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Взаимодействие хлорметилпропаргилового эфира с карбонильными соединениями, металлического 
цинка с участием хирального лиганда – N-этил-N-{[(2S)-пирролидин-2-ил]метил}этанамин приводит к 
энатиоселективному синтезу. В результате образуются ненасыщенные β-гидроксиэфиры с умеренным 
выходом и высокой селективностью.
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Многие биологически активные соединения, в 
том числе современные лекарственные средства 
обладают оптической изомерией. Большинство 
природных соединений существует в виде одного 
энантиомера. Синтез подобных соединений осо-
бенно актуален [1, 2].

Ранее мы нашли, что взаимодействие хлор-
метилпропаргилового эфира с карбонильными 
соединениями с участием металлического цин-
ка приводит к непредельным оксиэфирам [3]. 
Стереоселективный синтез оксиэфиров расширяет 
практическую ценность этих реакций. Добавление 
хиральных лигандов приводит к энатиоселектив-
ному синтезу оптически активного пропаргилово-
го оксиэфира. В качестве хирального катализатора 
использовали N-этил-N-{[(2S)-пирролидин-2-ил]- 
метил}этанамин (схема 1).

С целью определения абсолютной конфигу-
рации соединение 1 подвергали взаимодействию 

(схема 2) с хиральным дериватизирущим реа-
гентом (ХДР)–хлорангидридом α-метокситри- 
фторметилфенилуксусной кислоты (МТРА-Cl, 
реактив Мошера) [4–6], превращая его в соответ-
ствующие диастереоизомеры 2, 3. Далее опреде-
ляли конфигурацию методом 1H ЯМР спектроско-
пии. Сигналы протонов пропаргилоксиметильной 
группы смещаются в сильное поле, а сигналы про-
тонов бромметилфенильной группы смещаются в 
слабое поле.

Общая методика синтеза непредельного 
оксиэфира. 1-[4-(Бромметил)фенил]-2-[(проп-2- 
ин-1-ил)окси]этан-1-ол (1). Выход 78.1%. Смесь 
1.0 г (15 мг-атом) мелкоизмельченной струж- 
ки цинка, 0.27 г (0.01 моль) НgCl2, 0.6 г (6 ммоль) 
хлорметилпропаргилового эфира, 0.04 г (2 ммоль) 
4-бромметилбензальдегида, 0.5 г N-этил-N-{[(2S)-
пирролидин-2-ил]метил}этанамина, 10 мл без-
водного бензола, 5 мл безводного этилацетата и 



ЖУРНАЛ  ОРГАНИЧЕСКОЙ  ХИМИИ  том 56  № 4  2020

629ОПРЕДЕЛЕНИЕ АБСОЛЮТНОЙ КОНФИГУРАЦИИ ПРОПАРГИЛОВОГО ОКСИЭФИРА

1 мл ГМФТА кипятили 4 ч в инертной атмосфере 
азота, затем охлаждали. Раствор декантировали, 
затем прибавляли 15 мл 5%-ной НCl, перемеши-
вали 1 ч при комнатной температуре, органиче-
ский слой отделяли. Из водного слоя продукты 
реакции экстрагировали этилацетатом (2×25 мл). 
После высушивания экстракта безводным сульфа-
том натрия, отгоняли растворитель. Затем реакци-
онную смесь концентрировали в вакууме, остаток 
хроматографировали на колонке с SiO2 (петролей-
ный эфир–этилацетат, 2:1). Найдено, %: C 53.42; 
H 4.81; Br 29.72. С12Н20BrO2. Вычислено, %: C 
53.55; H 4.87; Br 29.69.

Общая методика синтеза сложных эфиров 
МТРА 2, 3. К смеси 4.1 г (17 ммоль) непредельно-
го спирта (1) в сухом пиридине (2.5 мл, 31 ммоль) и 

сухом CH2Cl2 (20 мл) по каплям добавляли МТРА-
Cl (3.2 г, 16 ммоль) при 0°C в атмосфере азота и 
смесь перемешивали при комнатной температуре 
в течение 5 ч. После выпаривания растворителей 
избыток пиридина азеотропно удаляли вместе с 
сухим толуолом (2×20 мл), получая сырой про-
дукт. Два диастереомерных эфира разделяли коло-
ночной хроматографией на силикагеле (CH2Cl2), 
получая сложный эфир (S)-МТРА из соединения 
2 (1.7 г, 44%) и сложный эфир из соединения (R)-
МТРА из 3 (2.0 г, 53%).

(1R)-1-[4-(Бромметил)фенил]-2-[(проп-2-ин-
1-ил)окси]этил (4S)-3,3,3-трифтор-2-метокси-2-
фенилпропанат (2). Полученный продукт пред-
ставляет собой маслообразную жидкость с [α]D 
+32.75 (c 2.00, CHCl3). ИК спектр, ν, см–1: 3603 
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(O–H), 3287, 3085, 3065, 3030, 2110 (С≡С), 1600, 
1490, 1100 (С–О–С), 985, 770 (Ph), 700. Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.51 т (1Н, ≡СН, 4J 2.4 Гц), 3.00 
д.д (1H, CH2O, J 16.5, 7.8 Гц), 3.15 д (1H, J 16.5, 
7.8 Гц), 3.43 с (3H, СH3O), 3.83 д.д (1Н, ≡СCH2O, 
2J 16.2, 4J 2.4 Гц), 4.05 д.д (1Н, ≡СCH2O, 2J 16.2, 
4J 2.4 Гц), 4.13 д.д (1H, CHO, 2J 5.7, 7.8 Гц), 4.52 
д (1H, CH2Br, J 10.5 Гц), 4.61 д (1H, CH2Br, J 
10.5 Гц), 7.03 д.д (2H, J 1.5, 8.7 Гц), 7.38–7.42 (5H, 
Ph), 7.49 д.д (2H, J 1.5, 8.6 Гц). С21Н20BrO3.

(1R)-1-[4-(Бромметил)фенил]-2-[(проп-2-ин-
1-ил)окси]этил (4R)-3,3,3-трифтор-2-метокси-2-
фенилпропанат (3). Маслообразная жидкость [α]D 
–14.0 (c 2.26, CHCl3). ИК спектр, ν, см–1: 3603 
(OH), 3287, 3085, 3065, 3030, 2110 (С≡С), 1600, 
1490, 1100 (С–О–С), 985, 770 (Ph), 700. Спектр 
ЯМР 1Н, δ, м.д.: 2.55 т (1Н, ≡СН, 4J 2.4 Гц), 3.08 
д.д (1H, CH2O, J 16.5, 7.8 Гц), 3.22 д (1H, J 16.5, 
7.8 Гц), 3.89 с (3H, СH3O), 4.08 д.д (1Н, ≡СCH2O, 
2J 16.2, 4J 2.4 Гц), 4.19 д.д (1Н, ≡СCH2O, 2J 16.2, 
4J 2.4 Гц), 4.18 д.д (1H, CHO, 2J 5.7, 7.8 Гц), 4.48 
д (1H, CH2Br, J 10.5 Гц), 4.55 д (1H, CH2Br, J 
10.5 Гц), 6.97 д.д (2H, J 1.5, 8.7 Гц), 7.34–7.37 м 
(5H, Ph), 7.42 д.д (2H, J 1.5, 8.6 Гц). С21Н20BrO3.

ИК спектры соединений сняты на приборе 
Specord 75 IR (Германия). Спектры ЯМР веществ 
в растворе СDСl3 записаны на приборе Вruker 

SF-300 (Германия) с рабочей частотой 300.13 МГц, 
внутренний стандарт – ГМДС.
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The interaction of chloromethylpropargyl ether with carbonyl compounds, zinc metal with the participation of 
a chiral ligand – N-ethyl-N-{[(2S)-pyrrolidin-2-yl]methyl}ethanamine leads to enatioselective synthesis. As a 
result, unsaturated β-hydroxyesters are formed with a moderate yield and high selectivity.
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