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Изучена реакция гидролиза 9-(2-ацилоксиалкенил)карбазолов в водном диоксане в присутствии HCl. Обнаружено, что кислотный гидролиз 1,2-дизамещенных этиленов – 9-(2-ацетоксивинил)карбазола и 9-(2-бензоилоксивинил)карбазола – протекает с образованием карбазола, т.е. атака протона на олефиновую связь направлена в (-положение по отношению к гетероциклу. Тризамещенный этилен – 9-(2-ацетоксипропенил)карбазол – протонируется по атому C( и гидролизуется с образованием 9-карбазолилацетона. Направление протонирования объясняется электронным влиянием заместителей и обсуждается в сравнении с 9-алкенилкарбазолами и 9-(2-алкоксиалкенил)карбазолами.


Недавно нами были синтезированы отдельные представители   9-(2-ацилоксиалкенил)карбазолов [1], которые можно рассматривать как функционально замещенные 9-алкенилкарбазолы. Химические свойства 9-алкенилкарбазолов изучены достаточно хорошо [2], причем основное внимание уделялось реакциям электрофилов по олефиновой связи, активированной сопряжением с электронной парой атома азота гетероцикла. Было обнаружено, что в реакциях кислотного гидролиза [2-4], взаимодействия со спиртами [5], сопряженного присоединения [2] и др. атака электрофила направлена на  олефиновый атом углерода в (-положении по отношению к гетероциклу. Противоположный результат получен при кислотном гидролизе цис-9-(2-метоксивинил)карбазола цис-(I), который протонируется по (-углеродному атому с образованием 9-карбазолилуксусного альдегида (II) [2,6]. Следовательно, резонансный эффект метоксильной группы в молекуле цис-(I) преобладает над резонансным эффектом гетероцикла. Этот факт связывают [6] с поворотом карбазольного ядра вокруг связи N-C( из-за стерического взаимодействия с метокси-группой в цис-положении. Кислотный гидролиз транс-9-(2-метоксивинил)карбазола транс-(I) протекает региоселективно и приводит к продуктам как (-, так и (-протонирования, преимущественно к первому из них (альдегиду II) [2,6]. В настоящей работе мы исследовали реакцию кислотного гидролиза некоторых 9-(2-ацилоксиалкенил)карбазолов, что позволило сравнить эти соединения с их алкокси-содержащими аналогами и с 9-алкенилкарбазолами по направленности протонирования олефиновой связи.


Объектами исследования являлись транс-9-(2-ацетоксивинил)карбазол транс-(IIIа), цис-9-(2-бензоилоксивинил)карбазол цис-(IIIб), 9-(2-ацетоксипропенил)карбазол (IIIв), 9-(2-бензоилоксипропенил)карбазол (IIIг). Выбор перечисленных соединений обусловлен различным типом замещения (-углерода и доступностью. Транс-9-(2-бензоилоксивинил)карбазол не был синтезирован, а цис-9-(2-ацетоксивинил)карбазол получен в смеси с транс-изомером (IIIа) [1]. Гидролиз соединений (IIIа-г) по схеме 1 проводили в диоксане, содержащем 14-27% (об.) воды в присутствии соляной кислоты.


Условия проведения реакции представлены в табл.1, где указан также препаративный выход карбазола или 9-карбазолилацетона (IV). Оказалось, что 9-(2-ацилоксиалкенил)карбазолы гидролизуются довольно трудно, о чем свидетельствуют высокие необходимые концентрации соляной кислоты и тот факт, что соединения (IIIб), (IIIв) без нагревания практически не реагируют с водой. По данным тонкослойной хроматографии (ТСХ), бензоилоксипропенилкарбазол (IIIг) при 50(С в течение 20 суток не подвергается гидролизу. Дизамещенные этилены транс-(IIIа), цис-(IIIб) и тризамещенный этилен (IIIв) в условиях реакции образуют различные продукты, что соответствует протеканию процесса по направлениям а и б (схема 1). 

Схема 1
[image: image1.wmf]b

a

IIIа-г

б

а

+

O

HetH

+

O

+

+

O

He

t

C

H

C

R

O

C

O

R

1

He

t

C

H

2

C

C

O

R

1

R

He

t

C

H

2

C

R

O

R

1

C

O

O

H

C

H

C

H

C

O

R

1

He

t

R

C

H

C

O

R

1

R

O

C

H

H

+

H

2

O

H

+

H

2

O

H

3

O

+

H

2

O



R=H, R1=CH3 (а);

R=H, R1=C6H5 (б);         

R=R1=CH3 (в); 

R=CH3, R1=C6H5 (г)
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Исследованные (-ацилоксипроизводные винилкарбазола (IIIа) и (IIIб) гидролизуются по направлению б: методом ТСХ в реакционной смеси обнаружен карбазол, препаративно выделенный с выходом 90-92%. Таким образом, атака протона на олефиновую связь указанных производных 9-винилкарбазола происходит по атому С(, как и в случае 9-алкенилкарбазолов [2-4]. Характерно, что, несмотря на значительные стерические напряжения, которые должны иметь место при цис-расположении карбазольного ядра и бензоилокси-группы в молекуле (IIIб), атом азота гетероцикла не утрачивает определяющего влияния на направление протонирования двойной связи. Это отличает цис-изомер (IIIб) от цис-изомеров 9-(2-алкоксивинил)карбазолов, в которых резонансный эффект гетероцикла недостаточен для того, чтобы протонирование происходило по атому С( [2,6]. По-видимому, в соединениях транс-(IIIа) и цис-(IIIб), за счет частичной делокализации электронной плотности с кислорода на карбонильную группу, с олефиновой связью в заметной степени сопряжен лишь атом азота. Чтобы проверить это предположение, мы выполнили конформационные расчеты исследуемых соединений методом молекулярной механики с параметризацией, использованной ранее [7] для определения геометрии молекул 9-алкенилкарбазолов, 10-алкенилфенотиазинов и 10-алкенилфеноксазинов. В оптимальных конформациях транс-(IIIа) и цис-(IIIб) двугранный угол ( между плоскостями гетероциклического и олефинового фрагментов составляет 35( и 46( соответственно (для 9-винилкарбазола получено значение (=34( [7]), что говорит о существовании стерических напряжений в цис-изомере (IIIб). Несмотря на это, эффективный заряд на атоме С(, определенный полуэмпирическим методом АМ1 [8], остается более отрицательным, чем на атоме С( (табл.2). В транс-изомере (IIIа) электронная плотность еще значительнее смещена в сторону (-углерода, но для молекулы метоксивинилкарбазола транс-(I) получена противоположная поляризация олефиновой связи (табл.2). Cледовательно, наличие карбонильной группы в транс-9-(2-ацетоксивинил)карбазоле снижает электронодонорное воздействие кислорода на двойную связь и приводит к изменению направления гидролиза сравнительно с 9-(2-метоксивинил)карбазолом.


Кислотный гидролиз ацетоксипропенилкарбазола (IIIв) протекает по направлению а (схема 1) с образованием карбазолилацетона (IV), выделенного из реакционной смеси с выходом 89%; методом ТСХ других карбазолилсодержащих продуктов не обнаружено. Соединение (IV) идентифицировано методами ИК- и ПМР-спектроскопии, а также элементным анализом. В ИК-спектре продукта имеется полоса валентных колебаний связи С=О в области 1730  см-1 и отсутствует полоса при 1630 см-1, обусловленная валентными колебаниями связи С=С исходного соединения (IIIв). Образование карбазолилацетона свидетельствует о том, что атака протона направлена на (-углеродный атом, т.е. ацетоксипропенилкарбазол (IIIв) в условиях реакции ведет себя аналогично 9-(2-алкоксивинил)карбазолам. Хотя геометрическая конфигурация замещенного этилена (IIIв) (Z- или Е-изомер) не установлена [1], наличие одного из заместителей в цис-положении к гетероциклу приводит к повороту карбазольного ядра вокруг связи N–C( (табл.2) и к снижению электронной плотности на атоме С( . Кроме  того, эффект сверхсопряжения метильной группы должен способствовать возрастанию отрицательного заряда на (-углероде. В результате поляризация олефиновой связи оказывается противоположной той, что имеет место для соединений транс-(IIIа) и цис-(IIIб) (табл.2), и согласуется с наблюдаемым направлением реакции гидролиза ацетоксипропенилкарбазола (IIIв). Вместе с тем, величины эффективных зарядов не объясняют инертности бензоилоксипропенилкарбазола (IIIг) в системе диоксан-вода-HCl и отсутствие в растворе ожидаемого продукта реакции (IV). Возможно, это обусловлено стерическими помехами подходу молекул воды к атому С(, оказываемыми бензоилокси- и метильной группами.

Экспериментальная часть.


Спектры ПМР сняты на приборе ВС-497С с рабочей частотой 100 МГц; 10%-ные растворы в С6D6. ИК-спектры регистрировали на спектрофотометре Specord-71 IR (суспензия в вазелиновом масле). За ходом реакций следили методом ТСХ на пластинах “Silufol”, элюент – бензол. Исследуемые 9-(2-ацилоксиалкенил)карбазолы синтезированы по методикам [1].


Кислотный гидролиз транс-9-(2-ацетоксивинил)карбазола (IIIа). Соединение транс-(IIIа) массой 0.281 г (1.12 ммоль) растворяли в 75 мл диоксана, добавляли 12.5 мл 6Н раствора HСl , выдерживали 27 ч при 20(С. Реакционную смесь высаживали в 300 мл воды. Осадок отфильтровывали, промывали водой, высушивали. Получили 0.171 г (92%) карбазола с т.пл. 247-248(С (из бензола). Продукт не дает депрессии температуры плавления с аутентичным образцом карбазола.


Кислотный гидролиз цис-9-(2-бензоилоксивинил)карбазола (IIIб). Навеску 0.213 г (0.68 ммоль) соединения цис-(IIIб) растворяли в 70 мл диоксана, добавляли 25 мл 6Н раствора HСl, выдерживали 15 ч при 50(С. Карбазол с т. пл. 247-248(С (из бензола) выделяли как описано выше для гидролиза соединения транс-(IIIа). Полученные кристаллы не дают депрессии температуры плавления с аутентичным образцом карбазола.


Кислотный гидролиз 9-(2-ацетоксипропенил)карбазола (IIIв). Соединение (IIIв) массой 0.180 г  (0.68 ммоль) растворяли в 100 мл диоксана, добавляли 22.5 мл 6Н раствора HСl, нагревали при 50(С в течение 20.5 часов. По окончании реакции смесь высаживали в 300 мл воды, осадок отфильтровывали, промывали водой, высушивали. Получили 0.135 г (89%) 9-карбазолилацетона в виде белых кристаллов с т. пл. 128.5-130(С (из этанола). Найдено: С 81.42; H 5.66; N 5.91%. C15H13NO. Вычислено: С 80.69; H 5.87; N 6.27%. Спектр ПМР (С6D6), м.д.: 1.20 (3Н, с, СН3), 4.02 (2Н, с, СН2), 6.5-8.0 (8Н, м, Н гетероцикла).
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Таблица 1

Условия проведения реакции кислотного гидролиза 9-(2-ацилоксиалкенил)карбазолов (IIIа-г)

Соединение (ммоль)
Диок-сан,мл
Н2О, мл
[HСl], моль/л
t,(С
Вре-мя,ч
Выход продукта, %

транс-(IIIа) (1.12)
75
12.5
0.86
20
27
92 (карбазол)

цис-(IIIб) (0.68)
70
25
1.58
50
15
90 (карбазол)

(IIIв) (0.68)
100
22.5
1.10
50
20.5
89 (IV)

(IIIг) (0.98)а
40
15
1.64
50
480
–

Примечание. а Соединение (IIIг) кислотному гидролизу в данных условиях не подвергается.

Таблица 2

Значения ( и эффективные заряды на атомах олефиновой связи исследуемых соединений.

Соединение
((
Заряды на атомах



С(
С(

транс-(IIIа)
35.1
-0.057
-0.075

цис-(IIIб)
46.0
-0.056
-0.062

Е-(IIIв)
60.2
-0.054
0.024

Z-(IIIв)
44.3
-0.052
-0.007

Е-(IIIг)
60.3
-0.056
0.029

Z-(IIIг)
49.8
-0.051
0.009

транс-(I)
36.1
-0.089
-0.059

Anfinogenov V.A., Zuikova S.A., Khlebnikov A.I.  Acid Hydrolysis of 9-(2-Acyloxyalkenyl)carbazoles

Hydrolysis of 9-(2-acyloxyalkenyl)carbazoles in aqueous dioxane in the presence of HCl has been investigated. It was found that acid hydrolysis of 1,2-disubstituted ethylenes – 9-(2-acetoxyvinyl)carbazole and 9-(2-benzoyloxyvinyl)carbazole – led to the formation of carbazole, i.e. double bond protonation is directed to the (-position with respect to heterocycle. Trisubstituted ethylene – 9-(2-acetoxypropenyl)carbazole – is protonated to the C( atom, yielding 9-carbazolylacetone. Direction of protonation is explained by the electronic effects of substituents and is discussed in comparison with the acid hydrolysis of 9-alkenylcarbazoles and 9-(2-alkoxyalkenyl)carbazoles.
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Het = 9-карбазолил;   R=H, CH3;   R1=CH3, C6H5


