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ВВЕДЕНИЕ

Многие природные соединения содержат 
фурановый цикл в виде гетероароматических и 
полностью или частично гидрированных струк-
тур [1–4]. Производные фурана в качестве клю-
чевых фрагментов входят в состав лекарствен-
ных препаратов, проявляющих широкий спектр 
биологической активности (противовоспали-
тельной, противомикробной, противоопухоле-
вой, антигистаминной и др.) [5–7].

Среди методов получения замещенных фура-
нов, разработанных за последнее десятилетие, 
следует отметить трехкомпонентную реакцию 
между изоцианидом, диалкилацетилендикар-
боксилатом и альдегидами [8–12]. В такую реак-
цию успешно введены ароматические, алифати-
ческие и α,β-непредельные альдегиды. Однако 
ранее с содержащими гетероатом в положении 2 
замещенными α,β-непредельными альдегидами 
такая реакция не проводилась. Эти альдегиды 
являются полезным субстратами для направлен-
ного органического синтеза широкого ряда гете-
роциклических продуктов [13–15].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

В настоящей работе нами изучено взаимодей-
ствие (Z)-3-фенил-2-алкилтио- или (Z)-3-фурил-
2-метокси-2-пропеналей 1а–c с диметилацетилен-

дикарбоксилатом 2 и циклогексилизоцианидом 3 
(схема 1, таблица). 

На модельной реакции с (Z)-3-фенил-2-
бутилтиопропеналем 1а было обнаружено образо-
вание полизамещенного фурана 4а, а также фурана 
5а, содержащего кетениминный фрагмент в заме-
стителе в положении 5. Реакция идет медленно, так 
в среде ацетонитрила в течение 48 ч при комнатной 
температуре соотношение реагентов 1а–4а–5а со-
ставляет 1 : 0.85 : 0.1, а в хлороформе – 1 : 0.2 : 0.7 
(таблица, эксперименты 1, 3). Нагревание значи-
тельно ускоряет процесс и уже через 2 ч кипячения 
в хлороформе реакция проходит на ~50% (табли-
ца, эксперимент 2). Однако далее реакция не идет 
вследствие образования фурана 5а, так как для его 
синтеза требуется двукратный избыток исходных 
соединений 2 и 3. При дополнительном введении 
реагентов 2 и 3 в реакционную смесь исчезает про-
дукт 4а. Поэтому соотношение исходных реаген-
тов далее было изменено на 1 : 2 : 2. Нами экспе-
риментально установлено, что исходный альдегид 
1а полностью расходуется в течение 120–144 ч при 
комнатной температуре в среде ацетонитрила или 
бензола (таблица, эксперименты 4, 6). Наилучший 
выход фурана 5а достигнут при кипячении в бензо-
ле при мольном соотношении исходных реагентов 
1 : 2.2 : 2.2 (таблица, эксперимент 7). Фуран 4а за-
регистрирован методом ЯМР 1Н и не был выделен 
в индивидуальном виде.
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Нами исследованы (Z)-3-фенил-2-октилтиопро-
пеналь 1b и (Z)-3-фурил-2-метоксипропеналь 1c в 
найденных оптимальных условиях проведения ре-
акции. Получены полизамещенные фураны 5b,c с 
выходом 68 и 53% соответственно. Стоит отметить, 
что альдегид 1c реагирует значительно медленнее и 
расходуется полностью только через 21 ч при кипя-
чении в бензоле.

Во всех реакциях были использованы альдеги-
ды Z-конфигурации 1а–c. При подборе реакцион-
ных условий в спектрах ЯМР 1H зарегистрированы 
характерные сигналы NН в виде дублетов (δН 6.64 
и 6.48 м.д.), соответствующие Z- и Е-изомерам 
фурана 4а в смеси с фураном 5а. Продукты 5а,b 
представляют собой смесь Z- и Е-изомеров в раз-
личных соотношениях, которым соответствуют 

Схема 1
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XR = SBu, R1 = Ph (a), 
XR = SOctyl, R1 = Ph (b), 
XR= OMe, R1 = 2-furyl (c)

Таблица. Влияние условий синтеза на выход фуранов 4 и 5

Эксперимент
Мольное  

соотношение
соединений 

1 : 2 : 3
Растворитель Т, оС Время, ч

Соотношение
соединений  

1 : 4 : 5 а

Выход  
соединений  

4 и 5, %

1 1 : 1 : 1 CHCl3 25 48 1 : 0.2 : 0.7 − б

2 1 : 1 : 1 CHCl3 60 2 1 : 0.35 : 0.6 − б

3 1 : 1 : 1 CH3CN 25 48 1 : 0.85 : 0.1 − б

4 1 : 2 : 2 CH3CN 25 144 0 : 0.6 : 1.1 5а (52) в

5 1 : 2 : 2 CHCl3 60 4 1 : 1 : 1.4 − б

6 1 : 2 : 2 бензол 25 120 0 : 0.7 : 1.2 5а (56)б

7 1 : 2.2 : 2.2 бензол 80 2 0 : 0 : 1 5а (73) в

8 г 1 : 2.2 : 2.2 бензол 80 3 0 : 0 : 1 5b (68) в

9 д 1 : 2.2 : 2.2 бензол 80 21 0 : 0 : 1 5c (53) в

аСоотношение по ЯМР 1Н;
бпродукты реакции не выделяли;
ввыход после колоночной хроматографии;
гиспользовали (Z)-3-фенил-2-октилтиопропеналь (1b);
диспользовали (Z)-3-фурил-2-метоксипропеналь (1c)
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сигналы СOOMe–CH–N в виде синглетов (δН 6.71 и  
6.05 м.д.). Однако выделить в индивидуальном виде 
удалось лишь Z-изомеры 5a-c. Z-Конфигурация 
фуранов 5а,b установлена на основании анализа 
их 2D NOESY спектров (наличие корреляции меж-
ду протонами SCH2- и o-протонами фенильного 
кольца).

Согласно предполагаемому механизму реакции, 
изоцианид сначала реагирует с ацетилендикарбок-
силатом с образованием 1,3-диполя, затем такой 
цвиттер-ион присоединяется к двойной связи С=О 
2-пропеналя 1. Далее образованный интермедиат А  
подвергается перегруппировке в аминофуран 4 
(схема 2). Затем присоединение молекулы ацети-
лендикарбоксилата по NH-группе и молекулы изо-
цианида приводит к кетенимину 5. 

Следует отметить, что исследуемая реакция 
приводит к перспективным кетениминам, которые 
представляют собой класс высоко реакционноспо-
собных соединений [16, 17] и могут использовать-
ся в органическом синтезе в качестве структурных 
блоков.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 1H, 13С зарегистрированы на 
приборе Bruker DPX-400 Германия (400 и 100 МГц 
соответственно) в растворах CDCl3, внутренний 
стандарт ТМС. Масс-спектры записаны на хрома-
томасс-спектрометре Shimadzu GCMS-QP5050A 
Япония (ионизация ЭУ, 70 эВ). Элементный анализ 
выполнен на анализаторе Thermo Finnigan Flash 
series 1112 (США). Для колоночной хроматографии 

использован силикагель пористости 215–400 меш. 
Исходные альдегиды 1a–c синтезированы по мето-
дике из литературы [18]. Изоцианид и диметилаце-
тилендикарбоксилат коммерчески доступны.

Соединения 4a, 5a–c. Общая методика. Смесь 
циклогексилизоцианида 3 (240 мг, 2.2 ммол) и ди-
метилацетилендикарбоксилата 2 (312 мг, 2.2 ммоль) 
в бензоле перемешивали 10 мин при комнатной 
температуре. Затем добавляли 2-пропеналь 1а–с  
(1 ммоль: 220 мг для 1а, 276 мг для 1b, 152 мг для 1с) 
и кипятили при 80 °С в течение 2–21 ч. Далее ре-
акционную смесь упаривали на вакууме и очищали 
флэш-хроматографией (силикагель, элюент этила-
цетат–гексан, 1 : 1). 

Диметил-2-[(Z )-1-(бутилтио)-2-фенилви-
нил]-5-(циклогексиламино)фуран-3,4-дикарбок-
силат (4а). Фуран 4а зарегистрирован методом  
ЯМР 1Н и не был выделен в индивидуаль-
ном виде. Спектр ЯМР 1H, CDCl3, δ, м.д.: 0.81 т  
(3Н, СН3, J 7.1 Гц), 1.21–1.87 м (14Н, циклогек-
сил+SCH2CH2CH2CH3), 2.60 т (2Н, SCH2, J 7.3 Гц), 
3.76 м (1H, NCH), 3.77 с (3Н, ОМе), 3.86 с (3Н, 
ОМе), 6.64 д (1Н, NH, J 8.2 Гц), 7.07 с (1Н, CH=S), 
7.27 т (1Н, p-Н, J 7.2 Гц), 7.36 д.д (2Н, m-Н, J 7.6,  
7.2 Гц), 7.78 д (2Н, о-Н, J 7.6 Гц).

Диметил-2-[(Z )-1-(бутилтио)-2-фенилви-
нил]-5-{циклогексил-(3-циклогексилимино-1,2-ди-
метоксикарбонил)-2-ен-1-ил}фуран-3,4-дикар-
боксилат (5а). Выход 530 мг (73%), желтое масло. 

Схема 2
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Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м.д.: 0.82 т (3Н, СН3, 
J 7.2 Гц), 1.18–1.28 м (2Н, SCH2CH2CH2CH3), 1.21–
1.83 м (16H+2Н, циклогексил+SCH2CH2CH2CH3), 
2.05 и 2.33 два м (4Н, NCHCH2, кетенимин), 2.50 т 
(2Н, SCH2, J 7.2 Гц), 2.93 м (1Н, N–CH от цикло-
гексил.), 3.71 с (3Н, ОМе), 3.72 с (3Н, ОМе), 3.78 
с (3Н, OMe), 3.80 с (3Н, OMe), 4.40 м (1Н, N-CH 
от циклогексил.), 6.71 с (1Н, СOOMe–CH–N), 
7.06 с (1Н, CH=), 7.31 т (1Н, p-Н, J 7.2 Гц), 7.39 д.д 
(2Н, m-Н, J 7.6, 7.2 Гц), 7.76 д (2Н, о-Н, J 7.6 Гц). 
Спектр ЯМР 13С (CDCl3), δ, м.д.: 13.67 (СН3 в SBu), 
21.99 (СН2СН3), 24.52, 24.58, 25.93, 26.03, 26.09, 
26.18, 30.45, 30.87 (8СН2 от циклогексил.), 31.67 
(СН2СН2СН3), 33.75 (SCH2), 34.18, 34.24 (2СН2 от 
циклогексил.), 52.05, 52.20, 52.44, 52.96 (4OMe), 
56.91, 59.42 (2CH–N от циклогексил.), 115.89 
(C–3), 116.50 (C–4), 123.41 (=C–S), 128.31 (m-С), 
128.48 (p-С), 130.16 (о-С), 130.64 (–СH–N), 135.74 
(ipso-С), 137.17 (S–C=CH), 139.25 (N=C=C), 145.80 
(C-2), 149.29 (N=C=C), 150.60 (C-5), 162.10, 163.72, 
163.76, 163.94 (4C=O). Масс-спектр, m/z (Iотн.,%): 
722 (1) [M]+, 663 (5) [М+-COOMe], 252 (75), 170 
(100), 138 (13), 83 (53), 55 (35), 57 (3) [Bu]. Найдено, 
%: C 64.88; Н 6.91; N 3.92; S 4.39. C39H50N2O9S1. Вы-
числено, % : C 64.82; Н 6.93; N 3.88; S 4.43.

Диметил-2-[(Z )-1-(октилтио)-2-фенилви-
нил]-5-{циклогексил(3-циклогексилимино-1,2-ди-
метоксикарбонил)-2-ен-1-ил}фуран-3,4-дикарбок-
силат (5b). Получен по общей методике, время 
реакции 3 ч. Выход 531 мг (68%), желто-коричне-
вое масло. ИК спектр (пленка), ν, см–1: 785, 1066, 
1234, 1346, 1445, 1614, 1656, 1731, 2854, 2927. Спектр  
ЯМР 1H (CDCl3), δ, м.д.: 0.85 т (3Н, СН3, J 7.2 Гц), 
1.19–1.83 м (16H+12Н, циклогексил+SOctyl), 2.07 и 
2.31 два м (4Н, NCHCH2, кетенимин), 2.49 т (2Н, 
SCH2, J 7.5 Гц), 2.92 м (1Н, N–CH от циклогек-
сил.), 3.71 с (3Н, ОМе), 3.73 с (3Н, ОМе), 3.78 с  
(3Н, OMe), 3.80 с (3Н, OMe), 4.40 м (1Н, N–CH 
от циклогексил.), 6.71 с (1Н, СOOMe–CH–N), 
7.06 с (1Н, CH=), 7.31 т (1Н, p-Н, J 7.3 Гц), 7.37 д.д 
(2Н, m-Н, J 7.6, 7.3 Гц), 7.76 д (2Н, о-Н, J 7.6 Гц).  
Спектр ЯМР 13С (CDCl3), δ, м.д.: 14.20 (СН3 в 
SOct), 22.75 (СН2СН3), 24.54, 24.60, 25.95, 26.05, 
26.13, 26.20, 30.47, 30.88 (8СН2 от циклогексил.), 
34.20 (SCH2), 31.88 (SCH2CH2), 29.85 (S(CH2)2CH2), 
29.62 (CH2(CH2)3CH3), 29.26 (CH2(CH2)2CH3), 28.90 
(CH2CH2CH3), 34.11, 34.24 (2СН2 от циклогексил.), 
52.08, 52.22, 52.46, 52.98 (4OMe), 59.44, 56.90 (2CH–
N от циклогексил.), 115.91 (C-3), 116.49 (C-4),  

123.42 (=C-S), 128.33 (m-С), 128.49 (p-С), 130.18 
(о-С), 130.66 (–СH–N), 135.76 (ipso-С), 137.19 
(S–C=CH), 139.25 (N=C=C), 145.81 (С-2), 149.28 
(N=C=C), 150.66 (C-5), 162.13, 163.74, 163.79, 163.96 
(4C=O). Масс-спектр, m/z (Iотн.,%): 778 (1) [M]+,  
719 (12) [М+-COOMe], 252 (93), 170 (100), 138 (14), 
83 (38), 55 (47), 41 (19). Найдено, %: C 66.35; Н 7.44; 
N 3.61; S 4.11. C43H58N2O9S1. Вычислено, % : C 66.32; 
Н 7.45; N 3.60; S 4.11.

Диметил-2-[(Z)-1-(метокси)-2-фурилвинил]-5- 
{циклогексил-(3-циклогексилимино-1,2-диметок-
сикарбонил)-2-ен-1-ил}фуран-3,4-дикарбоксилат 
(5c). Получен по общей методике, время реакции 
21 ч. Выход 380 мг (53%), желтое масло. ИК спектр 
(пленка), ν, см–1: 733, 886, 1060, 1236, 1450, 1609, 
1734, 2854, 2931. Спектр ЯМР 1H (CDCl3), δ, м.д.: 
1.19–1.65 м (16H, циклогексил.), 2.02 и 2.27 два м 
(4Н, NCHCH2, кетенимин), 2.94 м (1Н, N–CH 
от циклогексил.), 3.67 с (3Н, ОМе), 3.72 с (3Н, 
ОМе), 3.74 с (3Н, OMe), 3.77 с (3Н, OMe), 3.86 с 
(3Н, OMe), 4.38 м (1Н, =N–CH от циклогексил.),  
6.32 д.д (1Н, H-4, J 1.8, 3.6 Гц), 6.47 д (1H, H-3,  
J 3.6 Гц), 6.68 с (1Н, CH=), 6.69 (1H, СOOMe–
CH–N), 7.41 д (1H, H-5, J 1.8 Гц). Спектр ЯМР 13С 
(CDCl3), δ, м.д.: 24.56, 24.57, 25.94, 26.01, 26.09, 
26.17, 30.39, 30.86 (8СН2 от циклогексил.), 34.16, 
34.19 (2СН2 от циклогексил.), 52.00, 52.18, 52.66, 
52.95 (4OMe), 57.17, 59.51 (2CH–N от цикло-
гексил.), 59.52 (OMe), 105.83 (O–C=CH), 111.40  
(C-3’), 112.20 (C-4’), 115.63 (C-3), 116.28 (C-4), 130.58 
(–СH–N), 139.32 (N=C=C), 142.31 (C-5’), 143.50 
(CH=COMe), 145.02 (C-2’), 145.56 (C-2), 149.71 
(N=C=C), 150.39 (C-5), 161.71, 163.73, 163.92, 163.99 
(4C=O). Масс-спектр, m/z (Iотн.,%): 654 (<1) [M]+,  
595 (10) [М+-COOMe], 403 (4), 252 (54), 170 (100), 
138 (17), 83 (44), 55 (59), 41 (23). Найдено, %:  
C 62.41; Н 6.38; N 4.21. C34H42N2O11. Вычислено, % : 
C 62.38; Н 6.42; N 4.28.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Предложен простой однореакторный способ 
получения тетразамещенных фуранов на основе 
реакций 2-алкокси- и 2-алкилтиозамещенных аль-
дегидов с циклогексилизоцианидом и диметила-
цетилендикарбоксилатом. Кроме того, показано, 
что новые молекулярные гибриды, объединяющие 
фурановый цикл, кетениминный и алкокси/тиови-
ниловый фрагменты, можно получать с хорошими 
выходами.
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Synthesis of Polysubstituted Furans from α-Substituted 2-Enals
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The three-component reaction of cyclohexyl isocyanide, dimethyl acetylenedicarboxylate and (Z)-3-phenyl-
2-alkylthio- or (Z)-3-furyl-2-methoxy-2-propenals leads to the preparation of polysubstituted furans in good 
yields.

Keywords: polysubstituted furanes, ketenimines, α,β-unsaturated aldehydes, multicomponent reaction 


