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Разработан эффективный метод синтеза (2E)-5-арилпент-2-ен-4-иноатов на основе олефинирования- 
дегидробромирования (2Z)-2-бром-3-арилпроп-2-еналей, полученных бромированием промышленно 
доступных коричного альдегида и его соответствующих производных.
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Сопряженные енины часто являются метаболи-
тами растений, проявляют различную биологиче-
скую активность и используются для получения 
лекарственных средств и других практически зна-
чимых соединений [1–6]. Ранее нами сообщалось 
о новом подходе к синтезу этил (2E)-5-фенилпент-
2-ен-4-иноата [7] – ключевого предшественника 
в синтезе агониста PPAR-рецепторов противоди-
абетического действия [8] и антагониста адено-
зиновых рецепторов A1 [9]. Двустадийная после-
довательность включает иодирование доступного 
коричного альдегида в присутствии 4-диметила-
минопиридина (DMAP) в качестве нуклеофиль-
ного катализатора [10] с последующим однореак-
торным олефинированием-дегидроиодированием 
образующегося (2Z)-2-иод-3-фенилпроп-2-еналя 
[11] под действием триэтилфосфоноацетата и 
1,8-диазабицикло[5.4.0]ундец-7-ена (DBU). Хотя 
предложенная методика обладает некоторыми 
преимуществами перед известными синтезами 
(2E)-5-фенилпент-2-ен-4-иноата {металлоката-
лизируемое кросс-сочетание этил-(2E)-3-иод-
проп-2-еноата с фенилацетиленом [12, 13], оле-
финирование 3-фенилпроп-2-иналя [9, 14] и 
окислительное олефинирование 3-фенилпроп-2-
ин-1-ола [15–18]}, сложная процедура получения 
(2Z)-2-иод-3-фенилпроп-2-еналя и использование 

дорогостоящих реагентов (DMAP, DBU) затрудня-
ет его масштабирование.

Нами разработан новый способ получения этил-
(2E)-5-фенилпент-2-ен-4-иноата 1а и его пара- 
нитро- (1б) и пара-метоксизамещенных (1в) ана-
логов на основе коммерчески доступных корично-
го альдегида и его соответствующих производных 
с использованием двух однореакторных последо-
вательностей – бромирования-дегидробромирова-
ния и олефинирования-дегидробромирования.

Бромирование коричного альдегида 2а молеку-
лярным бромом с последующим дегидробромиро-
ванием под действием триэтиламина дает смесь 
(E)- и (Z)-изомеров 2-бром-3-арилпроп-2-еналей 
(по данным ЯМР и ХМС). Быстрая изомеризация 
(E)-изомера при комнатной температуре приводит 
к исключительному образованию более термоди-
намически устойчивого (Z)-изомера 3а (схема 1) 
[19, 20].

Реакция Хорнера–Уодсворта–Эммонса альде-
гида 3а с триэтилфосфоноацетатом в присутствии 
избытка K2CO3 при 100°C приводит к образованию 
этил-(2E,4Z)-4-бром-5-фенилпента-2,4-диеноа-
та 4а, который в условиях реакции подвергается  
частичному дегидробромированию с образовани-
ем целевого енина 1а. Добавление воды (10% об.) 
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к реакционной смеси после полной конверсии аль-
дегида 3а способствует быстрому и полному обра-
зованию енина 1а с выходом 84%.

С целью расширения синтетического потенци-
ала этой реакции нами исследованы производные 
коричного альдегида с пара-заместителями (элек-
троноакцепторной нитро- и электронодонорной 
метоксигруппами). Как и ожидалось, в случае 
нитрогруппы, стабилизирующей отрицательный 
заряд бензилиденового фрагмента, наблюдалось 
значительное ускорение дегидробромирования на 
последней стадии с образованием енина 1б. На-
против метокигруппа оказывала некоторое замед-
ляющие действие на скорость дегидробромирова-
ния с образованием енина 1в с выходом 75%. Во 
всех случаях наблюдается высокая (E)-стереосе-
лективность процесса.

Структура и стереохимическая чистота по-
лученных соединений подтверждены данными 
ГЖХ-анализа, спектроскопии ЯМР и хрома-
то-масс-спектрометрии. Значение КССВ виниль-
ных атомов водорода J 15.8–15.9 Гц служит надеж-
ным доказательством (E)-конфигурации енинов 
1а–в [12, 21].

Таким образом, Таким образом, разработан эф-
фективный подход к синтезу практически значи-
мого (2E)-5-фенилпент-2-ен-4-иноата и его арил-
замещенных аналогов на основе однореакторной 

последовательности олефинирования-дегидро-
бромирования соответствующих (2Z)-2-бром-3- 
арилпроп-2-еналей.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Спектры ЯМР 1Н и 13С записаны в CDCl3 на 
приборе Bruker AV-500 [500.13 (1H) и 125.76 МГц 
(13C)], химические сдвиги измерены относительно 
ТМС. Хромато-масс-спектральный анализ выпол-
нен на приборе GCMS-QP2010S Shimadzu (элек-
тронная ионизация при 70 эВ, диапазон детектируе- 
мых масс 33–500 Да). Использована капиллярная 
колонка HP-1MS (30 м × 0.25 мм × 0.25 мкм), тем-
пература испарителя – 300°C, температура иони-
зационной камеры – 200°C. Анализ проведен в 
режиме программирования температуры от 50 до 
300°C со скоростью 10 град/мин, газ-носитель – 
гелий (1.1 мл/мин).

 (2Z)-2-Бром-3-фенилпроп-2-еналь (3а). К 
раствору 1.0 г (7.56 ммоль) коричного альдегида 
2а в 10 мл дихлорметана при 0°С медленно по ка-
плям добавляли 1.55 г (9.7 ммоль) Br2 и перешива-
ли в течение 15 мин. К полученной реакционной 
смеси добавляли 1.31 г (12.9 ммоль) триэтиламина 
и перемешивали 30 мин при комнатной температу-
ре, затем промывали раствором Na2S2O3, сушили 
MgSO4 и концентрировали. Остаток выдержива-
ли в течение 4 сут при комнатной температуре и 

Схема 1.

X = H (a), NO2 (б), CH3O (в).
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очищали перекристаллизацией из гексана. Выход 
1.30 г (81%), светло-желтые кристаллы. Спектр 
ЯМР 1H, δ, м. д.: 7.46–7.52 м (3Н, CHAr), 7.90 с 
(1Н, C3H), 7.99–8.02 м (2Н, CHAr), 9.34 с (1Н, 
C1H). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 124.3 (C2), 128.8 
(2CHAr), 130.9 (2CHAr), 131.6 (CHAr), 132.9 (CAr), 
149.2 (C3), 187.1 (С1). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 
212 (26) и 210 (26) [М]+, 211 (43), 209 (45), 131 (28), 
103 (100), 102 (72), 78 (41), 77 (75), 76 (29), 51 (49), 
50 (28). Спектральные данные ЯМР совпадают с 
ранее описанными в работах [19, 20].

(2Z)-2-Бром-3-(4-нитрофенил)проп-2-еналь 
(3б) получали аналогично. Выход 0.94 г (65%), 
желтые кристаллы. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 8.00 
с (1Н, C3H), 8.13 д (2Н, CHAr, J 8.5 Гц), 8.34 д (2Н, 
CHAr, J 8.5 Гц), 9.42 с (1Н, C1H). Спектр ЯМР 13С, 
δС, м. д.: 123.9 (2CHAr), 127.9 (C2), 131.3 (2CHAr), 
138.9 (CAr), 145.3 (C3), 148.7 (CAr), 186.4 (С1). Масс-
спектр, m/z (Iотн, %): 257 (2) и 255 (2) [М]+, 102 
(100), 101 (40), 76 (48), 75 (91), 74 (66), 63 (54), 51 
(66), 50 (83), 46 (76). Спектральные данные ЯМР 
совпадают с ранее описанными в работах [19, 20].

(2Z)-2-Бром-3-(4-метоксифенил)проп-2-е-
наль (3в) получали аналогично. Выход 1.22 г 
(82%), желтые кристаллы. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.: 
3.87 с (3Н, OCH3), 6.99 д (2Н, CHAr, J 8.8 Гц), 7.81 
с (1Н, C3H), 8.03 д (2Н, CHAr, J 8.8 Гц), 9.28 с (1Н, 
C1H). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 55.5 (OCH3), 114.3 
(2CHAr), 121.6 (C2), 125.6 (CAr), 133.4 (2CHAr), 
149.1 (C3), 162.4 (CAr), 187.1 (С1). Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 242 (10) и 240 (10) [М]+, 161 (32), 108 (61), 
90 (47), 89 (99), 77 (31), 63 (100), 62 (45), 53 (37), 
39 (38). Спектральные данные ЯМР совпадают с 
ранее описанными в работах [19, 20].

Этил-(2E)-5-фенилпент-2-ен-4-иноат (1а). 
Смесь 0.1 г (0.473 ммоль) альдегида 3а, 0.159 г 
(0.709 ммоль) триэтилфосфоноацетата, 0.326 г 
(2.36 ммоль) K2CO3 и 0.026 г (0.613 ммоль) LiCl в 
3 мл безводного диметилацетамида перемешива-
ли 2 ч при 100°C до полной конверсии альдегида 
3а (контроль методом ГЖХ). К реакционной сме-
си добавляли воду (10% об.) и перемешивали еще  
6 ч при 100°C, затем разбавляли водой и обраба-
тывали гексаном (3×5 мл). Объединенные органи-
ческие фазы промывали насыщенным раствором 
NaCl, сушили MgSO4 и концентрировали. Про-
дукт реакции очищали методом колоночной хро-
матографии (SiO2, гексан–этилацетат, 9:1). Выход 

0.079 г (84%), вязкая жидкость. Спектр ЯМР 1H, δ, 
м. д.: 1.31 т (3H, CH3, J 7 Гц), 4.24 к (2H, CH2O, J  
7 Гц), 6.31 д (1H, C2H, J 15.9 Гц), 6.99 д (1H, C3H, 
J 15.9 Гц), 7.32–7.37 м (3H, CHAr), 7.46–7.49 м (2H, 
CHAr). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 14.2 (CH3), 60.8 
(CH2O), 86.4 (C4), 98.3 (C5), 122.2 (CAr), 125.1 (C2), 
128.5 (2CHAr), 129.3 (CHAr или C3), 130.1 (C3 или 
CHAr), 131.9 (2CHAr), 165.9 (C1). Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 200 (67) [M]+, 172 (63), 155 (71), 128 (43), 
127 (100), 126 (67), 116 (59), 115 (85), 77 (85), 63 
(40). Спектральные данные ЯМР совпадают с ра-
нее описанными в работе [7].

Этил-(2E)-5-(4-нитрофенил)пент-2-ен-4- 
иноат (1б) получали аналогично. Выход 0.059 г  
(62%), вязкая жидкость. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.:  
1.33 т (3H, CH3, J 7.1 Гц), 4.26 к (2H, CH2O, J  
7.1 Гц), 6.39 д (1H, C2H, J 15.9 Гц), 6.98 д (1H, C3H, J  
15.9 Гц), 7.63 д (2H, CHAr, J 8.7 Гц), 8.23 д (2H, 
CHAr, J 8.7 Гц). Спектр ЯМР 13С, δС, м. д.: 14.2 
(CH3), 61.1 (CH2O), 90.7 (C4), 95.2 (C5), 123.7 
(2CHAr), 123.8 (C2), 129.0 (CAr), 132.1 (C3), 132.7 
(2CHAr), 147.7 (CAr), 165.5 (C1). Масс-спектр, m/z 
(Iотн, %): 245 (74) [M]+, 217 (86), 200 (89), 159 (40), 
154 (45), 126 (100), 115 (90), 114 (50), 74 (38), 63 
(43).

Этил-(2E)-5-(4-метоксифенил)пент-2-ен-4-
иноат (1в) получали аналогично. Выход 0.072 г 
(75%), вязкая жидкость. Спектр ЯМР 1H, δ, м. д.:  
1.31 т (3H, CH3, J 7. Гц), 3.83 с (3H, CH3O), 4.24 к 
(2H, CH2O, J 7.0 Гц), 6.26 д (1H, C2H, J 15.8 Гц),  
6.87 д (2H, CHAr, J 8.6 Гц), 6.98 д (1H, C3H, J  
15.8 Гц), 7.42 д (2H, CHAr, J 8.6 Гц). Спектр ЯМР 
13С, δС, м. д.: 14.3 (CH3), 55.4 (CH3O), 60.7 (CH2O), 
85.6 (C4), 98.8 (C5), 114.2 (2CHAr), 114.3 (CAr), 125.4 
(C2), 129.1 (C3), 133.7 (2CHAr), 160.5 (CAr), 166.1 
(C1). Масс-спектр, m/z (Iотн, %): 230 (97) [M]+, 202 
(22), 201 (100), 185 (34), 158 (16), 157 (17), 145 (43), 
142 (14), 114 (22), 113 (15).
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An effective method was developed for the synthesis of (2E)-5-arylpent-2-ene-4-ynoates based on the ole-
fination-dehydrobromination of (2Z)-2-bromo-3-arylprop-2-enals obtained by bromination of commercially 
available cinnamaldehyde and its derivatives.
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Wadsworth–Emmons reaction


