные изомеры 166 (I)

относительно С=N-связи 461 (II)
Конформации 129 (I)
Конформеры 129 (I)
Концепции реакционной способности

81 (I)
Концепция граничных орбиталей

110 (I), 391 (II)
реакции SEAr 139 (II)

Концепция мягких и жестких кислот и
оснований в реакциях SN2 250 (II)

Кори 145, 370 (II)
Коричная кислота 110 (II), 65, 79, 83, 85,

86 (III)
Коричный альдегид 481 (II)
Кортизон 222 (I)
Кортикостероиды 222 (I)
Коссель 35 (I)
Коуп 186 (III)
Кофакторы 119 (I)
Кофеин 261 (III)
Кофермент Q 512 (II)
Коферменты 119 (I)
Кох 86 (II)
Кочи 24 (III)
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Коэнзим А 136 (III)
18-Краун-6 338 (III)
Краун-эфиры 418, 425 (II)
Крафтс 59, 64 (II)
Крахмал 295, 297 (III)
Кребс 301 (III)
м-Крезол, кислотность 382 (II)
п-Крезол, кислотность 382 (II)
o-, м-, п-Крезолы (метилфенолы) 375 (II)
Крекинг 149 (I)
Криге 267 (I)
Крик 331, 332 (III)
Криптопин 200 (III)
Криптопиррол 263, 274 (III)
Кросс-сочетание винилборанов 322 (I)
Крото 42, 44 (II)
Кротоновая кислота 83 (III)
Кротоновая конденсация 477 (II)
Кротоновый альдегид 483 (II)
Круг Фроста 30 (II)
Кружалов 378 (II)
Ксенобиотики 94, 256 (II)
Ксилит 292 (III)
м-Ксилол 99 (II)
o-Ксилол 61, 99, 107, 108 (II)
п-Ксилол 217 (I), 61, 66, 99, 100, 114,

179 (II)
Кулоновский интеграл 63 (I)
Кумол 61, 99, 100, 106, 378 (II)

спектр ПМР и спектр 13С ЯМР
191 (II)

Кумольный метод получения фенола
378 (II)

Кумулированные двойные связи 329 (I)
Кун 361 (I)
α-Купаренон, стереоселективный синтез

190 (I)
Купер 18 (I)
Купманс 77 (I)
Курциус 229 (III)
Кучеров 310 (I)

Лавсан 292 (I), 74 (III)
Лавуазье 17 (I)
Лактиды 295 (I), 93 (III)
Лактоза 295 (III)
Лактоны 93 (III)
Лауриновая кислота 17 (III)
Ле Белль 21 (I)
Лебедев, синтез 1,3-бутадиена 332 (I)
Лейцин 304 (III)
Лекарства, производные бензола 117 (II)

Либих 18 (I)
Лиганды 304 (II)
Лизин 305 (III)
Ликорицидин, синтез реакцией Анри

157 (III)
Лимонная кислота 374 (II), 89 (III)
Линдлар 317 (I)
Липоевая кислота 158 (III)
Липскомб 313 (II)
Литийалюминийгидрид 467 (II)
Литийдибутилкупрат, реакции с алкил-,

винил- и арилгалогенидами 300 (II)
Литийдиизопропиламид 472 (II)
Литийдифенилкупрат, окисление 122 (II)
Ломоносов 17 (I)
Лукас 347, 348 (II)
Лукопрен 363 (I)
2,6-Лутидин 250 (III)
Льюис 22, 32, 35, 96, 252 (I)
Льюиса формулы 36 (I)

Магнитное квантовое число 33 (I)
Майлс 269 (I)
Майо 259 (I)
Макролиды 93 (III)

транспорт ионов 429 (II)
Максимумы в электронных спектрах

поглощения органических соедине-
ний 151 (II)

Малеиновая кислота 87 (III)
Малликен 60 (I)
Малонилкоэнзим А 136 (III)
Малоновая кислота 66, 112 (III)
Малоновый эфир 75, 86 (III)

рКа 83 (I)
Мальтоза 294, 295 (III)
Манних 476 (II), 148 (III)
D-Манноза 283, 284 (III)
Маннозиды 285 (III)
α-D-Маннопираноза 283 (III)
β-D-Маннопираноза  283 (III)
Марганецацетилтетракарбонил 308 (II)
Марганецметилгексакарбонил 304 (II)
Марганецметилпентакарбонил 307,

308 (II)
Марганецпентакарбонил 307 (II)
Масла 111, 112 (III)
Масляная кислота 14, 17, 19, 93 (III)
Масс-спектры органических соедине-

ний 195 (II)
Матричная цепь ДНК 334 (III)
Мевалоновая кислота 137 (III)
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Медьорганические соединения 276,
299 (II)

Меервейн 215 (I)
Межмолекулярные перегруппировки

398 (II)
Мезилаты 128 (III)
Мезитилен 86, 99, 402 (II)
Мезовинная кислота 113 (III)
Мембраны, клеточные (плазматические)

429, 430 (II)
L-Ментол 367, 435 (II)
Ментол 219 (I)
Меркуриниевый ион 251 (I), 302 (II)
Меркурирование аренов 90 (II)
Меркурирование винилборанов 322 (I)
Метаболизм органических соединений

94 (II)
Метаболизм углеводов 135 (III)
Металлабензолы 40 (II)
Металлоорганические соединения

283 (II)
Метальдегид 448 (II)
Метан 21, 35, 40, 69, 84, 122, 124, 134,

156, 225, 297 (I)
Метанол, рКа 22, 46, 70, 74, 83 (I)
Метил-α-D-глюкопиранозид 285 (III)
Метил-β-D-глюкопиранозид 285 (III)
1-Метил-1-аминометилциклогексан,

перегруппировка Демьянова 216 (I)
2-Метил-1-бутанол, оптическая актив-

ность 172 (I)
2-Метил-2-бутанол, масс-спектр 364 (II)
3-Метил-2-бутанол 345 (II)
2-Метил-2-бутен 229 (I)
3-Метил-1-бутен

перегруппировка в реакции с HCl
246 (I)

перегруппировка
Вагнера–Меервейна 246 (I)

α,β-Метил-D-глюкопиранозид 287 (III)
2-Метил-2-нитропропанол 145 (III)
4-Метил-4-пентанол-2-он, спектр ПМР

187 (II)
1-Метил-2-пиридинийальдоксим иодид,

донор NO 161 (III)
1-Метил-4-пиридинийальдоксим иодид,

донор NO 161 (III)
2-Метил-1-пропен 229 (I)
2-Метил-2-пропанол, спектр ПМР

190 (II)
2-Метил-2-пропантиол 131 (III)
N-Метил-2-фенилпиперидин, получе-

ние 169 (III)

N-Метилаллоседридин, стереоселектив-
ный синтез 189 (I)

Метиламин 51, 172, 179, 195 (III)
рКа (ВН+) 89 (I)

N-Метиланилин 167 (III)
Метилацетат 60 (III)
Метилбензолсульфонат 127 (III)
2-Метилбензофенон, получение 93 (II)
3-Метилбифенил 218 (III)
1-Метилбицикло[2.2.1]гептан-2-ол,

перегруппировка Вагнера–
Меервейна 215 (I)

Метилборан 314 (II)
Метилборная кислота 314 (II)
2-Метилбутан 147 (I)
2-Метилбутановая кислота 12, 16 (III)
3-Метилбутилацетат 42 (III)
2-Метилгексан 123 (I)
5-Метилгексаналь 272 (I)
2-Метилгептадекан, феромон 325 (I)
Метилдиборан 311 (II)
Метилдихлорборан 311 (II)
N-Метилдодециламин 55 (III)
Метиленциклогексан, синтез 186 (III)
Метилид диметилсульфония 132 (III)
Метилизопропиловый эфир 409 (II)
Метилизоцианид 231 (III)
Метилмедь 300 (II)
Метиловый оранжевый, синтез 201 (III)
Метилнитрат 339 (II)
2-Метилпентан, масс-спектр 205 (II)
2-Метилпентановая кислота, синтез

78 (III)
4-Метилпентановая кислота, синтез

77 (III)
3-Метилпиридин 256 (III)
2-Метилпропен, получение реакцией

Виттига 455 (II)
Метилсалицилат 388, 405 (II), 42 (III)
Метилсульфат 338, 340 (II)
N-Метилтетрагидроберберин 199 (III)
2-Метилфенол 379 (II)
3-Метилфенол 379 (II)
4-Метилфенол 379 (II)
Метилформиат 42 (III)
1-Метилциклогептанол 216 (I)
транс-2-Метилциклопентанол, получе-

ние 255 (I)
(2S)-2-Метилциклопентанон, стереспе-

цифическая реакция с метиллитием
452 (II)

Метилциннамат, энантиоселективное
дигидроксилирование 290 (I)
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Метилянтарная кислота, синтез 87 (III)
Метилянтарный ангидрид, в ацилирова-

нии по Фриделю–Крафтсу 66 (II)
Метионин 304 (III)
Метод Арндта 222 (III)
Метод Виттига 320 (II)
Метод Габриэля 73, 170, 307 (III)
Метод Ганча 251, 266 (III)
Метод Зелинского 297 (II)
Метод Килиани–Фишера 292 (III)
Метод МОХ 63 (I)
Метод Руффа 293 (III)
Метод Чугаева–Церевитинова 293 (II)
Метод Штреккера–Зелинского 307 (III)
6-Метокси-8-нитрохинолин, синтез по

Скраупу 270 (III)
м-Метоксибензойная кислота 20 (III)
п-Метоксибензойная кислота 20 (III)
2-Метоксинафталин 409 (II)
п-Метоксифенол, кислотность 382 (II)
Метоксициклопентан 249 (I)
Механизм зрения 359 (I)
Механизм реакции 100 (I)
Миристиновая кислота 17 (III)
Митчерлих 18 (I)
Михаэль 490 (II), 79, 148 (III)
Многоатомные спирты 327 (II)
Модель Уотсона–Крика 331 (III)
Молекулярная орбиталь 60 (I)

занятая 63 (I)
разрыхляющая 63 (I)
свободная 63 (I)
связывающая 63 (I)

Молекулярная электроника 208 (II)
Молекулярное узнавание 336 (III)
Молекулярность реакции 103 (I)
Молекулярные ионы в масс-спектрах

органических соединений 195 (II)
Молекулярные орбитали метана,

вырожденные 133 (I)
Молекулярный переключатель 208 (II)
Молибденгексакарбонил 304 (II)
Молина 279 (II)
Молочная кислота 294 (I), 89, 113 (III)

оптическая активность 166 (I)
Мольозонид 272 (I)
Монактин 430 (II)
Мономер 277 (I)
Мономолекулярное нуклеофильное

замещение 217, 229 (II)
Мономолекулярное элиминирование

(реакции Е1) 244 (II)
Мононитро-н-додекан 146 (I)

Моносахариды 277 (III)
Монослои Ленгмюра–Блоджетт 210 (II)
Морфин 205, 276 (III)
Мочевина 230 (III)
Моющие средства 138 (III)
Муравьиная кислота 83 (I), 12, 16, 17, 19,

111 (III)
Мутагенез 142 (II)
Мутагенные свойства ПАУ 141 (II)
Мутаротация 283 (III)
Мюрада 161 (III)
«Мягкие» реагирующие системы 391 (II)
«Мягкость» молекулы 80 (I)
«Мягкость» реагирующей системы 106 (I)
«Мягкость» электронной оболочки

молекулы 78, 80 (I)

Найлон 293 (I), 464 (II)
Найлон-6,6 401 (II), 74 (III)
Нанотрубки 42, 44 (II)
Направленная альдольная конденсация

477 (II)
Напряжение Байера 199 (I)
Напряжение Питцера 199 (I)
Напряжение Прелога 199 (I)
Наследственность 332 (III)
Насыщенные спирты 327 (II)
Насыщенные углеводороды 29 (I)
Натрацетоуксусный эфир 103 (III)
Натрийборгидрид 467 (II)
Натрийорганические соединения 298 (II)
Натрмалоновый эфир 76 (III)
Натта 148, 280 (I)
Нафталин 22, 31, 32, 63, 126, 260, 262,

275, 377, 499 (II)
1-Нафталиндиазоний гидросульфат

208 (III)
1-Нафтол (α-нафтол) 376, 401 (II)
2-Нафтол (β-нафтол) 376, 401 (II)
1,4-Нафтохинон 495 (II)
Неактивированные галогенарены 266,

270 (II)
Неароматические соединения 20 (II)
Невосстанавливающие сахариды 290 (III)
Нейромедиаторы 120 (II), 204 (III),

373 (II)
Нейроны 373 (II)
Нейротоксины 204 (III)
Нейротрансмиттеры 204 (III)
Неклассические карбокатионы в реак-

циях с анхимерным содействием
253 (II)
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Нельсон 436 (II)
Немцов 378 (II)
α,β-Ненасыщенные альдегиды и кетоны

485 (II)
α,β-Ненасыщенные кислоты и их про-

изводные 82 (III)
Ненасыщенные спирты 327 (II)
Ненасыщенные углеводороды 29 (I)
Неницеску 287 (I)

синтез индолов 204 (III)
Неопентан 315 (II)
Неопентиловый спирт 368 (II), 25 (III)

перегруппировка в реакции с HCl
345, 346 (II)

Неопрен 345 (I)
Неполярные растворители в реакциях

SN2 220 (II)
Несогласованная ориентация 81 (II)
Неспецифическая сольватация 58 (I)
Неф 149 (III)
Низшая свободная молекулярная орби-

таль 63 (I)
Никельтетракарбонил 307 (II)
Николя призма 169 (I)
Никотин 205, 276 (III)
Никотинамидадениндинуклеотид

(кофермент НАДН) 136 (III)
ароматизация 373 (II)

Нингидрин 316 (III)
Нингидриновая реакция 316 (III)
Нитрил фенилуксусной кислоты

(фенилацетонитрил) 56, 57 (III)
Нитрилы карбоновых кислот 32,

56 (III)
1-Нитро-1-фенилэтан, оптическая

активность 166 (I)
Нитроалканы 141 (III)

реакции 145 (III)
СН-кислотность 147 (III)

Нитроалкены 143 (III)
Нитроальдоли 154 (III)
Нитроальдольная реакция 150 (III)
Нитроамины 152 (III)
4-Нитроанизол 266 (II)
м-Нитроанилин 145, 214 (III)
п-Нитроанилин, синтез 189 (III)
Нитроарены 143 (III)
п-Нитроацетанилид 40 (III)
м-Нитробензойная кислота 20 (III)
п-Нитробензойная кислота 20 (III)
Нитробензол 18, 70, 74, 99 (I), 57, 75 (II),

144, 151, 270, 274 (III)
прямое аминирование 274 (III)

п-Нитробензолдиазоний тетрафторборат
208 (III)

Нитрование
алканов и ароматических соедине-

ний 142 (III)
аренов 47, 56 (II)

Нитрозирование аренов 88 (II)
Нитрозоамины 193 (III)
N-Нитрозоанилин 211 (III)
Нитрозобензол 146 (III)
N-Нитрозодиметиламин 193 (III)
N-Нитрозонорникотин 193 (III)
п-Нитрозофенол 396 (II)
Нитроловые кислоты 148 (III)
Нитрометан 141, 142, 143, 144, 150, 151,

154 (III)
рКа 83 (I)

Нитронат-ионы, реакции 148 (III)
Нитроний-ион 57 (II)
8-Нитрооктен-3-он, синтез реакцией

Анри 158 (III)
3-Нитропиридин 255 (III)
4-Нитропиридин 257 (III)
4-Нитропиридин-N-оксид 257 (III)
1-Нитропропан, спектр ПМР 185 (II)
2-Нитропропан 141, 147 (III)
Нитросоединения 141 (III)

номенклатура 141 (III)
реакции 145 (III)
способы получения 142 (III)
физические свойства и строение

143 (III)
Нитроспирты 150, 152 (III)
β-Нитростирол 151 (III)
4-Нитротолуол 141 (III)
3-Нитротолуол, правила ориентации в

реакциях SEAr 83 (II)
Нитроуксусная кислота, рКа 83 (I)
п-Нитрофенилгидразин 219 (III)
Нитро-форма 148 (III)
2-Нитрофенол 379 (II)
3-Нитрофенол 379 (II)
4-Нитрофенол 266, 379 (II)
м-Нитрофенол 214 (III)
п-Нитрофенол 397 (II)
4-Нитрохлорбензол 266 (II)
п-Нитрохлорбензол 214 (III)
o-Нитрохлорбензол, реакция Ульмана

122 (II)
Нитроэтан 215 (II), 144 (III)
Нитроэтилен 144 (III)
Нитрующая смесь 56 (II)
D/L-Номенклатура 172 (I)
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R/S-Номенклатура 175 (I)
Номенклатура органических соедине-

ний 27 (I)
Нонактин 430 (II)
н-Нонан 122 (I)
Нонаналь 438 (II)
2-Нонанон 438 (II)
Норадреналин 120 (II), 206 (III)
Норборнадиен, фотоизомеризация

362 (I)
7-Норборненил-катион, резонансные

структуры 253 (II)
Нофре 233 (III)
Нуклеиновые кислоты 326 (III)

наследственность 332 (III)
Нуклеозиды 327, 328 (III)
Нуклеофил 74 (I)
Нуклеофилы в реакциях SN2 215, 227 (II)
Нуклеофильное замещение в галоген-

аренах 265 (II)
ариновый механизм 272 (II)
механизм SNAr 268 (II)

Нуклеофильное замещение водорода в
аренах и гетаренах 272 (III)

Нуклеофильность нуклеофилов 227 (II)
Нуклеофильный катализ 114 (III)

Обмен энергии 299 (III)
Обратное донирование 306 (II)
Обращение конфигурации (инверсия)

219 (II)
Одноатомные спирты 327 (II)
Озониды 272 (I)
Озонолиз 270 (I)
Окисление бензола до фенола 402 (II)
Окисление диарилкупратов 122 (II)
Окисление спиртов до альдегидов

соединениями хрома, механизм
369 (II)

Окислительное присоединение 308,
320 (II)

Окислительное расщепление 292 (III)
Оксазол 237 (III)
бис-Оксазолины, хиральные катализато-

ры Аза-Анри реакции 159 (III)
Оксафосфетан 455 (II)
Оксетан 418 (II), 235, 236 (III)
Оксид азота 161 (III)
Оксиды аминов 186 (III)
Оксимеркурирование алкенов

механизм 302 (II)
получение спиртов 330 (II)

Оксимы 462 (II)
Оксиран 418, 427 (II)

получение 418 (II)
реакции 421 (II)
строение 420 (II)

3-Оксобутановая кислота 432 (II)
н-Октан 122, 152 (I)
Октаналь 438 (II)
Октановое число 148 (I)
2-Октанон 438 (II)
1-Октантиол 131 (III)
1-Октин 300 (I)
Ола 156 (I)
Олигомеризация 277 (I)
Олигосахариды 277 (III)
Оператор энергии 61 (I)
Опсопиррол 275 (III)
Оптическая активность 166, 169, 173 (I)
Оптическая изомерия дизамещенных

циклоалканов 209 (I)
Оптические изомеры 21, 330 (I)
Оптическое вращение 169 (I)

наблюдаемое 170 (I)
Орбитальный контроль 350 (I)

органической реакции 108, 351, 353,
355, 357 (I)

Органические реакции, классификация
69 (I)

Органические соединения,  классифика-
ция 29 (I)

Органический синтез 21 (I), 144, 148 (II)
мета-Ориентанты (заместители II рода)

в реакциях SEAr 74 (II)
орто,пара-Ориентанты (заместители

I рода) в реакциях SEAr 71 (II)
Осколочные ионы в масс-спектрах орга-

нических соединений 195 (II)
Осмабензол 40 (II)
Основание Брёнстеда 82, 86, 91 (I)
Основание Льюиса 95 (I)
σ-Основания 96 (I)
π-Основания 96 (I)
n-Основания 96 (I)
Основания Шиффа 461, 462 (II)
Основность нуклеофилов 227 (II)
Основность спиртов 334 (II)
Ось симметрии 167 (I)
Относительная конфигурация 172 (I)

Пааль 238 (III)
Палладий-фосфиновые комплексы

276 (II)
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Панкратистатин, синтез реакцией Анри
157 (III)

Паральдегид 447 (II)
Парасимпатическая вегетативная нерв-

ная система 206 (III)
Парафины 149 (I)
Параформальдегид 447 (II)
Параформ 447 (II)
Парацетамол 96, 118 (II)
Паркинсона болезнь 96 (II)
Парниковый эффект 278 (II)
Пастера метод расщепления рацемиче-

ских форм 185 (I)
Педерсен 429 (II)
Пеларгонидин 407 (II)
Пеларгоновая кислота 17 (III)
1,3-Пентадиен 328 (I)
1,4-Пентадиен 329 (I)
2,3-Пентадиен 330 (I)
Пентален 34 (II)
Пентаналь 438 (II)
Пента-О-ацетил-α-D-глюкопираноза

288 (III)
α,β-Пентаметил-D-глюкопиранозид

287 (III)
2,2-Пентаметилен-1,3-диоксолан 448 (II)
2,4-Пентандион 432 (II)
2-Пентанон 438 (II)
3-Пентанон 438 (II)
Пентаэритрита нитрат 339 (II)
1-Пентен 229, 335 (I)
транс-2-Пентен 229, 236 (I)
цис-2-Пентен 229, 235 (I)
1-Пентин 300 (I)
Пептидная связь 317 (III)
Пептидный синтез 317 (III)
Пептиды 303 (III)
Первичная алкильная группа 28 (I)
Первичная структура белков 320 (III)
Первичные галогеналканы 211 (II)
Первичные спирты 327 (II)
Первичный атом углерода 122 (I)
Переалкилирование аминов 165 (III)
Перегруппировка

Бамбергера 405 (II)
Бейкера–Венкатарамана 405 (II)
Вагнера–Меервейна 215, 246 (I), 347,

369 (II)
в реакциях с анхимерным содей-

ствием 256 (II)
Валлаха 216 (I), 405 (II)
Вольфа 226 (III)
Гофмана 54 (III)

Демьянова 216 (I)
Кляйзена 398 (II)
Мак-Лафферти 203 (II)
Тиффено–Демьянова 216 (I)
Фаворского 216 (I)
Фриса 397 (II)

Перегруппировки
в реакциях SN1 и Е1 248 (II)
в реакциях спиртов 344 (II)

Перегруппировочные ионы в масс-
спектрах органических соединений
195 (II)

Перекисный эффект Хараша 310 (I)
Перекрестная конденсация Клайзена–

Шмидта 483 (II)
Перенос электронов в живой клетке

512 (II)
Переходное состояние 100 (I)
Переэтерификация 48 (III)
Перилен 138 (II), 338 (III)
Периодатное окисление 292 (III)
анти-Перипланарная конформация суб-

страта в реакциях элиминирования
240 (II)

Перициклические реакции 196, 345,
354 (I)

Перкин 198 (I), 65, 84 (III)
Пероксиды 417 (II)
Пероксикарбоновые кислоты 465 (II)
Перфторгептан 214 (II)
α-Пиколин 250 (III)
β-Пиколин 250 (III)
γ-Пиколин 250 (III)
(S)- (–)-Пиндолол, синтез реакцией

Анри 156 (III)
β-Пинен 219 (I)
н-Пентан 122, 125, 127 (I)
н-Пентаконтан 122 (I)
Пиперидин 79, 195, 236, 260 (III)
Пиразол 237 (III)
γ-Пиран 236 (III)
Пираноза 279 (III)
Пирен 138 (II)
Пиридин 35 (II), 236 (III)

нуклеофильное замещение водорода
273 (III)

нуклеофильный катализ 115, 119, 236,
244, 250, 260, 266, 288 (III)

реакции 253 (III)
способы получения 251 (III)
физические свойства и строение

252 (III)
Пиридин-3-сульфокислота 255 (III)
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Пиридин-N-оксиды 256 (III)
3-Пиридинкарбоновая (никотиновая)

кислота 12 (III)
3-Пиридинсульфокислота 119 (III)
Пиридинсульфотриоксид, сульфирова-

ние фурана 244 (III)
2-Пиридон 259 (III)
4-Пиридон 259 (III)
Пирилиевые соли 407 (II)
Пиримидин 35 (II), 236, 237, 260, 327 (III)

нуклеофильное замещение водорода
273 (III)

производные 228 (III)
Пиримидиновые основания 260 (III)
Пиримидины 260 (III)
Пировиноградная кислота 135 (III)

синтез 99 (III)
Пирогаллол 401 (II)
Пирокатехин 376, 401 (II)
Пирокатехинборан 254 (I)
Пироксим, донор NO 161 (III)
Пиролиз бензола 122 (II)
Пиррол 35 (II), 235, 236, 237, 253, 257,

262, 274 (III)
Пирролидин 184, 235, 236, 242, 246,

247 (III)
(N-Пирролидино)циклогексен 184 (III)

Питцер 99 (I)
Пищевые белки 320 (III)
Платформинг 149 (I)
Пленки Ленгмюра–Блоджетт 209 (II)
Плоскополяризованный свет 169 (I)
Плоскость симметрии 167 (I)
Побочное (азимутальное) квантовое

число 33 (I)
Поверхностно-активные вещества 210

(II), 138 (III)
Полиалкилирование 61 (II)
Полиамиды 293 (I), 74 (III)
Поливинилацетат 294 (I)
Поливиниловый спирт 294 (I)
транс-1,4-Полиизопрен 344 (I)
цис-1,4-Полиизопрен 344 (I)
Поликонденсация 292 (I)
Полимеры 277 (I)
Полимеризация

алкенов 277 (I)
сопряженных диенов 343 (I)

Полимеры коденсационные 292 (I)
Полимолочная кислота 294 (I)
Полинг 39, 46 (I)

формула бензола 16 (II)
Полинуклеотиды 326 (III)

Полисахариды 277, 296 (III)
Полисилоксаны 317 (II)
Полиуретановая пена 230 (III)
Полиуретаны 230 (III)
Полициклические ароматические угле-

водороды 121 (II)
ориентация реакций SEAr 139 (II)

Полиэфирные волокна 74 (III)
Полиэфиры 292 (I)
Полная электронная плотность 66 (I)
Полная π-электронная энергия молеку-

лы Еπ (полн) 68 (I)
Половые гормоны 219 (I)
Полуаминаль 477 (II)
Полуацетали 444 (II), 280 (III)
Полукетали 444 (II), 281 (III)
Поляризуемость 47 (I)
Полярность связи 45 (I)
Полярные апротонные растворители в

реакциях SN2 220 (II)
Попл 60 (I)
Порядок реакции 102 (I)
Порядок связи 67 (I)

дробный 67 (I)
полный 67 (I)

Постулат Хэммонда 137, 138 (I)
Посыльная (информационная) РНК

334 (III)
Потенциал ионизации 77 (I)
Правила ароматичности 20 (II)
Правила Вудворда–Хофмана 350 (I)
Правила ориентации в реакциях SEAr

68, 77 (II)
Правила реакций циклоприсоединения

354 (I)
Правила старшинства заместителей

175 (I)
Правило ароматичности 137 (II)
Правило Гофмана 179 (III)

в реакциях элиминирования 238,
239 (II)

Правило Зайцева 227 (I)
в реакциях элиминирования 238 (II)

Правило Марковникова 241, 257, 308 (I)
Прево 284 (I)
Прелог 175, 199 (I)
Призман 38 (II)
Прилежаев 266 (I), 420 (II)
Принцип линейности свободных энер-

гий 116 (I)
Природа цвета 359 (I)
Присоединение 70 (I)

по Михаэлю 490 (II)
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1,2-Присоединение (прямое присоеди-
нение) 338 (I), 85 (III)

1,4-Присоединение (сопряженное при-
соединение) 338 (I), 85 (III)

анти-Присоединение 234 (I)
син-Присоединение HBr к арилалкенам

245 (I)
син-Присоединение в реакциях Дильса–

Альдера 355 (I)
Проба Гинсберга 182 (III)
Проба Лукаса 347, 348 (II)
Проекционные формулы Фишера 171 (I)
Проекция Ньюмена 129 (I)
Пролекраство 118 (II)
Пролин 304 (III)
Промежуточное соединение 102 (I)
Промутагены 141 (II)
Пропан 122, 139, 144 (I)
Пропаналь 274 (I), 438 (II)
Пропаннитрил 57 (III)
1-Пропанол 223, 295, 315, 329, 341, 410,

423 (II)
2-Пропанол 100, 327, 329, 330, 368, 369,

370 (II)
(S)-Пропанолол, синтез реакцией Анри

155 (III)
Пропаргиловый спирт 366 (II)
Пропен 55, 71, 105, 223, 225, 227, 229,

230, 242, 247, 266, 273 (I)
Пропеналь 483 (II)
Пропеновая кислота 84 (III)
N- (н-Пропил)анилин, синтез 165 (III)
н-Пропилбензол 61, 67 (II)
Пропин 296, 298, 300, 303, 314 (I)
Пропиновая кислота 84 (III)
Пропионилбромид 36 (III)
Пропионитрил, ИК-спектр 161 (II)
Пропионовая кислота 17, 19 (III)
Пропиофенон 67 (II)
Пространственные изомеры 165 (I)
Простые эфиры

классификация и номенклатура
409 (II)

нуклеофильные свойства 414 (II)
окисление 417 (II)
основность 414 (II)
получение 410 (II)
расщепление 415, 428 (II)
спектральный анализ 426, 427 (II)
строение 412 (II)
физические свойства 411, 412 (II)

Протеины 303 (III)
Протопин 200 (III)

Протоплазма 430 (II)
Прохиральная (энантиотопная) сторона

186 (I)
Прохиральная молекула 133 (III)
Прохиральная реакция 183, 185 (I)
Прохиральный атом 183 (I)
Прямое донирование 306 (II)
Псевдонитролы 148 (III)
Псевдопельтьерин 21 (II)
Пурин 237, 260, 261, 328 (III)
Пуриновые основания 261 (III)

Радикало-функциональная номенклату-
ра 32 (I)

Раймер 390 (II)
α-Распад молекулярного иона в масс-

спектре 202 (II)
β-Распад молекулярного иона в масс-

спектре 202 (II)
Расщепление (разделение) рацемиче-

ских форм 184 (I)
Расщепление винилборанов галогенами

322 (I)
Расщепление по Гофману 179 (III)
Рацемизация субстрата в реакциях SN1

231 (II)
Рацемическая модификация (рацемиче-

ская форма) 171 (I)
Рациональная номенклатура 27, 29 (I)
Реагент

Бенедикта–Фелинга 289 (III)
Майлса 269 (I)
Нормана 286 (II)
Толленса 464 (II), 289 (III)
Шарплесса 133 (III)

Реактивы Гриньяра 285, 293 (II)
в ретросинтетическом анализе 145,

146 (II)
димеризация и ассоциация с раство-

рителем 285 (II)
Реакции 69 (I)

ионные 73 (I)
каталитические 71 (I)
кинетически контролируемые 104 (I)
классификация 69 (I)
кросс-сочетания 320 (II)
Льюиса кислотно-основные 96 (I)
нуклеофильного замещения 75 (I)
одноэлектронные 76 (I)
перегруппировки 71 (I)
присоединения 70 (I)
радикального замещения 73 (I)
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радикальные 72 (I)
синхронные 75 (I)
термические 71 (I)
термодинамически контролируемые

89 (I)
фотохимические 72 (I)
циклоприсоединения 347, 354 (I)
щелочного плавления 126 (III)
электрофильного замещения 75,

115 (I)
элиминирования 71 (I)

Реакционная константа 112 (I)
Реакционная серия 112 (I)
Реакция

азосочетания 220 (III)
Анри 150 (III)
арилирования 218 (III)
Арндта–Эйстерта 226 (III)
Байера–Виллигера 466 (II)
Бородина–Хунсдиккера 23 (III)
Буво–Блана 50 (III)
Вагнера 267 (I)
Вильсмейера–Хаака 87 (II)
Вильямсона 384, 411 (II)
винилирования 316 (I)
внутримолекулярная Анри 157 (III)
Виттига 454, 455 (II)
Воля–Циглера 262 (I)
Вюрца 125 (I), 284 (II)
Гаттермана–Адамса 86 (II)
Гаттермана–Коха 86 (II)
Геля–Фольгарда–Зелинского 61 (III)
Глазера 320, 323 (I)
Гомберга–Бахмана 122 (II), 218 (III)
Гриньяра 285 (II)
Гофмана 54 (III)
Дарзана 95 (III)
дезаминирования ариламинов

216 (III)
Дильса–Альдера 333, 347 (I)
Зандмейера 215 (III)
Зинина 146 (III)
иодлактонизации 285 (I)
Кадио–Ходкевича 324 (I)
Канниццаро 468 (II)
Кастро–Стефенса 324 (I)
Кижнера–Вольфа 67 (II)
Клайзена–Шмидта 480, 483 (II)
Клемменсена 67 (II)
Кнёвенагеля 78, 79 (III)
Кнорра 239 (III)
Кольбе 25 (III)
Кольбе–Шмитта 387 (II)

Кондакова 287 (I)
Коновалова 145 (I)
Кочи 24 (III)
Коупа 186 (III)
Криге 267 (I)
Курциуса 229 (III)
Кучерова 310 (I)
Манниха 476 (II), 185 (III)
Михаэля 490 (II), 79 (III)
Неницеску 287 (I)
Нефа 149 (III)
Пааля–Кнорра 238 (III)
Перкина 198 (I), 65, 84 (III)
Прилежаева 266 (I), 420 (II)
Раймера–Тимана 390 (II)
Реппе 316, 321 (I)
Реформатского 92 (III)
Рида 146 (I)
Родионова 80 (III)
Розенмунда–Брауна 275 (II)
Розенмунда–Зайцева 436 (II), 39 (III)
«серебряного зеркала» 464 (II),

289 (III)
стереоселективность 152 (III)
Симмонса–Смита 276 (I)
Соногаширы 324 (I)
Стилле 322 (II)
Сторка 203 (III)
Сузуки 323 (II)
Ульмана 122, 277 (II)
Фишера 248, 264 (III)
Фишера–Шпайера 27 (III)
Хека 321 (II)
Чичибабина 257, 273 (III)
Шимана 215 (III)
Шмидта 229 (III)
щелочного плавления 376 (II)
этерификации 337 (II)
Эшвайлера–Кларка 169 (III)
Юрьева 239 (III)

Региоселективность 139 (I)
дегидробромирования галоген-

алканов 227 (I)
енолизации 504 (II)

Резвератрол 406 (II)
Резонанс 49, 55 (I)

правила 56 (I)
Резонансная стабилизация 86 (I)
Резонансная структура 55 (I)
Резонансный гибрид 55 (I), 16 (II)
Резонансный интеграл 63 (I)
Резорцин (1,3-дигидробензол) 376,

401 (II)
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Ректификация нефти 148 (I)
Репликационная РНК 334 (III)
Репликация 333 (III)
Реппе 316, 321 (I)
транс-Ретиналь 360 (I)
Ретинол 360 (I)
Ретро–Анри реакция 158 (III)
Ретрореакция Дильса–Альдера 333 (I)
Ретросинтетическая стадия 144 (II)
Ретросинтетический анализ 144 (II)
Ретузамин 200 (III)
Реформатский 92 (III)
Рецепторы 231 (III)
D-Рибоза 278, 294, 327, 328 (III)
D-Рибоновая кислота 294 (III)
Рибонуклеиновая кислота (РНК)

339 (II), 326 (III)
Рибосома 335 (III)
Рид 146 (I)
Риформинг 149 (I)
Робинсон 22 (I)

формула бензола 15 (II)
Родий(I)(трипиразолилборато)дикарбо-

нил, активирование алканов 324 (II)
Родий(I)хлоридтрис (трифенилфосфин)

319 (II)
Родийгидридбис (трифенилфосфин)эти-

ленкарбонил 305 (II)
Родионов 80 (III)
Розенмунд 275, 436 (II), 39 (III)
Роуленд 279 (II)
Ртутьорганические оединения 301 (II)
Ружичка 222 (I)
Руфф 293 (III)

Сабатье 264 (I)
Сакроновая кислота 387 (II), 21, 233,

234 (III)
Салициловый альдегид 390 (II)
Сальбутамол 120 (II)
Саррет 370 (II)
Сахара (сахариды) 277 (III)
Сахарин 232, 233 (III)
Сахароза 232, 233, 294 (III)
Сверхсопряжение (гиперконъюгация)

54 (I)
Свободная энергия активации 100, 104 (I)
Свободнорадикальная полимеризация

277 (I)
Свободные радикалы алканов 138 (I)
Связывающие молекулярные орбитали

28 (II)

σ-Связь 40 (I)
π-Связь 41 (I)
Седамин, стереоселективный синтез

189 (I)
α-Селинен 220 (I)
Семикарбазид 463 (II)
Сергеев 378 (II)
Серин 305 (III)
Серный ангидрид, сульфирующий агент

в реакциях SEAr 55 (II)
Серотонин 265, 275 (III)
Сжатая структурная формула 123 (I)
Сигматропные перегруппировки 399 (II)
Силабензол 41 (II)
Силаны 316 (II)
Силилоксониевый ион 428 (II)
Силиконы 317 (II)
Силоксаны 317 (II)
Сильно активирующие заместители в

реакциях SEAr 76 (II)
Сильно дезактивирующие заместители в

реакциях SEAr 76 (II)
Симмонс 276 (I)
Симпатическая вегетативная нервная

система 206 (III)
Синапсы 373 (II), 206 (III)
Синглет 182 (II)
Оксо-Синтез 274 (I)
Синтез хинолинов по Скраупу 268 (III)
Синтез пирролов по Кнорру 262 (III)
Синтез-газ 22, 149 (I)
Синтетические моющие средства 129 (III)
Синтетический эквивалент 145 (II)
Синтетическое дерево 145 (II)
Синтон 145 (II)
Синхронный механизм 345 (I)

реакций Дильса–Альдера 357 (I)
Систематическая номенклатура

ИЮПАК 27, 28 (I)
Сквален 220 (I), 137 (III)
Скоростьлимитирующая стадия 102 (I)

реакций SN1 230 (II)
Скрауп 268 (III)
Слабо активирующие заместители в

реакциях SEAr 76 (II)
Слабо дезактивирующие заместители в

реакциях SEAr 76 (II)
Сложноэфирная конденсация Клайзена

62, 101 (III)
Сложные эфиры карбоновых кислот 31,

42 (III)
Смайлс 42, 44 (II)
Смит 276 (I)
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Собственная энергия МО 61 (I)
Собственный коэффициент МО 60 (I)
Согласованная ориентация 81 (II)
Сольватация 91 (I)

неспецифическая 59, 92 (I)
специфическая 59, 92, 94 (I)

Соногашира 324 (I)
Сополимер 277 (I)
рπ–π-Сопряжение в молекуле фенола

380 (II)
Сопряжение 52 (I)
Сопряженная кислота 81 (I)
Сопряженное основание 81 (I)
Сопряженные двойные связи 328 (I),

482 (II)
Спектральные методы 144, 148 (II)
Спектры

13С ЯМР органических соединений
191 (II)

протонного магнитного резонанса
органических соединений 175 (II)

ядерного магнитного резонанса орга-
нических соединений 173 (II)

α-Спираль белка 321 (III)
Спиро[2.4]гептан 195 (I)
Спиро[4.4]нонан 195 (I)
Спироалканы 195 (I)
Спирты 327 (II)
Стадников 308 (III)
Старт-кодон 334 (III)
Степень окисления металла в комплек-

сах переходных металлов 308 (II)
Стереоизомерия 165 (I)

циклоалканов 208 (I)
Стереоизомеры 21, 165 (I)
Стереоселективность 218 (I)

биохимических реакций 189 (I)
енолизации 504, 507 (II)

Стереоселективные реакции 185 (I)
Стереоспецифическое гомогенное гид-

рирование алкенов 319 (II)
Стереоспецифичность 350 (I)

реакций АdE алкенов 234 (I)
Стереоцентр 166 (I)
Стероиды 219 (I)
Стефенс 324 (I)
Стибабензол 41 (II)
Стилле 322 (II)
транс-Стильбен, фотоизомеризация

359 (I)
цис-Стильбен 359 (I)
Стирол 232, 246, 253, 307, 345 (I), 110,

355, 418 (II)

Стифниновая кислота 59 (II)
Стоп-кодон 334 (III)
Сторк 203 (III)
β-Структура белка 324 (III)
Структурная формула 19, 28 (I)
Структурные изомеры 20 (I)
Субстрат 69 (I)

влияние строения в реакциях SN1
223 (II)

влияние строения в реакциях элими-
нирования 239 (II)

Сузуки 323 (II)
Сульфадимезин 129 (III)
Сульфамиды 129 (III)
Сульфаниламид (белый стрептоцид)

129 (III)
Сульфаниловая кислота 190 (III)
Сульфатиазол 129 (III)
Сульфиды 131 (III) 
Сульфирование аренов 47, 54 (II)
Сульфоксиды 133 (III)
Сульфолан 130 (III)
Сульфонамиды 129 (III)
Сульфоновые кислоты 119 (III)

десульфирование 124 (III)
кислотные свойства (III)
классификация и номенклатура

119 (III)
производные 126 (III)
реакции 123 (III)
способы получения 120 (III)
физические свойства и строение

123 (III)
Сульфоны 133 (III)
Сульфохлориды 126 (III)
Суматриптан 266 (III)
Суперкислоты, превращения спиртов

369 (II)
Сэндвичевого типа соединения 306 (II)

Талидомид, оптические изомеры 193 (I)
Таллирование аренов 90 (II)
Тарировая кислота 327 (I)
Темплатная цепь 334 (III)
Темплатный синтез 426 (II)
Теобромин 261 (III)
Теорема Купманса 77 (I)
Теория

Брёнстеда 81 (I)
отталкивания валентных электрон-

ных пар 39 (I)
химического строения 19 (I)

Предметный указатель 381



Теплота
гидрирования бензола 16 (II)
образования соединения 150, 153 (I)

Теплоты сгорания 150 (I)
алканов 152 (I)

Терефталевая кислота 107 (II), 66,
112 (III)

Терминальная (концевая) тройная связь
296 (I)

Термодинамический контроль
органической реакции 89, 341 (I)
1,4-присоединения реакций диенов

340 (I)
сульфирования нафталина 131 (II)

Терпены 219 (I)
Террамицин 406 (II)
Терфенилы 121 (II)
Тестостерон 221 (I)
2,3,4,6-Тетра-О-метил-D-глюкопирано-

за 287 (III)
Тетраалкилфосфония соли, СН-кислот-

ность 319 (II)
2,3,4,6-Тетраброманилин, ипсо-замеще-

ние в реакции SEAr 92 (II)
Тетрагидрокарбазол 264, 265 (III)
1,2,3,4-Тетрагидронафталин (тетралин)

63 (II)
Тетрагидротиофен 242 (III)
Тетрагидрофуран 412, 418, 427 (II), 235,

242 (III)
н-Тетрадекан 122 (I)
н-Тетраконтан 122 (I)
Тетралин 63, 127 (II)
α-Тетралон 66, 127 (II)
2,2,3,6-Тетраметил-5-этилгептан 123 (I)
Тетраметилолово 289 (II)
Тетраметилсвинец 289 (II)
Тетраметилсилан 315 (II)
Тетрафторэтилен 275 (II)
2,3,7,8-Тетрахлор-п-диоксин (диоксин)

280 (II)
Тетрахлорметан 135 (I)
Тетрацен 138 (II)
Тетраэдрическая гибридизация 40 (I)
Тетраэтиламмонийбромид 216 (II),

165 (III)
Тетраэтилсвинец 138 (I), 284 (II)
Тиазол 237, 238, 271 (III)
Тиазолы, ретросинтетическая схема син-

теза 271 (III)
Тиман 390 (II)
Тимин 260, 327 (III)
Тимол 405 (II)

Тинти 233 (III)
Тиоальдегиды 134 (III)
Тиоацетали 450 (II)
Тиокетали 450 (II)
Тиокетоны 134 (III)
Тиокислоты 135 (III)
п-Тиокрезол 214 (III)
Тиолы 130 (III)
Тиомочевина 131 (III)
Тиосемикарбазид 463 (II)
Тиоуксусная кислота 135 (III)
Тиофен 35 (II), 235, 237, 241, 245 (III)
Тиоэфиры 135 (III)
Тирозин 117 (II), 305 (III)
Тиффено 216 (I)
Тозилаты 226, 255, 352, 361, 362 (II),

128 (III)
α-Токоферол 164 (I), 408 (II)
Токсичность органических соединений

94 (II)
Толленс 464 (II), 279, 289 (III)
п-Толуидин 214 (III)
п-Толуиловая кислота 13 (III)
п-Толуиловый альдегид 432 (II)
п-Толунитрил 56 (III)
Толуол 14, 61, 79, 82, 85, 93, 95, 99, 104,

109, 115, 116, 261 (II)
СН-кислотность 103 (II)

п-Толуолсульфамид 127 (III)
п-Толуолсульфинат натрия 127, 128 (III)
п-Толуолсульфокислота 119, 130 (III)
анти-7-(п-Толуолсульфонилокси)-

2-норборнен, реакция с анхимерным
содействием 253 (II)

п-Толуолсульфохлорид 127 (III)
Томсон 33 (I)
Торсионное напряжение (напряжение

Питцера) 199 (I)
Трансаннулярное напряжение (напряже-

ние Прелога) 199 (I)
Трансаннулярные связи N—C в алка-

лоидах 200 (III)
Транскрипция 333 (III)
Трансляция 333, 335 (III)
Трансметаллирование 288 (II)
Транспортная (трансляционная) РНК

334 (III)
L-Треоза 278 (III)
Треонин 305, 310 (III)
Третичная алкильная группа 28 (I)
Третичная структура белков 320,

325 (III)
Третичные галогеналканы 211 (II)
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Третичные спирты 327 (II)
Трехмерные клиновидные проекции

171 (I)
Трехцентровые двухэлектронные связи

290, 313 (II)
1,2,4-Триазин, нуклеофильное замеще-

ние водорода 273 (III)
н-Триаконтан 122 (I)
Триацетоксиборан 314 (II)
2,4,6-Триброманилин 216 (III)
2,4,6-Трибромбензойная кислота

218 (III)
1,3,5-Трибромбензол 216 (III)
2,4,6-Трибромфенол 392 (II)
Тривиальная номенклатура 27 (I)
Тригональная гибридизация 41 (I)
н-Тридекан 122 (I)
н-Трикозан 122 (I)
(Z)-9-Трикозен, феромон 326 (I)

Триметилалюминий, димер 290 (II)
Триметиламин 172, 179 (III)
2,N,N-Триметиланилин, основность

202 (III)
Триметилборан 312 (II)
2,2,3-Триметилбутан 123 (I)
2,2,4-Триметилпентан 123 (I)
Триметилсилилиодид, расщепление

простых и сложных эфиров
428 (II)

Триметилуксусная кислота 25 (III)
2,4,6-Триметилфенол 402 (II)
Триметилфосфат 318, 340 (II)
Триметилфосфонийтрихлорборат

318 (II)
Триметилфосфонийхлорид 318 (II)
Триметилхлорсилан 316 (II)

силилирование спиртов 372 (II)
Триметилэтиламмоний гидроксид, рас-

щепление по Гофману 179 (III)
3,4,5-Триметоксиацетофенон, ипсо-

замещение в реакции SEAr 91 (II)
2,4,6-Тринитроанизол 269 (II)
Тринитроглицерин 339 (II)
Тринитрометан, рКа 83 (I)
2,4,6-Тринитростильбен 151 (III)
2,4,6-Тринитротолуол 151, 152 (III)
2,4,6-Тринитрофенетол 269 (II)
2,4,6-Тринитрофенол (пикриновая кис-

лота) 267, 379, 392 (II), 152 (III)
Триоксан 447 (II)
Трипропенилборан 312 (II)
Трипропилборан 252 (I), 315 (II)
Триптамин 249 (III)

Триптофан 275, 304 (III)
2,4,6-Трис (трет-бутил)феноксильный

радикал 400 (II)
2,4,6-Трис (трет-бутил)фенол 394 (II)
Трисахариды 277 (III)
Тристеарат глицерина 42, 48 (III)
Трифениламин 167, 176 (III)
Трифенилборан 312 (II)
Трифенилметан, СН-кислотность 103 (II)
Трифенилфосфин 307, 454, 455 (II)
Трифенилхлорметан, защита гидрокси-

группы 372 (II)
Трифенилциклопропенилийперхлорат,

ароматичность 24 (II)
Трифлаты 128 (III)
3-Трифторметилбензойная кислота, пра-

вила ориентации в реакциях
SEAr 82 (II)

Трифторуксусная кислота 113 (III)
рКа 83 (I)

Трихлорметан 135 (I)
Трихлоруксусная кислота 19 (III)
2,4,5-Трихлорфеноксиуксусная кислота

280 (II)
Трихлорэтилен 275 (II)
Триэтиламин 55, 165, 172, 175, 195 (III)
Триэтилборан 252 (I), 311 (II)
Триэтоксиборан 311 (II)
Тропилийбромид 26 (II)
Тропш 126 (I)

Уальд, механизм зрения 359 (I)
Убихинол 512 (II)
Углеводы 277 (III)
Угловое напряжение (напряжение

Байера) 199 (I)
Удельное вращение 170 (I)
Удрис 378 (II)
Уилкинсон 306 (II)
Уилкинсона катализатор 265 (I)
Уксусная кислота 12, 16, 17, 19, 25, 40,

46, 47, 59, 66, 106, 111, 115, 135 (III)
рКа 20, 27, 83, 159 (I)
спектр ПМР 178 (II)

Ульман 122, 277 (II)
Умеренно активирующие заместители в

реакциях SEAr 76 (II)
н-Ундекан, феромон 122, 326 (I)
Уотсон, 331, 332 (III)
Уравнение Гаммета 112 (I)
Урацил 260, 327, 328 (III)
Уридин 328 (III)
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УФ-Спектры органических соединений
149, 159 (II)

Уходящая группа 70 (I)
влияние природы в реакциях SN2

225 (II)
Участие соседних групп в реакциях SN2

252 (II)

Фаворский 216, 315 (I)
Факторы парциальных скоростей в

реакциях SEAr 80 (II)
Фарадей 17 (I)
Фармакофоры 117 (II)
Фарнезол 220 (I)
Фелинг 289 (III)
Фелодипин 268 (III)
Фемтосекундная спектроскопия 324 (II)
Фенантрен 31, 126, 128, 129, 134, 141 (II)
Фенацетин 118 (II)
Фенетол 411 (II)
Фенил 97 (II)
1-Фенил-1,3-бутадиен, получение реак-

цией Виттига 455 (II)
4-Фенил-1-бутанол, внутримолекуляр-

ное алкилирование 63 (II)
трео-3-Фенил-2-бутилтозилат в реак-

циях с анхимерным содействием
255 (II)

Фенил-катион 212 (III)
Фенилаланин 117 (II), 304 (III)
D-Фенилаланин 232 (III)
L-Фенилаланин 232 (III)
Фенилацетамид 51 (III)
Фенилацетат 386 (II), 42 (III)

ИК-спектр 171 (II)
перегруппировка Фриса 397 (II)

Фенилацетилен 298, 307 (I)
Фенилацетонитрил 51 (III)
Фенилбензоат 386 (II), 42 (III)
N-Фенилбензолсульфамид 182 (III)
4-Фенилбутановая кислота, внутримоле-

кулярное ацилирование 66 (II)
4-Фенилбутаноилхлорид, внутримолеку-

лярное ацилирование 66 (II)
Фенилгидразон 463 (II)
Фенилгидроксиламин 146 (III)
Фениллитий 284 (II)
Фенилмедь 300 (II)
Фенилнитрометан 141 (III)
Фенилозазоны 288 (III)
2-Фенилпиридин 258 (III)
3-Фенилпропановая кислота 12 (III)

Фенилсалицилат (салол) 388 (II)
Фенилтрихлорсилан 317 (II)
Фенилуксусная кислота 15, 90 (III)
2-Фенилэтилтозилат в реакциях с анхи-

мерным содействием 254 (II)
Феноксид-ион, резонансная стабилиза-

ция 381 (II)
Фенол 64, 83, 86, 90 (I)

сульфирование 124 (III)
рКа 53 (I), 382 (II)

Фенолоформальдегидные смолы
389 (II)

o-Фенолсульфокислота 392 (II)
п-Фенолсульфокислота 392 (II)
Фенолфталеин 395 (II)
Фентиазак, синтез 272 (III)
Ферменты 119 (I), 286, 303 (III)
Феромоны 325 (I)
Ферроцен 306 (II)
Ферчготта 161 (III)
Фишер 126 (I), 306 (II), 27, 248, 264, 279,

292, 293 (III)
Фишера формулы 171 (I)
Флороглюцин (1,3,5-тригидробензол)

87, 376 (II)
Флуорен 124, 125 (II)

СН-кислотность 103 (II)
Фольгард 61 (III)
аци-Форма 148 (III)
мезо-Форма 181 (I)
трео-Форма 181 (I)
эритро-Форма 181 (I)
Формальдегид 161, 295, 356, 432, 438,

440, 469, 480 (II)
Формамид 50 (III)
Формилирование аренов 86 (II)
Формула

Толленса 279 (III)
углеродного скелета 123 (I)
Фишера 279 (III)
Хеуорса 280 (III)

Фосфабензол 41 (II)
Фосфатидные кислоты 139 (III)
Фосфатиды 139 (III)
Фосфиновые лиганды 321 (II)
Фосфины 318 (II)
Фосфолипиды 138 (III)
Фосфораны (фосфониевые илиды) 319,

454 (II)
Фосфорилирование 301 (III)
Фосфорорганические соединения

317 (II)
Фотосинтез 299 (III)
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Фотохимические реакции 359 (I)
Фотохимия 359 (I)
Фрагментация молекулярных ионов в

масс-спектрах органических соеди-
нений 195 (II)

Фрей, фемтосекундная ИК-спектроско-
пия 324 (II)

Фридель 59, 64 (II)
Фрис 397 (II)
D-Фруктоза 232, 278, 281, 282, 284,

289 (III)
α-D-Фруктофураноза 282 (III)
Фталевая кислота 107 (II), 66 (III)
Фталевый ангидрид 128, 134, 395 (II), 72,

112 (III)
Фталеиновые красители 395 (II)
Фталимид 72, 97 (III)
Фтиокол 513 (II)
Фторид-ион, снятие силильной защиты

372 (II)
Фтортрихлорметан (хладон-11) 278 (II)
Фторуксусная кислота, рКа 83 (I) 
Фукуи 22, 60 (I)
Фуллерены 42 (II)
Фумаровая кислота 87 (III)
Фумигатин 513 (II)
Функциональная группа 19, 23, 25, 30, 47 (I)
Фуран 35 (II), 235, 236, 237 (III)
Фураноза 281 (III)
Фурфурол 238, 275 (III)

Хаак 87 (II)
Халкон 481 (II)
Характеристические частоты в ИК-

спектрах органических соединений
160 (II)

Харрис, фемтосекундная ИК-спектро-
скопия 324 (II)

Хек 321 (II)
Хемопиррол 274 (III)
Хемоселективность 139 (I)
Хесс 137 (II)
Хеуорс 280 (III)
Химическая эквивалентность протонов

176 (II)
Химический сдвиг в спектрах ЯМР

176 (II)
углеродных атомов в спектрах 13С

ЯМР 193 (II)
Хинин 205, 269 (III)

хинолиниловый эфир 290 (I)
Хинолин 35 (II), 268 (III)

Хиноны 495 (II), 512
получение 495 (II)
природные 512 (II)
реакции 497 (II)

Дильса–Альдера 499 (II)
Хиральная молекула 166 (I)
Хиральные лекарства 190 (I)
Хиральный атом (стереоцентр) 166 (I)
Хистрионикотоксин 206 (III)
3-Хлор-1-пропен 259
4-Хлор-N-метиланилин, правила ориен-

тации в реакциях SEAr 84 (II)
Хлораль 443 (II)
Хлоральгидрат 443 (II)
Хлорамин Т 130 (III)
3-Хлорбензойная кислота, правила ори-

ентации в реакциях SEAr 83 (II)
Хлорбензол 52, 53, 79, 98, 122, 260, 271,

272, 275, 280, 316, 377 (II)
2-Хлорбутан, стереохимия реакций SN2

219 (II)
Хлорид D-тубокурарина 206 (III)
Хлористый нитрозил, реакция с алкена-

ми 285 (I)
α-Хлормасляная кислота, синтез 91 (III)
Хлорметан 135 (I), 213 (II)
Хлорметилирование по Блану 62 (II)
1-Хлорпентан 192, 213, 352 (II)
1-Хлорпропан 139 (I)
2-Хлорпропан 139 (I), 211 (II)
Хлороний-ион 52 (II)
Хлороформ 135 (I), 213 (II)
4-Хлортолуол, правила ориентации в

реакциях SEAr 84 (II)
o-, м-, п-Хлортолуолы 262 (II)
Хлоруксусная кислота 19, 93, 113 (III)

рКа 83 (I) 
п-Хлорфенилгидразин 219 (III)
м-Хлорфенилмагнийхлорид 286 (II)
2-Хлорфенол 379 (II)
3-Хлорфенол 379 (II)
4-Хлорфенол 379 (II)
п-Хлорфенол 392 (II)
Хлорциклобутан 207 (I)
Хлорциклогексан 207 (I)
транс-2-Хлорциклогексанол, получение

255 (I)
2-Хлорциклогептанон, перегруппировка

Фаворского 217 (I)
Хлорциклопропан 207 (I)
3-Хлорэтилбензол, получение по прави-

лам ориентации в реакциях SEAr
84 (II)
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Ходкевич 324 (I)
Холевая кислота 222 (I)
Холестерин 220 (I), 367 (II), 137 (III)
Хофман 22, 60, 350 (I)
Хризен 33, 141 (II)
Хром (бензол)трикарбонил 305 (II)
Хромосома 326 (III)
Хромофоры 363 (I),152 (II)
Хунсдиккер 23 (III)
Хюккель 22 (I), 137 (II)

правило ароматичности 20 (II)

Цветная качественная реакция на фено-
лы 384 (II)

Целлобиоза 295, 296 (III)
Целлозольвы 427 (II)
Целлюлоза (клетчатка) 298 (III)
Центр симметрии 167 (I)
Церевитинов 293 (II)
Циангидринный синтез 91 (III)
Циангидрины (α-гидроксинитрилы)

450 (II)
Цианидин 407 (II)
Цианоуксусная кислота, рКа 83 (I)
п-Цианофенол, кислотность 382 (II)
Циглер 262, 280 (I)
Циглера–Натта катализатор 280 (I)
Цикатоксин 327 (I)
Цикл Кребса 301 (III)
Циклические азотистые основания

327 (III)
Циклические эфиры 409 (II)

классификация и номенклатура
417 (II)

Циклический ряд 24 (I)
Циклоалканы 194 (I)

ионные перегруппировки 213 (I)
металлоорганический синтез

197 (I)
нитрозирование 212 (I)
оксимирование 212 (I)
получение гидрированием бензола и

его гомологов 198 (I)
реакции с водородом 206 (I)
реакции с галогенами 207 (I)
реакции с минеральными кислотами

206 (I)
синтез на основе перициклических

реакций 196 (I)
синтез пиролизом солей дикарбоно-

вых кислот 198 (I)
способы получения 194 (I)

типы напряжения и природа связей
199 (I)

Циклобутадиен 21 (II)
Циклобутан 24, 31, 72, 194, 196, 200, 206,

347 (I)
Циклобутанкарбальдегид 432 (II)
Циклобутен 346 (I)
2-Циклобутил-2-пропанол, перегруппи-

ровка в реакции с HCl 345, 346 (II)
Циклобутилхлорид 24 (III)
Циклогексан 150, 194, 197, 199, 200, 202,

206, 207, 212, 213 (I)
карбоксилирование 213 (I)
окисление 213 (I)

1,4-Циклогександикарбоновая кислота
12 (III)

Циклогексанол 328, 331, 341, 362, 401,
467, 491 (II)
дегидратация 227 (I)

Циклогексанон 432, 433, 448, 456, 464,
467, 468, 473 (II), 61, 67, 75, 169, 184,
203, 225, 248 (III)
енамин 184 (III)

Циклогексатриен 21 (II)
Циклогексен 227, 247, 260, 285, 288 (I)
Циклогексеноксид 422 (II)
Циклогептан 200, 214 (I)

перегруппировка 214 (I)
Циклогептанон 216 (I)
Циклогептатриен 24 (II)
Циклогептатриенилий-ион 24 (II)
Циклогептатриенон 27 (II)
Циклодекан 200 (I)
Циклодекапентаен 21 (II)
Циклононан 200 (I)
Циклононин 301 (I)
1,3-Циклооктадиен 328 (I)
Циклооктан 200 (I)
Циклооктатетраен 321 (I), 21 (II)
Циклооктин 301 (I)
Циклопентадиен 24 (II)

в реакции Дильса–Альдера 357 (I)
Циклопентадиенид-ион 24 (II)
Циклопентадиенон 27 (II)
Циклопентан 24, 194, 197, 200 (I)
Циклопентанон 198, 217 (I)
Циклопентен 249 (I)
Циклопропан 24, 194, 197, 200, 203, 206,

207, 212, 276 (I)
Циклопропен 24 (II)
Циклопропенилий-ион, ароматичность

24 (II)
Циклоундекан 200 (I)
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Цистеин 305, 318 (III)
Цистин 306 (III)
Цитозин 260, 327 (III)
Цитронеллаль 219 (I)

Четвертичная структура белков 320,
325 (III)

Четвертичные аммониевые соли 173,
178 (III)

Четвертичный атом углерода 123 (I)
Четыреххлористый углерод 213 (II)
Чичибабин 257, 273 (III)
Чугаев 293 (II)

Шаад 137 (II)
Шарплесс 133 (III)

энантиоселективное эпоксидирова-
ние 291 (I)

Шибасаки 154 (III)
Шиман 215 (III)
Шифф 462 (II)
Шмидт 480, 483 (II), 229 (III)
Шмитт 387 (II)
Шорлеммер 18 (I)
Шорыгин 284 (II)
Шпайер 27 (III)
Шрёдингер 33 (I)
Шрёдингера уравнение 61 (I)
Штреккер 307 (III)

Щавелевая кислота 66, 112 (III)

Эванс 509 (II)
Эвгенол 405 (II)
н-Эйкозан 122 (I)
Эйстерт 226 (III)
Экваториальный конформер 208 (I)
Экзергонический гидролиз АТФ 301 (III)
Электролиз солей карбоновых кислот

25 (III)
Электронная плотность 61 (I)

на атоме 67 (I)
полная 67 (I)

Электронная спектроскопия поглоще-
ния 149 (II)

Электронное сродство 78 (I)
Электронные переходы в органических

молекулах 151 (II)
Электроноакцепторные группы 50 (I)

π-Электронодефицитные системы 35 (II)
Электронодонорные группы 50 (I)
π-Электроноизбыточные системы 35 (II)
Электроноизбыточные гетероциклы

241 (III)
Электроотрицательность 45 (I)

элементов по Полингу 282 (II)
Электрофил 74 (I)
Электрофилы в реакциях SEAr 46 (II)
Электрофильное ароматическое замеще-

ние 46 (II)
Электрофильное бромирование бензола,

механизм 48 (II)
Электрофильное присоединение алке-

нов 233, 237 (I)
Электрофильный катализ в реакциях

SN1 234 (II)
Электроциклические реакции 346, 350,

354 (I)
Элементабензолы 40 (II)
Элементоорганические соединения

282 (II)
Элементы симметрии 166 (I)
Элиминирование (реакции отщепления)

в реакциях SN 235, 322 (II)
Элиминирование 71 (I)

бимолекулярное Е2, конкуренция с
реакциями SN2 236 (II)

по Коупу (реакция Коупа) 186 (III)
Энантиомеры 166, 170 (I)
Энантиоселективное дигидроксилирова-

ние 289 (I)
Энантиоселективное эпоксидирование

289 (I)
Энантиоселективность енолизации

509 (II)
Энантиоселективный синтез сульфокси-

дов 133 (III)
Энантиотопные пары неподеленных

электронов атома серы 133 (III)
Энантиотопный атом 183 (I)
Энантовая кислота 17 (III)
Эндергоническая реакция 301 (III)
эндо-Правило в реакциях Дильса–

Альдера 357 (I)
эндо-Триметиленнорборнан 214 (I)
Энергетическая диаграмма (профиль)

реакции 100 (I)
Энергетическая диаграмма молекуляр-

ных π-орбиталей бензола 19 (II)
Энергии диссоциации ковалентных свя-

зей 142 (I)
Энергия делокализации 68 (I)
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Энергия связи 43 (I)
Энергия сопряжения бензола 16 (II)
Энзимы 303 (III)
Энтальпия активации 104 (I)
Энтропия активации 104 (I)
Эпимерные альдоновые кислоты

293 (III)
Эпимерные циангидрины 293 (III)
Эпимеры 281 (III)
D-Эритроза 293, 294 (III)
Эргостерин 220 (I)
Эскулетин 406 (II)
Эскулин 406 (II)
Эстрадиол 221 (I), 117 (II)
Этан 23, 25, 65, 74, 83, 122, 124, 165, 225,

262, 265, 305, 317, 334 (I)
СН-кислотность 103 (II)

1,2-Этандисульфокислота, синтез
121 (III)

Этанол, определение концентрации в
крови 374 (II)
рКа 21, 83, 86, 226, 227, 255, 332 (I)

Этансульфокислота 119 (III)
Этантиол 215 (II), 130 (III)
Этерификация 27 (III)
Этил- (±)-2-фторгексаноат, расщепле-

ние рацемической формы 191 (I)
Этил (изобутил)сульфид 131 (III)
Этил-2-инданонкарбоксилат, получение

конденсацией Дикмана 82 (III)
Этиламин 162, 165, 172, 175, 176, 177,

180 (III)
Этиламмонийбромид 216 (II)
N-Этиланилин 165 (III)
Этилацетат 42, 47, 60, 62, 64, 65, 99 (III)
Этилбензоат 49, 65 (III)
Этилбензол 14, 62, 93, 99, 100, 105, 106,

107, 111, 112, 293 (II)
Этилбромид 215 (II)

Этилен 21, 36, 41, 72, 74, 75, 80, 99, 101,
196, 223, 229, 230, 232, 234, 240, 247,
251, 252, 255, 262, 265, 274, 277, 280,
297, 305, 317, 333, 347, 355 (I)
анион-радикал 232 (I)
катион-радикал 232 (I)
рКа 83 (I)

Этиленбромгидрин 255 (I)
Этиленгликоль 292 (I), 339, 363, 448 (II)
Этилендиамин 195 (III)
Этиленоксид 412, 418, 427 (II)
N-Этилиденанилин 182 (III)
Этилизопропиловый эфир 410 (II)
Этилмагнийбромид 284 (II)
Этилортоформиат 447 (II)
Этилпропаноат 60 (III)
N-п-Этилфенилацетамид, спектр ПМР

188 (II)
Этилхлорид 263 (II)
Этилциклобутан, перегруппировка 214 (I)
Этилциннамат 42 (III)
Этинил 296 (I)
1-Этинилциклогексанол 454 (II)
Этоксибензол (фенетол) 384 (II)
Этоксициклогексан 409 (II)
Эффект Хараша 259 (I)
Эшвайлер 169 (III)

Юглон 513 (II)
Юрьев 239 (III)

Яблочная кислота 87 (III)
Ядерное спиновое квантовое число

173 (II)
ЯМР-критерии ароматичности 23 (II)
Янтарная кислота 66, 112 (III)
Янтарный ангидрид 72 (III)
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