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АУТОГЕТАРИЛИРОВАНИЕ  
4, б -ДИМЕТИЛ -5-НИТРО -2 -ХЛОР -3 -ДИАНОПИРИДИНА  — 

НЕОЖИДАННОЕ  ПРЕВРА IДЕНИЕ  
В  ПРИСУТСТВИИ  ОСНОВАН IIЙ  

Обнаружено , что  под  действием  оснований  молекула  4,6-диметил -5-нит pо -2- 
хлор -3-цианопиридина  претерпевает  аутогетарилирование  c образованием  сдвоен - 

ной  молекулы . На  основании  даниьпк  РСА  установлено , что  такой  процесс  идет  
исключительно  по  метильной  группе  в  положении  4. 

Одним  из  основных  методов  введения  метильного  заместителя  в  азиновое  

ядро  является  нуклеофильное  замещение  подвижного  атома  галогена  на  
aнион  малонового  эфира  c последующим  гидролизом  и  де - 
карбоксилиргваниеу . Такой  метод  особенно  часто  применяется  для  
нитроазииов  [1-3 ]. Известно , что  атом  хлора  в  исследуемой  молекуле  

4, 6-диметил -5-витро -2-хлор -З -цианолиридина  (I) из -за  наличия  двух  
акцепторнъгх  заместителей  в  орто - и  пар  а -положениях  обладает  

значительной  подвижностью  и  легко  замещается  на  метокси - и  этоксигруппу  
[4 ]. Поэтому  y нас  были  все  основания  предполагать , что  для  соединения  I 

можно  использовать  стандартный  метод  введения  в  ядро  метильной  группы  

нуклеофилъным  замещением  атома  хлора  в  положении  2 на  анион  
малонового  эфира . 

Однако  взаимодействие  натриймалонового  эфира  c хларпиридином  I в  
ДМФА  не  привело  к  идентифицируемым  продуктам  реакции . При  
проведении  реакции  в  водно -ацетоновом  растворе  было  выделено  соединение  
II, которому  ха  основании  совокцпности  спектральных  данных  была  
приписана  структура  2- (6-метил -5-нитрё -2-хлор -З -цианопиридинил -4)  ме -
тил -4  ,  6-диметил -5-нитро -З -цианопиридина . 

Такое  неожиданное  течение  реакции  может  быть  обусловлено  увеличением  

СН -ки cлотности  уетильных  групп  за  счет  введения  второго  акцепторного  
заместителя  в , орто -, пара -положения  к  ним . B результате  в  условиях  

реакции  могут  протекать  два  процесса : нуклеофильное  замещение  атома  
хлора  с  депротонирование  метильной  группы  с  образованием  аниона . 
Вероятно , в  данном  случае  объемный  анион  малонового  эфира  в  силу  

сте pических  факторов  выступает  здесь  в  роли  основания , a не  нуклеофила . 

Подтверждением  этого  служит  образование  соединения  II из  соединения  I с  
вы  соким  выходом  при  использовании  в  качестве  основания  трет -бутилата  
Калия . 
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Общий  вид  молекулы  П  

Объяснением  региоселектсвности  аутогетарилирования  по  метильной  
группе  в  положении  4, по -видимомц , может  служить  ее  большая  
СН -кислотность  по  сравнению  с  метильной  группой  в  положении  6. 

ИК  спектр  соединения  II  подтверждает  наличие  нитро - (867 (C—NO2), 
1300 (NO2 s) , 1578 см  1  (NO2 as)) и  цсано - (2240 см  1)  групп . 

B спектре  ПМР  наблюдаются  три  синглетньгх  сигнала  метильных  групп  
при  2,38, 2,47 и  2,63 м . д ., a также  сигнал  метиленовай  группы  при  4,58 м . д . 

B масс -спектре  присутствуют  пики  молекулярных  ионов  M+  386, М +2 
388 , процентное  соотношение  интенсивностей  которых  соответствует  
содержанию  одного  атома  хлора  в  молекуле . Наблюдаемые  пики  
фрагментарных  ионов  подтверждают  наличие  в  молекуле  двух  нитрогрупп  и  
атома  хлора . Однако  приведенные  спектральные  данные  удовлетворяют  как  
структуре  II, так  и  альтернативной  изомерной  структуре  II', которая  могла  
бы  образоваться  при  гетакилировании  по  группе  6-СНз . 

Данные  РСА  позволили  сделать  однозначный  выбор  в  пользу  структуры  
H.  По  данным  РСА  (табл . 1, 2, рисунок ), молекула  соединения  П  неплоская : 
двугранньп 3 угол  между  двумя  гетероциклами  равен  83,4', что  обусловлено  
присутствием  заместителей  в  орто -положениях  относительно  мостикового  
атома  С  которые  вызывают  ряд  укороченных  внутримолекулярных  
невалентных  контактов : N(2)... С (9) 2,932(8), С (4)...N(1-) 2,752(x'), С ( х )...С (9) 
2,901(8), С ( х %)...С (9) 2,850(8) А  (сумма  ван -дер -ваальсовых  радиусов  N и  C 
3,25 А , удвоенный  радиус  атома  C 3,401  [5]).  

Значительный  разворот  групп  NO2 относительно  плоскостей  ге - 
тероциклов  на  102,5 и  77,7' соответственно  вызван  стерическим  в  гиянием  
соседних  заместителей . 

Остальные  геометрические  параметры  молекулы  П  имеют  обычные  
значения  [6 ]  с  совпадают  c устан oвл eнными  нами  р aн eе  [7 .] в  подобных  
соединениях  

Известно , что  метоксигруппа  в  активированных  субстратах  также  
способна  замещаться  на  анион  малонового  эфира  [8].  Мы  надеялись , что  
замена  атома  хлора  в  хлорпиридине  I на  донорную  метаксигруппу  позволит  
нам  достаточно  снизить  СН -ки cлотность  метильных  групп , чтобы  избежать  
конкурентного  процесса  димерсзацис . Однако  и  в  этом  случае  результатом  
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Таблица  1 

Длины  связей  в  молекуле  II 

С 1(1)-С (г ) 1,681 (б )  N(1') -C(S') 1,355 (6) С (ь)-С (7) 1,513 (7) 

О (1)-N(2) 1,236 (9) N(г ')-С (5) 1,489 (7) С (9)-С (г ') 1,510 (7) 

О (2)-N(г ) 1,188 (8) N(з)-С (к ) 1,137 (8) С (г ')- С (з ') 1,407 (6) 

О (1')-N(2) 1,172 (8)  С (2)-С (з ) 1,406 (7) С (з ')- С (а ') 1,405 (7) 

О (г )-N(г ) 1,188 (8) С (з)-С (а ) 1,395 (7) С (з)-С (в ') 1,426 (7) 

N(1)-С (г ) 1,305 (8) C(S)-C(S) 1,451 (9) C(д ')-C(s) 1,372 (7) 

N(1) -C(S) 1,339 (7)  С (4)- С (s) 1,381 (7) С (4')-С (9') 1,511 (6) 

N(2)-С (s) 1,476 (8)  С (4)-С (9)  1 ,515 (6) C(s')- С (ь ') 1,385 (б ) 

N(S)-C(S) 1,03 (1) С (s)-С (ь ) 1,403 (7) С (ь ')- С (7) 1,504 (8) 

N(1')-С (г ') 1,327 (6) 

В aлентные  углы  w  (град .) в  молекуле  ц  

С (2)-N(1) ---С (б ) 

О (1)-N(2)-О (г ) 

0(1)-N(2)-С (s) 

0(2)-N(2) ---С (5) 

С (г ')-N(1')- С (ь ') 

0(1')-N(2')-0(2')  
О (1')-N(2')-С (5') 

О (г ')-N(г ')- С (s) 

118,4 (4) 

118,7 (6) 

119,6 (5)  
121,7 (6) 
118,7 (4) 

122,4 (6) 

119,3 (5) 

118,4 (5) 

N(1)-С (ь)-С (7) 

С (5)-С (ь )-С (7) 

N(S)-C(s)---C(S) 

С (а)-С (9)-С (г ') 

N(1')-С (2')-С (9)  
N(1')-С (г ')- С (з ') 
С (9)- С (г)- С (з ')  
С (2')- С (з ')-С (4') 

112,6 (4) 

126,9 (5) 

176,3 (8) 

113,7 (4) 

117,9 (4) 
123,0 (4) 

119.1(4) 

119,8 (4) 

С 1(1)-С (2)-N(1) 115,9 (4) С (г ')- С (з ')- С (в ') 119,7 (4) 

С 1(1)-С (2)----С (З ) 119,5 (5) С (4)-С (з)-С (в ) 120,4 (4) 

N(1)-С (2)-С (З ) 124,5 (5) С (з ')-C(4')-С (5') 114,4 (4) 

С (г)-С (з )-C(4) 118,6 (5) С (з ')-C(4')- С (9') 120,3 (4) 

С (г)-С (з)-С (в ) 121,1 (5) С (в)- С (4')-С (9) 125,2 (5) 

С (4)-С (з )-С (в ) 120,3 (4) N(2')  -С (5')- С (4')  117,4 (4) 

С (з)-С (а )-С (5) 115,9 (4) N(2)-С (s)-С (ь ') 118,0 (4) 

С (з)-С (а)-С (в ) 120,7 (4) С (4)-С (s)- С (ь ) 124,6 (5) 

С (5)-С (4)-С (9) 123,4 (4) N(1')-C(S')---C(s') 119,4 (4) 

N(2)-С (5)-С (4) 119,0 (4) N(1')-С (ь ')- С (7) 116,5 (4) 

N(2)-С (5)-С (б ) 118,9 (5) С (5)-С (ь ')-С (7')  124,1(5) 

С (а )-C(s)- С (ь ) 122,1 (5) N(з ')-C(a)- С (з ') 178,5 (6)  

N(1)-C(S)-C(5) 120,4 (5) 

Таблица  2 

Координаты  атомов  (х  104) в  молекуле  II 

Атом  х  у  г  Атом  х  у  г . 

С 1(1) 27(2) 8383(2) 3569(1) С (s) 1824(4) 6232(5) . 	1473(4) 

0(1) 2013(5) 4561 (5) 507(4)  С (б ) 2124(5) 6278(5) 2562(4) 

O(г ) 3383(5) 5688(5) 563(4) С (7) 3089(4) 5648(5) 3165(3) 
О (1') 3878(5) 9322(5) -3038(5) C(s) -511(7) 8338(7) 1230(5) 

0(2') 2591 (5) 10516(4) -3036(5) С (9) 546(5) ,6782(5) -163(3) 

N(1) 1553 (4) 6954(4) 3181(3)  С (2')  1167(4) 7561(4) -864(3) 

N(г ) 2458(5) 5459(5) 819(4) С (з ') 815(4) 7613(4) - 1946(3) 

N(з ) - 1138(9) 8862(9) 881(6)  С (4')  1419(4) 8292(5) -2618(3) 

N(1') 2049(4) 8142(4) -429(3) С (5') 2325(4) 8867(4) -2124(4) 

N(2')  2989(4) 9624(5) -2784(3) С (ь ') 2648(4) 8809(5) -1054(4) 
N(з ') -896(6) 6427(6). -2676(4) С (7) 3630(5) 9461(6) -517(4) 

С (г ) 740(6) 7590(5) 2742(4)  С(8') -129(5) 6946(5) -2360(4) 

С (з ) 405(5) 7607(5) 1656(3) С(9') 1085(5) 8310(5) -3790(4) 

С (4) 947(4) 6876(5) 996(3) 
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реакции  c натриймалоновым  эфиром  явилось  образование  м eтоксильного  
аналога  III структуры  II. 

ш  

Спектр  ПМР  структуры  III практически  идентичен  спектру  соединения  
II, за  и cключением  появления  нового  синглетного  сигнала  протонов  
метоксигруппы  (4,04 м . д .), характерной  для  аналогичной  группы  исходного  
пикидина . Основные  направления  фрагментации  молекулярного  иона  в  
масс -спектре  соединения  III совпадают  с  окагментацсей  его  хлористого  
аналога  II (см . экспериментальную  часть ). 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

2,4-Диметнл -3-нит pо -5-циан -6-хлорпиридин  получен  по  методике  [9], 2,4-дьпиетил -6-ме -
токси -3-нитро -5-цианопиридин  — по  методике  [4]. Спектры  ПМР  зарегистриронаньтна  приборе  
Теа lа  В 5-467А  (60 ЫГц ) з  хлороформе  -D1, внутренний  стандарт  ГМДС . Масс -спектры  получены  

на  приборе  МАТ -III с  прямым  вводом  вещества  в  ионный  источник  при  ионизирующем  
напряжении  70 эВ  при  температурах , близких  к  температурам  плавления  образцон . ИК  спектры  

зарегистрированы  на  приборе  UR-20 для  суспензий  в  вазелиновом  масле . 

Рентгеттоструктурное  исследование . Кристаллы  соединения  П  моноклинные , при  20 ° С : 
a=11,729 (4), Ь =11,834 (4), с =12,722 (4) t,j3=94,54 (2)°, ц =1760 (2) 1з ,  1,459  г /ем 3 , 
Z = 4, пространственная  группа  Р 21/п . Параметры  ячейки  и  итгенсттности  3342 независимых  

от paжений  измерены  на  четырехкружном  автоматическом  дифрактометре  siemens РЗ /РС  (д  
МоКа , графитовый  монохроматор  В /2в -сканирование  до  Ошах = 26°). Структура  расшифрована  
прямым  методом , вьцтнившим  все  ыеводородные  атомы , и  yточнена  полноматричным  МНК  в  
анизотропном  приближении  для  неводородньпс  атомов  по  1951 отражению  c I > 4о  (т ) . Все  атомы  
водорода  объективно  выявлены  разнастными  фурье -синтезами , однако  в cледствие  больших  теп -
ловьлс  колебаний  включены  в  уточнение  c фиксированными  позиционными  и  тепловыми  
параметрами  U= 0,08 А 2 . Окончательные  значения  факторов  расходимости  R = 0,078, Rw= 0,078. 
Все  расчеты  проведены  по  программе  SHELXTL PLUS [10] ( версия  РС ). Координаты  нево -
дородньцс  атомов  даны  в  табл . 3. 

2-(6-Метил -5-нитро -2-хлор -3-цианопиридил -4) метил -4, б -диметил -5-нитро - 3-циано - 
пиридин  (П ). А . Растворяют  0,5 г  (2,4 ммоль ) 2,4-диметил -3-нитро -5-циан -6-хлорпиридина  в  
5 пи  ацетона , добавляют  0,47 мл  (3,0 ммоль ) дизтилиалоната  и  при  перемешивании  раствор  0,19 г  
(4,8 ммоль ) NaOH в  1 мл  воды . Смесь  перемегиивают  1 ч , добавляют  2 мл  воды  и  подкисляют  
уксусной  кислотой . Ацетон  отгоняют , остаток  зкстрагируют  хлороформом , сушат  Nа 2SО 4 и  
упарив aют . Остаток  пропускают  через  слой  силикагеля  40/100 них  толщиной  2 см , злюируя  
бензолом . Бензол  отгоняют  и  остаток  перекристаллизавывают  из  небольшого  количества  бензола . 
Получают  0,12 г  (26%)  2- (6-метил -5-нитро -2  .хлор -3-цианопиридил -4) метил -4,6-диметил -5-
нитро -3-цианопиридина  (II). Тпл  219...220 °C. Спектр  ПМР : 2,38, 2,47, 2,63 (9Н , Эс , 4-, 6-, 
6'- СНз ) , 4,58 м _ д . (2Н , c, СН 2) . ИК  спектр : 867 (C—NO2) , 1300 (NO2 s) , 1578 (NO2 as) , 2240 см  1 

 (С N)_ Масс -спектр , пг /г  (тотв , %): М +  386 ( г ,9), 372 (3,75), 371 (5,0), 379 (9, г ), 369 (10,4), 343 
(7,1), 342 (34,6), 341 (22,7), 340 (100), 339 (4,6), 325 (6,25), 324 (7,9), 323 (15,4), 322 (13,3), 
310 (7,1), 305 (1,25), 304 (2,1), 296 (7,5), 295 (7,9), 294 (10,0), 293 (5,0), 282 (7,5'), 281 (7,3), 
280 (5,8), 279 (14,6). Найдено , %: C 49,46, Н 2,78, N21,59_ С 16НцС 1N604. Вычислено , %: C 49,68, 
H 2,85, N 21,73. 
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Б . Растворяют  190, иг  (0,5 ммоль ) 2,4-диметил -3-нитро -6-xл op-5-цианокиридина  в  5 мл  

т peт -б yтил oв oг o спирта  и  добавляют  к  60 мг  (0,54 муоль ) тпреп  -бутилата  калив  в  10 мл  трепг -

бутанола . Смесь  п eремешив aют  2 ч  и  оставляют  на  ночь , подкисляютуксусной  кислотой , отг oняют  

растворитель  и  остаток  пропускают  через  слой  силикагеля , элюируя  бензолом . Бензол  отгоняют . 

Выход  соединения  П  125 иг  (72%). Соединение  идентично  полученному  по  методу  А . 

2- (6-Метил -2 -метокси -5-нитро -3 -цианопир iщяно -4)  метил -4,6-дячетил -  5-нит po-3-циа -

нопиридии . Растворяют  0,46 г  (0,02 моль ) натрия  в  10 мл  метанола , добавляют  2,9  мл  (0,02 молы ) 

дизтилмалоната  и  отгоняют  метанол  в  вакууме . Остаток  растворяют  з  10 мл  ДМФА  и  добавляют  

раствор  1,035 г  (0,005 моль ) 4,6-диметил -2-метокси -5-нит po-3-цианопиридина  в  10 мл  ДМФА . 

Смесь  перемешивают  1 ч , оставляют  на  20 ч , выливают  в  50 мл  воды . Добавляют  20 Mn  конц . НС 1 

и  кипятят  1 ч . Охлаждают  и  экстрагир yют  бензолом . Экстракт  сушат  Na25O4, бензол  отг oняют  и  

остаток  делят  на  колонке  c силикагелем  40/100  лхмк , злюируя  бензолом , a затем  смесью  бензол -

эттиацетат , 3 : 1. Получают  исходный  4,6-диметил -2-метокси -5-китро -3-цианопиридин , выход  

0,12 г  (26%) и  2-(6-м eтил - г -метокси -5-нит po-3-цианопиридил -4) метил -4,6-диметил -5-нитро -

з -цианопиридин , выход  0,205  г  (48%).  Т ». 151...152 °C. Спектр  ПМР : 2,47, 2,51, 2,57 (9Н , Эс , 4- , 

6-, 6'- СНз ), 4,04 ( ЗН , с , ОСИз ), 4,57 м . д . (2Н , c, СНз ). Масс -спектр , т / г  (Тона , %): M 382 (1), 

365 (6), 364 (16), 336 (23), 335 (100),319 (14), 318 (9), 290 (9), 275 (23), 261 (21), 204 (31), 176 

(41),119 (6ы , 77 (57). найдено , %: С 53,50, Н  3,59,  Ы 22,00. с 1зН 14Nбо 5. вычислено , : С 53,40, 

н  3,66, N 21,99. . 

Авторы  выражают  благодарность  РФФИ  (гранты  96-03-32157 u 94-03-

08338) за  поддержку  данной  работы . 
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