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Фторсодержащие гетероциклы занимают 
важное место среди веществ, проявляющих 
биологическую активность, и их значение в 
медицине и технике с каждым годом становится 
все более значимым [1, 2]. 

Ранее взаимодействием 3-полифторалкил-1,2,3-
алкантрион-2-оксимов 1 с 1,2-диаминобензолом 2 и 
2,3-диаминонафталином 3 мы получили новые 
производные хиноксалина: 2-трифторметил-3-
ароилхиноксалины 4 и 2-трифторметил-3-ароил-
бензо[g]хиноксалины 5. Однако реакция проходила 
успешно только при RF = CF3. При RF = C3F7,         
Н(CF2)4, C4F9, C6F13 в аналогичных условиях были 
получены сложные смеси продуктов конденсации 
и фрагментации в различных соотношениях [3]. В 
данном сообщении мы представляем результаты 
реализации one pot синтеза соединений 4 и 5: 
непосредственно из соответствующих 3-(поли-
фторалкил)-1,3-дикетонатов лития (дикетонатов 6), 
без промежуточного выделения оксимов 1. 
Подобный подход был успешно реализован нами 
на примере синтеза 5-фенил-3-(трифторметил)-1H-

пиразол-4-амина [4] и 5-гидрокси-5-(полифтор-
алкил)-4(5H)-изоксазолоноксимов [5]. В частности, 
one pot процедура позволила получить 5-гидрокси-
3-метил-5-(трифторметил)-4(5H)-изоксазолон-
оксим, последовательный синтез которого невоз-
можен из-за нестабильности соответствующего 
оксима [5]. 

Действительно, последовательной обработкой 
дикетонатов 6a–d нитритом натрия и диамино-
аренами 2 или 3, без промежуточного выделения 
оксимов 1 мы получили соединения 4a–c и 5a, d с 
выходами от 60 до 75%. 

Следует отметить, что только использование 
one pot протокола позволило нам впервые 
получить и охарактеризовать соединение 5d, 
поскольку попытки получить оксим 1d путем 
нитрозирования дикетоната 6d привели к образо-
ванию продукта разложения: 3-(4-метоксифенил)-
2-оксопропаннитрила. Однако при увеличении 
длины фторалкильных заместителей [RF = Н(CF2)4, 
C4F9, C6F13] в дикетонатах 6 применение one pot 
протокола не привело к преимущественному 

DOI: 10.1134/S0514749219060181 

КРАТКИЕ СООБЩЕНИЯ 

К 85-летнему юбилею академика РАН О.Н. Чупахина  

УДК 547.388.4:546.16:547.863.15 

СИНТЕЗ 2-RF-3-АРОИЛ- И 2-RF-3-АРОИЛБЕНЗО[g]-
ХИНОКСАЛИНОВ НА ОСНОВЕ 

3-(ФТОРАЛКИЛ)-1,3-ДИКЕТОНАТОВ ЛИТИЯ 
© 2019 г. В. И. Филякова*, Н. С. Болтачева, В. Н. Чарушин 

ФГБУН «Институт органического синтеза им. И.Я. Постовского Уральского отделения РАН», 
620990, Россия, г. Екатеринбург, ул. С. Ковалевской/Академическая 22/20 

*e-mail: filver@mail.ru 

Поступила в редакцию 11 апреля 2019 г. 
После доработки 23 апреля 2019 г. 
Принята к публикации 24 апреля 2019 г. 

Разработан one pot синтез 2-RF-3-ароил- и 2-RF-3-ароилбензо[g]хиноксалинов основанный на 
нитрозировании 3-(полифторалкил)-1,3-дикетонатов лития с последующим взаимодействием с 1,2-
диаминобензолом или 2,3-диаминонафталином. 

Ключевые слова: фторалкилсодержащие 1,3-дикетонаты лития, 1,2-диаминобензол, 2,3-диамино-
нафталин, 2-RF-3-бензоилхиноксалины, 2-RF-3-ароилбензо[g]хиноксалины. 



ЖУРНАЛ ОРГАНИЧЕСКОЙ ХИМИИ  том 55  № 6  2019 

ФИЛЯКОВА и др. 968 

образованию продуктов конденсации, а именно: 2-
RF-3-ароил-хиноксалинов 4 и 2-RF-3-ароилбензо[g]-
хиноксалинов 5 (схема 1) и/или бензо(нафто)диа-
зепинов 7, 12 (схема 2). Методом ГХ-МС установ-
лен тот же качественный состав продуктов, что и в 
реакциях оксимов 1 с диаминоаренами 2 и 3 (схема 2, 
соединения 7–15) [3]. Основными компонентами 
реакционных смесей являются бензо- или нафто-
имидазолы 8, 131, для которых известны более простые 
методы синтеза [6]. 

Несмотря на ограничения, обусловленные 
природой фторалкильного заместителя, предложен-
ный способ можно рассматривать как удобный метод 
формирования ряда производных хиноксалина 
типа 4 и 5 (одновременно содержащих ди(три)фтор-
метильные и ароильные заместители) за счет варьиро-
вания заместителя R в 1,3-дикетонатах лития 6 и 
вовлечения в реакции более широкого круга 1,2-

диамино(гет)аренов. В частности, с использованием 
one pot метода мы получили новые представители 
данного ряда, а именно, соединения 5c и 5d. Следует 
подчеркнуть, что введение ди- и трифторметиль-
ных заместителей в молекулы биологически актив-
ных гетероциклов, к которым, несомненно, отно-
сятся производные хиноксалина, представляет 
наибольший интерес для дизайна лекарств [8–12]. 

Таким образом, мы разработали эффективный 
one pot метод синтеза производных хиноксалина 4 
и 5 с RF = CF3, HCF2 на основе одних из наиболее 
доступных фторалкилсодержащих билдинг-блоков: 
1,3-дикетонатов лития 6 [13–15]. Сокращение ряда 
операций, связанных с получением и выделением 
оксимов 1, привело к существенной экономии времени, 
реактивов, сокращению количества отходов. А 
потому предложенный one pot протокол отвечает 
принципам «зеленой химии» и атомной экономии. 

Схема 1. 

1 По-видимому, имидазолы 8 и 9 являются продуктами трансформации 1,5-диазепинов 7 в кислой среде [6, 7]. Соответственно, 
 нафтоимидазолы 13 и 14 являются продуктами трансформации нафтодиазепинов 12 в кислой среде. Хиноксалины 11 и бензо[g]-
 хиноксалины 15 являются продуктами взаимодействия кетонитрилов 10 с 1,2-диаминобензолом или с 2,3-диаминонафталином. 
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Дикетонаты 6а–h получены по методике работы 
[13]. Характеристики дикетонатов представлены в 
работе [15]. Дикетонаты 6c, d получены впервые. 

Литий (Z)-4-(2,4-диметилфенил)-1,1,1-три-
фтор-4-оксо-2-бутен-2-олат (6c). Выход 34 г 
(71%), белый порошок, т.пл. 315–316°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 582 ср (O–Li), 691 ср, 799 cр., 1138 c 
(C–F), 1185 c (C–F), 1243 cр (C–F), 1280 c (C–F), 
1301 c (C–F), 1473 c, 1524 cр (C=Cаром), 1621 (C=C–
C=O), 2955 ш (O–Н). Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), δ, 
м.д.: 2.27 c (3Н, СН3), 2.33 c (3Н, СН3), 5.62 с (1Н, 
=СН–), 7.00 c (1Наром), 7.03 д (1Наром, 3J 7.60 Гц), 
7.26 д (1Наром, 3J 7.60 Гц). Спектр ЯМР 19F (ДМСО-
d6), δ, м.д.: 87.85 с (CF3). 

Литий (Z)-1,1-дифтор-4-(4-метоксифенил)-4-
оксо-2-бутен-2-олат (6d). Выход 3.7 г (79%), 
белый порошок, т.пл. 243–245°С. ИК спектр, ν, см–1: 
543 ср (O–Li), 786 cр., 1028 cр, 1054 cр (C–F), 1113 
cр (C–F), 1173 c (C–F), 1255 c (C–F), 1351 c (C–F), 
1455 c (C=C), 1504 c, 1533 cр, 1568 cр, 1597 c 
(C=Cаром), 1614 cр (C=C–C=O), 2970 ш (O–Н). 
Спектр ЯМР 1Н (ДМСО-d6), δ, м.д.: 3.80 c (3Н, 
OСН3), 5.94 т (1Н, HСF2, 

3J 55.60 Гц), 6.03 с (1Н, 
=СН–), 6.95 д (2Наром, 3J 8.80 Гц), 7.82 д (2Наром, 3J 
8.80 Гц). Спектр ЯМР 19F (ДМСО-d6), δ, м.д.: 39.88 
д (НCF2, 

3J 55.60 Гц). 

Взаимодействие дикетонатов 6 диаминоаре-
нами 2 и 3 (общая методика). К раствору 1 моль 
дикетоната 6 в 4–8 мл AcOH при температуре 10°С 
прибавляли раствор 1.15 моль нитрита натрия в     
2–3 мл воды. Реакционную массу перемешивали в 
течение часа при комнатной температуре, 
добавляли 1 моль диаминоарена 2 или 3, выдер-
живали до исчезновения исходных веществ (ТСХ-
контроль). Массу выливали в воду, экстрагировали 
хлористым метиленом, фильтровали через слой 
силикагеля (в отдельных случаях хроматографи-
ровали на колонке, элюент – хлористый метилен). 
Хлористый метилен частично упаривали, 
добавляли гексан до выпадения осадка. Осадок 
отфильтровывали и сушили на воздухе. 

Фенил[3-(трифторметил)-2-хиноксалинил]-
метанон (4a). Выход 0.81 г (74%), белый порошок, 
т.пл. 78–79°С (78–79°С [3]). 

(4-Метилфенил)[3-(трифторметил)-2-хи-
ноксалинил]-метанон (4b). Выход 0.73 г (68%), 
белый порошок, т.пл. 108–109°С (108–109°С [3]). 

(4-Фенил)[3-(трифторметил)бензо[g]хи-
ноксалин-2-ил]метанон (5a). Выход 1 г (63%), 

белый порошок, т.пл. 158–159°С (158–
159°С        [3]). 

(2,4-Диметилфенил)[3-(трифторметил)бензо-
[g]хиноксалин-2-ил]метанон (5c). Выход 0.53 г 
(58%), белый порошок. т.пл. 146.2–146.6°С. ИК 
спектр, ν, см–1: 1042 c (C–F), 1140 c (C–F), 1166 cр 
(C–F), 1200 c (C–F), 1413 cр (C=C), 1557 cр (C=N), 
1611 cр (C=N), 1661 с (C=O). Спектр ЯМР 1Н 
(СDСl3), δ, м.д.: 2.40 с (3Н, СН3), 2.70 с (3Н, СН3), 
7.04 д (1Наром, J 7.95 Гц), 7.21 c (1Наром), 7.44 д 
(1Наром, J 7.95 Гц), 7.64–7.70 м (2Н), 8.09–8.10 м 
(1Н), 8.15–8.19 м (1Н), 8.73 (1Н), 8.87 м (1Н) 
(бензохиноксалин). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, 
м.д.: 21.64, 21.96, 96.10, 119.65, 120.74 к (CF3, 

1JCF 
276.3 Гц), 121.84, 126.33, 128.11, 128.37, 128.44, 
128.66, 128.82, 128.10, 131.18, 133.35, 133.73, 
134.94, 135.53, 136.01, 139.88, 141.47 к (C–CF3, 2JCF 
36.19 Гц), 141.90, 144.37, 150.22, 192.82, (C=O). 
Спектр ЯМР 19F (СDСl3), δ, м.д.: 97.99 с (CF3). 
Найдено, %: С 69.49; H 3.79; N 7.51 F 14.80. 
С22Н15F3N2O. Вычислено, %: С 69.47; H 3.97; N 
7.36, F 14.98. 

[3-(Дифторметил)бензо[g]хиноксалин-2-ил](4-
метоксифенил)метанон (5d). Выход 0.5 г (65%), 
белый порошок, т.пл. 172–173°С. ИК спектр, ν, см–1: 
1042 c (C–F), 1079 c (C–F), 1119 c (C–F), 1150 cр 
(C–F), 1170 cр (C–F), 1274 c (C–F), 1441 cр (C=C), 
1512 cр (C=N), 1592 c (C=N), 1649 c (C=O). Спектр 
ЯМР 1Н (СDСl3), δ, м.д.: 3.91 с (3Н, OСН3), 7.01 д 
(2Наром, J 8.90 Гц), 7.23 т (1Н, HCF2, J 54.90 Гц), 
7.64–7.68 м (2Н, бензохиноксалин), 8.08 д (2Наром, J 
8.90 Гц), 8.10–8.18 м (2Н), 8.76 с (1Н), 8.84 с (1Н) 
(бензохиноксалин). Спектр ЯМР 13C (CDCl3), δ, 
м.д.: 55.61, 96.09, 111.78 т (HCF2, JCF 243.08 Гц), 
114.01, 114.58, 126. 77, 127.98, 128.64, 128.75, 
128.77, 133.44, 134.96, 135.03, 135.56, 136.58, 
146.57 т (C– HCF2, JCF 23.77 Гц), 149.27, 164.66, 
190.83, (C=O). Спектр ЯМР 19F (СDСl3), δ, м.д.: 
43.36 д (HCF2, J 54.90 Гц). Найдено, %: С 69.22; H 
3.73; N 7.71, F 10.44. С21Н14F2N2O2. Вычислено, %: 
С 69.23; H 3.87; N 7.69, F 10.43. 

Взаимодействие дикетонатов 6f, g, h с 1,2-ди-
аминобензолом 2 и 1,2-диаминонафталином 3 при-
водит к сложным смесям. Согласно данным ГХ-
МС, основными компонентами реакционных масс 
являются бензоимидазол 8f или нафтоимидазолы 
13g, h. 

2-(1,1,2,2,3,3,4,4-Октафторбутил)-бензо-
имидазол (8f). τуд 16.68 мин, масс-спектр m/z (Iотн, 
%): 318 [M]+. 

969 
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2-(1,1,1,2,2,3,3,4,4-Нанофторбутил)-
нафто-имидазол (13g). τуд 21.81 мин, масс-спектр 
m/z (Iотн, %): 386 [M]+. 

2-(1,1,2,2,3,3,4,4,5,5,6,6,6-тридекафторгексил)-
нафтоимидазол (13h). τуд 22.30 мин, масс-спектр 
m/z (Iотн, %): 486 [M]+. 

Фрагментация молекулярных ионов соответст-
вует структурам соединений 8f и 13g, h. 

Идентификацию продуктов реакций проводили 
с использованием газового хромато-масс-спектро-
метра Trace GC Ultra DSQ II, США, с кварцевой ка-
пиллярной колонкой Thermo TR-5ms длиной 30 м, 
диаметром 0.25 мм, толщина пленки 0.25 мкм (поли-
метилсилоксан, 5% фенильных групп) и квад-
рупольным масс-спектрометрическим детектором 
(ГХ-МС). Сканирование по полному ионному току в 
диапазоне масс 20–1000 Да в режиме электронной 
ионизации (70 эВ). Начальная температура колонки 
40°С (выдержка 3 мин), далее нагрев со скоростью 
10°С/мин, конечная температура колонки 280°С. 
Температура испарителя 250°С, детектора 200°С, пе-
реходной камеры – 200°С. Газ-носитель – гелий, де-
ление потока 1:50, расход через колонку 1.0 мл/мин. 

Спектры ЯМР 1Н, 13С и 19F получены на 
спектрометре Bruker AVANCE-500, внутренние 
стандарты – ТМС и C6F6. ИК спектры соединений 
записаны на приборе Perkin-Elmer Spectrum One 
FT-IR в интервале 400–4000 см–1 в твердом виде с 
помощью приставки диффузионного отражения 
(DRA). Элементный анализ проводили с использова-
нием элементного анализатора Perkin Elmer PE 2400. 
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Synthesis of 2-RF-3-Aroyl- and 2-RF-3-Aroylbenzo[g]quinoxalines 
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One-pot synthesis of 2-RF-3-aroyl- and 2-RF-3-aroylbenzo[g]quinoxalines based on a nitrosation of lithium 3-
(polyfluoroalkyl)-1,3-diketonates followed by reaction with 1,2-diaminobenzene or 2,3-diaminonaphthalene has 
been developed. 

Keywords: Fluorine-containing lithium 1,3-diketonates, 1,2 diaminobenzene, 2,3 diaminonaphthalene, 2-RF-3-
benzoylquinoxalines, 2-RF-3-aroylbenzo[g]quinoxalines, (4-methylphenyl[3-(trifluoromethyl)benzo[g]quinoxa-
lin-2-yl]methanones 




