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НОВЫЙ  СПОСОБ  ПОЛУцЕНИЯ  ГИДРОГАЛОГЕНИДОВ  
N-О KСИДОВ  4-ГАЛОГЕНОХИНОЛШНОВ  ИЗ  N-ОКСИДА  

4-HИ TPDXИ HOЛИ HА  

Разработан  простой  способ  получения  гидрогалогенидон  N-оксидов  4-галогено -' 
хинолинов , заключающийся  н  пропускании  га §ообразногл  ' галогеноводорода  при  
комнатной  температуре  через  раствор  N-оксида  4-нгггрохинолина  в  хлороформе . 

Реакции  нуклеофильного  замещения  в  ряду  гетероароматических  
N-оксидов  наиболее  полно  изучены  в  случае  2- и  особенно  4- 
нитропроизводных  пиридина  и  хинолина , которые  в  мягких  условиях  
взаимодействуют  с  такими  сильными  нуклеофилами , как  алкоксиды , 
феноксиды , меркаптиды  щелочньх  металлов  и  алифатические  амины , 
образуя  соответствующие  N-оксиды  c высокими  выходами  [1 ]. Однако  
замещение  нитрогруппьг  в  этик  соединениях  слабы  ми  нуклеофилами  
(галогенид -ионами ) требует  более  жестких  условий : кипячения  c 
концехтрировахньпчьи  водными  растворами  НС 1 или  НВг  [2, 3 ] либо  
использования . галггенангидридов  уксусной  кислоты  . или  фосфорил - 
галогенидов  [1].  

В  этих  случаях  активация  нцклеофильного  замёщения  объясняется  
образованием  интермедиатов  II и  III,_ обладающих  бол ëе  высокой , чем  
исходные  N-оксиды  ,. эпектрофильностью  [4 ] . , 

Данные  методы  характеризуются  значительнь  ми  недостатками :  требуют  
длительного  кипячения  реакционъх  смесей , сложной  процедуры  выделения  
N-оксидов , а  в  ряде  " случаев  приводят  ' к  образованию  продуктов  
дезоксидирования  и  галогенирования  в  положение  2. Например , р eaкция  
N-оксида ' 4-нитрохинолина  c РОВгз  в  хлороформе  дает ' 73%  ` 2-бром  4' 
нитргхинолнна  [5].  
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Вместе  c тем  известно , что  активность  гетероароматическиХ  субстратов  в  
реа кциях  нуклеофильного  замещения  существенно  возрастает  при  смещении  
электронной  ' плотности  из  ас -системы ; чему  способствует  введение  
электроноакцепторных  заместитёлей  или  образование  молекулярных  
комплексов  с  различными  типами  акцепторов . B частности ; ' послёдний  
принцип  был  использован  для  ос yществления  реакции  между  N-оксидом  I и  
триэтилбензиламмонийхлоридом  (источник  хлорид -иона ) в  присутствии  
тетрацианоэтилена ,' образующего  комплексы  с  переносом  заряда  з  ,л  -типа  c 
N-оксндом  I  [41.  Указанный  процесс  протекает  легко  при  • комнатной  
температуре , давая  N-оксид  4-хлорхинолина  с  хоропгйм  выходом , однако  он  
малопригоден  для  получения  этого  соединения 'в  значительных  количествах . 

Предлагаемый  в  настоящей  статье  новый  способ  синтеза  N-оксидов  
4-хлор - и  4-бромхиноликов  в  виде  аицрогалогенидов  заключается ' в  
пропускании  при  комнатной  температуре  газообразных  сухих  НС 1 и  НВг  
через  насыщённьп 3 раствор  N-оксида  4-нитрохиколина  (I) в  хлороформе . 

: ЯХ  + [Н NO2] 

  

O J 
IV, V 	. 

IV  Х  =  Cl,  V  Х  =  Br 

Превращение  заканчивается  за  15...30 мин . в  зависимости  от  количества  
исходного  N-оксида  и  природы  НХ . Для  реакции  c хлористым ' водородом  
методом  ВЭЖХ  было  показано ; что  выход  'продукта  замещения  
количественный  Гидрогалогениды ' N-оксидов  IV, V в  виде  бледно -желтых  
кристаллов  поличают  испарением  хлороформа , a свободные  N-оксиды  — 
обработкой  солей  водным  раствором  К 2СО 3 c по cлед yющей  экстракцией  
хлороформом . 

Состав ' солей  IV, V подтвержден  взаимодействием  с  избы  тком  водного  
раствора  А gNO3 по  количеству  образовавшегося  галогенида  серебра , a также  
совпадением  температур  плавления  соответствующих  им  N-оксидов  c 
литературными  данными : Температуры  плавления  и  УФ  спектры  ранее  не  
известного  гидрохлорида  N-гксида  4-хлорхинолина , полученного  раз - 
работанным  нами  способом  и  встречным  синтез oм  (см . экспериментальную  
часть ), также  совпа  ли . 	 , ' 

Замена  хлороформа  на  полярные  прётонные  ра cтворит eли  (вода , этахол ) 
приводит  к  увеличению  времени  реакции  и  необходимости  кипячения  
реакционных  смесей  [11.   Причина  этого , на  наш  .взгляд , заключается  в : том ; 
что  в  хлороформе  гахогенид -ионы  проявляют  повышенную  нуклеофильность  
вследствие  их  слабой  сольватации . 

Следует : отметить , что  реакция  N-оксида  I с  фтористьцм  водородом  в  
данных  условиях  не  происходит , a йодистый  вбдород  окисляется  им  с  
образованием  молекулярного  йода . 

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ  ЧАСТЬ  

Контроль  за  ходом  реакции  между  N-оксидом  4-нитрохгп iолина  и  газообразным  галогеново -

дородом  о cyществляли  методами  ТСХ  (для  НС 1 и  НВг ) и  ВЭЖХ  (для  НС 1, в  случае  НВг  времена  

удерживаыия  N-оксидов  4-нитро - и  4-бромхинолина  очень  близки ) . ТСХ  проводили  на  пластин -

к ax snufo1 UV-254 в  системе  растворителей  xлороформ —этакол ,  10:  1, проявление  в  УФ  свете  и  
парами  йода . 
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В  случае  ВЭЖХ  через  каждые  5 мин  аликвотьп  реакционной  смеси  (0,05 мл ) переносили  в  
пробирки , содержащие  0,5 Mn  3% раствора  триметиламина  в , этаноле _ Условия  

хроматорафирования : колонка  Separon 8GX С 1$ 3 к  150 мм , подвижная  фаза  ацетонитрил —во - 

да ,  84:  16, объемная  скорость  элюента  0,2».0,4 мл /мин , детектор  ультрафиолетовый : LCD 2040 

(Л . 335 им ), интепратор  CI 100А , насос  высокого  давления  НРР  5001, объем  проб  0,5 мкл ., 

Газообразные  НС I и  НВг  сушили  проп yск aнием  через  безводные  СаС 12 и  Mg804 соответ -

ственно _ 

. УФ  спектры  в  xлороформе  регистрировали , на  спектрофотометре  8ресогд  IJV-vis. 

Гидрохлорид  N-океида  4-хлорхинолина  (IV). А . Через  раствор  1,09 г  (5,74 ммоль ) N-оксида  

4-нитрохинолина  в  39 мл  сухого  хлороформа  пропускают  в  течение  30 мин  сухойНС 1, получен -

ный  взаимодействием  хлорида  натрия  с  50% раствором  112804  при  нагревании . Хлороформ  

удаляют  в  вакууме . Остаток  растворяют  н  минимальном  количестве  битанола -1 при  наг pевании  до  

кипения , осаждают  кристаллы  диэтиловым  эфиром , промьтают  эфиром  и  сушат  на  воздухе . 

Получают  1,15 г  (93%) бледно -желтых  кристаллов , Тпл  151._152 °С , 

Б . Добавляют  к  0,09 мг  (0,5 ммоль ), насыщенного  раствора  N-оксида  4-хлорхиналина  в  эта -

ноле  0,06 мл  (0,6 ммоль ) конц . НС 1. Растворгпель  удаляют  н  вакууме , остаток  растворяют  в  
минимальном  количестве  бутанола -1, добавляют  дизтнловы  й  эфир  до  выпадения  кристаллов , 

которые  промыв aют  эфиром  и  сушат  на  воздухе . Получают  0,097 г  (90%) светло -желтых  

кристаллов , Тик  151 °С . УФ  спектр , Л .так : 335, 350 им . 

Гидробромсд  N-оксида  4-бромхинолина  (V) синтезируют  аналогично  ( метод  А , газо - 

образньй -т  НВг  получают  взаимодействием  КВге  50% Н 2804). Образовавшуюся  соль  кипятят  1 мин  

c 1,5 мл  ацетона , центрифугируют  и  сушат  на  воздухе . Получают  светло -желтые  кристаллы , 

выход  68%, Тпл  154...156 ° С . 

N- Оксидьт  4-хлор -  и  4 -бромхинолинов  выделяют  из  солей  нейтрализацией  водным  

раствором  КгСОз  как  описано  в  работе  [6]. Их  температуры  плавления  совпадают  с  ли -
тературными  данными  [6] . 

Количественное  определение  содержания  ионов  галогена  в  гидрогалогенидах  N-океидов  

4-галогенохи  iолинов  IV, V. К  раствору  точной  нанески  гидрогалогенида  (около  0,04 r) в  1,5 мл  

этанола  добавляют  в  избытке  водный  раствор  Ау NОз . Вьшавший  осадок  галогенида  серебра  

центрифугируют , промывают  модой  (1,5 мл ), этанолом  (1,5 мл ) и  эфиром  (1,5 мл ), сушат  на  

воздухе  и  взвешив aют  с  точностью  до  0,,00005 г . Состав  соли  определяют  по  количеству  обра -

зовавшегося  галогенида  серебра . 

Авторы  выражают  благодарность  Международному  научному  фонду  
Дж . Сороса  за  финансовую  поддержку  данной  работы  (грант  NXF 000).... 
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