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I. ВВЕДЕНИЕ

Химическим превращениям α-окисей посвящено большое количество
монографий и обзорных статей1^7. Как известно, для α-окисей наиболее
характерны два типа реакций — присоединение и изомеризация. Вплоть
до недавнего времени изучение химии α-окисей в большинстве своем
ограничивалось реакциями присоединения к ним нуклеофильных реаген-
тов и катализируемыми кислотами изомеризациями в карбонильные
соединения. В последнее время найдены новые превращения эпоксидов,
катализируемые сильными основаниями. Настоящий обзор является пер-
вой попыткой систематизации накопленного материала по реакциям изо-
меризации α-окисей в присутствии сильных оснований, т. е. процессов,
не сопровождающихся межмолекулярным присоединением к α-окисям
каких-либо внешних агентов.

Кренделл, изучая основно-каталитические изомеризации так назы-
ваемых «нефункциональных эпоксидов», т. е. α-окисей, не содержащих
каких-либо других функциональных групп, показал, что в зависимости
от условий реакции сильные основания отрывают протон из а- или β-
положения по отношению к атому кислорода окисного кольца 8· 9:
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При наличии в молекуле α-окиси электроноакцепторной функцио-
нальной группы появляется возможность элиминирования протона от
атома углерода, расположенного по соседству с этой группой. (Процес-
сы, связанные с элиминированием протона от гетероатома функциональ-
ной группы, в настоящем обзоре не обсуждаются). В общем случае мож-
но рассматривать α-, β-, γ-, δ-, ε- и т. д. элиминирование и различные
превращения α-окисей, обусловленные указанными процессами.

II. «ЭЛИМИНИРОВАНИЕ

Большая часть описанных к настоящему времени случаев α-элимини-
рования наблюдалась на примере нефункциональных эпоксидов, либо
α-окисей с ароматическими заместителями, так как введение каких-либо
групп в боковую цепь α-окиси благоприятствует отщеплению протона от
других частей молекулы. В результате α-элиминирования образуется
эпоксианион, который в дальнейшем изомеризуется по карбеноидной (а)
или анионоидной (б) схемам * в зависимости от условий реакции и
строения исходной а-окиси:
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При наличии атомов водорода в а- и β-положении, как правило, проте-
кает β-элиминирование. Исключение составляют два случая:

1. Подход основания к β-протону сильно затруднен, поэтому протека-
ет α-элиминирование. Например, окись норборнена (I) изомеризуется в.
нортрицикланол в результате внутримолекулярного внедрения β-алкок-
сикарбена по С—Η-связи 10, так как подход основания к атому Нр стери-
чески затруднен:

Аналогично реагирует α-окись (II):

()
2. α-Элиминирование наблюдается у окисей циклоалкенов, содержа-

щих в кольце 8—10 атомов углерода. Характерным свойством таких
колец являются трансаннулярные реакции, что объясняется простран-

* Приведенная схема не означает, что в ходе изомеризации образуются «свободные»
карбен или карбанион. Реакции классифицируются на основании рассмотрения конеч-
ных продуктов.
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ственной близостью противоположных атомов углерода 12· 13. Так, окиси
цис- и транс-циклооктенов при обработке LiNEt2 изомеризуются в соот-
ветствующие бициклооктанолы в результате трансаннулярного карбе-
ноидного внедрения 14· 15.

Попытки уловить карбен в межмолекулярной реакции присоедине-
ния к С = С-связи не увенчались успехом, тогда как аналогичная попыт-
ка в случае внутримолекулярной реакции оказалась успешной 16:

трет - BuLi

Кренделл и сотр.17 обнаружили, что при обработке окиси трег-бутил-
этилена трет.-BuLi с высоким выходом образуется транс-ди-rper.-бутил-
этилен. Этот факт авторы объяснили образованием карбена и последую-
щим внедрением его в молекулу трет.-бутиллития:

Li

mpem -BuLi Ч mpem-BuLi Ч /

*- г: *• г\ ^
OLi OLi

Более простой путь получения ди-грет.-бутилэтилена через промежу-
точное образование продукта присоединения трег-бутиллития к окиси
отвергается, так как продукт такого превращения — спирт — в условиях
реакции не дегидратируется. Нам кажется, что обнаруженная недав-
но 18 повышенная склонность литиевых алкоголятов аллиловых спиртов,
к реакциям присоединения литийалкилов снимает необходимость пред-
положения о внедрении карбена в молекулу трег-бутиллития, посколь-
ку реакция может протекать по схеме:

Ч пгрет- BuLi \ _ _ трет- BuLi \ /

\у " \ " гл
Li

-LIJO

Li OLi

Изомеризация алкилзамещенных α-окисей в присутствии сильных
оснований, наряду с аллиловыми спиртами (β-элиминирование,
см. стр. 789) обычно сопровождается побочным образованием кетонов.
Например, изомеризация окиси α-пинена в присутствии метилата нат-
рия приводит к пинокарвеолу и пинокарвону 19:

СН3О"--Н

Контрольный опыт показал, что первый лишь незначительно изоме-
ризуется во второй в условиях реакции. Аналогичные результаты полу-
чены и в некоторых других случаях8·1 6. Все это заставляет предполо-
жить, что кетоны в основном образуются по пути, включающему перво-
начальное α-элиминирование протона из эиоксида8. Дальнейшее пре-
вращение эпоксикарбаниона в кетон теоретически может идти по двум
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механизмам:
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Следует, однако, отметить, что арильные заместители могут способ-
ствовать стабилизации карбаниона.

Карбонильные соединения являются основными продуктами основ-
но-каталитической изомеризации окисей (III) — (VI) 2 0 " 2 2 .

H5Q С 6 Н 5 Н 5 С 6 Η Н 6 С 8 Η , s

\ / \ / \ / ζ \
С С С С С С >0

н - ;н нх *> ι Ά н/в NO- й
(Ш) (IV) (V) (VI)

Изомеризация α-кетоокисей в щелочной среде обычно не останавли-
вается на стадии образования а-дикетона23~29, поскольку последний в
условиях реакции претерпевает бензильную перегруппировку29:

СН2 Н а , СН2

/ \ I N'aOH / ч

ч _
Н2С ССОО СНСвН5 ~ κ ζ ο — * Н2С СНСОС СНС6Нв -^

на

 Ч о / Ч о /
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/ \ I / \ он- /' \ |

-* Н 2 С С Н С О С = С Н С 6 Н 5 -> Н 2 С С Н С О С О С Н 2 С 6 Н 5 ' Н 2С СН ССН2С6Н5

соон

В приведенном примере из двух возможных путей превращения ке-
тоокиси — перегруппировки Фаворского (начальная стадия-—отрыв про-
тона от α-углеродного атома) и бензильной перегруппировки (началь-
ная стадия — отрыв протона от α'-углеродного атома) реализуется вто-
рой, что объясняется большей подвижностью атома водорода в поло-
жении а'.

В заключение отметим уникальный случай изомеризации зпихлор-
гидрина и его гомологов в α-хлоркетоны в результате α-элиминирова-
ния протона под действием ортофосфата лития. Продуктов β-элимини-
рования в рассматриваемых реакциях не обнаружено. Этот результат,
по мнению автора30, указывает на значительное увеличение подвижно-
сти протонов, связанных с атомами углерода окисного цикла, под влия-
нием соседней хлорметильной группы.
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III. β-ЭЛИМИНИРОВАНИЕ

При исследовании механизма основно-каталитической изомеризации
окисей цис- и транс-октена-4, меченных в положениях 4 и 5 дейтерием,
в аллиловые спирты, Коуп и сотр. однозначно доказали, что первой ста-
дией реакции является отрыв протона из β-положения эпоксида31.
Не ясно, однако, идет ли процесс через промежуточное образование
карбаниона, либо по согласованной схеме. Дальнейший шаг к понима-
нию механизма β-элиминирования был сделан Туммелем и Рикборном32,
которые показали, что превращение α-окисей в аллиловые спирты про-
текает как сан-элиминирование:

При исследовании полимеров α-окисей, полученных на щелочных
катализаторах, было обнаружено высокое содержание ненасыщенных
концевых групп33. Предполагают34, что инициирование и рост полимер-
ной цепи можно представить схемой 1, тогда как концевые ненасыщен-
ные группы образуются вследствие конкурирующей реакции 2:

\ / снз \ / с

всн2—сн—о- — *- всн2—сн-о—сн2—снег —
сн, сн, сн,

2. В" + СН 3 —СН—СН 2 —»-ВН + "СН/-СН—СН 2 »-СН2=СН—СН2О

— * - СН 2=СН—СН 2О—СН 2—СНО"

СН3

Последняя реакция ведет к снижению молекулярного веса, поскольку
отрыв протона из β-положения мономера растущей цепью полимера
приводит к обрыву цепи35.

Прайс и Кармелайт36 при исследовании катализируемой грег-бути-
латом калия полимеризации α-окисей в диметилсульфоксиде показали,
что выход полимера и его молекулярный вес снижаются в ряду окисей
VII>VIII>IX>X. Одновременно в такой же последовательности воз-
растает выход аллиловых спиртов.

Н С С\Л \Л С СЛ Τ

С С С С
υ н н3с

 и

(IX) (X)
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Соотношение продуктов присоединения и β-элиминирования в зна-
чительной степени определяется основностью щелочного агента. Как
правило, чем сильнее основание, тем меньше выход продукта присоеди-
нения. Например, окись циклогексена в присутствии я-пропил или я-
бутиллития изомеризуется с образованием циклогексен-3-ола и неболь-
шого количества 2-алкилциклогексанола, тогда как в случае аллилнат-
рия и аллилмагнийбромида получены лишь продукты алкилирования 3 7

(см. также 3 8> 3 9).
Сравнительное изучение влияния силы основания на соотношение

продуктов алкилирования и β-элиминирования для эпихлоргидрина про-
ведено Фабрисом40.

Существенное влияние на соотношение продуктов присоединения и
β-злиминирования оказывает объем основания и стерическая доступ-
ность реакционного центра. Было показано41, что скорости отрыва про-
тона от первичной, вторичной и третичной алкильных групп падают в
ряду перв.>-втор.»трет. Введение метальной группы в α-окисный цикл
в значительной степени облегчает превращение этих окисей в аллило-
вые спирты. По такому пути изомеризуются окиси 1-метилциклоалке-
НОБ 42, α-пинена 8·43""46· А3-карена 4 4 " 4 7 , β-диизобутилена 8 и ряд дру-
гих 4 8 · 4 Э .

Изомеризация метилзамещенных эпоксидов в аллиловые спирты мо-
жет происходить в очень мягких условиях, например, при хроматогра-
фировашш на окиси алюминия 5°-54, при обработке алкоголятами алю-
миния : 5~5 8, гидридами диизобутилалюминия57 и метоксиалюминия58.

Изомеризация ряда α-окисей циклоалкенов в аллиловые спирты в
результате β-элиминирования протона описана в работах 8 · 4 3 · 5 9" 6 4.

Осуществление β-элиминирования протона в значительной степени
облегчается при наличии у метиленовой (или метиновой) группы, рас-
положенной у α-окисного цикла, электроноакцепторного заместителя.
Давно замечено, что основными продуктами дегидрогалогенирования
хлоргидринов (XI), где X = SO2Ar65, CN66, COOCH 6 7 C C R 6 8 7 2

являются не α-окиси (XII), а спирты (XIII):
367, C ^ C -

СН 2 —СН—CH 2 X - N a O - H ^ С Н 2 — С Н — С Н 2 Х --> Н О — СН,—СН=СНХ

ι \ о /
С1 ОН °

(XI) (XII) (XIII)

В ряде работ показано, что α-окиси типа (XII), где Х = С140 (ср.3 0),
NO 2

7 3 , P( = O)R 7 4, CH = CHR 7 5 также легко изомеризуются в аллиловые
спирты.

IV. γ-ЭЛИМИНИРОВАНИЕ

Катализируемый основанием отрыв протона от атомов углерода
окисного кольца (α-элиминирование) облегчен наличием в кольце гете-
роатома и смещением к нему электронной плотности. Так как окисное
кольцо проявляет — /-влияние7 6 '7 9, становится понятной относительная
легкость протекания β-злиминирования. Отрыв протона от атома угле-
рода боковой цепи эпоксида особенно облегчен при наличии по сосед-
ству какой-либо электроотрицательной группы (С = О, CN~, COOR).
В настоящем и следующем разделе будут рассмотрены перегруппировки
такого рода «функциональных» эпоксидов.

К хорошо известным в литературе примерам основно-каталитических
изомеризации α-окисей, происходящих в результате γ-элиминирования
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протона, относится перегруппировка Фаворского α-кетоокисей. Так, на-
пример, в ряде работ 8 0 " 8 6 показано, что окись пиперитона в присутствии
оснований (ОН-, OR-) перегруппировывается в оксикислоту (XIV):

( X I V )

Аналогичные превращения окиси изофорона и α-кетоокисей ти-
па (XV)

•V4\
с -с

С О ι XV. п . 3. 4, 51

СН-

(СН,)

описаны в работах29·86.
Исследование перегруппировки Фаворского окисей цис- и транс-

пулегона показало, что в обоих случаях процесс протекает стереоспеци-
фично8 7-9 0;

о

Еще один пример основно-каталитической изомеризации α-окиси в
результате γ-элиминирования протона описан в работе 9 1:

С1СН2СН—СН,

н—сн„
о

В серии работ Темниковой, Ершова и сотр. подробно исследованы
изомерные превращения α-окисей типа (XVI), содержащих в боковой
цепи фрагмент RCO—СН—X, способный к мезомерии. В щелочной сре-
де в зависимости от природы заместителей R и X α-окиси (XVI) изоме-
ризуются в результате внутримолекулярного О-алкилирования фраг-
мента RCO—СН—X с образованием 4,5-дигидрофуранов (XVIII), либо
продуктов С-алкилирования того же фрагмента — производных цикло-
пропана (XIX) *:

* Возможность основно-каталитической изомеризации циклопропилкетонов в 4,5-
дигидрофураны обсуждается в 9 2 · 9 3 .
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л—сн,-сн

(XVI)

+Slf-Bf s

R,V
с сн—сн,—q

(XVII)

О-алкилирование' С-алкилирование

х - с — с н 2

R-С с!н-сС
0 01

(XVIII)

RCO Η

,χΐχ)

где R = CH3, X—С6Н4, ОСН3, ОС2Н5.
Х = С6Н5, СНз, Н, ОСНз, ОС2Н5, CN, СОСН3) СОС6Н5.

з, Х - С 6 Н 4 .

В ходе основно-каталитической изомеризации, у- ε-дикетоокиси (XX)
образуется экзометилентетрагидрофуран (XXI) 112:

(СН а) 2 С СН (СН2)2 СОСН£СОСвН5

(XX)

ΝΗΓ

Н 2 С—СН 2

• С 6 Н 5 СОСН=С С Н - С (СН 3) 2

\ 0 / Iυ он
(XXI)

В отличие от аналогичных межмолекулярных процессов, приводя-
щих исключительно к продуктам С-алкилирования 3, в результате вну-
тримолекулярного алкилирования в системах типа (XVI), как правило,
образуются продукты О-алкилирования 94~Ι02> ΙΙ2> из—иб_ з т 0 объясняется
главенствующей ролью пространственных факторов в рассматриваемых
внутримолекулярных превращениях П 8· И 9 , поскольку стерические требо-
вания к геометрии переходного состояния в случае О-алкилирования
обычно менее жесткие, чем в случае С-алкилирования; кроме того, в ре-
зультате О-алкилирования образуются менее напряженные системы,
чем в результате С-алкилирования.

Другим важным фактором, определяющим направление внутримо-
лекулярного алкилирования в близких по структуре системах (XVI),
является степень делокализации заряда в промежуточно образующем-
ся карбанионе (XVII). Большая степень делокализации заряда в анио-
не приводит к образованию продуктов О-алкилирования, т. е. в этом
случае алкилирование идет по наиболее электроотрицательному реак-
ционному центру (ср. 1 1 7 ) :
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R

COO

'\ A l k O N a

k AlkOH
Alk

R=CH 3 ,XC,H 4 > AlkOCOC CH2

R—С CHC(R')2 84,95,e8,ioo,iol·

R=OAlk
AlkOCOC CH

103,104,109

CO С (R')2

где R ' = H , CH3, XCeH4; Alk=CH3, C2H5.
, R=C,H5

R

c=o
]
CHCH2CH—С (СН3)2
I \ 0 /
CeH5 °

.,—С CHC (CH3)2

Ч ) 7 L
он

СН3СО

R=CH3 С CHC(CH3)2

Экспериментальные данные качественно согласуются с расчетными'
по методу МО ЛКАО1 2 0.

Направленность основно-каталитических изомерных превращений
α-окисей (XVI) обусловлена преимущественно внутренними (структур-
ными) факторами. Изменение внешних условий (природа растворителя,,
основного катализатора, температура), как правило, не влияет на на-
правление внутримолекулярного алкилирования.

Кинетическое исследование механизма изомеризации121:

с3н5ото

c=o
CHCH2CH—с(сн2)2 — — i 4 -
Ι Ν / C,H5OH

COOC2H5°

(XXII)

где Х = Н, p-CH3, CH3O, Br, m-Cl, свидетельствует о том, что в случае
α-окисей (XXII) с электронодонорными заместителями (особенно,
Х = р-СН3О) процесс преимущественно идет через малополярное пере-
ходное состояние по синхронной схеме, включающей отрыв протона от
атома углерода кетонной формы (XXII) с последующим внутримолеку-
лярным О-алкилированием с переносом реакционного центра. В случае
α-окисей (XXII) с электроноакцепторными заместителями на первой
стадии процесса происходит отрыв протона от атома кислорода енольной
формы β-кетоэфира (XXII); далее атом кислорода образующегося ено-
лят-аниона атакует атом углерода α-окисного цикла. Для последнего пе-
рехода состояния характерна цые-ориентация отрицательно заряженного
атома кислорода и остатка, содержащего α-окисный цикл *.

* Данные ПМР спектроскопии свидетельствуют о наличии вращения вокруг
С = С-связи в енолят-анионах карбонильных соединений даже при сравнительно низких
температурах 122.
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К рассмотренным выше превращениям относятся некоторые перегруп-
пировки в ряду бензонорборнена и некоторых алкалоидов123-125. Напри-
мер, алкалоид скопинон (ХХШ) в присутствии оснований превращается
в /n-оксибензальдегид. Предполагают, что первоначальной стадией этой
перегруппировки является γ-элиминирование протона с последующим
внутримолекулярным С-алкилированием 124>125:

/С НО

( W i l l )

V. δ И е-ЭЛИМИНИРОВАНИЕ

В работах Темниковой, Ершова и сотр. показано, что α-окиси типа
(XXIV) в щелочной среде претерпевают изомеризацию в результате вну-
тримолекулярного О-алкилирования с образованием 5,6-дигидро-1,4-пи-
рановш- 1 1 6> 1 2 В:

_ 0 RjOCO—С

CH (CH2)2 СН-С (СН3)2 - g g ^ - R _ . c

(XXIV)

= СН3) Х-С 6 Н 4 ; Ri = СН3, С2Н5.

сн2

СНС (СН3)2

' I
он

Согласно кинетическому исследованию, первой стадией процесса яв-
ляется δ-элиминирование протона под действием основания. При этом
образуется мезомерный карбанион, изомеризующийся в соответствую-
щий дигидропиран 127. Производных циклобутана или циклопентана,
т. е. продуктов С-алкилирования в рассматриваемых реакциях 1 1 3 -" 9 не
обнаружено. Не образуются они и при обработке основаниями в жестких
условиях се-окнеи (XXV, η = 2), гомологи которой, например, (XXV,
п—\) в аналогичных условиях изомеризуются в производные циклопро-

пана 103-104, 109.

СО,СН3

СН (СН2)Я СН-^ С(СН3)2

СО2СН3 °

(XXV)

СО С (СН3)2

не изомеризуется

Другой гомолог α-окиси (XXV, η = 2) — (XXVI, R = CO2C2HS) —лег-
ко перегруппировывается в замещенный циклопентан (XXVII), тогда
как α-окись (XXVI, R = C6H5CO) в аналогичных условиях изомеризуется
в результате внутримолекулярного О-алкилирования с образованием ди-
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тидропирана (XXYIII):
НО

R

CH-CH,CH2CH—СН, •
\ 0 /

СО2С2Н5

 и

(XXVI)

C 2H 5ONa

(СО2С2Н5)

R=C,H6CO

(XXVII)

С 2Н 5ОСО—С СН2

СНСН2ОН 1 2 7

(XXVIII)

Такое различие в направлении изомеризации лишний раз подчеркивает
связь между степенью делокализации заряда в промежуточно образую-
щемся мезомерном анионе и направлением изомеризации α-окисей с под-
вижными атомами водорода в боковой углеродной цепи ш (ср. стр. 792).

Различие в реакционной способности α-окисей (XXV, η = 2) и (XXVI,
К = СОгС2Н5) можно объяснить стерическими препятствиями циклиза-
ции. Следует отметить, что в обоих случаях не образуется производных
циклобутана вследствие сравнительной трудности образования четы-
рехчленного цикла 130.

Несколько примеров изомеризации α-окиссй в аллиловые спирты
в результате δ-элиминирования протона описаны в 131>132.

ε-Элиминирование с последующим внутримолекулярным С-алкили-
рованием, как правило, приводит к образованию циклопентанов 129,133-135

со2с2н,,
СН(СН 2 ) 3 СН-СН 2

1 \ /
СО.2С2Н5 °

с 2 н 5 он

(СО. 2 С 2 Н 5 ) 2 _

С Н 2 О Н

со

носн
3 треп-йиОК.

В приведенных примерах внутримолекулярная атака осуществляет-
ся по стерически более затрудненному направлению — вторичному ато-
му углерода окисного цикла. Эти результаты совпадают с данными ки-
нетического исследования130, согласно которым скорость образования
пятичленного цикла в ходе внутримолекулярной реакции С-алкилирова-
ния примерно в 1000 раз больше, чем скорость образования шестичлен-
ного цикла.

На трудность образования шестичленного кольца указывает неудач-
ная попытка изомеризации α-окиси (XXIX):

СО2С2Н5

СН(СН2)4СН-
C,H5ONa

7Т-—>-

с,н5ан

129

Ό
ό

(xxix)
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В заключение отметим, что исследование основно-каталитических
перегруппировок α-окисей представляет не только чисто химический ин-
терес, поскольку последние являются биогенетическими предшествен-
никами многих природных продуктов ι31-135. Рассмотренные выше изо-
мерные превращения, вероятно, могут служить моделями некоторых
природных процессов.
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