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1. Список сокращений 

TON – Число оборотов катализатора (turnover number) 

DABCO - 1,4-Диазобицикло[2.2.2]октан 

Cbz – бензилоксикарбонил 

dppe – дифенилфосфиноэтан 

dppf – бис-1,1'-дифенилфосфиноферроцен 

DPEphos – бис-(2-дифенилфосфинофенил) эфир 

BINAP – 2,2'-Бис(дифенилфосфино)-1,1'-бинафталин 

COD / cod – циклоокта-1,5-диен 

TAPC - 1,3,5-триазо-2,4,6-трифосфорин-2,2,4,4,6,6-гексахлорид 

1,2,4-TMB – 1,2,4 - триметилбензол 

Cp*H – 1,2,3,4,5-пентаметилциклопентадиен 

Cp* – 1,2,3,4,5-пентаметилциклопентадиенил  

Tf – трифлат CF3SO2- 

Bn – Бензил 

ДМСО – диметилсульфоксид 

ДМФА – диметилформамид 

TFE – 2,2,2-трифторэтанол 

AcOH – уксусная кислота 

Экв. – эквивалент 

ee – энантиомерный избыток 

MS – молекулярные сита 

ЭРМ – эффективность реакционной массы 

Кат./ cat. – катализатор 

ТГФ/THF – тетрагидрофуран 

CPME – циклопентилметиловый эфир 

MeOH – метанол 

EtOH – этанол 

CH3CN / MeCN – ацетонитрил 

CH2Cl2 – дихлорметан 

HRMS - масс-спектрометрия высокого разрешения  

EI-MS – масс спектр с ионизацией электронным ударом  

EI – Электронный удар 

HAA – hydrogen atom abstraction  

PPA – полифосфорная кислота 

  

https://ru.uoslab.com/reaktivy-i-rastvoriteli/khimicheskie-reaktivy/280-57-9
https://ru.uoslab.com/reaktivy-i-rastvoriteli/khimicheskie-reaktivy/280-57-9
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2. Введение 

Актуальность темы. Современные концепции в химии направлены на разработку 

атом-экономичных и экологически безопасных процессов с использованием в качестве 

исходных соединений простых и доступных реагентов [1]. Важное значение среди 

множества органических реакций, имеют окислительно-восстановительные процессы. 

Водород широко используется в промышленности, тогда как комплексные гидриды 

металлов чаще применяются в лабораторной практике. Производство водорода требует 

больших затрат энергии, а хранение этого легко воспламеняющегося и взрывоопасного газа 

- тщательных мер предосторожности. Неустойчивость гидридных восстановителей к влаге 

и кислороду воздуха накладывает ограничения на условия проведения восстановительных 

реакций. Кроме того, как использование водорода, так и гидридных восстановителей может 

приводить к протеканию нежелательных процессов восстановления функциональных 

групп. Таким образом, актуальной задачей является поиск более селективных, в то же время 

дешевых и доступных восстановительных агентов. 

Разработанный ранее подход к восстановительному присоединению с использованием 

СО в качестве восстановителя представляет собой селективный и атом-экономичный 

процесс. Монооксид углерода выполняет роль деоксигенирующего агента при 

присоединении водородсодержащих нуклеофилов к карбонильным соединениям (Схема 1).  

 

Схема 1. Восстановительное присоединение с использованием монооксида углерода 

На примере восстановительного аминирования было показано, что эффективными 

катализаторами процессов такого типа являются соединения родия, рутения, иридия и 

осмия (Схема 2) [2], [3], [4], [5], [6]. 

 

Схема 2. Каталитическое восстановительное аминирование с использованием СО 

Целевые процессы протекают селективно, а монооксид углерода является доступным 

восстановителем, поскольку он входит в состав таких промышленных газовых смесей, как 

конвертерный газ - крупнотоннажный отход сталелитейной промышленности, а также 

синтез-газ - продукт паровой конверсии метана.  

Актуальность работы определяется необходимостью решения ряда проблем, которые 

возникают при использовании СО в восстановительных процессах как в лабораторной 

практике, так и в промышленности:  
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1) До настоящего момента не было проведено надежного экспериментального 

сравнения ряда классических восстановительных агентов с монооксидом углерода в 

реакции восстановительного аминирования для получения одного и того же набора 

целевых соединений, которое могло бы служить достоверной оценкой достоинств и 

недостатков каждого из восстановителей; 

2) Большинство разработанных восстановительных процессов проводятся в 

экологически небезопасных органических растворителях; 

3) Необходимость выделения СО из промышленных газовых смесей для 

использования в промышленном химическом синтезе требует дополнительных 

затрат энергии; 

4) Малая доступность специального оборудования для работы под давлением в 

лабораторной практике. 

Цель работы: Актуальными целями для данного исследования являются: 

1) Проведение экспериментального сравнения монооксида углерода с наиболее 

широко применяемыми восстановительными агентами в реакции 

восстановительного аминирования (H2, NaBH4, NaBH(OAc)3, NaBH3CN) и оценка 

параметра Эффективности Реакционной Массы в реакциях с использованием 

каждого восстановителя; 

2) Поиск условий для проведения каталитического восстановительного аминирования 

с участием СО в воде; 

3) Изучение восстановительного потенциала синтез-газа в реакциях 

восстановительного аминирования и С–С сочетания-декарбоксилирования; 

4) Расширение применения Fe(CO)5 в качестве синтетического эквивалента СО, и 

проведение синтеза природных соединений семейства Вазицинона методом 

окислительно-восстановительной конденсации 2-нитробензальдегидов с аминами.  

Научная новизна работы. Впервые было проведено надежное сравнение широко 

применяемых восстановительных агентов с системой СО-Rh2(OAc)4 в реакции 

восстановительного аминирования. Впервые была исследована каталитическая активность 

флуоренильных комплексов металлов 9 группы в реакции восстановительного 

аминирования с участием СО. Синтез-газ впервые был использован в качестве 

восстановительного агента в процессах восстановительного присоединения. Впервые был 

проведен синтез природных соединений семейства Вазицинона с использованием Fe(CO)5. 

Теоретическая значимость заключается в том, что данная работа вносит 

фундаментальный вклад в исследование реакционной способности восстановительных 

систем.   
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Практическая значимость заключается в том, что релевантное экспериментальное 

сравнение  восстановительной системы CO-Rh2(OAc)4 с NaBH4, NaCH3CN, NaBH(OAc)3, 

H2-Pd/C в реакции восстановительного аминирования позволяет быстро и эффективно 

выбрать подходящий восстановительный агент для синтеза необходимых продуктов. 

Флуоренильные комплексы металлов 9 группы эффективно катализируют реакцию 

восстановительного аминирования с участием СО в более экологически безопасном 

растворителе (воде).  

Использование промышленно доступного синтез-газа в качестве восстановительного 

агента позволяет избежать затрат энергии на его разделение на СО и Н2, без потери 

эффективности и селективности целевых процессов.  

Окислительно-восстановительная конденсация 2-нитробензальдегидов с аминами в 

мягких условиях с участием Fe(CO)5 позволяет синтезировать из дешевых и коммерчески 

доступных реагентов ряд природных соединений семейства Вазицинона.  

Методология исследования заключалась в оптимизации условий целевых реакций 

восстановительного присоединения на модельных субстратах путем варьирования 

растворителя, температуры, давления и загрузки катализатора. На следующем этапе 

проводили исследование субстратной специфичности каждого процесса. Для проведения 

исследований использовались следующие методы: газовая хроматография с масс-

спектрометрическим детектированием для анализа состава реакционных смесей, 

препаративная жидкостная хроматография для очистки продуктов реакции, спектроскопия 

ядерного магнитного резонанса и масс-спектрометрия высокого разрешения для 

подтверждения структуры полученных соединений. 

На защиту выносятся: 

 Экспериментальное сравнение широко применяемых восстановительных агентов с 

восстановительной системой CO-Rh2(OAc)4 в реакции восстановительного 

аминирования. Расчет эффективности реакционной массы (ЭРМ) для каждого 

восстановителя; 

 Исследование каталитической активности флуоренильных комплексов металлов 9 

группы в реакции восстановительного аминирования с участием СО в воде; 

 Изучение восстановительного потенциала синтез-газа в реакциях 

восстановительного аминирования и С-С сочетания-декарбоксилирования; 

 Синтез природных соединений семейства Вазицинона окислительно-

восстановительной конденсацией 2-нитробензальдегидов с аминами с участием 

Fe(CO)5. 



10 

 

Достоверность результатов исследования обеспечивалось тщательной 

экспериментальной и синтетической работой с контролем условий, использованием 

приборов и измерительных средств необходимой точности и воспроизведением 

(повторением) всех экспериментов. 

Личный вклад автора состоит в непосредственном участии во всех этапах 

диссертационного исследования: от постановки задач и разработки методов синтеза до 

выполнения синтетической работы, анализа и публикации результатов. 

Апробация работы. Основные результаты работы были представлены на конференции 

«Химия элементоорганических соединений и полимеров» (Москва, 2019), Международном 

симпозиуме по синтезу и катализу IsySyCat (Эвора, 2019), XXVIII Международной научно-

практической конференции «Приоритетные направления развития науки и технологий» 

(Тула, 2020).  

Публикации. Основное содержание работы отражено в 6 публикациях, а именно: 3 – в 

научных журналах, рекомендованных ВАК, 3 – в сборниках тезисов докладов научных 

конференций. 

Объем и структура работы. Диссертация изложена на 336 страницах машинописного 

текста; включает введение, литературный обзор, обсуждение результатов, 

экспериментальную часть, заключение, список используемой литературы и списка научных 

публикаций (301 наименование), содержит 42 рисунка, 136 схем и 32 таблицы. 
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3. Обзор литературы 

Большое количество обзоров и книг посвящено получению аминов методом 

восстановительного аминирования [7],[8],[9]. Подробно исследованы закономерности 

данного процесса, возможные побочные процессы, толерантность чувствительных 

функциональных групп к различным условиям и механистические аспекты. Синтетические 

возможности монооксида углерода также уже были рассмотрены ранее в ряде обзоров 

[10],[11],[12]. Другим современным и быстро развивающимся методом синтеза аминов 

является алкилирование исходных аминов спиртами с переносом водорода. Данному 

подходу также посвящено много статей и обзоров [13],[14],[15],[16] однако к настоящему 

моменту не было проведено комплексного анализа условий и закономерностей процесса 

алкилирования аминов спиртами. Данный литературный обзор посвящен анализу 

необходимых и достаточных условий (катализатор, основание, температура, атмосфера, 

природа субстратов) для достижения высокой эффективности в реакции алкилирования 

аминов спиртами с переносом водорода, чтобы понять насколько данный метод может 

конкурировать с восстановительным аминированием. 

3.1. Введение 

В настоящее время создано огромное количество эффективных и селективных 

подходов к созданию связей С–N и С–С. Одними из наиболее широко используемых 

процессов являются восстановительное алкилирование карбонильными соединениями 

(Схема 3), и перенос водорода в процессе образования С–N и С–С связей (Hydrogen 

Borrowing strategy) (Схема 4).  

 

Схема 3. Процесс востановительного присоединения нуклеофилов к карбонильным соединениям 

 

Схема 4. Общая схема реакции переноса водорода в процессе образования связей С–N и С–С 
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Цель данного литературного обзора – рассмотреть применение реакции переноса 

водорода при взаимодействии азотсодержащих соединений со спиртами с образованием 

связи C–N, в англоязычной литературе Borrowing Hydrogen (BH) или Hydrogen Auto-

transfer. Общепринятая схема рассматриваемого процесса (Схема 4) включает следующие 

стадии: 

1) Дегидрирование исходного спирта с образованием карбонильного соединения 

путем отщепления двух атомов водорода; 

2) Конденсация соответствующего карбонильного соединения с азотсодержащим 

соединением с образованием связи C=N; 

3) Восстановление C=N связи с использованием атомов водорода, полученных на 

первой стадии. 

Данный процесс, как правило, предполагает использование катализатора, но может 

быть проведен и без него в присутствии основания как в аэробных условиях, так и в 

инертной атмосфере.  

К настоящему моменту более 200 работ посвящено применению этой реакции для 

создания только связи C–N. Среди преимуществ реакции переноса водорода при 

взаимодействии азотсодержащих соединений со спиртами можно отметить, во-первых, 

высокую атомную эффективность процесса, который происходит без внешнего источника 

водорода, во-вторых, высокую экологичность, единственным побочным продуктом 

является вода. 

Процесс переноса водорода при взаимодействии азотсодержащих соединений и 

спиртов может проводиться при комнатной температуре, при нагревании или под 

действием микроволнового излучения и при наличии одной из трех возможных 

комбинаций условий: 

1) В присутствии катализатора и основания; 

2) В присутствии катализатора без основания; 

3) В присутствии основания без катализатора. 

Задачей данного обзора является систематизация большого количества 

экспериментальных условий, выявление необходимых и достаточных компонентов и 

температурных режимов для разных типов субстратов. Эту объемную задачу было решено 

разделить на 2 этапа: 

1) Анализ условий на примере отдельно выбранной и наиболее часто встречающейся 

модельной реакции бензилового спирта с анилином; 
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2) Анализ влияния природы азотсодержащих соединений на температурный режим 

реакции, необходимость использования катализатора и основания. 

Раздел, посвященный анализу реакции алкилирования анилина бензиловым спиртом 

с переносом водорода, включает две части. В первой части описываются процессы, 

протекающие без катализаторов на основе переходных металлов. Вторая часть посвящена 

каталитическому алкилированию анилина бензиловым спиртом в присутствии соединений 

благородных и 3d-металлов. Многообразие катализаторов разделено на три группы в 

соответствии с величиной значения TON (turnover number): TON>500, 100<TON<500, 

TON<100. После описания каталитического процесса переноса водорода при 

взаимодействии анилина с бензиловым спиртом проведен анализ температурных условий, 

и наиболее часто используемых оснований с катализаторами на основе отдельных 

металлов, а также отдельно собраны наиболее активные катализаторы и приведены условия 

проведения целевого процесса с их участием. 

Раздел, посвященный влиянию природы азотсодержащих соединений на условия 

целевого процесса переноса водорода, включает четыре части, в каждой из которых 

рассмотрены процессы взаимодействия представителей определенных классов 

азотсодержащих соединений (1) сульфонамидов/сульфинамидов/амидов, (2) 

гетероароматических, (3) ароматических и (4) алифатических аминов со спиртами с 

переносом водорода в некаталитических и каталитических условиях. После описания 

каталитических процессов с участием азотсодержащих соединений различной природы 

проведен анализ температурных условий, требуемых для алкилирования каждой группы 

азотсодержащих соединений и оснований, используемых в сочетании с катализаторами на 

основе определенных металлов. 

Последний раздел посвящен рассмотрению механизмов некаталитического и 

каталитического процессов переноса водорода при взаимодействии азотсодержащих 

соединений со спиртами.  
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3.2. Процесс переноса водорода в реакции между бензиловым спиртом и 

анилином с образованием связи C–N 

3.2.1. Процесс переноса водорода в реакции между бензиловым спиртом и 

анилином без катализаторов на основе переходных металлов 

Реакция бензилового спирта с анилином может быть проведена без катализатора в 

присутствии 20 мольн% CsOH*H2O при температуре 120°С за 24 часа с выходом 79%. В 

данном процессе была использована атмосфера аргона с небольшой (2 мольн%) добавкой 

кислорода. Повышение температуры до 140°С позволило повысить выход N-бензиланилина 

до 96%. Влияние атмосферы для проведения алкилирования аминов было исследовано в 

этой работе [17] для CsOH*H2O и KOH (Схема 5). Проведение реакции в аргоне показало 

высокую эффективность (87%) для CsOH*H2O и умеренную – для KOH (66%). Воздушная 

атмосфера резко снижала эффективность до 11% и 8% для CsOH*H2O и KOH 

соответственно. Проведение реакции в чистом кислороде с KOH полностью обращает 

селективность в сторону образования основания Шиффа. Добавка небольшого количества 

О2 (2 мольн%) увеличивает выход целевого продукта на 8-9% как для CsOH*H2O (Рисунок 

1), так и для KOH (Рисунок 2).  

 

Схема 5. Исследование влияния атмосферы в реакции алкилирования анилина бензиловым спиртом 

 

Рисунок 1. Влияние атмосферы на проведение реакции алкилирования анилина бензиловым спиртом в 

присутствии CsOH*H2O 
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Рисунок 2. Влияние атмосферы на проведение реакции алкилирования анилина бензиловым спиртом в 

присутствии KOH 

Другие основания LiOH, NaOH, t-BuOK, MeONa показали более низкую эффективность в 

некаталитическом процессе взаимодействия бензилового спирта с анилином с переносом 

водорода (Рисунок 3). Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.1 (Схема 66), 

3.3.3.1 (Схема 75). 

 

Рисунок 3. Влияние различных оснований на эффективность реакции алкилирования анилина бензиловым 

спиртом в атмосфере Ar с добавкой 2 мольн% О2 

Процесс алкилирования анилина бензиловым спиртом с переносом водорода может 

быть активирован каталитическими количествами бензальдегида (20 мольн%) при 150°С в 

присутствии 40 мольн% CsOH*H2O без растворителя. Выход N-бензиланилина составляет 

94% [18] (Схема 6). Описание предположительного механихма данного процесса приведено 

в разделе 4.4.1. (Схема 88). Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.1.1 (Схема 

59), 3.3.2.1 (Схема 63), 3.3.3.1 (Схема 72). 
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Схема 6. Алкилирование анилина бензиловым спиртом с переносом водорода в присутствии каталитических 

количеств бензальдегида и CsOH*H2O 

Реакция бензилового спирта с анилином с переносом водорода может быть проведена 

без катализатора в присутствии 10 мольн% О2 за 24 часа при температуре 130°С с выходом 

90% [19] (Схема 7). По сравнению с CsOH*H2O, использование NaOH и KOH приводило к 

более низким выходам целевого продукта в данном процессе 40 и 50% соответственно. 

Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.1.1 (Схема 60), 3.3.2.1 (Схема 64), 

3.3.3.1 (Схема 73). 

 

Схема 7. Алкилирование анилина бензиловым спиртом на воздухе при 130°С 

Проведение реакции между бензиловым спиртом и анилином возможно при 

температуре 90°С, но время реакции при этом необходимо увеличить в 10 раз [20], а 

эффективность снижается до 67%. В качестве основания был использован t-BuOK (2 экв.) 

(Схема 8).  

 

Схема 8. Реакция алкилирования анилина бензиловым спиртом при 90°С в течение 240 ч 

Проведение реакции при 220°С без растворителя с использованием твердого NaOH в 

качестве основания в течение 6 часов в воздушной атмосфере позволило получить целевой 

продукт с выходом >99% по ГХ [21]. Однако точный состав атмосферы, в которой 

проводилась реакция, не указан, а дополнительных исследований влияния атмосферы на 

эффективность реакции алкилирования в данных высокотемпературных условиях 

проведено не было. Можно лишь отметить, что при 220°С NaOH является более активным 

основанием, чем KOH (82%), NaNH2 (77%). При использовании органических оснований, 

таких как CH3ONa и t-BuOK, были получены умеренные выходы N-бензиланилина (54 и 

50% соответственно). Слабые основания, карбонаты и гидрокарбонаты Na, K и Cs привели 

к еще более низким выходам целевого продукта от 3 до 23%. 10-кратный избыток 
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бензилового спирта по отношению к анилину по данным оптимизации может быть снижен 

до 2.5-кратного без значительного падения выхода (Схема 9). Субстратная специфичность 

описана в разделах 3.3.3.1 (Схема 76), 3.3.4.1 (Схема 83). 

 

Схема 9. Алкилирование анилина бензиловым спиртом без растворителя при 220°С 

Реакция между анилином и бензиловым спиртом с переносом водорода может 

протекать в присутствии гетерогенных систем без использования соединений переходных 

металлов [22]. Катализатор представлял собой материал, полученный золь-гель 

полимеризацией резорцина с формальдегидом в гидротермальных условиях. Далее гель 

смешивали с KOH или другими основаниями и нагревали при 800°С в токе азота для 

получения серии материалов. На последнем этапе материалы промывали деионизованной 

водой от остатков неорганических оснований. Оптимальными условиями для получения 

количественного выхода N-бензиланилина являлись применение катализатора, 

полученного нагреванием с KOH (C-1), при 130°С в присутствии 50 мольн% KOH в толуоле 

(Схема 10). Согласно предположениям авторов, активным сайтом катализатора является 

С=O группа хиноидной структуры фенольного фрагмента в катализаторе (Схема 91). 

Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.1 (Схема 70), 3.3.3.1 (Схема 81), 

3.3.4.1 (Схема 85). 

 

Схема 10. Реакция алкилирования анилина бензиловым спиртом с использованием углеродного 

материала С-1 

Алкилирование анилина бензиловым спиртом можно активировать 9-ксантоном (25 

мольн%) при 150°С в толуоле в присутствии 50 мольн% KOH [23]. N-бензиланилин можно 

синтезировать с выходом 95% за 4 часа (Схема 11). Субстратная специфичность описана в 

разделах 3.3.2.1 (Схема 71), 3.3.3.1 (Схема 82). 
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Схема 11. Реакция алкилирования анилина бензиловым спиртом под действием 9-ксантона 

Перенос водорода в реакции между анилином и бензиловым спиртом может быть 

активирован ароматическими нитрилами (в стехиометрических количествах) в присутствии 

основания, N-бензиланилин может быть получен с выходом 91% при 120°С в присутствии 

1.6 экв. PhCN и 1.6 экв t-BuOK в диоксане [24] (Схема 12). Также было показано, что 

наилучшей эффективности можно достигнуть в инертной атмосфере (N2 - 96%, Ar - 95%). 

В воздушной атмосфере происходит снижение выхода на 9-13%, тогда как в атмосфере 

кислорода процесс прекращается. Описание предположительного механихма данного 

процесса приведено в разделе 3.4.1. (Схема 92). Субстратная специфичность описана в 

разделах 3.3.2.1 (Схема 68), 3.3.3.1 (Схема 78). 

 

Схема 12. Реакция алкилирования анилина бензиловым спиртом под действием PhCN 

Процесс алкилирования аминов спиртами может происходить под действием 

пиридина в качестве переносчика атомов водорода с высокой эффективностью. Целевой N-

бензиланилин был получен с количественным выходом в присутствии 0.4 экв пиридина, 0.4 

экв. t-BuOK при 135°С в толуоле [25] (Схема 13). Конденсированные аналоги пиридина, 

такие как хинолин, акридин, фенантридин, также показали высокую эффективность в 

качестве переносчиков водорода (81-97% N-бензиланилина). Предположительный 

механизм данного процесса описан в разделе 4.4.1. (Схема 93). Субстратная специфичность 

описана в разделах 3.3.2.1 (Схема 67), 3.3.3.1 (Схема 77). 

 

Схема 13. Реакция алкилирования анилина бензиловым спиртом под действием пиридина 

Процесс алкилирования анилина бензиловым спиртом можно активировать 

каталитическими количествами 1,3,5-триазо-2,4,6-трифосфорин-2,2,4,4,6,6-гексахлорида 
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(TAPC) (5 мольн%) при 160°С в 1,2,4-триметилбензоле (1,2,4-TMB) в атмосфере аргона с 

выходом N-бензиланилина 92% [26] (Схема 14). Описание предположительного механихма 

данного процесса приведено в разделе 3.4.1. (Схема 95). Субстратная специфичность 

описана в разделах 3.3.2.1 (Схема 69), 3.3.3.1 (Схема 80), 3.3.4.1 (Схема 84). 

 

Схема 14. Реакция алкилирования анилина бензиловым спиртом под действием TAPC 

Алкилирование анилина бензиловым спиртом можно проводить в отсутствие 

основания, но под действием каталитических количеств (7.5 мольн%) PhCH2Br на воздухе 

при 160°С без растворителя [27]. N-бензиланилин при этом может быть получен с выходом 

78% (Схема 15). Согласно предположениям авторов, этот процесс происходит через 

образование соли PhСH2NHPh*HBr, которая под действием второй молекулы спирта 

высвобождает целевой амин и регенерирует PhCH2Br. Предположительный механизм 

данного процесса описан в разделе 3.4.1. (Схема 94). Субстратная специфичность описана 

в разделах 3.3.1.1 (Схема 62), 3.3.3.1 (Схема 79). 

 

Схема 15. Реакция алкилирования анилина бензиловым спиртом под действием PhCH2Br 

Таким образом, алкилирование анилина бензиловым спиртом может быть проведено 

с использованием трех комбинаций условий: 

1) В присутствии только оснований 

2) В присутствии оснований и дополнительных активаторов 

3) В присутствии только активаторов без оснований 

В первой группе условий наилучшие результаты в целевом процессе показали CsOH*H2O 

(87-90%), t-BuOK (67%) и NaOH (97-99%). При этом CsOH*H2O и NaOH эффективно 

активируют целевой процесс в присутствии кислорода воздуха, без растворителя при 130-

220°С в течение 6-24 ч.  t-BuOK способен работать при более низкой температуре 90°С, но 

время реакции при этом значительно возрастает до 240 ч. 



20 

 

Во второй группе в сочетании с основаниями используют такие добавки как бензальдегид, 

гетерогенный материал на основе фенол-формальдегидной смолы, ксантон, пиридин и 

бензонитрил. Алкилирование анилина бензиловым спиртом в пристутвии добавок, как 

правило, проводится в инертной атмосфере в толуоле, в присутствии оснований на основе 

калия (KOH, t-BuOK). Примечательно, что добавки не позволяют снизить температуру по 

сравнению с первой группой условий, и реакции проводятся при 120-150°С. 

Активаторами, которые способны вести целевой процесс в отсутствии основания являются 

PhCH2Br (7.5 мольн%) и 1,3,5-триазо-2,4,6-трифосфорин-2,2,4,4,6,6-гексахлорид (TAPC) (5 

мольн%). В данном случае целевой процесс может проводиться как в инертной атмосфере, 

так и на воздухе при 160°С. 

3.2.2. Процесс переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, 

катализируемый соединениями переходных металлов 

Классический каталитический процесс переноса водорода между спиртами (1) и 

азотсодержащими соединениями (2) включает активацию спиртов (1) комплексами 

металлов путем временного удаления атомов водорода из молекулы спирта (1) с 

образованием более реакционно способного карбонильного соединения (4) (I), которое, в 

свою очередь, при взаимодействии с исходным азотсодержащим соединением (2) на 

следующей стадии образует соединение с С=N связью (5) (II). Завершается каталитический 

цикл восстановлением С=N связи атомами водорода (III), удаленными на первой стадии с 

образованием целевого продукта (3) и регенерацией катализатора [28] (Схема 16).   

 

Схема 16. Основные стадии реакции переноса водорода, катализируемой комплексами металлов 

3.2.2.2. Гомогенные катализаторы 

В основу классификации катализаторов по активности было решено положить 

наибольшее число TON (turnover number), которое может быть достигнуто при участии 

данного катализатора в целевом процессе. Катализаторы, для которых TON > 500, 
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рассматриваются как самые активные. Загрузка катализатора составляет от 0.001 до 0.19 

мольн%. Катализаторы, которые показали в реакции алкилирования анилина бензиловым 

спиртом TON от 100 до 500 представляют группу катализаторов с промежуточной 

активностью, загрузка катализатора в этом случае составляет от 0.2 до 0.99 мольн%. 

Катализаторы, для которых TON < 100 рассматриваются как наименее активные, загрузка 

катализатора в этом случае составляет больше 1 мольн%. 

3.2.2.2.1. Гомогенные катализаторы с TON > 500 

Большинство представленных в данной группе наиболее активных катализаторов 

являются соединениями благородных металлов (Ru, Pd, Ir, Rh). Среди катализаторов на 

основе переходных металлов катализатор на основе марганца, Mn(CO)5Br в сочетании с 

несимметричным PN3-лигандом (Схема 26), и комплекс никеля с пинцерным (N,N,N)-

лигандом (Схема 27) показали столь же высокую активность.  

Катализаторы на основе рутения 

Рутениевый комплекс с NHC и триазолил донорными лигандами Ru-A-1 способен 

проводить целевой процесс алкилирования анилина бензиловым спиртом в атмосфере 

аргона с 50% выходом N-бензиланилина в присутствии 0.001 мольн% катализатора, 20 

мольн% t-BuOK, без растворителя при 120°С в течение 60 часов (TON 50000) [29] (Схема 

17). Увеличение загрузки катализатора до 0.5 мольн% позволило достичь 94% выхода N-

бензиланилина при 120°С за 6 ч. Калиевые основания (t-BuOK и KOH) в сочетании с 

данным катализатором дают более высокий выход N-бензиланилина, чем натриевые (t-

BuONa), цезиевые (Cs2CO3) и литиевые (t-BuOLi). Субстратная специфичность описана в 

разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 17. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ru-A-1 (TON 50000) 

Рутениевый комплекс Ru-A-2 показал очень высокую эффективность в реакции 

алкилирования анилина бензиловым спиртом в атмосфере аргона, при загрузке 

катализатора 0.001 мольн%, выход N-бензиланилина составил 42.84% (TON 42840) [30] 

(Схема 18). Как и для предыдущего рутениевого катализатора (Ru-A-1) для Ru-A-2 
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наиболее эффективными являются сильные основания на основе калия (t-BuOK и KOH), в 

то время как натриевые основания (NaOH, i-PrONa и MeONa) уступают калиевым как по 

эффективности, так по селективности. В качестве оптимального растворителя был выбран 

1,4-диоксан, позволяющий получить целевой амин с выходом 87% при загрузке 

катализатора 0.2 мольн%, тогда как в других протестированных растворителях (толуол, 

диглим и t-AmOH) выход N-бензиланилина составил меньше 13%. Попытка снизить 

температуру ниже 110°С привела к резкому падению эффективности процесса. Субстратная 

специфичность описана в разделе 3.3.3.2 (Таблица 13). 

 

Схема 18. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ru-A-2 (TON 42840) 

Исследование возможности универсального использования низких загрузок (0.02 

мольн%) рутениевого пинцерного N,N,N-комплекса (Ru-A-3) для проведения процесса 

алкилирования аминов спиртами в инертной атмосфере в присутствии металлического 

натрия было проведено в работе [31]. Натрий генерирует алкоголят из спирта, который 

играет роль основания в данном процессе, при этом вода, которая образуется в ходе реакции 

замыкает каталитический цикл путем регенерации молекул спирта. N-бензиланилин был 

получен с выходом 57% (TON 2850) при 140°С в течение 20 ч без растворителя. Снижение 

загрузки по катализатору в 10 раз (0.002 мольн%) привело к выходу целевого продукта 26% 

(TON 12500) (Схема 19). Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.3.2 (Таблица 

13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 
Схема 19. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ru-A-3 (TON 12500) 

Комбинация [Ru(cod)Cl2]n с NHC лигандом (L) (Ru-A-4) позволяет провести реакцию 

алкилирования анилина бензиловым спиртом в атмосфере азота при загрузке 0.01% в 

течение 120 часов при 100°С с выходом 59% (TON 5900) [32] (Схема 20). Эффективность 

реакции можно увеличить до 96% (TON 960) при увеличении загрузки катализатора до 
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0.1%. Среди протестированных оснований только такие сильные как NaOH, KOH, t-BuONa, 

t-BuOK проявили умеренную (46-68%) или высокую (78-94%) эффективность. При 

использовании слабых оснований NaHCO3, Na2CO3, K2CO3, NaOAc, KOAc конверсия была 

ниже 10%. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 

(Таблица 13). 

 

Схема 20. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

[Ru(cod)Cl2]n/L (Ru-A-4) (TON 960-5900) 

Каталитическая система на основе рутения [33], которая генерируется in situ из [Ru 

(p-cymene)Cl2]2, соли бензимидазол сульфоновой кислоты и t-BuOK (Ru-A-5) позволяет 

получить N-бензиланилин с выходом 90% в течение 24 ч без растворителя при загрузке 

катализатора 0.125 мольн% по Ru (TON 720) (Схема 21). Роль основания заключается еще 

и в генерации карбена путем расщепления С–Н связи и ускорении стадии восстановления 

имина. Субстратная специфичность описана в разделе 3.3.3.2 (Таблица 13). 

 

Схема 21. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

[Ru(p-cymene)Cl2]2/NHC-SO3 (Ru-A-5) (TON 720) 

Катализаторы на основе палладия 

Реакция переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом, катализируемая 

палладиевым комплексом Pd-A-1 (0.002%) при 130°С в инертной атмосфере в присутствии 

LiOH и 4Å молекулярных сит позволяет синтезировать N-бензиланилин с выходом 89% 

(TON 44500) [34] (Схема 22). Среди протестированных оснований только LiOH и t-BuOK 

позволили провести данный процесс (76-91%). Остальные основания на основе калия, 

натрия и цезия (Cs2CO3, K3PO4, KOH, NaOH) приводят лишь к следовым количествам 

целевого амина. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.1.2 (Таблица 9), 3.3.2.2 

(Таблица 11), 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 
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Схема 22. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Pd-A-1 (TON 44500) 

Высокая эффективность на сложном катализаторе — это не редкость, однако даже 

простой Pd(OAc)2 (Pd-A-2) способен провести целевой процесс в толуоле при 

использовании 1 экв. CsOH при 150°С в течение 12 ч на 63% при загрузке катализатора 

0.1% (TON 630) (Схема 23). Выход реакции можно повысить до 94-96% при 130°С при 

увеличении загрузки по катализатору до 1 мольн% и времени реакции до 18 ч. Среди других 

протестированных оснований высокую эффективность кроме CsOH показал KOH (88%) 

[35]. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.1.2 (Таблица 9), 3.3.2.2 (Таблица 

11), 3.3.3.2 (Таблица 13). 

 

Схема 23. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Pd(OAc)2 (Pd-A-2) (TON 630) 

Катализаторы на основе иридия 

Среди катализаторов на основе иридия два самых активных были описаны в работах 

научной группы Кемпе (Kempe) [36],[37],. Оба катализатора работают в достаточно мягких 

условиях, при 70°С в присутствии t-BuOK в течение 24 часов в диглиме. [Ir(cod)Cl]2/L1 (Ir-

A-1) (0.05 мольн%) позволил получить N-бензиланилин с выходом 65% (TON 1300) [36], 

тогда как [Ir(cod)OMe]2/L2 (Ir-A-2) (0.025 мольн%) – 46% (TON 1840) (Схема 24). 

Увеличение загрузки Ir-A-1 и Ir-A-2 позволило увеличить выход N-бензиланилина до 92 и 

95% соответственно. Авторы связывают высокую активность катализаторов с высокой 

стабилизацией активной частицы благодаря P-N-C делокализации, которая достигается 

после депротонирования NH-группы. Самым эффективным основанием для обоих 

катализаторов оказался t-BuOK. Субстратная специфичность описана в разделе 3.3.3.2 

(Таблица 13). 
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Схема 24. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ir-A-1/L1 (TON 1300) и Ir-A-2/L2 (TON 1840) 

Катализаторы на основе родия 

Родиевые катализаторы с NHC лигандами Rh-A-1 и Rh-A-2 позволяют алкилировать 

анилин бензиловым спиртом при загрузке 0.1 мольн% в присутствии 1.1 эквивалента t-

BuOK при 100°С с выходом 53-55% (TON 530-550) (Схема 25) [38]. Увеличение загрузки 

до 0.5 мольн% увеличивает эффективность до 95%, а при загрузке 1 мольн% можно достичь 

количественного выхода. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 

11), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 25. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Rh-A-1 (TON 530) и Rh-A-2 (TON 550) 

Катализаторы на основе 3d металлов 

Катализаторы на основе марганца 

Пинцерный комплекс марганца, полученный из Mn(CO)5Br (Mn-A-1) и PN3-лиганда 

bpy-6NH-i-Pr-P (0.1 мольн%) в инертной атмосфере при 50°С в диметоксиэтане в 

присутствии KH в течение 24 часов позволил получить N-бензиланилин с выходом 55% 

(TON 550) [39] (Схема 26). Повышение загрузки катализатора до 1 мольн% приводит к 

количественному выходу целевого амина. Масштабирование реакции на граммовые 

загрузки было проведено успешно, и при использовании 0.25 мольн% Mn-bpy-6NH-i-Pr-P, 
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40 мольн% KH при 60°С в течение 24 часов целевой амин был получен с выходом 98%. 

Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 26. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Mn(CO)5Br/bpy-6NH-i-PrP (Mn-A-1) (TON 550) 

Катализаторы на основе никеля 

Комплекс никеля Ni-A-1 (0.002 мольн%) проявил очень высокую активность в 

реакции алкилирования анилина бензиловым спиртом при 200°С в присутствии t-BuONa, 

выход N-бензиланилина 35% (TON 17500) [40] (Схема 27). При увеличении загрузки 

катализатора в 10 раз температуру реакции можно снизить до 140°С, выход целевого амина 

43% (TON 2150). Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 

3.3.3.2 (Таблица 13). 

 

Схема 27. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ni-A-1 (TON 17500) 

 

Рисунок 4. Количество катализаторов на основе различных металлов с TON > 500 
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Таким образом, среди самых активных гомогенных катализаторов, для которых TON 

> 500, основную массу составляют комплексы на основе благородных металлов Ru, Pd, Ir и 

Rh (Рисунок 4). Верхний предел по TON составляет 50000 (Ru-A-1, Схема 17). Среди 

катализаторов на основе 3d металлов можно отметить пинцерные комплексы марганца 

(Mn-A-1, Схема 26) и никеля (Ni-A-1, Схема 27), с помощью которых можно достичь TON 

от 550 до 17500 соответственно. Подавляющее большинство наиболее активных 

катализаторов включает либо NHC лиганды, либо пинцерные лиганды, хотя встречаются и 

простые катализаторы как Pd(OAc)2 (Pd-A-2). Однако, если комплексные катализаторы 

работают при 50-130°С, то для Pd(OAc)2 требуются более жесткие условия – 150°С. Для 

палладиевых катализаторов в качестве оснований чаще всего используют гидроксиды 

CsOH и LiOH. Но самым часто используемым основанием среди всех (в 8 случаях из 13) 

является t-BuOK. В 42% случаев реакцию проводят без растворителя, в остальных примерах 

применяют чаще всего толуол и диглим, хотя встречается и использование диоксана и 

диметоксиэтана. Большинство описанных катализаторов работают в инертной атмосфере, 

соответственно, перенос водорода между спиртом и амином может происходить через 

гидридный комплекс металла. В то же время, есть основания предполагать, что кислород 

воздуха играет важную роль в инициации процессов в работах [30], [33], [34], где четко не 

прописана атмосфера, в которой проводилась реакция; а также в работе [38], в которой 

процесс происходил на воздухе. 

3.2.2.2.2. Гомогенные катализаторы с 100 < TON < 500 

Катализаторы на основе иридия 

В работе 2008 года Кемпе (Kempe) с сотрудниками [41] катализатор Ir-M-1 с 

лигандом L1 при 110°С в диглиме в присутствии 1 экв. t-BuOK в атмосфере Ar позволил 

провести реакцию между анилином и бензиловым спиртом с переносом водорода с 

выходами 33% (TON 132) и 65% (TON 130) при 0.25 мольн% и 0.5 мольн% загрузке 

катализатора соответственно. Важное влияние на эффективность данного процесса 

оказывает концентрация. Увеличение концентрации с 0.45М до 2.5М позволяет снизить 

загрузку катализатора до 0.1 мольн% (по Ir) и проводить процесс при более низкой 

температуре 70°С, выход N-бензиланилина при этом составляет 38% (TON 380) c (Схема 

28). Скрининг 14 оснований показал, что группа сильных оснований (KH, NaN(SiMe3)2, 

KN(SiMe3)2, t-BuOK) позволяет получить 48-79% N-бензиланилина, тогда как слабые 

основания K2CO3, Na2CO3, NaOAc, KOAc совершенно неэффективны в целевом процессе. 

Препаративный выход целевого амина (93%) можно получить при 0.6 мольн% загрузке 
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катализатора. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 

(Таблица 13). 

 

Схема 28. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

[Ir(cod)Cl]2/L1 (Ir-M-1) (TON 380) 

Катализатор Ir-M-2 (0.3 мольн%) при 100°С в толуоле без основания в течение 4 часов 

в атмосфере азота способен провести реакцию алкилирования анилина бензиловым 

спиртом с количественным выходом (TON 330) [42] (Схема 29). Субстратная 

специфичность описана в разделе 3.3.3.2 (Таблица 13). 

 

Схема 29. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ir-M-2 (TON 330)  

Катализатор Ir-M-3 (0.5 мольн%) работает на воздухе без основания и при кипячении 

в воде 24 ч позволяет достичь выхода целевого амина 86% (TON 172) [43] (Схема 30). 

Авторы предполагают, что реакция происходит по классическому механизму через 

гидридный комплекс металла. Предположительный механизм данного процесса описан в 

разделе 3.4.2. (Схема 99). Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.3.2 (Таблица 

13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 30. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ir-M-3 (TON 172)  

Иридиевый катализатор Ir-M-4 (0.5 мольн%) способен катализировать процесс 

переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом при 100°С за 6 ч в толуоле на 



29 

 

воздухе [44]. Выход целевого N-бензиланилина составил 80% (TON 160) (Схема 31). 

Описание предположительного механизма данного процесса приведено в разделе 3.4.2. 

(Схема 96). Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 

(Таблица 13). 

 

Схема 31. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ir-M-4 (TON 160)  

Иридиевый катализатор на основе 2-фенилдигиротиазолил-метилового спирта (Ir-M-

5) (0.5 мольн%) проявил умеренную эффективность, но высокую селективность в реакции 

алкилирования анилина бензиловым спиртом при 110°С в толуоле в присутствии t-BuOK, 

выход N-бензиланилина 65% (TON 130) [45] (Схема 32). Использование 1 мольн% Ir-M-5 

при 110°С позволило увеличить выход целевого амина до 96% (TON 96). Температуру 

можно снизить до 90°С без существенной потери выхода в реакции 87% (TON 87). При 

использовании таких оснований как KOH, NaOH, K2CO3, Na2CO3 конверсия существенно 

снижается (до 12-59%), в то время как селективность амин/имин остается высокой (96/4 – 

99/1). Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 (Таблица 

13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 32. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

(Ir-M-5) (TON 130)  

Иридиевые катализаторы (Ir-M-6 и Ir-M-7), содержащие 1,8-нафтиридин-2-

карбоновую кислоту или ее амид в качестве лигандов проявили высокую эффективность 

(90-94% TON 180-188) в реакции переноса водорода между анилином и бензиловым 

спиртом при 120°С в присутствии Cs2CO3 без растворителя [46] (Схема 33). Субстратная 

специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 (Таблица 13). 
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Схема 33. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ir-M-5 (TON 180) и Ir-M-6 (TON 188) 

Катализаторы на основе рутения и родия 

Комплексы рутения (Ru-M-1) (0.5%) и родия (Rh-M-1) (0.5%) катализируют реакцию 

алкилирования анилина бензиловым спиртом в атмосфере азота в толуоле, и при 100°С за 

4-6 часов позволяют получить выходы 89% (TON 178) (Rh-M-1) и 90% (TON 180) (Ru-M-

1) [47] (Схема 34). При снижении загрузки катализатора до 0.25 мольн% выход целевого 

продукта снижался до 22-30%. Снижение температуры до 50°С проводило к уменьшению 

эффективности процесса до 10-24%. Субстратная специфичность описана в разделе 3.3.3.2 

(Таблица 13). 

 

Схема 34. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая 

комплексами Ru-M-1 (TON 180), Rh-M-1 (TON 178)  

Ru-M-2 с различными заместителями в N-гетероциклическом карбене (0.15 мольн%) 

показали хорошую эффективность в реакции переноса водорода между бензиловым 

спиртом и анилином с образованием С–N связи при 100°С в толуоле в течение 72 ч (выход 

N-бензиланилина 54-72% TON 360-480) [48]. Более высокие выходы (77-93% TON 154-186) 

были достигнуты при увеличении загрузки катализатора до 0.5%. Только такие сильные 

основания как KOH и t-BuOK (не менее 50 мольн%) способны эффективно вести данный 

процесс (Схема 35).  
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Схема 35. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ru-M-2 (TON 154-480) 

Гидридные комплексы рутения транс-Ru-M-3, цис-Ru-M-4 проявляют высокую 

активность и селективность в целевом процессе как в случае использования транс-, так и 

цис-формы [49]. При загрузке катализаторов 0.5 мольн%, в присутствии 2 эквивалентов 

KOH в толуоле при 110°С в течение 24 часов достигается 85-94% выход N-бензиланилина 

(TON 174-188) (Схема 36). 

 

Схема 36. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая 

комплексами Ru-M-3 (TON 188) Ru-M-4 (TON 170) 

Ru-M-5 пинцерный комплекс [50] (0.5 мольн%) в присутствии 1 эквивалента t-BuOK 

в толуоле при 110°С в течение 24 часов, выход N-бензиланилина составил 56% (TON 112) 

(Схема 37). Повышение загрузки катализатора до 2.5 мольн% при эквивалентном 

соотношении бензилового спирта, анилина и основания приводит к количественному 

выходу целевого амина. Уменьшение количества основания до 30 мольн% снижает выход 

N-бензиланилина до 73%. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 

11), 3.3.3.2 (Таблица 13). 

 

Схема 37. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

(Ru-M-5) (TON 112)  
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Рутениевый комплекс Ru-M-6 (0.5 мольн%) катализируют процесс алкилирования 

анилина бензиловым спиртом при 120°С, в течение 14 часов в присутствии таких оснований 

как NaOH, KOH, t-BuOK в толуоле, выход N-бензиланилина при этом составляет 73-84% 

(TON 146-168) [51]. Снижение загрузки катализатора Ru-M-6 от 0.5 до 0.3 мольн% привело 

к снижению выхода целевого продукта до 68% (TON 227) (Схема 38).  

 

Схема 38. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

(Ru-M-6) (TON 227)  

Рутениевый N,N,N-пинцерный комплекс Ru-M-7 способен проводить алкилирование 

анилина бензиловым спиртом при загрузке 0.1 мольн% с выходом 36% (TON 360) при 

140°С в толуоле в присутствии 20 мольн% KOH в течение 12 часов [52] (Схема 39). 

Повышение загрузки катализатора до 0.5 мольн% повышает выход до 90% (TON 180). 

Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 (Таблица 13). 

 

Схема 39. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

(Ru-M-7) (TON 360)  

Полусэндвичевые комплексы рутения с бензимидзольными фрагментами (Ru-M-8 – 

Ru-M-13) (0.25 мольн%) катализируют процесс алкилирования анилина бензиловым 

спиртом с переносом водорода в присутствии 1 эквивалента t-BuOK, при 150°С, в течение 

15 часов с выходами 79-98% (TON 316-392) [53] (Схема 40). Субстратная специфичность 

описана в разделе 3.3.3.2 (Таблица 13). 
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Схема 40. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая 

комплексами (Ru-M-8 – Ru-M-13) (TON 316-392)  

Катализаторы на основе кобальта 

Пинцерный комплекс кобальта Co-M-1 (0.5 мольн%) катализирует целевой процесс в 

присутствии 0.9 эквивалентов t-BuOK при 80°С в течение 24 часов с выходом 53% (TON 

106) [54] (Схема 41). Повысить выход N-бензиланилина до 93% можно повышением 

загрузки катализатора до 2 мольн% в присутствии 1.2 экв t-BuOK и 1.4 экв. бензилового 

спирта. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 

(Таблица 13). 

 

Схема 41. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

(Co-M-1) (TON 316-392)  

Катализаторы на основе меди 

Комплекс меди (Cu-M-1) позволяет проводить алкилирование анилина бензиловым 

спиртом при загрузке 0.3 мольн% в присутствии 2 эквивалентов KOH в толуоле при 120°С 

с выходом 76% N-бензиланилина (TON 253) [55]. Варьирование различных оснований 

показало, что сильные основания, такие как NaOH, KOH, t-BuOK приводят к 72%, 82% и 

42% выходам целевого амина соответственно, в то же время слабые основания K2CO3 и 

NaHCO3 показывают более низкие результаты 9 и 16% соответственно. (Схема 42). 

Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 
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Схема 42. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

(Cu-M-1) (TON 205-253)  

 

Рисунок 5. Количество катализаторов с 100 < TON < 500 

Таким образом, среди гомогенных катализаторов, для которых 100 < TON < 500, 

основную массу также как и для катализаторов с более высоким значением TON, 

составляют комплексы на основе благородных металлов Ru, Ir и Rh (Рисунок 5). Среди 

катализаторов на основе переходных металлов высокую эффективность проявили 

комплексы кобальта и меди. В подавляющем большинстве случаев (13 из 15) в состав 

катализаторов входят бидентатные или пинцерные лиганды. В половине случаев (7 из 15) 

комплекс включает связь М-Р, при этом атом фосфора может входить как в виде простого 

PPh3 лиганда, так и в составе пинцерных или бидентатных лигандов с различным 

сочетанием центров связывания (P-N-N, P-N-P, P(CH2)4P). Кроме того, (10 из 15) 

катализаторов содержит лиганды (cod, Cp*, η6 
-C6H6, p-cymene) с π-типом связывания. Как 

правило, при проведении целевой реакции в присутствии катализаторов данной группы 

необходимо использовать основание (12 из 15 случаев), как правило это KOH или t-BuOK. 

Наиболее часто используемым растворителем является толуол, хотя комплекс 

Cp*Ir(NH3)3
2+[I-]2 способен работать в воде, а [Ir(cod)Cl]2 и Py2NP(i-Pr)2 – в диглиме. Самый 

распространенный температурный режим предполагает нагревание до 100-110°С в течение 

2-24 часов, хотя [Ir(cod)Cl]2/Py2NP(i-Pr)2 и CoCl2-P,N,P работают при 70-80°С.  
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3.2.2.2.3. Гомогенные катализаторы с TON < 100 

Данная группа катализаторов является самой многочисленной. Для рассмотрения такого объема данных был выбран формат таблиц, 

поскольку он позволяет сконцентрировать внимание на самых важных параметрах целевого каталитического процесса и облегчает их 

сравнение в сжатом объеме. В сочетании с катализаторами используются различные добавки, структура которых приведена на Рисунок 6.  

 

Рисунок 6. Структуры добавок, используемые в каталитическом процессе переноса водорода при взаимодействии азотсодержащих соединений со спиртами 
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Катализаторы на основе иридия 

 

Рисунок 7. Иридиевые комплексы, катализирующие реакцию переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом 
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Таблица 1. Сравнение разных каталитических систем на основе иридия для реакции переноса водорода при алкилировании аминов спиртами c TON < 100 

Соотношение 

спирт/амин/ 

основание 

Катализатор, 

загрузка по 

металлу, (мольн%) 

(Т, °С / Р-ль / Время, ч / Основание / Добавка (мольн %) / атмосфера 

На сером фоне представлены условия, которые являются общими, меняющиеся 

параметры указаны в строках ниже 

Выход, N-

бензиланилина 

(по ГХ или 1Н 

ЯМР), % 

TON Ссылка 

1:1.2:0.05 Ir-L-1 (1%) 100°С / CF3CH2OH / 12 ч / K2CO3 / Ar 99% 99 [56] 

2:1:2 Ir-L-2 (1%) 100°С / CF3CH2OH / 12 ч / K2CO3 / Ar 99% 99 [57] 

1:1:0.5 Ir-L-3 (1%) 110°C / толуол / 45 ч / NaHCO3 / MS 4Å / Ar 98% 98 [58] 

3:1:0.5 Ir-L-4 (1%) 

100°C / без р-ля / 24 ч / N2  

5-96 [59] 

CsOH 96% 

KOH 85% 

t-BuOK 25% 

EtONa 20% 

LiOH 37% 

DBU 5% 

без основания 5% 

1:1:0 Ir-L-5 (1%) 

110°C / толуол / без основания / Ar  

76-95 [60] 168 ч 95% 

96 ч 76% 

1:1:0.01 Ir-L-6 (1%) 

110°С / толуол / 17 ч / Ar  

32-94  [61] 

NaHCO3 94% 

K2CO3 85% 

Na2CO3 85% 

NaOAc 83% 

KHCO3 82% 

Li2CO3 40% 

без основания 32% 

1:1:0.3 Ir-L-7 (1%) 

100°C / толуол / 24 ч / N2  

15-94 [62] CsOH 94% 

KOH 80% 
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t-BuOK 63% 

K3PO4 44% 

KOAc 15% 

1.1:1:0.5 Ir-L-8 (1%) 50°C / диглим / 24 ч / t-BuOK / Ar 93% 93 [63] 

1:1:0 Ir-L-9 (1-2%) 

2% Ir cat./ 50°C / толуол-CH2Cl2 (4:1) / 48 ч / без основания / Ar 
99% 

49-92  [64] 

1% Ir cat. / 110°C / толуол / 2 ч / без основания / Ar 
92% 

1.5:1:0.7 Ir-L-10 (1%) 

120°C / 2 ч / t-BuOK / Ad 1 (1%) / N2  

72-90  [65] 
диглим 90% 

п-ксилол 74% 

без р-ля 72% 

1.1:1:0.1 Ir-L-6 (1%) 110°С / толуол / 24 ч / KOH / Ad 2 (1 мольн%) / N2 89% 89  [66] 

1:1.1:(0.5-1) Ir-L-11 (1%) 

110°C / толуол / 48 ч / 4Å MS  / Ar  

73-88  [67] 

t-BuOK (0.5 экв) 88% 

t-BuOK (1 экв) 82% 

KOH (1 экв) 86% 

K2CO3 (1 экв) 76% 

NaHCO3 (1 экв) 73% 

1.2:1:1.2 Ir-L-12 (1%) 

18 ч / Ar  

37-88  [68] 

110°C / толуол / Cs2CO3 88% 

101°С / 1,4-диоксан / Cs2CO3 81%  

66°С / THF / Cs2CO3 76% 

40°C / CH2Cl2 / Cs2CO3 64% 

40°С / CH2Cl2 / NaOH 53% 

40°С / CH2Cl2 / KOH 47% 

81.6°С / CH3CN / Cs2CO3 44% 

40°С / CH2Cl2 / t-BuOK 42% 

40°С / CH2Cl2 / Na2CO3 37% 

1.2:1:0.2 Ir-L-13 (1%) 102°C / t-AmOH / 12 ч / Cs2CO3 / воздух 86% 86 [69] 

3:1:0 Ir-L-14 (1%) 135°C / без р-ля / 24 ч / без основания / N2 75% 75 [70]  

1.2:1:0 Ir-L-15 (1%) 130°C / без р-ля / 24 ч / без основания / Ar 64% 64  [71] 

1:1:1 Ir-L-16 (1%) 110°С / толуол / 45 ч / KOH / Ar 63% 63  [72] 
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1:1.1:0.5 Ir-L-3 (1.5%) 110°C / толуол / 48 ч / NaHCO3 / Ar 80% 53 [73] 

1:1:0 Ir-L-17 (2%) 
70°C / H2O / 24 ч / без основания / N2 42% 

21-49 [74] 
110°C / H2O / 16 ч / H2O / без основания / N2 99% 

  1:1:0 Ir-L-18 (2%) 

95°C / 24 ч / Ar  

47-48 [75] толуол 96% 

вода 95% 

1:1.1:1 Ir-L-19 (2%) 120°C / толуол / 24 ч / Cs2CO3 / AgNTf2 (2%) / N2 95% 47 [76] 

1:1:0 Ir-L-20 (2%) 110°C / H2O / 24 ч / без основания / N2 93% 46 [77] 

1.1:1:1.2 Ir-L-21 (2%) 120°C / толуол / 20 ч / NaOH / Ad 3 (2.4%) / атмосфера не указана 90% 45 [78] 

1:1:0 Ir-L-6 (2%) 160°C MW / без р-ля /  1 ч / без основания / N2 77% 38 [79] 

5:1:0 Ir-L-22 (5%) 110°C / без р-ля /  7 ч / без основания / AgOTf (15%) / воздух 95% 19  [80] 

1:1:0.05 Ir-L-6 (5%) 

толуол / 17 ч / K2CO3 / Ar  

10-19 [81] 110°C 99% 

90°C 52% 

1:1:0.05 Ir-L-6 (5%) 110°C / толуол / 17 ч / K2CO3 / Ar 88% 17 [82]  
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Катализаторы на основе рутения 

 

Рисунок 8. Рутениевые комплексы, катализирующие реакцию переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом 
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Таблица 2. Сравнение разных каталитических систем на основе рутения для реакции переноса водорода при алкилировании анилина бензиловым спиртом c TON < 100 

Соотношение 

спирт/амин/ 

основание 

Катализатор, загрузка 

по металлу, (мольн%) 

(Т, °С / Р-ль / Время, ч / Основание / Добавка (мольн %) / атмосфера 

На сером фоне представлены условия, которые являются общими, 

меняющиеся параметры указаны в строках ниже 

Выход, N-

бензиланилина 

(по ГХ или 1Н 

ЯМР), % 

TON Ссылка 

1:1:0 Ru-L-1 (1%) 150°C / без р-ля / 2 ч  / без основания / Ar 99% 99 [83] 

3:1:0.4 

Ru-L-2 (1%) 

110°C / без р-ля / 3 ч / без основания / N2 

99% 

72-99 [84] 
Ru-L-3 (1%) 93% 

Ru-L-4 (1%) 87% 

Ru-L-5 (1%) 72% 

3:1:0.4 

Ru-L-6 (1%) 

110°C / без р-ля / 6 ч / t-BuOK / N2 

88% 

71-88 [85] 
Ru-L-7 (1%) 86% 

Ru-L-8 (1%) 81% 

Ru-L-9 (1%) 71% 

3:1:0.4 

Ru-L-10 (1%) 

110°C / без р-ля / 6 ч / t-BuOK / N2 

87% 

73-87 [86] 

Ru-L-11 (1%) 82% 

Ru-L-12 (1%) 81% 

Ru-L-13 (1%) 81% 

Ru-L-14 (1%) 79% 

Ru-L-15 (1%) 73% 

3:1:0.4 

Ru-L-16 (1%) 

100°C / без р-ля / 6 ч / t-BuOK / N2 

86% 

77-86 [87] 

Ru-L-17 (1%) 86% 

Ru-L-18 (1%) 85% 

Ru-L-19 (1%) 84% 

Ru-L-20 (1%) 82% 

Ru-L-21 (1%) 81% 

Ru-L-22 (1%) 80% 

Ru-L-23 (1%) 79% 

Ru-L-24 (1%) 77% 

1:1:0.3 Ru-L-25 (1%) 110°C / толуол / 12 ч / KOH / атмосфера не указана 80% 80 [88] 

1.05:1:0.15 Ru-L-26 (1.25%) 120°C / толуол / 12 ч / KOH / Ad 4 (1.25%) / Ar 92% 73 [89] 

1:1:1 Ru-L-27 (1.25%) 55°C / толуол / 20 ч / t-BuOK / Ad 5 (2.5%) / воздух 85.5% 68 [90] 
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1.5:1:1.5 

Ru-L-28 (1.5%) 

120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK / Ar 

91% 

53-60 [91] 

Ru-L-29 (1.5%) 89% 

Ru-L-30 (1.5%) 89% 

Ru-L-31 (1.5%) 88% 

Ru-L-32 (1.5%) 80% 

1.05:1:0 Ru-L-33 (2%) 
110°C (MW) / GVL (10%) / 1 ч / без основная / H2O/TPGS-750-M (2.5%) / NaCl 

(1%) 
92% 48 [92] 

1:1:1 Ru-L-34 (1.5%) 110°C / толуол / 24 ч / t-BuOK / 4Å MS / Ar 68% 45 [93] 

1:1.1:1.2 Ru-L-35 (2%) 

48 ч / Ad 3 (4%) / N2  

10-44 [94] 

110°C / толуол / t-BuONa 88% 

110°C / толуол / KOH 76% 

66°C / ТГФ / t-BuONa 45% 

110°C / толуол / Na2CO3 41% 

40°С / CH2Cl2 / t-BuONa 21% 

1.2:1:0.1 Ru-L-36 (2%) 100°C / толуол / 4 ч / t-AmOK / N2 88% 44 [95] 

1.5:1:1 

Ru-L-37 (2.5%) 

120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK / Ar 

96% 

27-38 [96] 
Ru-L-38 (2.5%) 92% 

Ru-L-39 (2.5%) 69% 

Ru-L-40 (2.5%) 68% 

1.5:1:1 

Ru-L-41 (2.5%) 

120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK / Ar 

91% 

21-36 [97] 

Ru-L-42 (2.5%) 88% 

Ru-L-43 (2.5%) 76% 

Ru-L-44 (2.5%) 69% 

Ru-L-45 (2.5%) 54% 

1.5:1:1 

Ru-L-46 (2.5%) 

120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK / Ar 

81% 

24-32 [98] 
Ru-L-47 (2.5%) 77% 

Ru-L-48 (2.5%) 65% 

Ru-L-49 (2.5%) 60% 

1:1.1:2.5 

Ru-L-50 (2.5%) 

120°C / толуол / 24 ч / t-BuOK / Ar 

86% 

25-34 [99] 

Ru-L-51 (2.5%) 85% 

Ru-L-52 (2.5%) 85% 

Ru-L-53 (2.5%) 80% 

Ru-L-54 (2.5%) 65% 

Ru-L-55 (2.5%) 64% 
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1:1:0 Ru-L-56 (1%) 110°C / CD3C6D5 / 96 ч / без основания / Ar 30% 30 [60] 

97:1:1 Ru-L-57 (1%) 205°C / без р-ля / 10 ч / K2CO3 / атмосфера не указана  30% 30 [100] 

1.2:1:0 
Ru-L-58 (5%) 

130°C / без р-ля / 18 ч / без основания / Ar 
99% 

19 [101] 
Ru-L-59 (5%) 99% 

1:3:0 Ru-L-27 (5%) 115°C (MW) / без р-ля / 2 ч / без основания / DPEphos (5%) / N2 91% 18 [102] 

1.2:1:0.2 Ru-L-60 (5%) 130°C / без р-ля / 24 ч / NaHCO3 / Ar 89% 17 [103] 

1:1:0.1 Ru-L-27 (5%) 110°C / толуол / 24 ч / K2CO3 / dppf (5%) / 3Å MS / N2 80% 16 [104] 
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Катализаторы на основе палладия, платины, золота и серебра 

Таблица 3. Сравнение разных каталитических систем на основе палладия, платины, золота для реакции переноса водорода при алкилировании анилина бензиловым 

спиртом c TON < 100 

Соотношение 

спирт/амин/ 

основание 

Катализатор, загрузка по металлу, (мольн%) 

 (Т, °С / Р-ль / Время, ч / Основание / Добавка (мольн 

%) / атмосфера 

На сером фоне представлены условия, которые 

являются общими, меняющиеся параметры указаны в 

строках ниже 

Выход, N-

бензиланилина 

(по ГХ или 1Н 

ЯМР), % 

TON Ссылка 

3:1:0.2 Pd-L-1 (PdCl2) (1%) 

без р-ля / 24 ч / Ar  

18-99 [105] 

100°С / Ad 6 (1%) / LiOH 99% 

100°С / Ad 7 (1%) / LiOH 98% 

100°С / dppe (1%) / LiOH 96% 

90°C / Ad 6 (1%) / LiOH 96% 

90°С / dppe (1%) / LiOH 94% 

110°С / Ad 7 (1%) / Na2CO3 87% 

110°С / Ad 7 (1%) / NaHCO3 83% 

110°С / Ad 7 (1%) / t-BuOK 43% 

110°С / Ad 7 (1%) / Cs2CO3 35% 

110°С / Ad 7 (1%) / KOH 18% 

2:1:0 Pd-L-2 (Pd(OAc)2 / Ph2B(CH2)2-9-BBN) (1%)  110°C / толуол / 24 ч / без основания / N2 69% 69 [106]  

1:1:0 

Pd-L-3 (Pd(COD)ClSnCl3) (3%) 145°C / о-ксилол / 24 ч / воздух 90% 

20-30 [107] 
Pd-L-4 (Pd(COD)ClSnCl3) (3%) 145°C / о-ксилол / 24 ч / Ar 88% 

Pd-L-5 (PdCl2(COD)+SnCl2) (3%) 145°C / о-ксилол / 24 ч / воздух 87% 

Pd-L-6 (PdCl2+SnCl2) (3%) 145°C / о-ксилол / 24 ч / воздух 60% 

1.2:1:1 Au-L-1 (Ph3PAuCl) (3-15%) 

100°C / 1,4-диоксан / 48 ч / Ar  

5-12 [108] 

15% кат. / 15% AgOTf 82% 

12% кат. / 12% AgOTf 81% 

10% кат. / 10% AgOTf 78% 

8% кат. / 8% AgOTf 59% 

3% кат. / 3% AgOTf 37% 
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Катализаторы на основе 3d металлов 

Катализаторы на основе железа, кобальта и никеля 

 

Рисунок 9. Катализаторы на основе железа, используемые в реакции переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом 
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Таблица 4. Сравнение разных каталитических систем на основе железа, кобальта и никеля для реакции переноса водорода при алкилировании анилина бензиловым спиртом 

c TON < 100 

Соотношение 

спирт/амин/ 

основание 

Катализатор, загрузка 

по металлу, (мольн%) 

 (Т, °С / Р-ль / Время, ч / Основание / Добавка (мольн %) / атмосфера 

На сером фоне представлены условия, которые являются общими, 

меняющиеся параметры указаны в строках ниже 

Выход, N-

бензиланилина 

(по ГХ или 1Н 

ЯМР), % 

TON Ссылка 

Катализаторы на основе железа 
1:1:2 Fe-L-1 (1%) 140°C / толуол / 12 ч / t-BuONa / N2 86% 86 [109] 

1:1.2:1.3 Fe-L-2 (1-2%) 

80°C / t-BuOK / Ar  

14-79 [110] 

2% кат. / толуол / 16 ч 91% 

2% кат. / бензол / 16 ч 90% 

1% кат. / толуол / 16 ч 79% 

2% кат. / толуол / 8 ч 69% 

2% кат. / толуол / 4 ч 54% 

2% кат. / ТГФ / 16 ч 34% 

2% кат. / диоксан / 16 ч 28% 

1:2:0 Fe-L-3 (3%) 

160°C / 1,2,4-триметилбензол / Ad 8 (6%) / Ar  

23-31 [111] 
24 ч / Cp*H (5%) 94% 

18 ч / Cp*H (5%) 82% 

18 ч 71% 

(1.1-2):1:0 Fe-L-4 (2-10%) 

110°C / толуол / 48 ч  

7-26 [112] 

10% кат. / 2 экв. анилина / Me3N(O) (10%) / Ar или N2 99% 

10% кат. / 1.5 экв. анилина / Me3N(O) (10%) / Ar или N2 95-97% 

5% кат. / 2 экв. анилина / Me3N(O) (5%) / Ar 90.5% 

10% кат. / 1 экв. анилина / Me3N(O) (10%) / N2 90% 

10% кат. / 1.5 экв. анилина / Me3N(O) (10%) / Ar или N2 89% 

10% кат. / 1.1 экв. анилина / Me3N(O) (10%) / Ar  78% 

2% кат. / 1.1 экв. анилина / Me3N(O) (2%) / Ar 52% 

2% кат. / 1.1 экв. анилина / Me3N(O) (2%) / Ar  21% 

1:1:0 Fe-L-5 (5-7.5%) 

толуол  

1-19 [113] 
5% кат. / 110°С / 24 ч / без основания / 3Å MS / Ar 99% 

5% кат. / 100°C / 24 ч / без основания / 3Å MS / Ar 92% 

7.5% кат. / 140°С / 48 ч / без основания / 3Å MS / воздух 16% 
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7.5% кат. / 140°С / 55 ч / 3Å MS / воздух 14% 

1:2:0 Fe-L-6 (3%) 160°C / 1,2,4-триметилбензол / 18 ч / Ad 8 (6%) / Cp*H (5%) / Ar 55% 18 [111] 

4:1:(0.5-2) Fe-L-7 (10%) 

130°С / без р-ля / N2  

4-9 [114] 

MW / t-BuOK (2 экв) / 12 ч 91% 

MW / t-BuOK (2 экв) / 6 ч 66% 

MW / t-BuOK (0.5 экв) / 12 ч 51% 

Конв. Нагрев / t-BuOK (2 экв) / 12 ч 48% 

1:(1.5-2):0 Fe-L-8 (10%) 

140°C / 16 ч / без основания / Me3N(O) (10%) / N2  

6-9 [115] 

без р-ля 90% 

Ксилол 90% 

Толуол  87% 

ТГФ 85% 

EtOAc 85% 

Циклопентилметиловый эфир 70% 

Et2O 66% 

4:1:2 

Fe-L-9 (10%) 

130°С (MW) / без р-ля / 12 ч / t-BuOK (2 экв) / N2 

60% 

3-6 [114] 

Fe-L-6 (10%) 59% 

Fe-L-10 (10%) 58% 

Fe-L-11 (10%) 38% 

Fe-L-1 (10%) 31% 

Катализаторы на основе кобальта 

1:1.4:1.3 Co-L-1 (1-2%) 

80°C / толуол / t-BuOK / Ar  

32-84 [116] 

2% кат. / 16 ч 93% 

1% кат. / 16 ч 84% 

2% кат. / 8 ч 79% 

2% кат. / 4 ч 65% 

1:1.2:0 Co-L-2 (1-2%) 

48 ч / 4Å MS / Ar  

22-78 [117] 

2% кат. / 110°С / толуол 98% 

1% кат. / 110°С / толуол 78% 

2% кат. / 101°С / 1,4-диоксан 66% 

2% кат. / 85°С / фторбензол 51% 

2% кат. / 80°С / толуол 49% 

2% кат. / 66°С / ТГФ 45% 
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1:1.4:0 Co-L-3 (2%) 

130°C / толуол / 16 ч / без основания / Ar  

11-47 [116] 3Å MS 94% 

без 3Å MS 22% 

1:1.4:0 Co-L-4 (2%) 

130°C / толуол / 16 ч / без основания / Ar  

7-37 [116] 3Å MS 74% 

без 3Å MS 15% 

1.3:1:1 Co-L-5 (1-10%) 

130°С / 1,4-диоксан / 48 ч / t-BuOK / Ar  

8-30 [118] 1% кат. 30% 

10% кат. 83% 

1.1:1:1.1 Co-L-6 (5%) 150°C / н-октан / 32 ч / t-BuOK / Ar 88% 17 [119]  

1.5:1:1 Co-L-7 (2.5%) 120°C / толуол / 24 ч / t-BuOK / Ar 72% 28 [120] 

1.08:1:1.1 Co-L-8 (5%) 

18 ч / t-BuOK / PPh3 (10%) / Ar  

6-12 [121] 

130°C / толуол 64% 

100°C / толуол 55% 

100°C / октан 44% 

100°C / ТГФ 32% 

1.08:1:1.1 Co-L-5 (5%) 100°C / толуол / 18 ч / t-BuOK / PPh3 (10%) / Ar 40% 8 [121]  

1.08:1:1.1 Co-L-9 (5%) 100°C / толуол / 18 ч / t-BuOK / PPh3 (10%) / Ar 23% 4 [121]  

Катализаторы на основе никеля 

(1.5-2):1:(0.1-

0.5) 
Ni-L-1 (3-5%) 

18 ч / Циклопентилметиловый эфир   

16-33 [122] 

5% кат. / спирт (2 экв.) / 140°С / KOH (50%) / Ar 99% 

3% кат. / спирт (1.5 экв.) / 140°С / KOH (30%) / Ar 99% 

3% кат. / спирт (1.5 экв.) / 140°С / KOH (30%) / без основания / Ar 93% 

3% кат. / спирт (1.2 экв.) / 140°С / KOH (30%) / Ar 92% 

3% кат. / спирт (2 экв.) / 140°С / t-BuOK (50%) / Ar 87% 

3% кат. / спирт (2 экв.) / 140°С / без основания / Ar 48% 

4:1:1 Ni-L-2 (2.5-10%) 

130°C / t-BuOK / Ar  

1-28 [123] 

10% кат. / толуол / 48 ч / 1,10-фенантролин (20%) 99% 

10% кат. / толуол / 36 ч / 1,10-фенантролин (20%) 99% 

7.5% кат. / толуол / 48 ч / 1,10-фенантролин (15%) 82% 

5% кат. / толуол / 48 ч / 1,10-фенантролин (10%) 79% 

10% кат. / толуол / 48 ч /  PCy3 (20%) 76% 

2.5% кат. / толуол / 48 ч / 1,10-фенантролин (5%) 70% 
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10% кат. / толуол / 48 ч / 2,2’-бипиридил (20%) 68% 

10% кат. / толуол / 48 ч / Ph2P(CH2)4PPh2 (20%) 52% 

10% кат. / толуол / 48 ч / Ph2P(CH2)3PPh2 (20%) 45% 

10% кат. / толуол / 48 ч / P(o-Tol)3 (20%) 42% 

10% кат. / 1,4-диоксан / 48 ч / 1,10-фенантролин (20%) 21% 

10% кат. / толуол / 48 ч / 2,9-диметил-1,10-фенантролин (20%) 15% 

2:1:0.67 Ni-L-3 (4%) 120°C / толуол / 24 ч / KOH / N2 92% 23 [124] 

2:1:0.5 

Ni-L-4 (5%) 

140°C / циклопентилметиловый эфир / 18 ч / KOH / Ar 

79% 

12-15 [122] Ni-L-2 (5%) 70% 

Ni-L-5 (5%) 63% 

4:1:(0.5-1) Ni-L-6 (2.5-10%) 

130°C / толуол / 24 ч / Ar  

8-15 [125] 

7% кат. / t-BuOK (1 экв) 86% 

7% кат. / t-BuOK (0.75 экв) 78% 

5% кат. / t-BuOK (1 экв) 75% 

7% кат. / t-BuOK (0.5 экв) 65% 

2.5% кат. / t-BuOK (1 экв) 20% 

2:1:1.5 Ni-L-7 (10%) 140°C / толуол / 12 ч / t-AmOK / N2 94% 9 [126]  

4:1:1 

Ni-L-8 (10%) 

130°C / толуол / 48 ч / t-BuOK / 1,10-фенантролин (20%) / Ar 

87% 

3-8 [123] 

Ni-L-1 (10%) 83% 

Ni-L-9 (10%) 81% 

Ni-L-2 (10%) 120°C / толуол / 36 ч / t-BuOK / 1,10-фенантролин (20%) / Ar 49% 

Ni-L-4 (10%) 130°C / толуол / 48 ч / t-BuOK / 1,10-фенантролин (20%) / Ar 35% 
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Катализаторы на основе марганца, хрома, меди, самария и рения 

 

Рисунок 10. Катализаторы на основе кобальта, используемые в реакции переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом 

Таблица 5. Сравнение разных каталитических систем на основе марганца меди, самария и рения для реакции переноса водорода при алкилировании анилина бензиловым 

спиртом c TON < 100 

Соотношение 

спирт/амин/ 

основание 

Катализатор, загрузка по 

металлу, (мольн%) 

 (Т, °С / Р-ль / Время, ч / Основание / Добавка (мольн %) / атмосфера 

На сером фоне представлены условия, которые являются общими, 

меняющиеся параметры указаны в строках ниже 

Выход, N-

бензиланилина 

(по ГХ или 1Н 

ЯМР), % 

TON Ссылка 

Катализаторы на основе марганца 

1:1:(0.5-1) Mn-L-1 (0.5-1.5%) 

толуол / t-BuOK   

37-88 [127]  

1.5% кат. / 50°С / 24 ч / t-BuOK (1 экв) / N2 92% 

1.5% кат. / 25°С / 48 ч / t-BuOK (1 экв) / N2 91% 

1% кат. / 50°С / 24 ч / t-BuOK (1 экв) / N2 88% 

1.5% кат. / 25°С / 24 ч / t-BuOK (1 экв) / N2 85% 
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1.5% кат. / 50°С / 24 ч / t-BuOK (0.75 экв) / N2 77% 

1.5% кат. / 50°С / 24 ч / t-BuOK (0.5 экв) / N2 61% 

1.5% кат. / 50°С / 24 ч / t-BuOK (1 экв) / воздух 56% 

0.5% кат. / 50°С / 24 ч / t-BuOK (1 экв) / N2 44% 

1.2:1:(0.75-1) Mn-L-2 (1-3%) 

Ar  

15-88 [128]  

3% кат. / 80°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (0.75 экв) 97% 

3% кат. / 80°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв) 96% 

1% кат. / 80°C / толуол / 48 ч / t-BuOK (1 экв) 88% 

2% кат. / 80°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв) 78% 

3% кат. / 80°C / толуол / 16 ч / t-BuOK (1 экв) 76% 

2% кат. / 80°C / циклопентилметиловый эфир / 24 ч / t-BuOK (1 экв) 74% 

2% кат. / 80°C / 1,4-диоксан / 24 ч / t-BuOK (1 экв) 65% 

2% кат. / 80°C / ТГФ / 24 ч / t-BuOK (1 экв) 55% 

2% кат. / 60°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв) 52% 

3% кат. / 80°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (0.2 экв) 47% 

(1-1.4):1:1 Mn-L-3 (1-5%) 

18 ч / ТГФ / Ar  

12-56 [129] 

3% кат. / спирт (1.4 экв) / ТГФ /  80°С / t-BuOK / Ar 99% 

5% кат. / спирт (1 экв) / ТГФ / 80°С / KHMDS / Ar 95% 

5% кат. / спирт (1.4 экв) / ТГФ / 60°С / t-BuOK / Ar 92% 

5% кат. / спирт (1 экв) / ТГФ / 80°С / t-BuOK / Ar 84% 

2% кат. / спирт (1.4 экв) / ТГФ / 80°С / t-BuOK / Ar 82% 

5% кат. / спирт (1 экв) / ТГФ / 80°С / t-BuOCs / Ar 77% 

5% кат. / спирт (1.4 экв) / ТГФ / 50°С / t-BuOK / Ar 76% 

5% кат. / спирт (1 экв) / ТГФ / 80°С / t-BuOK / Ar 60% 

1% кат. / спирт (1.4 экв) / ТГФ / 80°С / t-BuOK / Ar 56% 

2:1:(0.2-0.4) Mn-L-4 (2%) 

Ar  

10-45 [130] 

140°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (0.4 экв) 91% 

140°С / толуол / 18 ч / t-BuOK (0.4 экв) 67% 

140°С / толуол / 24 ч / KOH (0.4 экв) 55% 

140°С / t-AmOH / 24 ч / t-BuOK (0.4 экв) 55% 

140°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (0.2 экв) 45% 

140°C / толуол / 24 ч / t-BuONa (0.4 экв) 37% 

120°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (0.4 экв) 20% 

1.2:1:1.2 Mn-L-5 (5%) 140°C / толуол / 24 ч / t-BuOK / Ar 83% 16 [131] 
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1.33:1:1.2 Mn-L-6 (20%) 135°C / без р-ля / 24 ч / CsOH / воздух 90% 4 [132] 

Катализаторы на основе хрома 
1.2:1:0.5 Cr-L-1 (3%) 150°C / 1,4-диоксан / 18 ч / t-BuOK / N2 97% 32 [133] 

1:1:1 Cr-L-2 (3%) 150°C / ксилол / 18 ч / t-BuOK / N2 58% 11 [133] 

Катализаторы на основе цинка 

1.5:1:1 Zn-L-1 (7.5-15%) 

140°С / толуол / 36 ч / N2  

1-12 [134] 

15% кат. / t-BuOK  99% 

7.5% кат. / t-BuOK / 1,10-фенантролин (7.5%) 93% 

10% кат. / t-BuOK 88% 

без кат. / t-BuOK  55% 

15% кат. / без основания 28% 

Катализаторы на основе меди 

1.3:1:(0.1-1) Cu-L-1 (1%) 

130°C / 1,4-диоксан / 48 ч / t-BuOK (1 экв), Ar 99% 

15-99 [118] 

130°C / 1,4-диоксан / 48 ч / KOH (1 экв), Ar 95% 

170°C / 1,4-диоксан / 24 ч / t-BuOK (1 экв), Ar 95% 

130°C / толуол / 48 ч / t-BuOK (1 экв), Ar 84% 

90°C / 1,4-диоксан / 48 ч / t-BuOK (1 экв), Ar 48% 

130°C / 1,4-диоксан / 48 ч / t-BuOK (0.1 экв), Ar 40% 

130°C / 1,4-диоксан / 48 ч / K2CO3 (1 экв), Ar 15% 

130°C / ДМСО / 48 ч / t-BuOK (1 экв), Ar 15% 

1.3:1:0.4 Cu-L-2 (1%) 150°C / без р-ля / 24 ч / CsOH*H2O / воздух 95% 95 [135] 

1.3:1:1 

Cu-L-3 (1%) 130°C / 1,4-диоксан / 48 ч / t-BuOK / Ar  60% 

40-50 [118] 
Cu-L-4 (1%) 130°C / 1,4-диоксан / 96 ч / t-BuOK / Ar 60% 

Cu-L-5 (1%) 
130°C / 1,4-диоксан / 48 ч / t-BuOK / Ar 

50% 

Cu-L-6 (1%) 40% 

1:1:0 

Cu-L-7 (10%) 180°C / бензол / 6 ч / CCl4 (50%) / Ar 80% 

6-8 [136] 
Cu-L-8 (10%) 180°C / бензол / 6 ч / CCl4 (50%) / Ar 79% 

Cu-L-7 (10%) 180°C / толуол / 6 ч / CCl4 (50%) / Ar 75% 

Cu-L-8 (10%) 180°C / толуол / 6 ч / CCl4 (50%) / Ar 66% 

Катализаторы на основе других металлов 
1.5:1:1 Sm-L-1 (1.5-3%) толуол / t-BuOK / Ar  20-40 [137] 
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3% кат. / 140°C MW / 1 ч 89% 

3% кат. / 140°C MW / 1 ч / 4Å MS 74% 

3% кат. / 140°C MW / 40 мин 71% 

3% кат. / 140°C / 36 ч 65% 

1.5% кат. / 140°C MW / 1 ч 61% 

1:3:0 Re-L-1 (10%) 

150°C / 24 ч / CO  

4-8 [138] 

Анизол  80% 

Анизол / 4Å MS 67% 

толуол 50% 

ДМФА 48% 

ТГФ 42% 

CH2Cl2 40% 

хлорбензол 40% 

 



54 

 

Таким образом, среди гомогенных катализаторов, для которых TON<100, наиболее 

многочисленную группу, 85 катализаторов, составляют соединения на основе благородных 

металлов (Ir, Ru, Pd). Катализаторов на основе 3d металлов (Fe, Co, Ni, Mn, Cu), а также 

рения и самария примерно в два раза меньше (44) (Рисунок 11). Комплексы рутения в 

подавляющем большинстве случаев использовались без растворителя в присутствии t-

BuOK. В тех случаях, когда требовалось использование растворителя, использовали толуол. 

Для катализаторов на основе иридия, в отличие от рутениевых комплексов, высокая 

эффективность целевого процесса была получена в присутствии более слабых оснований 

K2CO3 и NaHCO3, хотя сильные основания CsOH, KOH и t-BuOK также использовались. В 

качестве растворителя чаще всего использовали толуол. 100-110°С – характерный 

температурный режим, для проведения реакции переноса водорода в присутствии Ir и Ru 

катализаторов. Для катализаторов на основе палладия использовались два типа условий. В 

мягких условиях при 90-100°С для достижения высокой эффективности применяли 

дифосфиновые лиганды в сочетании с LiOH в инертной атмосфере, тогда как при 

отсутствии лигандов и основания процесс проводили на воздухе при более высокой 

температуре 145°С. Катализаторы на основе железа, никеля и меди работают при 130-140°С 

в толуоле. t-BuOK чаще всего используется в качестве основания при катализе 

соединениями переходных металлов, хотя в случае применения циклопентадиенон-

карбонильных комплексов железа часто используется активирующая добавка Me3N(O), 

удаляющая один из карбонилов. Катализаторы на основе кобальта и марганца чаще всего 

представляют собой пинцерные комплексы, которые работают при 50-130°С, хотя 

некоторые комплексы Mn способны катализаровать целевой процесс при комнатной 

температуре. 

 

Рисунок 11. Количество катализаторов с TON < 100  
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3.2.2.3. Гетерогенные катализаторы 

Гетерогенные катализаторы являются более привлекательными для промышленных 

целей. В разделе, посвященном использованию гетерогенных катализаторов в реакции 

переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом с образованием связи С–N, 

также, как и в случае гомогенных катализаторов, весь спектр описанных в литературе 

катализаторов на основе благородных и 3d-металлов представлен в порядке снижения 

активности, которую отражает наибольшее число TON (turnover number), которое может 

быть достигнуто при участии данного катализатора в целевом процессе. Для гетерогенных 

систем были выделены три группы катализаторов с TON > 500 (загрузка катализатора 

0.001-0.19 мольн%.), 100 < TON < 500 (загрузка катализатора 0.2-0.99 мольн%), TON < 100 

(загрузка катализатора > 1 мольн%). Для гетерогенных систем также уделяется внимание 

изучению эффективности повторного использования катализатора. 

3.2.2.3.1. Гетерогенные катализаторы с TON > 500 

Катализаторы на основе палладия 

Гетерогенный палладиевый катализатор на основе Pd(OAc)2 (0.0105 мольн% Pd), 

включающий бидентатный фосфиновый лиганд (NiXantphos), пришитый к поверхности 

SiO2 с помощью пропильного фрагмента (Pd-A-3) позволил провести алкилирование 

анилина бензиловым спиртом при 120°С в присутствии LiOH без растворителя с выходом 

78% (TON 7429) [139] (Схема 43). Практически количественный выход (98%) был 

достигнут при увеличении загрузки катализатора в 2 раза. Исследование возможности 

повторного использования катализатора показало, что выход N-бензиланилина снижается 

с 99% до 59% на первом рецикле и до 22% на втором. Авторы связывают такой результат с 

возможной нестабильностью катализатора к влаге и кислороду воздуха. Субстратная 

специфичность описана в разделах 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 43. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Pd-A-3 (TON 7429)  

Pd, нанесенный на Fe2O3 (Pd-A-4) (0.17 мольн%), катализирует N-алкилирование 

анилина бензиловым спиртом при 140°С в течение 12 часов без растворителя с выходом N-

бензиланилина 70% [140] (Схема 44). Процесс протекает эффективнее всего без участия 
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оснований, а введение K2CO3, K3PO4 или t-BuOK снижает конверсию и/или селективность. 

Повышение температуры до 160°С и изменение соотношения бензиловый спирт/анилин от 

1.5/1 до 3/1 может повысить выход целевого амина до 94% (TON 553). Субстратная 

специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 

(Таблица 15). 

 

Схема 44. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Pd/Fe2O3 (Pd-A-4) (TON 412-553)  

Катализаторы на основе золота 

Гетерогенный катализатор Au/TiO2-VS (Au-A-1), представляющий собой 

наночастицы Au размером 1.8 нм при загрузке 0.0083 мольн% при 180°С в толуоле в 

течение 96 часов позволяет получить целевой N-бензиланилин с выходом 96% (TON 11566) 

[141] (Схема 45). Однако, для проведения субстратной специфичности были найдены более 

мягкие условия с большим количеством катализатора: 0.5 мольн% Au/TiO2-VS, 120°С, 14 ч 

(выход N-бензиланилина 92% TON 184). Среди протестированных оксидов (Al2O3, MgO, 

ZnO, CeO2, SiO2), использованных в качестве подложек, ни один не позволил превзойти 

результат, полученный на TiO2. При повторном использовании катализатора не 

наблюдалось вымывания Au, а активность не падала в течение, по крайней мере, трех 

циклов. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 

(Таблица 15). 

 

Схема 45. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Au/TiO2-VS (Au-A-1) (TON 184-11556)  

Катализаторы на основе платины 

Биметаллический катализатор Pt-Sn/Al2O3 (Pt/Sn = 1/3) (Pt-Sn-A-1) (0.1 мольн%) 

способен провести реакцию между анилином и бензиловым спиртом c переносом водорода 

при 145°С, в о-ксилоле за 8 часов с выходом 65% (TON 650) [142] (Схема 46). Частицы 

олова в данном катализаторе находятся между частицами платины на поверхности γ-Al2O3 
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и затрудняют процесс агрегации Pt-частиц [143], который может служить причиной 

снижения эффективности данного гетерогенного катализатора при повторном 

использовании [144]. Другой важной ролью олова является модификация электронного 

состояния Pt путем электронного переноса, что приводит к снижению энергии связывания 

промежуточных частиц в реакции с катализатором, и может препятствовать протеканию 

побочных процессов. Высокого выхода N-бензиланилина (97% TON 194) можно 

достигнуть при использовании 0.25 мольн% Pt-Sn/Al2O3 (Pt/Sn = 1/3) при 145°С за 8 ч. 

Снижение температуры до 110°С и увеличение времени реакции до 24 ч дает выход N-

бензиланилина 67% (TON 268). Инертная атмосфера азота является важным условием для 

эффективности данного процесса, что является косвенным подтверждением протекания 

этого процесса через гидридный комплекс металла. В воздушной атмосфере выход 

целевого амина падает до 5%. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 

(Таблица 11), 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 46. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Pt-Sn/Al2O3 (Pt-Sn-A-1) (TON 388-650) 

Pt-Sn-A-1 (0.0051 мольн% Pt) катализирует процесс переноса водорода между 

анилином и бензиловым спиртом с образованием С–N связи при 160°С без растворителя и 

основания в течение 12 ч в атмосфере азота с образованием N-бензиланилина (95% TON 

18627) [144] (Схема 47). Эксперименты по повторному использованию катализатора, 

которые проводились при 0.05% загрузке Pt-Sn-A-1 при 145°С в течение 5 часов показали, 

что в течение 2 рециклов деактивации не происходит, на 3 рецикле приходилось 

увеличивать время реакции с 5 до 8 часов, далее активность катализатора существенно 

падала. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.3.2 

(Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 47. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Pt-Sn/Al2O3 (Pt-Sn-A-1) (TON 18627) 
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Катализаторы на основе рутения 

Гетерогенный катализатор, представляющий собой нано-частицы рутения, 

нанесенные на N-допированную углеродную подложку (Ru/N-C), (0.1 мольн% по Ru) (Ru-

A-6) способен провести реакцию алкилирования анилина бензиловым спиртом при 130°С в 

присутствии KOH в толуоле с образованием N-бензиланилина с выходом 88% (TON 880) 

[145] (Схема 48). В процессе тестирования катализаторов было показано, что Ru/C (0.3 

мольн% Ru) приводит столь же высокому выходу (94% TON 313) что и Ru/N-C (96% TON 

320). Сильные основания на основе калия и цезия (KOH, t-BuOK, CsOH) играют ключевую 

роль в образовании целевого амина, в то время как натриевые основания (NaOH, EtONa) 

дают преимущественно имин. Слабые основания (KHCO3, NaHCO3) неэффективны в 

целевом процессе (конверсия анилина<5%). Температуру реакции можно снизить до 110°С 

без потери эффективности и селективности (95% TON 475). Исследование возможности 

повторного использования катализатора показало, активность катализатора не снижается 

до четырех рециклов. Небольшое снижение активности Ru-A-6 наблюдается на пятом 

рецикле. Исследование вымывания катализатора методом масс-спектроскопии с 

индуктивно-связанной плазмой (МС-ИСП) показало, что после пяти циклов в активной 

гетерогенной форме остается 93% рутения. При повторном использовании катализатора 

происходит агломерация частиц рутения с увеличением размера от 2.2 нм до 9.7 нм. 

Субстратная специфичность описана в разделе 3.3.3.2 (Таблица 13). 

 

Схема 48. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ru/N-C (Ru-A-6) (TON 475-880) 

Катализаторы на основе родия 

Гетерогенный Rh-катализатор, полученный пришиванием комплекса Rh-A-1 к 

углеродной поверхности (CB = carbon black – материал, получающийся при неполном 

сжигании тяжелых нефтепродуктов) ковалентными С-С связями (Rh-A-3) проявил более 

высокую активность, по сравнению с гомогенным аналогом [38]. Загрузка 0.05 мольн% 

позволила синтезировать N-бензиланилин с выходом 49% (TON 977) при 100°С в 

присутствии t-BuOK в толуоле (Схема 49). Исследование вымывания катализатора 

показало, что незначительное снижение содержание родия в каталитически активной 

форме. 
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Схема 49. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Rh-A-3 (TON 977) 

Катализаторы на основе меди и серебра 

Очень активными катализаторами на основе меди являются соединения состава 

Cu0.95M0.05/Al2O3 (M = Ag, Ni, Zn, Fe) [146] (Схема 50). Среди протестированных добавок 

наиболее эффективным оказалось серебро. Реакция переноса водорода между бензиловым 

спиртом и анилином на 0.1% (Cu+Ag) Cu0.95Ag0.05/Al2O3 (Cu-Ag-A-1) при 155°С без 

растворителя позволяет синтезировать N-метиланилин с выходом 56% (TON 560). Выход 

можно увеличить до 94% (TON 94) при использовании 1% данного катализатора. 

Использование более дешевых добавок Ni, Zn, Fe при общей загрузке катализатора 

Cu0.95M0.05/Al2O3 (1 мольн% Cu + Ag) позволяют получить целевой амин с выходом (82-86% 

TON 82-86). Исследование возможности повторного использования катализатора показало, 

что активность Cu-Ag-A-1 не снижается по крайней мере при двукратном повторном 

использовании. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 

(Таблица 15). 

 

Схема 50. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Cu0.95M0.05/Al2O3 (Cu-Ag-A-1) (TON 82-560) 

Таким образом, среди высокоэффективных гетерогенных катализаторов все 

включают благородные металлы. Почти половина катализаторов в данной группе являются 

биметаллическими, что затрудняет корректное определение TON. Твердой подложкой чаще 

всего являются оксиды Al2O3, Fe2O3, TiO2, SiO2. Процесс переноса водорода на 

гетерогенных катализаторах может проводиться как без растворителя, так и в толуоле или 

ксилоле. Наиболее часто реакция проводится без основания, однако при этом необходимо 

более сильное нагревание 140-160°С, тогда как в присутствии LiOH или KOH температуру 

удается снизить до 110-130°С. Все гетерогенные катализаторы с TON>500 работают в 

инертной атмосфере (Рисунок 12). 
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Рисунок 12. Гетерогенные катализаторы с TON > 500 

3.2.2.3.2. Гетерогенные катализаторы с 100 < TON < 500 

Катализаторы на основе иридия 

Иридиевый катализатор Ir-M-8 (0.5 мольн%) с NHC-лигандом, нанесенный на 

пористый полимерный органический каркас на основе 9,9’-спиро-бис-флуорена, при 130°С 

в толуоле в присутствии KOH позволяет получить N-бензиланилин с выходом 96% (TON 

192) [147] (Схема 51). Проведение реакции без растворителя позволило получить лишь 

следы целевого N-бензиланилина. Эксперименты по повторному использованию 

катализатора показали, что в этом случае образуется только имин. Полимерный каркас был 

получен по реакции Сузуки-Мияура под действием микроволнового излучения с 

последующей функционализацией с образованием производного, содержащего хлорид 

имидазолия, из которого далее был получен Ir-NHC комплекс. Субстратная специфичность 

описана в разделах 3.3.3.2 (Таблица 13). 

 

Схема 51. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ir-M-8 (TON 192) 

Гетерогенный катализатор на основе Ir-M-9 (0.2 мольн% Ir) под действием 

микроволнового излучения при 125°С позволяет провести реакцию алкилирования анилина 

бензиловым спиртом за 2 часа с выходом 42% (TON 210). Повысить эффективность 

процесса до 90% (TON 450) можно при повышении температуры до 150°С и времени 

реакции до 2.5 ч [148] (Схема 52). Исследование структуры катализатора после проведения 

реакции показало, что его структура сохраняется и не происходит вымывания иридия. При 

0

1

2

Pd Pt-Sn Au Ru Rh Cu-Ag

TON > 500
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этом происходит постепенное падение конверсии со 100% до 70% в течение первых 

четырех рециклов. После 4-го рецикла падения эффективности ниже 70% не происходит. 

Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 52. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ir-Zr-MOF (Ir-M-5) (TON 192) 

Катализаторы на основе рутения 

Проведение алкилирования анилина бензиловым спиртом в присутствии 

гетерогенного катализатора Ru(OH)3/Fe3O4 (Ru-M-14) (0.26 мольн% Ru) позволяет 

получить 35% N-бензиланилина в присутствии KOH при 130°С в течение 48 часов (TON 

135) [149] (Схема 53).  Среди протестированных оснований кроме KOH только t-BuOK 

способствует селективности в сторону амина, NaOH и K2CO3 позволяют получить только 

имин. Повышение загрузки катализатора до 1.3 мольн% позволяет достичь 

количественного выхода целевого амина. Снижение времени реакции до 24 часов 

уменьшает выход продукта практически в 2 раза. Исследование возможности повторного 

использования катализатора Ru-M-14 показало, что его активность почти не снижается в 

течении 10 циклов. Кроме того, магнитные свойства подложки позволяют легко извлекать 

катализатор из реакционной смеси. 

 

Схема 53. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ru(OH)3/Fe3O4 (Ru-M-14) (TON 192) 

Катализаторы на основе золота 

Катализатор Au/CeO2 (Au-M-1) (0.4-0.7 мольн%) позволяет провести процесс 

алкилирования анилина бензиловым спиртом при 180°С без основания в трифтортолуоле с 

выходом 90% (TON 212) [150]. Процесс также может быть проведен без растворителя с 
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высокой эффективностью 85% (TON 150) (Схема 54). Субстратная специфичность описана 

в разделах 3.3.3.2 (Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 54. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Au/CeO2 (Au-M-1) (TON 163) 

Катализаторы на основе палладия 

Сплавы Ti-0.2Pd(Hy) (Hy – подвергнутый предварительной обработке водородом) 

(Pd-Ti-M-1) и Ti-0.2Pd (Pd-Ti-M-2) были протестированы в качестве катализаторов в 

реакции переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом. Ti-0.2Pd(Hy) (Pd-Ti-

M-1) в отличие от Ti-0.2Pd (Pd-Ti-M-2) обрабатывали водородом (3 атм) при 400°С, при 

этом хрупкость, приобретенная Pd-Ti-M-1 после обработки водородом позволила 

превратить этот катализатор в мелкий порошок, и тем самым сильно увеличить площадь 

его поверхности. Этот параметр, возможно, привел к изменению каталитической 

активности. Ti-0.2Pd(Hy) (Pd-Ti-M-1) (0.2 мольн% Pd) позволил синтезировать N-

бензиланилин с выходом 97% (TON 485) при 135°С в присутствии KOH. Катализатор Ti-

0.2Pd без предварительной обработки водородом позволил получить выход целевого амина 

64% (TON 320) в тех же условиях [151] (Схема 55). Исследование возможности повторного 

использования катализатора Pd-Ti-M-1 для алкилирования анилина бензиловым спиртом 

показало, активность Pd-Ti-M-1 не снижается в течение по крайней мере пяти рециклов. 

Анализ структуры катализатора после реакции показал, что она остается неизменной. 

Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.2.2 (Таблица 11), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 55. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Ti-0.2Pd(Hy) (Pd-Ti-M-1) (TON 485) 

Интересная каталитическая система на основе наночастиц палладия была получена с 

использованием Pd(OAc)2 и тетра-алкиламмониевых солей в сверхкритическом CO2. 

Проведение реакции при минимальной загрузке катализатора Pd@[n-Bu4NBr] (0.2 мольн% 

Pd) (Pd-M-1) без растворителя при 140°С позволило получить N-бензиланилин с выходом 
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48% (TON 240) [152] (Схема 56). Повысить эффективность процесса до 97-99% (TON 97-

99) можно увеличением загрузки катализатора до 1 мольн% и добавлением толуола или 

анизола в качестве растворителя. Субстратная специфичность описана в разделах 3.3.3.2 

(Таблица 13), 3.3.4.2 (Таблица 15). 

 

Схема 56. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Pd@[n-Bu4NBr] (Pd-M-1) (TON 240) 

Pd/MgO (Pd-M-2) с массовым содержанием палладия 0.8% (0.75 мольн%) 

катализирует реакцию переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом в смеси 

трифтортолуол/додекан при соотношении BnOH/PhNH2 = 3/1, при 180°С в течение 15 

минут, в атмосфере азота (выход N-бенизиланилина 79%, TON 105) [153]  (Схема 57). При 

увеличении загрузки катализатора до 2.5 мольн% целевую реакцию можно провести при 

эквивалентном содержании реагентов и при более низкой температуре 110°С за 6 часов 

(выход N-бензиланилина 84% (TON 33.6)). При увеличении массового содержания 

палладия на поверхности MgO от 0.8% до 10% выход целевого амина снижается с 79% до 

30%. Исследование возможности повторного использования катализатора Pd-M-2 

показало, что его активность не снижается по крайней мере в течение двух рециклов. 

 

Схема 57. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Pd/MgO (Pd-M-2) (TON 105) 

Катализаторы на основе меди 

Гетерогенный катализатор, Cu-AcTp@Am-Si-Fe3O4 (Cu-M-2) (Рисунок 13), 

полученный путем взаимодействия ацетата меди с наночастицами Fe3O4, находящимися 

внутри оболочки из 3-аминопропилтриэтоксисилана, которая была модифицирован с 

помощью ацетилтиофена, позволил получить целевой N-бензиланилин с выходом 98% при 

загрузке 0.27 мольн% Cu при 100°С в присутствии KOH  и растворителя в течение 10 ч [154] 

(Схема 58). Главное преимущество данного катализатора заключается в том, что он не 
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теряет активности даже после 10 рециклов, при этом благодаря магнитным свойствам Fe3O4 

для извлечения катализатора можно воспользоваться простым магнитом.  

 

Рисунок 13. Структура катализатора Cu-AcTp@Am-Si-Fe3O4 [154]  

 
Схема 58. Реакция переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином, катализируемая комплексом 

Cu-AcTp@Am-Si-Fe3O4 (Cu-M-2) (TON 362) 

Таким образом, гетерогенные катализаторы на основе благородных металлов, как 

правило, работают при 130-140°С в инертной атмосфере в толуоле в присутствии KOH. 

Единственный катализатор на основе 3d металла (Cu) в данной группе (100<TON<500) 

работал в более мягких условиях при 100°С без растворителя. Однако, воздушная 
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атмосфера, в которой проводится реакция, катализируемая Cu-M-1, возможно облегчает 

протекание целевого процесса (Рисунок 14). 

 

Рисунок 14. Гетерогенные катализаторы с 100 < TON < 500 
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3.2.2.3.3. Гетерогенные катализаторы с TON < 100 

Гетерогенные каталитические системы с TON < 100 включают соединения на основе благородных и 3d-металлов, нанесенные на 

различные подложки. Многообразие этих вспомогательных систем довольно широко, начиная от простых SiO2 и Al2O3 к более нестандартным, 

таким как HMS (hexagonal mesoporous silica), хитозану [155] и оксиду графена [156]. Также  в целевом процессе можно использовать 

гетеробиметаллический полимерный катализатор (Ir-L-23) [157] (Рисунок 15). 

 

Рисунок 15. Структура гетеробиметаллического катализатора [157]  

Таблица 6. Сравнение разных гетерогенных каталитических систем на основе благородных и переходных металлов для реакции переноса 

водорода при алкилировании анилина бензиловым спиртом c TON < 100 

Соотношение 

спирт/амин/ 

основание 

Катализатор, загрузка по металлу, 

(мольн%) 

(Т, °С / Р-ль / Время, ч / Основание / Добавка (мольн %) / 

атмосфера 

На сером фоне представлены условия, которые являются 

общими, меняющиеся параметры указаны в строках ниже 

Выход, N-

бензиланилина 

(по ГХ или 1Н 

ЯМР), % 

TON Ссылка 

Катализаторы на основе благородных металлов 

2:1:0 

Pd-L-7 (Pd@SiO2) (коммерческий SiO2) 

(1%) 

150°C / о-ксилол / 30 ч / без основания / Ar 

97% 

26-97 [158] 

Pd-L-8 (Pd@SiO2) (полученный в 

лаборатории мезо SiO2) (1%) 
90% 

Pd-L-9 (Pd@SiO2) (другой коммерческий 

SiO2) (1%) 
50% 

Pd-L-10 (Pd@TiO2) (коммерческий TiO2) 

(1%) 
26% 

1.5:1:0.2 Ag-L-1 (Ag-Fe3O4@SiO2) (1%) 
100°C / 18 ч / атмосфера не указана   

30-92 
 

[159]  толуол / KOH 92% 
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толуол / K2CO3 81% 

ксилол / KOH 75% 

толуол / NaOH 56% 

толуол / t-BuOK 34% 

толуол / K3PO4 30% 

1.2:1:0 Ir-L-23 (PB-Cp*Ir(IPr)) (1%) 100°C / H2O / 24 ч / воздух 85% 85 [157]  

1:1:0.01 
Ir-L-23 (PB-Cp*Ir(IPr)) (1%) 

100°C / H2O / 24 ч / NaHCO3 / воздух 
72% 

63-72 [160]  
Ir-L-24 (PB-Cp*Ir(IMes)) (1%) 63% 

(1.5-2):1:1.3 
Ru-L-60 (Ru(OH)3-Fe3O4) (1.3%) спирт (2 экв) / 130°C / толуол / 48 ч / KOH / Ar 99% 

43-76 [161]  
Ru-L-60 (Ru(OH)3-Fe3O4) (1.3%) спирт (1.5 экв) / 130°C / толуол / 24 ч / KOH / Ar 56% 

1:1.1:0.5 Ir-L-25 (Ir-NHC-(CH2)3-SiO2) (1.5%) 110°C / толуол / 48 ч / NaHCO3 / Ar 93% 62 [73]  

1:1:0 Pd-L-11 (PdZn/Al2O3) (2.8% Pd) 110°C / п-ксилол / 0.5 ч / Ar 99% 35 [162] 

2:1:1.3 Ru-L-60 (Ru(OH)3-Fe3O4) (1.3%) 130°C / без р-ля / 48 ч / KOH / Ar 45% 34 [161]  

2:1:1.3 Pd-L-12 (Pd(OH)2-Fe3O4) (1.3%) 130°C / без р-ля / 48 ч / KOH / Ar 34% 26 [161]  

1:1:0 Au-L-2 (Au/ZrO2) (1.5-4%) 

110°C / толуол / 22 ч / без основания / N2  

20-30 [163] 4% кат. 80% 

1.5% кат. 46% 

2:1:0.28 Ag-L-2 (Ag/Al2O3-Ga2O3) (3%) 110°C / толуол / 26 ч / NaH / Ar 81% 27 [164]  

1:2:0 Ag-L-3 (Ag/Al2O3) (4%) 145°C / о-ксилол / 24 ч / FeCl3*6H2O (5%) / N2 94% 23 [165]  

5:1:0.2 
Ag-Mo-L-1 (Ag-Mo-22) (4.5 mol% Ag, 9 

mol% Mo)) 

160°C / без р-ля / 12 ч / Ar  

15-20 [166] 

t-BuOK 90% 

KOH 81% 

K2CO3 72% 

Cs2CO3 71% 

1.08:1:0 Co-Rh-L-1 (Co2Rh2/C) (5%) 100°С / 24 ч / без р-ля / без основания / N2 99% 19 [167] 

1.5:1:0 Ru-L-61 (Ru(OH)x/Al2O3) (5%) 132°C / мезитилен / 11 ч / Ar 99% 19 [168] 

1:1.1:(1-3) Pd-L-13 (Pd/C) (2-5%) 

24 ч / N2  

6-18 [169]  

5% кат. / 110°C / толуол / HCOONa (3 экв) 88% 

5% кат. / 120°C / п-ксилол / HCOONa (3 экв) 88% 

5% кат. / 110°C / толуол / HCOONa (2 экв) 86% 

5% кат. / 110°C / толуол / KOH (3 экв) 79% 

5% кат. / 110°C / толуол / NaOAc (3 экв) 78% 

5% кат. / 110°C / толуол / K2CO3 (3 экв) 62% 

5% кат. / 120°C / ДМФА / HCOONa (3 экв) 56% 
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5% кат. / 110°C / толуол / K3PO4 (3 экв) 54% 

5% кат. / 110°C / толуол / NaHCO3 (3 экв) 43% 

2% кат. / 110°C / толуол / HCOONa (3 экв) 37% 

5% кат. / 110°C / толуол / HCOONa (1 экв) 34% 

1.2:1:0 
Ru-L-62 ([Ru(p-cymene)Cl2]/Ph2PAr-Si) 

(5%) 
120°C / толуол / 24 ч / без основания / атмосфера не указана 69% 13 [170]  

1.5:1:0 Ru-L-63 (Ru/C) (5%) 132°C / мезитилен / 5 ч / Ar 50% 10 [168] 

Катализаторы на основе переходных металлов 
1.2:1:0 Ni-L-10 (Ni/θ-Al2O3) (1%) 144°С / о-ксилол / 3 ч / без основания / N2 99% 99 [171] 

2:1:0.5 Cu-L-9 ([Cu(binap)I]2@HT) (2%) 

без р-ля / атмосфера не указана  

21-42 [172] 

10 масс% кат. / 80°C / 24 ч / KOH 85% 

5 масс% кат. / 80°C / 12 ч / KOH 85% 

5 масс% кат. / 80°C / 12 ч / KOH 84% 

5 масс% кат. / 100°C / 12 ч / KOH 82% 

5 масс% кат. / 80°C / 6 ч / KOH 77% 

2 масс% кат. / 80°C / 12 ч / KOH 70% 

5 масс% кат. / 100°C / 12 ч / K2CO3 68% 

1 масс% кат. / 80°C / 12 ч / KOH 56% 

5% кат. / 100°C / 12 ч / Cs2CO3 53% 

5% кат. / 100°C / 12 ч / Na2CO3 42% 

2:1:1.3 Co-L-10 (Co(OH)2-Fe3O4) (1.4%) 130°C / без р-ля / 96 ч / KOH / Ar 48% 34 [161] 

2:1:1.3 Cu-L-10 (Cu(OH)2-Fe3O4) (1.3%) 130°C / без р-ля / 96 ч / KOH / Ar 40% 30 [161] 

1:1.5:1.26 Cu-Al-L-1 (CuAl-HT) (4%) 160°C / без р-ля / 9 ч / K2CO3 / воздух 91% 22 [173] 

1.3:1:0.6 Mn-L-7 (α-MnO2@rGO/δ-MnO2) (8.3%) 100°C / без р-ля / 10 ч / KOH / воздух 98% 11 [156]  

1:1:0 Cu-L-11 (Cu/SiO2) (18%) 130°C / ксилол / 5 ч / без основания / N2 85% 4 [174]  

1:1.2:2 Fe-L-12 (Fe-HMS) (13.5-54%) 

160°C (MW) / толуол / атмосфера не указана  

3 [155] 

27% кат. / 1,5 ч / DABCO  90% 

27% кат. / 2 ч / t-BuONa 79% 

54% кат. / 1 ч / t-BuONa 54% 

27% кат. / 1 ч / DABCO 43% 

40.5% кат. / 1 ч / t-BuONa 30% 

27% кат. / 1 ч / t-BuONa 20% 

13.5% кат. / 1 ч / t-BuONa 12% 
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1:1.5:0.3 Fe-L-13 (Nano-Fe2O3) (15-30%) 

135°C / 24 ч   

2 

 

[175] 

 

30% кат. / толуол / KOH / Ar 83% 

30% кат. / толуол / t-BuOK / Ar 74% 

30% кат. / м-ксилол / KOH / Ar 59% 

15% кат. / толуол / KOH / Ar 41% 

30% кат. / м-ксилол / Cs2CO3 / Ar 19% 

30% кат. / толуол / KOH / воздух 0% 

1:1.2:2 Fe-L-14 (Fe-Chitosan) (26%) 

160°C (MW) / толуол / 1 ч / атмосфера не указана  

1 

 

[155] 

 

DABCO 46% 

t-BuONa 20% 

1:1.2:2 
Fe-L-15 (Fe-MCM-41) (23%) 

160°C (MW) / толуол / 1 ч / DABCO / атмосфера не указана  
23% 

< 1 [155] 
Fe-L-16 (Fe-cellulose) (20%) 18% 
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Таким образом, среди гетерогенных катализаторов с TON < 100, 22 включает 

благородные металлы и 12 – 3d металлы (Рисунок 16). Для катализаторов на основе 

благородных металлов характерно использование двух разных температурных режимов, 

первый – 100-110°С и второй – 130-150°С, при этом нельзя сказать, что наличие основания 

и/или растворителя однозначно влияет на выбор мягких или жестких температурных 

условий. При необходимости использования основания и растворителя для катализаторов 

на основе благородных металлов чаще всего выбирают KOH и толуол. Для гетерогенных 

катализаторов, в состав которых входят 3d-металлы, KOH и t-BuOK наиболее часто 

используются в качестве оснований, а толуол – в качестве растворителя. При этом реакция 

проводится при 130-160°С.  

 

Рисунок 16. Гетерогенные катализаторы с TON < 100 
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3.2.2.4. Анализ влияния отдельных параметров на эффективность процесса 

алкилирования анилина бензиловым спиртом с переносом водорода, 

катализируемого соединениями переходных металлов 

3.2.2.4.1. Анализ температурного режима каталитической реакции переноса водорода 

между анилином и бензиловым спиртом в присутствии различных оснований 

В данном разделе более подробно рассматриваются корреляции между определенным 

основанием, используемым в каталитическом процессе и температурным режимом. 

Таблица 7. Взаимосвязь основания и температурного режима в реакции каталитического переноса водорода 

между анилином и бензиловым спиртом  

Основание Наиболее 

популярный 

температурный 

режим 

50% от всех реакций 

проведены в данном 

диапазоне 

температур1 

Минимальная 

зарегистрированная 

для данного 

основания 

температура 

t-BuOK 100-120°C 80-120°C 25°C 

KOH 100-130°C 100-130°C 100°C 

LiOH 100-120°C 100°C 90°C 

CsOH 140-150°C 140-150°C 90°C 

1 Имеются ввиду условия реакций, при которых выход продукта составил 65% и выше. 

t-BuOK является самым популярным основанием в реакциях рассматриваемого типа. 

Диаграмма (Рисунок 17) (Таблица 7) показывает количество реакций, проведенных при 

данной температуре в присутствии всех катализаторов, для которых встречалось 

применение t-BuOK в процессе переноса водорода между бензиловым спиртом и анилином. 

Были учтены только те реакции, в которых выход продукта составил 65% и выше. Согласно 

данной зависимости, наибольшая вероятность провести целевой процесс с выходом не 

ниже 65% в присутствии t-BuOK находится в диапазоне температур 100-110°С. 34% от 

числа всех реакций с участием t-BuOK могут быть проведены при температуре ниже 100°С, 

в том числе при 25°С, а также более 90% всех реакций эффективно протекают в 

присутствии t-BuOK при температуре не выше 140°С. 
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Рисунок 17. Число реакций, проведенных с выходом не ниже 65% в присутствии t-BuOK в зависимости от 

температуры 

KOH является одним из наиболее часто применяемых оснований в сочетании с 

катализаторами на основе рутения наряду с t-BuOK. На диаграмме (Рисунок 18) отражено 

число реакций, проведенных при разных температурах в присутствии всех катализаторов, 

для которых был использован KOH. Как и в предыдущем случае, были учтены только те 

реакции, в которых выход продукта составил 65% и выше. Наиболее высокая вероятность 

провести процесс переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом с 

образованием N-бензиланилина с выходом не ниже 65% находится в области 110-130°С. 

78% всех реакций было проведено при температуре не выше 130°С, однако нередко 

встречаются и более высокотемпературные условия, требующие нагревания до 160°С. 

Условия, не требующие нагревания, до сих пор описаны не были.  

 

Рисунок 18. Число реакций, проведенных с выходом не ниже 65% в присутствии KOH в зависимости от 

температуры 
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Для LiOH описано использование только с катализаторами на основе палладия. Из 

диаграммы (Рисунок 19) видно, что основным рабочим диапазоном температур является 

100-120°С, в котором находится 80% реакций, которые могут быть проведены с выходом 

не ниже 65%. Кроме того, все реакции каталитического переноса водорода с 

использованием LiOH и Pd катализатора, были проведены при температуре не выше 130°С. 

 

Рисунок 19. Число реакций, проведенных с выходом не ниже 65% в присутствии LiOH в зависимости от 

температуры 

CsOH также является популярным основаниям в реакциях переноса водорода. В 

отличие от LiOH, оптимальным температурным диапазоном для CsOH является 140-150°С, 

50% от числа всех реакций могут быть проведены с выходом не ниже 65% (Рисунок 20). 

Мимальной описанной температурой для проведения целевого процесса в присутствии 

CsOH является 90°С.  

 

Рисунок 20. Число реакций, проведенных с выходом не ниже 65% в присутствии CsOH в зависимости от 

температуры 
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Таким образом, основным рабочим диапазоном температур для t-BuOK и KOH 

является 100-110°С, при этом в отдельных случаях целевой процесс может быть проведен 

при комнатной температуре. LiOH чаще работает при 90-100°С, а CsOH применяется при 

повышенных температурах 140-150°С.  

3.2.2.4.2. Анализ частоты использования условий «основание-температура» для 

катализаторов на основе отдельных переходных металлов 

На диаграммах, представленных в данном разделе, величина овала отражает число 

реакций алкилирования анилина бензиловым спиртом, проведенных в указанных условиях 

с выходом не ниже 65%. При этом, задача данных диаграмм – показать наиболее часто 

встречающиеся комбинации условий. Поэтому редкие или даже однократно 

встречающиеся комбинации могут быть опущены. Диаграммы пострены для катализаторов 

на основе Ru, Ir, Pd, Fe и Mn. Для остальных металлов в литературе описано не настолько 

много катализаторов, чтобы был смысл в построении диаграмм такого типа.  

Наибольшее число реакций алкилирования анилина бензиловым спиртом, 

катализируются соединениями рутения в присутствии t-BuOK при 120°С (Рисунок 21). 

Несколько меньшее число реакций может быть проведено при 100 и 110°С. KOH является 

вторым по популярности основанием, которое, зачастую, работает в диапазоне от 100 до 

140°С, хотя наибольшее число реакций также, как и в случае t-BuOK, было проведено при 

120°С. Примечательно, что среди соединений рутения, способных катализировать целевой 

процесс без основания, большая часть работает при более низкой температуре 100°С. 

 

Рисунок 21. Диаграмма условий «основание-температура» для катализаторов на основе рутения 
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Для реакций, катализируемых соединениями иридия, в отличие от катализа 

соединениями рутения, набор используемых оснований несколько шире. Однако, 

наибольшее число успешных реакций были проведены в присутствии t-BuOK. Согласно 

диаграмме (Рисунок 22) на втором месте по числу успешно проведенных реакций (выход 

N-бенлизанилина ≥ 65%) находятся условия, когда соединения иридия катализируют 

целевой процесс без основания при 100-110°С. Остальные основания KOH, K2CO3, Cs2CO3, 

CsOH и NaHCO3 используются реже, чем t-BuOK. 

 

Рисунок 22. Диаграмма условий «основание-температура» для катализаторов на основе иридия 

Соединения палладия наиболее часто катализируют перенос водорода при 

взаимодействии анилина и с бензиловым спиртом в присутствии LiOH при 100°С (Рисунок 

23). Использование t-BuOK и KOH в сочетании с Pd-катализаторами возможно при более 

высокой температуре 130°С. В отсутствие основания соединения палладия способны 

проводить процесс алкилирования анилина бензиловым спиртом чаще всего при 

температуре 140°С или выше. 
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Рисунок 23. Диаграмма условий «основание-температура» для катализаторов на основе палладия 

Проведение переноса водорода при взаимодействии анилина с бензиловым спиртом, 

катализируемое соединениями железа в большинстве случаев не требует использования 

основания (Рисунок 24). В таком случае, наибольшая часть реакций может быть проведена 

при 110°С. Однако зачастую соединения железа катализируют целевой процесс без 

основания при повышенных температурах (140-160°С). В присутствии t-BuOK процесс 

переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом с образованием связи C–N, 

катализируемый соединениями железа можно провести при более низкой температуре 80-

90°С.  

 

Рисунок 24. Диаграмма условий «основание-температура» для катализаторов на основе железа 
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Соединения марганца катализируют большую часть реакций алкилирования анилина 

бензиловым спиртом в присутствии t-BuOK при 50-80°С или KOH при 100°С. Кроме таких 

стандартных оснований как t-BuOK и KOH для проведения целевого процесса описано 

использование таких оснований как KH, KHMDS и t-BuOCs. При этом реакции с 

марганцевыми катализаторами без основания не описаны (Рисунок 25). 

 

Рисунок 25. Диаграмма условий «основание-температура» для катализаторов на основе марганца 

Таким образом, среди изученных соединений различных металлов в качестве 

катализаторов процесса переноса водорода между анилином и бензиловым спиртом 

наибольшее число реакций проводится в присутствии таких оснований, как t-BuOK и KOH. 

Соединения палладия работают в основном с LiOH, большая часть катализаторов на основе 

железа ведут целевой процесс без основания. Высокая доля реакций алкилирования 

анилина бензиловым спиртом может быть проведена в мягких условиях 50-80°С с 

использованием катализаторов на основе иридия и марганца. Остальные катализаторы 

наиболее часто ведут целевой процесс при температуре 100°С и выше. 
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3.2.2.4.3. Наиболее эффективные катализаторы реакции алкилирования анилина бензиловым спиртом с переносом водорода 

Таблица 8. Наилучшие катализаторы по параметрам TON/температура/основание/тип катализатора/атмосфера 

Мет

алл 

Максимальный TON 

среди всех  

 

(TONmax(1)/T,°C/основание

/тип катализатора 

(гомогенный (гомо) или 

гетерогенный 

(гетеро))/атмосфера) 

Максимальный TON 

среди препаративных 

выходов  

(TONmax(2)/T,°C/основани

е/тип катализатора 

(гомогенный (гомо) или 

гетерогенный 

(гетеро))/атмосфера) 

Самая низкая температура 

в присутствии основания 

 

(TON/Tmin(1),°C/основание/т

ип катализатора 

(гомогенный (гомо) или 

гетерогенный 

(гетеро))/атмосфера) 

Самый высокий TON без 

основания 

 

(TONmax(3)/T,°C/основани

е/тип катализатора 

(гомогенный (гомо) или 

гетерогенный 

(гетеро))/атмосфера) 

Самая низкая 

температура без 

основания 

(TON/Tmin(2),°C/основание

/тип катализатора 

(гомогенный (гомо) или 

гетерогенный 

(гетеро))/атмосфера) 

Наиболее 

популярное 

основание 

Ru (50000/120/tBuOK/гомо/Ar) 

[29]   

 960/100/tBuOK/гомо/N2) 

[32]  
(76/25/tBuOK/гомо/N2) [32] (180/100/без 

основания/гомо/N2) [47] 

(180/100/без 

основания/гомо/N2) [47] 

tBuOK/KOH 

Pd (44500/130/LiOH/гомо/атмо

сфера не указана) [34]  

 (44500/130/LiOH/гомо/ 

атмосфера не указана) [34] 

(96/90/LiOH/гомо/Ar) [105] (553/160/без 

основания/гетеро/Ar) [140]  
 (35/110/без 

основания/гетеро/Ar) [162] 

LiOH 

Pt (18627/160/без 

основания/гетеро/N2) [144] 

(18627/160/без 

основания/гетеро/N2) [144] 

(268/110/без 

основания/гетеро/N2) [142]  

(18627/160/без 

основания/гетеро/N2) [144] 

(268/110/без 

основания/гетеро/N2) 

[142])  

Без 

основания 

Au  (11566/180/без 

основания/гетеро/N2) [141] 

 (11566/180/без 

основания/гетеро/N2) [141] 

(7/100/tBuOK/гомо/Ar) 

Ph3PAuCl + AgOTf [108] 

(11566/180/без 

основания/гетеро/N2) [141] 

(212/180/без 

основания/гетеро) [150] 

(184/120/без 

основания/гетеро/N2) [141] 

Без 

основания / 

tBuOK 

Ir (1840/70/tBuOK/гомо/Ar) 

[37] 

(920/70/tBuOK/гомо/Ar) 

[36]  

 (93/25/tBuOK/гомо/Ar) [63] (450/150 (MW) /без 

основания/гетеро/N2) [148]  

(48/50/без 

основания/гомо/Ar) [64] 

tBuOK 

Rh (977/100/tBuOK/гетеро/возд

ух) [38] 

 (178/100/без 

основания/гомо/N2) [47] 

(178/100/без 

основания/гомо/N2) [47] 

(178/100/без 

основания/гомо/N2) [47] 

(178/100/без 

основания/гомо/N2) [47] 

tBuOK/KOH 

Ag (92/100/KOH/гетеро/воздух

) [159] 

(92/100/KOH/гетеро/возду

х) [159] 

(92/100/KOH/гетеро/воздух)  

[159] 

(24/145/без 

основания/гетеро/N2) [165] 

(24/145/без 

основания/гетеро/N2) [165] 

KOH/K2CO3 

Ni (17500/200/tBuONa/гомо/Ar

) [40]  
(99/144/без 

основания/гетеро/N2) [171] 

(28/130/tBuOK/гомо/Ar) 

[123] 

 (99/144/без 

основания/гетеро/Ar) [171] 

 (99/144/без 

основания/гетеро/Ar) [171] 

tBuOK/KOH 

Mn (550/50/KH/гомо/Ar) [39]  (277/50/KH/гомо/Ar) [39] (57/25/tBuOK/гомо/N2) [127] - Без основания не сделано - Без основания не сделано tBuOK 

Cu (560/145/без 

основания/гетеро/N2) [146] 

(362/100/KOH/гетеро/возд

ух) [154] 

(56/80/KOH/гетеро/атмосфе

ра не указана) [172] 

(8/180/без 

основания/гомо/Ar) [136] 

 (5/130/без 

основания/гетеро/N2) [174] 

KOH 

Co  (106/80/tBuOK/гомо/N2) 

[54] 

 (84/80/tBuOK/гомо/Ar) 

[116] 

(84/80/tBuOK/гомо/Ar) [116]  (78/110/без 

основания/гомо/Ar) [117] 

(78/110/без 

основания/гомо/Ar) [117] 

tBuOK 
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Fe (86/140 (MW)/tBuONa/ 

гомо/N2) [109] 

(86/140 (MW)/tBuONa/ 

гомо/N2) [109] 

 (79/80/tBuOK/гомо/Ar) 

[110] 

 (31/160/без 

основания/гомо/Ar) [111] 

(18/100/без 

основания/гомо/Ar) [113] 

tBuOK 

Cr (32/150/tBuOK/гомо/N2) 

[133] 

(32/150/tBuOK/гомо/N2) 

[133] 

(32/150/tBuOK/гомо/N2) 

[133] 

(32/150/tBuOK/гомо/N2) 

[133] 

(32/150/tBuOK/гомо/N2) 

[133] 

tBuOK 

Zn (12/140/tBuOK/гомо/N2) 

[134] 

(12/140/tBuOK/гомо/N2) 

[134] 

(12/140/tBuOK/гомо/N2) 

[134] 

(12/140/tBuOK/гомо/N2) 

[134] 

(12/140/tBuOK/гомо/N2) 

[134] 

tBuOK 

Sm (30/140(MW)/tBuOK/гомо/

Ar) [137]  

(30/140(MW)/tBuOK/гомо/

Ar) [137] 

(30/140(MW)/tBuOK/гомо/A

r) [137] 

(30/140(MW)/tBuOK/гомо/

Ar) [137] 

(30/140(MW)/tBuOK/гомо/

Ar) [137]  

tBuOK 

Re (8/150/без 

основания/гомо/CO) [138] 

(8/150/без 

основания/гомо/CO) [138] 

 (8/150/без 

основания/гомо/CO) [138] 

(8/150/без 

основания/гомо/CO) [138] 

(8/150/без 

основания/гомо/CO) [138] 

Без 

основания 
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Комплексы рутения и иридия наиболее полно исследованы в качестве катализаторов 

реакции алкилирования анилина бензиловым спиртом. Самое высокое значение TON на 

рутениевом катализаторе достигает 50000, на иридиевом 1840. Ru- и Ir-катализаторы 

позволяют проводить целевую реакцию при комнатной температуре в присутствии t-BuOK 

в качестве основания или при 50-100°С без основания. Pd-комплексы используются 

значительно реже, однако и в этой области достигнуты высокие значения TON 44500, а 

также проработаны варианты проведения целевого процесса без основания и при 

относительно низкой температуре 90°С. гомогенные катализаторы на основе Ru, Ir и Pd, как 

правило, более активны, чем гетерогенные. Количество Rh-катализаторов переноса 

водорода при взаимодействии анилина с бензиловым спиртом серьезно уступает 

иридиевым и рутениевым. При этом минимальная температура реакций, катализируемых 

соединениями родия является высокой, 100°С, относительно Ir- и Ru-катализаторов (25°С). 

Таким образом, разработка низкотемпературных вариантов целевого процесса, 

катализируемого соединениями родия является одним из возможных путей развития 

данной области. Катализаторы на основе золота (TONmax = 11566) значительно активнее Ag-

катализаторов (TONmax = 92). Однако, большинство Au- и Ag-катализаторов являются 

гетерогенными, область гомогенных катализаторов на основе этих металлов исследована 

недостаточно. Катализаторы на основе Pt очень редко применяются в целевом процессе, 

при этом те, которые используются, являются биметаллическими, и включают олово в 

сочетании с платиной. Среди катализаторов на основе 3d металлов (Ni, Mn, Cu, Co, Fe) 

наиболее активным оказался Ni-комплекс Ni-A-1 (Схема 27), позволяющий получить TON 

17500. Однако, данная область нуждается в разработке более низкотемпературных условий, 

так как минимальная температура в случае Ni катализа составляет 130°С. Катализаторы на 

основе марганца показали более низкое значение TONmax = 550, но реакция при этом 

протекала при умеренном нагревании 50°С. Возможность алкилирования анилина 

бензиловым спиртом при комнатной в присутствии Mn-L-1 (Рисунок 5) делает Mn 

наиболее перспективным среди 3d металлов для разработки новых эффективных и 

селективных катализаторов целевого процесса. Среди Cu-катализаторов TONmax (560) 

показал биметаллический катализатор на основе меди и серебра. Катализ соединениями 

меди часто осуществляется при высокой температуре в воздушной атмосфере, как в 

присутствии, так и в отсутствии оснований. Перспективы развития переноса водорода 

между аминами и спиртами, катализируемого соединениями меди состоит в разработке 

низкотемпературных условий целевого процесса. Самые низкие значения TON (86-106) 

показали Co- и Fe-катализаторы. Но при этом данные катализаторы способны работать в 

относительно мягких условиях 80-110°С, как в присутствии, так и в отсутствии оснований.   
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3.3. Процесс переноса водорода при взаимодействии азотсодержащих 

нуклеофилов со спиртами с образованием связи C–N 

Среди азотсодержащих нуклеофилов, вступающих в реакцию переноса водорода со 

спиртами, в данном разделе рассматриваются амиды, сульфонамиды, сульфинамиды, 

гетероароматические, ароматические и алифатические амины, что охватывает весь спектр 

интересующих нас азотсодержащих соединений. Отдельное внимание уделено 

устойчивости функциональных групп в молекулах реагентов. Наиболее широко в качестве 

в качестве заместителей в субстратах встречаются метокси-группа и атомы галогенов, в то 

время как введение в целевой процесс азотсодержащих соединений и спиртов с NO2, COOR, 

CF3 и CN заместителями сопряжено с рядом трудностей, обусловленных протеканием 

побочных процессов восстановления, переэтерификации и окисления.  

Целью данного раздела является анализ условий целевого процесса для каждой 

группы азотсодержащих соединений, который предполагает оценку температурного 

режима, необходимости применения основания и его природу, толерантности 

функциональных групп, и влияния атмосферы реакции на эффективность процесса в 

каталитических и некаталитических условиях. 
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Структура катализаторов и добавок 

 

Рисунок 26. Катализаторы на основе рутения и иридия процесса переноса водорода при взаимодействии азотсодержащих соединений со спиртами  
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Рисунок 27. Катализаторы на основе родия, железа, меди и осмия и добавки, использующиеся для проведения процесса переноса водорода при взаимодействии 

азотсодержащих соединений со спиртами
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3.3.1. Процесс переноса водорода при взаимодействии сульфонамидов, 

сульфинамидов и амидов со спиртами с образованием связи C–N 

Сульфонамиды, сульфинамиды и амиды являются наиболее слабыми нуклеофилами 

среди рассматриваемых азотсодержащих соединений в данном процессе.  

3.3.1.1. Процесс переноса водорода при взаимодействии сульфонамидов, 

сульфинамидов и амидов со спиртами без катализаторов на основе переходных 

металлов 

Небольшие количества альдегида, содержащего тот же ароматический фрагмент (R1) 

(Схема 59), что и вступающий в целевой процесс спирт, могут катализировать реакцию 

переноса водорода между ароматическими и алифатическими сульфонамидами / 

сульфинамидами и спиртами с образованием C–N связей в присутствии оснований в 

воздушной атмосфере [18]. Для достижения высокой эффективности и селективности в 

случае ароматических сульфонамидов достаточно использовать 10-20 мольн% K2CO3 при 

135°С, в то время как для трет-бутил сульфинамида требуется использование 

эквивалентного количества NaOH при 100°С (Схема 59). Набор функциональных групп 

включал галогены, метокси и алкильные заместители. Однако, более чувствительные 

группы, такие как NO2 и COOR, не были проверены в данной работе. Предположительный 

механизм данного процесса приведен в разделе 3.4.1. (Схема 88). 

 

Схема 59. Реакция переноса водорода между сульфонамиданми / сульфинамидами и спиртами, 

катализируемая альдегидами, соответствующими реагирующим спиртам 

Трет-бутилсульфинамид способен алкилироваться спиртами в аэробных условиях при 

100°С в присутствии 1 экв. NaOH [19] (Схема 60). Cl-заместитель в о-положении несколько 

снижает эффективность целевого процесса по сравнению с о-метоксигруппой. 

 

Схема 60. Реакция переноса водорода между гетероароматическими аминами и спиртами, инициируемая 

кислородом воздуха 
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Реакцию алкилирования сульфонамидов можно проводить в инертной атмосфере в 

присутствии KOH, однако предварительно необходимо получить из них калиевые соли 

[176]. В реакции незамещенного п-толуолсульфонамида с бензиловыми спиртами можно 

использовать более низкие количества KOH – 5 мольн%, в то время как 

гетероароматические бензиловые спирты требуют использования повышенных загрузок 

KOH (20-30 моль%). Акцепторные сульфонамиды СF3-С6Н4-SO2NH2, 2-

хлортиофенсульфонамид и метилсульфонамид также вступают в реакцию при 

использовании 20-40 мольн% KOH (Схема 61). Предположительный механизм данного 

процесса приведенв разделе 3.4.1. (Схема 90). 

 

Схема 61. Реакция переноса водорода между сульфонамиданми и спиртами в инертной атмосфере в 

присутствии KOH 

Алкилирование широкого круга сульфонамидов и амидов можно проводить под 

действием PhCH2Br (10-40 мольн%) на воздухе при температурах от 110 до 170°С [27]. 

Данный процесс ограничен алкилированием ароматических амидов и сульфонамидов 

первичными и вторичными бензиловыми спиртами. Первичные бензиловые спирты 

вступают в реакцию при более высоких температурах (150-170°С) по сравнению с 

дифенилметанолом (110-130°С). Введение в реакцию субстратов с сильными 

акцепторными группами, а также использование 1-фенилэтанола вместо дифенилметанола 

снижает эффективность целевой реакции (Схема 62). Описание механизма протекания 

данного процесса дано в разделе 3.4.1. (Схема 94). 

 

Схема 62. Реакция переноса водорода между сульфонамиданми и спиртами на воздухе в присутствии 

PhCH2Br 
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3.3.1.2. Процесс переноса водорода при взаимодействии сульфонамидов, 

сульфинамидов и амидов со спиртами, катализируемый соединениями переходных 

металлов 

Данный раздел посвящен каталитическому алкилированию сульфонамидов (1), 

сульфинамидов (2) и амидов (3) спиртами с переносом водорода под действием соединений 

благородных металлов Ru, Ir, Rh, Pd, Ag, и 3d-металлов Fe, Mn, Cu. Вначале раздела 

приведены данные о наиболее эффективном катализаторе (наибольшее значение TON), 

использованном для проведения целевой реакции с участием азотсодержащих соединений 

данного типа. Затем рассмотрены примеры успешного проведения целевого процесса при 

наиболее низкой температуре. Для корректного сравнения условий и выходов продуктов 

целевого процесса, общая совокупность реакций разделена на типы, в соответствии с 

конкретным классом использованных азотсодержащих соединений (Рисунок 28). В 

Таблица 9 собраны литературные данные об условиях, в которых проводили реакцию 

сульфонамидов, сульфинамидов и амидов со спиртами с переносом водорода. В конце 

раздела приводится диаграмма (Рисунок 29), отражающая выявленные корреляции между 

катализаторами, на основе определенных металлов и основаниями, которые используются 

в данном процессе и Таблица 10, в которой указаны наиболее эффективные катализаторы 

реакции сульфонамидов, сульфинамидов и амидов со спиртами с переносом водорода на 

основе каждого металла. 

Наиболее эффективным катализатором алкилирования сульфонамидов и амидов 

является Pd(OAc)2 (Pd-A-2) [35], который позволяет получить широкий спектр 

алкилированных сульфонамидов при загрузке (0.01-0.05 мольн%) с выходами от 27% до 

99% (TON 1780-8800) и амидов при загрузке 0.5 мольн% с выходами от 11 до 99% (TON 

22-198). Оба процесса проводятся при 150°С в присутствии K2CO3 (1 экв) на воздухе. 

Наиболее мягкие условия для алкилирования сульфонамидов были 

продемонстрированы в присутствии рутениевого комплекса Ru-M-15 (Рисунок 26) [177], 

который катализирует целевой процесс при 100°С в толуоле в присутствии 0.5 экв. KOH с 

выходами 89-98% (TON 178-196). Катализаторы на основе иридия (Ir-L-26 ([Cp*IrI2]2) и Ir-

L-6 ([Cp*IrCl2]2)) позволяют провести алкилирование сульфонамидов спиртами при 

температуре 110-115°С в толуоле или в воде с выходами 25-65% (TON 12-37), [178], и 56% 

(TON 56) [66] соответственно.  [Cp*IrCl2]2 (Ir-L-6) также при 110°С способен 

катализировать алкилирование бензамида бензиловым спиртом с выходом 82% (TON 82) 

[66]. Алкилирование сульфинамидов можно провести при наиболее низкой температуре 

85°С на гетерогенном катализаторе Ru(OH)3/Fe3O4 (Ru-L-60) в толуоле в присутствии 1.3 

экв KOH c выходами 28-78% (TON 21-60) [161]. 
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Рисунок 28. Реакции сульфонамидов (тип 1), сульфинамидов (тип 2) и амидов (тип 3) со спиртами с 

переносом водорода  
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Таблица 9. Каталитическое алкилирования сульфонамидов, сульфинамидов и амидов спиртами 

Тип 

реакции 

FG в амине 

и спирте 

Спирты Катализатор, 

мольн% 

Рисунок или 

схема, на 

которых 

приведена 

структура 

катализатора 

T°C / р-ль / время /  основание (экв) / 

добавка (мольн%) / атмосфера 

Выходы, % TON Ссылка 

Катализаторы на основе рутения 
(1) NO2, Cl, 

OMe, Me 

ArCH2OH Ru-L-26 
([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 150°C / ксилол / 24 ч /  K2CO3 0.1 экв) / 

DPEPhos (5%) / NEt3 (10%) / N2 

72-92 14-18 [179]  

AlkCH2OH 78-92 15-18 

(1) CF3, OMe, 

SiMe3, Cl, 

OCH2O 

BnOH Ru-L-26 

([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 150°C / ксилол / 24 ч / K2CO3 (0.1 экв) / PPh3 

(10%) / атмосфера не указана 

84-92 16-18 [180]  

(2) CF3, Cl, Br, 

F, OMe 

Alk2CHOH Ru-L-64 (1%) 

 
Рисунок 26 120°C / толуол / 6-12 ч / KOH (0.15 экв) / N2 59-89 59-89 [181]  

ArAlkCHOH 31-89 31-89 

HetArAlkCHOH 55-80 55-80 

(1) Cl, Me BnOH Ru-M-15 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 экв) / 

атмосфера не указана 

89-98 178-196 [177]  

 

(1) Cl, Br, Me ArCH2OH Ru-M-17 (0.5%) Рисунок 26 120°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 экв) / 

атмосфера не указана 

21-95 42-190 [182]  

c-C6H11OH 62 124 

(1) Cl, Br, Me ArCH2OH Ru-M-18 (0.5%) Рисунок 26 120°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 экв) / 

атмосфера не указана 

54-99 108-198 [182]  

c-C6H11OH 74 148 

(1) Cl, Br, Me ArCH2OH Ru-M-19 (0.5%) Рисунок 26 120°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 экв) / 

атмосфера не указана 

46-89 92-178 [182]  

c-C6H11OH 71 142 

(1) OMe BnOH Ru-L-26 
([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 165°C (MW) / без р-ля / 2-3 ч / без основания 

/ DPEPhos (5%) / N2 

86-91 17-18 [102]   

AlkCH2OH 74-96 14-19 

(1) OCH2O ArCH2OH Ru-L-60 

(Ru(OH)3-Fe3O4)  

(1.3%) 

 130°С / толуол / 48-96 ч / KOH (1.3 экв) / Ar 86-99 66-76 

[161]  cC6H11OH 99 76 

(2) OMe, 

C7H15, i-Pr, 

furan-2-yl 

ArCH2OH Ru-L-60 

(Ru(OH)3-Fe3O4)  

(1.3%) 

 85°C / толуол / 5-48 ч / KOH (1.3 экв) / Ar 68-78 52-60 [161]  

AlkCH2OH 67-72 51-55 

PhMeCHOH 28-30 21-23 

(3)  BnOH Ru-M-16 (RuCl3) 

(0.5%) 

 150°C / без р-ля / 24 ч / K2CO3 (0.1 экв) / 

воздух 

66 132 [183]  
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(3)  BnOH Ru-L-1 
(RuCl2(PPh3)3) 

(5%) 

 120°C / без р-ля / 48 ч / K2CO3 (1 экв) / 

воздух 

76 15 [183]  

150°C / без р-ля / 16 ч / K2CO3 (1 экв) / 

воздух 

74 14 

(3)  BnOH Ru-L-26 
([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 175°C (MW) / без р-ля / 2 ч / без основания / 

DPEPhos (5%) / N2 

66-74 13-14 [102]  

AlkCH2OH 175-180°C (MW) / без р-ля / 3 ч / без 

основания / DPEPhos (5%) / N2 

54-79 10-15 

Катализаторы на основе иридия 
(1) NO2, Cl, 

OMe, 

C(O)NH 

ArCH2OH Ir-L-26 

([Cp*IrI2]2) (2%) 

 115°C / H2O / 20-24 ч / K2CO3 (1 экв) / N2 25-74 12-37 [178]  

AlkCH2OH 65 32 

(3) Cl, OMe ArCH2OH Ir-L-21 (IrCl3) 

(5%) 

 150°C / без р-ля / 12 ч / K2CO3 (1 экв) / 

воздух 

58-99 11-19 [183]  

(1) Cl, Br, F, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-27 (2%) Рисунок 26 110°C / H2O / 24 ч / Na2CO3 (1 экв.) / N2 43-92 21-46 [77]  

AlkCH2OH 52-60 26-30 

(1) NH2 BnOH Ir-L-9 (2.5%) Рисунок 7 110°C / толуол / 16 ч / без основания / Ar 80 32 

 

[64]  

(1)  BnOH Ir-L-1 (1%) Рисунок 7 100°C / TFE / 12-24 ч / K2CO3 (0.05 экв) / Ar 86 86 [56]  

(1)  AlkCH2OH Ir-L-21 (IrCl3) 

(5%) 

 150°C / без р-ля / 24 ч / K2CO3 (0.1 экв) / 

воздух 

69-99 13-19 [183]  

(3)  BnOH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (1%) 

 110°С / толуол / 24 ч / KOH (0.1 экв) / Ad 2 

(1 мольн%) / N2 

82 82 [66] 

(1)  BnOH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (1%) 

 110°С / толуол / 24 ч / KOH (0.1 экв) / Ad 2 

(1%) / N2 

56 56 [66] 

Катализаторы на основе родия 
(1) CF3, Cl, 

OMe, C=C 

ArCH2OH Rh-M-2 
(RhCl(PPh3)3)  (2-

5%) 

 120°C / без р-ля / 12 ч / K2CO3 (1 экв.) / 

воздух 

81-99 40-49 [184]  

(E)-

PhCH=CHCH2OH 

64 12 

(1) Cl, OMe ArCH2OH Rh-M-2 
(RhCl(PPh3)3) 

(0.5%) 

 135°C / без р-ля / 24-36 ч / K2CO3 (0.1-0.2 

экв) / воздух 

52-99 104-198 [183]  

(1) OMe ArCH2OH Rh-L-1 
(Rh(acac)3) (1%)  

 110°C / толуол / 12-16 ч / KOH (1 экв) / 

DABCO (0.5 экв) / атмосфера не указана 

88 88 [185]  
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(3)  BnOH Rh-M-2 
(RhCl(PPh3)3) 

(5%) 

 180°C / без р-ля / 4 ч / K2CO3 (1 экв) / воздух 90 18 [183]  

(3)  BnOH Rh-M-2 
(RhCl(PPh3)3) 

(5%) 

 180°C / без р-ля / 12 ч / K2CO3 (1 экв.) / 

воздух 

72 14 [184]  

Катализаторы на основе палладия 
(1) CF3, NH2, 

OMe, 

OCH2O 

ArCH2OH Pd-A-1 (1%) Схема 20 120°C / без р-ля / 24 ч / LiOH (0.5 экв) / P(2-

Fur)3 (1%) / 4Å MS / Ar 

64-72 64-72 [34]  

(1) Cl, OMe, 

OCH2O 

ArCH2OH Pd-A-2 
(Pd(OAc)2) (0.01-

0.05%) 

 150°C / толуол / 8-24 ч / K2CO3 (1 экв) / 

воздух 

88-99 1780-8800 [35]  

CyCH2OH 27 540 

(3)  Cl, OMe, 

OCH2O 

ArCH2OH Pd-A-2 
(Pd(OAc)2) (0.5%) 

 150°C / толуол / 24 ч / K2CO3 (1 экв) / воздух 11-99 22-198 [35]  

CyCH2OH 26 52 

(1) Cl, OMe ArCH2OH Pd-A-2 
(Pd(OAc)2) (0.5-

5%) 

 135°C / без р-ля / 24-48 ч / K2CO3 (0.1-1 экв.) 

/ воздух 

49-99 19-198 [186]  

(3)  BnOH Pd-A-2 
(Pd(OAc)2) (5%) 

 180°C / без р-ля / 36 ч / K2CO3 (1 экв) / 

воздух 

75 15 [186]  

(1)  ArCH2OH Pd-L-3 
(Pd(COD)ClSnCl3) 

(3%) 

 140°C / o-ксилол / 24 ч / без основания / 

атмосфера не указана 

70-75 23-25 [107]  

(3)  BnOH Pd-L-3 
(Pd(COD)ClSnCl3) 

(3%) 

 140°C / o-ксилол / 24 ч / без основания / 

атмосфера не указана 

68 22 [107]  

Катализаторы на основе серебра 
(1) CF3, Cl, F, 

OMe 

ArCH2OH Ag-Mo-L-1 (Ag-

Mo-22 (4.5% Ag, 

9% Mo)) 

 160°C / без р-ля / 12 ч / K2CO3 (0.2 экв) / Ar 78-98 17-21 [166]  

(3) Cl, OMe, 

C=C 

ArCH2OH Ag-Mo-L-1 (Ag-

Mo-22 (4.5% Ag, 

9% Mo)) 

 160°C / без р-ля / 12 ч / K2CO3 (0.2 экв) / Ar 85-98 18-21 [166]  

Катализаторы на основе железа 
(1) CF3, OMe F, 

Cl, Br, SMe 

ArCH2OH Fe-L-11 (FeCl2) 

(5%) 

 135°C / без р-ля / 20 ч / K2CO3 (0.2-0.4 экв) / 

Ar 

89-98 17-19 [187]  
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Катализаторы на основе марганца 
(1) Сl, OMe ArCH2OH Mn-L-6 (MnO2) 

(10-20%) 

 135°C / без р-ля / 24 ч / K2CO3 (0.1 экв) / 

воздух 

61-98 3-9 [132]  

Катализаторы на основе меди 
(1) Cl, Br, 

OMe, SMe, 

cyclopropyl, 

TMS 

ArCH2OH Cu-L-1 
(Cu(OAc)2) (1%) 

 150°C / без р-ля / 12 ч / K2CO3 (0.2-0.3 экв) / 

воздух 

89-97 89-97 [188]  

Ph2CHOH Cu-L-1 
(Cu(OAc)2) (1%) 

 150°C / без р-ля / 12 ч / без основания / 

воздух 

99 99 

c-octylOH Cu-L-3 
(Cu(OTf)2) (1%) 

 150°C / без р-ля / 12 ч / без основания / 

воздух 

71 71 

(1) Cl, OMe, 

OCH2O 

ArCH2OH Cu-L-1 
(Cu(OAc)2)  (1%) 

 150°C / 1,4-диоксан / 120 ч / t-BuOK или 

K2CO3 (1 экв) / Ar 

71-99 71-99 [118]  

(CH2)5CHOH 84 84 

(1) Cl, F, OMe ArCH2OH Cu-L-2 
(Cu(OAc)2*H2O) 

(1%) 

 
135°C / без р-ля / 24-36 ч / K2CO3 (0.1-0.2 

экв)/ воздух 

49-99 49-99 [135]  

(3) OCH2O ArCH2OH Cu-L-1 
(Cu(OAc)2) (1%) 

 150°C / толуол / 120 ч / t-BuOK or K2CO3 (1 

экв.) / Ar 

40-85 40-85 [118]  

(3) OMe ArCH2OH Cu-L-12 
(Cu(OH)x/Al2O3) 

(16%) 

 135°C / мезитилен / 1-25 ч / без основания / 

Ar 

85-98 5-6 [189]  
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Таким образом, для проведения алкилирования сульфонамидов, сульфинамидов и 

амидов чаще используются катализаторы на основе благородных металлов (Ru, Ir, Rh, Pd, 

Ag) – 21 катализатор, чем на основе 3d-металлов (Fe, Mn, Cu) – 6 катализаторов. 

Катализаторы первой группы способны работать при более низкой температуре 85-110°С, 

в то время как соединения на основе 3d-металлов проявляют эффективность в целевом 

процессе при температуре не ниже 135°С. Наиболее часто используемым основанием 

является K2CO3, несколько реже используется KOH, при этом K2CO3 чаще работает при 

более высокой температуре 150°С, чем KOH – 110-130°С. Целевую реакцию можно 

проводить и без основания при катализе соединениями рутения, иридия, палладия и меди. 

Алкилирование амидов спиртами, как правило, происходит при более высоких 

температурах (180°С) по сравнению с алкилированием сульфонамидов (110-150°C) и 

сульфинамидов (85-120°C). Реакция переноса водорода для данной группы 

азотсодержащих соединений со спиртами проводится в инертной атмосфере при катализе 

соединениями Ru, Ir, Ag и Fe, в то же время катализаторы на основе Rh, Mn и Cu, в 

подавляющем большинстве случаев работают на воздухе. Получение продуктов с NO2 

группой успешно было проведено в литературе с использованием [RuCl2(p-cymene)]2 (Ru-

L-26) и [Cp*IrI2]2 (Ir-L-26) при 115-150°С. Сульфонамиды с CF3 группой, могут быть 

получены как на простых катализаторах FeCl2 (Fe-L-11) (93%), RhCl(PPh3)3 (Rh-M-2) 

(89%), [RuCl2(p-cymene)]2 (Ru-L-26) (81%) при 120-150°С, так и на более сложном 

катализаторе Ag-Mo-L-1 (86%) при 160°С.  

 

Рисунок 29. Число реакций синтеза амидов и сульфонамидов, проведенных с выходом не ниже 65% в 

присутствии соответствующей комбинации основания и катализатора на основе конкретного металла  
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Таблица 10. Наиболее эффективные катализаторы реакции алкилирования сульфонамидов, сульфинамидов и амидов спиртами с переносом водорода 

Лучшее основание: K2CO3 (62%), без основания (14%), KOH (13%) 

Температурный режим: 50% субстратов можно получить с выходом >60% в диапазоне 135-150°C 

Металл TONmax 

(TON/T,°C/основание/тип катализатора/атмосфера) 

Tmin,°C 

(TON/T°C/основание/тип катализатора/атмосфера) 

Ag (1 статья) (22/160°C/K2CO3/гетеро/Ar), [166] (22/160°C/ K2CO3/гетеро/Ar), [166]  

Cu (3 статьи)  (99/150°C/t-BuOK/гомо/Ar), [118]  (99/135°C/ K2CO3/гомо/воздух), [135] 

Fe (1 статья) (20/135°С/ K2CO3/гомо/Ar), [187]   (20/135°С/ K2CO3/гомо/Ar), [187]  

Ir (86/100°C/ K2CO3/гомо/Ar), [56]   (86/100°C/ K2CO3/гомо/Ar), [56]  

Mn (1 статья) (10/135°C/ K2CO3/гетеро/воздух), [132]   (10/135°C/ K2CO3/гетеро/воздух), [132]  

Pd  (1980/150°C/ K2CO3/гомо/воздух), [35]   (72/120°C/LiOH/гомо/Ar), [35]  

Rh (3 статьи)  (198/135°C/ K2CO3/гомо/воздух), [183]  (88/120°C/ K2CO3/гомо/атмосфера не указана), [185]  

Ru (800/120°C/KOH/гомо/N2), [181]   (60/85°C/KOH/гомо/Ar), [161]  
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3.3.2. Процесс переноса водорода при взаимодействии гетероароматических 

аминов со спиртами с образованием связи C–N 

3.3.2.1. Процесс переноса водорода при взаимодействии гетероароматических аминов 

со спиртами без катализаторов на основе переходных металлов  

Гетероароматические амины без катализатора вступают в целевой процесс при 

использовании более жестких условий (150°С, 40 мольн% NaOH) по сравнению с 

сульфонамидами в работе [18]. В данном случае был выбран крайне узкий набор 

заместителей в субстратах (H, Me, Cl), не позволяющий оценить толерантность 

функциональных групп в данных условиях (Схема 63). Предположительный механизм 

данного процесса приведен в разделе 3.4.1. (Схема 88). 

 

Схема 63. Реакция переноса водорода между гетероароматическими аминами и спиртами, катализируемая 

альдегидами, соответствующими реагирующим спиртам 

Алкилирование гетероароматических аминов протекает с высокой эффективностью в 

воздушной атмосфере при 150°С в присутствии основания, причем в случае 2-

аминопиридина используется NaOH, для 3- и 4-аминопиридинов – CsOH*H2O, а для 

тиазола – LiOH*H2O [19] (Схема 64). Описание предположительного мезанизма данного 

процесса дано в разделе 3.4.1. 

 

Схема 64. Реакция переноса водорода между гетероароматическими аминами и спиртами, инициируемая 

кислородом воздуха 

В работе [176] достигнута высокая эффективность в реакции алкилирования 3-

аминопипридина различными бензиловыми спиртами независимо от электронных свойств 

заместителей. В отличие от сульфонамидов для введения в реакцию 3-аминопиридина 

требуется использовать 3 эквивалента KOH (Схема 65). Предположительный механизм 

данного процесса приведен в разделе 3.4.1. (Схема 90). 
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Схема 65. Реакция переноса водорода между 3-аминопипридином и различными бензиловыми спиртами в 

инертной атмосфере 

Среди гетероциклических аминов 2- и 3-аминопиридины, аминопиразин и 8-

аминохинолин могут быть проалкилированы бензиловым спиртом при 140°С, 2 мольн% О2 

в аргоне в присутствии CsOH*H2O [17] (Схема 66). Описание предположительного 

механизма процесса дано в разделе 3.4.1. (Схема 87). 

 

Схема 66. Реакция переноса водорода между гетероароматическими аминами и бензиловым спиртом и 

диолами в атмосфере 2 мольн% О2 в аргоне 

Процесс алкилирования аминов спиртами может происходить под действием 

пиридина в качестве переносчика атомов водорода [25]. Алкилирование бензиловым 

спиртом производных аминопиридина, аминопиримидина, и аминопиразина происходит 

более эффективно (65-94%) по сравнению с алкилированием алифатическими спиртами 

(57-60%) (Схема 67). Предположительный механизм данного процесса приведен в разделе 

3.4.1. (Схема 93). 

 

Схема 67. Реакция переноса водорода между гетероароматическими аминами и спиртами в присутствии 

пиридина в качестве переносчика атомов водорода 
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Различные производные аминопиридина алкилируются бензиловыми спиртами с 

хорошими выходами (60-81%) в присутствии PhCN и t-BuOK в качестве основания [24] 

(Схема 68). Описание предположительного механизма процесса дано в разделе 3.4.1. 

(Схема 92). 

 
Схема 68. Алкилирование гетероароматических аминов спиртами в присутствии PhCN и t-BuOK 

Алкилирование гетероароматических аминов можно проводить в присутствии 

каталитических количеств 1,3,5-триазо-2,4,6-трифосфорин-2,2,4,4,6,6-гексахлорида 

(TAPC) (4-5 мольн%) как с образованием вторичных, так и третичных аминов при 160°С в 

1,2,4-триметилбензол с выходами 29-99% [26] (Схема 69). Предположительный механизм 

данного процесса приведен в разделе 3.4.1. (Схема 95). 

 

Схема 69. Алкилирование гетероароматических аминов спиртами в присутствии TAPC 

Углеродный материал (С-1), полученный золь-гель полимеризацией резорцина с 

формальдегидом в гидротермальных условиях, может служить активатором алкилирования 

2-аминопиридина бензиловым спиртом при 130°С в толуоле в присутствии 50 мольн% KOH 

[22]. Соответствующий продукт был получен с выходом 90% (Схема 70). Описание 

механизма протекания данного процесса дано в разделе 3.4.1. (Схема 91). 

 

Схема 70. Алкилирование гетероароматических аминов спиртами в присутствии углеродного материала С-1 

Алкилирование 2-аминопиридина бензиловым спиртом можно активировать 9-

ксантоном при 150°С в толуоле в присутствии 50 мольн% KOH в инертной атмосфере [23]. 

Выход целевого амина составляет 98% (Схема 71). 
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Схема 71. Алкилирование гетероароматических аминов спиртами в присутствии 9-ксантона 

3.3.2.2. Процесс переноса водорода при взаимодействии гетероароматических аминов 

со спиртами, катализируемый соединениями переходных металлов 

В данном разделе будет рассмотрено каталитическое алкилирование 

гетероароматических аминов спиртами с переносом водорода под действием соединений 

благородных металлов Ru, Ir, Rh, Pd, Au, Pt, 3d-металлов Fe, Co, Ni, Mn, Cu и SmI2 с 

переносом водорода. Вначале раздела приведены данные о наиболее эффективных 

катализаторах (наибольшее значение TON), использованных для проведения целевой 

реакции с участием азотсодержащих соединений данного типа. Затем рассмотрены 

примеры успешного проведения целевого процесса при наиболее низкой температуре. Для 

корректного сравнения условий и выходов продуктов целевого процесса, общая 

совокупность реакций разделена на типы, в соответствии со структурой получаемого 

продукта (Рисунок 30). В Таблица 11 собраны литературные данные об условиях, в которых 

проводили реакцию гетероароматических аминов со спиртами с переносом водорода. В 

конце раздела приводится диаграмма (Рисунок 31), отражающая выявленные корреляции 

между катализаторами, на основе определенных металлов и основаниями, которые 

используются в данном процессе и Таблица 12, в которой указаны наиболее эффективные 

катализаторы реакции гетероароматических аминов со спиртами с переносом водорода на 

основе каждого металла. 

Наиболее эффективным катализатором алкилирования гетероароматических аминов 

являетя [Ru(COD)Cl2]n NHC-лигандом (Ru-A-4) (Схема 20) [32], включающий амино-бис-

дифенилфосфинометильную группу. 0.01-0.1 мольн% этого катализатора позволяет 

достичь выходов 59-95% (TON 800-9500) при 100°С в присутствии 1 экв. t-BuOK. 

[Ir(COD)Cl]2/Py2NP(i-Pr)2 (Ir-M-1) (Схема 28) [190] катализирует целевой процесс при 

более низкой температуре 70°С в присутствии 1.1 экв. t-BuOK с выходами 71-93% (TON 

125-930) в случае бензиловых спиртов и 83-90% (TON 41-150) в случае алифатических 

спиртов.  

Наиболее мягкие условия для алкилирования гетероароматических аминов были 

продемонстрированы в присутствии комплекса марганца Mn(CO)3Br(NHC-Me)2 (Mn-L-1) 

(Рисунок 10) [127], который позволяет провести алкилирование 3-аминопиридина 

бензиловым спиртом при 25°С в присутствии 1 экв. t-BuOK с выходом 57% (TON 19). 

Комплекс иридия с NHC-лигандом (Ir-L-8) (Рисунок 7) [63] катализирует алкилирование 
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3-аминопиридина бензиловым спиртом при 50°С в присутствии 50 мольн% t-BuOK с 

выходом 92% (TON 184). Пинцерные комплексы кобальта Co-M-1 (Схема 41) [54] и Co-L-

1 (Рисунок 9) [116] катализируют алкилирование гетероароматических аминов 

бензиловыми и алифатическими спиртами при 80°С в толуоле в присутствии 1.2-1.3 экв. t-

BuOK c выходами 23-94% (TON 11-47). 

 

 

Рисунок 30. Типы реакций гетероароматических аминов со спиртами, протекающими с переносом водорода
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Таблица 11. Каталитическое алкилирования гетероароматических аминов спиртами 

Тип 

реакции 

FG в амине и 

спирте 

Спирты Катализатор, 

мольн% 

Рисунок или 

схема, на 

которых 

приведена 

структура 

катализатора 

T°C / р-ль / время /  основание 

(экв) / добавка (мольн%) / 

атмосфера 

Выходы, % TON Ссылка 

Катализаторы на основе рутения 
(1) CF3, Cl, 

Br,OMe 

ArCH2OH Ru-M-7 (0.5%) Схема 39 140°C / толуол / 2-12 ч / KOH (0.2 

экв) / воздух 

59-96 118-192 [52]  

AlkCH2OH 82 164 

(1) Cl BnOH 

 

Ru-A-1 (0.5%) Схема 17 120°С / без р-ля / 6-24 ч / t-BuOK 

(20-50%) / Ar 

80-83 160-166 [29]  

(1) MeOH 130°C / без р-ля / 24 ч / KOH (1 

экв) / Ar 

68 136 

(1) Cl, OMe ArCH2OH Ru-L-60 
(Ru(OH)3-Fe3O4) 

(1.3%) 

 130°С / толуол / 24-48 ч / KOH (1.3 

экв ) / Ar 

90-99 69-76 [161]  

(1) Cl, Br, Me, 

OPh 

ArCH2OH Ru-M-5 (1%) Схема 37 110°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 

экв.) / 4Å MS / N2 

71-93 71-93 [50]  

AlkCH2OH 74-79 74-79 

(1) Cl, Br, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-15 (0.5%) 

 
Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 

экв) / атмосфера не указана 

87-97 174-194 [177]  

(2) Cl, Br, Me ArCH2OH Ru-M-15 (0.5%) 

 
Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 

экв) / атмосфера не указана 

94-98 188-196 [177]  

(1) Cl, Br, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-17 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 

экв) / атмосфера не указана 

67-92 134-184 [182]  

(2) Cl, Br, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-17 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 

экв) / атмосфера не указана 

84-96 168-192 [182]  

(1) Cl, Br, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-18 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч  / KOH (0.5 

экв) / атмосфера не указана 

79-96 158-192 [182]  

(2) Cl, Br, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-18 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 

экв) / атмосфера не указана 

94-99 188-198 [182]  

(1) Cl, Br, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-19 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 

экв) / атмосфера не указана 

76-93 152-186 [182]  
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(2) Cl, Br, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-19 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 

экв) / атмосфера не указана 

59-91 118-182 [182]  

(1)  Cl, Me ArCH2OH Ru-M-21 (0.5%) Рисунок 26 120°C / толуол / 14 ч / KOH (2 экв.) 

/ атмосфера не указана 

90-95 180-190 [51]  

(1) Cl, Me, OMe ArCH2OH Ru-M-22 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 15 ч / KOH (0.5 

экв) / N2 

85 170 [48]  

(1) Cl, Me, OMe ArCH2OH Ru-M-23 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 15 ч / KOH (0.5 

экв.) / N2 

75 150 [48]  

(1) Cl, OMe ArCH2OH Ru-L-61 
(Ru(OH)x/Al2O3) 

(5%) 

 132°C / мезитилен / 0.17-24 ч / без 

основания / Ar 

90-99 18-19 [168]  

AlkCH2OH 60-65 12-13 

(1) OMe ArCH2OH Ru-A-4 (0.01-

0.1%) 

Схема 20 100-120°C / толуол / 24-120 ч / t-

BuOK (1 экв.) / N2 

59-95 800-9500 [32]  

(1) OMe ArCH2OH Ru-L-37 (2.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK (1 

экв.) / Ar 

97-99 38-39 [96]  

Ru-L-38 (2.5%) 99 39 

Ru-L-39 (2.5%) 98-99 39-39 

Ru-L-40 (2.5%) 99 39 

(1) OMe ArCH2OH Ru-L-41 (2.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK (1 

экв.) / Ar 

95-98 38-39 [97]  

Ru-L-42 (2.5%) 95-99 38-39 

Ru-L-43 (2.5%) 95-99 38-39 

Ru-L-44 (2.5%) 92-98 36-39 

Ru-L-45 (2.5%) 96-97 38-38 

(1) OMe ArCH2OH Ru-L-46 (2.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK (1 

экв.) / Ar 

96-99 38-39 [98]  

Ru-L-47 (2.5%) 75-98 30-39 

Ru-L-48 (2.5%) 97-99 38-39 

Ru-L-49 (2.5%) 70-99 28-39 

(1)  ArCH2OH Ru-L-2 (1%) Рисунок 8 110-130°C / без р-ля / 4 ч / без 

основания / N2 

77 77 [84]  

(1)  BnOH Ru-L-25 (1%) Рисунок 8 110°C / толуол / 12 ч / KOH (0.3 

экв.) / атмосфера не указана 

83-90 83-90 [88]  

(1)  ArCH2OH Ru-L-28 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 

экв.) / Ar 

92-96 61-64 [91]  

AlkCH2OH 82 54 

(1)  ArCH2OH Ru-L-29 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 

экв.) / Ar 

90-91 75-60 [91]  

AlkCH2OH 79 52 

(1)  ArCH2OH Ru-L-30 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 

экв.) / Ar 

84-85 56-56 [91]  

AlkCH2OH 70 46 
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(1)  ArCH2OH Ru-L-31 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 

экв.) / Ar 

87-90 58-60 [91]  

AlkCH2OH 75 50 

(1)  ArCH2OH Ru-L-32 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 

экв.) / Ar 

85-88 56-58 [91]  

AlkCH2OH 69 46 

(1)  BnOH Ru-L-34 (1.5%)  Рисунок 8 110°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 

экв.) / 4Å MS / Ar 

70 46 [93]  

(1)  BnOH Ru-L-35 
([Cp*RuCl2]n) 

(2%) 

 110°C / толуол / 48 ч / t-BuONa (1.2 

экв.) / Ad 3 (4%) / N2 

82 41 [94]  

(1)  ArCH2OH Ru-L-36 (2%) Рисунок 8 100°C / толуол / 18 ч / t-AmOK (0.1 

экв) / N2 

66-77 33-38 [95]  

Катализаторы на основе иридия 
(2) CF3, Cl, Br, 

Me, OMe 

ArCH2OH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) 

(0.4%) 

 130-150°C / без р-ля / 12 ч / K2CO3 

(0.1 экв) / N2 

75-95 187-237 [191]  

AlkCH2OH 71-95 177-237 

Alk2CHOH 68-84 170-210 

(3) CF3, Cl, Br, 

F, OPh, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) 

(0.4%) 

 150°C / без р-ля / 12 ч / NaOH (0.2-

1 экв) / N2 

83-84 207-210 [192]  

AlkCH2OH 71-95 177-237 

Alk2CHOH 85 212 

(1) Cl, Me, OMe ArCH2OH Ir-M-1 (0.1-2%) Схема 28 70°C / диглим-ТГФ / 24-48 ч / t-

BuOK (1.1 экв) / Py2NP(i-Pr)2 (0.1-

2%) / Ar 

71-93 125-930 [190]  

AlkCH2OH 83-90 41-150 

(1) Cl, OMe, Me ArCH2OH Ir-M-1 (2%) Схема 28 110°C / диглим-ТГФ / 4-17 ч / t-

BuOK (1.1 экв) / Py2NP(i-Pr)2 (2%) / 

Ar 

44-97 22-48 [41]  

AlkCH2OH 63-75 31-37 

(2) Cl, F, OPh, 

OCF3  

ArCH2OH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) 

(0.4%) 

 150°C / без р-ля / 12 ч / NaOH (0.2-

1 экв) / N2 

93-97 232-242 [193]  

AlkCH2OH 80-97 200-242 

(1)  NH2CH(R)CH2)

nOH 

Ir-M-1 (1-4%) Схема 28 110°C / диглим-ТГФ-(3/2) / 24 ч/ t-

BuONa (1.1 экв) / Py2NP(i-Pr)2 (1-

4%) / Ar 

68-93 17-93 [194]  

(1)  BnOH Ir-M-4 (0.5%) Схема 31 100°C / d8-толуол / 6 ч / t-BuOK 

(1.1 экв) / воздух 

72 144 [44]  

(1)  ArCH2OH Ir-M-5 (1%) Схема 32 110°C / толуол / 16 ч / t-BuOK (0.5 

экв) / Ar 

99 99 [45]  
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(1)  ArCH2OH Ir-M-7 (0.5%) Схема 33 120°C / без р-ля / 20 ч / Cs2CO3 (0.5 

экв.) / N2 

65 130 [46]  

(1)  BnOH Ir-L-4 (1%) Рисунок 7 100°C / без р-ля / 24 ч / CsOH (0.5 

экв) / N2 

99 99 [59]  

(1)  BnOH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) 

(1%) 

 110°С / толуол / 24 ч / KOH (0.1 

экв) / Ad 2 / (1 мольн%) / N2 

98-99 98-99 [66]  

(1)  BnOH Ir-L-20 (2%) Рисунок 7 110°C / H2O / 24 ч / Na2CO3 (1 экв.) 

/ N2 

80 40 [77]  

(1)   BnOH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) 

(2%) 

 160°C / без р-ля / 1 ч / без 

основания / N2 

42 21 [79]  

(1)  BnOH Ir-L-7 (1%) Рисунок 7 100°C / толуол / 24 ч / CsOH (0.1 

экв) / N2 

87-94 87-94 [62]  

(1)  BnOH Ir-L-8 (0.5%) Рисунок 7 50°C / диглим / 24 ч / t-BuOK (0.5 

экв) / Ar 

92 184 [63]  

(1)  BnOH Ir-L-9 (1.5%) Рисунок 7 110°C / толуол / 16 ч / без 

основания / Ar 

88 58 

 

[64]  

(1)  BnOH Ir-L-11 (1%) Рисунок 7 110°C / толуол / 48 ч / без 

основания / MS 4Å / Ar 

75-80 75-80 [67]  

(1)  BnOH Ir-L-13 (1%) Рисунок 7 102°C / t-AmOH / 12 ч / Cs2CO3 (0.2 

экв) / воздух 

76-77 76-77 [69] 

 

(1)  BnOH Ir-L-19 (2%) Рисунок 7 120°C / толуол / 16 ч / Cs2CO3 (1.1 

экв) / AgNTf2 (2%) / N2 

89 44 [76]  

(1)  BnOH Ir-L-21 (IrCl3) 

(2%) 

 120°C / толуол / 20 ч / NaOH (1.2 

экв) / Ad 3 (2.4%) / атмосфера не 

указана 

85 42 [78]  

(1)  BnOH Ir-L-25 (Ir-NHC-

(CH2)3-SiO2) 

(1.5%) 

 110°C / толуол / 48 ч / NaHCO3 (0.5 

экв.) / Ar 

70 46 [73]   

Катализаторы на основе родия 
(1) Cl, Me ArCH2OH Rh-M-3 

(RhCl3*3H2O) 

(0.5-1%) 

 135°С / без р-ля / 24-36 ч / K2CO3 

(0.2-0.4 экв) / воздух 

82-99 82-164 [183]  

(1)  BnOH Rh-M-2 
(RhCl(PPh3)3) 

(0.5-1%) 

 135-150°С / без р-ля / 12-36 ч / 

K2CO3 (0.2-0.4 экв) / воздух 

70-92 85-160 [183]  
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(1)  BnOH Rh-M-2 
(RhCl(PPh3)3) 

(5%) 

 120°C / без р-ля / 12 ч / K2CO3 (1 

экв.) / воздух 

67 13 [184]  

(1)  ArCH2OH Rh-M-4 (1%) Рисунок 27 100°C / d8-толуол / 6 ч / t-BuOK 

(1.1 экв) / Na[BArF
4] (1%) / воздух 

98 98 [38]  

Катализаторы на основе палладия 
(1) Cl, Me, OMe, 

OCH2O 

ArCH2OH Pd-A-2 
(Pd(OAc)2) 

(0.5%) 

 150°C / толуол / 12 ч / CsOH (1 экв) 

/ воздух 

55-99 110-198 [35]  

AlkCH2OH 48 96 

(2) Cl, OMe, Me ArCH2OH Pd-A-2 
(Pd(OAc)2)  

(0.5%) 

 150°C / толуол / 12 ч / CsOH (1 экв 

) /воздух 

95-98 190-196 [35]  

c-C6H11OH 58 116 

(1) Cl, OMe ArCH2OH Pd-A-2 
(Pd(OAc)2) (0.5-

1%) 

 135°C / без р-ля / 24-48 ч / NaOH or 

KOH or CsOH (0.1-0.4 экв) / воздух 

55-98 55-196 [186]  

(1)  ArCH2OH Pd-A-1 (0.4-1%) Схема 22 120°C / без р-ля / 24 ч / LiOH (0.5 

кв) / P(2-Fur)3 (0.4-1%) / 4Å MS / Ar 

72-97 72-242 [34]  

С10H21OH 92 92 

(1)  ArCH2OH Pd-A-4 
(Pd/Fe2O3) 

(0.43%) 

 160°C / без р-ля / 18 ч / без 

основания / Ar 

98 228 [140]  

(2)  ArCH2OH Pd-A-1 (0.4%) Схема 22 120°C / без р-ля / 24 ч / LiOH (0.5 

кв) / P(2-Fur)3 (0.4-1%) / 4Å MS / Ar 

72-78 180-195 [34]  

(1)  BnOH Pd-Ti-M-1 (Ti-

0.2Pd(Hy)) 

(0.1%) 

Схема 55 135°C / толуол / 48 ч / KOH (2 экв.) 

/ Ar 

82 820 [151]  

(1)  ArCH2OH Pd-L-1 (PdCl2) 

(1-2%) 

 100-150°C / без р-ля / 24 ч / LiOH 

(0.2 экв.) / dppe (1-2%) / Ar 

80 80 [105]  

AlkCH2OH  94 94 

Alk(R)CHOH 68-70 34-35 

(1)  ArCH2OH Pd-L-7 
(Pd@SiO2) 

(commercial 

SiO2*xH2O) (1%) 

 150°C / о-ксилол / 30 ч / без 

основания / Ar 

86-95 86-95 [158]  

AlkCH2OH 65 65 

Катализаторы на основе золота 
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(1)  ArCH2OH Au-L-1 
(Ph3PAuCl) 

(10%) 

 100°C / 1,4-диоксан / 48 ч / t-BuOK 

(1 экв.) / AgOTf (10%) / Ar 

87 8 [108]  

Катализаторы на основе платины 
(1)  ArCH2OH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ 

γ-Al2O3 (Pt/Sn = 

1/3)) (0.25-0.5% 

Pt) 

 145-175°C / без р-ля / 8-48 ч / без 

основания / N2 

92-97 368-388 [142]  

HO(CH2)nOH 54-57 108-114 

(4)  HO(CH2)nOH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ 

γ-Al2O3 (Pt/Sn = 

1/3)) (0.5% Pt) 

 145°C / о-ксилол / 24 ч / без 

основания / N2 

47 94 [195]  

Катализаторы на основе меди 
(2) CF3, Me, 

OMe, Cl, F, 

Br, OCF3, 

SMe 

ArCH2OH Cu-L-5 (CuCl) 

(1%) 

 130°C / п-ксилол / 12 ч / NaOH (0.2 

экв.) / N2 

75-98 75-98 [196]  

(1) Cl, Me, OMe ArCH2OH Cu-M-3 (0.4%) Рисунок 27 120°C / толуол / 18 ч / KOH (2 экв.) 

/ атмосфера не указана 

76-91 190-227 [55]  

(1)  ArCH2OH Cu-L-1 
(Cu(OAc)2) (1%) 

 130°C / 1,4-диоксан / 48-144 ч / t-

BuOK (1 экв.) / Ar 

90-99 90-99 [118]  

(СH2)5CHOH 69 69 

(1)  ArCH2OH Cu-L-2 
(Cu(OAc)2*H2O) 

(1%) 

 135°C / без р-ля / 24-36 ч / NaOH 

(0.4-0.5 экв) / воздух 

30-99 30-99 [135]  

Катализаторы на основе железа 
(1) Br, OMe, Cl ArCH2OH Fe-L-1 (1%) Рисунок 9 140°C / толуол / 12 ч / t-BuONa (2 

экв.) / N2 

52-95 52-95 [109]  

AlkCH2OH 24 24 

(1) F ArCH2OH Fe-L-2 (2%) Рисунок 9 80°C / толуол / 16 ч / t-BuOK (1.3 

экв.) / Ar 

21-82 10-41 [110]  

AlkCH2OH 62-71 31-35 

(1) Br ArCH2OH Fe-L-3 (FeBr3) 

(3%) 

 100-200°C / 1,2,4-триметилбензол / 

24-48 ч / без основания / Ad 8 (6%) 

/ Cp*H (6%) / Ar 

83 27 [111]  

(1) Cl, OMe, F, 

SMe 

ArCH2OH Fe-L-13 (Naбез 

основания-

Fe2O3) (30%) 

 135°C / толуол / 24 ч / KOH (0.3 

экв.) / Ar 

86-90 2-3 [175]  
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(1)  BnOH Fe-L-19 (3%) Рисунок 27 140°C / толуол / 16 ч / без 

основания / 3Å MS / Ar 

61 20 [197]  

(1)  BnOH Fe-L-5 (5%) Рисунок 9 110°C / п-ксилол / 24 ч / без 

основания / 3Å MS / Ar 

47-67 9-13 [113]  

(1)  ArCH2OH Fe-L-7 (10%) Рисунок 9 130-150°С (MW) / без р-ля / 12 ч / 

t-BuOK (2 экв.) / N2 

59-94 5-9 [114]  

(5)  HOCH2C(R)=C

HCH2OH 

Fe-L-17 (10%) Рисунок 27 150°C / толуол / 24-30 ч / без 

основания / Me3N(O) (10%) / N2  

23 2 [198]  

Катализаторы на основе кобальта 
(1) Me, OMe, 

SMe 

ArCH2OH Co-M-1 (2%) Схема 41 80°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1.2 

экв) / N2 

61-94 30-47 [54]  

AlkCH2OH 69-76 34-38 

(1)  ArCH2OH Co-L-1 (1-2%) Рисунок 9 80°C / толуол / 16 ч / t-BuOK (1.3 

экв.) / Ar 

23-84 11-42 [116]  

AlkCH2OH 75-78 37-39 

(1)   ArCH2OH Co-L-1 (1-2%) Рисунок 9 130°С / толуол / 16 ч / без 

основания / 3Å MS / Ar 

73 36 [116]  

(1)  BnOH Co-L-6 (5%) Рисунок 9 150°C / н-октан / 32 ч / t-BuOK 

(1.1.экв.) / Ar 

52-63 10-12 [119]  

Катализаторы на основе никеля 
(1) Br, Cl, OMe ArCH2OH Ni-L-2 (NiBr2) 

(10%) 

 130°C / толуол / 48 ч / t-BuOK (1 

экв.) / 1,10-фенантролин (20%) / Ar 

72-91 7-9 [123]  

AlkCH2OH 53-70 5-7 

(1) F, Cl, OMe ArCH2OH Ni-L-3 (4%) Рисунок 9 120°C / толуол / 24 ч / KOH (0.67 

экв.)  / N2 

80-96 20-24 [124] 

 
AlkCH2OH 86 21 

(1) OMe ArCH2OH Ni-A-1 (0.02-

0.002%) 

Схема 27 140°C / без р-ля / 72 ч / t-BuONa 

(0.75 экв.) / Ar 

11-90 550-34000 [40]  

(1)  BnOH Ni-L-6 (7%) Рисунок 9 130°C / толуол / 24-36 ч / t-BuOK 

(1 экв.) / Ar 

66-81 9-11 [125]  

(1)  BnOH Ni-L-7 (10%) Рисунок 9 140°C / толуол / 12 ч / t-AmOK (1.5 

экв.) / N2 

53-85 5-8 [126]  

Катализаторы на основе марганца 



106 

 

(1) CF3, Me, 

OMe, Cl, Br 

ArCH2OH Mn-L-5 (5%) Рисунок 10 140°C / толуол / 24-52 ч / t-BuOK 

(1.2-1.6 экв.) / Ar 

74-95 14-19 [131]  

(1) Cl, Me, OMe ArCH2OH Mn-L-6 (MnO2) 

(20%) 

 135°C / без р-ля / 24 ч / NaOH or 

CsOH (0.4 экв) / воздух 

66-95 6-9 [132]  

(1)  BnOH Mn-L-1 (3.0%) Рисунок 10 25°C / толуол / 48 ч / t-BuOK (1 

экв.) / Ar 

57 19 [127]  

MeOH 100°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 

экв.) / Ar 

94 62 

(1)  ArCH2OH Mn-L-2 (3%) Рисунок 10 80°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (0.75 

экв.) / Ar 

99 33 [128]  

HetArCH2OH 77-96 25-32 

AlkCH2OH 80-99 26-33 

Катализаторы на основе хрома 
(1) OMe ArCH2OH Cr-L-1 (3%) Рисунок 10 150°C / 1,4-диоксан / 18 ч / t-BuOK 

(0.5 экв.) / N2 

78-88 26-29 [133] 

 

Катализаторы на основе цинка 
(1) Br, Cl, I ArCH2OH Zn-L-1 

(Zn(NO3)2*6H2O) 

(15%) 

 140°С / толуол / 36 ч / t-BuOK (1 

экв.) / N2 

80-98 5-6 [134] 

Катализаторы на основе самария 
(1) Cl, Me ArCH2OH Sm-L-1 (SmI2) 

(3%) 

 140°C (MW) / толуол или 1,4-

диоксан / 1-1.5 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

Ar 

48-78 16-26 [137]  
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 Среди катализаторов алкилирования гетероароматических аминов спиртами более 

половины (52 из 79) являются соединениями благородных металлов (Ru, Ir, Rh, Pd, Au, Pt) 

и 26 являются соединениями 3d-металлов. Также целевой процесс может катализировать 

SmI2. В отличие от алкилирования сульфонамидов и амидов, в случае алкилирования 

гетероароматических аминов именно соединения 3d-металлов, марганца и кобальта (Mn-L-

1, (Рисунок 10), [127], Co-M-1 (Схема 41, [54]), Co-L-1, (Рисунок 9, [116])) позволили 

снизить температуру процесса в том числе до комнатной температуры, хотя и соединения 

иридия способны катализаировать целевую реакцию при 50-70°С (Ir-L-8 (Рисунок 7), [63], 

Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2), [190]). Наиболее широко применяемым основанием для алкилирования 

данной группы N-содержащих соединений является t-BuOK, хотя необходимо отметить, 

что для соединений родия чаще используется K2CO3, а для Pd-катализаторов характерно 

использование LiOH и CsOH. Подавляющее большинство катализаторов как на основе 

благородных металлов, так и 3d-металов работают в инертной атмосфере, однако среди 

соединений Rh, Pd и Cu встречаются те, которые катализируют целевой процесс на воздухе. 

Гетероароматические амины с NO2-группой не получали методом каталитического 

переноса водорода, в то время как продукты с CF3-группой можно получать с 

использованием простых катализаторов таких как CuCl [196] (85%) при 130°C, [Cp*IrCl2]2 

([191], [192]) (80-83%) при 130-150°С, а также более сложных комплексов рутения Ru-M-7 

(Схема 39), [52] (74%) и марганца Mn-L-5 (Рисунок 10) [131] (75%) при 140°C. 

При алкилировании гетероароматических аминов спиртами практически всегда 

происходит образование вторичных аминов. Для данной группы азотсодержащих 

соединений не характерно двойное алкилирование с образованием третичных аминов, 

циклизация диолов, но возможны единичные примеры образования гетероциклов, а именно 

пирролов под действием катализатора Fe-L-17 (Рисунок 27) [198] при 150°С в толуоле без 

основания. Среди спиртов наиболее часто в реакцию вступают бензиловые спирты, реже 

используются алифатические первичные спирты, и наименее часто в реакцию вступают 

вторичные спирты. Продукты гетероароматических аминов со вторичными спиртами 

можно получить с использованием [Cp*IrCl2]2 при 130°С в присутствии 10 мольн% K2CO3 

[191] или при 150°С в присутствии 0.2-1 эквивалентов NaOH без растворителя [192]. 

PdCl2/dppe и Pd(OAc)2 также позволяют ввести в реакцию вторичные спирты при 150°С в 

присутствии 20 мольн% LiOH [105] или 1 эквивалента CsOH [105]. И, наконец, Cu(OAc)2 

способен катализировать алкилирование гетероароматических аминов вторичными 

спиртами при 130°С в присутствии 1 эквивалента t-BuOK в диоксане [118]. 
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Таким образом, в реакцию с гетероароматическими аминами вствупают в реакцию 

бензиловые, первичные и вторичные спирты. При взамодействии с первичными и 

бензиловыми спиртами, двойного алкилирования не происходит.  

 

Рисунок 31. Число реакций синтеза гетероароматических аминов, проведенных с выходом не ниже 65% в 

присутствии соответствующей комбинации основания и катализатора на основе конкретного металла 
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Таблица 12. Наиболее эффективные катализаторы реакции алкилирования гетероароматических аминов спиртами с переносом водорода 

Лучшее основание среди всех реакций гетероароматических аминов со спиртами с переносом водорода (некаталитические + 

каталитические): NaOH (31%), t-BuOK (27%), KOH (12%). 

Лучшие основание используемые в каталитических реакциях: t-BuOK (34%), NaOH (20%), KOH (14%) 

Температурный режим: 50% субстратов в диапазоне 100-150°C 

Металл TONmax 

(TON/T,°C/основание/тип катализатора/атмосфера) 

Tmin,°C 

(TON/T,°C/основание/тип катализатора/атмосфера) 

Au (1 статья)  (9/100°С/tBuOK/гомо/Ar), [108]  (9/100°С/tBuOK/гомо/Ar), [108]  

Co (2 статьи) (47/80°С/tBuOK/гомо/N2), [54]   (47/80°С/tBuOK/гомо/N2), [54]  

Cu (228/120°C/KOH/гомо/атмосфера не указана), [55]  (228/120°C/KOH/гомо/атмосфера не указана) [55]  

Fe (95/100°C/tBuONa/гомо/N2), [109]  (38/80°C/tBuOK/гомо/Ar), [110]  

Ir (930/70°C/tBuOK/гомо/Ar), [190]   (92/50°C/tBuOK/гомо/Ar), [63]  

Mn (2 статьи) (31/80°C/tBuOK/гомо/Ar), [128]  (31/80°C/tBuOK/гомо/Ar), [128]  

Ni (3 статьи) (12/130°С/tBuOK/гомо/Ar), [125]  (12/130°С/tBuOK/гомо/Ar), [125]  

Pd (410/135°C/KOH/гетеро/Ar), [151]  (97/100°C/LiOH/гомо/Ar), [34]  

Pt (1 статья) (396/145°С/без основания/гетеро/N2), [142]  (396/145°С/без основания/гетеро/N2), [142]  

Rh (3 статьи) (160/150°С/K2CO3/гомо), [183]  (97/100°C/tBuOK/гомо/воздух), [38]  

Ru (9500/100°C/tBuOK/гомо/N2), [32]  (9500/100°C/tBuOK/гомо/N2), [32]  

Sm (1 статья) (26/140°C(MW)/tBuOK/гомо/Ar), [137]  (26/140°С(MW)/tBuOK/гомо/Ar), [137]  
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3.3.3. Процесс переноса водорода при взаимодействии ароматических аминов 

со спиртами с образованием связи C–N 

3.3.3.1. Процесс переноса водорода при взаимодействии ароматических аминов со 

спиртами без катализаторов на основе переходных металлов  

Ароматические амины вступают в целевой процесс без катализатора при 150°С в 

присутствии более сильного основания (CsOH*H2O) по сравнению с сульфонамидами 

(K2CO3) и гетероароматическими аминами (NaOH). Столь же узкий диапазон заместителей 

(H, Me, Cl) был проанализирован в реакции ароматических аминов со спиртами, как и в 

реакции гетероароматических аминов [18] (Схема 72). Предположительный механизм 

данного процесса приведен в разделе 3.4.1. (Схема 88). 

 

Схема 72. Реакция переноса водорода между ароматическими аминами и спиртами, катализируемая 

альдегидами, соответствующими реагирующим спиртам 

Реакция ароматических аминов с бензиловыми спиртами, эффективно инициируется 

кислородом воздуха, и протекает при 150°С в присутствии 10-30 мольн% CsOH*H2O без 

растворителя [19] (Схема 73). Инициатором данного процесса являлся кислород воздуха. 

Узкий набор заместителей (H, Cl, Me, OMe, OEt) не позволяет оценить толерантность 

функциональных групп в данных условиях, но их положение в ароматическом кольце 

влияет на эффективность процесса за счет стерических препятствий. Дополнительным 

преимуществом данного процесса является возможность введения в целевой процесс не 

только первичных, но и бензиловых спиртов. Описание механизма протекания данного 

процесса дано в разделе 3.4.1. 

 

Схема 73. Реакция переноса водорода между ароматическими аминами и дифенилметиловым спиртом и его 

производными, инициируемая кислородом воздуха 
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Ароматические амины можно алкилировать как бензиловыми, так и алифатическими 

спиртами в инертной атмосфере в присутствии основания [176]. Для алифатических 

спиртов необходимо использовать более жесткие условия, NaH вместо KOH при 160°С 

(Схема 74). Предположительный механизм данного процесса приведен в разделе 3.4.1. 

(Схема 90). 

 

Схема 74. Реакция переноса водорода между ароматическими аминами и ароматическими и 

алифатическими спиртами в инертной атмосфере 

Алкилирование первичными и вторичными бензиловыми спиртами первичных 

ароматических аминов как с донорными, так и с акцепторными группами может быть 

проведено при 140°С в присутствии 20 мольн% CsOH*H2O и 2 мольн% О2 в аргоне [17]. 

Алифатические спирты и диолы вступают в целевой процесс при более высокой 

температуре 180°С. Для диолов, содержащих две эквивалентные первичные или вторичные 

ОН-группы, можно провести моно-алкилирование анилина, а для тех, которые содержат 

первичную и вторичную гидроксильные группы, реакция происходит селективно по 

первичной (Схема 75). Описание механизма протекания данного процесса дано в разделе 

3.4.1. (Схема 87). 

 

Схема 75. Реакция переноса водорода между ароматическими аминами и бензиловыми и алифатическими 

спиртами и диолами в атмосфере 2 мольн% О2 в аргоне 

Алкилирование ароматических аминов бензиловыми спиртами в присутствии 

твердого NaOH в воздушной атмосфере протекает, как правило, при высокой температуре 

200-220°С [21]. Электронные свойства заместителей практически не влияют на 

эффективность целевого процесса, тогда как положение заместителей в амине, а также 

природа спирта влияют как на конверсию, так и на селективность. Реакция анилина с 

первичными алифатическими спиртами характеризуется низкой конверсией (23-51%), но 
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хорошей селективностью амин/имин (78/21 – 91/4), тогда как с циклогексанолом анилин 

реагирует как с низкой конверсией (20%), так и селективностью (амин/имин 7/83) (Схема 

76).  

 

Схема 76. Реакция переноса водорода между ароматическими аминами и бензиловыми и алифатическими 

спиртами в присутствии твердого NaOH в воздушной атмосфере 

Эффективность процесса алкилирования ароматических аминов спиртами под 

действием пиридина в качестве переносчика атомов водорода  практически не зависит от 

природы спирта [25]. В состав производных анилина могут входить атомы галогенов, ОМе 

и С=С, причем для о-замещенных производных наблюдаются более высокие выходы, по 

сравнению с другими методами (Схема 77). Предположительный механизм данного 

процесса приведен в разделе 3.4.1. (Схема 93). 

 

Схема 77. Реакция переноса водорода между ароматическими аминами и спиртами в присутствии пиридина 

в качестве переносчика атомов водорода 

Реакция переноса водорода, активируемая ароматическими нитрилами в присутствии 

основания может протекать между ароматическими аминами и спиртами различной 

природы [24]. Бензиловые спирты реагируют с более высокими выходами целевого амина 

по сравнению с алифатическими, при этом вторичные бензиловые спирты проявляют более 

низкую активность по сравнению с первичными. Среди протестированных 

функциональных групп в данной реакции низкая эффективность целевого процесса 

наблюдалась в случае 4-CN-группы (26%) и 4-I (43%), но в то же время умеренные выходы 

были достигнуты при наличии объемной t-Bu-группы в о-положении (58%), а также С=С 

связи (66%) (Схема 78). Кроме того, 1,3-диаминобензол был последовательно 
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проалкилирован двумя различными спиртами. Описание механизма протекания данного 

процесса дано в разделе 3.4.1. (Схема 92). 

 

Схема 78. Алкилирование ароматических аминов спиртами с переносом водорода в присутствии PhCN и t-

BuOK 

Алкилирование ароматических аминов спиртами можно проводить в присутствии 

каталитических количеств PhCH2Br на воздухе. Данный процесс требует использования 

более низких загрузок PhCH2Br (5-10 мольн%) по сравнению с алкилированием амидов и 

сульфонамидов (10-40 мольн%) [27]. В реакцию можно вводить анилиины, содержащие 

заместители разной электронной природы (NO2, F, Cl, OMe, OEt), а также первичные, 

вторичные бензиловые и алифатические спирты. Вторичные спирты реагируют с 

ароматическими аминами при более низких температурах (120-150°С) по сравнению с 

первичными (160°С), причем алифатические спирты показывают значительно меньшую 

эффективность в целевом процессе. Интересно, что в случае первичных бензиловых 

спиртов более высокая эффективность наблюдается в реакции с акцепторными анилинами, 

в то время дифенилметанол показывает более высокие выходы для донорных анилинов 

(Схема 79).  Предположительный механизм данного процесса приведен в разделе 3.4.1. 

(Схема 94). 

 

Схема 79. Алкилирование ароматических аминов спиртами с переносом водорода в присутствии PhCH2Br 

Алкилирование ароматических аминов спиртами в присутствии каталитических 

количеств 1,3,5-триазо-2,4,6-трифосфорин-2,2,4,4,6,6-гексахлорида (TAPC) (4-10 мольн%) 

при 160°С в 1,2,4-триметилбензоле (1,2,4-TMB) в атмосфере аргона можно провести с 

образованием как вторичных, так и третичных аминов изменяя соотношение амин/спирт от 

2:1 к 1:2.5 [26] (Схема 80). Акцепторные заместители (NO2, CF3, F) в бензиловых спиртах 

могут увеличивать выходы целевых продуктов (81% для 4-NO2-C6H4CH2OH, 83% для 4-
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CF3-C6H4CH2OH, 94% для 4-F-C6H4CH2OH) по сравнению с донорными (55% для 4-OMe-

C6H4CH2OH), тогда как электронные свойства заместителей в анилине почти не влияют на 

выход продуктов. Ароматическая амино группа легко алкилируется бензиловым спиртом с 

сохранением SO2NH2 группы с выходом 81%. В данном процессе высокую эффективность 

показали алифатические первичные, вторичные, третичные и аллиловые спирты. 

Возможность вводить в реакцию с ароматическими аминами третичные спирты в данных 

условиях показывает, что механизм реакции отличается от классического механизма 

переноса водорода, включающего образование С=N связи и ее восстановление. Однако 

алифатические спирты вступали в реакцию при более высокой температуре (180-200°С) по 

сравнению с бензиловыми (160°С). Описание механизма протекания данного процесса дано 

в разделе 3.4.1. (Схема 95). 

 

Схема 80. Алкилирование ароматических аминов спиртами с переносом водорода в присутствии TAPC 

Углеродный материал без использования соединений металлов может служить 

активатором алкилирования ароматических аминов спиртами при 130-140°С в толуоле в 

присутствии 50 мольн% KOH [22]. Реакция ограничена только ароматическими (ArCH2OH) 

(47-99%) и гетероароматическими (HetArCH2OH) (71-93%) бензиловыми спиртами. 

Необходимо отметить, что диапазон заместителей в анилинах и спиртах является 

достаточно узким (Me, OMe, Cl), причем сложности начинаются уже в случае Cl-

заместителя, которые приводят к снижению выхода целевого продукта (Схема 81). 

Предположительный механизм данного процесса приведен в разделе 3.4.1. (Схема 91). 
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Схема 81. Алкилирование ароматических аминов спиртами с переносом водорода в присутствии 

углеродного материала С-1 

Алкилирование ароматических аминов бензиловыми спиртами можно активировать 

9-ксантоном при 150°С в толуоле в присутствии 50 мольн% KOH в инертной атмосфере 

[23] (Схема 82). Субстратная специфичность данного процесса достаточно однообразна, но 

большинство продуктов могут быть синтезированы с достаточно высокими выходами (83-

98%). Наиболее часто в качестве заместителей встречаются алкильные группы различной 

структуры. Введение фтора в 3-положение бензилового спирта, а также метильной группы 

– во 2-положение анилина снижает эффективность реакции до 64% и 61% соответвенно.  

 

Схема 82. Алкилирование ароматических аминов спиртами с переносом водорода в присутствии 9-ксантона 

3.3.3.2. Процесс переноса водорода при взаимодействии ароматических аминов со 

спиртами, катализируемый соединениями переходных металлов 

В данном разделе будет рассмотрено каталитическое алкилирование ароматических 

аминов спиртами с переносом водорода под действием соединений благородных металлов 

Ru, Ir, Rh, Pd, Au, Ag, Pt, 3d-металлов Fe, Co, Ni, Mn, Cu, а также Os, Sm, Re с переносом 

водорода. В случае ароматических аминов может быть получен гораздо более широкий 

круг соединений, в том числе третичные циклические и ациклические амины, 

разнообразные гетероциклы. Вначале раздела приведены данные о наиболее эффективных 

катализаторах (наибольшее значение TON), использованных для проведения целевой 

реакции с участием ароматических аминов. Затем рассмотрены примеры успешного 

проведения целевого процесса при наиболее низкой температуре. Для корректного 

сравнения условий и выходов продуктов целевого процесса, общая совокупность реакций 

разделена на типы, в соответствии со структурой получаемого продукта (Рисунок 32). В 
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Таблица 13 собраны литературные данные об условиях, в которых проводили реакцию 

ароматических аминов со спиртами с переносом водорода. В конце раздела приводится 

диаграмма (Рисунок 33), отражающая выявленные корреляции между катализаторами, на 

основе определенных металлов и основаниями, которые используются в данном процессе 

и Таблица 14, в которой указаны наиболее эффективные катализаторы реакции 

ароматических аминов со спиртами с переносом водорода на основе каждого металла. 

Наиболее эффективным катализатором алкилирования ароматических аминов 

являетя пинцерный комплекс рутения Ru-A-3 c N,N,N-лигандом (Схема 19) (0.002-0.2%), 

который позволяет вводить в реакцию c ароматическими аминами бензиловые спирты с 

выходами 13-90% (TON 450-17500), алифатические первичные спирты с выходами 12-47% 

(TON 600-29000) и вторичные спирты с выходами 16-18% (TON 900-8000) при 140°С в 

присутствии 0.75 экв. Na без растворителя [31]. Высокую эффективность в целевом 

процессе также проявляет рутениевый катализатор Ru-A-4 (Схема 20), позволяющий, хотя 

и при более высоких загрузках по сравнению с Ru-A-3, достичь препаративых выходов 

вторичных аминов с ArCH2OH – 22-96% (TON 92-7000), AlkCH2OH – 61-84% (TON 610-

840), R2CHOH – 80-92% (TON 80-92) при 100-120°С в толуоле в присутствии 1 экв. t-BuOK 

[32]. 

Наиболее мягкие условия для алкилирования гетероароматических аминов были 

продемонстрированы в присутствии комплексов иридия Ir-M-1 (Схема 28) [32] и Ir-L-8 

(Рисунок 9) [63], а также комплекса марганца Mn-L-1 (Рисунок 10) [127], каждый из 

которых позволяет алкилировать ароматические амины бензиловыми спиртами при 

комнатной температуре в присутствии t-BuOK (0.5-1.1 экв). Комплекс иридия с NHC-

лигандом Ir-L-8 (Рисунок 9) позволяет алкилировать ArNH2 при 25°С как бензиловыми (63-

92%, TON 31-46), так и алифатическими первичными спиртами (90-93%, TON 45-46) [63]. 

Ir-M-1 (Схема 28) катализирует алкилирование ArNH2 только бензиловыми спиртами с 

выходами 55-97% (TON 48-550) [32]. Mn-комплекс Mn-L-1 (Рисунок 10) катализирует 

взаимодействие ArNH2 с ArCH2OH при 25°С (40-93%, TON 13-62), в то время как 

алкилирование алифатическими спиртами на Mn-L-1 требует повышения температуры до 

100°С (53-92%, TON 35-61) [127]. 
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Рисунок 32. Типы реакций ароматических аминов со спиртами, протекающими с переносом водорода 
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Таблица 13. Каталитическое алкилирования ароматических аминов спиртами с переносом водорода 

Тип 

реакции 

FG в амине 

и спирте 

Спирты Катализатор, 

мольн% 

Рисунок или 

схема, на 

которых 

приведена 

структура 

катализатора 

T°C / р-ль / время / основание (экв) / 

добавка (мольн%) / атмосфера 

Выход, % TON Ссылка 

Катализаторы на основе рутения 
(1) NO2, 

COOR, 

CN, Br, Cl, 

OH 

ArCH2OH Ru-L-33 (2%) Рисунок 8 110°C (MW) / H2O / 1 ч / без основания / 

TPGS-750-M (2.5%) / γ-валеролактон 

(10%) / NaCl (1%) / воздух 

43-93 21-46 [92]  

AlkCH2OH 66-96 33-48 

Alk(R)CHOH 71-94 35-47 

(1) NO2, Br, Cl BnOH Ru-L-25 (1%) Рисунок 8 110°C / толуол / 12 ч / KOH (0.3 экв.) / 

атмосфера не указана 

65-96 65-96 [88]  

(5) COOMe, 

CF3, Cl, t-

Bu 

HO(CH2)nOH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 110°C / толуол / 2 ч / без основания / 

DPEPhos (5%) / NEt3 (10%) / N2 

33-87 6-17 [179]  

(1) CF3, F, 

OMe 

ArCH2OH Ru-A-4 (0.01-1%) Схема 20 100-120°C / толуол / 24-120 ч / t-BuOK 

(1 экв.) / N2 

22-96 92-7000 [32]  

AlkCH2OH 61-84 610-840 

Alk2CHOH 80-92 80-92 

(1) CF3, Cl, Br, 

Me, OMe 

ArCH2OH Ru-A-6 (0.2%) Схема 48 110-130°C / толуол / 24 ч / KOH (0.5 

экв) / N2 

72-94 360-470 [145]  

(1) CF3, F, Cl, 

Br, I, OMe 

ArCH2OH Ru-M-7 (0.5%) Схема 39 140°C / толуол / 2-12 ч / KOH (0.2 экв) / 

воздух 

25-99 50-198 [52]  

AlkCH2OH 15-72 30-144 

(1) CF3, CN, 

Me, OMe, 

Cl, F, Br,  

ArCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (2.5%) 

 120-135°C / толуол / 12 ч / KOH (0.15 

экв) Ad 4 (1.25%) / Ar 

40-95 16-38 [89]  

AlkCH2OH 100-120°C / толуол / 12 ч / K2CO3 (0.15 

экв) / i-PrN(PPh2)2 (1.25%) / Ar 

61-87 24-34 

(1) CF3, Me, 

OMe,  

ArCH2OH Ru-L-37 (2.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

Ar 

37-98 14-39 [96]  

Ru-L-38 (2.5%) 24-98 9-39 

Ru-L-39 (2.5%) 36-95 14-38 

Ru-L-40 (2.5%) 27-99 10-39 

(1)  CN, Cl, Me ArCH2OH Ru-M-21 (0.5%) Рисунок 8 120°C / толуол / 14 ч / KOH (2 экв.) / 

атмосфера не указана 

58-94 116-188 [51]  
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(1) CN, F, Cl, 

Me, OMe 

ArCH2OH Ru-L-66 (Ru3(CO)12) 

(3%) 

 120°C / t-AmylOH / 15 ч / t-BuOK (0.1 

экв) / BINAP (3%) / N2  

30-82 10-27 [199]  

(1) Cl, Br, 

OMe, Me 

BnOH 

AlkOH 

Ru-A-1 (0.5%) Схема 17 120°С / без р-ля / 6-24 ч / t-BuOK (0.2-

0.5 экв) / Ar 

64-94 128-188 [29]  

MeOH 130°C / без р-ля / 24 ч / KOH (1 экв) / 

атмосфера не указана 

82-95 164-190 

(1) Cl, Br, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-A-2 (0.2-0.5%) Схема 18 110°C / 1,4-диоксан / 16-24 ч /  t-BuOK 

(0.25 экв) / Ar 

58-87 134-435 [30]  

(1) AlkCH2OH Ru-A-2 (0.5%) Схема 18 110°C / 1,4-диоксан / 24 ч /  t-BuOK 

(0.25 экв) / Ar 

51-69 102-138 

(1) MeOH Ru-A-2 (1%) Схема 18 110°C / 1,4-диоксан / 24 ч / MeONa (0.5 

экв) / Ar 

65-84 65-84 

(2) о-NH2-

C6H4CH2OH 

Ru-A-2 (0.2%) Схема 18 120°C / 1,4-диоксан / 6-24 ч / t-BuOK 

(0.5 экв) / Ar 

51-92 255-460 

(3) о-NH2-

C6H4CH2OH 

Ru-A-2 (3.5%) Схема 18 125°C / 1,4-диоксан / 24 ч / t-BuOK (1 

экв) / Ar 

45-81 12-23 

(1) F, C=C, 

OMe,  

ArCH2OH Ru-A-3 (0.002-0.2%) Схема 19 140°C / без р-ля / 22-96 ч / Na (0.75 экв.) 

/ Ar 

13-90 450-17500 [31]  

AlkCH2OH 12-47 600-29000 

Alk2CHOH 16-18 900-8000 

(4) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-A-6 (0.2%) Схема 48 110-130°C / толуол / 24-36 ч / KOH (0.5 

экв) / N2 

67-90 335-450 [145]  

(17) Cl, Me, 

OMe 

Ar(R)CHOH Ru-A-6 (0.2%) Схема 48 110-150°C / толуол или мезитилен / 24-

36 ч / KOH (0.5 экв) / N2 

21-90 105-450 [145]  

Alk2CHOH 58-79 290-395 

(1) Br, Cl, F, 

Me, OMe 

ArCH2OH Ru-M-1 (0.5%) Схема 34 100°C / толуол / 4-6 ч / без основания / 

N2 

71-93 142-186 [47]  

Ru-M-20 (0.5%) Рисунок 26 76-96 152-192 

(1) Cl, Br, Me, 

OPh 

ArCH2OH Ru-M-5 (1%) Схема 37 110°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

4Å MS / N2 

82-92 82-92 [50]  

AlkCH2OH 80-91 80-91 

(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-22 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 15 ч / KOH (0.5 экв.) / 

N2 

83-95 166-190 [48]  

i-PrOH 67 134 

(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-23 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 15 ч / KOH (0.5 экв.) / 

N2 

86-96 172-192 [48]  

i-PrOH 69 138 

(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-M-24 (0.5%) Рисунок 26 100°C / толуол / 15 ч / KOH (0.5 экв.) / 

N2 

73-99 146-198 [48]  

i-PrOH 61 122 

(1) Cl ArCH2OH Ru-M-15 (1%) Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 экв) / 

атмосфера не указана 

85-92 85-92 [177]  
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(4) Cl, OMe ArCH2OH Ru-M-15 (1%) Рисунок 26 100°C / толуол / 12 ч / KOH (0.5 экв) / 

атмосфера не указана 

79-87 79-87 [177]  

(1) Cl, OMe ArCH2OH Ru-L-1 
(RuCl2(PPh3)3) 

(1%) 

 150-180°C / без р-ля / 1.5-7 ч  / без 

основания / Ar 

99 99 [83] 

AlkCH2OH 79-99 79-99 

(13) Cl, OMe ArCH2OH Ru-L-1 
(RuCl2(PPh3)3) 

(1%) 

 150-180°C / без р-ля / 3-5 ч  / без 

основания / Ar 

46-83 46-83 [83] 

AlkCH2OH 33-91 33-91 

(5) Cl, OMe HO(CH2)5OH Ru-L-1 
(RuCl2(PPh3)3) 

(3%) 

 180°C / без р-ля / 5 ч / без основания / 

Ar 

61-89 20-29 [200]  

HOCH2CH2OC

H2CH2OH 

59-74 19-24 

HOCH2CH2N(R

)CH2CH2OH 

25-44 8-14 

(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-L-2 (1%) Рисунок 8 110-130°C / без р-ля / 4 ч / без 

основания / N2 

68-99 68-99 [84] 

 

(1) Cl, OMe AlkCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (8%) 

 110°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (3 экв.) / 

Ad 9 (8%) / N2 

50-56 6-7 [201]  

(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-L-27 
([Ru(COD)Cl2]n) 

(2.5%) 

 55°C / толуол / 12-48 ч / t-BuOK (1 экв.) 

/ Ad 5 (5%) / воздух 

30-97 12-38 [90] 

 AlkCH2OH 77-89 30-35 

(1) F, Cl, Br, I, 

OMe 

BnOH Ru-L-34 (1.5%)  Рисунок 8 110°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

4Å MS / Ar 

19-72 12-48 [93]  

(1) Cl, BOMO, 

Me, OMe  

ArCH2OH Ru-L-36 (2%) Рисунок 8 100°C / толуол / 18 ч / t-AmOK (0.1 экв.) 

/ N2 

48-93 24-46 [95] 

AlkCH2OH 49-88 24-44 

Alk2CHOH 10-69 5-34 

(1) Cl, F, OMe ArCH2OH Ru-L-37 
([Cp*RuCl2]n) 

(2%) 

 110°C / толуол / 48 ч / t-BuONa (1.2 экв.) 

/ Ad 3 (4%) / N2 

76-89 38-44 [94] 

 

(1) F, Cl, OMe, 

Me 

ArCH2OH Ru-L-58 (5%) Рисунок 8 130°C / без р-ля / 18 ч / без основания / 

Ar 

61-95 12-19 [101] 

AlkCH2OH 66-73 13-14 

(1) Cl, OMe ArCH2OH Ru-L-60 (1.3%) Рисунок 8 130°С / толуол / 48-168 ч /  KOH (1.3 

экв) / Ar 

71-99 54-76 [161]  

(1) Cl, OMe ArCH2OH Ru-L-61 
(Ru(OH)x/Al2O3) 

(5%) 

 132°C / мезитилен / 0.17-24 ч / без 

основания / Ar 

76-98 15-19 [168] 

 AlkCH2OH 75 15 
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(1) Cl, Me BnOH Ru-L-62 ([Ru(p-

cymene)Cl2]/Ph2PAr-

Si) (5%) 

 120°C / толуол / 24 ч / без основания / 

атмосфера не указана 

69-86 13-17 [170]  

AlkCH2OH 67-88 13-17 

(1) I, F, OMe, 

Me 

n-C6H13OH Ru-L-65 (1%) Рисунок 26 120°C / t-AmylOH / 24 ч / t-BuOK (0.05 

экв) / N2 

47-69 47-69 [202]  

(5) Cl, OMe HO(CH2)nOH Ru-L-67 (5%) Рисунок 26 150°C / без р-ля / 18 ч / без основания / 

Ar 

63-98 12-19 [101] 

(1) Br ArCH2OH Ru-L-68 (5%) Рисунок 26 130°C / без р-ля / 18 ч / без основания / 

Ar 

25 5 [101] 

AlkCH2OH 45 9 

(1)  OMe ArCH2OH Ru-A-5 (0.5%) Схема 21 120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

атмосфера не указана 

45-80 90-160 [33]  

AlkCH2OH 55 110 

Alk2CHOH 50 100 

(1) C=C, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-L-28 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 экв) 

/ Ar 

66-99 44-66 [91] 

 AlkCH2OH 90 60 

(1) C=C, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-L-29 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 экв) 

/ Ar 

61-94 40-62 [91] 

 AlkCH2OH 81 54 

(1) C=C, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-L-30 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 экв) 

/ Ar 

60-90 40-60 [91] 

 AlkCH2OH 77 51 

(1) C=C, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-L-31 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 экв) 

/ Ar 

62.3-96 41-64 [91] 

AlkCH2OH 86 57 

(1) C=C, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ru-L-32 (1.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (1.5 экв) 

/ Ar 

57-83 38-55 [91] 

 AlkCH2OH 67.5 1 

(1) OMe ArCH2OH Ru-L-6 (1%) Рисунок 8 110°C / без р-ля / 6 ч / t-BuOK (1.5 экв) 

(0.4 экв.) / N2 

71-88 71-88 [85] 

 Ru-L-7 (1%) 65-86 65-86 

Ru-L-8 (1%) 62-81 62-81 

Ru-L-9 (1%) 63-71 63-71 

(1) OMe ArCH2OH Ru-L-10 (1%) Рисунок 8 110°C / без р-ля / 6 ч / t-BuOK (0.4 экв.) 

/ N2 

73-87 73-87 [86] 

 Ru-L-11 (1%) 70-82 70-82 

Ru-L-12 (1%) 72-81 72-81 

Ru-L-13 (1%) 64-81 64-81 

Ru-L-14 (1%) 77-79 77-79 

Ru-L-15 (1%) 65-73 65-73 

(1) OMe ArCH2OH Ru-L-16 (1%) Рисунок 8 100°C / без р-ля / 6 ч / t-BuOK (0.4 экв.) 

/ N2 

  [87]  

 Ru-L-17 (1%) 65-86 65-86 

Ru-L-18 (1%) 65-85 65-85 

Ru-L-19 (1%) 71-84 71-84 
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Ru-L-20 (1%) 71-82 71-82 

Ru-L-21 (1%) 68-81 68-81 

Ru-L-22 (1%) 67-80 67-80 

Ru-L-23 (1%) 61-79 61-79 

Ru-L-24 (1%) 62-77 62-77 

(1) RO–B–OR ArCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 155°C / ксилол / 24 ч / Na2CO3 (0.1 экв) / 

DPEphos (5%) / Ar 

43-72 8-14 [203]  

(1) OMe BnOH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 115°C / без р-ля / 2 ч / без основания / 

DPEPhos (5%) / N2 

91 18 [102]  

t-BuOH 73 14 

(1) OEt, OMe AlkCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (8%) 

 65°C / без р-ля / 24-48 ч / t-BuOK (0.16 

экв.) / 3Å MS / Ad 9 (8%) / N2 

13-97 1-12 [201]  

(1) Me, OMe ArCH2OH Ru-L-46 (2.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

Ar 

45-82 18-32 [98] 

 Ru-L-47 (2.5%) 58-87 23-34 

Ru-L-48 (2.5%) 52-98 20-39 

Ru-L-49 (2.5%) 54-97 21-38 

(1) Me, OMe ArCH2OH Ru-L-41 (2.5%) Рисунок 8 120°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

Ar 

76-98 30-39 [97] 

 Ru-L-42 (2.5%) 52-97 20-38 

Ru-L-43 (2.5%) 44-96 17-38 

Ru-L-44 (2.5%) 35-91 14-36 

Ru-L-45 (2.5%) 44-88 17-35 

(1) Me, OMe ArCH2OH Ru-L-50 (2.5%) Рисунок 8 120°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

Ar 

72-88 28-35 [99] 

 Ru-L-51 (2.5%) 75-92 30-36 

Ru-L-52 (2.5%) 76-90 30-36 

Ru-L-53 (2.5%) 65-95 26-38 

Ru-L-54 (2.5%) 61-77 24-30 

Ru-L-55 (2.5%) 64-95 29-38 

(1) OMe Ph(R)CHOH Ru-L-66 (Ru3(CO)12) 

(6%) 

 130°C / t-AmylOH / 24 ч / без основания 

/ Ad 10 (6%) / Ar 

67 11 [204]  

(2)  о-NH2-

C6H4CH2OH 

Ru-A-1 (0.5%) Схема 17 120°С / без р-ля / 4 ч / t-BuOK (0.5 экв) / 

Ar 

53-88 106-176 [29]  

(1)  ArCH2OH Ru-M-8 – Ru-M-13 
(1%) 

Схема 40 150°C / толуол / 10-15 ч / t-BuOK (1 

экв.) / Ar 

65-99 65-99 [53]  

(5)  HO(CH2)nOH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 135°C / без р-ля / 2 ч / без основания / 

DPEPhos (5%) / N2 

77-88 15-17 [102]  

(1)  BnOH Ru-L-56 (1%) Рисунок 8 110°C / CD3C6D5 / 96 ч / без основания / 

Ar 

30 30 [60] 
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(1)  ArCH2OH Ru-L-57 (1%) Рисунок 8 65-205°C / без р-ля / 10 ч / K2CO3 (1 

экв.) / атмосфера не указана  

17-46 17-46 [100] 

 AlkCH2OH 42-76 42-76 

(1)  Alk(R)CHOH Ru-L-67 (5%) Рисунок 26 130°C / без р-ля / 18 ч / без основания / 

Ar 

49-52 9-10 [101] 

 

Катализаторы на основе иридия 
(1) NO2, 

COOMe, 

CN 

ArCH2OH Ir-M-3 (1-3%) Схема 30 100°C / H2O / 6-24 ч / без основания / 

воздух 

74-93 24-93 [205]  

Cl, Br, F, 

Me, OMe, 

ArCH2OH 80-93 80-93 

 AlkCH2OH 89-94 31-92 

Alk2CHOH 80-93 26-93 

(1) NO2, 

COOMe, 

CN, Cl, Br, 

Me, OMe 

ArCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(1-5%) 

 110-130°C / толуол / 17 ч / NaHCO3 

(0.01-0.04 экв) / Ar 

66-98 13-96 [61] 

 

C8H17OH 86 86 

(1) NO2, Cl, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(5%) 

 110°C / толуол / 17-40 ч / K2CO3 (0.05 

экв) / Ar 

83-95 16-19 [82]  

AlkCH2OH 79-90 15-18 

Alk2CHOH 69-92 13-18 

(1) NO2, Cl, 

OMe, Me 

ArCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(5%) 

 110°C / толуол / 17-40 ч / K2CO3 (0.05 

экв) / Ar 

83-95 16-19 [81] 

 AlkCH2OH 79-90 15-18 

Alk2CHOH 69-92 13-18 

(1) NO2, 

COOH, 

CN, Cl, Br, 

F, OMe 

ArCH2OH Ir-L-17 (2%) Рисунок 7 110°C / H2O / 16-24 ч / без основания / 

N2 

44-99 22-49 [74]  

Alk2CHOH 95-99 47-49 

(1) NO2, Me, 

Cl, OMe 

ArCH2OH Ir-L-23 (PB-

Cp*Ir(IPr)) (1%) 

 100°C / H2O / 24 ч / без основания / 

воздух 

63-93 63-93 [157]  

(1) NO2, Me, 

Cl, OMe 

ArCH2OH Ir-L-23 (PB-

Cp*Ir(IPr)) (1%) 

 100°C / H2O / 24 ч / без основания / 

воздух 

63-93 63-93 [160]  

C8H17OH 86 86 

(1) COOMe, F, 

Cl, OMe, 

Me 

ArCH2OH Ir-L-18 (2%) Рисунок 7 95°C / толуол / 24 ч / без основания / Ar 81-99 40-49 [75]  

C6H13OH 83-99 41-49 
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(1) CF3, CN, 

Me, OMe, 

Cl 

ArCH2OH Ir-M-1 (2%) Схема 28 110°C / диглим-ТГФ / 0.33-17 ч / t-

BuOK (1.1 экв) / Py2NP(i-Pr)2 (2%) / Ar 

63-86 12-17 [41]  

(1) CF3, OMe, 

Cl, Br, F 

ArCH2OH Ir-L-1 (1%) Рисунок 7 100°C / TFE / 12-24 ч / K2CO3 (0.05 экв) / 

Ar 

58-99 58-99 [56] 

 AlkRCHOH 19-38 19-38 

AlkCH2OH 64-95 64-95 

(1) CF3, Me, 

OMe, F 

ArCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(1%) 

 110°С / толуол / 24-36 ч / KOH (0.1 экв) 

/ Ad 2 (1 мольн%) / N2 

71-89 71-89 [66] 

 AlkCH2OH 64-72 64-72 

(1) CF3, CN, 

Me, OMe, 

Cl, F, 

OCH2O 

AlkCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(2%) 

 115°C / H2O / 10-22 ч / без основания / 

N2 

18-75 9-37 [206]  

(1) CF3, CN, 

Cl, OMe, 

Me 

ArCH2OH Ir-L-7 (1%) Рисунок 7 100°C / толуол / 24-48 ч / CsOH (0.1 экв) 

/ N2 

69-99 69-99 [62]  

AlkCH2OH 77 77 

(1) CF3, Br, 

Me, OMe, 

ArCH2OH Ir-L-8 (0.5-1.5%) Рисунок 7 50°C / диглим / 24 ч / t-BuOK (0.5 экв) / 

Ar 

71-97 91-194 [63]  

AlkCH2OH 90-97 60-97 

(1) CF3, Me, Br ArCH2OH Ir-L-8 (2%) Рисунок 7 25°C / диглим / 48 ч / t-BuOK (0.5 экв) / 

Ar 

63-92 31-46 [63]  

AlkCH2OH 90-93 45-46 

(1) CF3, Cl, F, 

Br, OMe, 

Me 

ArCH2OH Ir-L-13 (1%) Рисунок 7 102°C / t-AmOH / 12 ч / Cs2CO3 (0.2 экв) 

/ воздух 

79-93 79-93 [69] 

 

AlkCH2OH 102°C / t-AmOH / 12-24 ч / KOH (0.3 

экв) / воздух 

72-82 72-82 

(1) CF3, Cl, Br, 

F, OMe 

ArCH2OH Ir-L-28 (0.6-3%) Рисунок 26 70-110°C / диглим / 24 ч / t-BuOK (1.1-

2.2 экв) / Ar 

67-92 33-141 [207]  

AlkCH2OH 50-98 16-107 

(1) CF3, Br, 

OBn, 

OTBS, Me, 

OMe 

ArAlkCHOH Ir-L-29 (5%) Рисунок 26 102°С / t-AmylOH / 24 ч / без основания 

/ 4Å MS / Ad 11 (10%) / Ar 

69-97 13-19 [208]  

Alk1Alk2OH 64-98 12-19 

(1) Cl ArCH2OH Ir-M-7 (0.5%) Схема 33 120°C / без р-ля / 20 ч / Cs2CO3 (0.5 экв.) 

/ N2 

90-98 180-196 [46]  

AlkCH2OH 70 140 

(1) Cl, Me, 

OMe  

BnOH Ir-A-1 (0.05-0.4%) Схема 24 70°C / диглим / 24 ч / t-BuOK (1.1 экв) / 

Ar 

81-98 227-1960 [36]  

C5H11OH 98 490 
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(1) Cl, Br, t-

Bu, o-Ph, 

OMe, Me 

BnOH Ir-A-2 (0.025-0.5%) Схема 24 70°C / диглим-ТГФ / 24 ч / t-BuOK (0.9 

экв) / Ar 

84-99 168-4409 [37]  

(2) Cl Alk2CHOH Ir-A-2 (0.1%) Схема 24 110°C / ТГФ / 24 ч / t-BuOK (0.5 экв) / 

Ar 

53-97 530-970 [37]  

AlkCH2OH Ir-A-2 (0.1-0.2%) 72-84 385-840 

ArAlkCHOH Ir-A-2 (0.2%) 54-90 270-450 

(1) Cl, Br, F, 

Me, OMe 

NH2CH(R)CH2)

nOH 

Ir-M-1 (5%) Схема 28 110°C / диглим-ТГФ-(3/2) / 24 ч / t-

BuONa (1.1 экв) / Py2NP(i-Pr)2 (5%) / Ar 

68-93 17-93 [194]  

(1) F, Cl, Br, I , 

Me, OMe 

ArCH2OH Ir-M-4 (0.5%) Схема 31 100°C / d8-толуол / 6 ч / t-BuOK (1.1 экв) 

/ воздух 

59-80 118-160 [44] 

AlkCH2OH 60-77 120-154 

(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ir-M-8 (PAFspf-

IPyIr) (0.5%) 

Схема 51 130°C / толуол / 24 ч / KOH (1.25 экв) / 

N2 

55-96 110-192 [147]  

(1) Cl, Br, F, 

Me, OMe, 

ArCH2OH Ir-M-12 (0.3%) Рисунок 26 100°C / толуол / 4 ч / без основания / N2 71-86 236-286 [42]  

Ir-M-13 (0.3%) 70-81 233-270 

Ir-M-2 (0.3%) 82-91 273-303 

Ir-M-11 (0.3%) 76-89 253-296 

(5) Cl, Br, 

OMe 

HO(CH2)nOH Ir-L-1 (1%) Рисунок 7 100°C / TFE / 12-24 ч / K2CO3 (0.05 экв) / 

Ar 

43-99 43-99 [56] 

 

(1) Cl, Br, t-Bu ArCH2OH Ir-L-4 (1%) Рисунок 7 100°C / без р-ля / 24 ч / CsOH (0.5 экв) / 

N2 

72-99 72-99 [59]  

C8H17OH 67 67 

(2) F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(1%) 

 110°С / толуол / 24-36 ч / KOH (0.1 экв) 

/ Ad 2 (1%) / N2 

79-89 79-89 [66] 

 

(1) Cl, Br, F, 

Me, OMe, 

Bpin 

ArCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(2%) 

 110°C / H2O / 24 ч / без основания / N2 46-94 23-47 [77]  

AlkCH2OH 25-60 12-30 

(6) Me, Cl, 

OMe 

AlkCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(5%) 

 90-110°C / толуол / 17-48 ч / K2CO3 

(0.05 экв) / Ar 

68-88 13-17 [82]  

Alk2CHOH 99 19 

(7) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(5%) 

 90-110°C / толуол / 17-48 ч / K2CO3 

(0.05 экв) / Ar 

54-96 10-19 [82]  

Alk2CHOH 73-83 14-16 

(1) Br, OMe, 

C=O 

ArCH2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(5%) 

 140°C (MW) / ксилол / 1 ч / K2CO3 (0.2 

экв) / атмосфера не указана 

50-92 10-18 [209]  

(1) Cl, Br, 

OMe, Me  

ArCH2OH 

 

Ir-L-9 (1-1.5%) 

Ir-L-9 (1.5-2.5%) 

Ir-L-9 (2.5%) 

Рисунок 7 110°C / толуол / 2-18 ч / без основания / 

Ar 

74-93 49-86 

 

[64] 

 

AlkCH2OH 75-88 30-58 

Alk2CHOH 83-87 33-34 

(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-10 (1%) Рисунок 7 120°C / диглим / 4-6 ч / t-BuOK (0.7 

экв.) / Ad 1 (1%) / N2 

77-98 77-98 [65]  
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(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-11 (1%) Рисунок 7 110°C / толуол / 48 ч / без основания / 

MS 4Å / Ar 

50-91 50-91 [67]  

C6H13OH 88 88 

(1) Cl, F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-19 (2%) Рисунок 7 120°C / толуол / 16 ч / Cs2CO3 (1.1 экв) / 

AgNTf2 (2%) / N2 

76-95 38-47 [76]  

AlkCH2OH 120°C / толуол / 16-24 ч / Cs2CO3 (1-1.1 

экв) / AgNTf2 (2%) / N2 

73-94 36-47 

(1) Cl, F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-21 (IrCl3) (2%)  120°C / толуол / 20 ч / NaOH (1.2 экв) / 

Ad 4 (2.4%) / атмосфера не указана 

69-90 34-45 [78]  

AlkCH2OH 74 37 

(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-25 (Ir-NHC-

(CH2)3-SiO2) (1.5%) 

 110°C / толуол / 48 ч / NaHCO3 (0.5 экв.) 

/ Ar 

80-99 53-66 [73]   

C6H13OH 52 34 

ArMeCHOH 78 52 

(9) Cl, Br, OH, 

OMe 

ArCH2OH Ir-L-30 (5%) Рисунок 26 80°C / толуол / 60 ч / без основания / 

C6F5COOH (10%) / N2 

64-88 

ee 82-98 
12-19 [210]  

(1) Br, Cl, F, 

OMe 

ArCH2OH Ir-M-5 (1%) Схема 32 110°C / толуол / 16 ч / t-BuOK (0.5 экв) / 

Ar 

33-99 33-99 [45]  

AlkCH2OH 73-99 73-99 

(1) OEt BnOH Ir-L-21 (IrCl3) (5%)  150°С / без р-ля / 24 ч / K2CO3 (0.4 экв) / 

воздух 

98-99 19 [183]  

(1) Me, OMe ArCH2OH Ir-L-28 (0.2-4%) Рисунок 26 70-110°C / диглим / 24 ч / t-BuOK (1.1-

2.2 экв.) / Ar 

35-99 8-410 [207]  

AlkCH2OH 42-95 10-175 

(10) Me, OMe, 

OCH2O 

Alk1Alk2CHOH Ir-L-29 (5%) Рисунок 26 110°C / Толуол / 48-96 ч / без основания 

/ Ad 12 (10%) / N2 

16-81 

er 98/2 – 

99/1 

3-40 [211]  

(1)  BnOH Ir-M-1 (0.1-2%) Схема 28 25-70°C / диглим-ТГФ / 24-48 ч / t-

BuOK (1.1 экв) / Py2NP(i-Pr)2 (0.1-2%) / 

Ar 

55-97 48-550 [190]  

(1)  BnOH Ir-M-9 (Ir-Zr-MOF) 

(0.2%) 

Схема 52 150°C (MW) / без р-ля / 2.5 ч / без 

основания / N2 

90 450 [148]  

(1)  BnOH Ir-L-3 (1%) Рисунок 7 110°C / толуол / 45 ч / NaHCO3 (0.5 экв.) 

/ MS 4Å / Ar  

98 98 [58]  

C3H7OH 43 43 

(1)  BnOH Ir-L-5 (1%) Рисунок 7 110°C / толуол / 168 ч / без основания / 

Ar 

95 95 [60] 

 

(1)   BnOH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

 (2%) 

 160°C / без р-ля / 1 ч / без основания / 

N2 

77 38 [79]  

AlkCH2OH 54-55 27-27 

(CH2)4CHOH 74 37 

(1)  HO(CH2)nOH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(5%) 

 110°C / толуол / 17 ч / NaHCO3 (0.05 

экв) / Ar 

70-90 14-18 [212]  
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(5)  HO(CH2)nCH(R

)(CH2)nOH 

Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(5%) 

 130°C / толуол / 40 ч / NaHCO3 (0.05 

экв) / Ar 

70 14 [82]  

(8)  HO(CH2)2OH Ir-L-6 ([Cp*IrCl2]2) 

(1%) 

 180°C / мезитилен / 17 ч / NaHCO3 (0.05 

экв) / Ar 

35 35 [213]  

(1)  BnOH Ir-L-14 (1%) Рисунок 7 135°C / без р-ля / 24 ч / без основания / 

N2 

75 75 [70]  

(1)  BnOH Ir-L-15 (1%) Рисунок 7 130°C / без р-ля / 24 ч /без основания / 

Ar 

64 64 [71]  

(1)  BnOH Ir-L-16 (1%) Рисунок 7 110°С / толуол / 45 ч / KOH (1 экв.) / Ar 63 63 [72]  

(1)  BnOH Ir-L-22 (5%) Рисунок 7 110°C / без р-ля / 7-24 ч / без основания 

/ AgOTf (15%) / атмосфера не указана 

95 19 [80]  

Катализаторы на основе родия 
(1) CF3, Cl, Br, 

F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Rh-M-4 (1%) Рисунок 27 100°C / d8-толуол / 6 ч / t-BuOK (1.1 экв) 

/ Na[BArF
4] (1%) / воздух 

40-98 40-98 [38]  

AlkCH2OH 52-98 52-98 

(1) Br, Cl, F, 

Me, OMe 

ArCH2OH Rh-M-1 (0.5%) Схема 34 100°C / толуол / 4-6 ч / без основания / 

N2 

89-98 178-196 [47]  

Rh-M-5 (0.5%) Рисунок 27 80-94 160-188 

Rh-M-6 (0.5%) 76-90 152-180 

Rh-M-7 (0.5%) 75-88 150-176 

(1) I, Me, OMe ArCH2OH Rh-L-1 (Rh(acac)3) 

(1%)  

 110°C / толуол / 12-16 ч / KOH (1 экв) / 

DABCO (0.5 экв) / атмосфера не указана 

92-95 92-95 [185]  

(1) F, Me, OEt ArCH2OH Co-Rh-L-1 
(Co2Rh2/C) (5-10%) 

 100-150°С / 24 ч / без р-ля / без 

основания / N2 

71-99 9-19 [167] 

 AlkCH2OH 56-99 9-19 

Alk(R)CHOH 81-93 16-18 

Катализаторы на основе палладия 
(1) NO2, 

COOMe, 

CF3, CN, 

C=O, F, Cl, 

Br, SH, 

OH, OMe, 

SMe 

ArCH2OH Pd-L-7 (Pd@SiO2) 

(commercial 

SiO2*xH2O) (1%) 

 150°C / о-ксилол / 30 ч / без основания / 

Ar 

54-97 54-97 [158] 

 

AlkCH2OH 39-88 39-88 

Alk(R)CHOH 44-51 44-51 

(1) COOMe, 

Me, OMe 

ArCH2OH Pd-L-13 (Pd/C) (5%)  110-120°C / толуол / 24 ч / HCOONa (3 

экв.) / N2 

54-88 10-17 [169]  

AlKCH2OH 54-67 10-13 

(1)  Pd-A-1 (0.4-1%) Схема 22 без р-ля / LiOH (0.5 кв) / P(2-Fur)3 (0.4-

1%) / 4Å MS / Ar 

  [34]  
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CF3, Me, 

OMe, F, 

OCH2O 

ArCH2OH 100-130°C/24-48 ч 70-98 76-245 

AlkCH2OH 120°C/24 ч 68-81 68-81 

ArAlkCHOH 120°С/24 ч 70-86 70-86 

Alk2CHOH 130°С/48 ч 75-85 75-85 

(1) CF3, Cl, F, 

OMe 

ArCH2OH Pd-M-1 (1%) Схема 56 140°C / анизол / 24 ч / без основания / 

Ar 

50-97 50-97 [152]  

(1) Cl, I, OMe, 

OCH2O, 

Me 

ArCH2OH Pd-A-2 (Pd(OAc)2) 

(0.5%) 

 150°C / толуол / 12 ч / CsOH (1 экв) / 

воздух 

46-98 92-196 [35]  

AlkCH2OH 23-67 46-134 

(1) Cl, OMe ArCH2OH Pd-A-2 (Pd(OAc)2) 

(1%) 

 135°C / без р-ля / 24-48 ч / NaOH or 

KOH or CsOH (0.4 экв) / воздух 

70-98 70-98 [186]  

(1) Cl, F ArCH2OH Pd-A-3 (0.021-

0.21%) 

Схема 43 120-130°C / без р-ля / 24-48 ч / LiOH 

(0.2 экв.) / Ar 

86-99 1024-4619 [139]  

AlkCH2OH 77 367 

Alk2CHOH 53 252 

(1) Cl, Br, F, 

Me, OMe 

ArCH2OH Pd-L-3 
(Pd(COD)ClSnCl3) 

(3%) 

 140°C / o-ксилол / 24 ч / без основания / 

атмосфера не указана 

60-94 20-31 [107]  

(1) Cl, OMe ArCH2OH Pd-L-2 (Pd(OAc)2 / 

Ph2B(CH2)2-9-BBN) 

(1%)  

 110°C / толуол / 24-48 ч / без основания 

/ N2 

43-99 43-99 [106]  

(1) OMe ArCH2OH Pd-A-4 (Pd/Fe2O3) 

(0.43%) 

 140-170°C / без р-ля / 2-24 ч / без 

основания / Ar 

90-99 209-230 [140]  

AlkCH2OH 80-86 186-200 

(13) OMe ArCH2OH Pd-A-4 (Pd/Fe2O3) 

(0.43%) 

 140-170°C / без р-ля / 2-24 ч / без 

основания / Ar 

85-91 198-212 [140]  

AlkCH2OH 85-95 198-221 

(14) OMe BnOH Pd-A-4 (Pd/Fe2O3) 

(0.43%) 

 140-170°C / без р-ля / 2-24 ч / без 

основания / Ar 

79-95 184-221 [140]  

(1) Me, OMe, 

C=O 

ArCH2OH Pd-L-1 (PdCl2) (1-

2%) 

 100-150°C / без р-ля / 24 ч / LiOH (0.2 

экв.) / dppe (1-2%) / Ar 

73-96 73-96 [105]  

AlkCH2OH 92 92 

c-C6H11OH 87 43 

(4)  Me ArCH2OH Pd-L-3 
(Pd(COD)ClSnCl3) 

(3%) 

 140°C/o-ксилол / 24 ч / без основания / 

атмосфера не указана 

70-85 23-28 [107]  

(1)  ArCH2OH  75-110°C / п-ксилол / 0.5-24 ч / без 

основания / Ar 

77-99 27-35 [162] 

 
n-C8H17OH 91 16 
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c-C6H11OH Pd-L-11 
(PdZn/Al2O3) (2.8-

5.6% Pd) 

85 15 

Катализаторы на основе золота 
(1) Cl, F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Au-A-1 (Au/TiO2-

VS) (0.5-1%) 

 120-140°C / толуол / 5-42 ч / без 

основания / N2 

87-98 87-196 [141]  

AlkCH2OH 93-96 93-96 

Alk2CHOH 92-94 92-94 

ArAlkCHOH 93 93 

(1) Cl, Me ArCH2OH Au-M-1 (Au/CeO2) 

(0.4-0.7%) 

 180°C / CF3Ph / 5-30 ч / без основания / 

N2 

76-90 138-164 [150]  

(1) Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Au-M-2 (Au/TiO2) 

(0.9-1.8%) 

 180°C / толуол / 1-3 ч / без основания / 

(проточный реактор 50 бар) / атмосфера 

не указана 

77-96 43-107 [214]  

AlkCH2OH 200°C / толуол / 7 ч / без основания / 

(проточный реактор 50 бар) / атмосфера 

не указана  

59 33 

Alk2CHOH 85 47 

(1) Cl, Br, Me, 

OMe, OCF3  

ArCH2OH Au-L-1 (Ph3PAuCl) 

(10%) 

 100°C / 1,4-диоксан / 48-96 ч / t-BuOK (1 

экв.) / AgOTf (10%) / Ar 

64-92 6-9 [108] 

 
AlkCH2OH 58-64 5-6 

(1)  BnOH Au-L-2 (Au/ZrO2) 

(1.5-4%)  

 110°C / толуол / 22 ч / без основания / 

N2 

46-80 20-30 [163]  

Катализаторы на основе серебра 
(1) Cl, Br, 

OMe, Me 

ArCH2OH Ag-L-1 (Ag-

Fe3O4@SiO2) (1%) 

 100°C / 14-36 ч / KOH (0.2 экв) / 

атмосфера не указана  

90-98 90-98 [159] 

 AlkCH2OH 93 93 

Ph(Me)CHOH 95 95 

(1) Cl, F, OMe, 

Me 

ArCH2OH Ag-L-3 (Ag/Al2O3) 

(4%) 

 145°C / о-ксилол / 4-24 ч / без основания 

/ FeCl3*6H2O (5%) / N2 

68-94 17-23 [165]  

ArAlkCHOH 62 15 

Ar2OH 70 17 

(1) Cl, Me ArCH2OH Ag-Mo-L-1 (Ag-Mo-

22 (4.5 mol% Ag, 9 

mol% Mo)) 

 160°C / без р-ля / 20 ч / t-BuOK (0.2 экв) 

/ Ar 

82-94 18-20 [166]  

AlkCH2OH 80-84 17-18 

(1) Me, Et ArCH2OH Ag-L-2 (Ag/Al2O3-

Ga2O3) (3%) 

 110°C / толуол / 26 ч / NaH (0.3 экв.) / 

Ar 

54-82 18-27 [164]  

AlkCH2OH 8-11 2-3 

Катализаторы на основе платины 
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(1) Cl, F, OEt, 

Me 

ArCH2OH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ γ-

Al2O3 (Pt/Sn = 1/3)) 

(0.05-0.075% Pt) 

 145°C / без р-ля / 8-48 ч / без основания 

/ N2 

82-98 1093-1960 [144]  

AlkCH2OH 87-96 1740-1280 

Alk2CHOH 61-97 813-1940 

(1) Cl, F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ γ-

Al2O3 (Pt/Sn = 1/3)) 

(0.25-0.5% Pt) 

 145-175°C / без р-ля / 8-48 ч / без 

основания / N2 

70-98 140-392 [142]  

AlkCH2OH 88-95 352-380 

Alk(R)CHOH 89-92 356-368 

HO(CH2)nOH 30-95 60-380 

(15) Cl, F, Me HO(CH2)nOH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ γ-

Al2O3 (Pt/Sn = 1/3)) 

(0.5% Pt) 

 145°C / о-ксилол / 24 ч / без основания / 

N2 

72-93 144-186 [195]  

(16) Cl, Me HO(CH2)nOH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ γ-

Al2O3 (Pt/Sn = 1/3)) 

(0.5% Pt) 

 145°C / о-ксилол / 24 ч / без основания / 

N2 

20-61 40-122 [195]  

(1) C=C AlkCH2OH Pt-L-1 (PtCl2(PPh3)2) 

(0.5%) 

 120-150°C / neat / 4 ч / без основания / 

SnCl2*2H2O (Sn/Pt = 0.5) / атмосфера не 

указана 

64-84 128-168 [215]  

(5)  HO(CH2)nOH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ γ-

Al2O3 (Pt/Sn = 1/3)) 

(0.5% Pt) 

 145°C / о-ксилол / 24 ч / без основания / 

N2 

66-76 132-152 [195]  

(1)  AlkCH2OH Pt-L-2 
(PtCl2(PhCN)2) (1%) 

 150°C / без р-ля / 1.3 ч / без основания / 

SnCl2*2H2O (Sn/Pt = 1.0) / атмосфера не 

указана 

85 85 [215]  

(13)  AlkCH2OH Pt-L-2 
(PtCl2(PhCN)2) (1%) 

 180°C / без р-ля / 4 ч / без основания / 

SnCl2*2H2O (Sn/Pt = 0.5) / атмосфера не 

указана 

82 82 [215]  

Катализаторы на основе меди 
(1) NO2, 

COOH, 

CN, OMe 

ArCH2OH Cu-Al-L-1 (CuAl-

HT) (4%) 

 160°C / без р-ля / 5-9 ч / K2CO3 (1.26 

экв.) / воздух 

41-98 10-24 [173]  

(1) NO2, Cl, 

OMe, Me, 

C=C 

BnOH Cu-M-1 (0.27%) Схема 42 100°C / без р-ля / 10 ч / KOH (1.8 экв.) / 

атмосфера не указана 

88-98 326-362 [154]  

PhCH=CHCH2

OH 

79-91 293-337 

Alk2CHOH 84-92 311-341 
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(1) CF3, Br, Cl, 

F, C(O)Me, 

Me, OMe  

ArCH2OH Cu-L-9 
([Cu(binap)I]2@HT) 

(2%) 

 80°C / H2O / 12 ч / KOH (0.5 экв.) / 

атмосфера не указана 

72-92 36-46 [172]  

(1) F, Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Cu-Ag-A-1 
(Cu0.95M0.05/Al2O3) 

(1%) 

 155°C / мезитилен или о-ксилол / 0.5-28 

ч / без основания / N2 

13-90 13-90 [146]  

 AlkCH2OH 86-92 86-92 

Alk(R)CHOH 55-75 55-75 

(1) Cl, OMe, 

OCH2O 

ArCH2OH Cu-L-1 (Cu(OAc)2) 

(1%) 

 130°C / 1,4-диоксан / 48-144 ч / t-BuOK 

(1 экв.) / Ar 

60-99 60-99 [118]  

Alk2CHOH 7-40 7-40 

(1) Cl, Me ArCH2OH Cu-L-2 
(Cu(OAc)2*H2O) 

(1%) 

 
150°C / без р-ля / 24-36 ч / CsOH*H2O 

(0.4 экв) / воздух 

92-97 92-97 [135]  

(1)  BnOH Cu-L-7 (CuBr2) 

(10%) 

 180°C / бензол / 6 ч / CCl4 (50%) / Ar 80 8 [136] 

(1) Cl, OMe BnOH Cu-L-8 
(CuCl2*2H2O) (10%) 

 180°C / бензол / 6 ч / CCl4 (50%) / Ar 62-79 6-7 

(1)  AlkCH2OH Cu-L-7 (CuBr2) 

(10%) 

 180°C / толуол / 6 ч / CCl4 (50%) / Ar 42-78 4-7 

Alk2CHOH 33-71 3-7 

(1) Br, Cl, F, 

Me 

ArCH2OH Cu-L-9 
([Cu(binap)I]2@HT) 

(2%) 

 90°C / без р-ля / 12 ч / K2CO3 (1.5 экв.) / 

атмосфера не указана 

71-88 35-44 [172] 

 

(1) F, Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Cu-L-11 (Cu/SiO2) 

(18%) 

 130°C / ксилол / 1-12 ч / без основания / 

N2 

21-99 1-5 [174]  

(1) Me, OMe, 

t-Bu 

ArCH2OH Cu-M-3 (0.4%) Рисунок 27 120°C / толуол / 18 ч / KOH (2 экв.) / 

атмосфера не указана 

56-87 140-217 [55]  

(1) OMe AlkCH2OH Cu-L-12 (Cu/Al2O3) 

(18%) 

 130°C / ксилол / 2-24 ч / без основания / 

N2 

44-57 2-3 [174]  

Alk2CHOH 53-95 2-5 

AlkArCHOH 59-93 3-5 

Катализаторы на основе железа 
(1) CF3, CN, F, 

Br, I, Cl, 

OMe 

ArCH2OH Fe-L-3 (FeBr3) (3%) Рисунок 9 100-200°C / 1,2,4-триметилбензол / 24-

48 ч / без основания / Ad 8 (6%) / Cp*H 

(6%) / Ar 

64-94 21-31 [111] 

AlkCH2OH 70-88 23-29 

Alk2CHOH 70-80 23-26 

(1) CF3, Cl, 

OMe 

BnOH Fe-L-8 (10%) Рисунок 9 140°C / ксилол / 16 ч / без основания / 

Me3N(O) (10%) / N2 

90 9 [115] 

 AlkCH2OH 42-95 4-9 

Alk2CHOH 65-96 6-9 

(4) ArCH2OH Fe-L-1 (1%) Рисунок 9 69-99 69-99 [109] 



133 

 

Br, Cl, 

OMe 

AlkCH2OH 120°C / толуол / 12 ч / t-BuONa (2 экв.) / 

N2 

41-44 41-44 

(1) F, Cl, OMe, 

C=C 

ArCH2OH Fe-L-2 (2%) Рисунок 9 80°C / толуол / 16 ч / t-BuOK (1.3 экв.) / 

Ar 

71-93 35-46 [110]  

AlkCH2OH 63-91 31-45 

(1) Cl, OMe ArCH2OH Fe-L-4 (10%) Рисунок 9 110-140°C / толуол или ксилол / 24-48 ч 

/ Me3N(O) / (10%) / N2 

56-95 5-9 [112] 

C6H13OH 72 7 

c-C6H11OH 77 7 

(1) Cl, F, Me, 

OMe, OH 

ArCH2OH Fe-L-5 (5%) Рисунок 9 110°C / п-ксилол / 24 ч / без основания / 

3Å MS / Ar 

24-99 4-19 [113] 

 AlkCH2OH 95-99 19-19 

(1) Cl, F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Fe-L-7 (10%) Рисунок 9 110-170°С (MW) / без р-ля / 12 ч / t-

BuOK (2 экв.) / N2 

36-97 3-9 [114] 

 

(1) Cl, OMe, F, 

SMe 

ArCH2OH Fe-L-13 (Naбез 

основания-Fe2O3) 

(30%) 

 135°C / толуол / 24 ч / KOH (0.3 экв.) / 

Ar 

77-90 

 

2-3 [175] 

AlkCH2OH 67-73 2 

(1) F, Cl, Br, 

Me, OMe, 

OH,  

BnOH Fe-L-17 (5%) Рисунок 27 120-130°C / циклопентилметиловый 

эфир / 4-62 ч / без основания / Me3NO 

(10%) / Ar 

12 2 [216]  

AlkCH2OH 13-91 2-18 

Alk2CHOH 12-14 2 

(1) Cl, OMe, 

C=C 

BnOH Fe-L-18 (10%) Рисунок 27 110°C / толуол / 24-48 ч / без основания 

/ AgF (40%) / N2 

65-80 6-8 [217]  

AlkCH2OH 72-95 7-9 

Alk2CHOH 26-97 2-9 

ArAlkCHOH 64-76 6-7 

HO(CH2)nOH 61 6 

(18) OMe HOCH(R)CH=

CHCH(R)OH 

Fe-L-17 (10%) Рисунок 27 150°C / толуол / 24-30 ч / без основания 

/ Me3NO (10%) / N2  

26-81 2-8 [198]  

(1) OMe, C=C PhCH=CHCH2

OH 

Fe-L-17 (10%) Рисунок 27 130°C / толуол / 24 ч / без основания / 

Me3NO (0.2 экв.) / Ar 

46-58 4-5 [218]  

(1) OCH2O, 

NMe2 

ArCH2OH Fe-L-19 (3%) Рисунок 27 140°C / толуол / 16 ч / без основания / 

3Å MS / Ar 

67-93 22-31 [197]  

AlkCH2OH 61 20 

Alk2CHOH 82 27 

(1)  BnOH Fe-L-1 (1%) Рисунок 9 140°C / толуол / 12 ч / t-BuONa (2 экв.) / 

N2 

86 86 [109] 

 

(5)  HO(CH2)nOH Fe-L-8 (10%) Рисунок 9 140°C / без р-ля / 16 ч / без основания / 

Me3N(O) (10%) / N2 

34-43 3-4 [115] 

 

(1)  ArCH2OH Fe-L-17 (4-6%) Рисунок 27 135°C / толуол / 18-24 ч / без основания 

/ Me3N(O) (8-12%) / 4Å MS / Ar 

56-66 9-15 [219]  
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Катализаторы на основе кобальта 
(1) CF3, Me, 

OMe, SMe, 

Cl, F, Br 

ArCH2OH Co-L-6 (5%) Рисунок 9 150°C / н-октан / 32 ч / t-BuOK (1.1 экв.) 

/ Ar 

47-92 9-18 [119]  

AlkCH2OH 40-71 8-14 

(1) CF3, OMe ArCH2OH Co-L-7 (2.5%) Рисунок 9 120°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

Ar 

10-87 4-34 [120] 

 

(1) Cl, Br, F, I, 

Me, OMe, 

SMe 

ArCH2OH Co-M-1 (2%) Схема 41 80°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1.2 экв) / 

N2 

51-93 25-46 [54]  

AlkCH2OH 79-96 39-48 

(1) F, Cl, 

NMe2, 

OCH2O, Cl, 

С=С, Me, 

OMe 

ArCH2OH Co-L-1 (1-2%) Рисунок 9 80°C / толуол / 16 ч / t-BuOK (1.3 экв.) / 

Ar 

17-94 8-47 [116] 

 

AlkCH2OH 85-92 42-46 

(1)  Cl, F, 

NMe2, 

OCH2O, 

Me 

ArCH2OH Co-L-1 (1-2%) Рисунок 9 130°С / толуол / 16 ч / без основания / 

3Å MS / Ar 

66-91 33-45 [116] 

AlkCH2OH 89 44 

(1) F, Cl, Me, 

OMe 

ArCH2OH Co-L-2 (2%) Рисунок 9 110°C / толуол / 48 ч / без основания / 

4Å MS / Ar 

74-96 37-48 [117] 

 

AlkCH2OH 75-96 37-48 

(1) Cl, Br, 

SMe, F, Me 

ArCH2OH Co-L-8 
(CoCl2*6H2O) (5%) 

Рисунок 9 130°C / 18 ч / t-BuOK (1.1 экв.) / PPh3 

(10%) / Ar 

41-73 8-14 [121] 

AlkCH2OH 53-62 10-12 

Катализаторы на основе никеля 
(1) NO2, CN, 

CF3, Cl, Br, 

OMe 

ArCH2OH Ni-L-2 (NiBr2) (10-

20%) 

 130°C / толуол / 48 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

1,10-фенантролин (20-40%) / Ar 

32-96 1-9 [123] 

 
AlkCH2OH 41-76 2-3 

(1) NO2, CF3,  

NMe2, 

OMe, Cl, 

Br, OH 

ArCH2OH Ni-L-6 (7%) Рисунок 9 130°C / толуол / 24-36 ч / t-BuOK (1 

экв.) / Ar 

52-92 7-13 [125] 

 AlkCH2OH 55-89 7-12 

Alk2CHOH 79-85 11-12 

(1) OMe ArCH2OH Ni-A-1 (0.02-

0.002%) 

Схема 27 140°C / без р-ля / 72 ч / t-BuONa (0.75 

экв.) / Ar 

8-98 24-18500 [40]  

AlkCH2OH 6-13 300-6500 
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(4) F, Cl, OMe ArCH2OH Ni-A-1 (0.02-

0.002%) 

Схема 27 140°C / без р-ля / 72 ч / t-BuONa (0.75 

экв.) / Ar 

6-51 300-2550 [40]  

(1) Cl, F, OMe ArCH2OH Ni-L-1 (3-10%) Рисунок 9 140°C / циклопентилметиловый эфир / 

18 ч / KOH (0.3 экв.) / Ar 

51-98 17-32 [122] 

 AlkCH2OH 12-90 4-30 

(1) F, Cl, Br, 

OMe 

ArCH2OH Ni-L-3 (4%) Рисунок 9 120°C / толуол / 24 ч / KOH (0.67 экв.)  / 

N2 

76-97 19-24 [124] 

 
AlkCH2OH 87-92 21-23 

(1) Cl, F, OMe ArCH2OH Ni-L-7 (10%) Рисунок 9 140°C / толуол / 12 ч / t-AmOK (1.5 экв.) 

/ N2 

56-92 5-9 [126]  

AlkCH2OH 81 8 

Ar2CHOH 48-71 4-7 

(1) F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Ni-L-10 (Ni/θ-Al2O3) 

(1%) 

 130-144°С / о-ксилол / 2-15 ч / без 

основания / N2 

78-99 78-99 [171]  

AlkCH2OH 87-99 87-99 

Alk2CHOH 81-94 81-94 

(1) OMe ArCH2OH Ni-L-11 (Ni/CaSiO3) 

(2%) 

 140-155°C / о-ксилол / 6-36 ч / без 

основания / N2 

78-93 39-46 [220]  

AlkCH2OH 72-92 36-48 

(5)  HO(CH2)nOH Ni-L-1 (3%) Рисунок 9 140°C / циклопентилметиловый эфир / 

18 ч / KOH (0.3 экв.) / Ar 

18-28 6-9 [122]  

Катализаторы на основе марганца 
(1)  NO2, Me, 

OMe, Cl 

ArCH2OH Mn-L-7 (α-

MnO2@rGO/δ-

MnO2) (8.3%) 

 100°C / без р-ля / 10-16 ч / KOH (0.6 

экв.) / воздух 

56-98 6-11 [156]  

(1) CF3, Me, 

OMe, F, Cl, 

Br, C=C, 

SMe, I 

ArCH2OH Mn-L-1 (1.5-3.0%) Рисунок 10 25°C / толуол / 48 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

Ar 

40-93 13-62 [127] 

 AlkCH2OH 55-78 36-52 

MeOH 100°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

Ar 

53-92 35-61 

(1) CF3, Me, 

OMe, SMe, 

OEt, C=C, 

Br, Cl, I 

ArCH2OH Mn-L-2 (3%) Рисунок 10 80°C / толуол / 24-48 ч / t-BuOK (0.75 

экв.) / Ar 

76-99 25-33 [128]  

MeOH 100°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

Ar 

75-99 25-33 

(1) CF3, Me, 

OMe, Cl, 

Br 

ArCH2OH Mn-L-4 (2%) Рисунок 10 140°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (0.4-1 

экв.) / Ar 

50-98 25-49 [130] 

 

(1) CN, Br, Cl, 

I, Me, OMe 

ArCH2OH Mn-L-5 (5%) Рисунок 10 140°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1.2 экв.) 

/ Ar 

46-90 9-18 [131] 

 

(1) Cl, F, Br, 

Me, OMe, 

C=C 

ArCH2OH Mn-A-1 (0.5%) Схема 26 60-100°C / диметоксиэтан / 24-36 ч / KH 

(0.5 экв.) / Ar 

65-99 130-198 [39] 

AlkCH2OH 16-82 32-164 

Alk(R)CHOH 49-82 98-164 
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(1) Cl, Br, I, 

Me, OMe, 

C=C 

ArCH2OH Mn-L-3 (3%) Рисунок 10 80°C / ТГФ / 18 ч / t-BuOK (1 экв.) / Ar 66-97 22-32 [129] 

 
AlkCH2OH 94-96 31-32 

(12) Cl, F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Mn-L-5 (5%) Рисунок 10 140°C / толуол / 24-72 ч / KOH (0.27 

экв.) / Ar 

65-84 13-16 [131] 

 C8H17OH 30 6 

(1) Cl, Me, 

OMe, OEt 

ArCH2OH Mn-L-6 (MnO2) (10-

20%) 

Рисунок 10 135°C / без р-ля / 24 ч / NaOH or KOH or 

CsOH (0.4 экв) / воздух 

76-98 3-9 [132]  

(6)  NH2-

C6H4(CH2)2OH 

Mn-L-2 (3%) Рисунок 10 100°C / толуол / 48 ч / t-BuOK (0.75 

экв.) / Ar 

98 32 [128]  

Катализаторы на основе хрома 
(1) CN, Br, I, 

Cl, NMe2, 

NEt2, OMe, 

OBn, SMe 

ArCH2OH Cr-L-1 (3%) Рисунок 10 150°C / 1,4-диоксан / 18 ч / t-BuOK (0.5 

экв.) / N2 

46-93 15-31 [133] 

 

AlkCH2OH 61 20 

Катализаторы на основе цинка 
(1) CF3, F, Cl, 

I, OMe 

ArCH2OH Zn-L-1 
(Zn(NO3)2*6H2O) 

(15%) 

 140°С / толуол / 36 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

N2 

43-99 2-6 [134] 

 AlkCH2OH 58-69 3-4 

Катализаторы на основе осмия 
(1)  EtOH Os-A-1 

(OsH3Cl[HN(C2H4Pi

Pr2)2]) (0.1%) 

Рисунок 27 200°C / без р-ля / 30 ч / t-BuOK (0.005 

экв) / Ar 

73 730 [221]  

(1)  EtOH, n-PrOH Os-A-2 
(OsH4[HN(C2H4PiPr2

)2]) (0.1%) 

Рисунок 27 200°C / без р-ля / 30 ч / без основания / 

Ar 

64-67 640-670 [221]  

(1)  MeOH Os-A-3 
(OsHCl(CO)[HN(C2

H4PiPr2)2]) (0.1%) 

Рисунок 27 200°C / без р-ля / 30 ч / t-BuOK (0.005 

экв) / Ar 

68 680 [222]  

(1)  BnOH Os-A-4 
(OsH2(CO)[HN(C2H4

PiPr2)2]) (0.1%) 

Рисунок 27 200°C / без р-ля / 30 ч / t-BuOK (0.005 

экв) / Ar 

47 470 [222]  

AlkCH2OH 200°C / без р-ля / 30 ч / без основания / 

Ar 

36-60 360-600 

Катализаторы на основе самария 
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(1) NO2, CF3, 

CN, Cl, 

OMe, F, Br 

ArCH2OH Sm-L-1 (SmI2) (3%)  140°C (MW) / толуол / 1 ч / t-BuOK (1 

экв.) / Ar 

59-83 19-27 [137]  

(4)  BnOH Sm-L-1 (SmI2) (3%)  140°C (MW) / толуол / 1 ч / t-BuOK (1 

экв.) / Ar 

52 17 [137]  

Катализаторы на основе рения 

(1) COOMe, 

Cl, F, Br, 

OMe 

ArCH2OH Re-L-1 
(ReH7(PCy3)2) (10%) 

 150°C / анизол / 24 ч / без основания / 

CO 

67-95 6-9 [138] 

 AlkCH2OH 90 9 

Alk(R)CHOH 78-97 7-9 
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Наиболее широкий диапазон каталитических условий предложен для проведения 

реакции между ароматическими аминами и спиртами с переносом водорода. Как и в случае 

других азотсодержащих соедиений наиболее многочисленной является группа 

катализаторов на основе благородных металлов (120), в то же время разработано 47 

катализаторов на основе 3d металлов и еще 2 катализатора еа основе самария и рения.  

Процесс образования вторичных аминов может быть проведен в очень мягких 

условиях, в том числе при комнатной температуре, как при использовании соединений 

благородных металлов, так и 3d-металлов, но примечательно, что в состав таких 

комплексов входят NHC или P,N-лиганды (Ir-M-1 (Схема 28, [194]), Ir-L-8 (Рисунок 7, 

[63]), Mn-L-1 (Рисунок 10, [127])). Основная часть рутениевых, иридиевых и родиевых 

катализаторов работает при 100-120°С. Для Pd и Pt катализаторов рабочий температурный 

диапазон повышается до 130-150°С. Катализаторы на основе серебра могут вести целевую 

реакцию как при более низких температурах 110°С, так и при более высоких до 180°С. 

Соединения железа и никеля часто катализируют целевой процесс при повышенных 

температурах 130-140°С, тогда как соединения кобальта и марганца способны работать при 

80-100°С. Диапазон используемых оснований достаточно обширен. t-BuOK чаще всего 

используется в сочетании с соединениями рутения, марганца и кобальта, KOH и K2CO3 – с 

соединения меди, различные гидроксиды (LiOH, NaOH, CsOH) – с соединениями палладия. 

Катализаторы на основе платины и золота чаще используют без основания. Подавляющее 

большинство реакций проводят в инертной атмосфере. Амины с нитро группой могут быть 

синтезированы с использованием гомогенных и гетерогенных катализаторов на основе 

рутения, иридия, палладия, меди, никеля, марганца, самария в более мягких условиях при 

100-110°С или более жестких 140-160°С. Целевые соединения, содержащие COOR группу, 

могут быть синтезированы при 110-130°С с использованием соединений Ru (1), Ir (4), Pd 

(1), а также при более высоких температурах 150°С с использованием комплекса рения. 

Наибольшее число методов для синтеза аминов с CF3 и CN группами предложены для 

соединений рутения (6) и иридия (9) как в мягких (25-115°С), так и в жестких условиях 

(140°С). Соединения кобальта, никеля и железа позволяют получить продукты с CF3 и CN 

группами при 130-150°С, а соединения марганца при 25-80°С. 

Процесс алкилирования ароматических аминов спиртами может происходить с 

образованием третичных аминов несколькими путями. Во-первых, взаимодействием двух 

молекул спирта с первичными аминами. Данный процесс может быть проведен с 

использованием как гомогенных катализаторов на основе рутения RuCl2(PPh3)3 при 150-

180°С и платины PtCl2(PhCN)2 при 180°С, так и гетерогенных Pd/Fe2O3 при 140-170°С без 

растворителя и основания. При этом на платиновом катализаторе в реакцию вступают 
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только алифатические спирты, на рутениевом и палладиевом – как бензиловые, так и 

алифатические. Вторым способом получения третичных аминов является взаимодействие 

вторичных аминов со спиртами, который в условиях реакции переноса водорода 

катализируется Pd/Fe2O3 при 140-170°С без растворителя и основания. Третьим типом 

реакций, приводящим к третичным аминам, является циклизация, которая происходит при 

взаимодействии первичных аминов с диолами. Большинство реакций протекают на 

гомогенных катализаторах, среди которых [Ru(p-cymene)Cl2]2 [179] и иридивый 

катализатор с С=N лигандом Ir-L-1 (Рисунок 7) [56] способны проводить циклизацию при 

100-110°С, при этом рутениевый катализатор работает без основания в толуоле в 

присутствии DPEPhos лиганда, тогда как Ir-L-1 используется в присутствии 5% K2CO3 в 

трифторэтаноле. Комплекс [Cp*IrCl2]2 катализирует процесс циклизации при 130°С в 

присутствии 5% NaHCO3 в толуоле [82]. Циклизация на рутениевых катализаторах без 

растворителя протекает при более высоких температурах 135-150°С [101]. Комплексы 

железа и никеля катализируют циклизацию при 140°С, причем катализатор на основе 

железа используется без растворителя и основания [115], тогда как комплекс никеля 

требует использования 30 мольн.% KOH и циклопропилметилового эфира в качестве 

растворителя [122].  

Процесс образования различных гетероциклических соединений путем 

взаимодействия ароматических аминов со спиртами может происходить как при 

протекании межмолекулярного, так и внутримолекулярного взаимодействия. Среди 

межмолекулярных реакций можно выделить образование бензимидазолов из о-

фенилендиаминов и спиртов (типы реакций 4 и 11), хиноксалинов из о-фенилендиаминов и 

диолов (тип реакции 17), хинолинов из о-гидроксиметиламинов и спиртов или 

бензилнитрилов (типы реакций 2 и 3), пирролов из аллилдиолов и аминов (тип 18), а также 

трициклических структур из 1,8-диаминонафталинов и спиртов (тип 12). Образование 

бензимидазолов и хиноксалинов может происходить с использованием наночастиц Ru при 

110-150°С в присутствии 50 мольн% KOH в толуоле [145]. Бензимидазолы также могут 

быть получены с использованием гидразонового комплекса Ru при 100°С, 50 мольн% KOH 

в толуоле [177], а также фталоцианинового комплекса железа при 120°С в присутствии t-

BuONa [109]. Без основания реакция образования бензимидазолов протекает при более 

высокой температуре 140°С в присутствии палладиевого катализатора Pd(COD)SnCl3 в о-

ксилоле [107]. В то же время SmI2 даже при 140°С под действием микроволнового 

излучения требует использования t-BuOK [137]. Образование хинолинов можно 

катализировать соединениями рутения [30] и иридия [66] при 110-125°С. Взаимодействие 

между о-гидроксиметиланилинами и спиртами происходит в присутствии 10-50 мольн% 
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основания. Рутениевые катализаторы (Ru-A-1 и Ru-A-2), иридиевые комплексы (Ir-A-2 и 

[Cp*IrCl2]2) используются в присутствии t-BuOK или KOH. Реакция между о-

гидроксиметиланилинами и бензилнитрилами протекает на рутениевом катализаторе Ru-

A-2 при 125°С в присутствии 1 эквивалента t-BuOK. Все реакции проводятся в инертной 

атмосфере. Еще один межмолекулярный процесс между 1,8-диаминонафталином и 

спиртами позволяет получать трициклы с дигидропиримидиновым фрагментом с помощью 

пинцерного комплекса марганца Mn-L-5 [131] в присутствии 30 мольн% KOH в толуоле. 

Полусэндвичевый карбонильный комплекс железа позволяет провести синтез пирролов 

путем межмолекулярного взаимодействия аллилдиолов и ароматических аминов при 150°С 

без основания в толуоле [198]. Синтез индолов внутримолекулярной циклизацией о-

гидроксиметиланилинов проводится при 90-110°С с использованием [Cp*IrCl2]2 в 

присутствии 5% K2CO3 в толуоле [82] или при 100°С в присутствии пинцерного комплекса 

марганца Mn-L-2 и 0.75 экв. t-BuOK [128]. 

Таким образом, при каталитическом взаимодействии ароматических аминов и 

спиртов может быть получен широкий спектр вторичных и третичных аминов, циклических 

аминов из диолов, а также такие гетероциклические соединения как бензимидазолы, 

хинолины, хиноксалины, пирролы, индолы и трициклические гетероциклы с 

дигидропиримидиновым фрагментом.  

 

Рисунок 33. Число реакций синтеза ароматических аминов и гетероциклов, проведенных с выходом не ниже 

65% в присутствии соответствующей комбинации основания и катализатора на основе конкретного металла 
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Таблица 14. Наиболее эффективные катализаторы реакции алкилирования ароматических аминов спиртами с переносом водорода 

Лучшее основание: без основания (39%), tBuOK (29%), KOH (14%) 

Температурный режим: 50% субстратов в диапазоне 100-140°C 

Металл TONmax 

(TON/T°С/основание/тип катализатора/атмосфера) 

Tmin,°C 

(TON/T°С/основание/тип катализатора/атмосфера) 

Ag  (98/100°C/KOH/гетеро/атмосфера не указана), [159]  (98/100°C/KOH/гетеро), [159]  

Au (196/120°С/без основания/гетеро/N2), [141]  (6/100°C/tBuOK/гомо/Ar), [108]  

Co  (48/80°С/tBuOK/гомо), [54]  (48/80°С/tBuOK/гомо), [54]  

Cu (363/100°C/KOH/гетеро/атмосфера не указана), [154]  (46/80°С/KOH/гетеро/атмосфера не указана), [172]  

Fe (86/100°С/tBuONa/гомо/N2), [109]  (47/80°C/tBuOK/гомо/Ar), [110]  

Ir (3960/70°C/tBuOK/гомо/Ar), [37]  (186/25°С/tBuOK/гомо/Ar), [63]  

Mn (198/60°C/KH/гомо/Ar), [39]  (62/25°C/tBuOK/гомо/Ar), [127]  

Ni (99/144°C/без основания/гетеро/N2), [171]  24/120°C/KOH/гомо/N2, [124]  

Os (670/200°С/без основания/гомо/Ar), [221]  (670/200°С/без основания/гомо/Ar), [221]  

Pd (4619/120°C/LiOH/гетеро/Ar), [139]  (34/75°С/без основания/гетеро/Ar), [162]  

Pt (1960/145°C/без основания/гетеро/N2), [144]  (1960/145°C/без основания/гетеро/N2), [144] 

Re (1 статья) (10/150°C/без основания/гомо/CO), [138]  (10/150°C/без основания/гомо/CO), [138]  

Rh (97/100°C/tBuOK/гомо/воздух), [38]  

(95/110°C/KOH/гомо/атмосфера не указана), [185]  

(97/100°C/tBuOK/гомо/воздух), [38]  

(90/100°C/без основания/гомо/N2), [47]  

Ru (7000/100°C/tBuOK/гомо/N2), [32]  (39/55°C/tBuOK/гомо/воздух), [90]  

Sm (1 статья)  (28/140°С(MW)/tBuOK/гомо/Ar), [137]  (28/140°С(MW)/tBuOK/гомо/Ar), [137]  
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3.3.4. Процесс переноса водорода при взаимодействии алифатических аминов 

со спиртами с образованием связи C–N 

3.3.4.1. Процесс переноса водорода при взаимодействии алифатических аминов со 

спиртами без катализаторов на основе переходных металлов 

Реакция между алифатическими аминами и спиртами может протекать при 160-200°С 

в присутствии твердого NaOH в воздушной атмосфере в избытке соответствующего спирта 

[21]. В данном процессе были протестированы бензиламин и циклогексиламин с 

различными спиртами. Бензиламин с бензиловым спиртом реагируют как с высокой 

конверсией, так и селективностью, хотя этот пример может быть нерепрезентативным, 

поскольку продукт взаимодействия двух молекул бензиламина имеет такую же структуру 

как продукт реакции бензиламина с бензиловым спиртом. Реакция с 2-фенилэтанолом 

характеризуется высокой конверсией (98%), но преимущественным образованием имина 

(амин/имин 19/75). Циклогексиламин в отличие от бензиламина с 2-фенилэтанолом 

реагирует с 51% конверсией, но селективность наблюдается в сторону целевого амина 

(амин/имин 70/30). Взаимодействие циклогексиламина с вторичным циклогексиловым 

спиртом характеризуется высокой конверсией (90%), но низкой селективностью 

(амин/имин 24/69) (Схема 83).  

 

Схема 83. Алкилирование алифатических аминов в присутствии твердого NaOH в воздушной атмосфере 

Алкилирование алифатических аминов спиртами с образованием вторичных аминов 

в присутствии каталитических количеств 1,3,5-триазо-2,4,6-трифосфорин-2,2,4,4,6,6-

гексахлорида (TAPC) (5-10 мольн%) эффективно протекает при 180-200°С в 1,2,4-

триметилбензоле (1,2,4-TMB) в атмосфере аргона с выходами 60-98% (Схема 84) [26]. 

Предположительный механизм данного процесса приведен в разделе 3.4.1. (Схема 95). 

 

Схема 84. Алкилирование алифатических аминов в присутствии TAPC в инертной атмосфере 
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Углеродный материал без использования соединений металлов может служить 

активатором алкилирования алифатических аминов бензиловым спиртом при 130°С в 

толуоле в присутствии 50 мольн% KOH [22] (Схема 85). Описание предположительного 

механизма данного процесса приведено в разделе 3.4.1. (Схема 91). 

 

Схема 85. Алкилирование алифатических аминов в присутствии углеродного материала С-1 

3.3.4.2. Процесс переноса водорода при взаимодействии алифатических аминов со 

спиртами, катализируемый соединениями переходных металлов 

В данном разделе будет рассмотрено каталитическое алкилирование алифатических 

аминов спиртами с переносом водорода под действием соединений благородных металлов 

Ru, Ir, Rh, Pd, Au, Ag, Pt, 3d-металлов Fe, Co, Ni, Mn, Cu, а также Os с переносом водорода. 

При взаимодействии алифатических аминов со спиртами могут быть получены вторичные 

и третичные амины (циклические и ациклические), а также ароматические гетероциклы. 

Вначале раздела приведены данные о наиболее эффективных катализаторах (наибольшее 

значение TON), использованных для проведения целевой реакции с участием 

алифатических аминов. Затем рассмотрены примеры успешного проведения целевого 

процесса при наиболее низкой температуре. Для корректного сравнения условий и выходов 

продуктов целевого процесса, общая совокупность реакций разделена на типы, в 

соответствии со структурой получаемого продукта (Рисунок 34). В Таблица 15 собраны 

литературные данные об условиях, в которых проводили реакцию алифатических аминов 

со спиртами с переносом водорода. В конце раздела приводится диаграмма (Рисунок 35), 

отражающая выявленные корреляции между катализаторами, на основе определенных 

металлов и основаниями, которые используются в данном процессе и Таблица 16, в которой 

указаны наиболее эффективные катализаторы реакции алифатических аминов со спиртами 

с переносом водорода на основе каждого металла. 

Активный гетерогенный катализатор на основе палладия Pd-A-3, пришитый к SiO2 

(Схема 43), позволяет вводить в реакцию с алифатическими аминами бензиловые спирты с 

выходами 82-94% (TON 391-1119), алифатические первичные спирты – 75-83% (TON 357-

395), вторичные спирты – 65-87% (TON 310-414) при 120-140°С в присутствии LiOH (0.2 

экв.) без растворителя [139]. Биметаллический гетерогенный катализатор на основе 

платины и олова Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/Al2O3, Pt/Sn = 1/3) позволяет получать вторичные 
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алифатические амины с использованием бензиловых и первичных алифатических спиртов 

с выходами 57-97% (TON 106-1660) [139]. Пинцерные комплексы осмия позволяют 

достигать высокой эффективности целевого процесса для бензиловых и алифатических 

спиртов (43-92%, TON 430-920), но при очень жестких условиях 200°С без растворителя и 

основания [222]. 

Наиболее мягкие условия для алкилирования алифатических аминов были 

продемонстрированы в присутствии комплекса рутения Ru-L-26 ([Ru-(p-cymene)Cl2]2) c 

аминоамидным лигандом (Ad 9) (Рисунок 6), который позволяет алкилировать 

алифатические амины бензиловыми спиртами 60-99% (TON 5-8) алифатическими 

первичными спиртами 67-99% (TON 5-8) при 40-65°С, и диолами с образованием 

третичных аминов 99% (TON 16) при 55°С в присутствии 2 экв. t-BuOK без растворителя в 

присутствии молекулярных сит 3Å. Однако в данном случае используются очень высокие 

загрузки рутениевого катализатора 6-12 мольн% [201].  
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Рисунок 34. Типы реакций ароматических аминов со спиртами, протекающими с переносом водорода 
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Таблица 15. Алкилирование алифатических аминов спиртами с переносом водорода 

Тип 

реакции 

FG в 

амине 

и 

спирте 

Спирты Катализатор, 

мольн% 

Рисунок или 

схема, на которых 

приведена 

структура 

катализатора 

T°C / р-ль / время / основание (экв) / 

добавка (мольн%)  

/ атмосфера 

Выходы, % TON Ссылка 

Катализаторы на основе рутения 
(1) CF3, F, 

Cl, 

OMe 

ArCH(OH)CH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 100°C / толуол / 24 ч / без основания / 

Ad 13 (6%) / 4Å MS / Ar 

25-99 5-19 [223]  

AlkCH(OH)CH2OH 80 16 

(1) F, 

OMe, 

C=C,  

ArCH2OH Ru-A-3 (0.002-

0.2%) 

Схема 19 140°C / без р-ля / 22-96 ч / Na (0.75 экв) 

/ Ar 

3-34 150-1700 [31]  

(1) Cl ArCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (8%) 

 110°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (3 экв.) / 

Ad 9 (8%) / N2 

92-99 11-12 [201]  

AlkCH2OH 99 12 

(1) F, Cl, 

Br, Cl, 

Me, 

OCH2O  

ArCH2OH Ru-L-62 ([Ru(p-

cymene)Cl2]/Ph2PA

r-Si) (5%) 

 120-140°C / толуол / 5-30 ч / без 

основания / атмосфера не указана 

63-99 12-19 [170]  

AlkCH2OH 78-94 15-18 

(1) I, F, 

OMe, 

Me 

BnOH Ru-L-65 (1%) Рисунок 26 120°C / t-AmylOH / 24 ч / t-BuOK (0.05 

экв) / N2 

98 98 [202]  

AlkCH2OH 97-99 97-99 

(1) Cl, 

OMe 

ArCH2OH Ru-L-66 

(Ru3(CO)12) (6-

12%) 

 100-140°C / без р-ля/ 24 ч / без 

основания / Ad 10 (6%) / Ar 

66-84 11-14 [224]  

Alk2CHOH 87-99 14-16 

AlkArCHOH 74-98 6-16 

(1) RO–B–

OR 

ArCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 155°C / ксилол / 24 ч / Na2CO3 (0.1 экв) / 

DPEphos (5%) / Ar 

59-87 11-17 [203]  

AlkCH2OH 53-61 10-12 

(1) OMe AlkCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 110°C / толуол / 24 ч / без основания / 

DPEPhos (5%) / атмосфера не указана 

52-85 10-17 [180]  

(1) OMe Alk(R)CH2OH Ru-L-66 
(Ru3(CO)12) (6%) 

 130-140°C / t-AmylOH / 24 ч / без 

основания / Ad 10 (6%) / Ar 

67-93 11-15 [204]  

ArCH(OH)CH(OH)

R 

60-89 10-14 
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(6)  AlkCH2OH Ru-L-1 

(RuCl2(PPh3)3) 

(0.5%) 

 120°C / без р-ля / 2.5 ч / без основания / 

атмосфера не указана 

14-82 28-164 [225]  

(1)  ArCH2OH Ru-L-2 (1%) Рисунок 8 110-150°C / без р-ля / 4 ч / без 

основания / N2 

60-86 60-86 [84]  

(1)  BnOH Ru-L-25 (1%) Рисунок 8 110°C / толуол / 12 ч / KOH (0.3 экв.) / 

атмосфера не указана 

87-91 87-91 [88]  

PhCH2CH2OH 79-81 79-81 

(1)  ArCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (1-5%) 

 110°C / толуол / 24 ч / без основания / 

dppf (2.5%) / MS 3Å / N2 

44-89 17-35 [179]  

AlkCH2OH 110°C / толуол / 24 ч / без основания / 

DPEPhos (1%) / MS 3Å / N2 

62-97 14-97 

Alk(R)CHOH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 150°C / ксилол / 24 ч / без основания / 

DPEPhos (5%) / N2 

18-98 3-19 

(6)  ArCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (2.5%) 

 110°C / толуол / 24 ч / без основания / 

4Å MS / dppf (2.5%) / Ar 

71-97 28-38 [104]  

AlkCH2OH 62-85 24-34 

(1)  Solketal Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (2.5%) 

 130°C / толуол / 48 ч / без основания / 

dppf или DPEphos (2.5%) / Ar 

64-92 25-36 [226]  

(1)  ArCH2OH Ru-L-34 (1.5%)  Рисунок 8 110°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1 экв.) / 

4Å MS / Ar 

20-96 13-64 [93]  

AlkCH2OH 50-75 33-50 

(1)  BnOH Ru-L-35 
([Cp*RuCl2]n) 

(2%) 

 110°C / толуол / 48 ч / t-BuONa (1.2 экв.) 

/ Ad 3 (4%) / N2 

73 36 [94]  

(1)  AlkCH2OH Ru-L-69 
(RuH2(PPh3)4) 

(2.5%) 

 160-180°C / без р-ля / 6-24 ч / без 

основания / Ar 

46-92 18-36 [227]  

(3)  HO(CH2)nOH Ru-L-69 
(RuH2(PPh3)4)  

(2.5%) 

 155°C / без р-ля / 4-24 ч / без основания 

/ Ar 

28-87 11-34 [227]  

(9)  H2N(CH2)nOH / 

ROH 
Ru-L-69 
(RuH2(PPh3)4)  

(2.5%) 

 155°C / без р-ля / 6-24 ч / без основания 

/ Ar 

16-40 6-16 [227] 

(10)  H2N(CH2)nOH Ru-L-69 
(RuH2(PPh3)4) 

(2.5%) 

 155°C / без р-ля / 6-24 ч / без основания 

/ Ar 

41-89 16-35 [227]  

(6)  ArCH2OH  75-97 25-32 [228]  
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AlkCH2OH Ru-L-70 
(Ru(OH)x/TiO2) 

(3%) 

130-140°C / мезитилен / 3-12 ч / без 

основания / Ar 

75-79 25-23 

(5)  ArCH2OH Ru-L-70 
(Ru(OH)x/TiO2) 

(3%) 

 130-140°C / мезитилен / 3-12 ч / без 

основания / Ar 

81-87 27-29 [228]  

AlkCH2OH 80 26 

(3)  HO(CH2)5OH Ru-L-71 
(RuCl3*nH2O) 

(3%) 

 180°C / без р-ля / 5 ч / без основания / 

PBu3 (9%) / Ar 

48-76 16-25 [200]  

HOCH2CH2OCH2C

H2OH 

38-45 12-15 

HOCH2CH2N(R)CH

2CH2OH 

19 6 

(1)  ArCH2OH Ru-L-58 (5%) Рисунок 8 130°C / без р-ля / 18 ч / без основания / 

Ar 

47-98 9-19 [101]  

AlkCH2OH 62-70 12-14 

(6)  BnOH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 115°C / без р-ля / 1.5-2 ч / без основания 

/ DPEPhos (5%)/N2 

79-81 15-16 [102]  

AlkCH2OH 115-125°C / без р-ля / 1.5 ч / без 

основания / DPEPhos (5%) / N2 

83-94 16-18 

(2)  PhCH(OH)CH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2)  (5%) 

 115°C / без р-ля / 1.5-2 ч / без основания 

/ DPEPhos (5%) / N2 

61-90 12-18 [102]  

(3)  HO(CH2)nOH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 135°C / без р-ля / 1.5 ч / без основания / 

DPEPhos (5%) / N2 

54-82 10-16 [102]  

(3)  HO(CH2)nOH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (5%) 

 110°C / толуол / 2 ч / без основания / 

DPEPhos (5%) / NEt3 (10%) / N2 

63-82 12-16 [179]  

(1)  ArCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (12%) 

 55-65°C / без р-ля / 13-48 ч / t-BuOK (2 

экв.) / 3Å MS / Ad 9 (12%) / N2 

99 8 [201]  

AlkCH2OH 99 8 

(1)  ArCH2OH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (12%) 

 40-65°C / без р-ля / 12-48 ч / t-BuOK (2 

экв.) / 3Å MS / Ad 9 (12%) / N2 

60-75 5-6 [201]  

AlkCH2OH 67-91 5-7 

(3)  HO(CH2)nOH Ru-L-26 ([RuCl2(p-

cymene)]2) (6%) 

 55°C / без р-ля / 24 ч / t-BuOK (2 экв.) / 

3Å MS / Ad 9 (6%) / N2 

99 16 [201]  

(1)  ArAlkCHOH Ru-L-66 
(Ru3(CO)12) (6%) 

 120-140°C / t-AmylOH /24 ч / без 

основания / Ad 10 (6%) / Ar 

47-97 7-16 [229]  

Alk2CHOH 85-92 14-15 

(1)  AlkCH2OH Ru-L-66 
(Ru3(CO)12) (6%) 

 160°C / t-AmylOH / 24 ч / без основания 

/ Ar 

78-80 13 [230]  

Alk(R)CHOH 20-91 3-15 

(1)  ArCH2OH Ru-L-66 
(Ru3(CO)12) (6%) 

 110-120°C / без р-ля / 24 ч / без 

основания / P(o-Tol)3 (6%) / атмосфера 

не указана 

60-70 10-11 [231]  

ArAlkCHOH 29-97 4-16 

Alk2CHOH 90-93 15-15 
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Катализаторы на основе иридия 
(1) CF3, 

CN, Cl, 

F,  Me, 

OMe, 

OCH2O 

ArCH2OH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (2%) 

 115°C / H2O / 4-10 ч / без основания / N2 72-98 36-48 [206]  

AlkCH2OH 67-94 33-47 

Alk2CHOH 68-91 34-45 

HO(CH2)nOH 95 47 

(1) CF3, 

Me, 

OMe 

HO(CH2)nOH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (2%) 

 140-160°C / без р-ля / 1 ч / без 

основания / N2 

46-81  23-40 [79]  

(1) CN, 

C=C, 

OMe 

MeOH Ir-L-31 (1%) Рисунок 26 120°C / без р-ля / 24 ч / без основания 

/Ar 

80-99 80-99 [232]  

AlkCH2OH  120-140°C / без р-ля / 24 ч / без 

основания or NaHCO3 (1.1 экв) or t-

BuONa (1.1 экв) / Ar 

15-98 15-98 

(1) OH, 

OMe 

AlkCH2OH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (2-

6%) 

 120°C / толуол / 24-48 ч / без основания 

or Cs2CO3 (0.25 экв) /Ar 

44-94 7-47 [233]  

(1) OMe BnOH Ir-L-18 (2%) Рисунок 7 95-150°C / толуол / 24-72 ч / без 

основания / Ar 

94 47 [75]  

AlkCH2OH 23-93 11-46 

(1)  BnOH Ir-M-3 (1-3%) Схема 30 100°C / H2O / 6-24 ч / без основания / 

воздух 

82-91 45-91 [205]  

HO(CH2)nOH 74-94 24-94 

(1)  ArCH2OH Ir-M-5 (1%) Схема 32 110°C / толуол / 16 ч / t-BuOK (0.5 экв) / 

Ar 

21 21 [45]  

(1)  BnOH Ir-M-9 (0.2%) Схема 52 120°C / без р-ля / 0.5-2 ч / без основания 

/ N2 

99 495 [148]  

(1)  BnOH Ir-L-1 (1%) Рисунок 7 100°C / TFE / 12 ч / K2CO3 (0.05 экв) / Ar 70-84 70-84 [56] 

 

(1)  BnOH Ir-L-2 (1%) Рисунок 7 100°С / CF3CH2OH / 12 ч / K2CO3 (2 

экв.) / Ar 

75-92 75-92 [57]  

(1)  ArCH2OH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (1-

5%) 

 90-130°C / толуол / 17-40 ч / NaHCO3 

(0.01-0.04 экв) / Ar 

72-95 14-95 [61]  

AlkCH2OH 76-95 15-95 

Alk2CHOH 44-98 11-98 

(4)  HOCH2CH(R)OH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (1%) 

 100-160°C / H2O / 17-64 ч / NaHCO3 

(0.05 экв) / Ar 

60-98 60-98 [213]  

(3)  HO(CH2)nCH(R)OH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (1-

4%) 

 90-110°C / толуол / 17-40 ч / NaHCO3 

(0.01-0.04 экв) / Ar 

63-94 14-94 [82]  
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(4)  HO(CH2)nOH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (1-

4%) 

 110°C / толуол / 17 ч / NaHCO3 (0.01-

0.04 экв) / Ar 

72-91 18-91 [212]  

HOCH(R)(CH2)nCH

(R)OH 

110°C / толуол / 17 ч / Na2CO3 (0.01-0.04 

экв) / Ar 

78-94 19-94 

Ar(CH2OH)2 110°C / толуол / 17 ч / без основания / 

Ar 

63-76 31-38 

(1)   BnOH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (2%) 

 160°C / без р-ля / 1 ч / без основания / 

N2 

46-47 23 [79]  

AlkCH2OH 57-58 28-29 

Alk2CHOH 53 26 

(1)  BnOH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (5%) 

 90-110°C / толуол / 17-48 ч / K2CO3 (0.05 

экв) /Ar 

67-77 13-15 [81] 

 AlkCH2OH 61-88 12-17 

Alk2CHOH 72-83 14-16 

(1)  ArCH2OH Ir-L-6 
([Cp*IrCl2]2) (5%) 

 90-110°C / толуол / 17-48 ч / K2CO3 (0.05 

экв) / Ar 

67-77 13-15 [82]  

AlkCH2OH 61-88 12-17 

Alk2CHOH 72-83 14-16 

(1)  BnOH Ir-L-7 (1%) Рисунок 7 100°C / без р-ля / 24-48 ч / CsOH (0.1 

экв) / N2 

45-92 45-92 [62]  

(1)  BnOH Ir-L-11 (1%) Рисунок 7 110°C / толуол / 48 ч / без основания / 

MS 4Å / Ar 

80 80 [67]  

(1)  BnOH Ir-L-14 (1%) Рисунок 7 135°C / толуол / 24 ч / без основания / 

N2 

51-95 51-95 [70]  

AlkCH2OH 86 86 

Alk(R)CHOH 29 29 

(1)  ArCH2OH Ir-L-15 (1%) Рисунок 7 130°C / без р-ля / 24 ч / без основания / 

Ar 

65-90 65-90 [71]  

AlkCH2OH 47-85 47-85 

ArAlkCHOH 46-70 46-70 

(1)  BnOH Ir-L-16 (1%) Рисунок 7 110°С / толуол / 45 ч / K2CO3 (1 экв) / Ar 50 50 [72]  

(1)  BnOH Ir-L-17 (2%) Рисунок 7 110°C / H2O / 16-24 ч / без основания / 

N2 

35-93 17-46 [74]  

(1)  BnOH Ir-L-19 (2%) Рисунок 7 120°C / толуол / 16 ч / Cs2CO3 (1.1 экв) / 

AgNTf2 (2%) / N2 

85 42 [76]  

(1)  BnOH Ir-L-22 (PB-

Cp*Ir(IPr)) (1%) 

 100-150°C / H2O / 24 ч / без основания / 

воздух 

61-83 61-83 [157]  

(1)  AlkCH2OH Ir-L-22 (PB-

Cp*Ir(IPr)) (5%) 

 110°C / без р-ля / 7-24 ч / без основания 

/ AgOTf (15%) / атмосфера не указана 

50-95 10-19 [80]  

(1)  BnOH Ir-L-3 (1%) Рисунок 7 110°C / толуол / 45 ч / NaHCO3 (0.5 экв.) 

/ MS 4Å / Ar  

55-86 55-86 [58]  

C3H7OH 25-56 25-56 
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(1)  BnOH Ir-L-4 (1%) Рисунок 7 100°C / без р-ля / 24 ч / CsOH (0.5 экв) / 

N2 

17-62 17-62 [59]  

(1)   BnOH Ir-L-25 (Ir-NHC-

(CH2)3-SiO2) 

(1.5%) 

 110°C / толуол / 48 ч / NaHCO3 (0.5 экв.) 

/ Ar 

90 60 [73]   

(1)  BnOH Ir-L-26 ([Cp*IrI2]2) 

(2%) 

 115°C / [BMIM]PF6 / 24 ч / без 

основания / N2 

63-99 31-49 [178]  

AlkCH2OH 115°C / H2O or [BMIM]PF6 / 24 ч / без 

основания / N2 

47-87 23-43 

(3)  HO(CH2)nOH Ir-L-26 ([Cp*IrI2]2) 

(2%) 

 115°C / H2O / 15-20 ч / без основания / 

N2 

56-95 28-47 [178]  

(1)  ArCH2OH Ir-L-30 (5%) Рисунок 26 80°C / толуол / 60 ч / без основания / 

C6F5COOH (10%) / N2 

83 

ee 60 
16 [210]  

(1)  HO(CH2)nOH Ir-L-31 (1%) Рисунок 26 100-140°C / без р-ля / 24 ч / без 

основания or t-BuONa (1.1 экв) / Ar 

34.3-99 34-99 [232]  

Катализаторы на основе родия 
(1) Br ArCH2OH Rh-M-4 (1%) Рисунок 27 100°C / d8-толуол / 6 ч / t-BuOK (1.1 экв) 

/ Na[BArF
4] (1%) /  

64-71 64-71 [38]  

(1) F, Me, 

OEt 

ArCH2OH Co-Rh-L-1 
(Co2Rh2/C) (5%) 

 100-150°С / 24 ч / без р-ля / без 

основания / N2 

66-97 13-19 [167]  

AlkCH2OH 93 18 

Катализаторы на основе палладия 
(1) Cl, F BnOH Pd-A-3 (0.021-

0.21%) 

Схема 43 120-140°C / без р-ля / 24-48 ч / LiOH 

(0.2 экв.) / Ar 

82-94 391-1119 [139]  

AlkCH2OH 75-83 357-395 

Alk(R)CHOH 65-87 310-414 

(1)  ArCH2OH Pd-Ti-M-1 (0.1%) Схема 55 135-150°C / толуол / 48-72 ч / KOH (2 

экв.) / Ar 

61-86 610-860 [151]  

AlkCH2OH 78 780 

(1) F ArCH2OH Pd-L-1 (PdCl2) (1-

2%) 

 100-150°C / без р-ля / 24 ч / LiOH (0.2 

экв.) / dppe (1-2%) / Ar 

73-98 73-98 [105]  

AlkCH2OH 87-97 87-97 

Alk(R)CHOH 59-98 29-49 

(1) F, Me, 

OMe 

ArCH2OH Pd-L-11 
(PdZn/Al2O3) (2.8-

5.6% Pd) 

 110°C / п-ксилол / 0.67-7 ч / без 

основания / Ar 

67-95 24-34 [162] 

 n-C8H17OH 48-94 8-16 

c-C6H11OH 90 16 

(1)  BnOH Pd-A-1 (0.4-1%) Схема 22 130°C / без р-ля / 48 ч / LiOH (0.5 кв) / 

P(2-Fur)3 (0.4-1%) / 4Å MS / Ar 

79-91 197-227 [34]  

PhCH2CH2OH 74 74 
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(5)  ArCH2OH Pd-A-4 (Pd/Fe2O3) 

(0.43%) 

 170°C / без р-ля / 18 ч / без основания / 

Ar 

85-95 198-221 [140]  

(6)  ArCH2OH Pd-A-4 (Pd/Fe2O3) 

(0.43%) 

 140-150°C / без р-ля / 18 ч / без 

основания / Ar 

72-95 167-221 [140]  

(1)  ArCH2OH Pd-M-1 (1%) Схема 56 140°C / анизол / 24 ч / без основания / 

Ar 

52-93 52-93 [152]  

(1)  ArCH2OH Pd-L-2 (Pd(OAc)2 / 

Ph2B(CH2)2-9-

BBN) (1%)  

 110°C / толуол / 24-48 ч / без основания 

/ N2 

32-62 32-62 [106]  

(1)  ArCH2OH Pd-L-7 (Pd@SiO2) 

(commercial 

SiO2*xH2O) (1%) 

 150°C / о-ксилол / 30 ч / без основания / 

Ar 

62-93 62-93 [158] 

 
AlkCH2OH 90 90 

(1)  BnOH Pd-L-13 (Pd/C) 

(5%) 

 110°C / толуол / 24 ч / HCOONa (3 экв.) 

/ N2 

78-95 15-19 [169]  

Катализаторы на основе золота 

(1) F, Cl, 

Me, 

OMe 

BnOH Au-A-1 (Au/TiO2-

VS) (2-5%) 

 140°C / толуол / 26-63 ч / без основания 

/ N2 

85-86 42-43 [141]  

AlkCH2OH 50-53 10-10.6 

(1) Me, 

OMe 

ArCH2OH Au-M-1 (Au/CeO2) 

(0.4-0.7%) 

 180°C / CF3Ph / 6-18 ч / без основания / 

N2 

65-84 118-153 [150]  

AlkCH2OH 8-50 15-91 

(1)  BnOH Au-M-2 (Au/TiO2) 

(0.9-1.8%) 

 180°C / толуол / 1-3 ч / без основания / 

(проточный реактор 50 бар) / атмосфера 

не указана  

89-98 49-54 [214]  

Ph(Me)CHOH 85 47 

Катализаторы на основе серебра 

(1)  ArCH2OH Ag-L-1 (Ag-

Fe3O4@SiO2) (1%) 

 100°C / толуол / 18-24 ч / KOH (0.2 экв) 

/ атмосфера не указана  

85-95 85-95 [159]  

(1)  BnOH Ag-L-2 (Ag/Al2O3-

Ga2O3) (3%) 

 110°C / толуол / 26 ч / NaH (0.3 экв.) / 

Ar 

8-27 2.7-9 [164]  

Катализаторы на основе платины 
 

(5) 

Cl, F, 

OMe 

ArCH2OH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ 

γ-Al2O3 (Pt/Sn = 

1/3)) (0.075-0.5% 

Pt) 

 145°C / без р-ля / 24-48 ч / без 

основания / N2 

54-97 108-1660 [195]  

AlkCH2OH 61 244 
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(1) C=C AlkCH2OH Pt-L-1 
(PtCl2(PPh3)2) 

(0.5%) 

 120-150°C / без р-ля / 4 ч / без 

основания / SnCl2*2H2O (Sn/Pt = 0.5) / 

атмосфера не указана 

57 114 [215]  

(1)  BnOH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ 

γ-Al2O3 (Pt/Sn = 

1/3)) (0.05-0.075% 

Pt) 

 145°C / без р-ля / 24-48 ч / без 

основания/ N2 

52-97 1040-1940 [144]  

(1)  ArCH2OH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ 

γ-Al2O3 (Pt/Sn = 

1/3)) (0.25-0.5% Pt) 

 145-175°C / без р-ля / 8-48 ч / без 

основания / N2 

72-97 288-388 [142]  

(7)  HO(CH2)nOH Pt-Sn-A-1 (Pt-Sn/ 

γ-Al2O3 (Pt/Sn = 

1/3)) (0.5% Pt) 

 145°C / о-ксилол / 24 ч / без основания / 

N2 

31-84 62-168 [195]  

(8)  HO(CH2)nOH Pt-Sn/ γ-Al2O3 

(Pt/Sn = 1/3) (Pt-

Sn-A-1) (0.5% Pt) 

 145°C / о-ксилол / 24 ч / без основания / 

N2 

40 80 [195]  

(5)  AlkCH2OH PtCl2(PhCN)2 (Pt-

L-2) (1%) 

 180°C / без р-ля / 4 ч / без основания / 

SnCl2*2H2O (Sn/Pt = 0.6) / атмосфера не 

указана 

90 90 [215]  

Катализаторы на основе железа 

(1) CF3, 

Me, 

OMe, 

Cl, F 

ArCH2OH Fe-L-17 (4-6%) Рисунок 27 135-140°C / толуол / 18-24 ч / без 

основания / Me3N(O) (8-12%) / 4Å MS / 

Ar 

20-95 3-23 [219]  

(1) CF3, 

TMS, 

C=C, 

OMe 

BnOH Fe-L-8 (10%) Рисунок 9 140°C / ксилол / 16 ч / без основания / 

Me3N(O) (10%) / N2 

95 9.5 [115]  

AlkCH2OH 20-97 2-9 

Alk2CHOH 88-98 8-9 

(3) CF3 HO(CH2)nOH Fe-L-8 (10%) Рисунок 9 140°C / ксилол / 16 ч / без основания / 

Me3N(O) (10%) / N2 

87-93 8-9 [115]  

(1) CF3, 

Me, F, 

Cl 

AlkCH2OH Fe-L-17 (5%) Рисунок 27 120-130°C / циклопентилметиловый 

эфир / 4-50 ч / без основания / Me3N(O) 

(10%) / Ar 

30-95 6-19 [216]  

(3) CF3, 

Me, F, 

Cl 

HO(CH2)nOH Fe-L-17 (5%) Рисунок 27 120-130°C / циклопентилметиловый 

эфир / 4-50 ч / без основания / Me3N(O) 

(10%) / Ar 

53-85 10-17 [216]  

(1) n-C8H17OH Fe-L-18 (10%) Рисунок 27 51 5 [217]  
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Cl, 

OMe, 

C=C 

n-C6H13(Me)CHOH 110°C / толуол / 24-48 ч / без основания 

/ AgF (40%) / N2 

30 3 

(1) OMe ArCH2OH Fe-L-2 (2%) Рисунок 9 80°C / толуол / 16 ч / t-BuOK (1.3 экв.) / 

Ar 

62-88 31-44 [110]  

(1) OMe, 

C=C 

PhCH=CHCH2OH Fe-L-17 (10%) Рисунок 27 130°C / толуол / 24-48 ч / без основания 

/ Me3N(O) (0.2 экв.) / Ar 

40-81 4-8 [218]  

(1) OMe ArCH2OH Fe-L-19 (3%) Рисунок 27 140°C / толуол / 16 ч / без основания / 

3Å MS / Ar 

79-89 26-29 [197]  

(1)  ArCH2OH Fe-L-3 (FeBr3) 

(3%) 

 100-200°C / 1,2,4-триметилбензол / 24-

48 ч / без основания / Ad 8 (6%) / Cp*H 

(6%) / Ar 

83-86 27-28 [111]  

(1)  BnOH Fe-L-5 (5%) Рисунок 9 110-130°C / п-ксилол / 24 ч / без 

основания / 3Å MS / Ar 

85-99 17-19 [113]  

(1)  BnOH Fe-L-7 (10%) Рисунок 9 170°С (MW) / без р-ля / 24 ч / t-BuOK (2 

экв.) / N2 

82 8 [114]  

(3)  HO(CH2)nOH Fe-L-17 (6%) Рисунок 27 135°C / толуол / 18 ч / без основания / 

4Å MS / Me3N(O) (12%) / Ar 

92 15 [219]  

(1)  ArCH2OH Fe-L-17 (4-6%) Рисунок 27 135°C / толуол / 18-24 ч / без основания 

/ Me3N(O) (8-12%) / 4Å MS / Ar 

22-91 3-15 [219]  

(11)  HOCH2C(R)=CHC

H2OH 

Fe-L-17 (10%) Рисунок 27 150°C / толуол / 24-30 ч / без основания 

/ Me3N(O) (10%) / N2  

48-90 4-9 [198]  

(12)  HOCH2C≡CCH2OH Fe-L-17 (10%) Рисунок 27 150°C / толуол / 24-30 ч / без основания 

/ Me3N(O) (10%) / N2  

36-70 3-7 [198]  

Катализаторы на основе кобальта 
(1)  BnOH Co-L-2 (2%) Рисунок 9 110°C / толуол / 48 ч / без основания / 

4Å MS / Ar 

82-93 41-46 [117] 

AlkCH2OH 86 43 

Катализаторы на основе никеля 

(1) OMe ArCH2OH Ni-L-11 
(Ni/CaSiO3) (2%) 

 155°C / о-ксилол / 15 ч / без основания / 

N2 

77 38 [220]  

(1)  BnOH Ni-L-10 (Ni/θ-

Al2O3) (1%) 

 130-144°С / о-ксилол / 24 ч / без 

основания / N2 

74-99 74-99 [171]  

AlkCH2OH 88-90 88-90 

Катализаторы на основе марганца 
(1) OMe, 

Me 

ArCH2OH Mn-L-5 (5%) Рисунок 10 140°C / толуол / 24 ч / t-BuOK (1.2 экв.) 

/ Ar 

61-68 12-13 [131] 
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(1)  Bn Mn-A-1 (0.5%) Схема 26 100°C / диметоксиэтан / 24-36 ч / KH 

(0.5 экв.) / Ar 

60-92 120-184 [39]  

Катализаторы на основе меди 
(1) NO2, 

Cl, 

OMe, 

ArCH2OH Cu-Al-1 (CuAl-

HT) (4%) 

 160°C / без р-ля / 5-9 ч / K2CO3 (1.26 

экв.) / воздух 

32-98 8-24 [173]  

AlkCH2OH 65-88 16-22 

PhCH(OH)Ph 87 21 

(1) OMe, 

Me 

ArCH2OH Cu-L-12 
(Cu(OH)x/Al2O3) 

(16%) 

 135°C / мезитилен / 1-13 ч / без 

основания / Ar 

70-93 4-5 [189]  

Ph(Me)CHOH 87 5 

(1)  BnOH CuAg-A-1 
(Cu0.95M0.05/Al2O3) 

(1%) 

 155°C / мезитилен или о-ксилол / 2-24 ч 

/ без основания / N2 

70-96 70-96 [146]  

 

(1)  BnOH Cu-M-1 (0.27%) Схема 42 100°C / без р-ля / 10 ч / KOH (1.8 экв.) / 

атмосфера не указана 

83 307 [154]  

PhCH=CHCH2OH 96 356 

Катализаторы на основе осмия 
(1)  n-PrOH OsH3Cl[HN(C2H4Pi

Pr2)2] (Os-A-1) 

(0.1%) 

Рисунок 27 200°C / без р-ля / 30 ч / t-BuOK (0.005 

экв) / Ar 

92 920 [221]  

(1)  n-PrOH OsH4[HN(C2H4PiPr

2)2] (Os-A-2) 

(0.1%) 

Рисунок 27 200°C / без р-ля / 30 ч / без основания / 

Ar 

81-92 810-920 [221]  

(1)  BnOH OsH2(CO)[HN(C2H

4PiPr2)2] (Os-A-4) 

(0.1%) 

Рисунок 27 200°C / без р-ля / 24-30 ч / без 

основания / Ar 

62-84 620-840 [222]  

AlkCH2OH 68-91 680-910 

(1)  AlkCH2OH OsH2(CO)[O(C2H4

PiPr2)2] (Os-A-5) 

(0.1%) 

Рисунок 27 200°C / без р-ля / 24 ч / без основания / 

Ar 

43-66 430-660 [222]  
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Наиболее широко распространенной реакцией является образование вторичных 

аминов из алифатических аминов и бензиловых и алифатических спиртов. Большинство 

реакций каталитического переноса водорода между алифатическими аминами и спиртами 

происходит в отсутствии оснований. Соединения рутения катализируют целевой процесс 

при повышенной температуре (120-140°С) по сравнению с ароматическими аминами, хотя 

встречаются и довольно мягкие условия 40-65°С [201]. Иридиевые катализаторы работают 

в более мягких условиях, чем рутениевые (110°С-120°С). Pd катализаторы работают в более 

мягких условиях (120-140°С), чем соединения платины и золота (140-170°С). 

Процесс алкилирования алифатических аминов спиртами может происходить с 

образованием третичных аминов несколькими путями. Во-первых, взаимодействием двух 

молекул спирта с первичными аминами. Такой процесс может протекать на гетерогенных 

катализаторах на основе рутения Ru(OH)x/TiO2 при 130-140°С в мезитилене без основания 

в инертной атмосфере [228], на основе палладия Pd/Fe2O3 при 170°С без растворителя и 

основания в аргоне [140] и на основе платины Pt-Sn / γ-Al2O3 (Pt/Sn = 1/3) при 145°С без 

растворителя и основания [195]. Также можно использовать гомогенный катализатор 

PtCl2(PhCN)2, который позволяет проводить целевой процесс при 180°С за 4 ч [215]. 

Причем, если на рутении и платине в целевую реакцию вступают как бензиловые, так и 

первичные алифатические спирты, то на палладии – только бензиловые, а на гомогенном 

Pt-катализаторе – только алифатические. Второй тип реакций, приводящий к третичным 

аминам, предполагает взаимодействие вторичных аминов с одной молекулой спирта. Такие 

реакции можно проводить как на гомогенных (RuCl2(PPh3)3 [225], [Ru(p-cymene)Cl2]2 [104]), 

так и на гетерогенных (Ru(OH)x/TiO2 [228]) рутениевых катализаторах. гомогенные 

катализаторы работают при более низкой температуре 110-120°С по сравнению с 

гетерогенными 130-140°С, но при этом оба типа катализаторов работают без основания. 

Кроме соединений рутения, только Pd/Fe2O3 способен катализировать процесс образования 

третичных аминов из вторичных аминов и бензиловых спиртов при 140-150°С без 

растворителя и основания в инертной атмосфере [140]. Третьим типом реакций, 

приводящим к третичным аминам, является циклизация, которая происходит при 

взаимодействии первичных аминов с диолами или спиртов с гидроксиаминами. Данные 

процессы могут быть проведены на гомогенных рутениевых катализаторах как при более 

высокой температуре (155-180°С) на RuH2(PPh3)3 [227] и RuCl3*nH2O [200], так и при более 

низкой (55-135°С) на [Ru(p-cymene)Cl2]2 [201]. Для достижения высокой эффективности 

при 55°С необходимо использовать 2 эквивалента t-BuOK, тогда как остальные реакции 

проводятся без основания. Процесс циклизации между аминами и диолами можно 

проводить на [Cp*IrCl2]2 при 90-110°С в толуоле в присутствии NaHCO3 или при 115°С в 
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воде без основания [82]. Также полусэндвичевые карбонильные комплексы железа 

способны катализировать реакцию циклизации аминов с диолами при 120-140°С без 

основания в таких растворителях как толуол, ксилол и циклопентилметиловый эфир [216]. 

Еще одним интересным типом реакций, протекающих с переносом водорода между 

аминами и спиртами является образование гетероциклов, а именно пирролов из аллиловых 

и пропаргиловых диолов на полусэндвичевом карбонильном комплексе железа при 150°С 

в толуоле без основания [198].  

Таким образом, алкилирование алифатических аминов спиртами может приводить 

различным продуктам в зависимости от природы спиртов. Большая часть описанных 

процессов протекает на гомогенных катализаторах благородных и 3d-металлов, однако 

гетерогенные катализаторы также могут вести процесс переноса водорода между аминами 

и спиртами. 

 

Рисунок 35. Число реакций синтеза алифатических аминов, проведенных с выходом не ниже 65% в 

присутствии соответствующей комбинации основания и катализатора на основе конкретного металла 
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Таблица 16. Наиболее эффективные катализаторы реакции алкилирования алифатических аминов спиртами с переносом водорода 

Лучшее основание: без основания (69%), tBuOK (9%), NaHCO3 (7%) 

Температурный режим: 50% субстратов в диапазоне 100-140 градусов.  

Металл TONmax 

(TON/T°C/основание/тип катализатора/атмосфера) 

Tmin,°C 

(TON/T°C/основание/тип катализатора/атмосфера) 

Ag (1 статья) (95/100°С/KOH/гетеро/атмосфера не указана), [159]  (95/100°С/KOH/гетеро/атмосфера не указана), [159]  

Au (140/180°C/б/гетеро/N2), [150] (43/140°C/без основания/гетеро/N2), [141]  

Co (2 статьи) (47/110°C/без основания/гомо/Ar), [117]   (47/110°C/без основания/гомо/Ar), [117]  

Cu (96/145°С/без основания/гетеро/N2), [146]  (12/135°C/без основания/гетеро/Ar), [189]  

Fe (44/80°C/tBuOK/гомо/Ar), [110]  (44/80°C/tBuOK/гомо/Ar) [110]  

Ir (495/120°C/без основания/гетеро/N2), [148]  (182/90°C/NaHCO3/гомо/Ar), [212]  

(182/90°C/NaHCO3/гомо/Ar), [82]  

Mn (2 статьи) (184/100°С/KH/гомо/Ar), [39]  (184/100°С/KH/гомо/Ar), [39]  

Ni (88/170°C/без основания/гетеро/N2), [220]  (15/140°C/без основания/гетеро/N2), [220]  

Os (920/200°C/без основания/гомо/Ar), [221]  (920/200°C/без основания/гомо/Ar), [221]  

Pd (1119/120°C/LiOH/гетеро/Ar), [139]  (235/100°С/LiOH/гомо/Ar), [34]  

Pt (1940/145°C/без основания/гетеро/N2), [144]  (114/120°C/без основания/гетеро/атмосфера не указана), [215]  

Rh (71/100°C/tBuOK/гомо/воздух), [38]  (10/80°C/без основания/гетеро/N2), [167]  

Ru (1700/140°C/Na/гомо/Ar), [31]  (14/25°C/tBuOK/гомо/N2), [201]  
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В результате проведенного анализа условий процесса переноса водорода при взаимодейские различных азотсодержащих соединений со 

спиртами была получена корреляция между основностью N-соединений и силой используемого неорганического основания. Алифатические 

амины обладают наиболее высокой основностью, поэтому для проведения их алкилирования спиртами в большинстве случаев основание не 

требуется. При взаимодействии сульфонамидов и амидов со спиртами достаточно использовать такое слабое основание как K2CO3 для 

депротонирования интермедиата. В то же время для алкилирования ароматических и гетероароматических аминов спиртами требуется 

использовать более сильные основания, такие как t-BuOK и KOH (Рисунок 36). 

 

Рисунок 36. Наиболее часто используемые основания с определенными типами азотсодержащих соединений 
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3.4. Механизмы процесса алкилирования азотсодержащих соединений 

спиртами с переносом водорода с образованием связи C–N 

3.4.1. Механизмы процесса алкилирования азотсодержащих соединений 

спиртами с переносом водорода без катализаторов на основе переходных 

металлов 

Для описания процесса алкилирования аминов спиртами с переносом водорода без 

участия катализаторов на основе переходных металлов был предложен ряд механизмов. 

В работе [17] было исследовано влияние атмосферы на эффективность проведения 

целевой реакции и предложен механизм, объясняющий роль кислорода в данном процессе. 

Предварительные эксперименты с PhCD2OH показали, что внедрение дейтерия происходит 

на 56%, при этом образуется 9% бис-дейтерированного продукта и 47% моно (Схема 86). 

Этот результат свидетельствует о том, что для восстановления промежуточного имина 

действительно используются атомы водорода, входящие в состав исходной молекулы 

спирта. Участие кислорода заключается в том, что он в комбинации с CsOH*H2O приводит 

к окислению спирта до альдегида, который далее реагирует с амином давая имин (Схема 

87). Избыток кислорода может затруднять последнюю стадию восстановления имина, 

поскольку кислород может перехватывать гидрид, который переносится от спирта к имину 

через 6-членное переходное состояние, подобно переходному состоянию в реакции 

Меервейна-Пондорфа-Верлея-Оппенауэра (МПВО) (Схема 89). 

 

Схема 86. Эксперименты с дейтерированным бензиловым спиртом 

 

Схема 87. Каталитический цикл реакции алкилирования анилина бензиловым спиртом в присутствии 

CsOH*H2O и O2 
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Предположительный механизм реакции алкилирования азотсодержащих соединений 

спиртами, описанный в работе [18], включает стадию превращения исходного спирта 1 под 

действием кислорода воздуха в альдегид 4, который затем реагирует с амином 2 с 

образованием имина 5. Источником атомов водорода для восстановления имина до амина 

является другая молекула исходного спирта, которая под действием основания передает 

атомы водорода имину и регенерирует альдегид 4, который продолжает каталитический 

цикл (Схема 88). Путем количественных измерений по 1Н ЯМР спектрам было 

подтверждено, что на промежуточном этапе в реакционной смеси альдегид 4 получается в 

эквивалентом количестве с целевым продуктом 3. Эту последовательность авторы назвали 

эстафетной передачей. Перенос водорода может происходить через 6-членное состояние, 

аналогичное переходному состоянию в реакции МПВО (Меервейна-Пондорфа-Верлея-

Оппенауэра) (Схема 89).  

 

Схема 88. Механизм алкилирования RNH2 спиртами в присутствии альдегидов на воздухе 

Небольшие количества кислорода в сочетании с CsOH*H2O облегчают стадию окисления 

спирта до альдегида, однако, большие количества O2 могут препятствовать третьей стадии 

переноса водорода для восстановления имина до амина. Кислород, присутствующий в 

больших количествах в реакционной смеси может перехватывать гидрид. 
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Схема 89. Перенос водорода через 6-членное состояние 

Дополнительное исследование [19] механизма процесса алкилирования 

азотсодержащих соединений спиртами, проведенное авторами работы [18] показало, что 

кроме кислорода в процессе инициации стадии окисления спирта до соответствующего 

альдегида принимает участие амин. Разумно предположить, что в отсутствии амина, но в 

присутствии CsOH*H2O и 10 мольн% О2, процесс должен остановливаться на стадии 

образования карбонильного соединения, однако без амина выход бензальдегида составил 

<1%. Добавление амина приводило к смеси бензальдегида и имина при 80°С. Эти данные 

подтверждают участие амина на стадии окисления. 

В работе [176] был предложен механизм алкилирования RNH2 спиртами при 

отсутствии катализаторов на основе переходных металлов, через образование полуаминаля. 

Несмотря на проведение реакции в атмосфере аргона авторы считают, что окисление спирта 

до альдегида происходит благодаря наличию следов кислорода (I). Затем к альдегиду 

присоединяется RNHK (II) и происходит протонирование полученного интермедиата 

исходным спиртом с образованием полуаминаля (III). Далее следует стадия дегидратации 

(IV) и нуклеофильное присоединение BnOK к полученному имину (V). Авторы отмечают, 

что в случае представленного механизма не происходит переноса водорода через 6-членное 

переходное состояние, поскольку имин, как хороший электрофил, очень быстро 

присоединяет BnO- по атому углерода С=N связи, а не координируется атомом азота на 

металле, присутствующем в молекуле основания. В спектрах 1Н ЯМР было зафиксировано, 

что при добавлении PhCH2OLi к TolCH=NTs, имин полностью исчезает и в качестве 

единственного продукта наблюдаются сигналы интермедиата (TolCH(OBn)N(Li)Ts). После 

присоединения BnO- второй алкоголят анион отщепляет атом водорода от интермедиата B 

с расщеплением связи С-О и образованием карбаниона С (VI). И на последнем этапе 

происходит миграция атома водорода от азота к углероду (VII) и протонирование аниона 
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D спиртом с регенераций альдегида (VIII). Кинетические исследования показали, что 

перенос водорода происходит во время скорость-лимитирующей стадии, так как 

наблюдается достаточно значительный кинетический изотопный эффект 2.5 (Схема 90).  

 

Схема 90. Механизм алкилирования RNH2 спиртами с образованием полуаминаля 

Процесс алкилирования азотсодержащих соединений спиртами с использованием 

гетерогенного катализатора (С-100) на основе фенол-формальдегидной смолы протекает 

при 130°С в присутствии 50 мольн% KOH. Согласно предположениям авторов, активными 

сайтами катализатора являются С=О группы хиноидной формы фенольных фрагментов [22] 

(Схема 91). Чтобы подтвердить гипотезу, авторы обрабатывали С-100 кислородом при 

150°С, при этом интенсивность С=О полосы в ИК спектре увеличивалась. Затем, при 

добавлении изопропилового спирта интенсивность С=О полосы (1570 см-1) в катализаторе 

уменьшалась с одновременным появлением С=О ацетона. Авторы полагают, что 

регенерация С=О группы происходит в результате процесса переноса водорода. Для 

выяснения роли С=С связи был проведен модельный эксперимент тетрафенилэтилена с 

бензиловым спиртом, в результате которого не был получен тетрафенилэтан, 

следовательно, не происходило переноса водорода. В то же время, в результате реакции 

бензофенона с бензиловым спиртом были получены бензгидрировый спирт (38.5%) и 

бензальдегид, что косвенно подтверждает роль С=О группы в качестве активного сайта 

катализатора. 
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Схема 91. Процесс алкилирования азотсодержащих соединений спиртами в присутствии гетерогенного 

катализатора на основе фенолформальдегидной смолы (С-100) 

Перенос водорода в реакции между анилином и бензиловым спиртом, 

активированный PhCN может протекать за счет образования на промежуточной стадии 

амидина из амина (Схема 92). В подтверждение данного предположения продукт 

активации, N-фенилбензимидамид, был выделен и введен в реакцию с бензиловым спиртом 

с образованием N-бензиланилина с высоким выходом 84% [24].  

 

Схема 92. Предположительный механизм реакции алкилирования аминов спиртами под действием ArCN 

Движущей силой процесса алкилирования аминов спиртами под действием пиридина, 

согласно предположению авторов, является нестабильность деароматизированного 1,2-

дигидропиридина. Генерация этих нестабильных частиц происходит под действием 

основания при нагревании в инертной атмосфере, при этом донором водорода служит спирт 

(Схема 93) [25]. При проведении реакции в атмосфере кислорода процесс останавливался 

на образовании имина. 
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Схема 93. Предположительный механизм реакции алкилирования аминов спиртами под действием 

пиридина 
Процесс алкилирования азотсодержащих соединений спиртами может протекать в 

присутствии каталитических количеств галогенорганических соединений (R1Hal). Авторы 

работы [27] предполагают, что процесс протекает через промежуточное образование солей 

с гидрогалогенидами (R1R2NH*HHal). Далее R1R2NH*HHal реагируют с еще одной 

молекулой спирта R1ОH, под действием которой происходит регенерация R1Hal. Для 

подтверждения своих предположений авторы провели ряд экспериментов. Во-первых, при 

использовании 7.5 мольн% PhNH2*HBr при 160°С на воздухе было получено 39% целевого 

продукта, в то время как 7.5 мольн% PhCH2Br в тех же условиях позволили получить 78% 

N-бензиланилина. Во-вторых, была проведена реакция бензилового спирта с 

гидробромидом анилина с образованием 64% смеси вторичного и третичного амина (59/41) 

и 9% PhCH2Br, которая подтверждает возможность регенерации R1Hal из спирта R1CH2OH 

(Схема 94). 

 

Схема 94. Предположительный механизм алкилирования азотсодержащих соединений спиртами под 

действием RHal 

Алкилирование N-содержащих соединений спиртами может протекать в присутствии 

каталитических количеств 1,3,5-триазо-2,4,6-трифосфорин-2,2,4,4,6,6-гексахлорида 

(TAPC) (4-10 мольн%) [26]. 31P{1H} ЯМР эксперименты показали, что в процессе реакции 

интенсивность сигнала TAPC (20.7 м.д. в 1,2,4-TMB/CDCl3) резко снижается при 

добавлении смеси бензилового спирта и анилина при 25°С и исчезает совсем при 160°С с 
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течение 20 мин. При этом в спектре 31P{1H} ЯМР возникает один синглет при 1.2 м.д. Было 

выяснено, что в ходе реакции из гексахлорида N,P-гетроцикла образуются две частицы (А 

и В), которые были выделены из реакционной смеси. Сигнал промежуточного соединения 

А проявляется в 31P{1H} ЯМР при 1.23 м.д., что подтверждает его участие в целевом 

процессе. Важную роль в процессе реакции играет HCl. При проведении целевого процесса 

в присутствии соединения С (5 мольн% в расчете на BnOH) вместо TAPC, выход N-

бензиланилина составил 43%, тогда как в присутствии 30 мольн% B выход целевого амина 

вырос до 98%. Полное отсутствие внедрения дейтерия в продукты реакции при 

использовании полностью дейтерированного соединения А, а также отсутствие продуктов 

алкилирования 1,2-диаминобензола при использовании соединения D свидетельствует о 

полной стабильности соединения А на протяжении всего процесса. Авторы предполагают, 

что в переходном состоянии (TS) происходит образование водородных связей H–N–O и Н–

Cl–H, и бимолекулярная реакция между спиртом и N-содежащим соединением (Схема 95). 

 

Схема 95. Предположительный механизм алкилирования азотсодержащих соединений спиртами под 

действием 1,3,5-триазо-2,4,6-трифосфорин-2,2,4,4,6,6-гексахлорида (TAPC) 

3.4.2. Механизмы процесса алкилирования азотсодержащих соединений 

спиртами с переносом водорода, катализируемого соединениями переходных 

металлов 

На общей схеме (Схема 16) в разделе 3.2.2 представлен самый общий механизм 

процесса переноса водорода при взаимодействии азотсодержащих нуклеофилов со 

спиртами, однако для более детального понимания стадий процесса необходимо найти 

ответы на ряд вопросов: 

1. Является ли гидридный комплекс металла интермедиатом-переносчиком атомов 

водорода от молекулы спирта к имину? 
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2. В каких условиях (атмосфера, растворитель) процесс переноса водорода может 

происходить через гидридный комплекс? 

3. Какую роль в активации целевого процесса играет катализатор, а какую – кислород 

воздуха, в том случае, если каталитический процесс проводится в воздушной 

атмосфере? 

4. Происходит ли взаимодействие двух компонентов во внутренней координационной 

сфере металлокомплекса или во внешней? 

Доказательство присутствия гидридного комплекса в качестве интермедиата в 

реакции переноса водорода между аминами и спиртами было получено в работе [44] на 

примере комплекса Ir-NHC-triazole (Схема 96). Соответствующий гидридный комплекс Ir-

NHC-H наблюдали при проведении 1D и 2D ЯМР экспериментов в реакционной смеси, 

содержащей исходный иридиевый комплекс Ir-NHC-triazole, 5 эквивалентов бензилового 

спирта и 5 эквивалентов t-BuOK. Химический сдвиг сигнала, соответствующего 

гидридному комплексу Ir-NHC-H, составил -13.3 м.д. Кроме того, 1H-13C HMBC 

эксперименты выявили корреляцию между сигналом -13.3 м.д. и сигналом углерода при 

155.3 м.д., соответствующим карбеновому лиганду, связанному с Ir. Эти данные 

подтверждают, что в реакционной смеси действительно возникает гидридный комплекс 

иридия. Подтверждение того, что гидридный комплекс является катализатором целевого 

процесса было получено после выделения Ir-NHC-H и введения его в реакцию между 

бензиловым спиртом и анилином. В оптимальных условиях для комплекса Ir-NHC-triazole 

выход N-бензиланилина составил 96%, для гидридного комплекса – 77%. Роль гидридного 

комплекса также была показана на стадии восстановления основания Шиффа до 

соответствующего амина. Эффективное восстановление имина до амина происходило 

только при наличии гидридного комплекса Ir-NHC-H, бензилового спирта и основания при 

100°С.  
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Схема 96. Механизм каталитического переноса водорода между аминами и спиртами под действием Ir-

NHC-triazole 

Механизм каталитического переноса водорода между аминами и спиртами или схема 

протекания отдельных его стадий может меняться в зависимости от атмосферы для 

проведения реакции и растворителя. 

В инертной атмосфере и в индифферентном растворителе 

В работе Вильямса с сотрудниками был предложен механизм каталитического 

переноса водорода между аминами и спиртами с использованием [Ru(p-cymene)Cl2]2 с 

дифосфиновыми лигандами в инертной атмосфере в толуоле [179] (Схема 97). 

Комплексообразование дифосфина с [Ru(p-cymene)Cl2]2 приводит к образованию 18-

электронного катионного комплекса [Ru(P–P)(p-cymene)Cl]Cl. Образование каталитически 

активного комплекса происходит при диссоциации π-лиганда p-cymene, сигналы которого 

наблюдали в спектре 1Н ЯМР. Согласно предположениям авторов, в результате активации 

18-электронного комплекса происходит образование частицы LnRu(0) (A), где Ln – 

бидентатный фосфин. Окислительное присоединение спирта приводит к образованию 

алкокси-гидридного комплекса B, который далее претерпевает β-гидридный сдвиг с 

образованием альдегидного комплекса С. На следующем этапе происходит диссоциация 

альдегида, образование имина и ассоциация имина с образованием комплекса E.  β-

гидридный сдвиг дает амидо-комплекс G, и, наконец, восстановительное элиминирование 

приводит к образованию целевого амина и регенерации LnRu(0) (A). Авторы подтвердили, 
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что имин действительно образуется при диссоциации альдегида путем экспериментов со 

спиртами, меченными D и 13С (Схема 98). При введении в реакцию одновременно двух 

форм бензилового спирта, одной - меченной D, но не меченной 13С, и другой - меченной 

13С, но не меченной D, было обнаружено, что внедрение дейтерия происходит в целевой 

амин как меченный 13С, так и не меченный. Этот экспериментальный факт можно 

объяснить тем, что сначала дегидрируются обе молекулы спирта и образуется две активных 

каталитических частицы, содержащие связи M–H и M–D. Далее, для того чтобы 

образовался продукт реакции с морфолином, меченный и 13С и D, должна произойти 

диссоциация соответствующих альдегидов и образование иминов во внешней 

координационной сфере катализатора. Тогда образование морфолинового продукта, 

меченного как 13С, так и D становится возможным в том случае, если 13С меченный имин 

присоединится к активной частице со связью M–D и произойдет присоединение атомов 

дейтерия по 13С=N связи. 

 

Схема 97. Предположительный механизм каталитического переноса водорода между аминами и спиртами с 

образованием связи С–N на рутениевом катализаторе 
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Схема 98. Эксперименты с меченными D и 13C спиртами 

На воздухе и в воде 

Иридиевый комплекс Cp*Ir(NH3)3
2+[I-]2 способен катализировать целевой процесс на 

воздухе и в воде [43]. Авторы данной работы считают, что он катализирует реакцию 

переноса водорода между аминами и спиртами также через образование гидридного 

комплекса иридия (B), как и в случае [Ru(p-cymene)Cl2]2 в инертной атмосфере (Схема 99). 

Авторы данной работы предполагают, что, в отличие от рутениевого катализа, образование 

иминиевого интермедиата происходит внутри координационной сферы иридия, хотя 

подобных экспериментов со смесью меченных спиртов не проводилось. В реакции 

меченного дейтерием бензилового спирта с анилином наблюдалось 97% внедрения 

дейтерия в конечный продукт. Кроме того, взаимодействие анилина с бензальдегидом и 

изопропиловым спиртом в качестве источника атомов водорода, катализируемое 

Cp*Ir(NH3)3
2+[I-]2 позволило получить целевой N-бензиланилин с выходом 85%. В то же 

время, низкий выход (29%) в реакции между N-бензилиденанилином и изопропиловым 

спиртом, катализируемой Cp*Ir(NH3)3
2+[I-]2 может указывать на важность внутрисферного 

образования иминиевого интермедиата из исходных амина и спирта и последующего 

восстановления имина до амина. 
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Схема 99. Каталитический процесс переноса водорода между аминами и спиртами с использованием 

иридиевого комплекса на воздухе в воде 

На воздухе в индифферентном растворителе 

Каталитические процессы переноса водорода между азотсодержащими соединениями 

и спиртами с использованием различных комплексов металлов могут проводиться как в 

инертной, так и в воздушной атмосфере. Авторы работы [183] получили 

экспериментальные данные, свидетельствующие о том, что в присутствии кислорода 

достаточно использовать загрузки катализатора в 10 раз ниже, чем в анаэробных условиях. 

Также авторы обратили внимание на то, что простые металлокомплексы, не содержащие 

дополнительных лигандов подвергаются сильному связыванию с N-субстратами, в 

результате чего, эффективность таких комплексов на первой стадии удаления атомов 

водорода из исходной молекулы спирта резко снижается. Было показано, что кислород 

воздуха, а также другие окислители (PhI(OAc)2, TEMPO) и [H]-акцепторы (CH2=CHCOOEt, 

CH2=CHPh) увеличивают эффективность каталитического процесса алкилирования 

азотсодержащих соединений спиртами (Таблица 17). Согласно предположениям авторов, 

при активация первой стадии отщепления двух атомов водорода из исходной молекулы 

спирта, инициаторы (O2, окислители, [H]-акцепторы) способствуют образованию из 

исходного прекатализатора [M] более активной частицы [M’], которая более эффективно 

превращает каталитические количества спиртов в карбонильные соединения и запускает 
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каталитический цикл (Схема 100). Однако, структура этой частицы [М’] не была 

представлена в работе [183]. 

 

Схема 100. Механизм каталитического переноса водорода с использованием комплексов металлов в 

присутствии инициаторов (О2, окислителей, Н-акцепторов)  

Таблица 17. Влияние добавок на эффективность каталитического процесса алкилирования сульфамидов 

спиртами с переносом водорода  

 

Добавка (additive) Загрузка RhCl(PPh3)3 

(мольн%)/Т°С/атмосфера 

Выход, % 

 

- 5 / 120 / N2 следы 

воздух (18.8 мольн% 

кислорода) 

1 / 120 / воздух 88 

PhI(OAc)2 (20 мольн%) 1 / 135 / N2 98 

TEMPO (20 мольн%) 1 / 135 / N2 99 

CH2=CHCOOEt (20 мольн%) 0.5 / 135 / N2 63 

PhCH=CH2 (20 мольн%) 0.5 / 135 / N2 81 

Согласно литературным данным, процесс переноса водорода между 

азотсодержащими соединениями и спиртами с образованием связи С–N может происходить 

через образование гидридного комплекса как в инертной атмосфере и индифферентном 

растворителе, так и на воздухе, и в воде. Различие заключается в том, что взаимодействие 

двух компонентов в первом случае происходит во внешней сфере катализатора, тогда как 

во втором случае эта стадия протекает внутри координационной сферы комплекса. Однако, 

нельзя распространять данное различие на все процессы, проводящиеся в общих описанных 

условиях, поскольку такие факторы, как устойчивость гидридного комплекса 

определенного металла, лиганды, сольватирующие эффекты разных растворителей могут 

влиять механизм процесса.  
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Проведение реакции в индифферентном растворителе с использованием RhCl(PPh3)3 

в качестве катализатора показало, что кислород воздуха, окислители (PhI(OAc)2, TEMPO) 

или [H]-акцепторы (CH2=CHCOOEt, PhCH=CH2) увеличиают эффективность целевого 

процесса алкилирования азотсодержащих соединений спиртами при более низких 

загрузках катализатора. Авторы исследования [183] полагают, что добавки являются 

инициаторами модификации катализатора с образованием более активной частицы. 

Таким образом, реакция каталитического переноса водорода между азотсодержащими 

соединениями и спиртами может эффективно протекать через образование гидридных 

комплексов как в инертной атмосфере и индифферентном растворителе, так и на воздухе, 

и в воде. При этом для проведения целевого процесса в инертной атмосфере необходимо 

использовать более высокие загрузки катализаторов и дополнительные лиганды [179],  то 

время как для проведения целевой реакции на воздухе или в присутствии других 

окислителей или Н-акцепторов достаточно использовать 0.5-1 мольн% катализатора без 

каких-либо вспомогательных лигандов. 
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3.5. Выводы из литературного обзора 

 
Схема 101. Наиболее широко применяемые условия реакции азотсодержащих соединений со спиртами с 

переносом водорода, при использовании которых выход продуктов реакции составил не меньше 60% 

На итоговой диаграмме (Схема 101) собраны основные условия, в которых 

проводится целевой процесс алкилирования азотсодержащих соединений спиртами с 

переносом водорода.  В большинстве случаев при алкилировании азотсодержащих 

соединений спиртами используются сильные основания (CsOH, KOH, NaOH, t-BuOK), как 

в отсутствии, так и в присутствии катализаторов. Проведение реакции без катализаторов на 

основе металлов, как правило, протекают при более высокой температуре по сравнению с 

каталитическими условиями целевого процесса. Во многих случаях уделялось мало 

внимания толерантности функциональных групп, склонных к восстановлению, 

разлагающихся в кислых или основных условиях. Однако, данный подход активно 

развивается в том числе в направлении перехода от катализаторов на основе благородных 

металлов к катализаторам на основе более дешевых 3d-металлов, в частности соединения 

марганца позволяют проводить целевой процесс в очень мягких условиях при 25°С. 

Второй подход к синтезу азотсодержащих соединений, основанный на реакции 

восстановительного аминирования не требует использования сильных оснований, что 

позволяет работать с такими сложными соединениями как белки и стреориды. На данный 

момент восстановительное аминирование является более селективным и широко 

используемым методом синтеза азотсодержащих соединений, чем аклилирование 

азотсодержащих соединений спиртами. В синтезе около 25% фармацевтических 

субстанций применяется реакция восстановительного аминирования для формирования –

NR2 фрагмента [7].   
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4. Постановка задачи 

В качестве восстановительного процесса для экспериментального сравнения СО с 

широко применяемыми восстановителями была выбрана реакция восстановительного 

амиинирования. Наиболее часто в этом процессе используются H2, NaBH4, NaBH(OAc)3, 

NaBH3CN. Кроме того, для восстановительного аминирования очень актуальной проблемой 

является оценка количества отходов, которое образуется в реакционной смеси, поскольку 

этот процесс часто применяется в фармацевтической промышленности [7]. На данный 

момент в этой отрасли количество генерируемых отходов на единицу массы целевого 

продукта (Е-фактор) является самым высоким, 25-100 [234], что на порядок выше по 

сравнению с тонким органическим синтезом (Е фактор = 5-50) и тем более 

нефтехимической промышленностью (Е фактор = 0.1). Наиболее часто используемые 

комплексные гидридные восстановители генерируют большое количество отходов, 

поэтому восстановительное аминирование может вносить существенных вклад в высокое 

значение Е-фактора для фармацевтической промышленности.  

Улучшения экологических показателей можно достичь не только за счет снижения 

количества отходов, но при замене токсичных органических растворителей более 

экологически безопасными. Таким образом, одной из задач данного диссертационного 

исследования является поиск условий для эффективного проведения каталитической 

реакции восстановительного аминирования с использованием монооксида углерода в воде. 

Необходимость использования специального оборудования для работы с СО под 

давлением ограничивает применение монооксида углерода в лабораторной практике. 

Поэтому актуальной задачей является разработка восстановительных реакций в 

присутствии синтетических эквивалентов СО, таких как карбонильные комплексы 

металлов, например, Fe(CO)5. В частности, важной задачей является синтез природных 

соединений в мягких восстановительных условиях из простых, дешевых и коммерчески 

доступных соединений. 

Для изучения восстановительного потенциала СО без выделения из промышленно 

доступных газовых смесей был выбран синтез-газ, представляющий собой смесь 

монооксида углерода и водорода. Процессы восстановительного аминирования и С–С 

сочетания декарбоксилирования были выбраны для исследования синтез-газа в качестве 

восстановительного агента. 
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5. Обсуждение результатов 

5.1. Восстановительное аминирование карбонильных соединений с 

использованием H2-Pd/C, NaBH4, NaBH(OAc)3, NaBH3CN и их сравнение с 

CO-Rh2(OAc)4 по эффективности и селективности 

Существует большой список восстановительных агентов, используемых в реакции 

восстановительного аминирования, однако наиболее широко применяются H2, NaBH4, 

NaCH3CN и NaBH(OAc)3 [9], [8], [235], [236]. Кроме классических восстановителей 

существует ряд более сложных восстановительных систем, способных эффективно вести 

процесс восстановительного аминирования, в частности комбинация монооксида углерода 

в качестве восстановителя с катализаторами на основе переходных металлов, родия [2] [5], 

рутения [3], иридия [237], разработанные в нашей научной группе. До настоящего момента 

не было проведено репрезентативного экспериментального сравнения классических 

восстановителей, H2, NaBH4, NaBH3CN и NaBH(OAc)3, в процессе восстановительного 

аминирования с каталитической системой на основе СО, поэтому мы решили восполнить 

этот пробел. Поскольку для сравнения были выбраны широко используемые и доступные 

восстановительные агенты, мы решили выбрать сопоставимые по доступности 

катализаторы, необходимые для проведения целевого процесса в присутствии СО и Н2, а 

именно Rh2(OAc)4 и Pd/C соответственно.  

Для корректности сравнения эффективности и селективности выбранных 

восстановителей был проведен подробный литературный поиск наиболее часто 

используемых условий в реакции восстановительного аминирования для каждой 

восстановительной системы (Н2-Pd/C, NaBH4, NaCH3CN, NaBH(OAc)3, CO-Rh2(OAc)4) 

(Таблица 18). Затем, был выбран единый репрезентативный набор субстратов, включающий 

соединения, содержащие ароматические, алифатические, циклические, ациклические 

фрагменты, а также разные функциональные группы, неустойчивые в восстановительных 

условиях (Рисунок 37). На третьем этапе, единые условия для каждого восстановителя, 

выбранные на первом этапе, были протестированы для синтеза выбранного набора аминов. 

Критерием успешного проведения реакции восстановительного аминирования было 

достижение выхода целевого амина 60%. Для тех аминов, выход которых был ниже 60% в 

условиях (Таблица 18), была проведена оптимизация условий реакции восстановительного 

аминирования. На последнем этапе был рассчитан параметр Эффективности реакционной 

массы (ЭРМ), учитывающий выходы целевых аминов и количество генерируемых отходов 

с использованием каждого восстановителя. 
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Таблица 18. Наиболее часто применяемые условия восстановительного аминирования для H2-Pd/C, NaBH4, 

NaBH(OAc)3, NaBH3CN и CO-Rh2(OAc)4 

CO-Rh2(OAc)4 NaBH4 NaBH(OAc)3 NaBH3CN H2-Pd/C 

0.7 мольн% 

Rh2(OAc)4 

   5 мольн% (10% 

Pd/C) 

1.2 экв. амина 1.0 экв. амина 1.0 экв. амина 1.0 экв. амина 1.0 экв. амина 

1.0 экв. 

карбонильного 

соединения 

1.2 экв. 

карбонильного 

соединения 

1.0 экв. 

карбонильного 

соединения 

1.0 экв. 

карбонильного 

соединения 

1.0 экв. 

карбонильного 

соединения 

50 атм СО 2.0 экв. NaBH4 1.4 экв. NaBH(OAc)3 2.0 экв. NaBH3CN 5 атм Н2 

   1.0 экв. AcOH  

ТГФ MeOH 1,2-дихлорэтан MeOH EtOH 

120°C 65°С→25°С→65°С* 25°С 25°С 40°С 

* - кипячение в метаноле в течение 2 часов, затем перемешивание при 25°С, и кипячение в метаноле в течение 2 ч 

 

Рисунок 37. Репрезентативный ряд целевых аминов, который был использован для сравнения выбранных 

восстановителей 

На основании полученных экспериментальных данных можно заключить, что 

наименее пригодным восстановительным агентом в реакции восстановительного 

аминирования является H2-Pd/C, поскольку только два субстрата были получены с 

выходами больше 60% (4-метокси-N-(3-фенилпропил)анилин – 61% и 1-(4-

метоксибензил)пиперидин – 64%) (Таблица 19). Использование даже таких мягких условий 

как 40°С, 5 атм H2 приводит к протеканию ряда побочных процессов (Схема 102): 

1) расщепление связи C–N в бензильном положении при взаимодействии 

ароматических карбонильных соединений с аминами (п-крезол был обнаружен в 

качестве побочного продукта в реакции 4-гидроксибензальдегида с 4-

метоксианилином); 
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Таблица 19. Выходы продуктов восстановительного аминирования, полученные в результате проведения 

целевого процесса с использованием единых условий (Таблица 18) для каждого восстановителя 

 

Продукт CO-Rh2(OAc)4 NaBH4
 NaBH(OAc)3

 NaBH3CN H2-Pd/C 

 
1 

94% 94% 99% 93% 0% 

 
2 

84% 96% 93% 82% 0% 

 
3 

89% 92% 83% 92% 11% 

 
4 

86% 10% 75% >99% 0% 

 
5 

85% 32% 58-74% 23% 0% 

 
6 

21-25% 27% 52-66% 33% 61% 

 
7 

8% 0% 0% 0% 0% 

 
8 

>99% 0% 13% 6% 0% 

 
9 

18% <1% 29% 0% 0% 

 
10 

98% 14% 84% 57% 64% 

 
11 

60% 40% 60% 87-92% 0% 
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Рисунок 38. Число целевых аминов, полученных по реакции восстановительного аминирования с 

использованием наиболее часто применяемых в литературе условий для каждого восстановителя 

2) восстановление С=О группы в исходных карбонильных соединениях до CH2OH, 

NO2 группы до NH2 (при взаимодействии 3-нитробензальдегида с 4-

метоксианилином); 

3) снятие бензилоксикарбонильной защитной группы (п-фенилендиамин был 

обнаружен в качестве побочного продукта при взаимодействии бензил-4-

аминофенил карбамата с 4-метилбензальдегидом). 

4) самоконденсация алифатических альдегидов. Образование сложной смеси 

продуктов не позволяет исключить протекание данного процесса. 

 

Схема 102. Побочные процессы, протекающие при использовании H2-Pd/C 
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Таким образом, восстановительная система H2-Pd/C обладает слишком высокой 

активностью, но низкой селективностью по отношению к разным функциональным 

группам, склонным к восстановлению. Кроме того, данная система имеет существенное 

ограничение, в большинстве случаев не позволяющее вводить в реакцию ароматические 

карбонильные соединения. 

Применение NaBH4 позволяет вводить в реакцию восстановительного аминирования 

ароматические альдегиды, содержащие неподверженные восстановлению и/или 

обладающие акцепторными свойствами функциональные группы (Таблица 19) (N-(4-

хлорбензил)-4-метоксианилин – 94%, N-(4-гидрокси)-4-метоксианилин – 96%, 4-метокси-

N-(пиридин-4-илметил)анилин – 92%) (Таблица 19). Однако недостатком борогидрида 

натрия является низкая толерантность по отношению к склонным к восстановлению 

функциональным группам (восстановление NO2 до NH2), а также предпочтительное 

восстановление карбонильных соединений до спиртов по сравнению с С=N связью иминов 

(Схема 103). 

 

Схема 103. Побочные процессы, протекающие при использовании NaBH4 

Мягкий восстановительный агент NaBH3CN, широко используемый в реакции 

восстановительного аминирования, проявляет значительно более высокую селективность, 

восстанавливая преимущественно C=N связь промежуточно образующегося имина, не 

затрагивая такие группы как (NO2, Cbz, а также в большинстве случаев С=О группу 

карбонильных соединений). При использовании широко применяемых условий для 

NaBH3CN (Таблица 18), было получено пять аминов с выходами 82-99% (Таблица 19). Тем 

не менее, среди ограничений применения NaBH3CN в целевом процессе необходимо 

отметить (Схема 104): 

1) крайне низкую эффективность восстановительного аминирования как 

ароматических, так и алифатических кетонов (при взаимодействии ацетофенона и 
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бензилацетона с аминами основными продуктами в реакционной смеси были 

исходные соединения);  

2) побочный процесс восстановления карбонильной группы алифатических альдегидов 

(Одним из основных компонентов в реакционной смеси циклогексанкарбальдегида 

с диизопропиламином являлся циклогексилметанол); 

3) побочный процесс самоконденсации алифатических альдегидов (при 

взаимодействии гидрокоричного альдегида с 4-метоксианилином была получена 

сложная смесь продуктов самоконденсации гидрокоричного альдегида). 

 

Схема 104. Побочные процессы при использовании NaBH3CN 

Кроме трудностей, связанных с введением в целевой процесс кетонов, ароматических 

альдегидов с донорными группами и протеканием побочных процессов, восстановительное 

аминирование с участием цианоборогидрида натрия должно проводиться в определенном 

диапазоне pH 6-8 [236], а также существенным недостатком этого восстановительного 

агента является его токсичность и необходимость дополнительной обработки для 

связывания образующейся синильной кислоты. 

Таким образом, NaBH3CN позволяет вводить в процесс восстановительного 

аминирования ароматические альдегиды с электроноакцепторными (NO2, 4-Py, Cl) или 

слабыми σ-донорными функциональными группами (Me), не затрагивает подверженные 

восстановлению функциональные группы (NO2 и в большинстве случаев С=О 

карбонильных соединений). Однако, согласно полученным экспериментальным данным, 

NaBH3CN способен восстанавливать С=О группу алифатических альдегидов до CH2OH, что 

подтверждается литературными данными [236] (Схема 104). Кроме того, целевой продукт 

восстановительного аминирования практически не образуется при взаимодействии кетонов 

с аминами в присутствии NaBH3CN в условиях, приведенных в выше (Таблица 18).  

NaBH(OAc)3, как и цианоборогидрид натрия является мягким селективным 

восстановительным агентом в реакции восстановительного аминирования. В результате 

использования общих условий для NaBH(OAc)3 (Таблица 18) в целевом процессе было 

получено более половины (6 из 11) аминов, выбранных для тестирования (Рисунок 37), с 
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выходом больше 60% (Таблица 19). В отличие от NaBH3CN, для которого эффективность 

снижалась в присутствии донорных групп в ароматических карбонильных соединениях, 

при использовании NaBH(OAc)3 реакции ароматических альдегидов с аминами протекали 

гладко независимо от электронных свойств заместителей (NO2 – 75%, 4-Py – 83%, Cl – 99%, 

OMe – 84%). Кроме того, применение NaBH(OAc)3 позволяет достичь более высоких 

выходов в реакции ароматических кетонов с аминами (выход N-бензил-1-фенилэтан-1-

амина (5) 58-74%) по сравнению с NaBH3CN (выход (5) 23%) (Таблица 19). NaBH(OAc)3 

способен восстанавливать С=N связь иминов в присутствии NO2 и Cbz заместителей. 

Однако алифатические кетоны реагируют с аминами в присутствии NaBH(OAc)3 с крайне 

низкой эффективностью, а также может наблюдаться побочный процесс восстановления 

алифатических альдегидов до спиртов также, как и в случае применения NaBH3CN. Также 

сложная смесь побочных продуктов в реакции алифатических альдегидов с аминами не 

позволяет исключить возможность протекания побочного процесса самоконденсации 

алифатических карбонильных соединений. Еще одним побочным процессом, который, 

согласно литературным данным, может протекать в присутствии NaBH(OAc)3, является 

образование ацетамидов [238], [239].  

Наибольшее число целевых аминов (Рисунок 38) (8 из 11) было получено в условиях 

без дополнительной оптимизации (Таблица 18) с использованием восстановительной 

системы СО-Rh2(OAc)4  (Таблица 19). Отсутствие внешнего источника водорода повышает 

селективность восстановительного аминирования с использованием СО-Rh2(OAc)4 по 

сравнению с H2-Pd/C и комплексными гидридами. Высокая селективность реакции с 

сохранением бензилоксикарбонильной защитной группы и функциональных групп, 

чувствительных к восстановительным условиям (NO2, C=O), а также возможность вводить 

в целевой процесс в условиях, описанных в Таблица 18, более широкий круг карбонильных 

соединений и аминов, за исключением линейных алифатических альдегидов являются 

преимуществами каталитической системы на основе СО и Rh2(OAc)4. Но самым ценным 

качеством данной восстановительной системы является принципиальная возможность 

вводить в целевой процесс такой мало реакционноспособный кетон как камфора (с выходом 

8%), который не реагировал с 4-метоксианилином в присутствии каждого из ранее 

описанных восстановителей (Таблица 19). Низкая эффективность восстановительного 

аминирования, катализируемого Rh2(OAc)4 в присутствии монооксида углерода при 

введении в целевой процесс алифатических альдегидов была связана с протеканием 

побочного процесса самоконденсации карбонильных соединений.  

Таким образом, ниже приведены (Таблица 20) побочные процессы и ограничения 

каждой восстановительной системы, выявленные при тестировании выбранных общих 
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условий восстановительного аминирования (Таблица 18) для синтеза целевых аминов 

(Рисунок 37). 

Таблица 20. Ограничения и побочные процессы, протекающие при проведении восстановительного 

аминирования в присутствии различных восстановительных агентов в единых условиях (Таблица 18) 

Восстановители 

 

Побочные процессы 

H2-Pd/C NaBH4 NaBH3CN NaBH(OAc)3 CO-

Rh2(OAc)4 

 
+ – – – – 

 
+ + – – – 

 
+ – – – – 

 
+ + + + – 

 

+* +* + +* + 

+  - побочный процесс протекает в присутствии данного восстановителя (подтверждение по 1H ЯМР) 

–  - побочный процесс не протекает в присутствии данного восстановителя (подтверждение по 1H ЯМР) 

+ 
*
  - сложность идентификации побочных продуктов затрудняет подтверждение протекания побочного 

процесса данными 1Н ЯМР, но образование сложной смеси побочных продуктов не позволяет его исключить 

На следующем этапе была проведена оптимизация условий реакции 

восстановительного аминирования для тех целевых аминов, которые не были получены с 

выходом 60% в единых условиях для каждого восстановительного агента.  

Для увеличения селективности восстановительного аминирования с использованием 

системы H2-Pd/C была снижена температура процесса с 40°С до 25°C, давление водорода с 

5 до 3 атм и загрузка Pd/C с 5 мольн% до 1 мольн%, а также проведена замена растворителя 

с EtOH на MeOH. В результате оптимизации удалось увеличить выходы двух продуктов 

взаимодействия ароматических альдегидов с ароматическим первичным амином (2, 3) от 0-

11% до 41-48% и двух продуктов реакции алифатических альдегидов и кетонов со 

вторичными алифатическими аминами (8, 9) от 0% до 17-40%. Однако необходимой 

эффективности 60% даже после оптимизации условий целевого процесса для 

восстановительной системы H2-Pd/C достичь не удалось. Кроме того, после проведения 

реакции восстановительного аминирования между камфорой и 4-метоксианилином, в 

реакционной смеси были обнаружены только исходные вещества (Схема 105). 
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Схема 105. Выходы продуктов восстановительного аминирования после оптимизации процесса с 

использованием H2-Pd/C 

Добавление соединений титана (IV) (Ti(Oi-Pr)4 и TiCl4) к смеси карбонильных 

соединений и аминов, перед введением в реакцию комплексных гидридов бора 

способствовало ускорению реакции карбонильных соединений с аминами. Комбинация 

NaBH4/Ti(Oi-Pr)4 позволила увеличить выходы четырех продуктов, полученных при 

взаимодействии первичных аминов с ароматическими альдегидами (4: от 10% до 77%), 

алифатическими альдегидами (6: от 27% до 99%) и ароматическими кетонами (5: от 32% до 

99%), а также вторичных аминов с ароматическими альдегидами (10: от 14% до 30%), но не 

привела к увеличению эффективности восстановительного аминирования в случае 

продуктов реакции первичного ароматического амина с камфорой (7), вторичных аминов с 

алифатическими альдегидом (9) и кетоном (8). Использование борогидрида натрия в 

сочетании с хлоридом титана позволило незначительно увеличить выходы продуктов 8 и 9 

от 0 до 8-16% (Схема 106).  

 

Схема 106. Выходы продуктов восстановительного аминирования после оптимизации процесса с 

использованием NaBH4 

Использование NaBH3CN в сочетании с изопропилатом титана привело к повышению 

эффективности синтеза пяти продуктов по реакции восстановительного аминирования. 

Выходы целевых аминов удалось увеличить для реакции вторичных аминов с 
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ароматическими альдегидами (10: от 57% до 79%) и алифатическими кетонами (8: от 6% до 

71%), а также первичных аминов с алифатическими альдегидами (6: от 33% до >99%) и 

ароматическими кетонами (5: от 23% до 65%). Однако восстановительное аминирование 

циклогексанкарбальдегида с помощью затрудненного вторичного амина 

(диизопропиламина) (9) удалось провести с выходом только 27%. Также, как и в случае 

борогидрида натрия для NaBH3CN не удалось запустить реакцию восстановительного 

аминирования между кафорой и 4-метоксианилином (Схема 107). 

 

Схема 107. Выходы продуктов восстановительного аминирования после оптимизации процесса с 

использованием NaBH3CN 

Роль соединений титана (IV) в увеличении эффективности восстановительного 

аминирования в присутствии NaBH4 и NaBH3CN заключается в том, что Ti(Oi-Pr)4 и TiCl4 

являются кислотами Льюиса и увеличивают электрофильность углеродного центра 

карбонильных соединений, тем самым ускоряя реакцию карбонильных соединений с 

аминами (Схема 108). 

 

Схема 108. Восстановительное аминирования в присутствии Ti(OiPr)4 

Однако, в случае взаимодействия карбонильных соединений со вторичными аминами, 

то есть когда затруднено образование имина, более существенный вклад в увеличение 

выходов целевых продуктов начинает вносить активность восстановительного агента. 
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Например, более существенное повышение эффективности реакции бензилацетона с 

пиперидином в присутствии соединений Ti(IV) при использовании NaBH3CN (от 6% до 

71%) по сравнению с NaBH4 (от 0% до 8%) в большей степени связано с тем, что 

борогидирид натрия восстанавливает кетоны до спиртов значительно быстрее, чем 

цианоборогидрид натрия. В то же время незначительное увеличение эффективности 

реакции циклогексанкарбальдегида с диизопропиламином наблюдалось в присутствии 

соединений Ti(IV) как для NaBH4, так и для NaBH3CN, поскольку, как было показано, оба 

восстановительных агента способны восстанавливать циклогексанкарбальдегид до 

циклогексилметанола.  

Повышение эффективности процесса восстановительного аминирования в 

присутствии NaBH(OAc)3 было достигнуто с помощью увеличения времени реакции, а 

также с помощью масштабирования. Проведение реакции между бензилацетоном и 

пиперидином в течение 48 часов вместо 18 часов позволило увеличить выход продукта 

восстановительного аминирования от 13% до 54% (Схема 109). Увеличение загрузок 

исходных реагентов и уменьшение времени реакции от 18 до 8 ч способствовало 

увеличению выхода целевого амина (9) от 29% до 60-71%, предположительно за счет 

сокращения времени контакта потока аргона, с поверхностью реакционной смеси. Доля 

исходных реагентов, которую, предположительно, уносил поток инертного газа в виде 

паров, вносила гораздо больший вклад при низких загрузках карбонильного соединения и 

амина, чем при высоких. Единственным амином, который не удалось получить даже после 

оптимизации условий восстановительного аминирования с использованием NaBH(OAc)3 

является продукт взаимодействия камфоры с 4-метоксианилином. 

 

Схема 109. Выходы продуктов восстановительного аминирования после оптимизации процесса с 

использованием NaBH(OAc)3 

СО-Rh2(OAc)4 оказалась единственной восстановительной системой, при 

использовании которой после увеличения температуры (от 120°С до 160°С) и времени 

реакции (от 22 ч до 46 ч) удалось получить целевой продукт взаимодействия камфоры с 4-

метоксианилином с хорошим выходом 69% (Схема 110). Примечательно, что в данном 

процессе образуется только экзо-изомер (доказано с помощью NOESY). Повысить 
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эффективность также удалось в случае взаимодействия циклогексанкарбальдегида с 

диизопропиламином (от 18% до 63%) путем увеличения температуры (от 120°С до 140°С), 

количества амина (от 1.2 экв. до 5.0 экв.), а также сокращения времени реакции (от 22 ч до 

2 ч) (Схема 110). Предположительно, увеличение температуры от 120 до 140°С ускоряет 

целевой процесс, тогда как уменьшение времени реакции и концентрации 

циклогексанкарбальдегида снижает выход побочного продукта самоконденсации 

исходного альдегида. Единственным амином, который не удалось получить с выходом 

больше 60% с использованием CO-Rh2(OAc)4, является 4-метокси-N-(3-

фенилпропил)анилин из-за протекания побочного процесса самоконденсации 

гидрокоричного альдегида.  

 

Схема 110. Выходы продуктов восстановительного аминирования после оптимизации процесса с 

использованием CO-Rh2(OAc)4 

 

Рисунок 39. Число целевых аминов, полученных после оптимизации условий восстановительного 

аминирования для каждого восстановителя 
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Таблица 21. Выходы продуктов восстановительного аминирования, полученные в результате проведения 

целевого процесса с использованием оптимизированных условий для каждого восстановителя 

 
Продукт CO-

Rh2(OAc)4
a,b,c 

NaBH4 + 

Ti(Oi-

Pr)4
d or 

TiCl4
e 

NaBH(OAc)3+AcOHf 

or Ti(Oi-Pr)4
d  

NaBH3CN+ 

Ti(Oi-Pr)4
d 

H2-

Pd/Cg 

 
1 

    
0%g 

 
2 

    
48%g 

 
3 

    
41%g 

 
4 

 
77%d 

  
0%g 

 
5 

 
>99%d 69%f

 65%d 0%g 

 
6 

40%a >99%d 
 

>99%d 
 

 
7 

69%b 

 
0%d 

0%f 

0%d 
0%d 0%g 

 
8 

 
8%e 54%h 71%d 40%g 

 
9 

63%c 16%e 60-71%i 27%d 17%g 

 
10 

 
30%d 

 
79%d 

 

 
11 

 
40% 

  
4%g 

 

  



189 

 

Таблица 22. Оптимизированные условия реакции восстановительного аминирования для каждого 

восстановителя и определенных целевых аминов 

a 2.0 мольн% Rh2(OAc)4, 2.0 экв. амина, 1.0 экв. карбонильного соединения, 50 атм СО, толуол, 160°С, 22 ч 

b 0.7 мольн% Rh2(OAc)4, 1.2 экв. амина, 1.0 экв. карбонильного соединения, 50 атм СО, ТГФ, 160°С, 46 ч 

c 0.7 мольн% Rh2(OAc)4, 5.0 экв. амина, 1.0 экв. карбонильного соединения, 50 атм СО, ТГФ, 140°С, 2 ч 

d NaBH4: 1.0 экв. амина, 1.2 экв. карбонильного соединения, 2.0 экв. Ti(OiPr)4 перемешивали в течение 3-4 

часов в Ar, 2.0 экв. NaBH4, MeOH, 65°С, 4 ч 

NaBH(OAc)3: 1.0 экв. амина, 1.0 экв. карбонильного соединения, 2.0 экв. Ti(OiPr)4 перемешивали в 

течение 3 часов в Ar, 1.4 экв. NaBH(OAc)3, 1,2-дихлорэтан, 25°С, 18 ч 

NaBH3CN: 1.0 экв. амина, 1.0 экв. карбонильного соединения, 2.0 экв. Ti(OiPr)4 перемешивали в течение 

4 часов в Ar, 2.0 экв. NaBH3CN, 1.0 экв. AcOH, MeOH, 65°С, 4 ч 

e NaBH4: 1.0 экв. амина, 1.2 экв. карбонильного соединения, 0.5 экв. TiCl4 перемешивали в течение 3-4 

часов в Ar, 2.0 экв. NaBH4, MeOH, 65°С, 4 ч 

f NaBH(OAc)3: 1.0 экв. амина, 1.0 экв. карбонильного соединения, 1.0 экв. AcOH, 1.4 экв. NaBH(OAc)3, 1,2-

дихлорэтан, 25°С, 22 ч 

g 1.0 мольн% (10% Pd/C), 1.0 экв. амина, 1.0 экв. карбонильного соединения предварительно смешали и 

перемешивали в течение 12 ч, затем заполнили автоклав 3 атм Н2, перемешивали при 25°С, 24 ч 

h NaBH(OAc)3: 1.0 экв. амина, 1.0 экв. карбонильного соединения, 1.4 экв. NaBH(OAc)3, 1,2-дихлорэтан, 25°С, 

48 ч 

i NaBH(OAc)3: 1.0 экв. (10 ммоль) амина, 1.0 экв. (10 ммоль) карбонильного соединения, 1.4 экв. (14 ммоль) 

NaBH(OAc)3, 1,2-дихлорэтан, 25°С, 18 ч 

 

Таким образом, в результате оптимизации для каталитической восстановительной 

системы СО-Rh2(OAc)4 удалось получить 10 из 11 субстратов, выбранных для тестирования 

с выходом больше 60% (Рисунок 39). Проведение восстановительного аминирования в 

присутствии NaBH4 с использованием соединений Ti(IV) привело к увеличению выходов 

для трех целевых аминов. При введении Ti(OiPr)4 в реакцию восстановительного 

аминирования с использованием NaBH3CN число субстратов, полученных с выходом 

больше 60% выросло от 5 до 9. Увеличение времени реакции или загрузок исходных 

веществ стало ключевыми факторами, позволившими увеличить эффективность 

восстановительного аминирования в присутствии NaBH(OAc)3 для двух субстратов из 

выбранного для тестирования списка. Для восстановительной системы H2-Pd/C хотя и 

удалось повысить выходы четырех целевых аминов, но выход 60% достигнут не был 

(Таблица 21). Реакция восстановительного аминирования в присутствии NaBH(OAc)3 и СО-

Rh2(OAc)4 может быть проведена с использованием условий, наиболее часто 

встречающихся в литературе (Таблица 18), тогда как для NaBH4 и NaBH3CN требуется 

дополнительная оптимизация для отдельных субстратов. 

И наконец, на последнем этапе для всех процессов с использованием каждого 

восстановительного агента был рассчитан параметр Эффективности реакционной массы 

(ЭРМ) который представляет собой отношение массы целевого продукта к суммарной 

массе всех использованных реагентов (k1, k2, k3, k4 – показывают молярное соотношение 

реагентов, A, B, C, D – показывают молярные массы исходных реагентов) (Рисунок 40). 

ЭРМ = 
E

A∗k1+B∗k2+D∗k4
     (1)           ЭРМ* = 

E

A∗k1+B∗k2+C∗k3+D∗k4
    (2) 



190 

 

 
Рисунок 40. Схема расчета эффективности реакционной массы (ЭРМ и ЭРМ*) 

Параметр ЭРМ был выбран поскольку, во-первых, он учитывает выход целевого 

продукта, следовательно, показывает общую эффективность процесса, во-вторых, отражает 

количество производимых в процессе отходов (чем меньше отходов образуется в реакции, 

тем выше значение ЭРМ). Значения параметра ЭРМ были рассчитаны для получения 

каждого амина (Рисунок 37) по реакции восстановительного аминирования с 

использованием каждого восстановительного агента (Таблица 23). Для рассчета были 

выбраны те условия, в которых были получены наиболее высокие выходы целевых аминов. 

Для всех восстановительных систем было проведено усреднение значений ЭРМ, 

полученных для каждой отдельной реакции синтеза целевых аминов, чтобы упростить 

восприятие результатов и более наглядно показать связь между восстановительным 

агентом и параметром ЭРМ. Параметр Средней ЭРМ* учитывает вклад растворителя, 

являющегося одним из отходов, в знаменатель выражения (2). Значения Средней ЭРМ и 

Средней ЭРМ* для каталитического метода с использованием СО превышает этот 

показатель для всех рассмотренных восстановителей. В случае комплексных гидридов 

происходит генерация большого количества твердых отходов из восстановительных 

агентов, то есть увеличение знаменателя в выражениях (1) и (2), тогда как в случае водорода 

низкие значения ЭРМ и ЭРМ* связаны с низкой селективностью восстановительной 

системы H2-Pd/C и, следовательно, уменьшением величины числителя в (1) и (2). 
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Таблица 23. Значения показателя Эффективности реакционной массы (ЭРМ) в реакции восстановительного 

аминирования для каждого восстановительного агента 

 

 
Продукт 

CO-Rh2(OAc)4 NaBH4 NaBH(OAc)3 NaBH3CN 
H2- 

Pd/C 

ЭРМ, % 

 

1 

77% 63% 44% 51% 0% 

 
2 

75% 64% 39% 44% 42%b 

 
3 

67% 62% 34% 47% 34%b  

 
4 

67% 21%a 34% 55% 0% 

 
5 

72% 24%a  23% 15%a  0% 

 
6 

19% 26%a  23% 25% 39% 

 
7 

65% 0% 0% 0% 0% 

 
8 

76% 0% 12%a 17%a  34% 

 
9 

75% 9% 33% 29% 38% 

 
10 

47% 0% 13%a  6%a  3%b  

 
11 

61% 30% 31% 55% 0% 

Средняя 

ЭРМ 

 64% 27% 25% 31% 17% 

Средняя 

ЭРМ* 

 14.3% 0.55% 4.11% 0.99% 0.78% 

а – методика с использованием Ti(OiPr)4; b – 1 мольн% Pd/C, 5 атм H2, 25°С; ЭРМ* - при расчете учитывался 

вклад растворителя 
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Подводя итог первой части работы, можно отметить, что восстановительная система 

СО-Rh2(OAc)4 позволяет вводить в реакцию восстановительного аминирования наиболее 

широкий круг карбонильных соединений и аминов без дополнительной оптимизации 

(Таблица 18) за исключением линейных алифатических альдегидов, которые легко 

вступают в побочный процесс самоконденсации. Восстановительное аминирование 

камфоры 4-метоксианилином с высоким выходом (69%) и селективностью (только экзо-

изомер) было проведено только в присутствии СО-Rh2(OAc)4. NaBH(OAc)3 и NaBH3CN 

приводят к высоким выходам в реакции ароматических альдегидов с первичными и 

вторичными аминами, тогда как для кетонов необходимо использовать дополнительные 

добавки соединений Ti(IV) (Ti(Oi-Pr4 и TiCl4), или увеличивать время реакции для 

достижения хорошей эффективности. При взаимодействии алифатических альдегидов с 

первичными аминами в присутствии NaBH3CN также возможно увеличить выходы целевых 

аминов добавлением Ti(Oi-Pr)4. Однако в случае реакции вторичных аминов с 

алифатическими альдегидами, с более высокой скоростью протекает побочный процесс 

восстановления алифатических альдегидов до спиртов в присутствии NaBH3CN. 

Увеличение выхода в реакции между циклогексанкарбальдегидом и диизопропиламином в 

присутствии NaBH(OAc)3 было достигнуто за счет увеличения загрузок исходных веществ 

и уменьшения времени реакции. Восстановительная система H2-Pd/C обладает высокой 

активностью, но низкой селективностью по отношению к разным функциональным 

группам, склонным к восстановлению, поэтому было получено только два целевых амина 

с выходом больше 60%. Наиболее высокие параметры Средней ЭРМ и Средней ЭРМ* для 

восстановительного аминирования с участием CO-Rh2(OAc)4 показывают, что для этой 

восстановительной системы наблюдается самая высокая эффективность и самое низкое 

количество отходов.  

Недостатками газообразных восстановительных агентов является необходимость 

использования специального оборудования для работы под давлением и более высокая 

воспламеняемость по сравнению с комплексными гидридами. В то же время NaBH4, 

NaBH(OAc)3 и NaBH3CN, во-первых обладают высокой чувствительностью в влаге и 

кислороду воздуха, во-вторых, приводят к генерации большого количества не только 

твердых отходов (гидроксидов при обработке реакционных смесей водой), но и жидких, 

поскольку основным методом выделения является экстракция, требующая дополнительных 

количеств органических растворителей. И наконец, монооксид углерода и NaBH3CN 

являются токсичными соединениями. 
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5.2. Восстановительное аминирование, катализируемое флуоренильными 

комплексами металлов 9 группы с использованием монооксида углерода в 

качестве восстановительного агента 

Высокое значение параметра ЭРМ для процесса восстановительного аминирования в 

присутствии каталитической системы СО-Rh2(OAc)4, которое является одним из 

экологических показателей, заставило задуматься об улучшении других экологических 

параметров, например, о замене органического растворителя (ТГФ, толуола) на воду. 

Однако исследования, проведенные ранее в нашей лаборатории показали, что 

каталитическая активность Rh(II) в водной среде значительно ниже [240] по сравнению с 

Rh(III) [241] (Схема 111). 

 

Схема 111. Восстановительное аминирование в воде, катализаруемое соединениями Rh(II) и Rh(III) 

Важную роль в каталитической активности комплексов металлов играют лиганды, 

часть из которых должны прочно связываться с металлоцентром и оказывать 

стабилизирующее влияние на каталитическую частицу, в то время как другие должны легко 

отщепляться, освобождая при этом координационные места для окислительного 

присоединения реагентов и запуска каталитического цикла. Известно, что 

полиароматические системы, такие как инденил за счет изменения типа координации 

металл-лиганд η5 → η3 относительно легко освобождают вакансию на металлоцентре [242], 

[243]. Опираясь на результаты, ранее полученные в нашей научной группе о том, что 

комплекс родия с инденильным лигандом проявляет высокую каталитическую активность 

в реакции восстановительного аминирования [241], мы решили изучить каталитическую 

активность комплексов на основе других металлов 9 группы (кобальта и иридия). Выбор 

флуоренильного фрагмента в качестве лиганда обусловлен, во-первых, способностью этого 

лиганда к изменению типа координации в широком диапазоне η6 → η5 → η3 → η1 (Схема 

112), во-вторых, меньшей токсичностью флуорена по сравнению с другими 

полиароматическими соединениями [244]. 
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Схема 112. Изменение типа координации в флуоренил-родий-циклопентадиенильном комплексе 

Структура флуоренильных комплексов металлов 9 группы, выбранных для 

исследования их каталитической активности приведена ниже (Рисунок 41).  

 

Рисунок 41. Структура флуоренильных комплексов кобальта, родия и иридия 

Проверка каталитической активности флуоренильных комплексов металлов 9 группы 

на модельной реакции восстановительного аминирования 4-метилбензальдегида 4-

метоксианилином (Схема 113) показала, что наиболее активным катализатором является 

флуоренил-иридий-циклопентадиенильный комплекс (K3), 4-метокси-N-(4-

метилбензил)анилин был получен с выходом 88%. При переходе от иридиевого комплекса 

(K3) к родиевому (K2) выход целевого модельного амина снижался до 55%. Наиболее 

низкая эффективность модельной реакции восстановительного аминирования наблюдалась 

в случае катализатора на основе кобальта (K1) (12%) (Рисунок 42). Комплексы K4 и K5, 

включающие инденильные лиганды вместо циклопентадиенильных показали более низкую 

каталитическую активность по сравнению с K2 и K3 соответственно. Более низкая 

активность инденильных комплексов по сравнению с циклопентадиенильными может быть 

связана со стерической загруженностью комплексов, включающих два объемных лиганда, 

а также с меньшей прочностью связывания инденильного лиганда по сравнению с 

циклопентадиенильным, а значит, вероятно, с менее эффективной стабилизацией 

каталитической частицы. 
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Схема 113. Реакция восстановительного аминирования, катализируемая флуоренильными комплексами 

кобальта, родия и иридия 

 

Рисунок 42. Выходы целевого амина 12 в реакции восстановительного аминирования в воде, 

катализируемой флуоренильными комплексами металлов 9 группы  

Наиболее активный циклопентадиенил-иридий флуоренильный катализатор был 

выбран для изучения субстратной специфичности реакции восстановительного 

аминирования с использованием монооксида углерода в качестве восстановительного 

агента. Ароматические альдегиды и алифатические кетоны вступают в реакцию с 

ароматическими аминами с высокой эффективностью при 160°С и 30 атм СО (средний 

выход 4-метокси-N-(4-метилбензил)анилина для пяти экспериментов (12) составил 91%, 

выход N-изопропил-4-метоксианилина (14) составил 82%). Алифатические альдегиды 

(циклогексанкарбальдегид) и ароматические кетоны (ацетофенон) вступают в целевой 

процесс с 4-метоксианилином в тех же условиях с умеренными выходами 63% (средний 

выход двух экспериментов) (16) и 59% (средний выход шести экспериментов) (15) 

соответственно. В случае восстановительного аминирования циклогексанкарбальдегида и 

ацетофенона 4-метоксианилином варьирование температуры, давления СО и времени 

реакции не привело к увеличению выходов продуктов реакции. При варьировании условий 

реакции бензилацетона с пиперидином было обнаружено, что уменьшение давления и 

увеличение времени реакции увеличивает эффективность процесса (от 62% до 92%). Для 

проверки этого результата была исследована воспроизводимость процесса. В ходе четырех 

параллельных, одинаковых экспериментов целевой амин, 1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидин 

(8), был получен с выходами от 63% до 88% (средний выход составил 74%) (Схема 114).  
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Схема 114. Субстратная специфичность реакции восстановительного аминирования, катализируемой 

флуоренильным комплексом иридия K3 

Таким образом, в результате исследования каталитической активности 

флуоренильных комплексов металлов 9 группы в реакции восстановительного 

аминирования в воде с использованием СО в качестве восстановительного агента было 

показано, что активность комплексов увеличивается при переходе от кобальта к иридию 

(12% → 88%). Использование инденильного лиганда в качестве второго лиганда вместо 

циклопентадиенильного приводит к снижению активности для комплексов родия от 55% 

до 35%, для иридия от 88% до 77%. Среди карбонильных соединений, протестированных в 

целевом процессе наиболее высокую активность при взаимодействии с ароматическим 

первичным амином (4-метоксианилином) проявляют ароматические альдегиды (91%) и 

алифатические кетоны (82%). Умеренная эффективность восстановительного 

аминирования наблюдалась при взаимодействии 4-метоксианилина с 

циклогексанкарбальдегидом (63%) и ацетофеноном (59%), а также пиперидина с 

бензилацетоном (74%). Для проверки воспроизводимости работы катализатора в 

большинстве случаев проводилось несколько параллельных одинаковых экспериментов и 

указаны усредненные выходы. Кроме того, флуоренил-иридий-циклопентадиенильный 

катализатор оказался самым активным комплексом на основе иридия в реакции 

восстановительного аминирования с участием СО [237], [245]. При этом, недостатками 

разработанного подхода к реакции восстановительного аминирования в воде с участием СО 

являются необходимость использования специального оборудования для работы под 

давлением, а также коммерческая недоступность флуоренильных катализаторов.  

5.3. Восстановительное присоединение, катализируемое соединениями родия с 

использованием синтез-газа в качестве восстановительного агента 

Монооксид углерода обладает высокой селективностью в восстановительных 

процессах, однако в большинстве случаев требует использования жестких условий 

(высокого давления, температуры и/или достаточно больших загрузок катализатора). В то 

же время, активность другого восстановительного агента, водорода, настолько велика, что 
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даже при низком давлении и температуре протекает большое количество побочных 

восстановительных процессов [246]. В данной части работы, было сделано предположение 

о том, что одновременное использование СО и водорода в составе синтез-газа может 

привести к синергетическому эффекту, который позволит проводить восстановительные 

процессы в более мягких условиях и/или при более низких загрузках катализатора. Синтез-

газ является крупнотоннажным продуктом, который получается в результате паровой 

конверсии метана. Эта реакция, в частности, является частью промышленного 

производства аммиака. Также синтез-газ используется в промышленном процессе 

гидроформилирования олефинов. 

Первые эксперименты по сравнению эффективности различных газообразных 

восстановителей при проведении модельной реакции восстановительного аминирования 

между 4-метилбензальдегидом и этиловым эфиром 4-аминобензойной кислоты показали, 

что применение синтез-газа (30 атм) всего за 4 часа при 100°С с использованием 1 мольн% 

Rh2(OAc)4 позволяет достичь практически количественного выхода целевого продукта (17). 

Монооксид углерода показывает более низкую эффективность в процессе 

восстановительного аминирования в данных условиях (выход продукта 17 - 24%), при этом 

основным продуктом в реакционной смеси является основание Шиффа (18) (71%). При 

использовании водорода в целевом процессе не только преобладает основание Шиффа (18) 

(50%) в реакционной смеси, но протекает побочный процесс восстановления исходного 

альдегида до соответствующего спирта (19). (Таблица 24). Удивительно, что водород 

оказался не только менее селективным, но и менее активным по сравнению с синтез-газом. 

Таблица 24. Выходы продуктов в модельной реакции восстановительного аминирования при использовании 

СО, Н2 и синтез-газа в качестве восстановителей 

 

Газ Выход 17, % Выход 18, % Выход 19, % 

CO 24 71 0 

Синтез-газ 99 0 0 

H2 7 50 12 

Снижение давления от 30 до 10 атм не приводило к существенному снижению выхода 

целевого продукта (17). Однако проведение модельной реакции под давлением 5 атм 

синтез-газа позволило достичь только 60% выхода целевого амина. Увеличение времени 

реакции от 4 до 24 ч при низком давлении синтез-газа (3-5 атм) привело к увеличению 
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выхода этил-4-[(4-метилбензил)амино]бензоата (17) до 81-84%. Дальнейшее снижение 

давления синтез-газа до 1 атм привело к резкому падению эффективности модельной 

реакции до 7% несмотря на увеличение продолжительности процесса (Таблица 25).  

Таблица 25. Влияние давления синтез-газа и времени реакции на выходы продуктов в модельной реакции 

восстановительного аминирования  

 

Давление синтез газа, 

атм 

Время, ч Выход 17, % 

20 4 94 

10 4 95 

5 4 60 

5 24 84 

3 24 81 

1 24 7 

Таким образом, было показано, что синергетический эффект при одновременном 

использовании монооксида углерода и водорода действительно проявляется при 

проведении модельной реакции восстановительного аминирования между 4-

метилбензальдегидом и этиловым эфиром 4-аминобензойной кислоты. В случае 

применения синтез-газа наблюдается значительно более высокая селективность по 

сравнению с водородом и более высокая эффективность по сравнению с монооксидом 

углерода. 

Для исследования субстратной специфичности процесса восстановительного 

аминирования были использованы мягкие условия (3 атм синтез-газа, 100°С, 1 мольн% 

Rh2(OAc)4, 24 часа), полученные в ходе оптимизации. Тестирование широкого круга 

карбонильных соединений и аминов показало универсальность и высокую эффективность 

разработанного метода. Электронные свойства заместителей в исходных первичных 

ароматических аминах практически не влияли на выходы целевых продуктов при 

взаимодействии с 4-метилбензальдегидом под давлением 3 атм синтез-газа. Однако, в 

случае взаимодействия бензиламина и N-метиланилина с 4-метилбензальдегидом высокие 

выходы целевых аминов (23, 24) удалось получить только под давлением синтез-газа 10 

атм. Гетероароматические альдегиды также способны вступать в целевую реакцию с 4-

метоксианилином с высокой эффективностью (выход продукта 3 – 86%, выход продукта 25 

- 89%) под действием 10 атм синтез-газа. Ароматические и алифатические кетоны, а также 

кетоэфиры реагируют с первичными и вторичными аминами при 100°С и 10 атм синтез-
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газа с высокими выходами 76-99%, несмотря на их более низкую реакционную способность 

по сравнению с альдегидами. Важным аспектом разработанного подхода к 

восстановительному аминированию является толерантость синтез-газа по отношению к 

восстановлению ароматических атомов галогенов (расщеплению связей С–Hal), а также 

бензилокси группы (Схема 115). 

 

Схема 115. Субстратная специфичность процесса восстановительного аминирования в присутствии синтез-

газа в мягких условиях. Выходы продуктов были определены по 1H ЯМР 

Первая часть данной работы подтвердила наличие синергетического эффекта 

монооксида углерода и водорода в составе синтез-газа, который позволил вводить в 

реакцию восстановительного аминирования в мягких условиях (100°С, 10 атм синтез-газа) 

даже такие мало реакционноспособные субстраты, как ароматические кетоны и кетоэфиры. 

На этом этапе мы решили проверить вторую часть гипотезы о том, возможно ли снизить 

загрузку родиевого катализатора без потери эффективности модельной реакции между 4-

метилбензальдегидом и этиловым эфиром 4-аминобензойной кислоты. Снижение загрузки 

Rh2(OAc)4 до 0.1 мольн% при 100°С и 30 атм синтез-газа за 4 часа привело к уменьшению 

выхода модельного амина (17) до 24%. Увеличение температуры до 140°С привело к 

увеличению выхода амина 17 до 83% при той же загрузке Rh2(OAc)4. При снижении 
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загрузки Rh2(OAc)4 еще на порядок до 0.01 мольн% и увеличении времени реакции выход 

модельного амина 17 уменьшился несущественно (до 75%). Однако дальшейшее снижение 

загрузки катализатора осложнялось некоторыми проблемами. Во-первых, при взвешивании 

очень малых количеств катализатора может возникать большая погрешность. Во-вторых, 

малый свободный объем автоклава (Vhead space volume) при больших загрузках реагентов и 

растворителя не позволяет ввести необходимое количество эквивалентов синтез-газа для 

полного прохождения реакции. Расчет свободного объема и количества эквивалентов 

синтез-газа показан на примере модельной реакции между 4-метилбензальдегидом и 

этиловым эфиром 4-аминобензойной кислоты. Приведенные экспериментальные 

результаты также показывают, что для эффективного проведения реакции 

восстановительного аминирования можно использовать близкие к стехиометрическим 

количества синтез-газа (Схема 116) (Таблица 26). 

 

𝑉ℎ𝑒𝑎𝑑 𝑠𝑝𝑎𝑐𝑒 𝑣𝑜𝑙𝑢𝑚𝑒 = 𝑉𝑎𝑢𝑡𝑜𝑐𝑙𝑎𝑣𝑒 − 𝑉𝑔𝑙𝑎𝑠𝑠 𝑣𝑖𝑎𝑙 − 𝑉4−𝑚𝑒𝑡ℎ𝑦𝑙𝑏𝑒𝑛𝑧𝑎𝑙𝑑𝑒ℎ𝑦𝑑𝑒 − 𝑉𝑇𝐻𝐹   

𝑉𝑎𝑢𝑡𝑜𝑐𝑙𝑎𝑣𝑒 = 100 мл, 𝑉𝑔𝑙𝑎𝑠𝑠 𝑣𝑖𝑎𝑙 = 30 мл  

𝑛𝑆𝑦𝑛𝑔𝑎𝑠 =
𝑝(𝑆𝑦𝑛𝑔𝑎𝑠) × 𝑉ℎ𝑒𝑎𝑑 𝑠𝑝𝑎𝑐𝑒 𝑣𝑜𝑙𝑢𝑚𝑒

𝑅 × 𝑇
 

Схема 116. Восстановительное амиинрования в присутствии стехиометрических количеств синтез-газа 

Таблица 26. Восстановительное амиинрования в присутствии стехиометрических количеств синтез-газа 

  альдегид амин Синтез-газ ТГФ 

1.2 экв. синтез-газа (0.6 

экв. СО + 0.6 экв. Н2) 

n, ммоль 52 54.6 61.9  

V, мл 6.1  50.5 13.4 

6.7 экв. синтез-газа (3.35 

экв. СО + 3.35 экв. Н2) 

n, ммоль 12 12.6 80.3  

V, мл 1.4  65.5 3.1 

Эти проблемы были решены путем замены Rh2(OAc)4, мало растворимого в ТГФ, на 

Rh2(ESP)2, из которого была приготовлена аликвота, и катализатор добавлен в виде 

раствора с необходимой точностью, также при этом удалось увеличить свободный объем 

автоклава для введения необходимого количества эквивалентов синтез-газа. Применение 

Rh2(ESP)2 позволило снизить загрузку катализатора до 0.005 мольн% однако для 

достижения препаративного выхода целевого амина 17 (62%) давление синтез-газа 

пришлось увеличить до 50 атм (Таблица 27). 
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Таблица 27. Влияние загрузки родиевого катализатора на выходы продуктов в модельной реакции 

восстановительного аминирования в присутствии синтез-газа 

 

Кат-р Загрузка 

катализатора, 

мольн% 

Время 

реакции, ч 

Т, °С Давление 

синтез 

газа, атм 

n(синтез-

газа)/ 

n(альд.) 

Выход 

17, % 

Rh2(OAc)4 1 4 100 30 8.1 99 

Rh2(OAc)4 0.5 4 100 30 8.4 86 

Rh2(OAc)4 0.1 4 100 30 8.1 24 

Rh2(OAc)4 0.1 4 140 30 7.7 83 

Rh2(OAc)4 0.01 24 140 30 80.3 75 

Rh2(OAc)4 0.005 24 140 50 21.2 33 

Rh2(ESP)2 0.005 24 140 50 21.2 62 

Исследование субстратной специфичности восстановительного аминирования при 

низких загрузках Rh2(ESP)2 показало, что наименьшая загрузка (0.0025 мольн% = 25 ppm)  

данного катализатора может быть использована в реакции восстановительного 

аминирования бензилацетона с пиперидином (73%, TON 29200). При взаимодействии ряда 

других алифатических кетонов была использована загрузка Rh2(ESP)2 50 ppm, целевые 

амины 30, 31, 32  были получены с выходами 67-90% (TON 13400-29200) при 140°С и 30 

атм синтез-газа. Однако для достижения препаративных выходов (68-75%) (TON 1700-

7500) в реакциях бензилацетона с N-(2-пиримидил)пиперазином и 4-метоксианилином 

потребовалось использование более высоких загрузок Rh2(ESP)2 (0.01-0.04 мольн%) при 

той же температуре. На примере достаточно мало реакционноспособного ароматического 

кетона 3-метоксиацетофенона была показана возможность проведения целевого процесса 

со вторичным амином (пиперидином) с выходом 80% в присутствии 0.1 мольн% (TON 800) 

Rh2(ESP)2 при 160°С.  

Ряд ароматических альдегидов (17, 24, 33) вступал в реакцию восстановительного 

аминирования при 0.01 мольн% загрузке Rh2(ESP)2, при этом выход целевых аминов в 

реакции восстановительного аминирования с участием ароматических первичных аминов с 

акцепторными заместителями (17) составлял (92%) (TON 9200), тогда как для аминов с 

донорными группами - (24, 33, 35) (74-79%) (TON 4250-8100). Положение и электронные 

свойства заместителей в ароматическом кольце альдегидов также влияло на выход целевых 
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аминов. В ряду 4-метокси-, 3-метокси-, 2-метоксибензальдегидов проявлялось совместное 

влияние электронных и стерических факторов. 4-метоксибензальдегид и 2-

метоксибензальдегид реагировали с 3-метоксианилином при загрузке Rh2(ESP)2 0.02 

мольн% и 0.05 мольн% с выходами 85% (TON 4250) и 87% (TON 1740) соответственно, в 

то время как 3-метоксибензальдегид эффективно взаимодействовал с 3-метоксианилином 

при более низкой загрузке 0.01 мольн% Rh2(ESP)2 с выходом 74% (TON 7400). Реакции 

ароматических альдегидов, содержащих группы, склонные к восстановлению (Hal, CN, 

OBn) с первичными и вторичными аминами проводили с использованием более высоких 

загрузок катализатора (0.05 мольн% Rh2(ESP)2) при 160°С, при этом целевые амины (1, 26, 

27, 37, 40) были получены с выходами 54-94% (TON 580-1900) (Схема 117).  

 

Схема 117. Восстановительное аминирование в пристутствии низких загрузок катализатора Rh2(ESP)2 с 

использованием синтез газа в качестве восстановителя 

Исследование масштабирования загрузок исходных реагентов является одним из 

важных аспектов разработки нового метода. Успешное масштабирование реакции 

восстановительного аминирования с использованием синтез-газа было проведено на 
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примере взаимодействия циклогексанона с пирролидином, загрузки исходных реагентов 

увеличили в 16 раз. Целевой амин выделяли в виде гидрохлорида с выходом 63% (TON 

7000) (Схема 118).  

 

Схема 118. Масштабирование разработанного процесса на примере взаимодействия циклогексанона с 

пирролидином 

Таким образом, синтез-газ в качестве восстановительного агента обладает 

преимуществами по сравнению с отдельно взятыми монооксидом углерода и водородом. 

Синтез-газ превосходит монооксид углерода по активности, и водород по селективности, в 

результате чего с одной стороны, процесс восстановительного аминирования можно 

эффективно проводить при достаточно мягких условиях (3-10 атм синтез-газа, 100°С), с 

другой стороны можно значительно снизить загрузки родиевого катализатора вплоть до 

миллионных долей. Универсальность разработанного процесса была показана путем 

исследования субстратной специфичности с использованием каждого набора условий. 

Также было проведено масштабирование реакции восстановительного аминирования 

циклогексанона с пирролидином в диапазоне от 2.5 до 40 ммоль. 

Кроме исследования субстратной специфичности была изучена толерантность 

склонных к восстановлению функциональных групп в реакции восстановительного 

аминирования в присустсвии синтез-газа и водорода. Проведенные эксперименты показали, 

что синтез-газ, в отличие от водорода, не приводит к побочным процессам восстановления 

функциональных групп, а также расщеплению связей С–Hal. Как видно из данных, в 

реакции восстановительного аминирования 4-цианобензальдегида с пиперидином под 

действием водорода происходит снижение выхода целевого амина (40) за счет 

восстановления исходного альдегида до спирта (41) (28%). При взаимодействии 4-хлор- и 

4-бромбензальдегидов с 4-метоксианилином в присутствии водорода происходит 

расщепление связи С–Hal с образованием побочного продукта (42) (Схема 119). 
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Схема 119. Выходы целевых и побочных продуктов в реакции восстановительного аминирования в 

присутствии синтез-газа и водорода 

Синтез-газ показал более высокую эффективность и селективность по сравнению с 

водородом не только в реакции восстановительного аминирования, но и в случае 

восстановительного С–С сочетания-декарбоксилирования (Схема 120). Данный процесс 

включает стадии восстановительного присоединения CH-кислот к карбонильным 

соединениям с последующим  гидролизом сложноэфирной группы и 

декарбоксилированием. 

 

Схема 120. Процесс восстановительного С–С сочетания-декарбоксилирования в присутствии синтез-газа 

Параллельные эксперименты на модельной реакции 4-фторбензальдегида с 

метилцианоацетатом в присутствии 1 мольн% Rh2(OAc)4 и 40 атм газообразных 

восстановительных агентов показали, что в присутствии синтез-газа целевой продукт (45) 

образуется с выходами 65-71%, тогда как в случае с водородом целевой 3-(4-

фторфенил)пропанитрил (45) не образуется совсем (Таблица 28). 
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Таблица 28. Сравнение синтез-газа и водорода в реакции восстановительного С–С сочетания-

декарбоксилирования 

 
Газ Выход 45, %** 

Синтез газ 65-71 

H2 * 0 
* - образуется сложная смесь различных продуктов, однако согласно ГХ-МС в этой реакционной смеси нет 

целевого продукта 45, но в качестве основного продукта в реакционной смеси был обнаружен 3(4-

фторфенил)пентан-1,5-диамин (46); 

В процессе оптимизации варьировались такие параметры как количество 

эквивалентов воды, загрузка катализатора, и давление синтез-газа. Варьирование 

количества воды в реакционной смеси, показало, что при использовании двух эквивалентов 

H2O наблюдается наиболее высокий выход целевого продукта 45 (Таблица 29). 

Таблица 29. Влияние количества воды на эффективность реакции восстановительного С–С сочетания-

декарбоксилирования в присутствии синтез-газа 

 
H2O, экв Выход 45, % 

0 65 

2 79 

5 78 

Загрузку Rh2(OAc)4 удалось снизить до 0.02 мольн% без потери эффективности 

целевого процесса. Замена Rh2(OAc)4 на Rh2(ESP)2 и дальнейшие эксперименты по 

снижению загрузки катализатора были проведены  по причинам, описанным выше для 

реакции восстановительного аминирования. Снижение загрузки Rh2(ESP)2 до 0.01 мольн% 

привело к резкому уменьшению выхода продукта 45 от 85 до 35% (Таблица 30). 

Таблица 30. Влияние загрузка родиевого катализатора на эффективность восстановительного С–С сочетания-

декарбоксилирования в присутствии синтез-газа 

 
Кат-р Загрузка Rh-кат-ра, мольн% Выход 45, % 

Rh2(OAc)4 0.2 79 

Rh2(OAc)4 0.1 80 

Rh2(OAc)4 0.05 77 

Rh2(OAc)4 0.02 82 

Rh2(ESP)2 0.02 85 
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Rh2(ESP)2 0.01 35 

Эксперименты по снижению давления синтез-газа показали, что при переходе от 50 к 

30 атм выход целевого продукта 45 уменьшался от 85% до 43%. Соответственно, 50 атм 

является оптимальным давлением синтез-газа для процесса восстановительного С–С 

сочетания-декарбоксилирования (Таблица 31). 

Таблица 31. Влияние давления синтез-газа на эффективность восстновительного С–С сочетания-

декарбоксилирования 

 
Давление синтез-газа, атм Выход 45, % 

50 85 

45 79 

30 43 

Таким образом, оптимизация условий модельной реакции восстановительного С–С 

сочетания-декарбоксилирования между 4-фторбензальдегидом и метилцианоацетатом 

показала, что наиболее высокого высокого выхода целевого продукта 45 (85%) можно 

достичь при 0.02 мольн% Rh2(ESP)2, 2 экв. H2O и 50 атм синтез-газа.  

Исследование субстратной специфичности было проведено с использованием 

полученных оптимальных условий. В целевую реакцию с метилцианоацетатом вступают 

ароматические альдегиды с донорными и акцепторными заместителями и алифатические 

альдегиды. Склонные к восстановлению функциональные группы, OBn, Ac, CN, а также 

ароматический атом брома, сохраняются в процессе восстановительного С–С сочетания-

декарбоксилирования в присутствии синтез-газа (Схема 121).  
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Схема 121. Субстратная специфичность восстановительного С–С сочетания-декарбоксилирования в 

присутствии синтез-газа 

Таким образом, на примере двух процессов, восстановительного аминирования и С–С 

сочетания-декарбоксилирования было показано, что синтез-газ проявляет более высокую 

активность по сравнению с монооксидом углерода и более высокую селективность по 

сравнению с водородом. Применение синтез-газа позволяет достичь высоких выходов 

целевых аминов, с одной стороны, в более мягких условиях (3-10 атм, 100°С), с другой 

стороны, при более низких загрузках родиевых катализаторов (0.0025-0.1%), при этом были 

достигнуты очень высокие значения TON вплоть до 29200. Кроме того, дополнительные 

эксперименты показали, что меньшее число побочных процессов протекает в присутствии 

синтез-газа по сравнению с водородом. Также было проведено успешное масштабирование 

реакции восстановительного аминирования. Благодаря использованию синтез-газа удалось 

снизить загрузку родиевого катализатора от 0.2 до 0.02 мольн% в реакции 

восстановительного С–С сочетания-декарбоксилирования и достичь высоких значений 

TON вплоть до 4700. Несмотря на то, что нам удалось снизить долю легко 

воспламеняющегося газообразного водорода за счет его смешения с монооксидом углерода, 

синтез-газ все еще остается достаточно горючей смесью, требующей дополнительных мер 

предосторожности при работе. Кроме того, поскольку автоклавы не являются широко 

доступным оборудованием, данное требование ограничивает применение разработанных 

процессов.   
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5.4. Окислительно-восстановительная конденсация о-нитробензальдегидов с 

аминами в мягких условиях. Полный синтез алкалоидов семейства Вазицинона 

Монооксид углерода обладает высоким восстановительным потенциалом в реакциях 

каталитического восстановительного амиинирования, однако его использование в 

газообразном состоянии требует применения специального оборудования для работы под 

высоким давлением, автоклавов. Использование синтетических эквивалентов СО, таких как 

карбонильные комплексы металлов, является более удобным и привлекательным для 

лабораторной практики.  

Опираясь на ранее полученные данные в нашей лаборатории, показывающие 

эффективность Fe(CO)5 в реакции восстановительного аминирования [247], а также 

принимая во внимание исследования потенциала монооксида углерода в реакциях с 

нитросоединениями [12] мы решили исследовать реакцию восстановительного 

аминирования 2-нитробензальдегидов в присутствии монооксида углерода. Выбор 

источника монооксида углерода был сделан в пользу Fe(CO)5, поскольку при 

использовании стехиометрических количеств этого реагента легко протекает процесс 

восстановления нитро группы, в то время как в каталитическом процессе  

восстановительного потенциала газообразного СО не хватает для восстановления NO2.  

Взаимодействие 2-нитробензальдегида с пирролидином в присутствии Fe(CO)5 

показало наличие в реакционной смеси продукта классического восстановительного 

аминирования 2-нитробензальдегида, но с восстановленной нитро группой до NH2-

фрагмента (56) и трициклического продукта со связью C–N между амино группой в 2-

положении ароматического кольца и α-CH2-фрагмента пирролидина (57) (Схема 122). 

Такой набор продуктов в реакционной смеси позволяет предположить, что пентакарбонил 

железа играет важную роль не только в процессе восстановительного аминирования, но и в 

восстановлении ароматической нитро группы с образованием промежуточного продукта, 

способного к циклизации. Исследование влияния условий реакции на соотношение 

продуктов 56 и 57 показало, что ключевым фактором является температура процесса 

(Таблица 32). Проведение реакции при комнатной температуре позволяет получить в 

качестве основного продукта хиназолин (57), в то время как нагревание при 120°С приводит 

к анилиновому производному (56). 

 

Схема 122. Тандемный процесс восстановительного аминирования и циклизации в присутствии Fe(CO)5 
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Таблица 32. Влияние температуры на соотношение продуктов 56 и 57 

 T, °C Выход 56, % Выход 57, % 

1а 4 17 75 

2b 25 25 69 

3c 40 27 67 

4c 60 39 60 

5c 90 59 22 

6c 120 81 0 
a соотношение 2-нитробензальдегид:пирролидин:Fe(CO)5 = 1:3:2; b соотношение 2-

нитробензальдегид:пирролидин:Fe(CO)5 = 1:3:3, 3 мл ТГФ; нагревание в течение 3 часов при указанной 

температуре, затем перемешивание в течении 13 часов. 

Хиназолин (57) и соединения подобной структуры представляют интерес, поскольку 

они являются промежуточными продуктами в синтезе природных соединений семейства 

Вазицинона: Луотонина А, Рутаекарпина и Изаиндигатона [248],[249].  

 

Рисунок 43. Структуры (R)-Вазицинона, Луотонина А, Рутаекарпина и Изаиндигатона 

Как видно (Рисунок 43), структура Рутаекарпина включает шестичленный цикл вместо 

пятичленного. Поэтому на следующем этапе были синтезированы и выделены оба 

хиназолиновых продукта, содержащие как пятичленный (57), так и шестичленный циклы 

(58) (Схема 123).  

 

Схема 123. Синтез хиназолиновых продуктов 57 и 58 с использованием пентакарбонила железа 

Умеренные выходы продуктов 57 и 58 объясняются высокой чувствительностью 

хиназолиновых соединений к восстановительным условиям. Даже такой мягкий и 

селективный восстановительный агент как NaBH(OAc)3 при комнатной температуре 

способен восстанавливать хиназолиновый продукт (57) до анилинового производного (56). 

Кроме того, взаимодействие продукта 57 с 3-нитробензальдегидом в условиях реакции 

восстановительного аминирования с NaBH(OAc)3 приводит к расщеплению С–N связи и 

образованию исключительно продукта 59 (Схема 124). 
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Схема 124. Неустойчивость хиназолинового производного (57) в восстановительных условиях 

Для получения хиназолиноновых алкалоидов семейства Вазицинона необходимо было 

провести окисление хиназолиновых продуктов (57) и (58). Одним из удобных методов 

окисления таких соединений, описанных в литературе, является процесс с использованием 

простого и доступного окислителя перманганата калия. KMnO4 позволяет за короткое 

время 1-3 часа получить целевые продукты с достаточно высокой чистотой (>90%), которая 

позволяет использовать полученные на этой стадии вещества без дополнительной 

хроматографической очистки на слющих этапах, что является преимуществом при 

масштабировании. 

 

Схема 125. Получение хиназолиноновых алкалоидов: Деоксивазицинона (60) и Макиназолинона (61) с 

использованием KMnO4 

Однако, принимая во внимание тот факт, что на первом этапе образования хиназолинового 

(57) и анилинового (56) производных даже при 25°С всегда образуется их смесь, мы решили 

исследовать возможность окисления перманганатом калия смеси соединений 56 и 57. 

Результаты экспериментов показали, что KMnO4 способен окислять в данных условиях 

только трициклический продукт 57, что является одной из причин умеренных выходов 

хиназолиноновых алкалоидов Деоксивазицинона (60) и Макиназолинона (61) (Схема 125). 

Применение другой системы t-BuOOH/KI [250] для окисления смеси соединений 56 и 57 

позволяет окислять оба продукта (Схема 126).  
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Схема 126. Окисление разными способами (KMnO4 или t-BuOOH/KI) смеси продуктов 56 и 57 

На следующем этапе мы перешли к синтезу Вазицинона и его изомеров. Хиральные 

3-(R)-гидроксипирролидинол и гидрохлорид 3-(S)-гидроксипирролидинола были 

использованы на первой стадии взаимодействия с 2-нитробензальдегидом в присутствии 

Fe(CO)5. Растворимость данных аминоспиртов в ТГФ оказалась крайне низкой, поэтому 

вместо этого растворителя использовали диметилформамид. В случае гидрохлорида 3-(S)-

гидроксипирролидинола в реакционную смесь вводили основание (t-BuOK) для 

высвобождения свободного амина из соли. Предварительные эксперименты показали, что 

при взаимодействии хиральных гидроксипирролидинолов с 2-нитробензальдегидом в 

ДМФА не происходит образования трициклического продукта в реакционной смеси, при 

этом получается только производное анилина. Поскольку перманганат калия не способен 

окислять анилиновое производное до хиназолинона, эту стадию проводили с помощью t-

BuOOH/KI [250] (Схема 127). При окислении в каждом случае образовывалось по два регио 

изомера Вазицинона за счет неоднозначности процесса циклизации при окислении. Низкие 

выходы в данном процессе компенсируются низкой стоимостью исходных реагентов. 

Возможность избежать хроматографической очистки целевого (R)-Вазицинона, который 

кристаллизуется в чистом виде из раствора 2% MeOH в дихлорметане при -30°С, также 

является одним из преимуществ разработанного метода.  

 

Схема 127. Синтез (R)-Вазицинона и (R)-Изовазицинона 
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Синтез Луотонина А (66) был проведен исходя из полученного (R)-Вазицинона и еще 

одной молекулы 2-нитробензальдегида. Несмотря на то что выход Луотонина А на 

последней стадии составил 15% (2% - в пересчете на 2-нитробензальдегид), данный продукт 

был впервые синтезирован всего в три стадии с  использованием Fe(CO)5 из простых, 

дешевых и коммерчески доступных реагентов (Схема 128).  

 

Схема 128. Синтез Луотонина А 

Синтез Рутаекарпина (68) включал получение Макиназолинона (61) по методике с 

использованием пентакарбонила железа с последующим окислением с помощью KMnO4. 

На следующем этапе проводили присоединение хлорида фенилдиазония, который 

получали отдельно по методике описанной в литературе [251]. И на последней стадии 

проводили циклизацию гидразона (67), полученного на предыдущем этапе  с образованием 

целевого Рутаекарпина (68) (Схема 129). 

 

Схема 129. Синтез Рутаекарпина 

Для получения хиназолинонового алкалоида Изаиндигатона (69) проводили 

двухстадийный синтез. На первой стадии получали Деоксивазицинон (60) из 2-

нитробензальдегида и пирролидина в присутствии Fe(CO)5 с последующим окислением 

полученной смеси соединений 56 и 57 перманганатом калия. На второй стадии 

присоединяли 4-гидрокси-3,5-диметоксибензальдегид к Деоксивазицинону. Целевой 
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продукт массой 9.5 г был получен с выходом 44% (в пересчете на 2-нитробензальдегид), 

при этом ни на одном этапе не использовалась хроматографическая очистка (Схема 130). 

 

Схема 130. Синтез Изаиндигатона 

После успешного синтеза природных хиназолиновых алкалоидов: Вазицинона, 

Луотонина А, Рутаекарпина и Изаиндигатона была изучена субстратная специфичность 

процесса и синтезировано два ряда соединений: 1) производных анилина со структурой 

типа соединения 56 и 2) хиназолиноновых алкалоидов со структурой типа 60. Для синтеза 

ряда производных анилина в качестве исходных соединений использовали вторичные 

амины и аминоспирты, а также различные производные 2-нитробензальдегида с разными 

заместителями в ароматическом кольце (Схема 132). Получение хиназолиноновых 

алкалоидов проводили с использованием того же ряда 2-нитробензальдегидов и вторичных 

аминов (Схема 131). Электронные и стерические свойства практически не влияли на 

эффективность обоих направлений процесса. Однако циклизация вторичных ациклических 

аминов протекала с меньшими выходами по сравнению с циклическими. 

 
* продукт 76 получали из производного анилина 86, поэтому для окисления использовали t-BuOOH/KI 

Схема 131. Синтез трициклических хиназолиноновых производных из 2-нитробензальдегидов и аминов в 

присутствии Fe(CO)5 с последующим окислением 
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Схема 132. Синтез анилиновых производных из 2-нитробензальдегидов и аминов или аминоспиртов в 

присутствии Fe(CO)5 

Изучение предположительного механизма протекания экспериментально 

обнаруженного процесса является важным этапом исследования. Из литературы известно, 

что взаимодействие карбонильных комплексов металлов с нитро группой приводит к 

образованию комплексов нитренового типа [12]. Такие комплексы являются важными 

интермедиатами в реакциях С–Н аминирования. В таких процессах происходит отрыв 

атома водорода (HAA – hydrogen atom abstraction) с образованием радикальной частицы, в 

которой внутримолекулярно может происходить рекомбинация радикалов или 

согласованное С–Н внедрение [252].  

Предположение о составе активной восстановительной частицы также было сделано 

на основании литературных данных.  Опираясь на исследования научной группы Булкина 

(Bulkin) [253], [254], [255], которая изучала взаимодействие карбонила железа с аминами, 

было сделано предположение о том, что на первом этапе данного процесса происходит 

реакция между пентакарбонилом  железа и пирролидином с образованием комплекса 

железа А, который затем взаимодействует со второй молекулой амина с образованием 

другого комплекса железа B и формамида пирролидина. Образование формамида 

действительно было подтверждено по 1Н ЯМР в ходе проведенных нами экспериментов. 

Комплекс карбонила железа с пирролидином предположительно является 

восстановительным агентом в данной реакции (Схема 133).  
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Схема 133. Образование предположительного восстановительного агента при взаимодействии Fe(CO)5 с 

пирролидином 

Под действием комплекса железа 2-нитробензальдегид взаимодействует с пирролидином 

(I) с образованием классического продукта восстановительного аминирования (49), 

который был зарегистрирован в реакционной смеси по 1Н ЯМР (Схема 134). Затем 

происходит восстановление нитро группы в соединении 87 с образованием нитренового 

интермедиата [12], который вступает во внутримолекулярный процесс С–Н аминирования 

(II) с образованием трициклического продукта (57). Образование связи С–N возможно как 

путем рекомбинации радикалов [252], так и через ион-парный механизм [256] (Схема 135). 

Хиназолин 57, легко можно окислить перманганатом калия до деоксивазицинона (60), но 

также это соединение способно окисляться под действием кислорода воздуха до 

Деоксивазицина (88), который при окислении KMnO4 также приводит к образованию 

Деоксивазицинона (60). Проведение реакции при 120°С ускоряет процесс дальнейшего 

восстановления (III), и хиназолин 57 под действием пентакарбонила железа превращается 

в анилиновое производное 56. Опираясь на литературные данные приведен 

предположительный механизм формирования нитренового интермедиата (Схема 134). 

 

Схема 134. Предположительный механизм тандемного восстановительного процесса, протекающего под 

действием Fe(CO)5 
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Схема 135. Радикальный и ион-парный механизмы циклизации  

Предположение о механизме образования Луотонина А из Вазицинона и 2-

нитробензальдегида было сделано на основании литературных данных [256]. Сначала 2-

нитробензальдегид предположительно реагирует с пентакарбонилом железа с 

образованием нитренового комплекса С (I), далее происходит C–H внедрение по 

радикальному или ион-парному механизму (II). Элиминирование воды и железа на 

следующем этапе приводит к образованию основания Шиффа (III). Циклизация, 

протекающая на последней стадии завершает процесс (IV) (Схема 136). 

 

Схема 136. Предположительный механизм образования Луотонина А 
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Таким образом, использование пентакарбонила железа в качестве восстановительного 

агента открывает новые возможности для синтеза сложных в том числе природных 

соединений из простых, дешевых и коммерчески доступных веществ. Была изучена 

субстратная специфичность обоих направлений восстановительного процесса в 

присутствии Fe(CO)5. Проведен синтез ряда анилиновых производных и синтетических 

хиназолиновых алкалоидов с использованием пентакарбонила железа. На основании 

литературных данных, а также интермедиатов, обнаруженных в ходе проведения реакций, 

было сделано предположение о механизме протекания данного процесса. Однако среди 

недостатков разработанного восстановительного процесса с участием Fe(CO)5 стоит 

отметить токсичность пентакарбонила железа и необходимость использования 

стехиометрических количеств Fe(CO)5. Несмотря на то, что токсичность Fe(CO)5 (ЛД50 40 

мг/кг) не превышает токсичность таких широко используемых реагентов, как NCCH2CN 

(ЛД50 14 мг/кг), NaN3 (ЛД50 27 мг/кг), KCN (ЛД50 5-10 мг/кг), пентакарбонил железа все 

равно требует соблюдения правил техники безопасности при работе с токсичными 

соединениями. Применение стехиометрических количеств данного реагента приводит к 

увеличению уровня отходов.  
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6. Экспериментальная часть 

6.1. Оборудование 

Все полученные соединения были охарактеризованы при помощи 1Н ЯМР и 13С ЯМР. 

Для ранее не описанных соединений зарегистрированы масс-спектры высокого 

разрешения. Спектры 1Н зарегистрированы на спектрометрах «Bruker Avance 300», «Bruker 

Avance 400», Varian Inova-400» и «Bruker Avance 600» на частотах 300, 400 и 600 МГц 

соответственно. Спектры 13С ЯМР зарегистрированы на тех же приборах на частоте 75 

МГц, 101 МГц и 150 МГц соответственно. Все химические сдвиги указаны в миллионных 

долях и для спектров 1Н и 13С откалиброваны по пику хлороформа (7.26 м.д. и 77.16 м.д. 

соответственно) или ДМСО (2.50 м.д. и 39.52 м.д. соответственно).  Сокращения: с – 

синглет, ушир.с. – уширенный синглет, д – дублет, т – триплет, дд – дублет дублетов, дт – 

дублет триплетов, кв -  квадруплет, квинт. – квинтет, секст. – секстет, м – мультиплет. 

Масс-спектрометрия высокого разрешения проводилась на приборе Bruker Daltonics 

microTOF-Q II. Используемый тип ионизации – электроспрей. Исследования проводились 

в области положительных ионов (напряжение на капилляре 4500 V) в диапазоне масс m/z 

50–3000 Да. Внутренняя и внешняя калибровки проведены с использованием 

калибровочного раствора (Fluka, Германия). Давление в распылителе составляло 0.4 бар; 

скорость подачи анализируемого раствора в капилляр - 3 мл/мин, скорость потока сухого 

N2 - 6 л/мин, температура интерфейса - 180°С. 

Аналитическая газовая хроматография (ГХ) проводилась на приборе Хроматэк 

Кристалл 5000.2, снабженном пламенно-ионизационным детектором (ПИД) (В качестве 

газа-носителя использовали гелий, скорость потока - 37 мл/мин) и масс-

спектрометрическим детектором. Были использованы капиллярные колонки Хроматэк CR-

5 (внутренний диаметр 0.32 мм, толщина фазы 1.0 мкм) и Хроматэк CR-5MS длиной 30 

метров. Температура инжектора составляла 250°С, температура ПИД – 250°C, коэффициент 

деления потока составлял 50/1. Температурный режим колонки: 60°С в течение 4 мин, 

нагревание от 60°С до 250°С в течение 10 мин со скоростью 30°С/мин, 250°С в течение 10 

мин. Параметры масс-спектрометрического детектора: температура источника ионов 

200°С, температура переходного лайнера 230°С. Обработку хроматограмм проводили в ПО 

Хроматэк Аналитик 2.0. Выходы веществ определяли при помощи ГХ по градуировочному 

графику. 

Энантиомерные избытки были определены на ВЭЖХ хроматографе Shimadzu с 

диодноматричным детектором на колонке Daicel Chiralpak IA-3 (4.6×150 мм).  Элюент: 

смеси гексан / изопропанол различного состава. Скорость потока элюента – 1 мл/мин.  
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В ряде случаев продукты выделялись на препаративном хроматографе InterChim 

PuriFlash с УФ-детектором. Состав элюента указан для каждого из выделенных продуктов 

отдельно в методике. 

Углы оптического вращения измеряли при 589 нм с использованием поляриметра 

PerkinElmer Model341 в ячейке объемом 5 мл, длина оптического пути составляла 10 см.  

Температуры плавления измеряли в открытых капиллярных трубках. 

Для приготовления синтез-газа смешивали монооксид углерода и водород путем 

перекачивания 25 атм водорода в баллон с 25 атм монооксида углерода. Общее давление 

составило 50 атм. Баллон со  смесью СО и Н2 оставляли на 24 часа. Состав газовой смеси 

анализировали методом газовой хроматографии на хроматографе Хроматэк кристалл 

5000.2, снабженным детектором по теплопроводности. Аргон использовался в качестве 

газа-носителя (скорость потока 15 мл/мин). Колонка содержала цеолит CaX 0.25-0.50 мм, 2 

м × 3 мм. Измерения проводили в изотремическом режиме, Т = 60°С. Время удерживания 

водорода 1.42 мин, время удерживания СО 4.84 мин. Анализируемую смесь разбавляли 

аргоном, объемная концентрация смеси СО+Н2 1-5%. Образец закалывали в хроматограф. 

Количественное соотношения определяли по внешней калибровке. 

 

6.2. Материалы и реагенты 

Все используемые растворители были приобретены у коммерческих поставщиков и, 

если не оговорено особо, использовали без дополнительной очистки. Тетрагидрофуран и 

диоксан перед использованием абсолютировали над кетилом по стандартной методике 

(содержание воды в получаемом растворителе на уровне 10 ppm). В некоторых случаях 

проводили абсолютирование метанола над магнием. Все используемые карбонильные 

соединения, амины, СН-кислоты были произведены фирмой «Sigma-Aldrich» и, если это не 

оговаривается отдельно, были использованы без дополнительной очистки. Соли 

драгоценных металлов произведены фирмой «Alfa Aesar» и так же использованы без 

дополнительной очистки. Флуоренил-иридиевые, родиевые и кобальтовые комплексы 

были синтезированы в лаборатории π-комплексов переходных металлов ИНЭОС РАН в 

группе под руководством Логинова Д.А. В работе использовали силикагель для 

препаративной тонкослойной хроматографии «Machery-Nagel 60» (N/UV254) и для 

колоночной хроматографии «Machery-Nagel» (0.04 – 0.064 мм). 
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6.3. Восстановительное аминирование карбонильных соединений с 

использованием H2-Pd/C, NaBH4, NaBH(OAc)3, NaBH3CN и их сравнение с 

CO-Rh2(OAc)4 по эффективности и селективности 

N-(4-хлорбензил)-4-метоксианилин 

 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3)  7.34 (м, 4H), 6.82 (д, J = 8.8 Гц, 2H), 6.61 (д, J = 8.8 Гц, 2H), 4.28 

(с, 2H), 3.77 (с, 3H). 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [2] 

CO-Rh2(OAc)4 

Rh2(OAc)4 (5.1 мг, 0.7 мольн%, 11.6 мкмоль), п-анизидин (243.9 мг, 120 мольн%, 1.98 

ммоль), 4-хлорбензальдегид (231.9 мг, 100 мольн%, 1.65 ммоль) и 0.7 мл ТГФ поместили в 

стеклянный вкладыш автоклава из нержавеющей стали объемом 10 мл. Затем, автоклав 

закрыли и продули три раза 3 атм СО для удаления воздуха и набрали 50 атм СО. Автоклав 

с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 120 °C. Спустя 22 часа 

нагревания реактор охладили до комнатной температуры и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав дихлорметаном и для 

удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход N-(4-хлорбензил)-4-

метоксианилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 94%.  

NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили 4-хлорбензальдегид (33.7 мг, 120 мольн%, 0.24 

ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Реакционную смесь 

кипятили в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 12 ч, и затем 

кипятили еще 2 часа. Полноту протекания реакции контролировали по ТСХ. После 

завершения реакции реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали продукт 

этилацетатом. Органический слой дважды промыли насыщенным раствором NaCl и 

высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. 

Выход N-(4-хлорбензил)-4-метоксианилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего 

стандарта составил 94%. 

NaBH(OAc)3 
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В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 4-

хлорбензальдегид (28.1 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 

ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона в 

течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. 

Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и 

экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход N-(4-хлорбензил)-4-метоксианилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве 

внутреннего стандарта составил 99%. 

NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 

0.2 ммоль), AcOH лед (11.0 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, добавили 

4-хлорбензальдегид (28.1 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и раствор NaBH3CN (25.0 мг, 200 

мольн%, 0.4 ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при комнатной 

температуре в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к остатку 10 мл 

дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход N-(4-хлорбензил)-4-метоксианилина по 1Н 

ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 93%. 

H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 4-хлорбензальдегид (28.1 мг, 100 мольн%, 0.2 

ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 

мл. Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 5 атм H2. Автоклав 

с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 40°C и перемешивали 

реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. N-(4-хлорбензил)-4-метоксианилин не был получен по 1Н ЯМР. Основным 

побочным продуктом являлся гидрохлорид п-анизидина. 
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H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 4-хлорбензальдегид (28.1 мг, 100 мольн%, 0.2 

ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 

мл. Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм H2. 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. Далее, 

перемешивание остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. N-(4-хлорбензил)-4-метоксианилин не был получен по 1Н ЯМР. Основным 

побочным продуктом являлся гидрохлорид п-анизидина. 

4-(((4-метоксифенил)амино)метил)фенол 

 

1H ЯМР (400 MГц, DMSO-d6) δ 9.24 (с, 1H), 7.13 (д, J = 8.4 Гц, 2H), 6.71 – 6.63 (м, 4H), 6.51 

(д, J = 8.9 Гц, 2H), 4.05 (с, 2H), 3.60 (с, 3H). 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [257] 

CO-Rh2(OAc)4 

Rh2(OAc)4 (5.1 мг, 0.7 мольн%, 11.6 мкмоль), п-анизидин (243.9 мг, 120 мольн%, 1.98 ммоль) 

4-гидроксибензальдегид (201.5 мг, 100 мольн%, 1.65 ммоль) поместили в стеклянный 

вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл ТГФ, автоклав 

закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем набрали 50 атм 

СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 120 °C. 

Через 22 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили 

давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав дихлорметаном, и 

для удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход 4-(((4-

метоксифенил)амино)метил)фенола по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего 

стандарта составил 85%.  

NaBH4 
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В круглодонную колбу (10 мл) поместили 4-гидроксибензальдегид (29.3 мг, 120 мольн%, 

0.24 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Реакционную 

смесь кипятили в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 12 ч, и затем 

кипятили еще 2 часа. Полноту протекания реакции контролировали по ТСХ. После 

завершения реакции реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали продукт 

этилацетатом. Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза и 

высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. 

Выход 4-(((4-метоксифенил)амино)метил)фенола по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве 

внутреннего стандарта составил 96%. 

NaBH(OAc)3 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 4-

гидроксибензальдегид (24.4 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона 

в течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. 

Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и 

экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход 4-(((4-метоксифенил)амино)метил)фенола по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве 

внутреннего стандарта составил 93%. 

NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 

0.19 ммоль), AcOH лед (11.0 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, добавили 

4-гидроксибензальдегид (23.0 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и раствор NaBH3CN (24.0 мг, 200 

мольн%, 0.38 ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при комнатной 

температуре в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к остатку 10 мл 

дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход 4-(((4-метоксифенил)амино)метил)фенола 

по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 82%. 

H2-Pd/C общие условия 
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10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 4-гидроксибензальдегид (24.5 мг, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 

10 мл. Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 5 атм H2. Автоклав 

с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 40°C и перемешивали 

реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. 4-(((4-метоксифенил)амино)метил)фенол не был получен по 1Н ЯМР. 

Реакционная смесь содержала п-крезол и п-анизидин. 

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 4-гидроксибензальдегид (24.5 мг, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 

10 мл. Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм H2. 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. Далее, 

перемешивание остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. Выход 4-(((4-метоксифенил)амино)метил)фенола по 1Н ЯМР с мезитиленом в 

качестве внутреннего стандарта составил 48%. Остаток содержал п-крезол и п-анизидин. 

4-метокси-N-(пиридин-4-илметил)анилин 

 

1H ЯМР (300 MГц, CDCl3) δ 8.55 (д, J = 4.5 Гц, 2H), 7.30 (д, J = 4.5 Гц, 2H), 6.77 (д, J = 9.0 

Гц, 2H), 6.54 (д, J = 9.0 Гц, 2H), 4.32 (с, 2H), 3.74 (с, 3H). 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [258] 

CO-Rh2(OAc)4 
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Rh2(OAc)4 (5.1 мг, 0.7 мольн%, 11.6 мкмоль), п-анизидин (243.9 мг, 120 мольн%, 1.98 

ммоль), 4-пиридинкарбоксальдегид (155 мкл, 100 мольн%, 1.65 ммоль) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем 

набрали 50 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую 

до 120 °C. Через 22 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и 

сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав 

дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через 

слой силикагеля. Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход 4-метокси-N-

(пиридин-4-илметил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта 

составил 89%.  

NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили 4-пиридинкарбоксальдегид (23.0 мкл, 120 

мольн%, 0.24 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). 

Реакционную смесь кипятили в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 

мольн%, 0.4 ммоль). Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в 

течение 12 ч, и затем кипятили еще 2 часа. Полноту протекания реакции контролировали 

по ТСХ. После завершения реакции реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали 

продукт этилацетатом. Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза 

и высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. 

Выход 4-метокси-N-(пиридин-4-илметил)анилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве 

внутреннего стандарта составил 92%. 

NaBH(OAc)3 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 4-

пиридинкарбальдегид (18.8 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона 

в течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. 

Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и 

экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход 4-метокси-N-(пиридин-4-илметил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в 

качестве внутреннего стандарта составил 83%. 
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NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили п-анизидин (25.0 мг, 100 мольн%, 

0.21 ммоль), AcOH лед (12.0 мкл, 100 мольн%, 0.21 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, добавили 

4-пиридинкарбальдегид (19 мкл, 100 мольн%, 0.21 ммоль) и раствор NaBH3CN (26.0 мг, 200 

мольн%, 0.42 ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при комнатной 

температуре в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к остатку 10 мл 

дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход 4-метокси-N-(пиридин-4-илметил)анилина 

по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 92%. 

H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 4-пиридинкарбальдегид (19 мкл, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 

10 мл. Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 5 атм H2. Автоклав 

с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 40°C и перемешивали 

реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. Выход 4-метокси-N-(пиридин-4-илметил)анилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве 

внутреннего стандарта составил 11%. Реакционная смесь содержала сложную смесь 

побочных продуктов. 

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 4-пиридинкарбальдегид (19 мкл, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 

10 мл. Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм H2. 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. Далее, 

перемешивание остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 
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катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. Выход 4-метокси-N-(пиридин-4-илметил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в 

качестве внутреннего стандарта составил 41%. Реакционная смесь содержала сложную 

смесь побочных продуктов. 

N-(3-нитробензил)анилин 

 

1H ЯМР (300 MГц, CDCl3) δ 8.26 (с, 1H), 8.13 (д, J = 8.0 Гц, 1H), 7.73 (д, J = 7.5 Гц, 1H), 7.51 

(т, J = 7.9 Гц, 1H), 7.19 (д, J = 7.4 Гц, 2H), 6.77 (т, J = 7.3 Гц, 1H), 6.62 (д, J = 7.7 Гц, 2H), 

4.47 (с, 2H). 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [259] 

CO-Rh2(OAc)4 

Rh2(OAc)4 (5.1 мг, 0.7 мольн%, 11.6 мкмоль), анилин (181 мкл, 120 мольн%, 1.98 ммоль), 3-

нитробензальдегид (250 мг, 100 мольн%, 1.65 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в 

автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл ТГФ, автоклав закрыли, 

для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем набрали 50 атм СО. 

Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 120 °C. Через 22 

часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав дихлорметаном, и для 

удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход N-(3-нитробензил)анилина по 1Н 

ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 86%.  

NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили 3-нитробензальдегид (36.3 мг, 120 мольн%, 0.24 

ммоль), анилин (18 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Реакционную смесь 

кипятили в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 12 ч, и затем 

кипятили еще 2 часа. Полноту протекания реакции контролировали по ТСХ. После 

завершения реакции реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали продукт 

этилацетатом. Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза и 

высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. 

Выход N-(3-нитробензил)анилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта 

составил 10%. Остаток содержал смесь 3-нитробензилового спирта и анилина. 
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NaBH4 + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили 3-

нитробензальдегид (36.3 мг, 120 мольн%, 0.24 ммоль), анилин (18 мкл, 100 мольн%, 0.2 

ммоль), Ti(Oi-Pr)4 (119 мкл, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и ТГФ (1.5 мл). Реакционную смесь 

перемешивали при комнатной температуре в течение 3 часов в атмосфере аргона. Затем, 

упарили ТГФ при пониженном давлении и добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 

ммоль) и MeOH (2 мл). Полученную суспензию кипятили в течение 4 часов. После 

завершения реакции реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и 

экстрагировали продукт CH2Cl2 (2×15 мл). Органический слой высушили над безводным 

Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. Выход N-(3-

нитробензил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 

77%.  

NaBH(OAc)3 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 3-

нитробензальдегид (30.2 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), анилин (18.3 мкл, 100 мольн%, 0.2 

ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона в 

течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. 

Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и 

экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход N-(3-нитробензил)анилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего 

стандарта составил 75%. 

NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили анилин (18 мкл, 100 мольн%, 0.2 

ммоль), AcOH лед (11.0 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, добавили 3-

нитробензальдегид (30 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и раствор NaBH3CN (25.0 мг, 200 

мольн%, 0.4 ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при комнатной 

температуре в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к остатку 10 мл 

дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход N-(3-нитробензил)анилина по 1Н ЯМР с 

мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 99%. 
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H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), анилин 

(18 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 3-нитробензальдегид (30.2 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для удаления 

воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 5 атм H2. Автоклав с 

реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 40°C и перемешивали 

реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. N-(3-нитробензил)анилин не был получен по 1Н ЯМР. Полученная смесь 

побочных продуктов свидетельствует о полном восстановлении NO2 группы до NH2. 

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), анилин 

(18 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 3-нитробензальдегид (30.2 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для удаления 

воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм H2. Реакционную смесь 

перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. Далее, перемешивание 

остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и 

промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного катализатора реакционную 

смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном давлении. N-(3-

нитробензил)анилин не был получен по 1Н ЯМР. Полученная смесь побочных продуктов 

свидетельствует о полном восстановлении NO2 группы до NH2. 

N-бензил-1-фенилэтан-1-амин 

 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.33-7.18 (м, 10H), 3.78 (кв, J = 6.6 Гц, 1H), 3.63 (д, J = 13.3 Гц, 

1H) 3.57 (д, J = 13.3 Гц, 1H), 1.33 (д, J = 6.6 Гц, 3H). 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [260]  

CO-Rh2(OAc)4 
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Rh2(OAc)4 (5.1 мг, 0.7 мольн%, 11.6 мкмоль), бензиламин (216 мкл, 120 мольн%, 1.98 

ммоль), ацетофенон (193 мкл, 100 мольн%, 1.65 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш 

в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл ТГФ, автоклав закрыли, 

для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем набрали 50 атм СО. 

Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 120 °C. Через 22 

часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав дихлорметаном, и для 

удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход N-бензил-1-фенилэтан-1-амина 

по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 85%.  

NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили ацетофенон (28 мкл, 120 мольн%, 0.24 ммоль), 

бензиламин (22 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Реакционную смесь кипятили 

в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль). Полученную 

суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 12 ч, и затем кипятили еще 

2 часа. Полноту протекания реакции контролировали по ТСХ. После завершения реакции 

реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали продукт этилацетатом. 

Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза и высушили над 

безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. Выход N-бензил-1-

фенилэтан-1-амина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 32%. 

Остаток содержал смесь 1-фенилэтан-1-ола и бензиламина. 

NaBH4 + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили ацетофенон 

(28 мкл, 120 мольн%, 0.24 ммоль), бензиламин (22 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 

(119 мкл, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и ТГФ (1.5 мл). Реакционную смесь перемешивали при 

комнатной температуре в течение 3 часов в атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при 

пониженном давлении и добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и MeOH (2 мл). 

Полученную суспензию кипятили в течение 4 часов. После завершения реакции 

реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и экстрагировали продукт CH2Cl2 

(2×15 мл). Органический слой высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель 

при пониженном давлении. Выход N-бензил-1-фенилэтан-1-амина по 1Н ЯМР с 

мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил >99%. 

NaBH(OAc)3 
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В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

ацетофенон (23 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), бензиламин (22 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) 

и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона в течение 

15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). Полученную 

суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. Реакционную смесь 

обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и экстрагировали этилацетатом 

(3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над безводным Na2SO4, 

отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном давлении. Диапазон 

выходов N-бензил-1-фенилэтан-1-амина, полученных в ходе 4 экспериментов по 1Н ЯМР с 

мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 58-74%. Остаток содержал 

непрореагировавший ацетофенон и сложную смесь побочных продуктов. 

NaBH(OAc)3 + AcOH  

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

ацетофенон (23 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), бензиламин (22 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 

AcOH лед (12 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь 

перемешивали в атмосфере аргона в течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 

140 мольн%, 0.28 ммоль). Полученную суспензию перемешивали при комнатной 

температуре в течение 18 ч. Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным 

раствором NaHCO3 и экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход N-бензил-1-фенилэтан-1-амина по 1Н ЯМР 

с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 69%. Остаток содержал 

непрореагировавший ацетофенон. 

NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили бензиламин (18 мкл, 100 мольн%, 

0.17 ммоль), AcOH лед (10 мкл, 100 мольн%, 0.17 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, добавили 

ацетофенон (19 мкл, 100 мольн%, 0.17 ммоль) и раствор NaBH3CN (21 мг, 200 мольн%, 0.34 

ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в 

течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к остатку 10 мл 

дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход N-бензил-1-фенилэтан-1-амина по 1Н ЯМР 
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с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 23%. Остаток содержал 

непрореагировавшие исходные вещества. 

NaBH3CN + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили ацетофенон 

(22 мкл, 100 мольн%, 0.19 ммоль), бензиламин (21 мг, 100 моль%, 0.19 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 

(113 мкл, 200 мольн%, 0.38 ммоль) и сухой ТГФ (1.5 мл). Реакционную смесь перемешивали 

при комнатной температуре в течение 4 часов в атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при 

пониженном давлении и добавили NaBH3CN (24 мг, 200 мольн%, 0.38 ммоль) и MeOH (2 

мл). Полученную суспензию кипятили в течение 4 часов. Далее, реакционную смесь 

разбавили дистиллированной водой и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход N-бензил-1-фенилэтан-1-амина по 1Н ЯМР 

с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 65%.  

H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), 

бензиламин (22 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), ацетофенон (23 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для удаления 

воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 5 атм H2. Автоклав с 

реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 40°C и перемешивали 

реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. N-бензил-1-фенилэтан-1-амин не был получен по 1Н ЯМР. Реакционная смесь 

содержала 1-фенилэтан-1-ол в качестве основного побочного продукта. 

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), 

бензиламин (22 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), ацетофенон (23 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для удаления 

воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм H2. Реакционную смесь 

перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. Далее, перемешивание 
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остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и 

промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного катализатора реакционную 

смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном давлении. N-бензил-1-

фенилэтан-1-амин не был получен по 1Н ЯМР.  

4-метокси-N-(3-фенилпропил)анилин 

 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.26 – 7.22 (м, 2H), 7.17-7.14 (м, 3H), 6.76 – 6.71 (д, 2H), 6.51-

6.49 (д, 2H), 3.69 (с, 3H), 3.05 (т, J = 7.0 Гц, 2H), 2.67 (т, J = 7.7 Гц, 2H), 1.88 (дт, 

проявляющийся квинт, J = 7.2 Гц, 2H). 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [261] 

CO-Rh2(OAc)4 

Rh2(OAc)4 (5.1 мг, 0.7 мольн%, 11.6 мкмоль), п-анизидин (243.9 мг, 120 мольн%, 1.98 

ммоль), гидрокоричный альдегид (219 мкл, 100 мольн%, 1.65 ммоль) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем 

набрали 50 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую 

до 120 °C. Через 22 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и 

сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав 

дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через 

слой силикагеля. Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход 4-метокси-N-(3-

фенилпропил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта 

составил 21-26%. Остаток содержал сложную смесь продуктов самоконденсации 

гидрокоричного альдегида. 

CO-Rh2(OAc)4 оптимизированные условия 

Rh2(OAc)4 (1.77 мг, 2.0 мольн%, 4 мкмоль), п-анизидин (49.3 мг, 120 мольн%, 0.4 ммоль), 

гидрокоричный альдегид (27 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) поместили в стеклянный 

вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 2 мл толуола, 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем 

набрали 50 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую 

до 160 °C. Через 22 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и 

сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав 

дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через 
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слой силикагеля. Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход 4-метокси-N-(3-

фенилпропил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта 

составил 41%. Остаток содержал сложную смесь продуктов самоконденсации 

гидрокоричного альдегида. 

NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили гидрокоричный альдегид (32 мкл, 100 мольн%, 

0.24 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 120 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Реакционную 

смесь кипятили в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 12 ч, и затем 

кипятили еще 2 часа. Полноту протекания реакции контролировали по ТСХ. После 

завершения реакции реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали продукт 

этилацетатом. Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза и 

высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. 

Выход 4-метокси-N-(3-фенилпропил)анилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего 

стандарта составил 27%. Остаток содержал сложную смесь побочных продуктов. 

NaBH4 + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили 

гидрокоричный альдегид (32 мкл, 120 мольн%, 0.24 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 120 

мольн%, 0.2 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 (119 мкл, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и ТГФ (1.5 мл). 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 3 часов в 

атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при пониженном давлении и добавили NaBH4 (15.1 

мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и MeOH (2 мл). Полученную суспензию кипятили в течение 4 

часов. После завершения реакции реакционную смесь разбавили дистиллированной водой 

и экстрагировали продукт CH2Cl2 (2×15 мл). Органический слой высушили над безводным 

Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. Выход 4-метокси-N-(3-

фенилпропил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта 

составил >99%. 

NaBH(OAc)3 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

гидрокоричный альдегид (26.6 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 

мольн%, 0.2 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в 

атмосфере аргона в течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 
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ммоль). Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. 

Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и 

экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Диапазон выходов 4-метокси-N-(3-фенилпропил)анилина, полученных в ходе 3 

экспериментов по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 52-

66%. Остаток содержал 3-фенилпропан-1-ол (15%) и сложную смесь побочных продуктов. 

NaBH(OAc)3 + Ti(Oi-Pr)4 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

гидрокоричный альдегид (26.6 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 

мольн%, 0.2 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 (119 мкл, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и сухой ТГФ (1.5 мл). 

Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона в течение 3 ч. Затем, упарили ТГФ 

при пониженном давлении и добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и 1,2-

дихлорэтан (0.7 мл). Полученную суспензию перемешивали в атмосфере аргона в течение 

18 часов. После завершения реакции реакционную смесь разбавили дистиллированной 

водой и экстрагировали продукт CH2Cl2 (2×15 мл). Органический слой высушили над 

безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. Выход 4-метокси-

N-(3-фенилпропил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта 

составил 55%. Остаток содержал 3-фенлипропан-1-ол (12%) и сложную смесь побочных 

продуктов. 

NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили п-анизидин (27 мг, 100 мольн%, 

0.22 ммоль), AcOH лед (12 мкл, 100 мольн%, 0.22 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, добавили 

гидрокоричный альдегид (29 мкл, 100 мольн%, 0.22 ммоль) и раствор NaBH3CN (27 мг, 200 

мольн%, 0.44 ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при комнатной 

температуре в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к остатку 10 мл 

дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход 4-метокси-N-(3-фенилпропил)анилина по 

1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 33%. Остаток содержал 

сложную смесь продуктов самоконденсации гидрокоричного альдегида. 

NaBH3CN + Ti(Oi-Pr)4 
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После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили 

гидрокоричный альдегид (24 мкл, 100 мольн%, 0.18 ммоль), п-анизидин (22 мг, 100 моль%, 

0.18 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 (107 мкл, 200 мольн%, 0.36 ммоль) и сухой ТГФ (1.5 мл). 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 4 часов в 

атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при пониженном давлении и добавили NaBH3CN 

(23 мг, 200 мольн%, 0.36 ммоль) и MeOH (2 мл). Полученную суспензию кипятили в 

течение 4 часов. Далее, реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и 

экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход 4-метокси-N-(3-фенилпропил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в 

качестве внутреннего стандарта составил >99%.  

H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 моль%, 0.2 ммоль), гидрокоричный альдегид (26 мкл, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 

10 мл. Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 5 атм H2. Автоклав 

с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 40°C и перемешивали 

реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. Выход 4-метокси-N-(3-фенилпропил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в 

качестве внутреннего стандарта составил 61%. Остаток представлял собой сложную смесь 

побочных продуктов.  

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 моль%, 0.2 ммоль), гидрокоричный альдегид (26 мкл, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 

10 мл. Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм H2. 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. Далее, 

перемешивание остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 
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круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. Выход 4-метокси-N-(3-фенилпропил)анилина по 1Н ЯМР с мезитиленом в 

качестве внутреннего стандарта составил 18%. Остаток представлял собой сложную смесь 

побочных продуктов.  

N-(4-метоксифенил)-1,7,7-триметилбицикло-[2.2.1]-гептан-2-амин 

 

1H ЯМР (400 MГц, СDCl3) δ 6.78 (д, J = 8.8 Гц, 2H), 6.55 (д, J = 8.8 Гц, 2H), 3.75 (с, 3H), 3.51 

(ушир.с., 1H), 3.22 (дд, J = 8.3, 4.7 Гц, 1H), 1.87 (дд, J = 12.7, 8.3 Гц, 1H), 1.82 – 1.53 (м, 4H), 

1.32 – 1.12 (м, 2H), 1.04 (с, 3H), 0.94 (с, 3H), 0.87 (с, 3H). 

13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 151.5, 142.6, 114.9, 113.8, 62.4, 55.9, 48.8, 47.2, 45.2, 40.8, 36.8, 

27.4, 20.5, 12.3. 

CO-Rh2(OAc)4 

Rh2(OAc)4 (2.0 мг, 0.7 мольн%, 4.6 мкмоль), 4-анизидин (97.5 мг, 120 мольн%, 0.792 ммоль), 

D-камфору (100.5 мг, 100 мольн%, 0.66 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в 

автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл ТГФ, автоклав закрыли, 

для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем набрали 50 атм СО. 

Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 120 °C. Через 22 

часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав дихлорметаном, и для 

удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход N-(4-метоксифенил)-1,7,7-

триметилбицикло-[2.2.1]-гептан-2-амина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего 

стандарта составил 8%. Остаток содержал 26% основания Шиффа. 

CO-Rh2(OAc)4 оптимизированные условия 

Rh2(OAc)4 (1.0 мг, 0.7 мольн%, 2.3 мкмоль), 4-анизидин (48.7 мг, 120 мольн%, 0.396 ммоль), 

D-камфору (50.2 мг, 100 мольн%, 0.33 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в 

автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.15 мл ТГФ, автоклав закрыли, 

для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем набрали 50 атм СО. 

Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 160 °C. Через 46 

часов нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав дихлорметаном, и для 
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удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход (1S,2R,4R)-N-(4-метоксифенил)-

1,7,7-триметилбицикло-[2.2.1]-гептанамина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего 

стандарта составил 69%. Остаток содержал 15% основания Шиффа. 

NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили D-камфору (36.5 мг, 100 мольн%, 0.24 ммоль), п-

анизидин (24.6 мг, 120 мольн%, 0.2 ммоль), и MeOH (2 мл). Реакционную смесь кипятили 

в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль). Полученную 

суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 12 ч, и затем кипятили еще 

2 часа. Полноту протекания реакции контролировали по ТСХ. После завершения реакции 

реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали продукт этилацетатом. 

Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза и высушили над 

безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. N-(4-

метоксифенил)-1,7,7-триметилбицикло-[2.2.1]-гептан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР. 

Реакционная смесь содержала непрореагировавшую D-камфору и п-анизидин. 

NaBH4 + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили D-камфору 

(36.5 мг, 120 мольн%, 0.24 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 120 мольн%, 0.2 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 

(119 мкл, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и ТГФ (1.5 мл). Реакционную смесь перемешивали при 

комнатной температуре в течение 3 часов в атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при 

пониженном давлении и добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и MeOH (2 мл). 

Полученную суспензию кипятили в течение 4 часов. После завершения реакции 

реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и экстрагировали продукт CH2Cl2 

(2×15 мл). Органический слой высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель 

при пониженном давлении. N-(4-метоксифенил)-1,7,7-триметилбицикло-[2.2.1]-гептан-2-

амин не был получен по 1Н ЯМР. Реакционная смесь содержала непрореагировавшую D-

камфору и п-анизидин. 

NaBH(OAc)3 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили D-

камфору (30.0 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и 

1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона в течение 

15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). Полученную 
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суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. Реакционную смесь 

обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и экстрагировали этилацетатом 

(3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над безводным Na2SO4, 

отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном давлении. N-(4-

метоксифенил)-1,7,7-триметилбицикло-[2.2.1]-гептан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР. 

Реакционная смесь содержала непрореагировавшую D-камфору и п-анизидин. 

NaBH(OAc)3 + AcOH 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили D-

камфору (30.0 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 

AcOH лед (12 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь 

перемешивали в атмосфере аргона в течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 

140 мольн%, 0.28 ммоль). Полученную суспензию перемешивали при комнатной 

температуре в течение 18 ч. Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным 

раствором NaHCO3 и экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. N-(4-метоксифенил)-1,7,7-триметилбицикло-

[2.2.1]-гептан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР. Реакционная смесь содержала 

непрореагировавшую D-камфору и п-анизидин. 

NaBH(OAc)3 + Ti(Oi-Pr)4 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили D-

камфору (30.0 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), п-анизидин (24.6 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 

Ti(Oi-Pr)4 (119 мкл, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и сухой ТГФ (1.5 мл). Реакционную смесь 

перемешивали в атмосфере аргона в течение 3 ч. Затем, упарили ТГФ при пониженном 

давлении и добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 

мл). Полученную суспензию перемешивали в атмосфере аргона в течение 18 часов. После 

завершения реакции реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и 

экстрагировали продукт CH2Cl2 (2×15 мл). Органический слой высушили над безводным 

Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. N-(4-метоксифенил)-1,7,7-

триметилбицикло-[2.2.1]-гептан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР. Реакционная смесь 

содержала непрореагировавшую D-камфору и п-анизидин. 

NaBH3CN 
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В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили п-анизидин (23 мг, 100 мольн%, 

0.18 ммоль), AcOH лед (10 мкл, 100 мольн%, 0.18 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, добавили 

D-камфору (28 мг, 100 мольн%, 0.18 ммоль) и раствор NaBH3CN (23 мг, 200 мольн%, 0.36 

ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в 

течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к остатку 10 мл 

дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. N-(4-метоксифенил)-1,7,7-триметилбицикло-

[2.2.1]-гептан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР. Реакционная смесь содержала 

непрореагировавшую D-камфору и п-анизидин. 

NaBH3CN + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили D-камфору 

(27 мг, 100 мольн%, 0.18 ммоль), п-анизидин (22 мг, 100 моль%, 0.18 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 (107 

мкл, 200 мольн%, 0.36 ммоль) и сухой ТГФ (1.5 мл). Реакционную смесь перемешивали при 

комнатной температуре в течение 4 часов в атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при 

пониженном давлении и добавили NaBH3CN (23 мг, 200 мольн%, 0.36 ммоль) и MeOH (2 

мл). Полученную суспензию кипятили в течение 4 часов. Далее, реакционную смесь 

разбавили дистиллированной водой и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. N-(4-метоксифенил)-1,7,7-триметилбицикло-

[2.2.1]-гептан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР. Реакционная смесь содержала 

непрореагировавшую D-камфору и п-анизидин. 

H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 моль%, 0.2 ммоль), D-камфору (30.5 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для удаления 

воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 5 атм H2. Автоклав с 

реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 40°C и перемешивали 

реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 
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давлении. N-(4-метоксифенил)-1,7,7-триметилбицикло-[2.2.1]-гептан-2-амин не был 

получен по 1Н ЯМР. Реакционная смесь содержала непрореагировавшую D-камфору и п-

анизидин.  

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), п-

анизидин (24.6 мг, 100 моль%, 0.2 ммоль), D-камфору (30.5 мг, 100 мольн%, 0.2 ммоль) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для удаления 

воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм H2. Реакционную смесь 

перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. Далее, перемешивание 

остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и 

промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного катализатора реакционную 

смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном давлении. N-(4-

метоксифенил)-1,7,7-триметилбицикло-[2.2.1]-гептан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР. 

Реакционная смесь содержала непрореагировавшую D-камфору и п-анизидин. 

1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидин 

 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.29 (дд, проявляющийся т, J = 7.5 Гц, 2H), 7.25 – 7.13 (м, 3H), 

2.77 – 2.48 (м, 5H), 2.45 – 2.36 (м, 2H), 1.89 (ддт, J = 12.3, 9.9, 5.9 Гц, 1H), 1.68 – 1.52 (м, 5H), 

1.50 – 1.40 (м, 2H), 1.02 (д, J = 6.6 Гц, 3H). 

 

CO-Rh2(OAc)4 

Rh2(OAc)4 (5.1 мг, 0.7 мольн%, 11.6 мкмоль), бензиламин (216 мкл, 120 мольн%, 1.98 

ммоль), ацетофенон (193 мкл, 100 мольн%, 1.65 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш 

в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл ТГФ, автоклав закрыли, 

для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем набрали 50 атм СО. 

Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 120 °C. Через 22 

часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав дихлорметаном, и для 

удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход 1-(4-фенилбутан-2-

ил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил >99%.  
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NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили бензилацетон (36.0 мкл, 100 мольн%, 0.24 

ммоль), пиперидин (20.0 мкл, 120 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Реакционную смесь 

кипятили в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 12 ч, и затем 

кипятили еще 2 часа. Полноту протекания реакции контролировали по ТСХ. После 

завершения реакции реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали продукт 

этилацетатом. Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза и 

высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. 1-(4-

фенилбутан-2-ил)пиперидин не был получен по 1Н ЯМР. Остаток содержал чистый 4-

фенилбутан-2-ол. 

NaBH4 + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили бензилацетон 

(36.0 мкл, 120 мольн%, 0.24 ммоль), пиперидин (20.0 мкл, 120 мольн%, 0.2 ммоль), Ti(Oi-

Pr)4 (119 мкл, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и ТГФ (1.5 мл). Реакционную смесь перемешивали 

при комнатной температуре в течение 3 часов в атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при 

пониженном давлении и добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и MeOH (2 мл). 

Полученную суспензию кипятили в течение 4 часов. После завершения реакции 

реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и экстрагировали продукт CH2Cl2 

(2×15 мл). Органический слой высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель 

при пониженном давлении. 1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидин не был получен по 1Н ЯМР. 

Остаток содержал чистый 4-фенилбутан-2-ол. 

NaBH4 + TiCl4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили бензилацетон 

(36.0 мкл, 120 мольн%, 0.24 ммоль), пиперидин (20.0 мкл, 120 мольн%, 0.2 ммоль), TiCl4 

(10 мкл, 50 мольн%, 0.1 ммоль) и ТГФ (1.5 мл). Реакционную смесь перемешивали при 

комнатной температуре в течение 3 часов в атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при 

пониженном давлении и добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и MeOH (2 мл). 

Полученную суспензию кипятили в течение 4 часов. После завершения реакции 

реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и экстрагировали продукт CH2Cl2 

(2×15 мл). Органический слой высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель 

при пониженном давлении. Выход 1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидина по 1Н ЯМР с 
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мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 8%. Остаток содержал чистый 4-

фенилбутан-2-ол. 

NaBH(OAc)3 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

бензилацетон (30.0 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), пиперидин (19.8 мг, 100 мольн%, 0.2 

ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона в 

течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. 

Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и 

экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход 1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидина по 1Н ЯМР с 1,4-динитробензолом в 

качестве внутреннего стандарта составил 13%. Реакционная смесь содержала 

непрореагировавший бензилацетон (22%) и сложную смесь побочных продуктов. 

NaBH(OAc)3 + AcOH 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

бензилацетон (30.0 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), пиперидин (19.8 мкл, 100 мольн%, 0.2 

ммоль), AcOH лед (12 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную 

смесь перемешивали в атмосфере аргона в течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 

(59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). Полученную суспензию перемешивали при комнатной 

температуре в течение 18 ч. Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным 

раствором NaHCO3 и экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход 1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидина по 1Н 

ЯМР с 1,4-динитробензолом в качестве внутреннего стандарта составил 36%. Реакционная 

смесь содержала непрореагировавший бензилацетон (44%). 

NaBH(OAc)3 (оптимизированные условия) 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

бензилацетон (30.0 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), пиперидин (19.8 мг, 100 мольн%, 0.2 

ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона в 

течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 48 ч. 



244 

 

Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и 

экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход 1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве 

внутреннего стандарта составил 54%. Реакционная смесь содержала непрореагировавший 

бензилацетон (42%). 

NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили пиперидин (19 мг, 100 мольн%, 0.19 

ммоль), AcOH лед (11 мкл, 100 мольн%, 0.19 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, добавили 

бензилацетон (28 мкл, 100 мольн%, 0.19 ммоль) и раствор NaBH3CN (24 мг, 200 мольн%, 

0.38 ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре 

в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к остатку 10 мл 

дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход 1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидина по 1Н 

ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 6%. Реакционная смесь 

содержала непрореагировавший бензилацетон. 

NaBH3CN + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили пиперидин 

(22 мкл, 100 мольн%, 0.22 ммоль), бензилацетон (33 мкл, 100 мольн%, 0.22 ммоль), Ti(Oi-

Pr)4 (130 мкл, 200 мольн%, 0.44 ммоль) и сухой ТГФ (1.5 мл). Реакционную смесь 

перемешивали при комнатной температуре в течение 4 часов в атмосфере аргона. Затем, 

упарили ТГФ при пониженном давлении и добавили NaBH3CN (28 мг, 200 мольн%, 0.44 

ммоль) и MeOH (2 мл). Полученную суспензию кипятили в течение 4 часов. Далее, 

реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 

мл). Органические слои объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали 

осушитель и упарили растворитель при пониженном давлении. Выход 1-(4-фенилбутан-2-

ил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 71%. 

Реакционная смесь содержала непрореагировавший бензилацетон. 

H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), 

поместили пиперидин (20 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), бензилацетон (30 мкл, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 
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10 мл. Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 5 атм H2. Автоклав 

с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 40°C и перемешивали 

реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. 1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидин не был получен по 1Н ЯМР. Реакционная смесь 

содержала 4-фенилбутан-2-ол. 

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), 

пиперидин (20 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), бензилацетон (30 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для удаления 

воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм H2. Реакционную смесь 

перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. Далее, перемешивание 

остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и 

промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного катализатора реакционную 

смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход 1-(4-

фенилбутан-2-ил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта 

составил 40%. Основным побочным продуктом являлся бензилацетон (38%). 

N-(циклогексилметил)-N-изопропилпропан-2-амин 

 

1H ЯМР (400 MГц, CDCI3) δ 2.96 (септ, J = 6.6 Гц, 2H), 2.17 (д, J = 7.0 Гц, 2H), 1.80 – 1.67 

(м, 5H), 1.30 – 1.22 (м, 6H), 0.96 (д, J = 6.6 Гц, 12H). 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [262] 

CO-Rh2(OAc)4 

Rh2(OAc)4 (5.1 мг, 0.7 мольн%, 11.6 мкмоль), диизопропиламин (280 мкл, 120 мольн%, 1.98 

ммоль), циклогексанкарбальдегид (200 мкл, 100 мольн%, 1.65 ммоль) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл 
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ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем 

набрали 50 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую 

до 120 °C. Через 22 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и 

сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав 

дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через 

слой силикагеля. Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход N-

(циклогексилметил)-N-изопропилпропан-2-амина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве 

внутреннего стандарта составил 18%.  

CO-Rh2(OAc)4 оптимизированные условия 

Rh2(OAc)4 (2.0 мг, 0.7 мольн%, 4.6 мкмоль), диизопропиламин (466 мкл, 500 мольн%, 3.3 

ммоль), циклогексанкарбальдегид (80 мкл, 100 мольн%, 0.66 ммоль) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.3 мл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем 

набрали 50 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую 

до 140 °C. Через 2 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и 

сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав 

дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через 

слой силикагеля. Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход N-

(циклогексилметил)-N-изопропилпропан-2-амина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве 

внутреннего стандарта составил 63%.  

NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили циклогексанкарбальдегид (29.0 мкл, 100 мольн%, 

0.24 ммоль), диизопропиламин (28.0 мкл, 120 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). 

Реакционную смесь кипятили в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 

мольн%, 0.4 ммоль). Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в 

течение 12 ч, и затем кипятили еще 2 часа. Полноту протекания реакции контролировали 

по ТСХ. После завершения реакции реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали 

продукт этилацетатом. Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза 

и высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. N-

(циклогексилметил)-N-изопропилпропан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР. Остаток 

содержал чистый циклогексилметанол. 

NaBH4 + Ti(Oi-Pr)4 
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После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили 

циклогексанкарбальдегид (29.0 мкл, 120 мольн%, 0.24 ммоль), диизопропиламин (28.0 мкл, 

120 мольн%, 0.2 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 (119 мкл, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и ТГФ (1.5 мл). 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 3 часов в 

атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при пониженном давлении и добавили NaBH4 (15.1 

мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и MeOH (2 мл). Полученную суспензию кипятили в течение 4 

часов. После завершения реакции реакционную смесь разбавили дистиллированной водой 

и экстрагировали продукт CH2Cl2 (2×15 мл). Органический слой высушили над безводным 

Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. N-(циклогексилметил)-N-

изопропилпропан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР. Остаток содержал чистый 

циклогексилметанол. 

NaBH4 + TiCl4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили 

циклогексанкарбальдегид (29.0 мкл, 120 мольн%, 0.24 ммоль), диизопропиламин (28.0 мкл, 

120 мольн%, 0.2 ммоль), TiCl4 (10 мкл, 50 мольн%, 0.1 ммоль) и ТГФ (1.5 мл). Реакционную 

смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 3 часов в атмосфере аргона. 

Затем, упарили ТГФ при пониженном давлении и добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 

0.4 ммоль) и MeOH (2 мл). Полученную суспензию кипятили в течение 4 часов. После 

завершения реакции реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и 

экстрагировали продукт CH2Cl2 (2×15 мл). Органический слой высушили над безводным 

Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. Выход N-(циклогексилметил)-

N-изопропилпропан-2-амина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта 

составил 16%. Остаток содержал чистый циклогексилметанол. 

NaBH(OAc)3 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

циклогексанкарбальдегид (24.2 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), диизопропиламин (28.0 мкл, 

100 мольн%, 0.2 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в 

атмосфере аргона в течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 

ммоль). Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. 

Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и 

экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход N-(циклогексилметил)-N-изопропилпропан-2-амина по 1Н ЯМР с 
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мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 29%. Реакционная смесь 

содержала циклогесилметанол и сложную смесь побочных продуктов. 

NaBH(OAc)3 оптимизированные условия 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

циклогексанкарбальдегид (1.2 мл, 100 мольн%, 10.0 ммоль), диизопропиламин (1.4 мл, 100 

мольн%, 10.0 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (35 мл). Затем добавили NaBH(OAc)3 (3.0 г, 140 

мольн%, 14.0 ммоль). Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре 

в течение 8 ч. Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 

и экстрагировали этилацетатом (3×35 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Диапазон выходов N-(циклогексилметил)-N-изопропилпропан-2-амина, 

полученных в ходе 2 экспериментов по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего 

стандарта составил 60-71%. Реакционная смесь содержала циклогесилметанол и сложную 

смесь побочных продуктов. 

NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили диизопропиламин (25 мкл, 100 

мольн%, 0.17 ммоль), AcOH лед (10 мкл, 100 мольн%, 0.17 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, 

добавили циклогексанкарбальдегид (21 мкл, 100 мольн%, 0.17 ммоль) и раствор NaBH3CN 

(22 мг, 200 мольн%, 0.34 ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при 

комнатной температуре в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к 

остатку 10 мл дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические 

слои объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. N-(циклогексилметил)-N-изопропилпропан-2-

амин не был получен по 1Н ЯМР. Реакционная смесь содержала циклогексилметанол и 

циклогексанкарбальдегид в качестве основных продуктов. 

NaBH3CN + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили 

циклогексанкарбальдегид (22 мкл, 100 мольн%, 0.18 ммоль), диизопропиламин (25 мкл, 100 

мольн%, 0.18 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 (107 мкл, 200 мольн%, 0.36 ммоль) и сухой ТГФ (1.5 мл). 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 4 часов в 

атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при пониженном давлении и добавили NaBH3CN 

(23 мг, 200 мольн%, 0.36 ммоль) и MeOH (2 мл). Полученную суспензию кипятили в 
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течение 4 часов. Далее, реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и 

экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход N-(циклогексилметил)-N-изопропилпропан-2-амина по 1Н ЯМР с 

мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 27%. Реакционная смесь 

содержала циклогексилметанол (23%) и циклогексанкарбальдегид (14%) в качестве 

основных продуктов. 

H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), 

поместили диизопропиламин (28 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), циклогексанкарбальдегид 

(24 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из 

нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, 

и закрыли автоклав. Для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем 

набрали 5 атм H2. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую 

до 40°C и перемешивали реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов 

нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. 

Для удаления гетерогенного катализатора реакционную смесь отфильтровали. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. N-(циклогексилметил)-N-

изопропилпропан-2-амин не был получен по 1Н ЯМР.  Основным побочным продуктом 

являлся циклогексилметанол. 

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), 

диизопропиламин (28 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), циклогексанкарбальдегид (24 мкл, 100 

мольн%, 0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали 

объемом 10 мл. Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли 

автоклав. Для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм 

H2. Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. 

Далее, перемешивание остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. Выход N-(циклогексилметил)-N-изопропилпропан-2-амина по 1Н ЯМР с 
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мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 17%. Основным побочным 

продуктом являлся циклогексанкарбальдеги (31%).  

1-(4-метоксибензил)пиперидин 

 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.21 (д, J = 8.6 Гц, 2H), 6.83 (д, J = 8.6 Гц, 2H), 3.78 (с, 3H), 3.40 

(с, 2H), 2.48-2.23 (м, 4H), 1.58-1.52 (м, 4H), 1.49-1.35 (м, 2H). 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [263] 

CO-Rh2(OAc)4 

Rh2(OAc)4 (5.1 мг, 0.7 мольн%, 11.6 мкмоль), пиперидин (196 мкл, 120 мольн%, 1.98 ммоль), 

4-метоксибензальдегид (201 мкл, 100 мольн%, 1.65 ммоль) поместили в стеклянный 

вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл ТГФ, автоклав 

закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем набрали 50 атм 

СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 120 °C. 

Через 22 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили 

давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав дихлорметаном, и 

для удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход 1-(4-метоксибензил)пиперидина 

по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 98%.  

NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили 4-метоксибензальдегид (29.0 мкл, 100 мольн%, 

0.24 ммоль), пиперидин (20.0 мкл, 120 мольн%, 0.2 ммоль) и MeOH (2 мл). Реакционную 

смесь кипятили в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (15.1 мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 12 ч, и затем 

кипятили еще 2 часа. Полноту протекания реакции контролировали по ТСХ. После 

завершения реакции реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали продукт 

этилацетатом. Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза и 

высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. 

Выход 1-(4-метоксибензил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего 

стандарта составил 14%.  Остаток содержал (4-метоксифенил)метанол. 

NaBH4 + Ti(Oi-Pr)4 
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После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили 4-

метоксибензальдегид (29.0 мкл, 100 мольн%, 0.24 ммоль), пиперидин (20.0 мкл, 120 

мольн%, 0.2 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 (119 мкл, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и ТГФ (1.5 мл). 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 3 часов в 

атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при пониженном давлении и добавили NaBH4 (15.1 

мг, 200 мольн%, 0.4 ммоль) и MeOH (2 мл). Полученную суспензию кипятили в течение 4 

часов. После завершения реакции реакционную смесь разбавили дистиллированной водой 

и экстрагировали продукт CH2Cl2 (2×15 мл). Органический слой высушили над безводным 

Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. Выход 1-(4-

метоксибензил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта 

составил 30%.  Остаток содержал (4-метоксифенил)метанол. 

NaBH(OAc)3 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 4-

метоксибензальдегид (24.3 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), пиперидин (19.8 мкл, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона 

в течение 15 мин, затем добавили NaBH(OAc)3 (59.4 мг, 140 мольн%, 0.28 ммоль). 

Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 18 ч. 

Реакционную смесь обрабатывали насыщенным водным раствором NaHCO3 и 

экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход 1-(4-метоксибензил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве 

внутреннего стандарта составил 84%.  

NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили пиперидин (18 мкл, 100 мольн%, 

0.18 ммоль), AcOH лед (10 мкл, 100 мольн%, 0.18 ммоль) и MeOH (2 мл). Затем, добавили 

4-метоксибензальдегид (22 мкл, 100 мольн%, 0.18 ммоль) и раствор NaBH3CN (23 мг, 200 

мольн%, 0.36 ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали при комнатной 

температуре в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили к остатку 10 мл 

дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход 1-(4-метоксибензил)пиперидина по 1Н 

ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 57%. Реакционная смесь 

содержала 4-метоксибензальдегид (10%). 
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NaBH3CN + Ti(Oi-Pr)4 

После удаления следов влаги и кислорода воздуха в сосуд Шленка поместили 4-

метоксибензальдегид (22 мкл, 100 мольн%, 0.18 ммоль), пиперидин (18 мкл, 100 мольн%, 

0.18 ммоль), Ti(Oi-Pr)4 (108 мкл, 200 мольн%, 0.36 ммоль) и сухой ТГФ (1.5 мл). 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 4 часов в 

атмосфере аргона. Затем, упарили ТГФ при пониженном давлении и добавили NaBH3CN 

(23 мг, 200 мольн%, 0.36 ммоль) и MeOH (2 мл). Полученную суспензию кипятили в 

течение 4 часов. Далее, реакционную смесь разбавили дистиллированной водой и 

экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические слои объединили и высушили над 

безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили растворитель при пониженном 

давлении. Выход 1-(4-метоксибензил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве 

внутреннего стандарта составил 79%.  

H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (24 мг, 5 мольн%, 10 мкмоль), 

поместили пиперидин (20 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 4-метоксибензальдегид (29 мкл, 

100 мольн%, 0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей 

стали объемом 10 мл. Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли 

автоклав. Для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 5 атм 

H2. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 40°C и 

перемешивали реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 24 часов нагревания 

реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь 

перенесли в круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления 

гетерогенного катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при 

пониженном давлении. Выход 1-(4-метоксибензил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом 

в качестве внутреннего стандарта составил 66%. Основным побочным продуктом являлся 

(4-метоксифенил)метанол. 

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (4.8 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), 

пиперидин (20 мкл, 100 мольн%, 0.2 ммоль), 4-метоксибензальдегид (29 мкл, 100 мольн%, 

0.2 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 

10 мл. Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм H2. 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. Далее, 
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перемешивание остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. Выход 1-(4-метоксибензил)пиперидина по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве 

внутреннего стандарта составил 6%. Основным побочным продуктом являлся 4-

метоксибензальдегид (74%). 

Бензил-(4-((4-метилбензил)амино)фенил)карбамат 

 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.44 – 7.36 (м, 5H), 7.28 (д, J = 8.0 Гц, 2H), 7.18-7.16 (м, 4H), 

6.61 (д, J = 8.7 Гц, 2H), 6.54 (с, 1H), 5.21 (с, 2H), 4.29 (с, 2H), 2.38 (с, 3H). 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [264] 

CO-Rh2(OAc)4 

Rh2(OAc)4 (0.3 мг, 0.7 мольн%, 0.3 мкмоль), бензил-4-аминофенилкарбамат (29 мг, 120 

мольн%, 0.12 ммоль), 4-метилбензальдегид (12 мкл, 100 мольн%, 0.1 ммоль) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.7 мл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм СО, и затем 

набрали 50 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую 

до 120 °C. Через 22 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и 

сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, промыли автоклав 

дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через 

слой силикагеля. Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход бензил-(4-((4-

метилбензил)амино)фенил)карбамата по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего 

стандарта составил 60%.  

NaBH4 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили 4-метилбензальдегид (14.0 мкл, 120 мольн%, 0.12 

ммоль), бензил-4-аминофенилкарбамат (24.0 мг, 100 мольн%, 0.1 ммоль), и MeOH (2 мл). 

Реакционную смесь кипятили в течение 2 часов, затем добавили NaBH4 (7.5 мг, 200 мольн%, 

0.2 ммоль). Полученную суспензию перемешивали при комнатной температуре в течение 

12 ч, и затем кипятили еще 2 часа. Полноту протекания реакции контролировали по ТСХ. 

После завершения реакции реакционную смесь разбавили водой и экстрагировали продукт 

этилацетатом. Органический слой промыли насыщенным раствором NaCl два раза и 
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высушили над безводным Na2SO4 и упарили растворитель при пониженном давлении. 

Выход бензил-(4-((4-метилбензил)амино)фенил)карбамата по 1Н ЯМР с мезитиленом в 

качестве внутреннего стандарта составил 40%.  Остаток содержал сложную смесь 

побочных продуктов. 

NaBH(OAc)3 

В круглодонную колбу (10 мл), снабженную входом и выходом для аргона поместили 

поместили 4-метилбензальдегид (12.0 мкл, 100 мольн%, 0.1 ммоль), бензил-4-

аминофенилкарбамат (33.6 мг, 100 мольн%, 0.1 ммоль) и 1,2-дихлорэтан (0.7 мл). 

Реакционную смесь перемешивали в атмосфере аргона в течение 15 мин, затем добавили 

NaBH(OAc)3 (29.7 мг, 140 мольн%, 0.14 ммоль). Полученную суспензию перемешивали при 

комнатной температуре в течение 18 ч. Реакционную смесь обрабатывали насыщенным 

водным раствором NaHCO3 и экстрагировали этилацетатом (3×10 мл). Органические слои 

объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход бензил-(4-((4-

метилбензил)амино)фенил)карбамата по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего 

стандарта составил 59%.  

NaBH3CN 

В реакционный плоскодонный сосуд (10 мл) поместили бензил-4-аминофенилкарбамат (36 

мг, 100 мольн%, 0.15 ммоль), AcOH лед (8 мкл, 100 мольн%, 0.15 ммоль) и MeOH (2 мл). 

Затем, добавили 4-метилбензальдегид (17 мкл, 100 мольн%, 0.15 ммоль), и раствор 

NaBH3CN (19 мг, 200 мольн%, 0.3 ммоль) в 1 мл MeOH. Реакционную смесь перемешивали 

при комнатной температуре в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь упарили, добавили 

к остатку 10 мл дистиллированной воды и экстрагировали CH2Cl2 (2×15 мл). Органические 

слои объединили и высушили над безводным Na2SO4, отфильтровали осушитель и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Выход бензил-(4-((4-

метилбензил)амино)фенил)карбамата по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего 

стандарта составил 87%.  

H2-Pd/C общие условия 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (12 мг, 5 мольн%, 5 мкмоль), 

поместили бензил-4-аминофенилкарбамат (20 мг, 100 мольн%, 0.08 ммоль), 4-

метилбензальдегид (10 мкл, 100 мольн%, 0.08 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в 

автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.5 мл EtOH и якорь для 

магнитной мешалки, и закрыли автоклав. Для удаления воздуха автоклав три раза продули 
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3 атм H2, и затем набрали 5 атм H2. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 40°C и перемешивали реакционную смесь в течении 24 ч. Далее, после 

24 часов нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. 

Для удаления гетерогенного катализатора реакционную смесь отфильтровали. 

Растворитель упарили при пониженном давлении. Выход бензил-(4-((4-

метилбензил)амино)фенил)карбамата по 1Н ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего 

стандарта составил 4%. Остаток представлял собой сложную смесь побочных продуктов. 

H2-Pd/C, 1% Pd 

10% Pd/C (влажная подложка, содержание воды 56%) (2.4 мг, 1 мольн%, 2 мкмоль), бензил-

4-аминофенилкарбамат (20 мг, 100 мольн%, 0.08 ммоль), 4-метилбензальдегид (10 мкл, 100 

мольн%, 0.08 ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали 

объемом 10 мл. Добавили 0.2 мл MeOH и якорь для магнитной мешалки, и закрыли 

автоклав. Для удаления воздуха автоклав три раза продули 3 атм H2, и затем набрали 3 атм 

H2. Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 15 часов. 

Далее, перемешивание остановили и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли в 

круглодонную колбу и промыли автоклав дихлорметаном. Для удаления гетерогенного 

катализатора реакционную смесь отфильтровали. Растворитель упарили при пониженном 

давлении. Бензил-(4-((4-метилбензил)амино)фенил)карбамата не был получен по 1Н ЯМР. 

Основным побочным продуктом являлся п-фенилендиамин. 
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6.4. Восстановительное аминирование, катализируемое флуоренильными 

комплексами металлов 9 группы с использованием монооксида углерода в 

качестве восстановительного агента  

Общая методика проведения реакций восстановительного аминирования с 

использованием К1 

 

Флуоренил-иридиевый катализатор К3 (1 мольн%), карбонильное соединение (100-200 

мольн%), амин (100-150 мольн%) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из 

нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.25-0.45 мл воды, автоклав закрыли, для 

удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм СО, и затем набрали 10-30 атм СО. 

Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 160 °C. Через 24 

часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном (4x1 мл); 

продукт экстрагировали дихлорметаном (2x1 мл). Объединенные органические слои 

высушили над безводным Na2SO4 и отфильтровали от осушителя, растворители удалили в 

вакууме на роторном испарителе. Определили выход целевого продукта по 1Н ЯМР с 

использованием мезитилена в качестве внутреннего стандарта.  Остаток очистили методом 

препаративной тонкослойной хроматографии. 

1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидин 

 
Флуоренил-иридиевый катализатор К3 (3.1 мг, 1 мольн%, 3.43 мкмоль), пиперидин (50.8 

мкл, 150 мольн%, 0.515 ммоль) и бензилацетон (51.4 мкл, 100 мольн%, 0.343 ммоль) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 0.37 мл воды, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

10 атм СО, и затем набрали 10 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в 

масляную баню, нагретую до 160 °C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и 

промыли автоклав дихлорметаном (4x1 мл); продукт экстрагировали дихлорметаном (2x1 

мл). Объединенные органические слои высушили над безводным Na2SO4 и отфильтровали 

от осушителя, растворители удалили в вакууме на роторном испарителе. Выходы по 1Н 
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ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта для 4-х одинаковых экспериментов 

варьировались от 63% до 88%, средний выход составил 74%. Продукт был выделен с 

низким выходом (32%) методом препаративной тонкослойной хроматографии (элюент: 

гексан/изо-пропанол 10:1; Rf=0.3) в виде желтого масла.  

1Н ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.30-7.26 (м, 2Н), 7.21-7.16 (м, 3Н), 2.71-2.56 (м, 3Н), 2.50-2.48 

(м, 2Н), 2.42-2.40 (м, 2Н), 1.92-1.83 (м, 1Н), 1.60-1.56 (м, 5Н), 1.45-1.41 (м, 2Н), 1.01 (д, J = 

6.5 Гц, 3Н). 

13С ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 143.0, 128.6, 128.4, 125.7, 59.1, 49.4, 35.6, 33.4, 26.6, 25.1, 13.9. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [246] 

4-метокси-N-(4-метилбензил)анилин 

 

Флуоренил-иридиевый катализатор К3 (2.1 мг, 1 мольн%, 2.33 мкмоль), п-анизидин (42.3 

мг, 150 мольн%, 0.35 ммоль) и п-толилальдегид (27.6 мкл, 100 мольн%, 0.24 ммоль) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 0.25 мл воды, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

10 атм СО, и затем набрали 30 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в 

масляную баню, нагретую до 160 °C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и 

промыли автоклав дихлорметаном (4x1 мл); продукт экстрагировали дихлорметаном (2x1 

мл). Объединенные органические слои высушили над безводным Na2SO4 и отфильтровали 

от осушителя, растворители удалили в вакууме на роторном испарителе. Выход по 1Н ЯМР 

с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта составил 89%. Остаток очистили методом 

препаративной тонкослойной хроматографии (элюент: гексан/этилацетат 5:1; Rf=0.53), 

получив 46.0 мг (87 %) продукта в виде желтоватого твердого вещества (Тпл. = 67-69°С, 

Тпл.
лит. = 68-69°С [265]). 

1Н ЯМР (300 МГц, CDCl3) δ 7.28 (д, J = 7.6 Гц, 2Н), 7.16 (д, J = 7.6 Гц, 2Н), 6.79 (д, J = 8.5 

Гц, 2Н), 6.61 (д, J = 8.5 Гц, 2Н), 4.24 (с, 2Н), 3.75 (с, 3Н), 2.36 (с, 3Н). 

13С ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 152.2, 142.5, 136.9, 136.6, 129.4, 127.7, 115.0, 114.2, 55.9, 49.1, 

21.2. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [3] 

N-изопропил-4-метоксианилин 
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Флуоренил-иридиевый катализатор К3 (3.8 мг, 1 мольн%, 4.21 мкмоль), п-анизидин (51.9 

мг, 100 мольн%, 0.421 ммоль) и ацетон (62.0 мкл, 200 мольн%, 0.842 ммоль) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.45 мл 

воды, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм СО, и затем 

набрали 30 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую 

до 160 °C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и 

сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли автоклав 

дихлорметаном (4x1 мл); продукт экстрагировали дихлорметаном (2x1 мл). Объединенные 

органические слои высушили над безводным Na2SO4 и отфильтровали от осушителя, 

растворители удалили в вакууме на роторном испарителе. Выход по 1Н ЯМР с мезитиленом 

в качестве внутреннего стандарта составил 82%. Остаток очистили методом препаративной 

тонкослойной хроматографии (элюент: гексан/этилацетат 3:1; Rf=0.62), получив 54.2 мг (78 

%) продукта в виде желтоватого масла. 

1Н ЯМР (300 МГц, CDCl3) δ 6.79 (д, J = 8.7 Гц, 2Н), 6.58 (д, J = 8.7 Гц, 2Н), 3.75 (с, 3Н), 3.56 

(септ, J = 6.1 Гц, 1Н), 3.13-3.05 (ушир. с, 1Н), 1.20 (д, J = 6.3 Гц, 6Н). 

13С ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 152.0, 141.8, 115.1, 115.0, 55.9, 45.4, 23.2. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [3] 

4-метокси-N-(1-фенилэтил)анилин 

 
Флуоренил-иридиевый катализатор К3 (3.51 мг, 1 мольн%, 3.92 мкмоль), п-анизидин (72.5 

мг, 150 мольн%, 0.588 ммоль) и ацетофенон (45.7 мкл, 100 мольн%, 0.392 ммоль) поместили 

в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 0.42 

мл воды, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм СО, и 

затем набрали 30 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную баню, 

нагретую до 160 °C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной температуры, 

и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли автоклав 

дихлорметаном (4x1 мл); продукт экстрагировали дихлорметаном (2x1 мл). Объединенные 

органические слои высушили над безводным Na2SO4 и отфильтровали от осушителя, 

растворители удалили в вакууме на роторном испарителе. Выходы по 1Н ЯМР с 
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мезитиленом в качестве внутреннего стандарта для 6-ти одинаковых экспериментов 

варьировались от 37% до 76%, средний выход составил 59%. Продукт был выделен с 

низким выходом (35%) методом препаративной тонкослойной хроматографии (элюент: 

гексан/этилацетат 5:1; Rf=0.5) в виде желтоватого масла.  

1Н ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.38-7.30 (м, 4Н), 7.22 (т, J = 7.1 Гц, 1Н), 6.69 (д, J = 8.9 Гц, 2Н), 

6.47 (д, J = 8.9 Гц, 2Н), 4.41 (кв, J = 6.7 Гц, 1Н), 3.69 (с, 3Н), 1.50 (д, J = 6.7 Гц, 3Н). 

13С ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 152.3, 145.2, 141.0, 128.7, 127.0, 126.1, 115.1, 114.8, 55.8, 54.8, 

25.0. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [2] 

[266] 

N-(циклогексилметил)-4-метоксианилин 

 

Флуоренил-иридиевый катализатор К3 (3.43 мг, 1 мольн%, 3.83 мкмоль), п-анизидин (70.8 

мкл, 150 мольн%, 0.575 ммоль) и циклогексанкарбальдегид (46.4 мкл, 100 мольн%, 0.383 

ммоль) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 

мл. Добавили 0.41 мл воды, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза 

продули 10 атм СО, и затем набрали 30 атм СО. Автоклав с реакционной массой поместили 

в масляную баню, нагретую до 160 °C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до 

комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и 

промыли автоклав дихлорметаном (4x1 мл); продукт экстрагировали дихлорметаном (2x1 

мл). Объединенные органические слои высушили над безводным Na2SO4 и отфильтровали 

от осушителя, растворители удалили в вакууме на роторном испарителе. Выходы по 1Н 

ЯМР с мезитиленом в качестве внутреннего стандарта для 2-х одинаковых экспериментов 

варьировались от 60% до 63%, средний выход составил 61.5%. Продукт был выделен с 

низким выходом (34%) методом препаративной тонкослойной хроматографии (элюент: 

толуол/гексан/этилацетат/триэтиламин 4:16:4:0.1; Rf=0.62 в виде бесцветного масла.  

1Н ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 6.78 (д, J = 8.8 Гц, 2Н), 6.57 (д, J = 8.8 Гц, 2Н), 3.75 (c, 3H), 

3.48-3.09 (ушир. с, 1Н), 2.91 (д, J = 6.6 Гц, 2Н), 1.82 (д, J = 12.4 Гц, 2Н), 1.76-1.67 (м, 3Н), 

1.60-1.52 (м, 1Н), 1.31-1.17 (м, 3Н), 1.02-0.97 (м, 2Н). 

13С ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 151.9, 143.1, 115.0, 114.0, 56.0, 51.8, 37.7, 31.5, 26.7, 26.1. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [246]  
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6.5. Восстановительное присоединение, катализируемое соединениями родия с 

использованием синтез газа в качестве восстановительного агента 

Общая методика восстановительного аминирования в присутствии синтез газа в 

мягких условиях 

1 мольн% Rh2(OAc)4, карбонильное соединение (100 мольн%), амин (105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили ТГФ (c = 2.66 М), автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза 

продули 10 атм синтез газа, и затем набрали 3-10 атм синтез газа. Автоклав с реакционной 

массой поместили в масляную баню, нагретую до 100°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов 

катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Определили выход 

целевого продукта по 1Н ЯМР с использованием ДМФА в качестве внутреннего стандарта.   

Общая методика восстановительного аминирования в присутствии синтез газа в 

жестких условиях при низких загрузках катализатора 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.005-0.1 мольн%) в ТГФ, карбонильное соединение (100 мольн%), 

амин (105 мольн%) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали 

объемом 10 мл. Добавили ТГФ (0.1-1.5 мл), автоклав закрыли, для удаления воздуха 

автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и затем набрали 30 атм синтез газа. Автоклав 

с реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 140-160°C. Через 24 часа 

нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 

Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и 

для удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Определили выход целевого продукта по 1Н ЯМР с использованием ДМФА в качестве 

внутреннего стандарта. Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim 

PuriFlash. 

Общая методика восстановительного С–С сочетания-декарбоксилирования в 

присутствии синтез газа в жестких условиях при низких загрузках катализатора 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.02 мольн%) в ТГФ, карбонильное соединение (100 мольн%), 

метилцианоацетат (100 мольн%) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из 

нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили MeOH (0.34-0.43 мл) и дистиллированную 

воду (200 мольн%), автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 

атм синтез газа, и затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой 
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поместили в масляную баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов 

катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Определили выход 

целевого продукта по 1Н ЯМР с использованием ДМФА в качестве внутреннего стандарта. 

Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash. 

Амины 

N-(4-хлорбензил)-4-метоксианилин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.2 мг, 0.26 мкмоль, 0.05 мольн%) в ТГФ, 4-хлорбензальдегид (74.1 

мг, 0.53 ммоль, 100 мольн%), 4-метоксианилин (68.2 мг, 0.55 ммоль, 105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 950 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход N-(4-хлорбензил)-4-

метоксианилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 95%. 

Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная 

система гексан-CH2Cl2 (градиент от 9/1 гексан-CH2Cl2 до 100% CH2Cl2) в течение 40 мин. 

Rf 0.35 в 5/1 гексан-этилацетат. Продукт массой 121.6 мг выделен с выходом 94% в виде 

твердого вещества коричневого цвета (Тпл
эксп = 69-70°С, Тпл

лит = 70-72°С [267]). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.30 (c, 4H), 6.77 (д, J = 8.9 Гц, 2H), 6.58 (д, J = 8.9 Гц, 2H), 4.26 

(с, 2H), 3.82-3.78 (ушир. с, 1H), 3.74 (с, 3H).  

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 152.4, 142.2, 138.4, 132.9, 128.9, 128.8, 115.0, 114.3, 55.9, 48.6. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [259] 

1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидин 
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Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.005 мольн%) в ТГФ, бензилацетон (395.1 мкл, 

2.64 ммоль, 100 мольн%), пиперидин (274.1 мкл, 2.77 ммоль, 105 мольн%) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 600 мкл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 5 атм синтез-газа, 

и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 1-(4-фенилбутан-2-ил)пиперидина по 1Н ЯМР с 

ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 83%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система CH2Cl2-

этилацетат (градиент от 100% CH2Cl2 до 100% этилацетат) в течение 40 мин. Rf 0.34 в 5/1 

CH2Cl2-этилацетат. Продукт массой 411.4 мг выделен с выходом 72% в виде бежевого 

масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.30-7.26 (м, 2H), 7.21-7.16 (м, 3H), 2.71-2.47 (м, 5H), 2.41-2.39 

(м, 2H), 1.91-1.83 (м, 1H), 1.60-1.51 (м, 5H), 1.45-1.41 (м, 2H), 1.0 (д, J = 6.6 Гц, 3H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 143.1, 128.6, 128.4, 125.7, 59.0, 49.4, 35.7, 33.4, 26.7, 25.2, 13.9. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [246] 

Этил-4-[(4-метилбензил)амино]бензоат 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.01 мольн%) в ТГФ, 4-метилбензальдегид (155.5 

мкл, 1.32 ммоль, 100 мольн%), этиловый эфир 4-аминобензойной кислоты (228.7 мг, 1.38 

ммоль, 105 мольн%) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали 

объемом 10 мл. Добавили 340 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав 

три раза продули 5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с 

реакционной массой поместили в масляную баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа 

нагревания реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. 
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Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для 

удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Выход этил-4-[(4-метилбензил)амино]бензоата по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего 

стандарта составил 92%. Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim 

PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-CH2Cl2 (градиент от 100% гексана до 100% 

CH2Cl2) в течение 30 мин. Rf 0.4 в CH2Cl2. Продукт массой 326 мг выделен с выходом 92% 

в виде белого твердого вещества (Тпл = 111-113°С). 

1H ЯМР (300 МГц, CDCl3) δ 7.86 (д, J = 8.5 Гц, 2H), 7.25 (д, J = 8.0 Гц, 2H), 7.16 (д, J = 8.0 

Гц, 2H), 6.58 (д, J = 8.5 Гц, 2H), 4.46 (ушир. с, 1H), 4.35-4.27 (м, 4H), 2.35 (с, 3H), 1.35 (т, J 

= 7.3 Гц, 3H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 167.0, 151.8, 137.3, 135.4, 131.6, 129.6, 127.5, 119.0, 111.7, 60.3, 

47.6, 21.2, 14.6. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [268] 

4-метокси-N-(4-фенилбутан-2-ил)анилин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.2 мг, 0.26 мкмоль, 0.01 мольн%) в ТГФ, бензилацетон (395.1 мкл, 

2.64 ммоль, 100 мольн%), 4-метоксианилин (341 мг, 2.77 ммоль, 105 мольн%) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 550 мкл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 5 атм синтез-газа, 

и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 4-метокси-N-(4-фенилбутан-2-ил)анилина по 1Н 

ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 75%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

CH2Cl2 (градиент от 5/1 гексан-CH2Cl2 до 100% CH2Cl2) в течение 40 мин. Rf 0.67 в 10/1 

CH2Cl2-этилацетат. Продукт массой 492.3 мг выделен с выходом 70% в виде коричневого 

масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.30-7.27 (м, 2H), 7.21-7.17 (м, 3H), 6.76 (д, J = 8.9 Гц, 2H), 6.53 

(д, J = 8.9 Гц, 2H), 3.74 (с, 3H), 3.40 (секст, J = 6.7 Гц, 1H), 2.73 (т, J = 7.9 Гц, 2H), 1.92-1.83 

(м, 1H), 1.79-1.70 (м, 1H), 1.20 (д, J = 6.3 Гц, 3H). 
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13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 152.04, 142.17, 141.71, 128.55, 128.48, 125.93, 115.04, 114.96, 

55.92, 49.14, 38.90, 32.60, 20.94. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [269] 

N-метил-N-(4-метилбензил)анилин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.2 мг, 0.26 мкмоль, 0.01 мольн%) в ТГФ, 4-метилбензальдегид (310.9 

мкл, 2.64 ммоль, 100 мольн%), N-метиланилин (300.0 мкл, 2.77 ммоль, 105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 680 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход N-метил-N-(4-

метилбензил)анилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 81%. 

Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная 

система гексан-CH2Cl2 (градиент от 100% гексана до 1/1 гексан-CH2Cl2) в течение 25 мин. 

Rf 0.8 в 1/1 гексан-CH2Cl2. Продукт массой 437.8 мг выделен с выходом 79% в виде 

бесцветного масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.30-7.26 (м, 2H), 7.19 (м, 4H), 6.82 (д, J = 8.1 Гц, 2H), 6.79-6.75 

(м, 1H), 4.56 (с, 2H), 3.06 (с, 3H), 2.39 (с, 3H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 149.9, 136.5, 136.0, 129.4, 129.3, 126.8, 116.5, 112.5, 56.5, 38.5, 

21.2. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [270] 

N-(4-фторбензил)-4-метоксианилин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.2 мг, 0.26 мкмоль, 0.05 мольн%) в ТГФ, 4-бромбензальдегид (56.6 

мкл, 0.53 ммоль, 100 мольн%), 4-метоксианилин (68.2 мг, 0.55 ммоль, 105 мольн%) 
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поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 890 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход N-(4-фторбензил)-4-

метоксианилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 94%. 

Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная 

система гексан-CH2Cl2 (градиент от 9/1 гексан-CH2Cl2 до 100% CH2Cl2) в течение 30 мин. 

Rf 0.33 в 5/1 гексан-этилацетат. Продукт массой 114.6 мг выделен с выходом 94% в виде 

твердого вещества коричневого цвета (Тпл
эксп = 29-30°С, Тпл

лит = 25-26°С [271]). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.35-7.32 (м, 2H), 7.05-7.00 (м, 2H), 6.78 (д, J = 8.9 Гц, 2H), 6.60 

(д, J = 8.9 Гц, 2H), 4.25, (с, 2H), 3.74 (с, 3H).  

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 162.1 (l, 2JC-F = 245.0 Гц), 152.4, 142.3, 135.5, 129.1 (д, 3JC-F = 

8.0 Гц), 115.5 (д, 2JC-F = 21.4 Гц), 115.0, 114.3, 55.9, 48.7. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [272] 

N-(4-бромбензил)-4-метоксианилин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.2 мг, 0.26 мкмоль, 0.05 мольн%) в ТГФ, 4-бромбензальдегид (97.6 

мг, 0.53 ммоль, 100 мольн%), 4-метоксианилин (68.2 мг, 0.55 ммоль, 105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 950 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход N-(4-бромбензил)-4-

метоксианилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 83%. 

Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная 

система гексан-CH2Cl2 (градиент от 9/1 гексан-CH2Cl2 до 100% CH2Cl2) в течение 40 мин. 



266 

 

Rf 0.42 в 1/2 гексан-CH2Cl2. Продукт массой 115.5 мг выделен с выходом 75% в виде 

твердого вещества коричневого цвета (Тпл
эксп = 68-69°С, Тпл

лит = 73-75°С [272]). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.45 (д, J = 8.4 Гц, 2H), 7.25 (д, J = 8.4 Гц, 2H), 6.77 (д, J = 8.9 

Гц, 2H), 6.57 (д, J = 8.9 Гц, 2H), 4.25, (с, 2H), 3.74 (с, 3H).  

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 152.4, 142.1, 138.9, 131.7, 129.2, 120.9, 115.0, 114.2, 55.9, 48.6. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [272] 

2-(4-циклопентилпиперазин-1-ил)пиримидин 

 
Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.03 мг, 0.040 мкмоль, 0.005 мольн%) в ТГФ, циклопентанон (70 мкл, 

0.79 ммоль, 100 мольн%), 1-(2-пиримидил)пиперазин (117.8 мкл, 0.83 ммоль, 105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 220 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход 2-(4-циклопентилпиперазин-

1-ил)пиримидина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 90%. 

Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная 

система CH2Cl2-MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в течение 30 мин. 

Rf 0.27. Продукт массой 140 мг выделен с выходом 76% в виде твердого вещества бежевого 

цвета (Тпл
эксп = 111-113°C). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 8.27 (д, J = 4.8 Гц, 2H), 6.45 (т, J = 4.8 Гц, 1H), 3.83-3.80 (м, 

4H), 2.55-2.44 (м, 5H), 1.91-1.84 (м, 2H), 1.73-1.58 (м, 2H), 1.52-1.38 (м, 4H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 161.7, 157.8, 109.9, 67.6, 52.3, 43.7, 30.6, 24.2. 

HRMS: рассчитано [M+H]+ (C13H21N4
+) m/z = 233.1761; найдено m/z = 233.1764. 

1-циклогексилпиперидин 
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Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.005 мольн%) в ТГФ, циклогексанон (273.3 мкл, 

2.64 ммоль, 100 мольн%), пиперидин (274.1 мкл, 2.77 ммоль, 105 мольн%) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 700 мкл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 5 атм синтез-газа, 

и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 1-циклогексилпиперидина по 1Н ЯМР с ДМФА 

в качестве внутреннего стандарта составил 80%. Чистота продукта составила >95%. Чтобы 

избежать потерь 1-циклогексилпиперидина из-за высокой летучести при выделении 

дальнейшая очистка не проводилась. Продукт (352.6 мг) представлял собой светлобежевое 

масло. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 2.50-2.48 (м, 4H), 2.26-2.19 (м, 1H), 1.85-1.77 (м, 4H), 1.63-1.53 

(м, 5H), 1.43-1.39 (м, 2H), 1.23-1.15 (м, 4H), 1.12-1.05 (м, 1H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 64.5, 50.2, 28.8, 26.7, 26.6, 26.3, 25.1. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [273] 

2-(4-циклогексилпиперазин-1-ил)пиримидин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.05 мг, 0.066 мкмоль, 0.005 мольн%) в ТГФ, циклогексанон (136.6 

мкл, 1.32 ммоль, 100 мольн%), 1-(2-пиримидил)пиперазин (196.3 мкл, 1.38 ммоль, 105 

мольн%) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 

мл. Добавили 350 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза 

продули 5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной 

массой поместили в масляную баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход 2-(4-циклогексилпиперазин-

1-ил)пиримидина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 67%. 

Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная 

система CH2Cl2-MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 16% MeOH в CH2Cl2) в течение 40 мин. 
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Rf 0.36 в 7% MeOH в CH2Cl2. Продукт массой 210.8 мг выделен с выходом 65% в виде 

твердого вещества бежевого цвета (Тпл
эксп = 93-95°C). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 8.27 (д, J = 4.7 Гц, 2H), 6.44 (т, J = 4.7 Гц, 1H), 3.81-3.78 (м, 

4H), 2.62-2.60 (м, 4H), 2.33-2.23 (м, 1H), 1.88-1.78 (м, 4H), 1.63-1.60 (м, 1H), 1.28-1.17 (м, 

4H), 1.14-1.08 (м, 1H).  

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 161.7, 157.8, 109.8, 63.8, 49.0, 44.3, 29.1, 26.4, 26.0.  

HRMS: рассчитано [M+H]+ (C14H23N4
+) m/z = 247.1917; найдено m/z = 247.1918. 

3-метокси-N-(3-метоксибензил)анилин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.05 мг, 0.066 мкмоль, 0.01 мольн%) в ТГФ, 3-метоксибензальдегид 

(80.4 мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 3-метоксианилин (77.8 мкл, 0.69 ммоль, 105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 550 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход 3-метокси-N-(3-

метоксибензил)анилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 

74%. Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – 

бинарная система гексан-этилацетат (градиент от 5/1 гексан-этилацетат до 100% 

этилацетат) в течение 40 мин. Rf 0.28 в 5/1 гексан-этилацетат. Продукт массой 91.8 мг 

выделен с выходом 74% в виде бесцветного масла. 

1H ЯМР (300 МГц, CDCl3) δ 7.29-7.26 (м, 1H), 7.09 (т, J = 8.1 Гц, 1H), 6.98-6.95 (м, 2H), 6.84-

6.81 (м, 1H), 6.31-6.25 (м, 2H), 6.21-6.20 (м, 1H), 4.30 (с, 2H), 4.1-4.0 (ушир. с., 1H), 3.80 (с, 

3H), 3.76 (с, 3H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 160.9, 160.0, 149.6, 141.1, 130.1, 129.8, 119.9, 113.1, 112.8, 106.1, 

102.8, 99.0, 55.3, 55.2, 48.4. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [274] 

1-циклогексилпирролидин гидрохлорид 
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Аликвоту Rh2(ESP)2 (3.1 мг, 4.08 мкмоль, 0.01 мольн%) в ТГФ, циклогексанон (4.24 мл,  40.9 

ммоль, 100 мольн%), пирролидин (3.58 мл, 42.9 ммоль, 105 мольн%) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 100 мл. Добавили 7.5 мл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 5 атм синтез-газа, 

и затем набрали 40 атм синтез-газа. Автоклав нагревали при 140°C в течение 24 часов. 

Затем, реактор охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную 

смесь перенесли во круглодонную колбу, и промыли автоклав дихлорметаном, и для 

удаления следов катализатора реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. 

Затем, объединенные органические слои упарили на роторном испарителе. Выход 1-

циклогексилпирролидина по ГХ составил 70%. Остаток перегоняли при пониженном 

давлении (Tкип = 80°С / 14 мм.рт.ст). Затем к перегнанному продукту добавили 20% HCl в 

диоксане (4.7 г, 25.8 ммоль, 120 мольн%). Осаждение гидрохлорида 1-

циклогексилпирролидина проводили из смеси Et2O/1,4-диоксан 10/1 по объему.   Продукт 

массой 4.88 г выделен с выходом 63% в виде твердого вещества белого цвета. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 3.57-3.52 (м, 2H), 3.07-3.00 (м, 3H), 2.08-2.00 (м, 4H), 1.93-1.85 

(м, 2H), 1.79-1.75 (м, 2H), 1.60-1.57 (м, 1H), 1.37-1.20 (м, 4H), 1.15-1.05 (м, 1H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 63.8, 51.2, 28.8, 24.3, 23.9, 22.4. 

3-метокси-N-(4-метоксибензил)анилин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, 4-метоксибензальдегид (80.1 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 3-метоксианилин (77.8 мкл, 0.69 ммоль, 105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 550 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход 3-метокси-N-(4-
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метоксибензил)анилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 

85%. Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – 

бинарная система гексан-этилацетат (градиент от 5/1 гексан-этилацетат до 100% 

этилацетат) в течение 40 мин. Rf 0.33 в 5/1 гексан-этилацетат. Продукт массой 127 мг 

выделен с выходом 79% в виде бесцветного масла. 

1H ЯМР (300 МГц, CDCl3) δ 7.29 (д, J = 8.3 Гц, 2H), 7.08 (т, J = 8.7 Гц, 2H), 6.88 (д, J = 8.3 

Гц, 2H), 6.28 (т, J = 9.9 Гц, 2H), 6.21-6.20 (м, 1H), 4.24 (с, 2H), 4.00-3.96 (ушир. с., 1H), 3.81 

(с, 3H), 3.76 (с, 3H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 160.9, 158.9, 149.7, 131.4, 130.1, 128.9, 114.1, 106.1, 102.7, 98.9, 

55.4, 55.2, 47.9. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [275] 

3-метокси-N-(2-метоксибензил)анилин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.2 мг, 0.26 мкмоль, 0.05 мольн%) в ТГФ, 2-метоксибензальдегид (71.8 

мг, 0.53 ммоль, 100 мольн%), 3-метоксианилин (62.2 мкл, 0.55 ммоль, 105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 960 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход 3-метокси-N-(2-

метоксибензил)анилина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 

87%. Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – 

бинарная система гексан-CH2Cl2 (градиент от 9/1 гексан-CH2Cl2 до 100% CH2Cl2) в течение 

40 мин. Rf 0.34 в 5/1 гексан-этилацетат. Продукт массой 108 мг выделен с выходом 84% в 

виде твердого вещества коричневого цвета (Тпл
эксп = 41-43°С). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.31 (д, J = 7.4 Гц, 1H), 7.28-7.24 (м, 1H), 7.08 (т, J = 8.1 Гц, 1H), 

6.94-6.88 (м, 2H), 6.29-6.26 (м, 2H), 6.24-6.23 (м, 1H), 4.33 (с, 2H), 4.2-4.1 (ушир. с., 1H), 3.87 

(с, 3H), 3.76 (с, 3H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 160.9, 157.5, 149.9, 130.0, 129.0, 128.4, 127.3, 120.6, 110.3, 106.3, 

102.6, 99.12, 55.4, 55.2, 43.6. 

Спектр HRMS: рассчитано [M+H]+ (C15H18NO2
+) m/z = 244.1332; найдено m/z = 244.1337. 
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1-(4-бензилокси)бензилпиперидин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.3 мг, 0.39 мкмоль, 0.05 мольн%) в ТГФ, 4-бензилоксибензальдегид 

(167.9 мг, 0.79 ммоль, 100 мольн%), пиперидин (82.2 мкл, 0.83 ммоль, 105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 1.5 мл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 

реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход 1-(4-

бензилокси)бензилпиперидина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта 

составил 87%. После упаривания избытка пиперидина чистота продукта составила >95%. 

Продукт (193.6 мг) представлял собой тверрдое вещество светло-серого цвета (Тпл
эксп 32-

33°С). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.45-7.31 (м, 5H), 7.23 (д, J = 8.2 Гц, 2H), 6.93 (д, J = 8.2 Гц, 2H), 

5.05 (с, 2H), 3.42 (с, 2H), 2.40-2.30 (м, 4H), 1.58-1.55 (м, 4H), 1.48-1.35 (м, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 157.9, 137.3, 131.0, 130.6, 128.7, 128.0, 127.6, 114.5, 70.1, 63.4, 

54.5, 26.1, 24.6. 

Спектр HRMS: рассчитано [M+H]+ (C19H24NO+) m/z = 282.1852; найдено m/z = 282.1859. 

2-(4-(4-фенилбутан-2-ил)пиперазин-1-ил)пиримидин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.2 мг, 0.26 мкмоль, 0.04 мольн%) в ТГФ, бензилацетон (98.8 мкл, 0.66 

ммоль, 100 мольн%), 1-(2-пиримидил)пиперазин (98.2 мкл, 0.69 ммоль, 105 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 100 мкл ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 

5 атм синтез-газа, и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой 

поместили в масляную баню, нагретую до 140°C. Через 24 часа нагревания реактор 

охладили до комнатной температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли 

во флакон, и промыли автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора 
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реакционную смесь пропустили через слой силикагеля. Выход 2-(4-(4-фенилбутан-2-

ил)пиперазин-1-ил)пиримидина по 1Н ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта 

составил 68%. Остаток очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, 

элюент – бинарная система CH2Cl2-MeOH (5% MeOH в CH2Cl2) в течение 30 мин. Rf 0.49 в 

5% MeOH в CH2Cl2. Продукт массой 140 мг выделен с выходом 64% в виде желтого масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 8.33 (д, J = 4.7 Гц, 2H), 7.34-7.30 (м, 2H), 7.26-7.20 (м, 3H), 6.49 

(т, J = 4.6 Гц, 1H), 3.92-3.84 (м, 4H), 2.77-2.64 (м, 5H), 2.57-2.52 (м, 2H), 1.98-1.89 (м, 1H), 

1.69-1.59 (м, 1H), 1.05 (д, J = 6.6 Гц, 3H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 161.7, 157.7, 142.6, 128.5, 128.3, 125.7, 109.6, 58.3, 48.0, 44.2, 

35.5, 33.0, 13.8. 

Спектр HRMS: рассчитано [M+H]+ (C18H25N4
+) m/z = 297.2074; найдено m/z = 297.2081. 

1-(1-(3-метоксифенил)этил)пиперидин 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.5 мг, 0.66 мкмоль, 0.1 мольн%) в ТГФ, 3-метоксиацетофенон (90.5 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), пиперидин (68.5 мкл, 0.69 ммоль, 105 мольн%) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 1.05 мл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 5 атм синтез-газа, 

и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 1-(1-(3-метоксифенил)этил)пиперидина по 1Н 

ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 80%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 9/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетат) в течение 40 мин. Rf 

0.26 в этилацетате. Продукт массой 99.6 мг выделен с выходом 74% в виде бесцветного 

масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.22 (т, J = 8.0 Гц, 1H), 6.89-6.88 (м, 2H), 6.78 (д, J = 8.9 Гц, 1H), 

3.81 (с, 3H), 3.36 (кв., J = 6.7 Гц, 1H), 2.39-2.34 (м, 4H), 1.58-1.52 (м, 4H), 1.39-1.35 (м, 5H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 159.6, 145.9, 129.1, 120.4, 113.6, 111.9, 65.4, 55.3, 51.7, 26.4, 

24.7, 19.65. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [276] 
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4-(пиперидин-1-илметил)бензонитрил 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.2 мг, 0.26 мкмоль, 0.1 мольн%) в ТГФ, 4-цианобензальдегид (69.2 

мкл, 0.53 ммоль, 100 мольн%), пиперидин (54.8 мкл, 0.55 ммоль, 105 мольн%) поместили в 

стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. Добавили 950 мкл 

ТГФ, автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 5 атм синтез-газа, 

и затем набрали 30 атм синтез-газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном, и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 4-(пиперидин-1-илметил)бензонитрила по 1Н 

ЯМР с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 58%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 10/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетат) в течение 30 мин. Rf 

0.44 в этилацетате. Продукт массой 57 мг выделен с выходом 54% в виде бесцветного масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.58 (д, J = 8.0 Гц, 2H), 7.43 (д, J = 8.0 Гц, 2H), 3.49 (с, 2H), 

2.44-2.20 (м, 4H), 1.59-1.53 (м, 4H), 1.48-1.36 (м, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 144.9, 132.1, 129.6, 119.2, 110.7, 63.4, 54.70, 26.0, 24.3. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [277] 

Нитрилы 

3-(4-фторфенил)пропанитрил  

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 4-фторбензальдегид (70.7 мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 415 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 
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температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 3-(4-фторфенил)пропанитрила по 1Н ЯМР с 

ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 85%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 9/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 44 мин. Rf 

0.33 в гексан-этилацетат 5/1. Продукт массой 72.8 мг выделен с выходом 74% в виде 

бесцветного масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.23-7.18 (м, 2H), 7.06-7.00 (м, 2H), 2.93 (т, J = 7.2 Гц, 2H), 2.6 

(т, J = 7.4 Гц, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 162.2 (д, J = 246 Гц), 133.8, 130.0, 119.0, 116.0, 30.9, 19.7. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [278] 

3-(4-бромфенил)пропанитрил 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 4-бромбензальдегид (122.0 мг, 0.66 ммоль, 100 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 430 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 3-(4-бромфенил)пропанитрила по 1Н ЯМР с 

ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 94%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 9/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 32 мин. Rf 

0.40 в гексан-этилацетат 5/1. Продукт массой 118.5 мг выделен с выходом 86% в виде 

светло-бежевого масла.  

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.47 (д, J = 8.4 Гц, 2H), 7.12 (д, J = 8.4 Гц, 2H), 2.91 (т, J = 7.3 

Гц, 2H), 2.61 (т, J = 7.3 Гц, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 137.0, 132.1, 130.1, 121.3, 118.9, 31.1, 19.3. 
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Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [279] 

3-(нафталин-1-ил)пропанитрил 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 1-нафтальдегид (89.5 мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 340 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 3-(нафталин-1-ил)пропанитрила по 1Н ЯМР с 

ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 89%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 32/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 34 мин. Rf 

0.40 в гексан-этилацетат 5/1. Продукт массой 101.7 мг выделен с выходом 85% в виде 

твердого вещества бежевого цвета (Тпл
эксп = 48-49°С, Тпл

лит = 48-50 [280]). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.92 (т, J = 9.3 Гц, 2H), 7.81 (д, J = 8.0 Гц, 1H), 7.59-7.51 (д, 

2H), 7.47-7.40 (д, 2H), 3.45 (т, J = 7.5 Гц, 2H), 2.77 (т, J = 7.5 Гц, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 134.0, 133.9, 131.2, 129.3, 128.2, 126.6 (2С), 126.0, 125.7, 122.7, 

119.3, 28.9, 18.5. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [281] 

3-(нафталин-2-ил)пропанитрил 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 2-нафтальдегид (103.0 мг, 0.66 ммоль, 100 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 
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Добавили 430 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 3-(нафталин-2-ил)пропанитрила по 1Н ЯМР с 

ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 89%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 32/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 45 мин. Rf 

0.35 в гексан-этилацетат 5/1. Продукт массой 101.0 мг выделен с выходом 85% в виде 

твердого вещества белого цвета (Тпл
эксп = 80-82°С). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.85-7.81 (м, 3H), 7.69 (с, 1H), 7.52-7.47 (м, 2H), 7.34 (д, J = 8.4 

Гц, 1H), 3.12 (т, J = 7.4 Гц, 2H), 2.70 (т, J = 7.4 Гц, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 135.6, 133.6, 132.6, 128.8, 127.8, 127.7, 127.0, 126.5, 126.4, 

126.0, 119.3, 31.8, 19.4. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [279] 

3-(2-метоксифенил)пропанитрил 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 2-метоксибензальдегид (89.8 мг, 0.66 ммоль, 100 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 350 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 3-(2-метоксифенил)пропанитрила по 1Н ЯМР с 

ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 87%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 9/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 28 мин. Rf 
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0.51 в гексан-этилацетат 5/1. Продукт массой 81.9 мг выделен с выходом 77% в виде 

бесцветного масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.28-7.24 (м, 1H), 7.18 (дд, J = 7.4, 1.3 Гц, 1H), 6.92 (т, J = 7.5 

Гц, 1H), 6.87 (д, J = 8.2 Гц, 1H), 3.84 (с, 3H), 2.96 (т, J = 7.4 Гц, 2H), 2.63 (т, J = 7.4 Гц, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 157.4, 130.3, 128.8, 126.5, 120.8, 119.8, 110.5, 55.3, 27.2, 17.6. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе 

[281] 

3-(4-бензилоксифенил)пропанитрил 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 4-бензилоксибензальдегид (139.9 мг, 0.66 ммоль, 100 

мольн%) поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 

мл. Добавили 430 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 3-(4-бензилоксифенил)пропанитрила по 1Н ЯМР 

с ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 83%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 32/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 44 мин. Rf 

0.30 в гексан-этилацетат 5/1. Продукт массой 125.6 мг выделен с выходом 80% в виде 

твердого вещества белого цвета (Тпл
эксп = 92-93°С). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.44-7.31 (м, 5H), 7.15 (д, J = 8.5 Гц, 2H), 6.95 (д, J = 8.5 Гц, 

2H), 5.06 (с, 2H), 2.90 (т, J = 7.3 Гц, 2H), 2.59 (т, J = 7.3 Гц, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 158.0, 137.0, 130.5, 129.4, 128.7, 128.1, 127.6, 119.3, 115.3, 70.1, 

30.9, 19.7. 

Спектр HRMS: рассчитано [M+H]+ (C16H16NO+) m/z = 238.1226; найдено m/z = 238.1225; 

рассчитано [M+Na]+ (C16H15NONa+) m/z = 260.1046; найдено m/z = 260.1052; рассчитано 

[M+K]+ (C16H15NOK+) m/z = 276.0785; найдено m/z = 276.0791. 

3-(4-метоксифенил)пропанитрил 
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Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 4-метоксибензальдегид (80.2 мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 370 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 3-(4-метоксифенил)пропанитрила по 1Н ЯМР с 

ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 83%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 9/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 30 мин. Rf 

0.35 в гексан-этилацетат 5/1. Продукт массой 77.8 мг выделен с выходом 73% в виде 

бесцветного масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.15 (д, J = 8.5 Гц, 2H), 6.87 (д, J = 8.5 Гц, 2H), 3.80 (с, 3H), 2.90 

(т, J = 7.3 Гц, 2H), 2.58 (т, J = 7.3 Гц, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 158.8, 130.2, 129.4, 119.4, 114.3, 55.4, 30.8, 19.8. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе 

[281] 

3-(3-метоксифенил)пропанитрил 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 3-метоксибензальдегид (80.4 мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 350 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 
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баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 3-(3-метоксифенил)пропанитрила по 1Н ЯМР с 

ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 73%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 9/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 40 мин. Rf 

0.35 в гексан-этилацетат 5/1. Продукт массой 75.4 мг выделен с выходом 71% в виде 

бесцветного масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.28-7.24 (м, 1H), 6.83-6.77 (м, 3H), 3.81 (с, 3H), 2.94 (т, J = 7.4 

Гц, 2H), 2.62 (т, J = 7.4 Гц, 2H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 160.0, 139.7, 130.0, 120.6, 119.2, 114.2, 112.6, 55.4, 31.7, 19.4. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе 

[279] 

3-(4-ацетилфенил)пропанитрил 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 4-ацетилбензальдегид (97.7 мг, 0.66 ммоль, 100 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 430 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 3-(4-ацетилфенил)пропанитрила по 1Н ЯМР с 

ДМФА в качестве внутреннего стандарта составил 75%. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-

этилацетат (градиент от 9/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 39 мин. Rf 

0.42 в гексан-этилацетат 2/1. Продукт массой 74 мг выделен с выходом 65% в виде твердого 

вещества бежевого цвета (Тпл
эксп = 40-42°C, Тпл

лит = 44-46°С [282]). 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.91 (д, J = 7.9 Гц, 2H), 7.32 (д, J = 7.9 Гц, 2H), 2.99 (т, J = 7.3 

Гц, 2H), 2.64 (т, J = 7.3 Гц, 2H), 2.57 (с, 3H). 
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13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 197.6, 143.4, 136.2, 128.9, 128.6, 118.8, 31.4, 26.7, 19.0. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [279]  

4-фенилпентанитрил 

 

Аликвоту Rh2(ESP)2 (0.1 мг, 0.13 мкмоль, 0.02 мольн%) в ТГФ, метилцианонацетат (58.2 

мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%), 2-фенилпропаналь (88.3 мкл, 0.66 ммоль, 100 мольн%) 

поместили в стеклянный вкладыш в автоклаве из нержавеющей стали объемом 10 мл. 

Добавили 340 мкл MeOH и дистиллированную воду (23.8 мкл, 1.32 ммоль, 200 мольн%), 

автоклав закрыли, для удаления воздуха автоклав три раза продули 10 атм синтез газа, и 

затем набрали 50 атм синтез газа. Автоклав с реакционной массой поместили в масляную 

баню, нагретую до 160°C. Через 24 часа нагревания реактор охладили до комнатной 

температуры, и сбросили давление. Реакционную смесь перенесли во флакон, и промыли 

автоклав дихлорметаном (4x1 мл), и для удаления следов катализатора реакционную смесь 

пропустили через слой силикагеля. Выход 4-фенилпентанитрила по 1Н ЯМР с ДМФА в 

качестве внутреннего стандарта составил 69%. Остаток очищали на препаративном 

хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-этилацетат (градиент 

от 16/1 гексан-этилацетат до 100% этилацетата) в течение 42 мин. Rf 0.55 в гексан-

этилацетат 5/1. Продукт массой 70.5 мг выделен с выходом 67% в виде бесцветного масла. 

1H ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.35-7.31 (м, 2H), 7.26-7.24 (м, 1H), 7.21-7.19 (м, 2H), 2.91-2.82 

(м, 1H), 2.27-2.19 (м, 1H), 2.15-2.07 (м, 1H), 2.02-1.84 (м, 2H), 1.32 (д, J = 7.0 Гц, 3H). 

13C ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 144.6, 128.9, 127.0, 126.9, 119.8, 39.0, 33.6, 22.0, 15.6. 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе 

[281],[283]  
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6.6. Окислительно-восстановительная конденсация о-нитробензальдегидов с 

аминами в мягких условиях. Полный синтез алкалоидов семейства Вазицинона 

Общая методика синтеза о-анилинов (1) 

 

В сосуд Шленка, снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены 

соответствующие количества о-нитробензальдегида, амина и растворителя. Реакционную 

смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, замороженного состояния. 

Затем, добавили соответствующее количество Fe(CO)5. (Возможен несколько другой 

порядок смешивания, а именно добавление на последней стадии амина к замороженной 

смеси о-нитробензальдегида и Fe(CO)5.) Смешивать реагенты можно и при более высокой 

температуре (-70°С или -10°С), но в этом случае необходим тщательный температурный 

контроль для предотвращения резкого и быстрого разогрева реакционной смеси. При -10°С 

необходимо обеспечить медленное добавление Fe(CO)5 к реакционной смеси. После 

смешивания всех реагентов сосуд Шленка отсоединили от линии Шленка и поместили в 

емкость с ацетоном, охлаждаемую жидким азотом, которая позволила обеспечить 

медленное и постепенное нагревание реакционной смеси до 0°С, при которой реагенты 

вступают в реакцию. 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 3-6 часов. Необходим тщательный контроль за временем реакции, 

поскольку в том случае если время реакции превышает 6 часов, образующийся целевой 

продукт начинает разлагаться. После охлаждения реакционную смесь обрабатывали 10% 

раствором HCl (до pH (водной фазы) ≈ 1). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом 3 раза (или до обесцвечивания органического слоя). Затем, водную 

фазу защелочили до pH 12 и экстрагировали хлористым метиленом 3 раза. При 

использовании в реакции более 1 ммоль о-нитробензальегида после защелачивания 

реакционной смеси обязательно требуется фильтрование от гидроксидов железа. Далее 

объединенные органические слои высушили над безводным Na2SO4 и удалили 

растворитель при пониженном давлении. Для дальнейшей очистки реакционной смеси 

использовали препаративную тонкослойную, колоночную хроматографию или очистку на 

препаративном хроматографе InterChim Puri Flash.  

Общая методика синтеза хиназолинонов (2) 
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В сосуд Шленка, снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены 

соответствующие количества о-нитробензальдегида, амина и растворителя. Реакционную 

смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, замороженного состояния. 

Затем, добавили соответствующее количество Fe(CO)5. (Возможен несколько другой 

порядок смешивания, а именно добавление на последней стадии амина к замороженной 

смеси о-нитробензальдегида и Fe(CO)5.) Смешивать реагенты можно и при более высокой 

температуре (-70°С или -10°С), но в этом случае необходим тщательный температурный 

контроль для предотвращения резкого и быстрого разогрева реакционной смеси. При -10°С 

необходимо обеспечить медленное добавление Fe(CO)5 к реакционной смеси. После 

смешивания всех реагентов сосуд Шленка отсоединили от линии Шленка и поместили в 

емкость с ацетоном, охлаждаемую жидким азотом, которая позволила обеспечить 

медленное и постепенное нагревание реакционной смеси до -30°С. Далее реакционную 

смесь перемешивали при -30°С в течение 12 часов. Важно отогревать реакционную смесь 

постепенно, поскольку если температура поднимется до 0°С в течение первых 30 минут 

после добавления последнего реагента, запускается очень бурная экзотермическая реакция, 

приводящая в саморазогреву смеси. Слишком быстрое нагревание концентрированной 

реакционной смеси (5 ммоль/мл) приводит к высвобождению энергии, достаточной для 

доведения растворителя (даже такого высококипящего как ДМФА) до кипения. Данный 

процесс приводит к преимущественному образованию анилинов и следов хиназолинов. 

Хиназолины, являющиеся важными предшественниками хиназолинонов, неустойчивы при 

повышенной температуре, и в присутствии Fe(CO)5 превращаются в анилины. После 

перемешивания реакционной смеси при -30°С в течение 12 часов, ее отогрели до комнатной 

температуры и перемешивали дополнительно в течение 20 часов. 

После охлаждения реакционную смесь обрабатывали 10% раствором HCl (до pH (водной 

фазы) ≈ 1). Далее, полученную водную фазу экстрагировали хлористым метиленом 3 раза 

(или до обесцвечивания органического слоя). Затем, водную фазу защелочили до pH 12 и 

экстрагировали хлористым метиленом 3 раза. При использовании в реакции более 1 ммоль 

о-нитробензальегида после защелачивания реакционной смеси обязательно требуется 

фильтрование от гидроксидов железа. Далее, объединенные органические слои высушили 

над безводным Na2SO4 и удалили растворитель при пониженном давлении. Анализ 



283 

 

реакционной смеси методами ГХ и ЯМР показал, что хиназолин является основным 

продуктом в смеси с 20-50% анилина и 10-15% деоксивазицина. 

Органический остаток растворяли в ацетоне и добавляли 10 эквивалентов KMnO4, 

растертого в тонкий порошок. Реакционную смесь кипятили на воздухе в течение 1-3 часов 

для полного окисления хиназолина до хиназолинона. После завершения реакции, 

определяемом по ГХ МС, и охлаждения до комнатной температуры сразу проводили 

фильтрование реакционной смеси от MnO2 с остатков KMnO4. В противном случае, 

промежуточные продукты окисления, деоксивазицины, и другие подобные продукты, 

структурно напоминающие сильное основание DBU, запускали дополнительный процесс 

самоконденсации ацетона с образованием 4-гидрокси-4-метилпентан-2-она, 

детектированного по ГХ МС и ЯМР. Фильтрат представлял собой раствор оранжевого 

цвета. В ряде случаев раствор после фильтрования был окрашен в фиолетовый цвет, 

обусловленный остатками KMnO4. В таком случае добавляли изо-пропанол для 

восстановления остатков KMnO4 до MnO2. После фильтрования растворитель упаривали 

при пониженном давлении.  При образовании 4-гидрокси-4-метилпентан-2-она его 

отгоняли в глубоком вакууме на масляном насосе (Ткип = 166°С/760 мм.рт.ст.) или 

отделялись от него хроматографически. Полученные хиназолиноны либо очищали 

хроматографически, либо использовали на следующей стадии без дополнительной очистки, 

так как чистота продукта после проведения окисления перманганатом калия составляла 80-

90%.  

6.6.1. Синтез производных анилина 

2-(пирролидин-1-илметил)анилин 

 

Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены о-

нитробензальдегид (200 мг, 100 мольн%, 1.32 ммоль), пирролидин (326 мкл, 300 мольн%, 

3.97 ммоль) и ТГФ (4 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) 

до твердого, замороженного состояния. Затем, добавили Fe(CO)5 (536 мкл, 300 мольн%, 

3.97 ммоль) к замороженной смеси в токе аргона. 



284 

 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 4 часов. Затем, смесь охладили до комнатной температуры и перемешивали 

еще 16 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 2 мл 

конц. HCl и 30 мл воды (до pH 1-2).  Полученную смесь экстрагировали хлористым 

метиленом 3×30 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали 

хлористым метиленом 4×30 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора 

высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном 

давлении. Выход продукта по 1Н ЯМР составил 81%. Реакционную смесь очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система CH2Cl2 – 

MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в течение 30 мин. Rf 0.6 в 

CH2Cl2/MeOH = 10/1. Альтернативным методом очистки 2-(пирролидин-1-

илметил)анилина являлась препаративная тонкослойная хроматография (элюент: 

этилацетат/гексан/триэтиламин = 13.3/6.6/1, Rf 0.52). Продукт массой 172 мг выделен с 

выходом 73% в виде желтого твердого вещества (Тпл
эксп = 32-34°С, Тпл

лит = 31-32°С). 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.08 (т, J = 7.71 Гц, 1H), 7.01 (д, J = 7.33 Гц, 1H), 6.68-6.63 (м, 

2H), 4.80-4.62 (ш.с., 2H), 3.62 (с, 2H), 2.49-2.46 (м, 4H), 1.78-1.73 (м, 4H). 

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 147.0, 129.8, 128.2, 123.9, 117.6, 115.4, 59.4, 53.8, 23.7. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [284] 

(R)-1-(2-аминобензил)пирродидин-3-ол 

 

Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (100 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены о-

нитробензальдегид (1.0 г, 100 мольн%, 6.62 ммоль), (R)-пирролидинол (1.73 г, 300 мольн%, 

19.85 ммоль, > 99% ee) и ДМФА (40 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого 

азота (-196°С) до твердого, замороженного состояния. Затем, добавили Fe(CO)5 (2.68 мл, 

300 мольн%, 19.85 ммоль) к замороженной смеси в токе аргона.  

Смесь медленно отогрели до комнатной температуры. Затем, реакционный сосуд перенесли 

в предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

60°С в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и 
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добавили 10 мл конц. HCl и 100 мл воды (до pH 1-2).  Полученную смесь экстрагировали 

хлористым метиленом 3×50 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом 4×50 мл. Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при 

пониженном давлении. Выход продукта по 1Н ЯМР составил 89%. Реакционную смесь 

очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система 

CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в течение 30 мин. Rf 0.4 

в CH2Cl2/MeOH = 10/1. (R)-1-(2-аминобензил)пирродидин-3-ол массой 1.03 г выделен с 

выходом 86% в виде белого твердого вещества (Тпл
эксп = 72-73°С). [α]D

20 = +6.5°, 10 мг/мл в 

CHCl3. Хиральная ВЭЖХ: колонка Cellucoat 3, 1 мл/мин гептан/изопропанол: 95/5, 

детектирование при 240 нм, время tR(R) = 17.8 мин, ее > 99%. 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.09 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 7.00 (д, J = 7.3 Гц, 1H), 6.71 – 6.60 (м, 

2H), 4.35 (с, 1H), 4.14 – 3.76 (ушир.с., 2H), 3.66 (д, J = 12.9 Гц, 1H), 3.61 (д, J = 12.9 Гц, 1H), 

2.83 (кв., J = 7.5, 6.7 Гц, 1H), 2.66 – 2.52 (м, 2H), 2.34 (кв., J = 8.1 Гц, 1H), 2.23 – 2.10 (м, 1H), 

1.73 (дт., J = 14.1, 7.2 Гц, 1H). 

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 146.7, 129.9, 128.4, 123.5, 117.8, 115.6, 71.5, 62.8, 59.2, 52.4, 

35.1. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [285] 

(S)-1-(2-аминобензил)пирродидин-3-ол 

 

Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (100 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены (S)-

пирролидинол гидрохлорид (4.91 г, 300 мольн%, 39.70 ммоль, > 99% ee), t-BuOK (4.46 г, 

300 мольн%, 39.70 ммоль) и ДМФА (50 мл). Полученную смесь перемешивали в течение 30 

минут и добавили о-нитробензальдегид (2.0 г, 100 мольн%, 13.23 ммоль). Реакционную 

смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, замороженного состояния. 

Затем, добавили Fe(CO)5 (5.36 мл, 300 мольн%, 39.70 ммоль) к замороженной смеси в токе 

аргона.  

Смесь медленно отогрели до комнатной температуры. Затем, реакционный сосуд перенесли 

в предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

60°С в течение 12 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и 

добавили 10 мл конц. HCl и 100 мл воды (до pH 1-2).  Полученную смесь экстрагировали 
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хлористым метиленом 3×50 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом 4×50 мл. Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при 

пониженном давлении. Выход (S)-1-(2-аминобензил)пирродидин-3-ола по 1Н ЯМР 

составил 75%. Реакционную смесь очищали на препаративном хроматографе InterChim 

PuriFlash, элюент – бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% 

MeOH в CH2Cl2) в течение 30 мин. Rf 0.4 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. (R)-1-(2-

аминобензил)пирродидин-3-ол массой 1.75 г выделен с выходом 69% в виде белого 

твердого вещества (Тпл
эксп = 73-74°С). [α]D

20 = -3.7°, 4.3 мг/мл в CHCl3. Хиральная ВЭЖХ: 

колонка Cellucoat 3, 1 мл/мин гептан/изопропанол: 95/5, детектирование при 240 нм, время 

tR(S) = 20.9 мин, ее > 99%. 

1H ЯМР (300 MГц, CDCl3) δ 7.08 (тд, J = 7.4, 1.6 Гц, 1H), 7.00 (дд, J = 7.4, 1.6 Гц, 1H), 

6.71−6.60 (м, 2H), 4.31 (ддт, J = 7.7, 5.3, 2.7 Гц, 1H), 4.90−3.01 (ушир.с., 2H), 3.62 (д, J = 12.9 

Гц, 1H), 3.57 (d, J = 12.9 Гц, 1H), 2.82−2.73 (м, 1H), 2.60−2.44 (м, 2H), 2.28 (тд, J = 8.8, 6.4 

Гц, 1H), 2.20−2.07 (м, 1H), 1.74−1.61 (м, 1H).  

 
13C ЯМР (75 MГц, CDCl3) δ 146.5, 129.8, 128.4, 123.5, 117.9, 115.6, 71.2, 62.7, 59.1, 52.4, 34.9. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [286] 

 

2-(пиперидин-1-илметил)анилин 

 

Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены о-

нитробензальдегид (150 мг, 100 мольн%, 1.0 ммоль), Fe(CO)5 (400 мкл, 300 мольн%, 3.0 

ммоль) и ТГФ (2 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до 

твердого, замороженного состояния. Затем, добавили пиперидин (293 мкл, 300 мольн%, 3.0 

ммоль) к замороженной смеси в токе аргона. 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 3 часов. Затем, смесь охладили до комнатной температуры и перемешивали 

еще 16 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 2 мл 

конц. HCl и 30 мл воды (до pH 1-2). Полученную смесь экстрагировали хлористым 

метиленом 2×5 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали 
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хлористым метиленом 4×10 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора 

высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном 

давлении. Выход 2-(пиперидин-1-илметил)анилина по 1Н ЯМР составил 85%. Реакционную 

смесь очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная 

система этилацетат – гексан (1/100) → (100/1) в течение 40 мин (Rf 0.5). Продукт массой 

124 мг выделен с выходом 66% в виде желтоватого масла. 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.09 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 6.97 (д, J = 7.3 Гц, 1H), 6.68−6.63 (м, 

2H), 5.02−4.93 (ушир.с., 2H), 3.50 (с, 2H), 2.44−2.34 (м, 4H), 1.59−1.53 (м, 4H), 1.48−1.42 (м, 

2H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 147.2, 130.6, 128.4, 122.4, 117.5, 115.6, 62.6, 54.1, 26.1, 24.5. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [287] 

 

2-((2-аминобензил)амино)пропан-1-ол 

 

Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены о-

нитробензальдегид (150 мг, 100 мольн%, 1.0 ммоль), Fe(CO)5 (400 мкл, 300 мольн%, 3.0 

ммоль) и ТГФ (2 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до 

твердого, замороженного состояния. Затем, добавили (S)-(+)-2-амино-1-пропанол (232 мкл, 

300 мольн%, 3.0 ммоль) к замороженной смеси в токе аргона. 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 3 часов. Затем, смесь охладили до комнатной температуры и перемешивали 

еще 16 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 2 мл 

конц. HCl и 30 мл воды (до pH 1-2). Полученную смесь экстрагировали хлористым 

метиленом 2×5 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали 

хлористым метиленом 4×10 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора 

высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном 

давлении. Выход 2-((2-аминобензил)амино)пропан-1-ола по 1Н ЯМР составил 73%. 

Реакционную смесь очищали препаративной тонкослойной хроматографией (элюент: 
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этилацетат/гексан/триэтиламин = 33.3/6.6/1, Rf 0.48). Продукт массой 108 мг выделен с 

выходом 60% в виде белого твердого вещества (Тпл. = 81-82°С). [α]D
20 = +4.9°, 4.5 мг/мл в 

CHCl3. 

 
1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.09 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 7.05 (д, J = 7.3 Гц, 1H), 6.72−6.66 (м, 

2H), 3.91 (д, J = 12.5 Гц, 1H), 3.74 (д, J = 12.5 Гц, 1H), 3.61 (дд, J = 10.8, 4.0 Гц, 1H), 3.35 (дд, 

J = 10.7, 7.1 Гц, 1H), 3.45−3.02 (ушир.с., 3H), 2.87−2.79 (м, 1H), 1.11 (д, J = 6.4 Гц, 3H).  

 
13C ЯМР (101 MHz, CDCl3) δ 146.3, 130.1, 128.7, 124.0, 118.2, 116.1, 66.2, 54.3, 49.9, 16.9. 
 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [288] 

 

2-((2-аминобензил)амино)-3-метилбутан-1-ол 

 

Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены о-

нитробензальдегид (150 мг, 100 мольн%, 1.0 ммоль), Fe(CO)5 (400 мкл, 300 мольн%, 3.0 

ммоль) и ТГФ (2 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до 

твердого, замороженного состояния. Затем, добавили (S)-(+)-2-амино-3-метил-1-бутанол 

(328 мкл, 300 мольн%, 3.0 ммоль) к замороженной смеси в токе аргона. 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 3 часов. Затем, смесь охладили до комнатной температуры и перемешивали 

еще 16 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 1 мл 

конц. HCl и 10 мл воды (до pH 1-2). Полученную смесь экстрагировали хлористым 

метиленом 2×5 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали 

хлористым метиленом 4×10 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора 

высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном 

давлении. Выход 2-((2-аминобензил)амино)-3-метилбутан-1-ола по 1Н ЯМР составил 88%. 

Реакционную смесь очищали препаративной тонкослойной хроматографией (элюент: 

этилацетат/гексан/триэтиламин = 13.3/6.6/1, Rf 0.5). Продукт массой 143 мг выделен с 

выходом 70% в виде бежевого твердого вещества (Тпл. = 54-56°С). [α]D
20 = +19°, 4.8 мг/мл в 

CHCl3. 
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1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.10 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 7.04 (д, J = 7.2 Гц, 1H), 6.72−6.76 (м, 

2H), 3.84 (д, J = 12.5 Гц, 1H), 3.78 (д, J = 12.5 Гц, 1H), 3.65 (дд, J = 10.8, 4.0 Гц, 1H), 3.46 (дд, 

J = 10.9, 6.8 Гц, 1H), 3.52−3.14 (ушир.с., 3H), 2.46−2.42 (м, 1H), 1.90 (дкв., J = 13.2, 6.7 Гц, 

1H), 0.95 (д, J = 6.8 Гц, 3H), 0.92 (д, J = 6.8 Гц, 3H). 

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 146.3, 130.1, 128.6, 124.3, 118.2, 116.1, 64.1, 61.3, 50.5, 28.7, 

19.3, 18.7. 
 

HRMS: рассчитано для C12H21N2O
+ ([M+H]+) 209.1648, обнаружено 209.1648 

 

5-бром-2-(пирролидин-1-илметил)анилин 
 

 

Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены 4-бром-2-

нитробензальдегид (150 мг, 100 мольн%, 0.65 ммоль), Fe(CO)5 (263 мкл, 300 мольн%, 1.97 

ммоль) и ТГФ (2 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до 

твердого, замороженного состояния. Затем, добавили пирролидин (268 мкл, 500 мольн%, 

3.26 ммоль) к замороженной смеси в токе аргона. 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 6 часов. Затем, смесь охладили до комнатной температуры и перемешивали 

еще 16 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 3 мл 

конц. HCl и 20 мл воды (до pH 1-2). Полученную смесь экстрагировали хлористым 

метиленом 2×20 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали 

хлористым метиленом 3×20 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора 

высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном 

давлении. Выход 5-бром-2-(пирролидин-1-илметил)анилина по 1Н ЯМР составил 97%.  

Реакционную смесь очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент 

– бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в 

течение 30 мин. Rf 0.3 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. Альтернативным методом очистки 2-

(пирролидин-1-илметил)анилина являлась препаративная тонкослойная хроматография 

(элюент: гексан/этилацетат/триэтиламин = 13.3/6.6/1, Rf 0.52). Продукт массой 172 мг 

выделен с выходом 73% в виде желтого твердого веществасмесь очищали препаративной 

тонкослойной хроматографией (элюент: этилацетат/гексан/триэтиламин = 5/1/0.3, Rf 0.58). 
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Продукт массой 138 мг выделен с выходом 83% в виде бежевого твердого вещества (Тпл. = 

38-39°С). 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 6.85 (д, J = 7.6 Гц, 1H), 6.76−6.74 (м, 2H), 4.99−4.80 (ушир.с., 

2H), 3.55 (с, 2H), 2.44 (м, 4H), 1.75 (м, 4H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 148.5, 130.9, 122.9, 121.6, 120.2, 117.8, 59.1, 53.7, 23.8. 

 

HRMS: рассчитано C11H16BrN2
+ ([M + H]+) 255.0491, обнаружено 255.0494 

 

5-хлор-2-(пирролидин-1-илметил)анилин 
 

 

Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены 4-хлор-2-

нитробензальдегид (150 мг, 100 мольн%, 0.81 ммоль), Fe(CO)5 (326 мкл, 300 мольн%, 2.43 

ммоль) и ТГФ (2 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до 

твердого, замороженного состояния. Затем, добавили пирролидин (332 мкл, 500 мольн%, 

4.04 ммоль) к замороженной смеси в токе аргона. 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 6 часов. Затем, смесь охладили до комнатной температуры и перемешивали 

еще 16 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 3 мл 

конц. HCl и 20 мл воды (до pH 1-2). Полученную смесь экстрагировали хлористым 

метиленом 2×20 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали 

хлористым метиленом 3×20 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора 

высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном 

давлении. Выход 5-хлор-2-(пирролидин-1-илметил)анилина по 1Н ЯМР составил 89%.  

Реакционную смесь очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент 

– бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в 

течение 30 мин. Rf 0.3 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. Продукт массой 136 мг выделен с выходом 

80% в виде бежевого твердого вещества (Тпл. = 41-43°С). 

 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 6.92 (д, J = 8.4 Гц, 1H), 6.63−6.62 (м, 2H), 5.06−4.74 (ушир.с., 

2H), 3.59 (с, 2H), 2.46 (м, 4H), 1.77 (м, 4H). 
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13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 148.3, 133.5, 130.6, 122.5, 117.3, 115.0, 59.1, 53.8, 23.8.  

 

HRMS: рассчитано C11H16ClN2
+ ([M + H]+) 211.0997, обнаружено 211.0997. 

 

4-хлор-2-(пирролидин-1-илметил)анилин 
 

 

Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены 5-хлор-2-

нитробензальдегид (150 мг, 100 мольн%, 0.81 ммоль), Fe(CO)5 (326 мкл, 300 мольн%, 2.43 

ммоль) и ТГФ (2 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до 

твердого, замороженного состояния. Затем, добавили пирролидин (332 мкл, 500 мольн%, 

4.04 ммоль) к замороженной смеси в токе аргона. 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 6 часов. Затем, смесь охладили до комнатной температуры и перемешивали 

еще 16 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 3 мл 

конц. HCl и 20 мл воды (до pH 1-2). Полученную смесь экстрагировали хлористым 

метиленом 2×20 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали 

хлористым метиленом 3×20 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора 

высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном 

давлении. Выход 4-хлор-2-(пирролидин-1-илметил)анилина по 1Н ЯМР составил 84%.  

Реакционную смесь очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент 

– бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в 

течение 30 мин. Rf 0.6 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. Продукт массой 125 мг выделен с выходом 

74% в виде бежевого твердого вещества (Тпл. = 65-66°С). 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.03−6.98 (м, 2H), 6.54 (д, J = 9.8 Гц, 1H), 4.99−4.56 (ушир.с., 

2H), 3.55 (с, 2H), 2.45 (м, 4H), 1.76 (м, 4H). 

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 145.6, 129.3, 127.8, 125.6, 121.9, 116.3, 59.1, 53.8, 23.8.  

 

HRMS: рассчитано C11H16ClN2
+ ([M + H]+) 211.0997, обнаружено 211.0994 

 

4,5-диметокси-2-(пирролидин-1-илметил)анилин 
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Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены 4,5-

диметокси-2-нитробензальдегид (150 мг, 100 мольн%, 0.71 ммоль), Fe(CO)5 (287 мкл, 300 

мольн%, 2.13 ммоль) и ТГФ (2 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота 

(-196°С) до твердого, замороженного состояния. Затем, добавили пирролидин (175 мкл, 300 

мольн%, 2.13 ммоль) к замороженной смеси в токе аргона. 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 6 часов. Затем, смесь охладили до комнатной температуры и перемешивали 

еще 16 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 3 мл 

конц. HCl и 20 мл воды (до pH 1-2). Полученную смесь экстрагировали хлористым 

метиленом 2×20 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали 

хлористым метиленом 3×20 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора 

высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном 

давлении. Выход 4,5-диметокси-2-(пирролидин-1-илметил)анилина по 1Н ЯМР составил 

95%. Реакционную смесь очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, 

элюент – бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в 

CH2Cl2) в течение 30 мин. Rf 0.6 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. Продукт массой 164 мг выделен с 

выходом 93% в виде бежевого твердого вещества (Тпл. = 81-82°С). 

 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 6.58 (с, 1H), 6.25 (с, 1H), 4.81−4.03 (ушир.с., 2H), 3.81 (с, 3H), 

3.79 (с, 3H), 3.53 (с, 2H), 2.45 (м, 4H), 1.74 (м, 4H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 149.1, 141.0, 140.8, 115.4, 114.9, 100.8, 59.0, 57.0, 55.9, 53.8, 

23.7.  

 

HRMS: рассчитано C13H21N2O2
+ ([M + H]+): 237.1598, обнаружено 237.1597 

 

3-хлор-2-(пирролидин-1-илметил)анилин 
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Важные детали описаны в общей методике для синтеза производных о-нитроанилина. В 

сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный для 

работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены 2-хлор-6-

нитробензальдегид (150 мг, 100 мольн%, 0.81 ммоль), Fe(CO)5 (326 мкл, 300 мольн%, 2.43 

ммоль) и ТГФ (2 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до 

твердого, замороженного состояния. Затем, добавили пирролидин (332 мкл, 500 мольн%, 

4.04 ммоль) к замороженной смеси в токе аргона. 

После нагревания до комнатной температуры, реакционный сосуд перенесли в 

предварительно нагретую масляную баню и оставили перемешиваться при температуре 

120°С в течение 6 часов. Затем, смесь охладили до комнатной температуры и перемешивали 

еще 16 ч. Далее, реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 3 мл 

конц. HCl и 20 мл воды (до pH 1-2). Полученную смесь экстрагировали хлористым 

метиленом 2×20 мл. Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали 

хлористым метиленом 3×20 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора 

высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном 

давлении. Выход 3-хлор-2-(пирролидин-1-илметил)анилина по 1Н ЯМР составил 80%. 

Реакционную смесь очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент 

– бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в 

течение 30 мин. Rf 0.7 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. Продукт массой 130 мг выделен с выходом 

77% в виде бежевого масла. 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 6.96 (т, J = 8.0 Гц, 1H), 6.73 (д, J = 8.0 Гц, 1H), 6.52 (д, J = 7.9 

Гц, 1H), 5.13−4.85 (ушир.с., 2H), 3.85 (с, 2H), 2.52 (м, 4H), 1.76 (м, 4H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 149.0, 134.3, 128.4, 121.1, 118.7, 114.0, 53.9, 53.5, 23.8.  

 

HRMS: рассчитано C11H16ClN2
+ ([M + H]+) 211.0997, обнаружено 211.0997. 

 

2-((диметиламино)метиланилин 
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Важные детали описаны в общих методиках (1) и (2). В сосуд Шленка (25 мл), снабженный 

якорем для магнитной мешалки и подготовленный для работы в инертной атмосфере по 

стандартной технике Шленка, были добавлены 2-нитробензальдегид (200 мг, 100 мольн%, 

1.32 ммоль), 3.68 мл 1.8 М раствора диметиамина в ТГФ (6.62 ммоль, 500 мольн%). 

Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, 

замороженного состояния. Затем, добавили Fe(CO)5 (536 мкл, 300 мольн%, 3.97 ммоль) к 

замороженной смеси в токе аргона. После отсоединения от линии Шленка, сосуд Шленка 

поместили в баню с ацетоном и жидким азотом и медленно отогрели реакционную смесь 

до -30°С. Перемешивали реакционную смесь при -30°С в течение 16 ч, отогрели до 

комнатной температуры и перемешивали еще 20 ч при 25°С.  

Реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 2 мл конц. HCl и 30 мл 

воды (до pH 1-2). Полученную смесь экстрагировали хлористым метиленом 3×30 мл. 

Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали хлористым 

метиленом 3×40 мл. Органический слой после экстракции щелочного раствора высушивали 

над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном давлении. Выход 2-

((диметиламино)метиланилина по 1Н ЯМР составил 86%. Реакционную смесь очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система CH2Cl2 – 

MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в течение 30 мин. Rf 0.7 в 

CH2Cl2/MeOH = 10/1. Продукт массой 153 мг выделен с выходом 77% в виде желтоватого 

масла. 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.09 (тд, J = 7.6, 1.6 Гц, 1H), 6.98 (дд, J = 7.3, 1.5 Гц, 1H), 

6.69−6.62 (м, 2H), 4.82−4.61 (ушир.с., 2H), 3.41 (с, 2H), 2.19 (с, 6H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 147.2, 130.3, 128.4, 123.4, 117.6, 115.5, 63.5, 45.1. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [289] 

 

6.6.2. Синтез хиназолинов и их восстановление  

1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолин 

 

В сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный 

для работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены о-

нитробензальдегид (128.6 мг, 100 мольн%, 0.85 ммоль), пирролидин (349 мкл, 300 мольн%, 

4.25 ммоль) и 5 мл ТГФ. Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) 
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до твердого, замороженного состояния и добавили Fe(CO)5 (344 мкл, 300 мольн%, 2.6 

ммоль). После смешивания всех реагентов сосуд Шленка отсоединили от линии Шленка и 

поместили в емкость с ацетоном, охлаждаемую жидким азотом, которая позволила 

обеспечить медленное и постепенное нагревание реакционной смеси до -30°С. Далее 

реакционную смесь перемешивали при -30°С в течение 12 часов. Некоторые 

дополнительные детали и рассуждения приведены в Общей методике синтеза 

хиназолинонов (2).  

После перемешивания в течение 20 ч при комнатной температуре реакционную смесь 

обрабатывали 10% раствором HCl (до pH (водной фазы) ≈ 1). Далее, полученную водную 

фазу экстрагировали хлористым метиленом 3 раза (или до обесцвечивания органического 

слоя). Затем, водную фазу защелочили с помощью NaOH до pH 12 и экстрагировали 

хлористым метиленом 3 раза. Далее, объединенные органические слои высушили над 

безводным Na2SO4 и удалили растворитель при пониженном давлении. Выход по ЯМР 74%. 

Также в реакционной смеси присутствовал 2-(пирролидин-1-илметил)анилин (15%). 

1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолин был выделен методом колоночной 

хроматографии (элюент: гексан : этилацетат : триэтиламин = 1:2:0.3 Rf 0.4) с выходом 63% 

(94 мг). Продукт представлял собой твердое вещество желтого цвета (Тпл. = 63-64°С, Тпл.
лит. 

= 64°С [290]). 

1Н ЯМР (400 МГц, CDCl3) δ 7.02 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 6.95 (д, J = 7.4 Гц, 1H), 6.70 (т, J = 7.7 

Гц, 1H), 6.53 (д, J = 7.9 Гц, 1H), 4.18 – 4.11 (м, 1H), 4.04 (д, J = 15.6 Гц, 1H), 3.90 (д, J = 

15.6 Гц, 1H), 3.85 – 3.67 (ушир.с, 1H), 3.03 (тд, J = 8.8, 5.5 Гц, 1H), 2.68 (дт, J = 8.8, 5.5 Гц, 

1H), 2.19 – 2.07 (м, 1H), 2.05 – 1.84 (м, 2H), 1.66 (ддт, J = 12.2, 10.2, 4.4 Гц, 1H). 

 
13С ЯМР (101 МГц, CDCl3) δ 143.1, 127.4, 127.2,119.6, 118.2, 115.1, 71.4, 50.7, 50.4, 32.0, 

21.3. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [248] 

Масштабирование синтеза 1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолина 

В сосуд Шленка (250 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный 

для работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены о-

нитробензальдегид (3 г, 100 мольн%, 19.85 ммоль), пирролидин (4.89 мл, 300 мольн%, 59.55 

ммоль) и 50 мл ТГФ. Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до 

твердого, замороженного состояния и добавили Fe(CO)5 (8.05 мл, 300 мольн%, 59.55 

ммоль). После смешивания всех реагентов сосуд Шленка отсоединили от линии Шленка и 

поместили в емкость с ацетоном, охлаждаемую жидким азотом, которая позволила 

обеспечить медленное и постепенное нагревание реакционной смеси до -30°С. Далее 
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реакционную смесь перемешивали при -30°С в течение 12 часов. Некоторые 

дополнительные детали и рассуждения приведены в Общей методике синтеза 

хиназолинонов (2).  

После перемешивания в течение 20 ч при комнатной температуре реакционную смесь 

обрабатывали 10% раствором HCl (до pH (водной фазы) ≈ 1). Далее, полученную водную 

фазу экстрагировали хлористым метиленом 3 раза (или до обесцвечивания органического 

слоя). Затем, водную фазу защелочили с помощью NaOH до pH 12 и экстрагировали 

хлористым метиленом 3 раза. Далее, объединенные органические слои высушили над 

безводным Na2SO4 и удалили растворитель при пониженном давлении. Выход по ЯМР 73%. 

Также в реакционной смеси присутствовал 2-(пирролидин-1-илметил)анилин (14%). 

1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолин был выделен методом колоночной 

хроматографии (элюент: гексан : этилацетат : триэтиламин = 1:2:0.3 Rf 0.4) с выходом 70% 

(2.42 г). Продукт представлял собой твердое вещество желтого. Характеризация приведена 

выше для синтеза на миллиграммовые количества. 

5а,6,7,8,9,11-гексагидро-5Н-пиридо[2,1-b]хиназолин 

 
В сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и подготовленный 

для работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были добавлены о-

нитробензальдегид (2 г, 100 мольн%, 13.23 ммоль), пиперидин (3.92 мл, 300 мольн%, 39.70 

ммоль) и 50 мл ТГФ. Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до 

твердого, замороженного состояния и добавили Fe(CO)5 (5.33 мл, 300 мольн%, 39.70 

ммоль). Реакционную смесь медленно отогрели (от -110°С до -20°С в течение 8 часов) и 

перемешивали 149 ч при -20°С. Далее реакционную смесь отогрели до 0°С в течение 2 часов 

и перемешивали еще 1 час до образования темно-коричневого раствора. 

Затем, реакционную смесь обрабатывали 10% раствором HCl (до pH (водной фазы) ≈ 1). 

Далее, полученную водную фазу экстрагировали хлористым метиленом 3 раза (или до 

обесцвечивания органического слоя). Затем, водную фазу защелочили с помощью NaOH до 

pH 12 и экстрагировали хлористым метиленом 3 раза. Далее, объединенные органические 

слои высушили над безводным Na2SO4 и удалили растворитель при пониженном давлении. 

Выход по ЯМР 70%. Также в реакционной смеси присутствовал 2-(пиперидин-1-

илметил)анилин (20%). 5а,6,7,8,9,11-гексагидро-5Н-пиридо[2,1-b]хиназолин был выделен 
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методом колоночной хроматографии (элюент: гексан : этилацетат : триэтиламин = 1:2:0.1 

Rf 0.3) с выходом 62% (1.52 мг). Продукт представлял собой твердое вещество желтого 

цвета (Тпл. = 71-73°С, Тпл.
лит. = 71-72°С7). 

1Н ЯМР (600 МГц, CDCl3) δ 7.01 (т, J = 7.7 Гц, 1H), 6.91 (д, J = 7.3 Гц, 1H), 6.68 (т, J = 7.4 

Гц, 1H), 6.55 (д, J = 7.9 Гц, 1H), 3.84 – 3.79 (ушир.с, 1H), 3.79 – 3.70 (м, 3H), 3.10 – 3.03 (м, 

1H), 2.29 – 2.22 (м, 1H), 1.97 – 1.90 (м, 1H), 1.83 – 1.76 (м, 1H), 1.76 – 1.71 (м, 2H), 1.62 – 

1.54 (м, 1H), 1.52 – 1.43 (м, 1H). 

 
13С ЯМР (151 МГц, CDCl3) δ 141.9, 127.6, 126.9, 119.3, 118.3, 114.7, 70.4, 56.1, 52.1, 31.8, 

25.3, 21.6. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [291] 

Восстановление 1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолина с помощью 

NaBH(OAc)3 

 

 

В круглодонную колбу (10 мл) поместили NaBH(OAc)3 (182.5 мг, 300 мольн%, 0.861 

ммоль), 1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолин (50 мг, 100 мольн%, 0.287 ммоль) 

в 1 мл CH2Cl2 на воздухе. Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в 

течение 24 ч. Затем, добавили насыщенный водный раствор NaHCO3 (3 мл), экстрагировали 

продукт с помощью этилацетата (3×5 мл) и высушили органический слой над безводным 

Na2SO4. Растворитель упарили при пониженном давлении. Остаток проанализировали 

методом 1Н ЯМР. Смесь состояла из 70% 2-(пирролидин-1-илметил)анилина и 15% 

ацилированного производного.  

2-(пирролидин-1-илметил)анилин (56) 

1H ЯМР (300 MГц, СDCl3) δ 7.13−7.04 (м, 1H), 7.03−6.97 (м, 1H), 6.70−6.58 (м, 2H), 4.94−4.52 

(ушир.с., 2H), 3.62 (с, 2H), 2.50−2.43 (м, 4H), 1.80−1.72 (м, 4H). 

 

N-(2-(пирролидин-1-илметил)фенил)ацетамид (56’) 

1H ЯМР (300 MГц, СDCl3) δ 11.13−10.90 (ушир.с., 1H), 8.26 (д, J = 8.1 Гц, 1H), 7.33−7.24 (м, 

1H), 7.13−7.04 (м, 1H), 7.02−6.94 (м, 1H), 3.70 (с, 2H), 2.57−2.51 (м, 4H), 2.13 (с, 3H), 

1.88−1.80 (м, 4H). 

 

Восстановительное аминирование 1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолина 

под действием NaBH(OAc)3 и 3-нитробезальдегида 
 

N-(3-нитробензил)-2-(пирролидин-1-илметил)анилин 
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В круглодонную колбу (10 мл) поместили NaBH(OAc)3 (182.5 мг, 300 мольн%, 0.861 

ммоль), 1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолин (50 мг, 100 мольн%, 0.287 ммоль) 

и 3-нитробензальдегид (52 мг, 150 мольн%, 0.344 ммоль) в 1 мл CH2Cl2 на воздухе. 

Реакционную смесь перемешивали при комнатной температуре в течение 24 ч. Затем, 

добавили насыщенный водный раствор NaHCO3 (3 мл), экстрагировали продукт с помощью 

этилацетата (3×5 мл) и высушили органический слой над безводным Na2SO4. Растворитель 

упарили при пониженном давлении. Остаток представлял собой оранжевое масло. Выход 

N-(3-нитробензил)-2-(пирролидин-1-илметил)анилина составил 57% по ЯМР. Продукт 

очищали методом колоночной хроматографии (элюент: гексан/этилацетат/триэтиламин = 

3:1:0.1 Rf 0.3). После очистки было получено 40 мг (45%) целевого продукта в виде желтого 

масла. 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 8.20 (с, 1H), 8.10 (д, J = 8.2 Гц, 1H), 7.69 (д, J = 7.6 Гц, 1H), 7.49 

(дд проявляющийся т, J = 7.9 Гц, 1H), 7.20−7.08 (ушир.с., 1H), 7.08 (дд проявляющийся т, J 

= 8.0 Гц, 1H), 7.04 (д, J = 7.4 Гц, 1H), 6.63 (дд проявляющийся т, J = 7.3 Hz, 1H), 6.43 (д, J = 

8.0 Гц, 1H), 4.49 (с, 2H), 3.69 (с, 2H), 2.57−2.43 (м, 4H), 1.84−1.73 (м, 4H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 148.7, 147.4, 142.9, 133.2, 129.6, 129.5, 128.4, 123.9, 122.1, 121.8, 

116.8, 110.1, 60.0, 53.8, 46.7, 23.8.  

 

HRMS: рассчитано C18H22N3O2
+ ([M + H]+) 312.1707, обнаружено 312.1703 

 

6.6.3. Синтез хиназолинонов 

 

2,5-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9-(1Н)-он 

 

Важные детали описаны в общей методике (2). В сосуд Шленка (50 мл), снабженный якорем 

для магнитной мешалки и подготовленный для работы в инертной атмосфере по 

стандартной технике Шленка, были добавлены 2-нитробензальдегид (900 мг, 100 моль%, 6 

ммоль), пирролидин (1.48 мл, 300 мольн%, 18 ммоль) и ТГФ (12 мл). Реакционную смесь 

охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, замороженного состояния. Затем, 
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добавили Fe(CO)5 (2.42 мл, 300 мольн%, 18 ммоль) к замороженной реакционной смеси в 

токе аргона. Сосуд Шленка был отсоединен от линии Шленка и помещен в баню со смесью 

ацетона и жидкого азота для медленного отогревания до -30°С. При этой температуре (-

30°С) реакционную смесь перемешивали в течение 16 ч. Затем реакционную смесь отогрели 

до комнатной температуры и перемешивали еще 20 ч.  

Далее реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 4.5 мл конц. HCl и 

20 мл дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом (2×10 мл). Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом (4×20 мл). Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при 

пониженном давлении. Реакционную смесь анализировали методом 1Н ЯМР. Смесь 

представляла собой желтое твердое вещество (m = 853 мг, 82%) и состояла из 2-

(пирролидин-1-илметил)анилина и 1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолина в 

соотношении 1/5. Эта смесь была введена в реакцию на следующей стадии без 

дополнительной очистки. 

Полученную реакционную смесь 2-(пирролидин-1-илметил)анилина и 1,2,3,3a,4,9-

гексагидропирроло[2,1-b]хиназолина соотношением 1/5 поместили в круглодонную колбу 

(100 мл) и растворили в 50 мл ацетона. К раствору добавили KMnO4 (9.5 г, 1000 мольн%, 

60 ммоль) растертый в тонкий порошок. Реакционную смесь кипятили в течение 1 ч. Далее 

смесь оставшегося KMnO4 и образовавшийся MnO2 отфильтровали на фильтре Шотта и 

упарили растворитель из фильтрата при пониженном давлении. Остаток, который содержал 

целевой продукт с чистотой 90% очищали на препаративном хроматографе InterChim 

PuriFlash, элюент – бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% 

MeOH в CH2Cl2) в течение 30 мин. Rf 0.6 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. Продукт массой 598 мг 

выделен с выходом 54% (в пересчете на 2-нитробензальдегид) в виде белого твердого 

вещества (Тпл.
эксп = 110-115°С, Тпл.

лит = 105-107°С11). 

 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 8.28 (д, J = 8.0 Гц, 1H), 7.72 (т, J = 8.1 Гц, 1H), 7.64 (д, J = 8.1 

Гц, 1H), 7.44 (т, J = 7.5 Гц, 1H), 4.21 (т, J = 7.3 Гц, 2H), 3.18 (т, J = 8.0 Гц, 2H), 2.29 (квинт, 

J = 7.8 Гц, 2H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 161.1, 159.5, 149.2, 134.2, 126.8, 126.4, 126.3, 120.5, 46.6, 32.6, 

19.6.  

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [248] 

 

6,7,8,9-тетрагидро-11Н-пиридо-[2,1-b]-хиназолин-11-он 
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В круглодонную колбу (250 мл), снабженную якорем для магнитной мешалки поместили 

5а,6,7,8,9,11-гексагидро-5Н-пиридо[2,1-b]хиназолин (1.2 г, 100 мольн%, 63.7 ммоль) и 

растворили в 100 мл ацетона. К раствору добавили KMnO4 (15.1 г, 500 мольн%, 95.6 ммоль) 

растертый в тонкий порошок. Реакционную смесь кипятили в течение 4 ч, полноту 

протекания реакции контролировали по ТСХ. После завершения реакции смесь 

оставшегося KMnO4 и образовавшийся MnO2 отфильтровали на фильтре Шотта, и упарили 

растворитель из фильтрата при пониженном давлении. К остатку добавили CH2Cl2 для 

удаления оставшегося KMnO4, при этом из KMnO4 образовался MnO2, который 

отфильтровали на фильтре Шотта через SiO2. CH2Cl2 упарили при пониженном давлении. 

Продукт массой 592 мг выделен с выходом 46% (в пересчете на 2-нитробензальдегид) в 

виде твердого желтого вещества (Тпл.
эксп = 79-82°С, Тпл.

лит = 81-83°С [292]). Чистота 

продукта составляла >95%, поэтому дальнейшей очистки не проводилось.  

1H ЯМР (600 MГц, CDCl3) δ 8.11 (дд, J = 8.0, 1.5 Гц, 1H), 7.58 (тд, J = 7.6, 1.5 Гц, 1H), 7.47 

(д, J = 8.2 Гц, 1H), 7.29 (т, J = 7.5 Гц, 1H), 3.94 (т, J = 6.3 Гц, 2H), 2.87 (т, J = 6.7 Гц, 2H), 1.86 

(дкв, J = 32.1, 6.3 Гц, 4H).  

 
13C ЯМР (151 MГц, CDCl3) δ 161.9, 154.8, 147.1, 134.0, 126.4, 126.1, 125.9, 120.2, 42.2, 31.7, 

21.9, 19.2. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [292] 

 

8-хлор-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(1Н)-он 
 

 

Важные детали описаны в общей методике (2). В сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем 

для магнитной мешалки и подготовленный для работы в инертной атмосфере по 

стандартной технике Шленка, были добавлены 2-хлор-6-нитробензальдегид (200 мг, 100 

моль%, 1.08 ммоль), пирролидин (266 мкл, 300 мольн%, 3.24 ммоль) и ТГФ (5 мл). 

Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, 

замороженного состояния. Затем, добавили Fe(CO)5 (436 мкл, 300 мольн%, 3.24 ммоль) к 

замороженной реакционной смеси в токе аргона. Сосуд Шленка был отсоединен от линии 
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Шленка и помещен в баню со смесью ацетона и жидкого азота для медленного отогревания 

до -30°С. При этой температуре (-30°С) реакционную смесь перемешивали в течение 16 ч. 

Затем реакционную смесь отогрели до комнатной температуры и перемешивали еще 20 ч.  

Далее реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 1.5 мл конц. HCl и 

20 мл дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом (3×30 мл). Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом (4×30 мл). Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при 

пониженном давлении.  

Полученную реакционную смесь поместили в круглодонную колбу (100 мл) и растворили 

в 50 мл ацетона. К раствору добавили KMnO4 (1.7 г, 1000 мольн%, 10.8 ммоль) растертый в 

тонкий порошок. Реакционную смесь кипятили в течение 1 ч. Далее смесь оставшегося 

KMnO4 и образовавшийся MnO2 отфильтровали на фильтре Шотта и упарили растворитель 

из фильтрата при пониженном давлении. Остаток, который содержал целевой продукт с 

чистотой 90% очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – 

бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в 

течение 30 мин. Rf 0.5 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. Продукт массой 90 мг выделен с выходом 

38% (в пересчете на 2-нитробензальдегид) в виде бесцветного твердого вещества (Тпл.
эксп = 

152-153°С). 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 7.57−7.48 (м, 2H), 7.40 (дд, J = 7.4, 1.6 Гц, 1H), 4.19−4.15 (м, 

2H), 3.15 (т, J = 8.0 Гц, 2H), 2.27 (квинт, J = 7.8 Гц, 2H).  

 
13C ЯМР (151 MГц, CDCl3) δ 160.2, 159.2, 151.9, 134.2, 133.6, 129.1, 126.3, 117.9, 47.0, 32.7, 

19.4. 

 

HRMS: рассчитано C11H10ClN2O
+ ([M+H]+) 221.0476, обнаружено 221.0475;  

рассчитано C11H9ClN2ONa+ ([M+Na]+) 243.0296, обнаружено 243.0297. 

 

7-хлор-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(Н)1-он 
 

 
Важные детали описаны в общей методике (2). В сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем 

для магнитной мешалки и подготовленный для работы в инертной атмосфере по 

стандартной технике Шленка, были добавлены 5-хлор-2-нитробензальдегид (200 мг, 100 

моль%, 1.08 ммоль), пирролидин (266 мкл, 300 мольн%, 3.24 ммоль) и ТГФ (5 мл). 
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Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, 

замороженного состояния. Затем, добавили Fe(CO)5 (436 мкл, 300 мольн%, 3.24 ммоль) к 

замороженной реакционной смеси в токе аргона. Сосуд Шленка был отсоединен от линии 

Шленка и помещен в баню со смесью ацетона и жидкого азота для медленного отогревания 

до -30°С. При этой температуре (-30°С) реакционную смесь перемешивали в течение 16 ч. 

Затем реакционную смесь отогрели до комнатной температуры и перемешивали еще 20 ч.  

Далее реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 1.5 мл конц. HCl и 

20 мл дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом (3×30 мл). Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом (4×30 мл). Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при 

пониженном давлении.  

Полученную реакционную смесь поместили в круглодонную колбу (100 мл) и растворили 

в 50 мл ацетона. К раствору добавили KMnO4 (1.7 г, 1000 мольн%, 10.8 ммоль) растертый в 

тонкий порошок. Реакционную смесь кипятили в течение 1 ч. Далее смесь оставшегося 

KMnO4 и образовавшийся MnO2 отфильтровали на фильтре Шотта и упарили растворитель 

из фильтрата при пониженном давлении. Остаток, который содержал целевой продукт с 

чистотой 90% очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – 

бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в 

течение 30 мин. Rf 0.7 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. Продукт массой 102.3 мг выделен с выходом 

43% (в пересчете на 2-нитробензальдегид) в виде бесцветного твердого вещества (Тпл.
эксп = 

176-177°С, Тпл.
лит = 177°С [293]). 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 8.19 (c, 1H), 7.62 (дд, J = 9.0, 2.1 Гц, 1H), 7.54 (д, J = 9.0 Гц, 1H), 

4.18 (т, J = 7.3 Гц, 2H), 3.15 (т, J = 7.9 Гц, 2H), 2.28 (квинт, J = 7.7 Гц, 2H). 

 
13C ЯМР (75 MГц, CDCl3) δ 160.0, 159.9, 147.7, 134.6, 132.0, 128.5, 125.8, 121.6, 46.7, 32.6, 

19.6. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [294] 

 

6-хлор-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(1Н)-он 
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Важные детали описаны в общей методике (2). В сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем 

для магнитной мешалки и подготовленный для работы в инертной атмосфере по 

стандартной технике Шленка, были добавлены 4-хлор-6-нитробензальдегид (200 мг, 100 

моль%, 1.08 ммоль), пирролидин (266 мкл, 300 мольн%, 3.24 ммоль) и ТГФ (5 мл). 

Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, 

замороженного состояния. Затем, добавили Fe(CO)5 (436 мкл, 300 мольн%, 3.24 ммоль) к 

замороженной реакционной смеси в токе аргона. Сосуд Шленка был отсоединен от линии 

Шленка и помещен в баню со смесью ацетона и жидкого азота для медленного отогревания 

до -30°С. При этой температуре (-30°С) реакционную смесь перемешивали в течение 16 ч. 

Затем реакционную смесь отогрели до комнатной температуры и перемешивали еще 20 ч.  

Далее реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 1.5 мл конц. HCl и 

20 мл дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом (3×30 мл). Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом (4×30 мл). Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при 

пониженном давлении.  

Полученную реакционную смесь поместили в круглодонную колбу (100 мл) и растворили 

в 50 мл ацетона. К раствору добавили KMnO4 (1.7 г, 1000 мольн%, 10.8 ммоль) растертый в 

тонкий порошок. Реакционную смесь кипятили в течение 1 ч. Далее смесь оставшегося 

KMnO4 и образовавшийся MnO2 отфильтровали на фильтре Шотта и упарили растворитель 

из фильтрата при пониженном давлении. Остаток, который содержал целевой продукт с 

чистотой 90% очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – 

бинарная система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в 

течение 30 мин. Rf 0.7 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. 6-хлор-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-

хиназолин-9(1Н)-он массой 93 мг выделен с выходом 39% (в пересчете на 2-

нитробензальдегид) в виде бесцветного твердого вещества (Тпл.
эксп = 187-188°С, Тпл.

лит = 

186-188°С [295]). 

1H ЯМР (300 MГц, CDCl3) δ 8.16 (д, J = 8.5 Гц, 1H), 7.59 (с, 1H), 7.36 (д, J = 8.5 Гц, 1H), 4.17 

(т, J = 7.3 Гц, 2H), 3.15 (т, J = 8.0 Гц, 2H), 2.28 (квинт, J = 7.7 Гц, 2H). 

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 160.9, 160.4, 150.2, 140.4, 127.9, 126.9, 126.5, 119.1, 46.7, 32.7, 

19.6.  

 

Спектр HRMS: рассчитано C11H10ClN2O
+ ([M+H]+) 221.0476, найдено 221.0476. 

 

6-бром-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(1Н)-он 
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Важные детали описаны в общей методике (2). В сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем 

для магнитной мешалки и подготовленный для работы в инертной атмосфере по 

стандартной технике Шленка, были добавлены 4-бром-2-нитробензальдегид (200 мг, 100 

моль%, 0.870 ммоль), пирролидин (214 мкл, 300 мольн%, 2.61 ммоль) и ТГФ (5 мл). 

Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, 

замороженного состояния. Затем, добавили Fe(CO)5 (352 мкл, 300 мольн%, 2.61 ммоль) к 

замороженной реакционной смеси в токе аргона. Сосуд Шленка был отсоединен от линии 

Шленка и помещен в баню со смесью ацетона и жидкого азота для медленного отогревания 

до -30°С. При этой температуре (-30°С) реакционную смесь перемешивали в течение 16 ч. 

Затем реакционную смесь отогрели до комнатной температуры и перемешивали еще 20 ч.  

Далее реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 1.5 мл конц. HCl и 

20 мл дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом (3×30 мл). Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом (4×30 мл). Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при 

пониженном давлении.  

Полученную реакционную смесь поместили в круглодонную колбу (100 мл) и растворили 

в 50 мл ацетона. К раствору добавили KMnO4 (686 мг, 500 мольн%, 4.35 ммоль) растертый 

в тонкий порошок. Реакционную смесь кипятили в течение 1 ч. Далее смесь оставшегося 

KMnO4 и образовавшийся MnO2 отфильтровали на фильтре Шотта и упарили растворитель 

из фильтрата при пониженном давлении. Выход продукта по 1Н ЯМР составил 80%. 

Продукт очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная 

система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в течение 30 

мин. Rf 0.3 в CH2Cl2/MeOH = 50/1. 6-бром-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(1Н)-он 

массой 100 мг выделен с выходом 43% (в пересчете на 2-нитробензальдегид) в виде 

бесцветного твердого вещества (Тпл.
эксп = 223-225°С). 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 8.09 (д, J = 8.5 Гц, 1H), 7.78 (с, 1H), 7.51 (д, J = 8.5 Гц, 1H), 4.17 

(т, J = 7.3 Гц, 2H), 3.16 (т, J = 7.8 Гц, 2H), 2.28 (квинт, J = 7.6 Гц, 2H).  

 
13C ЯМР (75 MГц, CDCl3) δ 160.9, 160.6, 150.3, 129.7, 129.7, 128.9, 127.9, 119.5, 46.7, 32.7, 

19.6.  
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Спектр HRMS: рассчитано C11H10BrN2O
+ ([M+H]+) 264.9971, найдено 264.9966. 

 

6,7-диметокси-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(1Н)-он 
 

 

Важные детали описаны в общей методике (2). В сосуд Шленка (25 мл), снабженный якорем 

для магнитной мешалки и подготовленный для работы в инертной атмосфере по 

стандартной технике Шленка, были добавлены 4,5-диметокси-2-нитробензальдегид (200 

мг, 100 моль%, 0.947 ммоль), пирролидин (233 мкл, 300 мольн%, 2.84 ммоль) и ТГФ (5 мл). 

Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, 

замороженного состояния. Затем, добавили Fe(CO)5 (384 мкл, 300 мольн%, 2.84 ммоль) к 

замороженной реакционной смеси в токе аргона. Сосуд Шленка был отсоединен от линии 

Шленка и помещен в баню со смесью ацетона и жидкого азота для медленного отогревания 

до -30°С. При этой температуре (-30°С) реакционную смесь перемешивали в течение 16 ч. 

Затем реакционную смесь отогрели до комнатной температуры и перемешивали еще 20 ч.  

Далее реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 1.5 мл конц. HCl и 

20 мл дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом (3×30 мл). Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом (4×30 мл). Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушивали над Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при 

пониженном давлении.  

Полученную реакционную смесь поместили в круглодонную колбу (100 мл) и растворили 

в 50 мл ацетона. К раствору добавили KMnO4 (1.5 г, 1000 мольн%, 9.47 ммоль) растертый в 

тонкий порошок. Реакционную смесь кипятили в течение 1 ч. Далее смесь оставшегося 

KMnO4 и образовавшийся MnO2 отфильтровали на фильтре Шотта и упарили растворитель 

из фильтрата при пониженном давлении. Выход продукта по 1Н ЯМР составил 80%. 

Продукт очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная 

система CH2Cl2 – MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в течение 30 

мин. Rf 0.5 в CH2Cl2/MeOH = 10/1. 6,7-диметокси-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-

9(1Н)-он массой 121 мг выделен с выходом 52% (в пересчете на 2-нитробензальдегид) в 

виде бесцветного твердого вещества (Тпл.
эксп = 205-206°С, Тпл.

лит = 205-207°С16). 
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1H ЯМР (600 MГц, CDCl3) δ 7.50 (c, 1H), 6.96 (c, 1H), 4.13 (дд, J = 8.0, 6.5 Гц, 2H), 3.92 (с, 

3H), 3.91 (с, 3H), 3.08 (т, J = 7.9 Гц, 2H), 2.22 (квинт, J = 7.8 Гц, 2H). 

 
13C ЯМР (151 MГц, CDCl3) δ 160.4, 158.1, 154.7, 148.5, 145.4, 113.7, 107.3, 105.4, 56.3, 56.2, 

46.5, 32.4, 19.6. 

 

3-метилхиназолин-4(3Н)-он 

 
В круглодонную колбу (100 мл), снабженную магнитной мешалкой поместили 2-

((диметиламино)метил)анилин (198 мг, 100 мольн%, 1.32 ммоль), KI (65.6 мг, 30 мольн%, 

0.4 ммоль), 70% раствор t-BuOOH (1.8 мл, 1000 мольн%, 13.18 ммоль) и 1.8 мл 

дистиллированной воды и перемешивали в течение 16 ч. После этого, к реакционной смеси 

добавили 1.5 мл конц. HCl и 20 мл дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную 

водную фазу экстрагировали хлористым метиленом (3×30 мл). Водный слой отделяли и 

добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали хлористым метиленом (4×30 мл). 

Органический слой после экстракции щелочного раствора высушивали над Na2SO4, 

фильтровали и упаривали растворитель при пониженном давлении. Остаток очищали на 

препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система CH2Cl2 – 

MeOH (градиент от 100% CH2Cl2 до 10% MeOH в CH2Cl2) в течение 30 мин. Rf 0.6 в 

CH2Cl2/MeOH = 10/1. Продукт массой 32 мг выделен с выходом 15% в виде белого твердого 

вещества (Тпл.
эксп = 110-111°С, Тпл.

лит = 110-112°С17). 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 8.31 (д, J = 8.0 Hz, 1H), 8.05 (c, 1H), 7.79−7.67 (м, 2H), 7.50 (т, 

J = 7.4 Гц, 1H), 3.60 (с, 3H).  

 
13C ЯМР (101 MHz, CDCl3) δ 161.7, 148.4, 146.9, 134.3, 127.6, 127.4, 126.7, 122.1, 34.2. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [296] 

 

 

6.6.4. Синтез Вазицинона и его изомеров 

 

(R)-Пирролин-3-ол 
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Реакцию проводили по модифицированной методике Martens18. В 100 мл стальной автоклав 

с магнитной мешалкой поместили L-гидроксипролин (48.5 г, 100 мольн%, 0.37 ммоль), 

циклогексенон (3.58 мл, 10 мольн%, 37 ммоль), и 30 мл этанола. Автоклав закрыли, для 

удаления воздуха автоклав три раза продули N2, и нагревали автоклав при 160°С, в течение 

48 ч. Затем, автоклав охладили до комнатной температуры, открыли и перенесли 

содержимое в круглодонную колбу на 100 мл и упарили растворитель при пониженном 

давлении. (R)-Пирролин-3-ол перегнали в вакууме (Ткип = 80-82°С / 1 мбар). Продукт 

получили в виде бесцветного масла с выходом 40% (13 г). Энантиомерный избыток 

определяли методом хиральной газовой хроматографии на приборе Chromatec Crystal 

5000.2 c пламенно-ионизационным детектором, на капиллярной колонке Astec Chiraldex G-

TA (30 м×250 μм), температура колонки = 125°С, температура инжектора = 250°С, 

температура детектора = 250°С, скорость потока гелия = 34.26 см/с, коэффициент 

разделения 100:1, tR (R) = 24.1 мин, tR (S) = 27.1 мин, ее > 99%. 

1H ЯМР (400 МГц d6-DMSO) δ 4.17−4.11 (м, 1H), 2.91−2.82 (м, 1H), 2.76−2.63 (м, 2H), 

2.61−2.56 (м, 1H), 2.51−2.48 (м, 1H), 1.75−1.65 (м, 1H), 1.55−1.46 (м, 1H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, d6-DMSO) δ 71.0, 55.3, 44.8, 35.6. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [297] 

 

(R)-1-(2-аминобензил)пирролидин-3-ол (масштабирование) 
 

 

Важные детали описаны в общей методике (1). В сосуд Шленка (250 мл), снабженный 

якорем для магнитной мешалки и подготовленный для работы в инертной атмосфере по 

стандартной технике Шленка, были добавлены 2-нитробензальдегид (10 г, 100 моль%, 

66.17 ммоль), 3-(R)-пирролидинол (17.3 г, 300 мольн%, 198.52 ммоль) и ДМФА (100 мл). 

Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-196°С) до твердого, 

замороженного состояния. Затем, добавили Fe(CO)5 (26.82 мл, 300 мольн%, 198.52 ммоль) 

к замороженной реакционной смеси в токе аргона. Сосуд Шленка отсоединили от линии 

Шленка, медленно отогрели до комнатной температуры, поместили в масляную баню, 

предварительно нагретую до 60°С и перемешивали реакционную смесь при этой 

температуре в течение 16 ч.  

Реакционную смесь охладили до комнатной температуры, перенесли в круглодонную колбу 

и добавили 20 мл конц. HCl и 400 мл дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, 
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полученную водную фазу экстрагировали хлористым метиленом (3×100 мл). Водный слой 

отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и экстрагировали хлористым метиленом (4×100 мл). 

Органический слой после экстракции щелочного раствора высушивали над Na2SO4, 

фильтровали и упаривали растворитель при пониженном давлении. Выход (R)-1-(2-

аминобензил)пирролидин-3-ола по 1Н ЯМР составил 86%. Остаток растворили в CH2Cl2 и 

очищали флеш-хроматографией на силикагеле (вещество нанесли на SiO2, затем промыли 

50 мл CH2Cl2, и далее промыли смесью 10/1 CH2Cl2/MeOH (200 мл)), . Полученный раствор 

упарили при пониженном давлении. Продукт получили в виде масла с чистотой по 1Н ЯМР 

93% (13.7 г). На следующей стадии продукт использовали без дополнительной очистки. 

 

(R)-3-гидрокси-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(1Н)-он ((R)-Вазицинон) и (R)-

2-гидрокси-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(1Н)-он ((R)-Изовазицинон) 

В круглодонную колбу (200 мл), снабженную магнитной мешалкой поместили (R)-1-(2-

аминобензил)пирролидин-3-ол, полученный на предыдущей стадии, KI (3.3 г, 30 мольн%, 

19.85 ммоль). Далее, к реакционной смеси добавили 70% водный раствор t-BuOOH (90.6 

мл, 1000 мольн%, 661.72 ммоль) и 90 мл дистиллированной воды (наблюдался разогрев 

реакционной смеси до 50°С). Реакционную смесь перемешивали в течение 16 часов. 

Реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 15 мл конц. HCl и 200 мл 

дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом (3×100 мл). Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом (4×100 мл). Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушивали над Na2SO4, фильтровали, упаривали растворитель при 

пониженном давлении и получили 4 г продукта в виде коричневого масла. 

Остаток растворили в 5 мл CH2Cl2 с 2% MeOH и оставили перемешиваться в течение 16 ч 

при -30°С. (R)-Вазицинон получили в виде белого твердого вещества массой 2 г (15%). 

Маточный раствор очищали на препаративном хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – 

бинарная система CH2Cl2 – MeOH (изократическое элюирование 3% MeOH в CH2Cl2, затем 

градиент до 10% MeOH в CH2Cl2 в течение 20 минут (Rf 0.5 в 10/1 CH2Cl2 / MeOH). После 

очистки получили 95 мг (R)-Вазицинона и 1.3 г (R)-Изовазицинона в виде белого твердого 

вещества с выходом 10%.  

(R)-Вазицинон 
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Тпл

эксп = 210-211°С, Тпл
лит = 200-201°С19, [α]D

20 = +54°, 3.5 мг/мл CHCl3, ее 99% 

 

Хиральная ВЭЖХ: Daicel Chiralpak IA-3 колонка (4.6×150 мм); 1 мл/мин гептан/2-пропанол: 

90/10; детектирование при 254 нм. tR(R) = 19.2 мин, tR(S) = 21.1 мин, ее > 99%. 

 
1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 8.30 (д, J = 8.0 Гц, 1H), 7.79−7.70 (м, 2H), 7.49 (ддд, J = 8.3, 6.0, 

2.1 Гц, 1H), 5.76−5.69 (ушир.с., 1H), 5.26 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 4.38 (ддд, J = 12.4, 8.7, 3.7 Гц, 

1H), 4.01 (дт, J = 12.3, 7.8 Гц, 1H), 2.73−2.62 (м, 1H), 2.37−2.25 (м, 1H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 160.7, 160.6, 148.6, 134.6, 127.1, 126.7, 126.7, 121.0, 71.9, 43.5, 

29.5. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [295] 

 

(R)-Изовазицинон 

  
Тпл

эксп = 167-168°С, Тпл
лит = 168-171°С20, [α]D

20 = -16°, 4.8 мг/мл CHCl3, ее 99% 

 

Хиральная ВЭЖХ: Cellucoat 3 колонка (4.6×150 мм); 1 мл/мин гептан/2-пропанол: 80/20; 

детектирование при 227 нм. tR(R) = 7.0 мин, tR(S) = 5.6 мин, ее > 99%. 

 
1H ЯМР (300 MГц, CDCl3) δ 8.14 (д, J = 7.6 Гц, 1H), 7.70 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 7.56 (д, J = 8.2 

Гц, 1H), 7.41 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 4.83−4.75 (м, 1H), 4.33 (д, J = 13.3 Гц, 1H), 4.17 (дд, J = 13.3, 

4.7 Гц, 1H), 3.82−3.68 (ушир.с., 1H), 3.38 (дд, J = 17.8, 5.6 Гц, 1H), 3.18 (д, J = 18.1 Гц, 1H).  

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 161.0, 158.0, 148.7, 134.5, 126.6, 126.5, 126.4, 120.3, 65.7, 55.5, 

42.4. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [249] 

 

(S)-3-гидрокси-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(1Н)-он ((S)-Вазицинон) и (S)-

2-гидрокси-2,3-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9(1Н)-он ((S)-Изовазицинон) 

В круглодонную колбу (50 мл), снабженную магнитной мешалкой поместили (S)-1-(2-

аминобензил)пирролидин-3-ол (740 мг, 100 мольн%, 3.85 ммоль) (синтез описан в разделе 

7.3.1. Синтез производных анилина), KI (191 мг, 30 мольн%, 1.15 ммоль). Далее, к 

реакционной смеси добавили 70% водный раствор t-BuOOH (5.27 мл, 1000 мольн%, 38.5 
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ммоль) и 5 мл дистиллированной воды. Реакционную смесь перемешивали в течение 16 

часов. 

Реакционную смесь перенесли в круглодонную колбу и добавили 1 мл конц. HCl и 50 мл 

дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом (3×50 мл). Водный слой отделяли и добавляли NaOH (до pH 12) и 

экстрагировали хлористым метиленом (4×50 мл). Органический слой после экстракции 

щелочного раствора высушили над Na2SO4, отфильтровали и упарили растворитель при 

пониженном давлении. 

Полученную реакционную смесь очищали на препаративном хроматографе InterChim 

PuriFlash, элюент – бинарная система CH2Cl2 – MeOH (изократическое элюирование 3% 

MeOH в CH2Cl2 в течение 20 минут, затем градиент до 10% MeOH в CH2Cl2 в течение 20 

минут (Rf ((S)-Вазицинона) 0.5, Rf ((S)-Изовазицинона) 0.45 в 10/1 CH2Cl2 / MeOH). После 

очистки получили 109 мг (14%) (S)-Вазицинона и 86 мг (10%) (S)-Изовазицинона в виде 

белых твердых веществ. 

(S)-Вазицинон 

 

Тпл
эксп ((S)-вазицинона) = 200-201°С, Тпл

лит ((S)-вазицинона) = 200-201°С [284], [α]D
20 = -32°, 

3.1 мг/мл CHCl3, ее 99% 

Хиральная ВЭЖХ: Daicel Chiralpak IA-3 колонка (4.6×150 мм); 1 мл/мин гептан/2-пропанол: 

90/10; детектирование при 254 нм. tR(R) = 19.2 мин, tR(S) = 21.1 мин, ее > 99%. 

 
1H ЯМР (600 MГц, CDCl3) δ 8.29 (д, J = 8.3 Гц, 1H), 7.77−7.71 (м, 2H), 7.48 (ддд, J = 8.2, 6.4, 

2.0 Гц, 1H), 6.36−6.27 (ушир.с., 1H), 5.24 (т, J = 7.5 Гц, 1H), 4.36 (ддд, J = 12.4, 8.8, 3.9 Гц, 

1H), 4.00 (дт, J = 12.2, 7.7 Гц, 1H), 2.73−2.62 (м, 1H), 2.37−2.25 (м, 1H).  

 
13C ЯМР (151 MГц, CDCl3) δ 160.7, 160.5, 148.7, 134.6, 127.1, 126.8, 126.8, 121.1, 72.0, 43.5, 

29.6. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [295] 

 

(S)-Изовазицинон 
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Тпл
эксп = 159-160°C, [α]D

20 = +8°, 3.1 мг/мл CHCl3, ее > 96% 

 

Хиральная ВЭЖХ: Cellucoat 3 колонка (4.6×150 мм); 1 мл/мин гептан/2-пропанол: 80/20; 

детектирование при 227 нм. tR(R) = 7.0 мин, tR(S) = 5.6 мин, ее = 99%. 

 
1H ЯМР (600 MГц, CDCl3) δ 8.13 (д, J = 7.6 Гц, 1H), 7.69 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 7.56 (д, J = 8.1 

Гц, 1H), 7.40 (т, J = 7.5 Гц, 1H), 4.78 (т, J = 4.9 Гц, 1H), 4.32 (д, J = 13.1 Гц, 1H), 4.16 (дд, J = 

13.1, 4.8 Гц, 1H), 4.02−3.71 (ушир.с., 1H), 3.37 (дд, J = 17.6, 5.7 Гц, 1H), 3.18 (д, J = 17.6 Гц, 

1H).  

 
13C ЯМР (151 MГц, CDCl3) δ 161.0, 157.9, 148.8, 134.5, 126.7, 126.6, 126.5, 120.5, 65.9, 55.5, 

42.4. 

 

6.6.5. Синтез Луотонина А, Рутаекарпина и Изаиндигатона 

 

Луотонин А 

 

Виалу (1 мл), выдерживающую высокое давление, снабженную магнитной мешалкой и 

продули аргоном 2 раза. (R)-Вазицинон (30 мг, 100 мольн%, 0.149 ммоль) и 2-

нитробензальдегид (22.5 мг, 100 мольн%, 0.149 ммоль) перетерли в тонкий порошок, 

добавили 100 мкл ТГФ и поместили в виалу. Далее, добавили Fe(CO)5 (60 мкл, 300 мольн%, 

0.447 ммоль), закрыли виалу, нагревали ее при 160°С в течение 16 ч. Затем, виалу охладили, 

открыли и содержимое суспендировали в 20 мл CH2Cl2 под действием ультразвука. 

Суспензию отфильтровали через слой силикагеля (диаметр 3 см, высота 2 см). Слой 

силикагеля промыли 50 мл этилацетата. Объединили органические слои и упарили 

растворители при пониженном давлении. Остаток очищали на препаративном 

хроматографе InterChim PuriFlash, элюент – бинарная система гексан-этилацетат 

(изократическое элюирование 30% этилацетата в гексане в течение 10 минут, затем 

градиентное элюирование до 100% этилацетата в течение 20 минут, Rf 0.3 в 1/1 

гексан/этилацетат). Луотонин А получили в виде белого твердого вещества (6.4 мг) с 

выходом 15% (Тпл
эксп = 267-268°С, Тпл

лит = 265-270°С21). 

1H ЯМР (400 MГц, CDCl3) δ 8.50−8.39 (м, 3H), 8.11 (д, J = 8.1 Гц, 1H), 7.94 (д, J = 8.3 Гц, 

1H), 7.89−7.79 (м, 2H), 7.72−7.63 (м, 1H), 7.57 (т, J = 7.5 Гц, 1H), 5.33 (с, 2H). 

 
13C ЯМР (101 MГц, CDCl3) δ 160.8, 152.7, 151.3, 149.6, 149.5, 134.7, 131.7, 130.8 (2C), 

129.6, 128.9 (2C), 128.7, 128.1, 127.6, 126.6, 121.4, 47.5. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [298] 
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Рутаекарпин 

 

Синтез был проведен согласно методике Fang и Zhou [251]. Для получения фенилдиазоний 

хлорида к охлажденному раствору гидрохлорида анилина (120 мг, 110 мольн%, 0.94 ммоль) 

в 20% HCl (2 мл) добавили по каплям раствор нитрита натрия (65 мг, 110 мольн%, 0.94 

ммоль) в воде (2 мл). Реакционную смесь перемешивали в течение 15 минут и разбавили 

уксусной кислотой (4 мл), затем довели pH раствора до 4 используя ацетат натрия (0.8 г). 

Далее раствор 6,7,8,9-тетрагидро-11Н-пиридо-[2,1-b]-хиназолин-11-она (170 мг, 110 

мольн%, 0.85 ммоль) в 50% уксусной кислоте (5 мл) добавили к раствору фенилдиазоний 

хлорида по каплям при 0°С в течение 15 минут. Реакционную смесь перемешивали в 

течение 3 ч при 5°С, и оставили в холодильнике на 12 ч. Кристаллический осадок 

отфильтровали, промыли водой и высушили в вакууме. Чистота промежуточного продукта 

(Е)-6-(2-фенилгидразоно)-8,9-дигидро-6Н-пиридо-[2,1-b]-хиназолин-11(7Н)-он (67) (245 

мг) составила 95%, поэтому продукт был использован на следующей стадии без 

дополнительной очистки. 

К полученному гидразону (200 мг, 0.65 ммоль) добавили полифосфорную кислоту (1 г) и 

нагревали реакционную смесь при 160-180°С в течение 1 ч. Охладили реакционную смесь 

до комнатной температуры, разбавили 25% раствором NH4Cl (pH 5). Экстрагировали 

этилацетатом (3×20 мл), высушили органический слой над безводным Na2SO4, и упарили 

растворитель при пониженном давлении. Продукт очищали колоночной хроматографией 

на силикагеле (элюент гексан/этилацетат 4/1). Рутаекарпин был получен в виде твердого 

желтого вещества (167 мг) с выходом 83% (Тпл
эксп = 255-258°С, Тпл

лит = 257-259°С22). 

 

1H ЯМР (600 MГц, d6-DMSO) δ 11.60 (с, 1H), 8.06 (д, J = 7.9 Гц, 1H), 7.73 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 

7.62 (д, J = 8.2 Гц, 1H), 7.55 (д, J = 7.9 Гц, 1H), 7.45 (д, J = 8.3 Гц, 1H), 7.40 (т, J = 7.6 Гц, 

1H), 7.22 (т, J = 7.6 Гц, 1H), 7.03 (т, J = 7.4 Гц, 1H), 4.35 (т, J = 6.9 Гц, 2H), 3.08 (т, J = 6.9 

Гц, 2H). 

 
13C ЯМР (151 MГц, d6-DMSO) δ 161.72, 147.86, 145.70, 139.25, 135.34, 127.46, 127.21, 127.18, 

126.91, 125.73, 125.55, 121.01, 120.70, 120.68, 118.82, 113.21, 41.62, 19.46. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе [251] 

Изаиндигатон 
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1. Синтез смеси 2-(пирролидин-1-илметил)анилин и 1,2,3,3a,4,9-

гексагидропирроло[2,1-b]хиназолина 

Важные детали описаны в общей методике (2). Важные детали описаны в общей методике 

(2). В сосуд Шленка (250 мл), снабженный якорем для магнитной мешалки и 

подготовленный для работы в инертной атмосфере по стандартной технике Шленка, были 

добавлены 2-нитробензальдегид (9.97 г, 100 моль%, 66 ммоль), Fe(CO)5 (27 мл, 300 мольн%, 

198 ммоль) и ТГФ (132 мл). Реакционную смесь охладили с помощью жидкого азота (-

196°С) до твердого, замороженного состояния. Затем, добавили пирролидин (27 мл, 500 

мольн%, 330 ммоль) к замороженной реакционной смеси в токе аргона. Сосуд Шленка был 

отсоединен от линии Шленка и помещен в баню со смесью ацетона и жидкого азота для 

медленного отогревания до -30°С. При этой температуре (-30°С) реакционную смесь 

перемешивали в течение 16 ч. Затем реакционную смесь отогрели до комнатной 

температуры и перемешивали еще 2 ч.  

Далее реакционную смесь перенесли в стакан (500 мл) и добавили 60 мл конц. HCl и 200 мл 

дистиллированной воды (до pH 1-2). Далее, полученную водную фазу экстрагировали 

хлористым метиленом (2×300 мл). Органический слой промыли водой (200 мл). Водный 

слой отделяли и добавляли NaOH постепенно (до pH 12), охладили смесь до компнатной 

температуры и добавили 400 мл CH2Cl2. Реакционную смесь перемешивали 1 ч, и затем, 

фильтровали на фильтре Шотта через слой ваты для отделения нерастворимых гидроксидов 

железа. Органический слой отделяли, и водный слой экстрагировали хлористым метиленом 

(3×200 мл). Органический слой после экстракции щелочного раствора высушивали над 

Na2SO4, фильтровали и упаривали растворитель при пониженном давлении. Реакционную 

смесь анализировали методом 1Н ЯМР. Смесь представляла собой желтое твердое вещество 

массой 12,6 г (71% 1,2,3,3a,4,9-гексагидропирроло[2,1-b]хиназолина и 14% 2-(пирролидин-

1-илметил)анилина). Смесь использовали на следующей стадии без дополнительной 

очистки. 

2. Синтез 2,5-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9-(1Н)-она (Деоксивазицинона) 

Полученную реакционную смесь 2-(пирролидин-1-илметил)анилина и 1,2,3,3a,4,9-

гексагидропирроло[2,1-b]хиназолина соотношением 1/5 (12.6 г, 46.8 ммоль 1,2,3,3a,4,9-
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гексагидропирроло[2,1-b]хиназолина, 9.2 ммоль 2-(пирролидин-1-илметил)анилина) 

поместили в круглодонную колбу (2 л) и растворили в 800 мл ацетона. К раствору добавили 

KMnO4 (100 г, 650 ммоль) растертый в тонкий порошок. Реакционную смесь кипятили в 

течение 1 ч. Далее смесь оставшегося KMnO4 и образовавшийся MnO2 отфильтровали на 

фильтре Шотта и упарили растворитель из фильтрата при пониженном давлении. 

Реакционная смесь массой 14.5 г содержала целевой 2,5-дигидропирроло-[2,1-b]-

хиназолин-9-(1Н)-он и побочный продукт конденсации двух молекул ацетона в 

соотношении 1/1 по 1Н ЯМР спектру. Побочный продукт упарили в высоком вакууме. 

Отсутствие побочного продукта после очистки подтвердили по ГХ-МС. Целевой продукт 

2,5-дигидропирроло-[2,1-b]-хиназолин-9-(1Н)-он был получен с выходом 53% (6.5 г) по 1Н 

ЯМР (с ДМФА в качестве внутреннего стандарта) в пересчете на 2-нитробензальдегид. 

Продукт был использован на следующей стадии без дополнительной очистки.  

3. Синтез Изаиндигатона 

Синтез был проведен согласно методике Jang [299]. 

В круглодонную колбу (250 мл) поместили Деоксивазицинон (6.5 г, 100 мольн%, 35 ммоль), 

4-гидрокси-3,5-диметоксибензальдегид (12.7 г, 200 мольн%, 70 ммоль), AcONa (573 мг, 20 

мольн%, 7 ммоль) и AcOH (70 мл). Реакционную смесь кипятили в течение 15 ч, и затем 

перемешивали при комнатной температуре в течение 48 ч. Осадок отфильтровали, промыли 

холодным этанолом и высушили при пониженном давлении. Изаиндигатон получили в виде 

желтого твердого вещества (9.5 г) с выходом 81% и чистотой 99% (Тпл
эксп = 264-270°С, Тпл

лит 

= 248-249°С [300]). Общий выход Изаиндигатона в пересчете на 2-нитробензальдегид 

составил 43%.  

1H ЯМР (400 MГц, d6-DMSO) δ: 9.17−8.77 (ушир.с., 1H), 8.12 (д, J = 8.2 Гц, 1H), 7.79 (т, J = 

7.9 Гц, 1H), 7.68−7.66 (м, 2H), 7.45 (т, J = 7.5 Гц, 1H), 6.95 (с, 2H), 4.18 (т, J = 6.9 Гц, 2H), 

3.84 (с, 6H), 3.38−3.30 (м, 2H).  

 
13C ЯМР (151 MГц, d6-DMSO) δ: 160.2, 156.1, 149.5, 148.0, 137.1, 134.2, 130.0, 129.3, 126.8, 

125.8, 125.7, 125.6, 120.4, 107.7, 56.0, 44.1, 24.9. 

 

Экспериментальные данные ЯМР соответствуют данным, приведенным в литературе 

[301] 
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7. Заключение 

Проведено экспериментальное сравнение восстановительной системы CO-Rh2(OAc)4 с 

NaBH4, NaCH3CN, NaBH(OAc)3, H2-Pd/C в реакции восстановительного аминирования. 

Показаны преимущества и недостатки CO-Rh2(OAc)4, а также классических 

восстановительных агентов.  

Показано, что CO-Rh2(OAc)4 превосходит наиболее широко применяемые 

восстановительные агенты в реакции восстановительного аминирования с точки зрения 

Эффективности Реакционной Массы.  

Продемонстрировано, что флуоренильные комплексы металлов 9 группы способны 

катализировать восстановительное аминирование в воде с участием монооксида углерода в 

качестве восстановителя.  

Показано, что что синтез-газ является более активным и селективным 

восстановительным агентом, чем водород, на примере двух процессов восстановительного 

присоединения. Использование синтез-газа в качестве восстановительного агента 

позволило снизить загрузку родиевого катализатора (Rh2(ESP)2) вплоть до 25 ppm (TONmax 

= 29200) в реакции восстановительного аминирования, и вплоть до 200 ppm (TONmax = 4700) 

в реакции восстановительного С–С сочетания-декарбоксилирования. 

Проведен полный синтез природных хиназолиноновых алкалоидов: Деоксивазицинона, 

Макиназолинона, Вазицинона, Луотонина А, Рутаекарпина, Изаиндигатона из простых 

дешевых и коммерчески доступных реагентов с помощью новой окислительно-

восстановительной конденсации 2-нитробензальдегидов с аминами в мягких условиях под 

действием Fe(CO)5. 

Перспективы дальнейшей разработки темы диссертации заключаются в поиске более 

мягких условий для проведения восстановительных процессов, в частности, снижении 

давления, дешевых катализаторов на основе 3d-металлов, исследовании 

энантиоселективных вариантов представленных целевых процессов и расширении 

применения описанных подходов к восстановительным реакциям для синтеза 

фармацевтических субстанций и биологически активных соединений.  

Для эффективного проведения реакции восстановительного аминирования без 

дополнительной оптимизации условий реакции можно рекомендовать использование 

восстановительной системы СО-Rh2(OAc)4 в тетрагидрофуране. Для замены органического 

растворителя на экологически безопасную воду можно использовать флуоренильные 

комплексы иридия и родия. Если газообразный монооксид углерода недоступен, в качестве 

синтетического эквивалента можно использовать Fe(CO)5.   
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