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В литературе имеются разрозненные данные о методах, позволяющих синтези­
ровать труднодоступные а-гидроксикетоны (ацилоины), а также природные соеди- 
■ения, содержащие ацилоиновую группировку. а-Гидроксилирование (окисление) 
кетоиои является необходимым звеном в процессе многих целенаправленных синте­
зов. Целью настоящего обзора является систематизация литературных данных по 
методам «-гидроксилирования кетонов и их енольных производных.

Библ, ссылок 35.

В ходе разштия н совершенствования методов окисления кето­
нов сформировалось несколько направлении: непосредственное окис­
ление кетонов и енолятов донорами кислорода (химическое окисле­
ние), электрохимическое окисление, окисление триметилсилиловых 
эфиров донорами кислорода и сенсибилизированное фотоокисление 
синглетным кислородом.

1. Окисление кетонов или их енолятов с помощью доноров кислорода

В 1949 г. немецкими учеными было описано а-ацетоксилирова- 
ние циклических кетонов с помощью диацетата ртути. Дальнейшее 
восстановление ацетоксикетопа приводит к 1,2-диолам через стадию 
образования ацилоинов [1, 2].

^֊сн-он

Для получения адипоина были запатентованы два следующих 
метода получения.

1. Окисление циклогексанона рядом органических пероксидов к 
присутствии катвлизатора—муравьиной кислоты. Эффективными окис­
лителями оказались 1-Ви-, Ьамнл-, кумил- щ циклогексилперок­
сиды [3].

2. Окисление циклогексанона хлоратом натрия [4].
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Для окисления некоторых арилалкнлкетонов можно н^ьз°- 
вать тетрагалоидметаны в присутствии гидроксида щелочного металла 

переноса [5].я катализатора межфазного
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Надо отметить, что все три метода обеспечивают как легкость 
проведения эксперимента, так и высокие выходы ацилоинов.

Другим распространенным реагентом для окисления кетонов яв­
ляется сульфат таллия (III). Разработаны .препаративные методы 
получения ацилоинов нз симметричных кетонов с помощью T12(SO4)3 
[6]. Реакцию проводят при интенсивном перемешивании водного .ра­
створа кетона и Т12 (804)3 в присутствии серной кислоты. Для окис­
ления несимметричных ' кетонов T12(SO4)3 имеет сравнительно не­
большое применение, т. к. в ходе реакции образуется смесь регио
изомеров [7].

R,—C-Rj 

О

Tl.iSO.b
R.։—CH—C-R։֊^֊ Ri -C—CH—R, 

и I I
он о о OH

В некоторых случаях, однако, ^варьируя температуру реакции и 
концентрацию серной кислоты, можно получить преимущественно 
■один нз изомеров [8].

Окисление кетонов с помощью комплекса перокоида молибдена 
■с гексаметаполом и пиридином дает хорошие выходы ацилоинов [9].

СНр .R, — . . о 0------.R,—С-СНЙ
5 ՝ О О ОН

При использовании этого метода также возникают сложности 
в случае несимметричных кетонов, однако, контролируя стадию обра­
зования енолята, можно достичь региоселективности реакции. Неод­
нозначны и результаты в случае окисления метилкетопов. ՛

В качестве окислителя для некоторых кетонов может быть ис­
пользован и молекулярный кислород. Так, при окислении 3₽-ацеток- 
си-6, 1бр-ди\1етил-5֊1грсгнен-20-она в присутствии эквимолярного коли­
чества 1-ВиОК в среде 1-ВиОН и диметилформам’ида образуется 
а-гидропероксикетон, восстановление которого трифенилфосфином 
приводит к ацилоину ([10].
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Тем же методом был получен вельбанамин, с той лишь разницей, 
что реакцию проводили в среде ЬВиОН и моноглима [11].

В ходе исследований по )разработке новых эффективных методов 
окисления кетонов Р. Мориарти и сотр. был найден еще один мягко- 
действующий реагент, донор кислорода—«гипервалентный» йод. 
Представителями этого ряда являются йодозобензол, диацетат йодозо- 
беизола и о-йодозобензойная кислота. Надо отметить, что диацетат 
йодообензола в сильноосновной среде переходит в йодозобензол.

Первое упоминание об использовании этих реагентов с целью 
получения ацилоинов относится к 1981 г., когда было проведено окис­
ление 2,6-диацетилпир'идина при помощи диацетата йодозобензола в 
метанольном растворе гидроксида калия с образованием соответст­
вующего а-гидроксидиметиланеталя [12]. Однако гидролиз послед­
него с целью получения искомого ацилоина не удался.

Более успешно проходит окисление диацетилферроцена, приводя­
щее к соответствующему ацилоину [12].

СК ]

Многие пара-замещенные ацетофеноны также вступают в эту 
реакцию, образуя ацилоины с хорошими выходами (48—71%).

Следует отметить, что этот метод является строго селективным, 
и, как видно из 'Приведенных выше примеров, ни атом азота в пири­
диновом кольце, ни атом железа в ферроцене в ходе реакции не за­
трагиваются. Достоинством метода является и то, что он дает хоро­
шие результаты и в случае метилкетонов, что, «ак уже было пока­
зано, затруднено при использовании пероксида молибдена. Во всех 
случаях продуктами реакции являются а-гидроксидиметилацетали. 
Их выделяют н только потом гидролизуют до соответствующих аци­
лоинов.

Основым недостатком этого метода является то, что продукт 
окисления может быть отделен от образующегося в ходе реакции 
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йодбензола лишь хроматографическим путем (препаративно на си­
ликагеле) В своих последующих работах авторы устранили это? 
недостаток использовав в качестве донора кислорода о-нодозобен- 
зойную кислоту [13, 14]. Образующаяся в ходе реакции калиевая 
соль о-йодбензойной кислоты растворима в воде, и после удаления 
метанола продукт реакции выделяется экстракцией хлористым мети­
леном. Механизм реакции во всех случаях одинаков.

С использованием данного метода проведено окисление разнооб­
разных классов кетонов: циклических и ациклических ₽-аминокето- 
нов [15], ацетилстероидов [16] стероидных кетонов ['17], гетероцик- 
лилкетонов [18], гетероциклических 4-кетонов [19], енонов [20—23].

Следующим методом окисления кетонов является электрохими­
ческий [24], преимущество которого заключается в том, что при 
»том не требуются специальные окисляющие реагенты.

СН-С-Р, 
1< 
О

ОСН,
I

. С—С-Кз
R» I I 

ОН ОСН.

Роль окислителя выполняет 3+ ион, образующийся в ходе элек­
трохимической реакции на платиновом аноде. Механизм этой реак­
ции похож на механизм образования а-гидроксидимепилацеталей при 
помощи «гипервалентного» йода. Единственным недостатком метода 
является использование специальной аппаратуры для проведения 
электрохимических реакций.

2. Получение ацилоинов из силиловых енольных эфиров 
с помощью доноров кислорода

Силилоксмалкены проявляют выраженную реакционноспособность 
по отношению к электрофильным реагентам, чем и обусловлена их 
роль в синтезе ацилоинов. Образование ацилоинов в ходе озонолиза 
силилоксиалкенов было впервые замечено Р. Кларком и К Хичко­
ком [25].
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В продолжение исследований в этой области Г. Роботтом и сотр- 
и качестве окислителя силилоксиалкенов была использована лг-хлор- 
иадбеизойиая кислота (ж-ХНБК) [26]. Ими из соответствующих си֊ 
лилоксиалкеиов были получены а-гидроксипроизводные циклогекса֊ 
нона, никлогептанона и ацетофенона.

■и-ХНБК оказалась эффективным окислителем при получении це­
лого ряда алифатических [27], алициклических [28] и непредельных 
ацилоинов [29] из соответствующих силилоксиалкенов.

Хорошие результаты дает окисление силилоксиалкенов смесью 
тетраокиси осмия с моногидратом Ы-метилморфолин-М-оксида (ОэО^- 
ММО-Н2О). Реакцию проводят в водном ацетоне при —10—25°, до­
стигая высоких выходов ацилоинов [30].

СН, ОБЦЮз СН3 О
I I О»О,/ММОН,О | !|

ЯзС/Ч^>/Х''<^хСНз Н3Сх^хХ^!'ХХ'СНз

ОН
Имеющиеся в молекуле силилоксиалкена отдаленные (несопря- 

жеиные) двойные связи в условиях реакции не затрагиваются.
Совершенствуя свой метод окисления кетонов, Р. Мориарти и 

сотр. применили в качестве окислителя смесь «гипервалентного» йода 
с кислотами Льюиса. Окисление силилоксиалкенов с помощью 
РЫО/ВЕз- (С2Н5)2О в хлористом (метилене или воде приводит к об­
разованию ацилоинов [31, 32].

Аг-С=СН, 

О51(й)з

рыо/зрис.нло
Аг—С-СНзОН

И 
о

Преимущество этого метода заключается в том, что сразу полу­
чаются ацилоины, а не а-гидрокоидиметилацетали, гидролиз которых 
а некоторых случаях затруднен или практически невозможен.

В 1987 г. (чехословацкими химиками был предложен новый метод 
количественного окисления алкиленольных эфиров некоторых стероид­
ных кетонов [33]. Окисление проводится при помощи ж-ХНБК в при­
сутствии каталитических количеств серной кислоты в среде метанола 
или этанола и хлористого метилена.
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Авторам» показано, что при концентрации серной кислоты, рав­
ной 0.05%, получается только ацилоин, а при уменьшении или уве­
личении концентрации кислоты получаются другие продукты реакции.

3. Получение ацилоинов из снлилоксиалкенов с помощью 
синглетного кислорода *0. (фотохимическое окисление)

Фотоокисление нижеприведенного сплилоксиалкена в апротонных 
растворителях (хлороформ, ацетонитрил, четыреххлорнстый углерод) 
в присутствии сенсибилизатора (лтезо-тетрафенилпорфин или метиле­
новый голубой) после поглощения одного эквивалента кислорода при­
водит к образованию а-силилпероксида, при последовательном вос­
становлении и гидролизе которого образуется ацилоин [34].

С помощью этого метода получены также многие циклические 
ацилоины из соответствующих снлилоксиалкенов [35].
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