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요 으f. 1,4-Diaza-1,3-butadiene(1,4-DAB)과 acrolei曲의 Diels-Alder 반응의 반응성을 조사하기 위해

1,4-DAB 의 말단 두 질소에 전자를 끌거나 주는 기들을 치환시킨 여러 치환 1,4-DA嗟에 대해 DFT 계산을 

수행하였다. 최적화 된 구조들에 대해 계산된 FMO(Frontier Molecular Orbital) 에너지로서 상대적인 반응 

성을 설명할 수 있었다. 즉, 전자를 주는 기가 치환될 경우에는 normal electron demand 반응이 유리하며, 

전자를 끄는 기가 치환될 경우에는 inverse electron demand 반응 메카니즘•으로 진행됨을 알 수 있었다.

ABSTRACT. DFT calculations have been performed on several substituted 1,4-diaza-1,3-butadienes (1,4- 
DABs) with electron donating and withdrawing groups at the terminal two nitrogens to investigate the reac
tivity of Diels-Alder reaction with acrolein. The calculated FMO (Frontier Molecular Orbital) energies for the 
optimized 1,4-disubstituted-1,4-DABs have been used to explain both normal and inverse electron demand 
Diels-Alder reactions. It is shown that the electron donating and withdrawing substituents lead to the nor- 
mal(HOMO diene controlled) and inverse electron demand (LUMO diene controlled) Diels-Alder reactions, 
respectively.

서 론

[4+2] 고리화 첨가반응인 Diels-Alder 반응으 6원자 

고리화합물을 합성하는데 가장 널리 사용되고 있는 방 

법이다. 이 반응이 Diel*]* Alde曲] 의해 알려진 이래 

현재까지 실험적E로나 이론적E로 많은 연구가 행해 

졌으며,1-3 이론적 연구로는 반경험적 방법,4-6 ab initio 

방법7-10 및 DFT(Density Functional Theory)11-12 등이 

사용되고 있다. Froese 등13은 부타디엔과 에틸렌의 

Diels-Alder 반응에 대해 ab initio 계산을 통해 활성 

화에너지를 예측하였으며, 아울러 B3LYP/6-31G* 

level에서 부타디엔과 아세틸렌 사이의 Diels-Alder 반 

응에 대한 활성화에너지를 계산한 결과 25.0 kcal/mol 
이 됨을 보고하였다.14

한편 헤테로고리 화합물의 합성을 위한 Diels-Alder 

반응의 반응성 예측 수단으로 FMO(Frontier Molecular 
Orbital) 이론에 의한 HOMO 및 LUMO 사이의 궤도상 

호작용이 많이 사용되고 있으며,5 Bachrach 등16은 

prop-2-enethia과 여러 친디엔체 사이의 반응에 대해 

활성화장벽에 미치는 치환기 효과를 FMO 이론•으로 

예측하였다.

아울러 Diels-Alder반응 가운데 부타디엔의 1번과 4 

번 탄소 대신에 질소 원자가 치환된 1,4-diaza-1,3-butadiene 
(1,4-DAB)의 Diels-Alder 반응■雄 치환 pyrazine들의
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Scheme 1.

합성을 가능하게 해 주기 때문에 질소 헤테로 고리 

화합물의 합성수단으로 매우 중요하게 취급되어 왔으 

며 , 특히 N-aryl-1,4-DA嗟은 반응성 이 큰 친디 엔체와 

의 반응에 의해 Diels-Alder 생성물을 만들어 주는 것 

으로 알려져 있다.17 Orsini 등1*은 1,4-DAB와, 이 화 

합물의 말단 두 질소에 여러 치환기가 치환된 화합물 

에 대한 FMO 에너지를 반경험적인 MNDO방법으로 

계산하여 HOMO 에너지의 상대적인 차이로 반응성을 

논의하였으나 치환기의 성질에 따른 반응성의 차이를 

체계적으로 설명하지 못하였다.

본 연구에서는 전보의 1,4-DAB와 acrolein 사이의 

Diels-Alder 반응에 대한 TS 구조의 결정 및 활성화 

에너지의 계산9에 이어 , 1,4-DAB 및 Scheme 1에 나 

타낸 바와 같이 1,4-DAB의 말단 두 질소에 전자를 

주는 기와 전자를 끄는 기를 치환시킨 여러 치환 1,4- 

DAB에 대해 acrolei两의 Diels-Alder반응의 상대적인 

반응성을 DFT 계산을 통해 밝히고자 한다.

계 산

최근 DFT(Density Functional Theory)가 분자의 

성질 및 반응성을 예측하는 수단으로 많이 사용되고 

있다.20 DFT는 높은 basis set을 사용한 HF 방법 및 

동일한 크기의 basis set을 사용하는 Post-HF 방법과 

비교해 볼 때 상당한 정확성과 계산 비용이 적게 드 

는 장점을 가지고 있는 방법으로 알려져 있다.

본 연구에서는 친디엔체로 acrolein을 사용하고 이와 

Diels-Alder 반응을 일으키는 디엔으로 1,4-DAB 및
1,4-DAB 의 말단 두 질소에 여러 치환기가 결합된 화

합물(구조 A)을 사용하여 DFT 계산을 통해 Diels- 
Alder 반응의 반응성에 미치는 치환기의 상대적인 영 

향을 조사하였다.

사용된 치환기는 전자를 주는 기로 OH, NH2, 
CH3, OCH를, 그리고 전자를 끄는 기로 F, Cl, CN, 
NO2를 사용하였다. 본 연구에서 DFT계산은 B3LYP 
level에서 6-31G(d) basis set을 사용하여 Gaussian 94 
프로그■램21으로 수행하였으며, RS6K workstation^ 
계산하였다. 본 연구에서 택한 모든 화합물에 대해 최 

적화 된 기하구조를 구하였으며, 최적화 된 기하구조에 

대해 Hessian 고유값과 진동주파수를 계산하여 모두 

양의 값을 가지는 결과로부터 계산된 구조가 true 
minima임을 확인하였다.

결과 및 고찰

Diels-Alder 반응의 Frontier 궤도상호작용에는 디엔 

과 친디엔체의 HOMO-LUMO가 동시에 상호작용하는 

neutral Diels-Alder 반응과, 디엔의 HOMO와 친디엔 

체의 LUMO가 우세하게 상호작용하여 반응성을 지배 

하는 normal electron demand 반응, 그리고 디엔의 

LUMO와 친디 엔체의 HOMO 사이의 상호작용이 우세 

한 inverse electron demand 반응으로 밝혀져 있다.22 

본 연구에서는 acrolein을 친디엔체로 하고 1,4- 
DAB를 디엔으로 하여 반응성을 조사하기 위해 먼저 

구조를 최적화 시키고 최적화 된 구조에 대해 FMO 

에너지를 구하였다. 아울러 1,4-DAB의 상대적인 반응 

성을 조사하기 위해 부타디엔을 기준화합물로 택하여 

함께 계산하였으며, 치환기 성질에 따른 상대적인 반응 

성을 조사하기 위해 1,4-DAB의 두 말단 질소에 여러 

치환기를 치환시킨 화합물들에 대해 역시 구조를 최적 

화 시키고 최적화 된 구조에 대해 FMO 에너지를 계 

산하였다.

Acrolein 35 oC 증기상태에서 s-trans 이성질체가 

s-cis 이성질체에 비해 약 3배 많이 존재하는 것으로 

밝혀져 있어23 본 연구에서는 s-trans 이성질체를 택하 

여 계산하였다. 그리고 부타디엔, 1,4-DAB 및 치환
1,4-DA^ 은 acrolei两 반응을 일으킬 수 있는 시스 

conformation 만을 취하여 계산하였다.

친디엔체로 사용된 acrolein과, 부타디엔에 대해 

B3LYP/6-31G(d) level에서 최적화 된 구조 파라미터 

및 FMO 에너지를 Table 1에 나타내었다.
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Table 1. Optimized parameters (bond lengths in A and bond 
angles in degree) and FMO energies (in a.u.) for acrolein and 
c7s-butadiene

3

H

Energy
acrolein cis-butadiene

HOMO LUMO 
-0.25713 -0.06505

HOMO LUMO
-0.23112 -0.02284

Parameter
r(C1-C2) 1.475 1.339
RC2-C3) 1.338 1.470
r(C1-O) 1.215
匕 C1C2C3 121.2 125.8
匕 OC1C2 124.3
匕 OC1C2C3 180.0
匕 C1C2C3C4 30.1

Table 1 에서 친디엔체인 acrolei^ 평면 C„ 구조 
로 나타났다. C=C 결합길이는 1.338 A으로 전형적인 

이중결합 길이(1.34 A)와 비슷하게 나타났으며 C-C 
결합길이는 1.475 A로 탄소-탄소 사이의 전형적인 단 

일결합 길이 (1.54 A) 보다 약간 짧게 나타났다. 그리 

고 C=O 결합길이는 1.215 A으로 나타났으며, 이들 

결합길이는 모두 실험 값24(각각 1.335, 1.478, 1.208A) 
과 거의 일치하였다. 아울러 결합각 ZC1C2C3는 121.2°, 
ZOC1C2는 124掙로 나타나 역시 실험 값24(각각 121.0。, 
124.0o)과 거의 일치함을 알 수 있다.

한편 acrolei两 Diels-Alder 반응을 일으킬 수 있는 

시스-부타디엔은 C2 대칭구조로, 그리고 네 탄소 사이 

의 비틀림각은 30.1로 최적화 되었다.

Table 1에 나타낸 FMO 에너지를 사용하여 시스-부 

타디엔과 acrolein 사이의 Diels-Alder 반응에서 작용 

하는 Frontier 궤도상호작용을 Fig. 1에 나타내었다.

Fig. 1에서 디엔의 LUMO와 친디엔체의 HOMO 
사이의 에너지 간격은 0.23429 a.u로서 디엔의 HOMO 

와 친디엔체의 LUMO 사이의 에너지 간격 0.16607 
a.u보다 약 43 kcal/mol 더 큼으로 이 반응은 디 엔의 

HOMO와 친디엔체의 LUMO가 반응성을 지배하는 

normal electron demand 반응으로 진행될 것으로 예 

상된다.

Fig. 1. Frontier orbital interaction in the Diels-Alder reaction 
between cis-butadiene and acrolein.

한편 디엔이 시스-부타디엔에서 1,4-DAB로 바뀔 때 

상대적인 반응성을 알아보고, 아울러 치환기 성질에 따 

른 반응성에 미치는 상대적인 영향을 알아보기 위해

1,4-DABS]  말단 두 질소 원자에 여러 종류의 치환기 

가 결합된 화합물들에 대해 구조를 최적화 시켰으며 

최적화 된 구조 파라미터를 최적화 된 구조에 대해 

계산된 FMO 에너지와 함께 Table 2에 요약하였다.

Table 2에 나타낸, 1,4-DAB를 포함하여 본 연구에 

서 택한 모든 화합물은 시스-부타디엔의 계산결과와 

동일한 C2 대칭구조로 최적화 되었다.

Table 2에서 알 수 있듯이 치환 DAB의 경우 N1- 
C 결합길이는 치환기에 따라 1.272〜1.287 A 사이의 

값으로 나타났으며, 모체 1,4-DAB와 비교할 때 ±0.02 
A 이내로 크게 변하지 않음을 알 수 있다. C2와 C3 

사이의 결합길이는 1.460 A에서 1.484 A으로 나타났 

으며 모체 1,4-DAB 보다 모두 약간씩 짧게 나타났다. 

결합각 ZN1C2C3는 120.2o에서 123.7o 사이로 나타났 

으며 모체 1,4-DAB에 비해 큰 변화를 보이지 않고 

있다. 한편 평면으로부터의 뒤틀림각은 앞에서 서술한 

바와 같이 시스-부타디엔의 경우 30.1로 나타났으나

1,4-DABS]  경우 0.0o로 거의 평면을 유지하고 있다. 

이는 1,4-DAB의 경우, 시스-부타디엔에서 볼 수 있는 

두 말단 탄소에 결합된 네 개의 수소 원자들에 의한 

입체장애를 갖지 않기 때문으로 생각된다. 그러나 전기 

음성도가 큰 F와 Cl 및 bulky한 NO2 기가 치환될 

경우 이와 같은 효과가 감소되어 이들 화합물이 평면 

으로부터 각각 27.4o, -20.8o, -23.5o로 뒤틀리는 것으 

로 생각된다.

Table 2에 나타낸 FMO 에너지를 사용하여 1,4-
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Table 2. Optimized parameters (bond lengths in A, bond angles in degree) and FMO energies (in a.u.) for 1,4-DAB and 1,4-dis- 
ubstituted-1,4-DABs

Substituent Parameter Energy

R r(N1-C2) r(C2-C3) 匕(Ng 匕(N1C2C3N4) HOMO LUMO

OH 1.284 1.462 122.6 0.0 -0.23601 -0.05616
NH2 1.286 1.460 123.7 -4.0 -0.19602 -0.03112
CH3 1.272 1.484 123.5 0.0 -0.25179 -0.05356
OCH3 1.286 1.460 122.7 0.0 -0.22419 -0.05502
H 1.274 1.492 122.4 0.0 -0.26985 -0.06495
F 1.280 1.468 120.5 27.4 -0.30577 -0.09571
Cl 1.280 1.479 120.2 -20.8 -0.28987 -0.10353
CN 1.287 1.469 121.1 0.0 -0.31094 -0.16333
NO2 1.277 1.477 120.5 -23.5 -0.32167 -0.15225

Fig. 2. Frontier orbital interaction in the Diels-Alder reaction 
between 1,4-DAB and acrolein.

DAB오］" acrolein 사이의 Diels-Alder 반응에서 작용중］" 

는 궤도상호작용을 Fig. 2에 나타내었다.

Table 1, 2 및 Fig. 涉］ 나타낸 바와 같이 디엔으 

로 1,4-DAB를 사용할 경우 디엔의 LUMO와 친디엔 

체인 acroleiig］ HOMO 사이의 에너지 간격 및 디 엔 

의 HOMO와 친디엔체의 LUMO 사이의 에너지 간격은 

각각 0.19218 a.u. 및 0.20480 a.u. 로서 약 7.9 kcal/mol 
정도로 나타나 Table 1 및 Fig. 1에 나타낸 시스-부 

타디 엔과 acrolein 사이 의 반응(43 kcal/mol)에 비 해 

매우 작은 차이만을 나타낸다. 따라서 1,4-DAB와 

acrolein 사이의 Diels-Alder 반응은 시스-부타디엔과 

에틸렌 사이의 Diels-Alder 반응에서 볼 수 있는 궤도 

상호작용22과 동일하게 디엔의 LUMO와 친디엔체의 

HOMO, 그리고 디엔의 HOMO와 친디엔체의 LUMO 
가 함께 상호작용하는 neutral Diels-Alder 반응 메카 

니즘으로 진행될 것으로 예상된다.

한편 Diels-Alder 반응에 미치는 치환기의 영향을 

알아보기 위해 1,4-DAB］ 두 말단 질소에 여러 종류 

의 치환기가 치환된 화합물에 대해 FMO 에너지를 계 

산한 결과 Table 2에서 보는 바와 같이, 전자를 주는 

치환기가 치환될 경우 HOMO 및 LUMO 에너지는 

모두 모체 1,4-DAB보다 각각 약 11~46 kcal/mol 및 

6~21 kcal/mol 증가하고, 전자를 끄는 기가 치환될 경 

우에는 반대로 모두 각각 13〜33 kcal/mol 및 19〜62 
kcal/mol 낮아짐을 알 수 있다. 이러한 결과는 Orsini 
등의 MNDO 결과1s에서 보여준 경향과 잘 일치한다. 

이와 같은 경향을 좀 더 자세히 알아보기 위해 전자 

를 끄는 기와 전자를 주는 기로 구분하여 Fig. 3에 

치환 1,4-DAB와 acrolein 사이의 궤도상호작용을 나 

타내었다.

1,4-DAB 의 두 말단 질소에 전자를 주는 기가 치환 

됨에 따라 친핵성이 증가되고, 또한 Fig. 3에서 알 수 

있듯이 모체 1,4-DAB에 비해 HOMO 및 LUMO 에 

너지가 모두 증가됨으로써 친디엔체로 사용된 acrolein 
의 FMO 에너지와 비교해볼 때 디엔의 HOMO와 친 

디엔체의 LUMO 사이의 에너지 간격이 디엔의 

LUMO와 친디 엔체의 HOMO 사이의 에너지 간격보다 

훨씬 적어지게 된다. 따라서 디엔의 HOMO와 친디엔 

체의 LUMO 간의 상호작용이 상대적으로 우세하게 

작용하여 반응성을 지배하는 normal electron demand 
반응 메카니즘으로 진행될 것으로 예상된다. 반대로 전 

자를 끄는 기가 치환될 경우에는 친전자성이 증가되고, 

또한 HOMO 및 LUMO 에너지를 모두 낮춤으로써 

디엔의 LUMO와 친디엔체의 HOMO 사이의 에너지 

간격이 상대적으로 작아지게 되어 이들 궤도간의 상호
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Fig. 3. Frontier orbital interaction in the Diels-Alder reaction 
between acr이ein and 1,4-disubstituted-1,4-DAB s with elec
tron donating (a) and withdrawing groups (b).

작용이 우세하게 작용하는 inverse electron demand 
Diels-Alder(IEDDA) 반응 메카니즘으로 진행될 것으로 

예상된다.

이와 같은 결과는 azadien*] 질소 원자 대신에 전 

자를 끄는 힘이 강한 N-acyl 및 N-sulfonyl기로 치환 

될 때 강한 IEDDA 반응성을 갖는다는 보고25m와 잘 

일치한다. 아울러 Boruah 등"이 R-Formylenamide로 

부터 친전자성이 큰 N-acyl-1-aza-1,3-dien籍 합성하고, 

IEDDA반응을 이용하여 이 화합물과 여러 enamine들을 

반응시켜 여러 종류의 피리딘 유도체들을 합성한 결과 

와도 일치한다.

결 론

1,4-DAB]  두 말단 질소에 전자를 주는 기와 전자 

를 끄는 기를 치환시켜 acrolein과 Diels-Alder 반응을 

일으킬 때 치환기의 성질에 따른 반응성을 조사하였다. 

이를 위해 본 연구에서 택한 모든 화합물에 대해 DFT 
계산을 통해 기하구조를 최적화 시키고 최적화 된 구 

조에 대해 FMO 에너지를 계산하였다.

계산된 FMO 에너지로부터 1,4-DAB와 acrolein 사이 

의 Diels-Alder 반응은 디엔 및 친디엔체의 HOMO와 

LUMO가 함께 상호작용하는 neutral Diels-Alder 반응이 

우세함을 알았으며 1-4-DAB의 두 말단 질소에 전자를 

주는 기가 치환될 경우에는 normal electron demand 
반응 메카니즘으로, 반대로 전자를 끄는 기가 치환될 경 

우에는 inverse electron demand Diels-Alder(IEDDA) 
반응 메카니즘으로 진행됨을 알 수 있었다.

따라서 본 연구의 결과를 이용하여 1,4-DAB의 두 

말단 질소에 전자를 끄는 힘이 큰 치환기를 치환시켜 

친전자성을 증가시키고, 전자 결핍성 (electron deficient 
아laracter借 증대시킬 수 있는 Lewis acid를 촉매로 

사용하여 전자가 풍부한 (electron-rich) 친디엔체와 반응 

시키면 IEDDA 반응 메카니즘을 거쳐 여러 pyrazine 
및 quinoxaline 유도체들을 쉽게 합성할 수 있을 것으 

로 예상된다.

본 연구는 2000학년도 대구가톨릭대학교 연구비지원 

에 의한 것임
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