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Описаны основные методы получения и химические свойства азуле-
новых углеводородов. Основное внимание уделено новейшим работам, не
нашедшим отражения в уже вышедших обзорах. Рассмотрены также не-
которые аспекты применения азуленовых соединений.
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I. ВВЕДЕНИЕ

Прошло сорок лет с тех пор, как работами Пфау и Платтнера была
окончательно установлена структура азуленовых углеводородов'. Родо-
начальником этого класса небензоидных ароматических соединений
является бицикло[5,3,0]декапентаен, или азулен (I). Азуленовые угле-
водороды содержатся в различных природных маслах, где они образу- *
ются за счет дегидрирования и дегидратации бицяклических сесквитерпе-
човых спиртов. Для многих азуленовых углеводородов, выделенных из.
природных источников, сохранились специфические названия: гвайазу-
лен (II) —для 1,4-диметил-7-изопропилазулена, получаемого дегидри-
рованием масла древесины Guaiacum officinale L., масла пачули Pogo-
stemon patchouli и масла эвкалипта Eucalyptus globulus; хамазулен
(III)—для азулена, содержащегося в маслах ромашки Matricaria ca-
mimilla L., тысячелистника Achillea millefolum L., полыни Artemisia
absinthium L. и некоторых других масел; .лактаровиолин (IV)—для
альдегида, содержащегося в рыжиках; ветивазулен (V) и циразулен
(VI) —-для продуктов дегидрирования сесквитерпеновых кетонов вети-
вона и цирона 2.

2

сн,
(П (И)

л Ζ' \ ПНР /? \
Л* \ у? \ _ ^

\ ι—СИ -сн»
/ \ / С Н з \

сн3сн2 ^/ у ^/
ί"" сн 2

(IV)



Успехи химии азулена 1003

н / С Н 3 СН3

! <*\

\ сн \—/

f 3 ^
сн

СНз-f ) - С Н 3 СН,
CH3

\ \ /

(V) (VI)

Помимо перечисленных природных источников азуленовые углево-
дороды содержатся в растениях многих других видов, однако в весьма
небольших количествах. Азулен и его простейшие гомологи представля-
ют собой высококипящие, перегоняющиеся с водяным паром, раствори-
мые в углеводородных растворителях, хорошо кристаллизующиеся со-
единения, обладающие глубокой окраской. Простейшие азуленовые
углеводороды поглощают свет в области 550—650 нм 2 · 4 . Они стабильны
на воздухе до 300—350° и только выше этой температуры начинают
превращаться в валентные изомеры бензоидного строения-—нафталин и
его гомологи2. Известна и фотоизомеризация азуленовых соединений5.

Необычные физические и химические свойства азуленовых углеводо-
родов давно привлекали внимание многих исследователей, однако до
конца пятидесятых годов эти соединения были весьма малодоступны, и
лишь после разработки эффективных путей синтеза азуленов Гафнером
и Нозое стало возможным их широкое изучение. Наиболее полный обзор
литературы, посвященный строению и химии азуленов, вышел в 1959 г.3

(на русском языке — в 1963 г. 2 ). Последующие обзоры 6 · 7 содержат дан-
ные лишь по отдельным проблемам синтеза или реакционной способно-
сти азуленов. Поэтому настоящий обзор, посвященный методам синтеза,
химическим свойствам и перспективам применения азуленовых произ-
водных, в основном охватывает литературу с 1959 по 1975 г. Весьма
большое количество публикаций, появившихся в этот период, не позво-
ляет включить в обзор некоторые разделы, а именно: 1) методы выде-
ления, очистки и идентификации азуленовых соединений; 2) физические
и физико-химические характеристики азуленов; 3) химические свойства и
способы получения гетероазуленовых соединений, в которых одна или
несколько групп = С Н — заменены на гетероатомы8. Все эти вопросы,
безусловно, заслуживают специального обсуждения.

II. МЕТОДЫ ПОЛУЧЕНИЯ АЗУЛЕНОВЫХ СОЕДИНЕНИЙ

1. Методы, включающие дегидрирование

Дегидрирование бициклических предшественников азулена со струк-
турой бицикло[5,3,0]декана (VII) или соответствующих частично нена-
сыщенных соединений было исторически первым (и долгое время един-
ственным) способом получения азулена и его алкильных гомологов. При
этом использовались как природные масла, содержащие сесквитерпено-
вые предшественники, так и синтетические бициклические производные.
Если гвайазулен, хамазулен и ветивазулен до настоящего времени по-
лучаются в основном дегидрированием природных масел, то для синтеза^
других производных азулена замещенные бицикло[5,3,0]деканы исполь-
зуются редко в связи со сложностью и многостадийностью их построе-
ния 2. Помимо дегидрирования производных бицикло[5,3,0]декана (VII) 9

азулены были получены дегидрированием соединений ряда циклодека-
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на (IX) 2·10· и , декалина (VIII) 12, тетрагидродициклопентадиена (XI)
и с«ыро-4,5-декана (X) 13.

(VIII) (ХП

Однако сложность синтеза большинства подобных соединений, обра-
зование смесей изомерных азуленов из замещенных производных
(VIII) — (X) и, самое главное, низкие выходы на стадии дегидрирования
(1—10%) привели к тому, что эти методы в настоящее время также
применяются крайне редко. Выходы продуктов на стадии дегидрирова-
ния резко повышаются при использовании высоконенасыщенных угле-
водородов, таких, как дигидроазулены, поэтому «частичное» дегидриро-
вание остается важным синтетическим методом в химии азуленов. Де-
гидрирование иногда применяется также для доказательства строения
сесквитерпеновых углеводородов.

В качестве дегидрирующих агентов широко применяются сера, селен,
5—10%-ный палладий на угле, хлоранил и дифенилдисульфид. Дегидри-
рование серой осуществляется при нагревании (200°), причем выходы
обычно не превышают 10% " · 1 S и лишь в отдельных случаях достигают
30—50% 1 6 · 1 7 . При дегидрировании серой ацил- и алкилазулены способ-
ны образовывать тиеноазулены 17~19. Применение селена 20~22 или палла-
дия 23~25 для дегидрирования в жидкой фазе требует более высокой тем-
пературы (280—300°), что часто приводит к миграции углеводородных
заместителей или даже частичной изомеризации азуленовой системы в
нафталиновую26. Выходы азуленов составляют 1—10%. Каталитическое
дегидрирование в газовой фазе над палладием на угле, сульфидом мо-
либдена или другими катализаторами часто протекает с более высокими
выходами, однако требует тщательного подбора оптимальных условий
в каждом конкретном случае 9 · 1 2 · 2 7 . О дегидрирующем действии дифе-
нилдисульфида имеется мало данных; этот дегидрирующий агент с успе-
хом был применен для синтеза гвайазулена 28.

Наиболее часто в последнее время в качестве дегидрирующего аген-
та применяется хлоранил 29~33. Дегидрирование протекает в очень мяг-
ких условиях, однако при этом необходима высокая степень ненасыщен-
ности дегидрируемых веществ.

Сложность направленного синтеза гидрированных предшественников-
азулена и низкие выходы при их дегидрировании привели к разработке
принципиально новых путей синтеза азулена, исключающих дегидри-
рование.

2. Синтезы, основанные на циклизации полиметиниевых солей
и фульвенов

В 1955 г. Циглером и Гафнером 34 и почти одновременно Рёслером
и Кёнигом 35 опубликованы сообщения о новом пути синтеза азуленовых
систем, исключающем стадию дегидрирования. Общий принцип этой
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реакции заключается в циклизации фульвена (XIV), полученного из цик-
лопентадиена (ХП) и глутаконового диальдегида (XIII), в азулен (I) .
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Однако в таком варианте этот процесс не осуществлен до настоя-
щего времени. На практике вместо малостабильного глутаконового ди-
альдегида используется его производное — так называемый альдегид
Цинке (XV), который превращается в фульвен (XVI). Этот фульвен при

'200—300е в присутствии оснований, подобных бензидину или триэтанол-
амину, циклизуется в азулен, который по мере образования отгоняется
с перегретым паром. Высокий выход азулена (до 70%) делает этот ме-
тод наиболее перспективным для промышленного применения 34.
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Тем же методом получаются азулены, замещенные в пятичленном цик-
ле. Необходимо отметить, что циклизация фульвена (XVII), получен-
ного из метилциклопентадиена, приводит к 1-метилазулену (XVIII) 36,
а аналогичная циклизация фенилзамещенного фульвена (XIX) — к 2-фе-
нилазулену (XX) ".
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Такое различие в протекании циклизации объясняется, вероятно, как
электронными, так и стерическими факторами. Недавно был осущест-
влен синтез азулено[1,2,3-с, с/]феналена (XXII) циклизацией соответству-
ющего фульвена (XXI) с выходом 62% 38. Побочно выделено дигидро-
производное (XXIII):



1006 В. Б. Мочалин, Ю. Н. Поршнев

(XXI) (XXII) (XXIII)

Замещенные в семичленном цикле азулены могут быть получены
реакцией циклопентадиена с замещенными альдегидами Цинке, однако
расщепление алкил- и полиалкилпиридинов в желаемые производные
глутаконового диальдегида представляет известные трудности39. По-
скольку пирилиевые соли значительно легче расщепляются аминами, они
могут служить удобными исходными веществами для получения неко-
торых труднодоступных азуленов, например, 6-метоксиазулена (XXIV) 39:
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6(5)-Арилзамещенные азулены (XXVIII) получены из 2,6-диалкокси-
4(5)-арил-Д3-дигидропиранов (XXV) 40 через хлорметилаты (XXVI) и
фульвены (XXVII) по схеме:
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Таким путем были получены 6-фенил-41, 6-а-тиенил-42 и 5-фенилазу-
лен 43.

Другой способ получения замещенных пентаметиниевых солей — про-
изводных глутаконового диальдегида — основан на конденсации произ-
водных малонового диальдегида (XXIX) или (XX) с карбонильными со-
единениями, имеющими активную метиленовую группу44. Полученные
карбонилсодержащие аминодиеноны (XXXI) превращаются в пентаме-
тиниевые соли (XXXII) обработкой борфторидом триэтилоксония, а за-
тем диметиламином. Далее при действии циклопентадиенилнатрия обра-
зуются фульвены (XXXIII), которые при нагревании до 180—190° пре-
вращаются в азулены (XXXIV), замещенные в семичленном цикле (выход
15—35%). Следует отметить, что наличие объемистых заместителей R1

и R2 в фульвене (XXXIII) препятствует образованию азулена, что, ве-
роятно, связано с затруднениями при создании г{ыс-конфигурации, не-
обходимой для циклизации. Этим методом из аценафтенона получены
пентациклические конденсированные соединения ряда азулено[4,5-а]аце-
нафтилена (XXXV) 4\
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Большое значение в качестве исходного соединения для синтеза по-
лициклических азуленовых углеводородов приобрела соль (XXXVI), со-
держащая диметиламинофульвеновую группировку45"50. Показано, что
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при взаимодействии этой соли с производными глутаконовой или сти-
рилуксусной кислоты в присутствии метилата натрия получаются фуль-
вены (XXXVII), способные циклизоваться в 5,7-дизамещенные азулены
(XXXVIII) с высокими выходами " :

/ \ / =
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Применение в этой реакции вместо производных глутаконовой кис-
лоты изофорона, 2-метилхромона, аценафтенона, флуорена, бензфлуоре-
нов44, феналена51 и 1,2-дигидро-5Н-циклопента [с, й]феналена52 приве-
ло к соответствующим полициклическим азуленовым соединениям
(XXXIX) — (XLVII).

(XLIII) (XLIV) (XLVJ

Ютц и Швайгер53 предложили метод двойной циклизации пентаме-
тиниевой соли (XLVIII) 54 с фульвеном (XLIX) при действии метилата
натрия, который приводит к образованию (с выходом около 5%) весьма
труднодоступного пирацегептилена (L):

/ \
©
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Конденсация циклопентадиена с солью (LI), очевидно, включает как
образование фульвена, так и последующую его двойную циклизацию с
отщеплением еще двух молекул диметиламина и образованием
бенз[а]пирацегептилена (LII) с выходом 2,5% 53: _

*СН3)2 N
Θ
N (СН3).,

СЮ®
CHaONa

\ /

/ \

\
\

С Н , — N — С Н 3

(L1) (LII)

3. Синтезы на основе пиридиниевых и пирилиевых солей

Родство глутаконового диальдегида и пиридина позволило Гафне-
р у " осуществить синтез азуленов (LIII) конденсацией замещенных
циклопентадиенов (LIV) с замещенными пиридинами (LV) с последую-
щей циклизацией и дегидрированием при повышенной температуре. Та-
ким путем были получены 1-метил-, 4-метил-, 4,8-диметил-, 5-метил-,
1-изопропил-, 1-бензгидрилазулены, а также 1,2-бензазулен.

w
1. C2H=ON'a

(LIV)

\ / 2. хлораиил, 300°

(LV) (ТЛИ)

Более широкое распространение получил, однако, метод синтеза азу-
ленов на основе четвертичных солей пиридиния и его гомологов. Напри-
мер, при взаимодействии N-метилпиридинийбромида (LVI) с метилцик-
лопентадиенилнатрием в жидком аммиаке Циглер и Гафнер получили
фульвен (VII), термически циклизующийся в 1-метилазулен с 55%-ным
выходом 56:

сн
(LVI) (LVII)

Аналогично из 1,2,3-трифенилциклопентадиена получен 1,2,3-трифе-
нилазулен ".

Реакция циклопентадиенилнатрия с солями хинолиния 58 и изохино-
линия 59 приводит к получению соответственно 4,5-бензазулена (LVIII)
и 5,6-бензазулена (LIX) с низкими выходами.
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(LIX)

Следует заметить, что в препаративном отношении эти синтезы доволь-
но сложны, а выходы, приводимые в литературе, не всегда воспроиз-
водятся.

Значительно лучшие результаты дает замена пиридиниевых солей
пирилиевыми. Гафнером показано60, что некоторые замещенные пири-
лиевые соли (LX) с циклопентадиенилнатрием уже при комнатной тем-
пературе образуют замещенные в семичленном цикле азулены с выхо-
дами, в отдельных случаях близкими к количественным. Предполагае-
мые промежуточные продукты (LXI), (LXII) выделить не удалось.
Алкильная группа алкилциклопентадиена оказывается в положении
2 азулена (например, образуется 2,4,6,8-тетраметилазулен (LXIII)T

3

(LXII)

R' (LXHI)

На основе этой реакции были получены различные замещенные азу-
лены: 4,6,8-триметил-, 4,8-диметил-6-т/?ег-бутил-, 4-метил-6,8-дифенил-,
4,8-диметил-6-фенил, 4,8-диметил-6-метоксиазулен и некоторые другие
аналоги β1. Однако этот путь синтеза замещенных азуленов не универса-
лен. Так, 4,10-диметил-5,6,7,8-тетрагидро-5,6-бензазулен (LXIV) получен
из соли (LXV) с выходом всего 3,3% 59.

\ ,Na

/ \

ΤΓΦ, Ν 2

сн»

ciof
(LXV)

>-ч-сн,

(LXIV)

Незамещенный перхлорат пирилияв2 или 2,6-диалкилпирилиевые соли,
не замещенные в положении 4, не образуют азуленов при обработке цик-
лопентадиенилнатрием. Не могут служить источниками азуленов пер-
хлораты 2,4,6-трифенилпирилия и 2,6-дистрил-4-фенилпирилия, а также
некоторые другие соли пирилия. Очевидно, незамещенные пирилиевые
соли при реакции с циклопентадиенил-анионом легко вступают в кон-
денсацию с участием атомов углерода, находящихся в положениях 2, 4
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и 6, что приводит к образованию большого числа неустойчивых побоч-
ных продуктов. 2,4,6-Триарилзамещенные пирилиевые соли не подвер-
гаются в мягких условиях расщеплению циклопентадиенил-анионом в
силу своей стабильности за счет сопряжения " .

Еще один интересный путь получения азуленовых соединений пред-
ложен в 1963 г. Димротом, Вольфом и Вахе63. В этом синтезе как пяти-
членное, так и семичленное кольцо азулена образуется из соли пирилия.
Взаимодействие избытка метилентрифенилфосфорана с солями пирилия
приводит к одностадийному получению замещенных 5-ацилазуленов
(LXVI) с выходом около 30%.

R

R

Ph,P-CH2

BF?

R-if
,·04 ,·'

R

О
R

R *. / — R

(LXVI)

Таким образом, несмотря на некоторые ограничения, синтез азуленов
на основе пирилиевых солей является одним из наиболее эффективных
методов вследствие высоких выходов, мягких условий реакции и доступ-
ности исходных соединений.

4. Тропоны, трополоны и гептафульвены в синтезе азуленов

Подробно изучен 64 еще один путь построения азуленовых соединений,
в основе которого лежит замыкание пятичленного цикла в соединениях,
уже содержащих циклогептатриеновую систему. Одним из вариантов
реакций такого типа является взаимодействие α-галоген 64~68, а-арил-
•сульфонилокси89 или α-алкокситропонов7" (LXVII) со сложными эфи-
рами, имеющими активную метиленовую группу:

(LXVII) (LXVIII) (LX1X) (LXX)

= С1, Вг, OSO2Ar, ОСН3", ОС2Н5; R = CN, СО()С2П5, С еП 5, CG1I5CO;
1 ^ алкил, арии; R2= CN, СООС2Н5

В присутствии алкоголята натрия легко образуются замещенные
циклогептафураноны (LXVIII), которые затем превращаются в амино-
азулены (LXIX). Применение двойного избытка циануксусного эфира
позволяет сразу в одну стадию с хорошими выходами получить 2-амино-
1,3-дикарбэтоксиазулены (LXIX), R = R2 = COOC2H5; использование ди-
нитрила малоновой кислоты приводит к 2-амино-1,3-дицианазулену
^LXIX), R = R 2 = CN. В качестве побочных продуктов с небольшими вы-
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ходами образуются 2-оксипроизводные (LXX), R = CN, R 2=COOC 2H 5

или CN.
Нитрильные и сложноэфирные группы могут быть удалены омыле-

нием с последующим декарбоксилированием 66, а аминогруппа заменена
на водород диазотированием с помощью изоамилнитрита в спирте в при-
сутствии H2SO4

 6S. В качестве иллюстрации подобных превращений ниже-
приведены синтезы 1- и 2-фенилазуленов (LXXI) и (LXXII):

О

P h - О
\ _ / CH.(CN),

\

1) омыление

- N s

p fK_>

О

PiiCO— <• о

\/

NCCH2COOC2H5

2) декарбоксилирование

Ph

λ
CN-;f >-COOH

/
/
(LXXI)

\ / \
1) омыление

\ \ /

2) декарбоксилирование

(LXXII)

Г*

\/

Циклогептафураноны (LXVIII) могут быть превращены в азулены
и другим путем — реакцией циклоприсоединения с виниламинами71·72:

О

R 1 - V
о

ч

\

II
R3

Так были получены 1,2-три-, тетра- и -пентаметиленазулены, 1-фенил- и
2-фенилазулены ", индено[2,1-а]азулен, индено[1,2-а]азулен иихЗ-циан-
замещенные72.

Циклогептафураноны (LXVIII) являются производными гептафуль-
вена. Сами гептафульвены также способны вступать в реакцию цикло-
присоединения с енаминами. Например, конденсация 8-цианциклогепта-
фульвена (LXXIIIa) с морфолиноциклопентеном приводит к образова-
нию дигидроазуленового производного (LXXIV), дегидрированием кото-
рого хлоранилом получен 1-циан-2,3-триметиленазулен (LXXV) 73:
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CN

/ \

CN CN

Ч
ι /Ч
Ч/ \

хлоранил
СД

\
\ _

(LXXIIIa) (LXXIV) (LXXV)

1,3-Циклоприсоединение * зфиров ацетилендикарбоновой кислоты к
гептафульвену и его производным приводит к образованию пятичленного
цикла дигидроазуленовой системы, при дегидрировании которой легко
получаются производные азулена. Так, из гептафульвенов (LXXIIIa—г)
были получены 1,2-азулендикарбоновый эфир (LXXVI6) 24, а также соот-
ветствующее 3-формил-(ЬХХУ1в), (LXXVIr) 74 и 3-цианпроизводное
(LXXVIa) 73:

R

COOCHg

с
111
с

R R

\

СООСН3

(LXXIII а—г)

) - С О О С Н 3

соосн,

-на

\
)>-соосн3

СООСНз
(LXXVI а—г)

R = C N (а), Н (б), СНО (в), СООС2Н5 (г)

Подобным же образом из гептафульвенового производного (LXXVII)
был получен диметиловый эфир 2,3-дигидро-1Н-бенз[2,3,4-с, с?]-азулен-
1-он-8,9-дикарбоновой кислоты (LXXVIII), превращенный далее в три-
циклическую полностью сопряженную систему 3-бенз[с, iij-азулеиона " .

О

/\
\ СООСНз

I

с

?
соосн,

ксилол; дегидрирование \

СООСНз
(LXXVII) (LXXVIII)

Фосфораны (LXXIX) также способны вступать в подобную реакцию
с ацетиленами, содержащими электроноакцепторные заместители, что

а'

(LXXIX)

A, R- алкил, арнл; R =11, алкил, арил, ацил;

R2, R3= CN, GOOR

* Правильнее было бы называть эту реакцию 1,8-циклоприсоединением, так как
она идет по концам цепи сопряжения (в гептафульвене цепь сопряжения состоит из
восьми атомов).
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приводит к получению замещенных азуленов (LXXX) с одновременным
отщеплением триалкил- или триарилфосфиноксидов 76.

Методы синтеза азуленов на основе тропоноидных соединений по-
зволяют легко получать функционально-замещенные в пятичленном цик-
ле азуленовые производные, и потому являются удачным дополнением
к синтезам на основе солей пиридиния, пирилия и солей Цинке. Из тро-
поноидных соединений получено большое число совершенно недоступ-
ных другими путями производных азулена, несущих в положении 2 атом
хлора, иода, а также амино-, циан-, карбоксильную, метокси-, гидразино-
и другие функциональные группы " . Аналогично получены три- и тетра-
циклические азуленоидные системы, включающие конденсированные пи-
ридиновые, пиридазиновые, пиразольные78^80 и тиофеновые81 циклы.

5. Синтезы на основе циклизации ацетиленовых соединений
и прочие методы синтеза

Способность ацетиленовых соединений образовывать азуленовую си-
стему была отмечена еще в 1948 г. Реппе и сотр.82, которые обратили
внимание на то, что при получении циклооктатетраена из ацетилена об-
разуются небольшие количества азулена. Обычно в подобных превраще-
ниях участвуют активные частицы, образующиеся, например, при рас-
ширении бензольного цикла фенилацетилена, и близкие по строению к
гептафульвену; циклоприсоединение такой частицы по тройной связи
приводит к замыканию пятичленного цикла азуленовой системы. Реак-
ции инициируются фотохимически, а иногда могут осуществляться и под
действием некоторых катализаторов. Иллюстрацией может служить
превращение фенилацетилена в 1-фенилазулен (LXXXI), R = H 8 3 :

—C=CR hv

(или катализатор)

Ph—ΟΞΞ С—R

/ C = C - R

(LXXXI)

R=H, Ph

Толан также вступает в подобную реакцию под действием 2,4-динитро-
фенилсульфенхлорида и безводного хлористого или бромистого алюми-
ния, что приводит к получению (с выходом около 25%) 1,2,3-трифенил-
азулена (LXXXI), R — P h 8 4 · 8 5 . Та же реакция осуществляется и в при-
сутствии хлористого палладия, с которым толан образует комплексное
соединение состава [2PhC = CPh-PdCl2-C2H5OH-HCl] 86. Вероятно, цик-
клизация ацетиленов в азулены может протекать как по радикальному,
так и по ионному механизму.

Диацетилены (LXXXII) вступают в подобную реакцию с образова-
нием смесей структурных изомеров азуленовых углеводородов (LXXXIII)
и (LXXXIV) 8 7 · 8 3 . Внутримолекулярная циклизация пери-б«с-мезитилэти-
нилнафталина (LXXXV) при УФ-облучении приводит к полициклическо-
му азуленовому углеводороду (LXXXVI) 8Э:
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R

sG—R

(LXXXII)

R=H, CH3, Ph

R

R

C==CR + RC=C-

(LXXXIII) (LXXXIV)

(LXXXV)
П з (LXXXVI)

(LXXXVII)

esc—Р

(LXXXV III)

Для выяснения механизма подобных реакций интересно, что 1,2-дифе-
нилэтинилциклогексен (LXXXVII) превращается при облучении в гидри-
рованное производное азулена (LXXXVIII) 88, дегидрирование которого
хлоранилом приводит к соответствующему азулену.

Внутримолекулярная циклизация применялась для получения поли-
циклических азуленовых производных (LXXXIX), содержащих в одном
из конденсированных колец атомы кремния или серы9 0·9 1:

/
\

Vc
/~
\

- p h Pdci

—Ph

X=SO, Si

\
/

X
—* \

/

(CH.)?

\ Ph

11 v

/ \ / x \

(LXXXIX)

Другой способ получения азуленовых производных — на основе солей
арилциклопропенилия 92~94 — также связан с расширением цикла одного
из фенильных заместителей:
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Ph Ph

Ph Η

Еще один синтетический подход к азуленам, включающий реакцию
внутримолекулярного циклоприсоединения, основан на инициируемой
карбонилами переходных металлов перегруппировке фенилзамещенного
бицикло[1,1,0] бутана (ХС) 95:

сн

Подобно гептафульвенам (см. стр.1013), аминовинилзамещенные
фульвены (XCI) способны вступать в реакцию циклоприсоединения с
эфирами ацетилендикарбоновой кислоты, образуя эфиры 4,5-азуленди-
карбоновой кислоты (ХСН) 96:

N

/ \
(XCI)

СООСНз

с

Ϊ
соосн.

-HNR 2

ГЮОСН3

(ХСП)

6-Стирилфульвен (XCIII), вступая в диеновый синтез с метиловым
эфиром пропиоловой кислоты, дает аддукт (XCIV), который перегруп-
пировывается в смесь фенилдигидроазуленкарбоновых эфиров; послед-
ние легко дегидрируются хлоранилом, образуя смесь метиловых эфиров
1-фенил-4- и -8-азуленкарбоновых кислот (XCV). При термической об-
работке фульвен (XCIII) изомеризуется в фенилдигидропентален
(XCVI); циклоприсоединение эфира пропиоловой кислоты приводит к
циклобутеновому производному (XCVII), которое при дегидрировании
превращается в индивидуальный метиловый эфир 1-фенил-4-азуленкар-
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боновой кислоты (XCVIII)

СООСНз

(XCVI)
(XCYIII)

Подтверждением этого механизма могут служить известные способы
превращения замещенных пенталенов (XCIX) 97 и (С) 98 в соответствую-
щие азулены (CI) и (СП) при взаимодействии с эфиром ацетилендикар-
боновой кислоты:

Ph Ph

Ph-c(

Ph Ph

(XCIX)

N (CH3)2 COOCH3

СООСНз

с
4- III

с
I
COOCHg

Ph Ph

I

Ph-
\

I I
Ph Ph

(CD

Ph
/

Ч-СООСНЗ
/

соосн„

N (СНз)2

с
111
с

СООСНз

(С)

(СНз)2 N

CH3OOC-

CH3OOC-

N (СН 3 ) 2

<:

- N (CH 3) 2

COOCH.

COOCH3
(СИ)

Циклический аналог стирилфульвена — 6-фенил-5-азаазулен (CIII) —
также вступает в реакцию циклоприсоединения с ацетиленовыми соеди-
нениями". При этом образуются оба возможных аддукта (CIV) и (CV),
которые с отщеплением синильной кислоты или бензонитрила превра-
щаются в смесь соответствующих азуленовых производных (CVI) и
(CVII).

R'

П1 (2=1

(CV)



1018 В. Б. Мочалин, Ю. Н. Поршнев

Диалкиламинофульвены (CVIII) вступают в реакцию циклоприсо-
единения с эфирами кумалиновых кислот (CIX), образуя аддукты (СХ)
или (CXI), которые с отщеплением углекислоты и диалкиламина аро-
матизуются в азулены (СХП) 10°:

X=N(CH3)2,

R=H, CH3; R' = CH3,C2H5

Синтезы азуленовых соединений на основе реакций циклоприсоеди-
нения активно изучаются в последние годы и, вероятно, их возможности
далеко не исчерпаны.

Описано еще несколько методов получения азуленовых соединений,
которые хотя и не имеют большого синтетического значения, но хорошо
иллюстрируют стабильность ароматической азуленовой системы.

Так, 1,6,8,13-этандиилиден[14]аннулен (CXIII) с высоким выходом
превращается в дициклогепта[с, d; g, /г]пентален (CXIV), являющийся
новым небензоидным изомером пирена ш . При облучении пропеллана
(CXV) ультрафиолетовым светом наряду с другими соединениями обра-
зуется N-метилимид 1,8-азулендикарбоновой кислоты (CXVI) с выходом
4% 102·

—СН3

(CXVI), 4%
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Гексафторфосфонат кобальтициния (CXVII) при обработке основания-
ми с низким выходом образует азулен 103:

О

(CXVII)

Пархам и Райф 104 изучили возможность получения азуленовых со-
единений из инденилнатрия присоединением к нему дихлоркарбена. Они
показали, что реакция протекает неоднозначно, и 5-хлоразулен (CXVIII)
удалось получить лишь с выходом около 0,5% '•

Описаны также синтезы азуленовых соединений замыканием пяти-
членного цикла в альдегидах или ацеталях циклогептатриенового ряда
(CXIX), (СХХ) 105. Этим путем с небольшими выходами получены 1,2-
бензазулен (CXXI) и 2-фенилазулен (XX). В процессе получения 2-фе-
нилазулена дегидрирование промежуточного дигидропроизводного осу-
ществлялось с помощью хлоранила.

/ \ / с н о

Snci4

бензол
ч/

/ \
P h 4 ,CH / Ph

(CXIX) (CXXI)

SnCl4

бензол, хлоранил

(CXX)
/

(XX)

Еще один путь конденсации альдегидов связан с замыканием семи-
членного цикла азуленового ядра48. Этот метод, заимствованный из хи-
мии тропонов, позволяет получать на основе замещенного циклопента-
диенового диальдегида (СХХП) азуленовый хинонметид (CXXIII), ко-
торый может быть затем превращен в производное азулена (CXXIV):
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Ph

(CXXIV)

Описанные в этом разделе методы были использованы для синтеза
различных полициклических азуленоидных соединений, содержащих от
трех до семи конденсированных циклов. Это не только карбоцикличе-
ские азуленоидные системы l06-i2\ Но и конденсированные азуленовые ге-
тероциклические соединения, содержащие азот i 2 8- I 3 4

j серу135-140 или кис-
лород 1 И в качестве гетероатома.

В заключение следует отметить, что пока отсутствует универсальный
метод синтеза замещенных азуленовых углеводородов. Многие из пере-
численных выше способов не могут применяться для препаративного по-
лучения азулена и его гомологов как вследствие низких выходов, так и
из-за малой доступности исходных соединений. Поэтому поиски новых
эффективных путей синтеза азуленов продолжаются и в настоящее
время.

III. ХИМИЧЕСКИЕ СВОЙСТВА АЗУЛЕНОВЫХ СОЕДИНЕНИЙ

1. Строение и реакционная способность азулена

Химия азуленовых соединений интенсивно развивалась в основном
в течение двух последних десятилетий; некоторые теоретические пред-
ставления о реакционной способности азуленовой системы разрабатыва-
лись параллельно или даже предшествовали синтетическим исследова-
ниям. Несмотря на трудности, связанные с учетом вклада полярных
структур, уже простейшие квантовомеханические расчеты по методу
ЛКАО МО показали высокую электроотрицательность пятичлен-
ного цикла и дефицит электронов у атомов семичленного цикла азулена.
Величины зарядов (qr), энергии локализации (Аг) и индексов свободной
валентности (Fr), рассчитанные по методу Хюккеля, приведены ниже.

-0,047 2,362

2,930
θ

2,362

1,924 )2,600

2,362

•у 2,262

2,554

2,341

(

2,198

A?

\ 1,929

J2,341 f
2,559

л;

4|2,240

J2.341

0,420

0,454

На основании расчетных данных можно сделать следующие выводы:
1) способность κ электрофильной атаке должна убывать в ряду ато-
мов углерода 1 (3) > 2 > 5 ( 7 ) > 6 > 4 ( 8 ) (на основании данных по величи-
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не заряда) или в ряду 1 (3) >5(7) > 2 > 4 ( 8 ) > 6 (на основании данных по
энергиям локализации); 2) реакционная способность к нуклеофильной
атаке должна уменьшаться в ряду атомов С 4(8) > 6 > 5 ( 7 ) > 2 > 1 (3);
3) гемолитические реакции должны протекать по углеродным атомам
4(8) 142 или 1(3) 153. Как будет показано в дальнейшем, результаты син-
тетических исследований в основном хорошо соответствуют этим теоре-
тическим данным.

2. Реакции электрофильного замещения

Следствием большой электронной плотности на атомах углерода пя-
тичленного цикла ароматической азуленовой системы является ее вы-
сокая реакционная способность по отношению к различным электро-
фильным агентам. Азулен и его производные легко образуют π-комплек-
сы с различными электронодефицитными соединениями: тринитробензо-
лом, тринитротолуолом, пикриновой кислотой ''• 154, тетрацианхинодиме-
таном 155, тетрацианэтиленом 156· 157 и некоторыми другими подобными
веществами 158. Тринитробензольные комплексы часто используются для
выделения, очистки и идентификации азуленов, так как они легко рас-
падаются на компоненты при хроматографировании на окиси алюминия.
Описаны также комплексы азуленов с карбонилами металлов 15Э-162.

а) Реакции азуленов с кислотами.

Высокая основность азуленов приводит к образованию солей азуле-
ния (CXXV) при действии минеральных кислот 163-165.

(cxxv)
Способность азулена и его производных растворяться в 60%-ной сер-

ной и 85%-ной фосфорной кислоте15 с образованием солей используется
в ряде случаев для выделения азуленовых соединений, так как разбав-
ление кислотного раствора водой ведет к гидролизу соли и выделению
исходного азулена. Азулены способны образовывать соли и с апротон-
ными кислотами 166, что приводит в ряде случаев к образованию побоч-
ных продуктов при использовании катализаторов Фриделя — Крафтса.
Активные атомы водорода в положениях 1 и 3 легко обмениваются на
дейтерий167·168, в то время как остальные атомы водорода обмениваются
лишь в жестких условиях 163.

б) Нитрование, нитрозирование, азосочетание.

Вследствие чувствительности азуленового ядра к сильным кислотам
азулен и его гомологи не удается пронитровать нитрующей смесью,
однако нитрование незамещенного азулена легко осуществляется ацетил-
нитратом 17°, нитратом меди1 7 1 или нитратом мочевины172. Особенно
удобным методом является нитрование тетранитрометаном в пириди-
не 171. Азулен дает с нитратом мочевины как 1-нитро-, так и 1,3-динитро-
производные, в то время как с тетранитрометаном образуется лишь мо-
нонитроазулен. Азуленовые производные, у которых в положениях 1 и
3 находятся углеводородные заместители изо-С3Н7, трес-С,Н9, нитруют-
ся в положение 5 с выходом около 25% 32·
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Азулен нитрозируется в положение 1 с помощью нитрозилперхлората,.
образуя малостабильный 1-нитроазулен " 4 . Аналогичное нитрозопроиз-
водное 4,6,8-триметилазулена, получаемое с высоким выходом, значи-
тельно более стабильно. Нозое с сотр. i 7 5 осуществил нитрозирование
2-амино-1-карбэтоксиазулена изоамилнитритом, приводящее к образова-
нию З-нитрозо-2-амино-1 -карбэтоксиазулена.

Азуленовые производные, не замещенные в положении 1(3), способ-
ны вступать в реакцию азосочетания с такими слабыми электрофилами,,
как соли диазония, образуя с высокими выходами азокрасители.
(CXXVI) t7 i.176-179. Эти азокрасители при восстановлении легко превра-
щаются в аминоазулены 1 7 9 · 1 8 0 .

R1 R1

R

(β

[ArN,]X©

^

Ρ

^

/

R
(CXXVI)

Описана реакция азулена с фениловым эфиром циановой кислоты 18Г_

\ ~
PhO—CsN

в) Галогенирование.
Лучшими галогенирующими средствами для получения 1(3)-моно- и

1,3-дизамещенных галогеназуленов являются N-хлорсукцинимид
N б 1 8 3 1 8 5 N 184
N-бромсукцинимид

р у
и N-иодсукцинимид 184, которые позволяют по-

В
р

лучать соответствующие галогеназулены с высокими выходами. В каче-
стве хлорирующих агентов с хорошими результатами применялись трет-
бутилгипохлорит '83, пятихлористый фосфор 1 8 3 · 1 8 6 , хлорокись фосфора 183,
хлорная медь 187; отмечалось также хлорирующее действие полухлори-
стой серы в присутствии хлористого алюминия 178. Помимо N-бромсук-
цинимида для бромирования азуленовых соединений использовались
диоксандибромид 183, пятибромистый фосфор ш , бромокись фосфора, бро-
мид-пербромид пиридиния, бромциан 185, бромная медь187. 1,3-Дибром-
азулен был получен также гипобромированием 1,3-диацетилазулена 170.
Необычно в положение 6 бромируются бромом 2-окси- и 2-амино-1,3,-
дикарбалкоксиазулены (CXXVII) 188> 189.

ОН (NH2) ОН (NHS)

EtOOC— ~ COOHt

Вг2

(CXXVII) Вг
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1,3-Дихлоразулен способен хлорироваться N-хлорсукцинимидом в по-
ложении 5, образуя 1,3,5-трихлоразулен с выходом 17% 243·

2-Хлорпроизводные азуленов были получены диазотированием 2-ами-
но-1,3-дикарбэтоксиазуленов в присутствии соляной кислоты 19°.

NH2 C1
\ I

: - ^ \-COOEt EtOOC-<^ ^

цэо-CHnONO, HC1

\ /

6-Хлорпроизводные азуленов получены из соответствующих 6-оксипро-
изводных 183. Для получения 1(3)-иод и 1,3-дииодазуленов применялось
иодирование комплексом хлористого иода в диоксане 183, иодом в при-
сутствии ацетата меди 187, а также обменное замещение меркурацетат-
ных групп при обработке иодом 46.

CH3COOHg-<^ \

1 (З)-Галогеназулены образуют нормальные магнийорганические про-
изводные4 и способны обменивать галоген на родан- или циан-группу
при нагревании с медными или серебряными солями 183. Изучены реак-
ции нуклеофильного обмена галогена в 6-хлоразуленах 183 и 2-хлоразу-
ленах ш .

г) Сульфирование, роданирование и прочие реакции

Азулен сульфируется раствором серной кислоты в уксусном ангидри-
де или диоксансульфотриоксидом с образованием 1,3-азулендисульфо-
кислоты185·192. 1-М.оносульфопроизводные азулена и его гомологов по-
лучены при сульфировании сульфатом меди в уксусном ангидриде 193 и
диоксансульфотриоксидом 194. Взаимодействием медной соли фенилсуль-
финовой кислоты с азуленом получен фенилазуленилсульфон (CXXVIII)
и соответствующий 1,3-дисульфон (CXXIX) 193. Метансульфохлорид с
азуленом образует метилазуленилсульфон 195. Роданид меди с хорошими
выходами образует 1-тиоцианазулен (СХХХ) и 1,3-дитиоцианазулен
(CXXXI) 193, которые ранее были получены реакцией азулена с рода-
ном 1 7 8.

NCS—<^ у

Cu(SCN)2 I ]| Cu(SO2Phh

\ / V
СН,С1ч I I CH3CN

(CXXXI) (CXXX)

(CXXVIII) (CXXIX)
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Азулен при низких температурах реагирует с тионилхлоридом, образуя
диазуленилсульфоксид (СХХХП), который при окислении периодатом
натрия превращен в диазуленилсульфон 196. Необычная реакция проте-
кает при обработке азулен-1,3-дисульфокислоты избытком хлористого
тионила; при этом образуется 1-хлорсульфонил-З-хлорсульфинилазулен
(СХХХШ) 192.

У\ < >-s \ i S - < >-SO 8 H

\/

soci2

О

(CXXXII)

soci2

(CXXXIII)

Азулен и его производные легко дают 1-азуленилсульфиды (CXXXIV)
и соответствующие 1,3-бмс-сульфиды (CXXXV) при взаимодействии с
арилсульфенилхлоридами "к 178· 195' 197. Двухлористая сера при —78° с
азуленом дает диазуленилсульфид (CXXXVI) '96.

R- " \

\
\—J

Ρ
ArSCl

-SAr

-R R-

—SAr

- R

Λ / '
/

R
(CXXXIV)

R
(CXXXV)

(CXXXVI)

д) Элементоорганические производные азулена.

Азулен легко меркурируется хлорной ртутью в положения 1 и 3 с
образованием б&с-хлормеркуразулена (CXXXVII) 198. Так же легко про-
текает меркурирование ацетатом ртути i92. Меняя соотношение реаген-
тов, можно получить и мономеркурированные производные. Хлормеркур-
производные количественно превращаются в галоген- или роданпроиз-
водные при действии на них хлорной, бромной или родановой меди 1|!3..
Взаимодействием азулена с селен- и телл>рцианидами меди с хорошими,
выходами были получены соответствующие селен- и теллурцианазулены
(CXXXVIII) ' " . Кремнийорганическое азуленовое производное (CXXXIX),
синтезировано косвенным путем, а не прямой реакцией замещения 200.

-HgX \
\

f
\/~ M C N

HgX,

\/

(CXXXVII)

Cu(MCN),

/

X=C1, OCOCH3; M=Se, Те

\ /

(CXXXVIII) (CXXXIX)
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е) Алкилирование.

Алкилирование азулена и его гомологов в условиях реакции Фриде-
л я — Крафтса направляется в положения 1 и 3 азуленового ядра, однако
вследствие повышенной чувствительности азуленов к катализато-
рам 166· 1Э8 реакции эти далеко не всегда протекают с высокими выходами;
например, хлористый бензил образует 1-бензилазулен с выходом всего
5,6% 198. Еще худшие результаты дают галоидные алкилы2 0 1 '2 0 2. Однако
соединения, способные образовывать стабильные карбкатионы, такие,
как трифенилхлорметан 2"3, бромистый тропилий 2О'\ З-бром-4-фенилцик-
лобутендион-1,2 2"5; 3,3-дихлор-1,2-дифенилциклопропен 2"6, легко алки-
лируют азулен в положения 1 и 3. Хорошие результаты получены при.
взаимодействии азуленовых углеводородов с пикрилхлоридом и п-хлор-
нитробензолом 166; описана конденсация азулена с ацетобромглюкозой2U7.

В качестве алкилирующих средств вместо галоидных алкилов можно
использовать дифенил- и трифенилкарбинолы, их эфиры или арилзаме-
щенные этилены, способные образовывать стабильные карбониевые ка-
тионы 2 0 3 '2 0 8. В качестве эффективных алкилирующих агентов применя-
лись также перхлораты тропилия и трифснилметила 1 7 4 · 2 0 9 . Описан син-
тез 1-этил-4,6,8-триметилазулена алкилированием 4,6,8-триметилазулена
борфторидом триэтилоксония 174, однако подобную реакцию не удалось
осуществить с незамещенным азуленом 198. Недавно удалось с выходами
40—60% провести гетероарилирование азулена и его гомологов солями
N-ацилпиридиния, -хинолиния, -изохинолиния и -каридиния 2 1 0 · 2 И . π-Ком-
плексы азуленовых углеводородов с тетрацианэтиленом и тетрацианхи-
нодиметаном превращаются с отщеплением синильной кислоты в 1-три-
цианвинильные производные 155-157.

V R RlX или R'X©

1

7 Ν p i

R-^ X-R

R

(CN)2C=C(CN)2 или
—

- C(CN)2

-HCN

X=C1, Br; R = H , CH3; R ^

0,
\

,Ph

\_

I
R

, Ph3C,

Ph

NNCOPh,

4 / 4

N / \

COPh

- N O ,

4/
I

NO2

COPh
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CN

(CN)2C=C , ,-

Ι C N '

COPh

ж) Реакции азуленовых углеводородов с карбонильными соединениями.

Азуленовые углеводороды в присутствии различных минеральных или
органических кислот конденсируются с ароматическими ""165, 212—219

роциклическими
217 218 220 221 алифатическими :

полиеновыми
гете-

222 224

азуленовыми 2 1 2 · 2 1 4 · 2 2 2 альдегидами, кетонами 2 0 8 · 2 2 5 и некоторыми дикар-
бонильными соединениями222. Получающиеся мезомерные катионы
(CXL) могут быть легко восстановлены до соответствующих 1-алкилза-
мещенных азуленов (CXLI) 2 1 9 · 2 2 3 , а при обработке основаниями превра-
щаются в соединения типа (CXLII) 223. Эта реакция использована для
получения полиметиновых азуленовых красителей220·221.

(CXLII)

R, Η - алкил, арил;

Y=OH, CN, OCH3, Ν'
(CXLI)

Взаимодействием азулена с 1-формилазуленом получены солеобразные
красители диазуленилметанового ряда 2 1 4 · 2 1 5 · 2 1 8 · 2 2 2 . Триазуленилметано-
вый краситель (CXLIII) получен конденсацией азулена с ортоугольным
эфиром в кислой среде 214.

(CXLIII)

Необходимо также отметить, что азуленовые углеводороды, содер-
жащие в положении 2 метильную группу, могут конденсироваться с
бензальдегидом, образуя 2-стирилазулены22в. Енолы алкилируют азулен
и его гомологи в кислой среде с отщеплением воды и образованием ви-
нильных производных (CXLIV) г22

СН3 CH=CHPh

N C - /

PhCHO
-Η,Ο '
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HO-CH^C-R1

(CXLIV)

R=--=H, CN, NO2, Ph, CHO; R^COCH,, COPh

и) Аминометилирование.

При хлорметилировании и оксиметилировании гвайазулена и азуле-
на с использованием формальдегида получаются лишь продукты диазу-
ленилметановой структуры216 или продукты дальнейшей конденсации
(CXLV) 227, а не соответствующие хлорметильные или оксиметильные
производные.

(CXLV)

Однако применение мягких аминометилирующих средств, таких, как
оксиметиламины227·228 или метилен-бмс-диалкиламины 229, дало возмож-
ность осуществить реакцию Манниха. Азулен аминометилируется в по-
ложения 1 и 3, давая малостабильные диалкиламинометильные про-
изводные (CXLVI) и (CXLVII), которые образуют с йодистым метилом
более устойчивые четвертичные соли. Последние могут быть восстанов-
лены боргидридом натрия в метилазулены:

\ /

у - CH,NR2 R,NCH :—:

N-CH2OH

или (CH3)2NCH2N(CH3)2

•̂  /

(CXLVI)

: A — C H 2 . \ ( ^ М 3 ) 3 • 1

-ι-

) 7 -CH 2 NR 2

(CXLVII)

—сн 3

NaBII,

О п и с а н ы р е а к ц и и этих солей с ф е н о л я т а м и и ц и а н и д а м и щ е л о ч н ы х ме-

таллов, а также некоторые другие превращения аминометильных произ-

водных ' " • 2 2 8 · 2 3 0 - 2 3 2 .

к) Реакции 1,2-присоединения.

Азулеиы не вступают в диеновую конденсацию, однако они способ-
ны присоединяться к активным диенофилам — эфирам ацетиленкарбоно-
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вой2 3 3 и азодикарбоновой кислоты233, малеиновому ангидриду233·234,
бензохинону 233· 23\ 1,2-нафтохинону 181 с образованием продуктов 1,2-при-
соединения, например:

> Г\ \
О > 4

\ /

\
О;

\ —

Ч /

\

ОН о

он
(CXLVIII)

\

./ О
(CXLIX)

Первоначально образующийся благодаря присоединению азулена к
бензохинону продукт (CXLVIII) может окисляться избытком бензохи-
нона в замещенный хинон (CXLIX) 235. Азулен присоединяется и к фе-
нилизоцианату с образованием анилида 1-азуленилкарбоновой кисло-

181

ты

л) Ацилирование азуленов.

Азулен ацилируется хлорангидридами или ангидридами карбоновых
кислот в присутствии хлористого алюминия "l·ZOi, хлорной кислоты225

или четыреххлористого олова1 7 0 с образованием I-MOHO-(CL) И 1,3-диа-
цильных производных (CLI):

- R
(R'CO)2O или R'COCl

AICI3 или SnCl4

R
I

R
(CL)

/
\ /
R

(CLI)

Реакция с ангидридом трифторуксусной кислоты протекает практи-
чески количественно без катализатора 2 3 6 · 2 Э Т . Осуществлено ацилирова-
ние хлорангидридами или бромангидридами щавелевой238""240, малоно-
вой 2 4 i | 242 и фенилуксусной кислот244. Фосген в условиях реакции Фриде-
л я — Крафтса образует с азуленами диазуленилкетоны212. Показана
также возможность формилирования гвайазулена в условиях реакции
Гаттермана239. Во всех вышеописанных случаях ацилирование направ-
ляется в положения 1 и (или) 3, в которых сосредоточена наибольшая
электронная плотность. В тех случаях, когда в положениях 1 и 3 уже
имеются какие-либо заместители, ацилирование направляется в поло-
жение 5. Часто заместители в положения 1 и 3 (Cl 1 8 2 2 4 3 , шо-С3Н7

1 7 3,
трет-СкН.9

 т ) одновременно обмениваются на ацильный остаток. В свою
очередь 1- и 3-ацетильные группы могут вытесняться другими электро-
фильными агентами 17\ в том числе при нагревании со спиртами в кис-
лой среде225.



Успехи химии азулена 1029

В настоящее время для получения ацильных и особенно формильных
производных азуленовых углеводородов чаще всего применяется реак-
ция Вильсмайера —Хаака. Большое количество разнообразных 1(3)-
формилпроизводных азулена синтезировано этим методом ί·203·245-250.
С хорошими выходами получены и соответствующие 1,3-диальдегиды
(CLII).
Применение в реакции Вильсмайера непредельных аминоальдегидов
позволило получить винилоги 1-азуленальдегида (СЫН) 1 1 7 · 2 2 4 .

Ν—(СН=-СН)„СНО

VR

\/
R

(CLIII)
\

\

РЫМ(СН3)-(СН=-СН)„СНО

РОСЛ,

R—' ДМФА

РОС1,"

R-f -R

O H C -

R -

>y-CHO

-R

R—

\

/

R

= H , CH3; п = 1 , 2

ДМФА

~pociT

>-CHO R-*

(CLVII)

R
(CI.II)

\

4 СНО

(CLV)

сно

тэ

V ),-Rx R-C V i

онс/ \ / Ч/
(CLVI) (CLIV)

R, R'^CHg, изо-С3Н7, mpem-CJrie

В случае 1,3-диалкилзамещенных азуленов формилирование комплексом
ДМФА с хлорокисью фосфора приводит к смеси 2-, 5- и 7-формильных
производных (CLIV), (CLV), (CLVI), наряду с продуктом обмена ал-
кильной группы на формильную (CLVII) 1?3. Отмечена способность фор-
милирующего комплекса вытеснять при повышенной температуре атомы
брома в 1,3-дибромазулене 2 М (см. ниже). Формилирование азулена мож-
но осуществить также ортомуравьиным эфиром в кислой среде214. Азуле-
новые альдегиды были получены окислением перманганатом калия
1-диалкиламинометилазуленов 22S и 1-метилазулена 260. Взаимодействием
азуленовых углеводородов с ацилирующими комплексами, полученными
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на основе диметиламидов уксусной i 8· '"•248, хлоруксусной 2 и, щавеле-
вой 253, бензойной 1 2 7 · 2 4 8 и некоторых других кислот, были синтезированы
соответствующие 1 (З)-ацилазулены (CL).

R -

\
\

_/•
\ - R R'CON(CH,b

POCU

\ ^-COR1

~\-R

R = H , CH3; R ^

R
(CL)

j , CH2C1, CON(CH 3) ;, CCH6

Азуленовые альдегиды и кетоны являются исходными веществами для
получения различных классов соединений, содержащих азуленовое
СТ7ТП/-1 8 1 1 0 7 и о , Ив-118, 120 127, 131 132 254-259

идри
Следует остановиться на достаточно часто встречающихся в химии

азуленовых соединений и легко протекающих в условиях электрофиль-
ной атаки реакциях вытеснения заместителей в положениях 1 и 3 азу-
ленового ядра. Особенно часто это явление сопровождает реакции фор-
милирования 173· " ' и ацилирования 1 7 3 · 1 7 4 · 2 4 3 , хотя оно отмечено также-
при галогенировании186, нитрозировании175 и азосочетании174. Очень
легко замещаются группы, дающие стабильные карбоний-катионы. Так,
легкость замещения алкильных групп повышается при переходе от ме-
тильной к изопропильной, грег-бутильной и далее к трифенилметильной
и циклогептатриенильной. Замещению может подвергаться как одна, так
и обе группы, находящиеся в положениях 1 и 3. Замещаться способны не

174только алкильные группы, но и ацетильная группа
ген 243· 251.

а также гало-

3. Нуклеофильное замещение

Нуклеофильное замещение в азуленовых соединениях изучено зна-
чительно меньше, чем электрофильное. Как и предсказано расчетами по
методу ЛКАО МО, нуклеофильная атака направлена на углеродные-
атомы азуленовой системы 4(8) и 6. Так, взаимодействие азулена с ли-
тийорганическими соединениями приводит к получению продуктов при-
соединения (CLVIII), которые при гидролизе дают бесцветные дигидро-
азуленовые производные (CLIX). Дегидрированием их с помощью хло-
ранила получают 4-замещенные азулены 3 0 · 3 2 .

RLi

(CLVIII) (CLIX)

= CIJ3, (CH3)3C, Ph', о-вафтнл, PhCI!2, β-тпени.т, о-пиридп.;, jj

Аналогично могут быть получены также 4,8-дизамещенные азулены. Ин-
тересно отметить, что 1,3-дикарбэтоксиазулен реагирует с алифатиче-
скими и ароматическими магнийорганическими соединениями без учас-
тия сложноэфирных групп, образуя после гидролиза и дегидрирования·
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смесь 4-, 6- и 2-замещенных азуленов (CLX), (CLXI), (CLXII),31·262, при-
чем лишь в одном случае был обнаружен продукт взаимодействия маг-
нийорганического соединения с этоксикарбонильной группой (CLXIII).

^ ЕЮОС-ζ V-COOEt

1) RMgX;
2) H 2O; 3) —

4 /
(CLX)

" \

Υ
R

(CLXI)

\ / I

-сн.

J
(CLXIII)(CLXII)

R=aлкил, арил

При взаимодействии ацетиленида лития в жидком аммиаке с 2-хлор-
азуленкарбоновыми эфирами в азуленовое ядро легко вводится этиниль-
ная группа261;

С1

I
\-COOEt EtOOC- EtOOC— \ —COOEt

ЦС=СН
NH3 (жидк.)

С=СН
41% З9о/О

В этом случае также не затрагиваются этоксикарбонильные группы, ко-
торые вследствие электроноакцепторного действия активируют азулено-
вое ядро к нуклеофильной атаке. Незамещенный азулен в подобную
реакцию с ацетиленидами не вступает. Наличие галогена в положении
2 дает возможность исключить стадию дигидрирования, так как за счет
реакции дегидрохлорирования под действием аммиака из промежуточно
образующихся в результате присоединения дегидропроизводных регене-
рируется ароматическая азуленовая структура.

При взаимодействии 4- или 6-метилзамещенных азуленов с натрие-
выми производными N-метиланилина или с бутиллитием удалось полу-
чить металлические производные алкилазуленов 244> 262:

сн,—
Na

>,-CH2Na (Li)

СН3

(CLXIV)
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Металлоорганические соединения (CLXIV) вступают в обычные реак-
ции с галоидными алкилами, двуокисью углерода и карбонильными
соединениями, образуя различные 4-замещенные азуленовые производ-
ные 1 1 в - 1 2 0 · 2 4 4 · 2 6 2 ' 2 6 4 · 2 6 5 . Следует упомянуть также о протекающем с не-
большим выходом аминировании азулена в положение 4 при действии
амида натрия 185. Изучались разнообразные нуклеофильные реакции об-

4. Радикальное замещение

Согласно расчетным данным по энергии локализации, радикальные
реакции в азуленовых соединениях должны направляться в положение
4 269, однако разница в значениях величин энергий локализации в поло-
жениях 1 и 4 незначительна, и практически все известные в настоящее
время радикальные реакции проходят по атому углерода в положении 1.
Эти реакции, изученные на примере алкилирования гвайазулена диазо-
метаном и диазоуксусным эфиром 27С1, приводят к соответствующим про-
дуктам замещения.

сн.
,-сн.3 CH 2N 2 или N2CHCOOEt

\ - С Н 3

си./ сн/
R=CH 3, CH2COOEt

Реакцией азулена с нитрозоацетанилидом получен 1-фенилазулен с вы-
ходом 15% 216. При радикальном бензилировании азулена271 получена
смесь 1-бензил- и 2-бензилазуленов; последний образуется, вероятно,
вследствие вторичного процесса миграции бензильной группы в жестких
условиях реакции (см. ниже). Интересна в препаративном отношении
реакция фотоалкоксикарбонилирования азулена272, приводящая к полу-
чению с выходом 52% этилового эфира 1-азуленкарбоновой кислоты.

СС14, С гН 5ОН. ftv
CH3COONa ~

/ %

Взаимодействием азулена с хинондиазидом при УФ-облучении полу-
чен с высоким выходом азокраситель (CLXV) 273:

>-ОН

гК/
N.=CI>=° .

Λν

w-N=N-<_
/ \
^ /

V (CLXV)

Вероятно, радикальный характер имеют также и некоторые термические
реакции азуленовых производных, приводящие к модификации замести-
телей в положении 1. Так, основание Шиффа (CLXVI) при нагревании
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превращается в смесь 1-метилазулена и азулена с выходами 36 и 24%
соответственно274. 1-Стирилазулен с высоким выходом превращается в
1-(а-фенилэтил)азулен((ХХ\П1) 275. Аналогично перегруппировывается
азуленальцетофенон (CLXVIII) 276.

- C H = N - P h

// ч

(CLXVI)

Ph
>-СН(

-ζ ч сн 3

(CLXVII), 70%

\

О

/X/\/\p h

/

(CLXVIII)

\

—СН—С—Ph

сн3 о

30%

Восстановление продуктов перегруппировки происходит за счет частич-
ного разложения азуленовых соединений. Хотя выходы при этих превра-
щениях не всегда высоки, подобные реакции позволяют получать неко-
торые труднодоступные производные азулена.

1-Нитроазулен при облучении обменивает нитрогруппу на циан- и

метоксигруппы Эта реакция особенно интересна для получения
труднодоступного 1-метоксиазулена. Вполне вероятно, что по радикаль-
ному механизму протекает миграция различных групп из положения 1
в положение 2 азуленового ядра.

5. Миграция заместителей

Наиболее распространенной специфической реакцией миграции групп
азуленовых производных является превращение 1-замещенных азуленов
в 2-замещенные. Этот процесс, впервые отмеченный Платтнером279, в
настоящее время изучен на нескольких примерах и позволяет получать
весьма труднодоступные другими методами 2-замещенные азулены.
Правда, выход целевого продукта часто снижается за счет побочных про-
цессов из-за высокой температуры превращения. При дегидрировании
гвайена селеном при 300° наряду с гвайазуленом (II) получается изо-
мерный ему Se-гвайазулен (CLXIX) 2 7 9 · 2 8 0 :
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сн3ет-я СИ _ ^ ч

3 \ _ /

^ V
СНз\г/-\
СН/

- с н 3
Se

300°
СН,

сн,
СН

CH,

Ч/
сн3

сн

\

/
ι
(CLXIX)

Подобной миграции подвергаются изопропильная282, грет-бутиль-
ная 283, фенильная 281, ацетильная 1 9 ' 2 8 5 · 2 8 в , бензоильная 284 и формиль-
ная 2 5 2 группы. Легкость миграции увеличивается при переходе от ме-
тильнои к грег-бутильнои группе .

Заместители в положении 4 и 8 способствуют этой изомеризации. Так,
1-формилазулен не изомеризуется в 2-альдегид, тогда как 1-формил-
4,6,8-триметилазулен превращается в 2-формильное производное с вы-
ходом 16% 2 5 2 · 2 8 7 . Реакция может сопровождаться обменом мигрирующей
группы на водород283 и межмолекулярным алкилированием. Известен
случай миграции сразу двух заместителей286.

сосн,

J
-СОСН3

- С Н ,

СН/

сн.

IV. ПУТИ ПРАКТИЧЕСКОГО ПРИМЕНЕНИЯ АЗУЛЕНОВЫХ СОЕДИНЕНИЙ

В последние годы наметились два основных направления в практи-
ческом использовании производных азулена. Первое связано с широ-
ким спектром биологической активности азуленов и привело к созданию
различных лекарственных препаратов. Второе использует своеобразное
электронное строение азуленовых углеводородов, что позволяет приме-
нять эти соединения в качестве красителей, оптических сенсибилизато-
ров и, возможно, фотополупроводников. Многие растения, являющиеся
природными источниками азуленовых соединений, издавна применялись
в народной и официальной медицине. Широкое изучение природных и
синтетических азуленов установило наличие у многих из них высокой
бактериостатической 2 8 8 · 2 8 9 , противовоспалительной 290-295

) жаропонижаю-
щей 70; 1 2 9 · 1 3 3 , седативной 134· 296-298

> антиаллергической, антиастматиче-
ской 2 "- 3 0 2 и некоторых других видов активности. В последние годы на
основе азуленовых соединений созданы препараты, обладающие про-
тивоопухолевой активностью 141 " 9 · 2 0 4 · 3 0 3 · 3 0 4 , хотя статистических данных
об их применении в литературе нет. Высокая противовоспалительная
активность ряда азуленовых соединений привела к их широкому при-
менению в качестве компонентов зубных паст, кремов и некоторых дру-
гих косметических изделий306. С этой целью разработаны методы созда-
ния стабильных эмульсий и водорастворимых препаратов295. Осущест-
влен синтез некоторых азуленовых аналогов известных лекарственных

препаратов Для выяснения механизма биологического действия
азуленовых соединений было изучено их влияние на некоторые фермен-
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тативные системы 3°9. Изучено канцерогенное действие некоторых кон-
денсированных полициклических азуленов 3 1 0 · 3 " .

Способность производных азулена поглощать свет в видимой об-
ласти привела к интенсивному изучению азуленовых аналогов красите-
лей трифенилметанового ряда107, полиметиновых красителей2 2 1·2 5 5·3 1 2,
в том числе синтезированных на базе азуленилтиазола254. Изучалась
фотопроводимость кристаллов азулена !13. Некоторые гетероциклические
замещенные азулены применяются в качестве стабилизаторов полиме-
ров з и . Есть указание на эффективность применения азулена в аналити-
ческой химии 315.

При оценке практического использования азуленов следует подчерк-
нуть, что исследования их в этом плане долгое время сдерживались от-
сутствием эффективных путей синтеза, которые были разработаны лишь
десять — пятнадцать лет назад305. Однако уже имеющиеся данные о пу-
тях применения азуленовых производных говорят о большой перспектив-
ности этого класса небензопдных ароматических соединений.
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