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СИНТЕТИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ В РЯДУ ЦИКЛОГЕКСАДИЕНОВ-1,3

Миронов В. А., Федорович А. Д., Ахрем А. А.

В обзоре систематизированы методы синтеза циклогексадиена-1,3, его
гомологов и функциональных производных. На основании современных дан-
ных рассматривается степень чистоты получаемых каждым из методов пре-
паратов.
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I. ВВЕДЕНИЕ

Замещенные циклогексадиены-1,3 являются важными полупродук-
тами в синтезе ряда физиологически активных соединений, в том числе
терпенов, каротиноидов и стероидов. Собственно циклогексадиен-1,3
(I) использован в качестве исходного вещества в одной из схем стерео-
избирательного синтеза 11-дезоксипростагландинов [1]. Названный
диен представляет собой перспективный мономер для производства
способных ароматизироваться полимеров. Как собственно диен (I), так
и подавляющее большинство его производных (за исключением пожа-
луй, а-терпинена и сс-фелландрена) получают только синтетическим
путем. Несмотря на важность обсуждаемого класса соединений, какая-
либо обзорная литература о методах их синтеза отсутствует. Целью
настоящего обзора является восполнение упомянутого пробела '. Мето-
ды синтеза диена (I), его гомологов и функциональных производных
относительно разнообразны. Основные из этих методов могут быть раз-
биты на пять групп, в большинстве которых исходное вещество содер-
жит циклогексановое ядро.

Синтез диена (I) и, главным образом, его гомологов и производных
связан с определенными экспериментальными трудностями. Многие из
синтетических методов сопровождаются образованием побочных про-
дуктов, в том числе изомерных диенов. Высокая реакционная способ-
ность циклогексадиенов, особенно их склонность к димеризации, поли-
меризации, ароматизации и окислению, также может служить причи-
ной снижения Еыхода целевых продуктов и появления примесей. Ниже
рассматриваются основные причины возможной неоднородности цикло-
гексадиенов-1,3.

II. НЕОДНОЗНАЧНОСТЬ РЕАКЦИЙ И ОСНОВНЫЕ ПОБОЧНЫЕ ПРОЦЕССЫ

1. Направленность элиминирования
и примесь 3-метиленциклогексенов

Построение второй двойной связи в циклогексадиеновом кольце
обычно производится с помощью реакций элиминирования (галогено-
водородов, воды, спирта и т. д.), которые даже в мягких условиях мо-
гут протекать по различным направлениям: по схемам 1,2- и 1,4-элими-
нирования [2]. Продукты 1,4-элиминирования могут преобладать, что
подтверждается данными табл. 1 и 2 (см. ниже). Дегидратация заме-

1 Литература до 1945 г. из рассмотрения исключена.
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щенных циклогексен-2-олов-1, как правило, приводит к смесям двух
диенов с внутрициклическими двойными связями и, при наличии
алкильной группы в положении 1 и 3, сопровождается образованием
примеси З-метиленциклогексенов-1. Количество последних в смесях
может быть весьма значительным (более 40%), например [3]:
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(5%)
1,4-элиминирование

Элиминирование двух молекул воды (из циклогександиолов) или
двух молекул галогеноводорода (из дибромциклогексанов) очевидно
проходит с промежуточным образованием аллильной системы и сле-
довательно должно подчиняться упомянутой выше закономерности.

2. Примесь циклогексадиенов-1,4

При отщеплении двух молекул воды от циклогександиолов-1,3 или
-1,4 в качестве побочного продукта в количестве 20% и более образует-
ся циклогексадиен-1,4 (см. ниже). Разумно предположить, что изоме-
ры с изолированными двойными связями могут присутствовать также
в продуктах дегидробромирования 1,3- и 1,4-дибромциклогексаноз
(особенно последних). Циклогексадиены-1,4 могут образовываться так-
же как продукты изомеризации соответствующих 1,3-диенов в щелоч-
ной среде.

3. Изомеризация

В циклогексадиенах-1,3 возможна изомеризация за счет 1,5-сдвига
водорода (выше 250°), 1,5-сдвига заместителей (400—500°), а также
изменения характера заместителя (500—600°) (см. [4]). В результате
указанных процессов образуются смеси изомеров по положению систе-
мы двойных связей, а в условиях пиролиза — сложные смеси скелетных
изомеров.

В присутствии сильных оснований (например, растворов алкоголя-
тов щелочных металлов в соответствующих спиртах или диметилсуль-
фоксиде) собственно циклогексадиен-1,3 частично превращается в
1,4-изомер (см., например, [5—8]). При этом количество последнего и
образующихся смесях в значительной степени зависит от природы ос-
нования, растворителя и других условий изомеризации, колеблясь в
пределах 0—34%, причем под действием тех же оснований в аммиаке,
аминах и ряде других растворителей циклогексадиены-1,4 способны
количественно изомеризоваться в соответствующие сопряженные диены.

4. Ароматизация

Специфической особенностью соединений ряда циклогексадие-
на-1,3 является легкость, с которой осуществляется их ароматизация.
Превращение диенов названного ряда в производные бензола происхо-
дит в результате двух родственных реакций—дегидрирования и дис-
пропорционирования (с параллельным образованием циклогексенов).

Дегидрирование циклогексадиенов-1,3 может осуществляться при
их нагревании в жидкой или газовой фазах с веществами, способными
поглощать водород, или окислителями; наиболее хорошо изученными
поглотителями водорода являются палладий на угле (см. [9—15]) и
элементарная сера [16—17]. В паровой фазе при температуре выше
400° дегидрирование циклогексадиена-1,3 происходит в отсутствие ка-
тализаторов с выделением молекулярного водорода [2, 18—20]. Сте-
пень конверсии при этом становится значительной (~50%) лишь при
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500°. Термическая ароматизация 5,5-дизамещенных циклогексадиенов-
1,3 осуществляется путем деалкилирования (с выделением газообраз-
ного алкана)" при 550° [21, 22] и выше.

Общеизвестно, что диспропорционирование циклогексадиенов-1,3 мо-
жет осуществляться как гетерогенный процесс — в результате контакта
при 50—100° с катализаторами: палладием, платиной, никелем, желе-
зом или при 250—400° окисью алюминия [23]. Гомогенное диспропор-
ционирование протекает при взаимодействии диенов с сильными осно-
ваниями в исключительно мягких условиях. Так, при контакте цикло-
гексадиенов с раствором г/?ег-бутилата калия в диметилсульфоксиде
(55°, 24 ч) [7] или трет-бутаноле (60°, 3 ч) [24], названные диены ко-
личественно превращаются в смесь равных количеств ароматических
и моноолефиновых соединений. Сильным диспропорционирующим дей-
ствием обладает амид натрия в жидком аммиаке при наличии донора
протонов (например, хлористого аммония) [8]. Термическое диспро-
порционирование диена (I) осуществляется при его продолжительном
нагревании при 150—200° в отсутствие растворителя или катализатора
в процессе димеризации [25] или полимеризации [26—28], при этом
выход бензола или циклогексена в сумме достигает 20%.

5. Димеризация и полимеризация

Димеризация по схеме диеновой конденсации (см. например [25,
29—31] и термическая полимеризация (см., например, [27, 28, 32, 33])
протекают как параллельные реакции при нагревании циклогексадие-
на-1,3 при 170—200°; процесс завершается полным исчезновением мо-
номера в течение ~ 1 0 ч. Полимеризация диена (I) катализируется
кислотами Льюиса и проходит уже при —80° в присутствии четырех-
хлористого титана [34—39], четыреххлористого олова [34] или трех-
фтористого бора [38, 39]. Под действием н-бутиллития полимеризация
протекает при 30—60° [36, 37, 40].

6. Окисление

Кислородом, особенно легко на свету, циклогексадиен-1,3 [41, 42] и
его производные [42] уже при комнатной температуре окисляются до
эндоперекисей; в тех же условиях наблюдается не только окисление,
но и ароматизация диенов [43].

7. Практические рекомендации

Изложенное показывает, что при выборе схемы синтеза замещен-
ного циклогексадиена-1,3 должно быть учтено большое количество
факторов, способных отразиться на степени чистоты препарата. При
получении циклогексадиенов-1,3 нежелательно продолжительное на-
гревание при 170° и выше (димеризация, полимеризация, диспропорцио-
нирование), даже кратковременное нагревание при 250° (изомериза-
ция) и совершенно исключены температуры 400° и выше (дегидрирова-
ние). В синтетических методах недопустимо применение кислот Льюи-
са (полимеризация); нежелательные последствия может вызвать кон-
такт с сильными основаниями (изомеризация, диспропорционирова-
ние), окисью алюминия, особенно при повышенной температуре (дис-
пропорционирование), и кислородом воздуха (окисление, дегидриро-
вание).

Количество образцов замещенных циклогексадиенов-1,3, описанных
в литературе, весьма значительно, однако контроль за степенью чисто-
ты и изомерным составом препаратов производился лишь в работах
последних двух десятилетий. Анализ ранних литературных данных поз-
воляет отметить, что подавляющее большинство образцов циклогекса-
диенов не могло быть однородными, и, следовательно, использование
этих данных в синтетической практике нуждается в предварительной
оценке их достоверности.
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HI. СИНТЕЗ ЦИКЛОГЕКСАДИЕНОВ-1,3

1. Синтез из циклогексенов

а) Бромирование — дегидробромирование

Наиболее часто использовавшейся схемой синтеза циклогексадие-
нов из циклогексеноз является бромирование — дегидробромирование:

Бромирование циклогексена (II) или его гомологов осуществлялось
при —5-=-0° в хлороформе [32], четыреххлористом углероде [44] или
ледяной уксусной кислоте [45]; во всех случаях реакция приводит к
соответствующим 1,2-дибромидам с выходом 80—85%. В методике,
обеспечивающей максимальный выход дибромида (95%) [46], в каче-
стве растворителя применялся четыреххлористый углерод с добавкой
абсолютного этанола.

В ранних работах в качестве дегидробромирующего реагента ши-
роко использовался хинолин при температуре кипения; выделение дие-
нов производилось отгонкой из реакционной смеси (выход — 45-^65%).
Методами КРС- [47] и УФ-спектроскопии [48], а также ГЖХ [35]
показано, что в состав получаемого по данной методике препарата
входит 40—50% диена (I), 40—50% циклогексена (II) и —20% бензо-
ла. Разделение этих соединений (т. кип. 80,5°; 83°; 80° соответственно)
методом ректификации крайне затруднительно. Выделение индиви-
дуального диена (I) через его комплекс с азотнокислым серебром
[49] пригодно лишь для небольших партий диена.

Данный метод использовался в ранних работах для получения цик-
логексадиенов из 1-метил-, 5-метил-, 1,3-диметил- и 1,4-диметмлцикло-
гексенов. Контроль за составом перечисленных диенов не производил-
ся, однако методом УФ-спектроскопии показано [50], что получаемый
данным методом «5-метилциклогексадиен-1,3» содержит 58% толуола.
Дегидробромирование с помощью хинолина 1-хлор-1,2-дибромцикло-
гексана по данным [51] привело к хлорциклогексадиену, в значитель-
ной степени загрязненному хлорциклогексеном и хлорбензолом. На ос-
новании изложенного, все полученные данным путем препараты заме-
щенных циклогексадиенов должны содержать не более 50% основного
вещества. Кроме того, в результате различной направленности элими-
нирования второй молекулы бромистого водорода возможно образо-
вание смесей изомеров.

Для дегидробромирования 1,2-дибромциклогексана предложено
[44] использовать легко получаемый натриевый алкоголят этилепгли-
коля (при 220—230°) с отгонкой продукта реакции; выход углеводо-
родной фракции соствляет при этом 60%; по данным ИК-спектра об-
разующаяся смесь содержит 81% диена (I), 4% бензола и 15% цикло-
гексена (II). Несмотря на незначительное повышение выхода и увели-
чение степени чистоты получаемого препарата, данный способ имеет
преимущество перед описанным выше, заменяя дорогостоящий хино-
лин доступными едким натром и этнленгликолем. Известно [52], что
при замене гидрооксида натрия на гидрооксид калия выход диена (I)
возрастает до 71%, однако степень его чистоты не оценивалась. Сле-
дует полагать, что полученный образец также не свободен от примесей
бензола и (II).

В качестве дегидробромирующего агента предложено применять
раствор изопропилата натрия в апротонных растворителях (например
в диметиловом эфире тризтиленгликоля) при 110—115° с отгонкой об-
разующихся продуктов в вакууме [53]; выход диена (I) составляет
35—40%. Известно [53], что повышение температуры реакции приво-
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дит к загрязнению продукта бензолом и циклогексеном. Установлено
154], что применение сходной методики (метилат натрия) для синтеза
замещенных циклогексадиенов приводит к весьма сложным смесям
продуктов.

Таким образом, изменение характера дегидробромирующего реа-
гента не позволило до настоящего времени получать по данной схеме
индивидуальные циклогексадиены.

б) Хлорирование — дегидрохлорирование

Как метод промышленного синтеза диена (I) рассматривалась схе-
ма, основанная на хлорировании (II) с последующим термическим [55]
или каталитическим [56] дегидрохлорированием образующегося 1,2-ди-
хлорциклогексана (III):

(и) (Ш) (I)
Присоединение хлора к (II) легко протекает как в жидкой, так и в га-
зовой фазе. Согласно патентным данным [57, 58], дегидрохлорирование
дихлорида (III) может быть осуществлено с выходом 89% при его об-
работке гидроксидом натрия в полиэтиленгликоле; получаемый препа-
рат загрязнен примесью 3-хлорциклогексена [57]; сходство метода
дегидрогалогенирования с описанным на стр. 107, позволяет предпола-
гать, что препарат должен содержать также бензол и (II). Для реали-
зации непрерывного процесса предложено [56] пропускать пары дихло-
рида (III) над окисью алюминия и силикагелем, нанесенными на акти-
вированный уголь, при 300° и давлении 100 мм рт. ст. Выход диена (I)
составляет 33%, однако по данным ГЖХ получаемый препарат загряз-
нен бензолом (10%), метилциклопентадиенами (7%) и метилциклопен-
тенами (3,5%). Взят патент [55] на пиролитическое (230—480°) дегид-
рохлорирование дихлорида (III), в результате которого с выходом 34%
образуется диен (I), а также 7% бензола, небольшие количества (II) и
циклогексадиена-1,4. Таким образом, данная схема для ее практической
реализации нуждается в серьзнои доработке.

в) Метод Гофманна — Дамма

Весьма распространенным методом дегидробромирования 1,2-ди-
бромциклогексана (IV), является схема, предложенная Гофманном и
Даммом [32]:

/ Ч / г з
— B r C 2 H.ONa < у КН£О 4

(W) (V) (I)

Обработка дибромида (IV) кипящим спиртовым раствором этилата
натрия с выходом 40—70% приводит к 3-этоксициклогексену (V), при
этом образуется 15—30% диена (I). Перегонка эфира (V) над бисуль-
фатом калия позволяет отщепить молекулу спирта, давая с выходом
60—90% диен (I). Образование при обработке дибромида (IV) этила-
том натрия смеси эфира (V) и диена (I) является определенным не-
удобством схемы, так как названная смесь нуждается в разделении,
неизбежно сопровождающемся потерями. Данная методика неодно-
кратно воспроизводилась и усовершенствовалась [59]. По данным спек-
тра КРС, получаемый препарат свободен от примеси бензола и (II).
' В одном из вариантов данной схемы предложено [60] заменять этк-

лат натрия метилатом (выход 3-метоксициклогексена — 69%) и для
отщепления метанола использовать нагревание (155—160°) с ортофос-
форной кислотой в триэтиленгликоле. Выход диена (I) на последней
стадии составляет 82%. ^То данным работы [60] образующийся диен
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\1) хроматографически однороден. С той же целью предложено приме-
нять изоамилат натрия. В качестве преимуществ данного реагента ука-
зывалось на значительное ускорение реакции (IV)-»-(V) (при 130° она
осуществляется почти мгновенно) и облегчение отщепления изоамило-
вого спирта на второй стадии. Однако образующийся в этих условиях
диен (I) содержит ощутимую примесь (II).

С использованием методики Гофманна—Дамма [32] в замещенные
циклогедсадиены превращены 1-метил- [54], 4-метил- [54], 1-этил-,
3-этил-, 4-этил- [61], 1-м-пропил-, 1-изопропил-, 1-«-бутил-, 1,4-диме-
тил-, 4,4-диметил- [21], 4,5-диметил- [61], 4-метил-4-этил- [62], 1 -фе-
нил- и 1,2-дибром- [63] циклогексены. Условия реакции и выхода на
стадиях достаточно точно воспроизводят описанное выше для собствен-
но диена (I). Строение получаемых препаратов замещенных циклогек-
садиенов установлено лишь в небольшом числе случаев. Известно [61],
что данная реакция применительно к 4-этилциклогексену (VI) приво-
дит к достаточно однородному (~98%) 5-этилциклогексадиену-1,3 (X),
т. е. миграция двойных связей в условиях элиминирования практически
не происходит.

Ч С 2 Н 5

В г -

В г -

NaOC 2 H 6

(VI) (VII), (97%)

с 2 н 5 о

(VIII) + (IX), (59%)
С 2 Н 5

KHSO4

В то же время [61], в аналогичных условиях из 4,5-диметилцикло-
гексена (XI) образуется смесь примерно равных количеств изомерных
диенов (XIV) и (XV), которые соответствуют различным направлениям
элиминирования:

—СНз вгг

- С Н з

-S\-~CH3 NaOCaH.

(XI) (XII), (90%)
С2Н:,0

—СНз

—СНз

KHSO,

(XIII), (38%)

\ /

- С Н з

- с н 3
(XIV), (51%) (XV), (49%)

(40%)

Позднее [64] методом ГЖХ и ПМР-спектроскопии надежно уста-
новлено, что взаимодействие метилзамещенных дибромциклогексенов
(XVI) — (XVIII) с этилатом натрия проходит по одному из двух воз-
можных направлений с избирательностью 95—97%.

- В г

г В г

СН3

ЧСН,,

- В г

—Вг '

сн.
СНз СНз

(XVI) (XIX), (51%) (XVII) (XX), (43%) (XVIII)

ОС2Н5

(XXI), (62%)

В то же время [64] нагревание эфнров (XIX) — (XXI) с бисульфатом
калия при 100° приводит к весьма сложным смесям углеводородов, при-
чем помимо двух возможных направлений элиминирования усложнение
состава смеси происходит также за счет изомеризации образующихся
диенов. Результаты работы [64] впоследствии воспроизведены [65].
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Таким образом, для синтеза замещенных циклогексадиенов-1,3 дан-
ный путь может представлять интерес лишь тогда, когда исходными
веществами являются 4-замещенные или 4,4-дизамещенные циклогексе-
ны, так как только в этом случае оба возможных направления реакции
могут привести к одному диену. Следовательно, из перечисленных выше
препаратов относительно однородными могут быть только 5-метил-,
5-этил- [61], 5,5-диметил- [21] и 5-метил-5-этилциклогексадиепы [62].

г) Метод Циглера

Превращение циклогексенов в циклогексадиены осуществлялось
также по следующей схеме [66]:

/ \ / \ / \

14 14 I
Вг

(II) (XXII) (I)

Бромирование (II) N-бромсукцинимидом в четыреххлористом угле-
роде с выходом 70—85% приводит к 3-бромциклогексену (XXII), при
дегидробромировании которого с помощью хинолина при 190° с выхо-
дом 50—70% образуется диен (I); методика неоднократно воспроизво-
дилась. По данным ГЖХ [35, 40] получаемый препарат содержит не
менее 99% основного вещества и лишь следы (II), что представляется
сомнительным из сравнения с данными, приведенными на стр. 107
Тем же путем получены из 1-хлорциклогексена смесь 1- и 2-хлорцикло-
гексадиенов-1,3 [67] и из З-метил-4-метоксикарбонилциклогекссна —
смесь 2- и 6-метил-1-метоксикарбонилциклогексадиенов-1,3 [68]., Ана-
логично осуществлен синтез диена из нитрила циклогексен-1-карбоно-
вой кислоты [69]. Как дегидробромирующие агенты применялись также
коллидин [49], триэтиламин (68), метилат натрия [69] и трет-бутилат
калия [70], однако во всех указанных случаях наблюдалось снижение
выхода целевого вещества.

Таким образом, можно полагать, что данный метод, не имеет преиму-
ществ перед рассмотренным выше, особенно в отношении синтеза за-
мещенных циклогексадиенов, так как образование смесей изомеров из
индивидуального замещенного циклогексена в данном случае доказано
экспериментально [67, 68]. Скорее всего полученный таким образом
«2-цианциклогексадиен-1,3» [69] и «5-метилциклогексадиен-1,3» [71]
также представляют собой смеси изомеров.

Вариантом данной схемы является аллильное хлорирование (II)
[72], осуществляемое трет-бутилгипохлоритом в присутствии перекиси
бензоил? (выход 77%) с последующим дегидрохлорированием 3-хлор-
циклогексена диметиланилином при 180°; выход диена (I) —80%; сте-
пень чистоты препарата не установлена, однако он образует аддукт с
малеиновым ангидридом с выходом 93%. Учитывая, что дегидрохло-
рирование хлорциклогексена протекает намного легче, чем дихлорцик-
логексана, такой процесс можно рассматривать в качестве вероятной
промышленной схемы синтеза-диена (I), применяя на первой стадии
высокотемпературное аллильное хлорирование (II) (по аналогии с хо-
рошо изученным процессом хлорирования пропилена). Однако этот во-
прос до настоящего времени не изучен.

д) Аллильное окисление

При окислении (II) двуокисью селена в уксусном ангидриде с вы-
ходом 50% образуется ацетат циклогексен-2-она-1 (XXIII). Двукрат-
ная перегонка ацетата (XXIII) над бисульфатом калия при 145—155°
с выходом 60—70% приводит к диену (I), относительная однородность
которого подтверждается достаточно хорошим совпадением его кон-
стант с таковыми для заведомо чистого препарата.
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Для превращения в циклогексадиены ацетатов типа (XXIII) был
применен их пиролиз при 420° [73]; однако на примере ацетата 3-меток-
сикарбонилциклогексен-1-ола-2 показано, что продукт реакции пред-
ставляет собой смесь возможных изомеров метоксикарбонилциклогек-
садиена, по-видимому, загрязненную соответствующим ароматическим
соединением, т. е. этот метод не может быть рекомендован.

Одним из наиболее перспективных для промышленного освоения пу-
тей синтеза диена (I) является схема [74]:

О—ОН ОН

О, (воздух)

(XXIV)

11 hi I\/ \/
(XXV) (I)

Обычно процесс окисления циклогексена кислородом воздуха прово-
дится при 150° и 25—75 атм. Известно [74—77], что данная реакция
является автокаталитической. Использование в качестве катализатора
гидроперекиси кумола [78] позволяет осуществлять процесс в более
мягких условиях (90—100°, 6—10 атм.). Как правило [75, 76, 78], сте-
пень конверсии не велика (15—30%), но непрореагировавший цикло-
гексен легко отделяется перегонкой и может быть повторно использован.
При разложении гидроперекиси циклогексена (XXIV) возможно обра-
зование циклогексен-2-она-1 и окиси циклогексена; минимальное их ко-
личество (3—10%) получается при обработке продукта окисления \N
NaOH при 40° [76] или сульфатом железа в спирте [77]. Условия де-
гидратации циклогексен-2-ола-1 см. стр. 112.

Таким образом, применение описанных в данном разделе схем для
синтеза производных циклогексадиена-1,3 нецелесообразно в связи с
образованием сложных смесей изомеров. В то же время, для синтеза
собственно диена (I) циклогексен (II) является наиболее доступным
исходным веществом. Среди рассмотренных выше методов наиболее чи-
стый препарат диена (I) может быть получен по способу Гофманна —
Дамма. Однако простейший путь бромирование — дегидробромирование
с помощью хинолина или более доступного алкоголята этиленгликоля
не потерял своего значения, несмотря на низкую степень чистоты полу-
чаемого диена, так как присутствующие примеси не мешают проведе-
нию многих реакций (например диеновой конденсации). Для освоения
в промышленном масштабе в настоящее время вне конкуренции окис-
ление (II) и дегидратация образующегося енола (XXV).

2. Синтез из циклогексен-2-онов-1

Циклогексеноны, относительно доступные в результате разнообраз-
ных реакций конденсации и циклизации, являются наиболее распрост-
раненными и, по-видимому, одними из наиболее перспективных исход-
ных веществ в синтезе замещенных циклогексадиенов-1,3. Основными
схемами такого синтеза являются:

Распространенность этих схем обусловлена тем, что основной их недо-
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статок (неоднородность получаемых диенов) был обнаружен только к
началу 60-х гг. с развитием хроматографической и спектральной техни-
ки анализа.

а) Синтез через вторичные спирты

Литературные данные по восстановлению циклогексенонов и дегид-
ратации образующихся непредельных спиртов приведены в табл. 1. Для
восстановления используется, в основном, алюмогидрид лития в кипя-
щехМ эфире [2, 21, 80, 82, 85]; выход спиртов составляет 70—90%. Обра-
зующиеся аллильные спирты термически устойчивы и легко очищаются
перегонкой.

В качестве основного метода дегидратации собственно енола (XXV)
в промышленном масштабе в литературе рассматривалось пропуска-
ние его паров над окисью алюминия [23, 86—88], причем оптимальный
выход диена (I) (до 85%) может быть получен при 270°. Установлено
[86], что реакция сопровождается образованием (II), циклогексана,
бензола, причем последний в первых порциях катализата отсутствует
[23]; количество примесей составляет 2—5% и растет с увеличением
времени контакта. Для уменьшения роли побочных процессов предло-
жено [88] разбавлять пары (XXV) водой; при оптимальном молярном
соотношении компонентов смеси 2 : 1 соответственно степень конверсии
составляет 77% и чистота продукта — 99%. По патентным данным [89,
90] при использовании специально приготовленного катализатора на
базе окиси алюминия удается достичь выхода 94% при степени чистоты
диена (I) 96,5% (остальное (II)).

Сообщалось [91, 92], что для парофазной дегидратации (XXV) эф-
фективными катализаторами являются фосфаты кальция и магния: при
250—280° и времени контакта 18—30 с, диен (I) удается получить с вы-
ходом 70—85% при степени чистоты по данным рефрактометрии 97—
99%, что представляется сомнительным. Описано применение с той же
целью алюминий-боридного катализатора в кипящем слое при 250—
280° [93] (выход до 93%, степень чистоты по ГЖХ 99,3%; остальное —
бензол 0,6% и (II) —0,1%).

Описана дегидратация замещенных циклогексенолов над окисью
алюминия при 300° [21] или 350° [85] (выход ~60%); следует предпо-
лагать, что образующиеся в этих условиях диены будут загрязнены про-
дуктами их диспропорционирования.

В лабораторной практике с той же целью широко использовалась
перегонка циклогексенолов в присутствии каталитических количеств
/г-толуолсульфокислоты [2, 82], бисульфата калия [94], хлористого
магния [75], иода [78] или кипячение с безводными сернокислой медью
или магнием [95] (см. табл. 1). По данным ГЖХ [2, 80] получаемые по
таким методикам циклогексадиены свободны 'от продуктов диспропор-
ционирования. По-видимому, относительно низкая температура реакции
в данном случае позволяет предотвратить также термическую изомери-
зацию образующихся циклогексадиенов-1,3 [2, 80].

Для дегидратации собственно циклогексенола и 5,5-дизамещенных
циклогексенолов недавно предложено [79, 96] непродолжительное на-
гревание вторичного спирта при 50° с йодистым метилтрифеноксифос-
фонием в гексаметилфосфортриамиде; образующиеся при этом с выхо-
дом 60—80% диены свободны от посторонних примесей. Однако для
случаев, в которых возможны различные направления элиминирования,
реакции не исследовались.

Данные табл. 1 показывают неоднозначность направленности дегид-
ратации замещенных циклогексенолов: во многих случаях предпочти-
тельным направлением реакции является 1,4-элиминирование, которое
при наличии алкильного заместителя в положении 3 приводит к обра-
зованию значительных (до 40%) количеств диенов с экзоциклической
двойной связью. Однородные препараты в результате данной реакции
могут быть получены только в двух случаях:
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ТАБЛИЦА I

Синтез циклогексадиенов через восстановление — дегидратацию циклогексенонов-1

Исходный кетон
Выход

спирта,
%

Уоло-
вия де-
гидра-
тации*
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Состав углеводородной фракции Ссылки
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ТАБЛИЦА 1 (окончание)

Исходный кетон
Выход
спирта,

%

Усло-
вия де-
гидра-
тации*
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леводород-
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О
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A-№-GH,C,H4SO.H; S-GuSO4; В-[(СЛвО),РСН,]+1-, Г-КНЕО4.

[821
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1) если любое из направлений дегидратации приводит к одному и
тому же веществу (это осуществляется при наличии одного заместителя
в положении 2, одного или двух заместителей в положении 5 или двух
одинаковых заместителей в положениях 2 и 5);

2) при геминальном замещении в положениях 4,4 или 6,6 когда мо-
жет реализоваться лишь одно из направлений реакции.

Таким образом, несмотря на его простоту и удобство, данный путь
синтеза замещенных циклогексадиенов, как правило, приводит к труд-
яоразделимым (в общем случае трехкомпонентным) смесям диенов.

б) Синтез через третичные спирты

Взаимодействие циклогексенонов с магний- и литийорганическими
соединениями с последующей дегидратацией третичных непредельных
спиртов является, по-видимому, наиболее часто употреблявшимся мето-
дом синтеза циклогексадиенов. Литературные данные по применению
такой схемы сведены в табл. 2 и 3. Во всех упомянутых в табл. 2 и 3
работах получение магнийорганических соединений и их взаимодействие
с кетонами осуществлялось в эфире в стандартных условиях.

Следует обратить внимание, что взаимодействие реактива Гриньяра
с циклогексенонами может осложняться 1,4-присоединением, приводя-
щим к предельным кетонам [2, 97]. Эта реакция снижает выход дие-
нов, иногда значительно. С ростом объема вступающего в молекулу за-
местителя доля 1,4-присоединения резко возрастает и может достигать
70% [97]; хлористая медь катализирует эту побочную реакцию [97,
124].

Образующиеся в результате основной реакции третичные спирты,
как правило, неустойчивы и легко дегидратируются, особенно в кислой
среде. При обработке реакционной смеси после магнийорганического
синтеза кислотами (например 6—10%-ной серной кислотой) выделить
названные спирты не удается и продуктами реакции являются диено-
вые углеводороды [104]. Традиционная обработка реакционной смеси
хлористым аммонием в ряде случаев также не позволяет выделить
спирты. Обработка водой дает возможность выделить эти спирты толь-
ко в том случае, если реакционная смесь вносится в смесь льда и воды;
обратный порядок смешения приводит непосредственно к диенам [125].
Неустойчивость получаемых спиртов осложняет их очистку и делает
целесообразным подвергать дегидратации остаток после удаления эфи-
ра от продукта гидролиза магнийорганических соединений (без высу-
шивания экстракта).

Дегидратация непредельных третичных спиртов может быть осуще-
ствлена путем их простой перегонки (80—120°) [2]. Добавление кислых
катализаторов (щавелевой [11], п-толуолсульфокислоты [2], бисульфа-
та калия [118]) значительно ускоряет процесс, однако выход диенов
при этом "°^колько падает. Состав продуктов дегидратации при пере-
гонке в нен*. ' чой среде или в присутствии я-толуолсульфокислоты
практически не ^зличается [2]. Описано [103] применение с той же
целью хлорокиси фосфора в пиридине (выход 62%). Применение столь
жестких условий, как пропускание паров третичного спирта над окисью
алюминия при 300° [121], очевидно излишне.

Состав смесей диенов, получаемых данным путем, достоверно уста-
новлен в весьма ограниченном числе случаев [2, 21, 104, 125]. В ряде
работ неоднородность получаемого продукта (наличие примеси диена с
экзоциклической двойной связью) высказывалась в форме предположе-
ния [106, 109, 117, 118]. В работе [109] предполагалось, что в некото-
рых реакциях «трансоидные» диены в образующихся смесях преобла-
дают. Как правило, получаемые диены рассматривались как однород-
ные вещества.

Приведенные в табл. 2 материалы показывают, что если вводимый
данным путем в молекулу радикал представляет собой алкильную груп-
пу, то количество образующегося диена с экзоциклической двойной
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ТАБЛИЦА 2

Синтез циклогексадиенов из циклогексен-2-онов-1 через магний- и литийорганические
соединения (состав продуктов реакции достоверно установлен)

Исходный кетон

О
II

/Ч
J
\/
То же

О
п
II

/чI I
ч/

То же

О
М

II

/Ч

/ч/СН3

о

/ч/f II
ч/ч СНз

То же

О
II

С)
™ ААсн

Реагент

CH3MgI

CH3MgI

CH 2 =CHMgBr

CH 2 =CHMgBr

CH3MgI

CH3MgI

CH3Li

CH3MgI

Усло-
вия де-
гидра-
тации*

A

Б

A

В

A

A

A

Г

Выход,

69

62

—

<15

40

—

77

Соотав смеси

СНз СНз СН2

1 II II

/\ /ч /ч1 1 I II 1I 1 II II 1

\/ ч/ ч/(59%) (11%) (30%)
То же То же То же
(59%) (12%) (29%)

/Х/Ч У\/\
1 I I

чУ \J
(64%) (36%)
То же То же
(60%) (40%)

ОПз ^ П 2
I II

1 II

/\ /ч
II 1 I I/ч/ /\/L1H3 ^ П з

(57%) .(43%)

СНз
I (СН2)2СН=СН2

/Ч/

ч/ч СН3

(50%)

СН2

| | (СН2)2СН=СН2

/ч/
1 II\/\

СНз(50%)
То же
(50%)
То же
(50%)

СНз

/Ч
||
II

(45%)

СН2
II

II

ЛЛЛ
ГЧ-Х Г'ХД

(55%)

Ссылка

2,83,
97]

[2]

[96]

[96]

[98—
103]

[104]

[104]

[21,
1 0 5 -
107]
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Исходный кетой

О

1!
/ ч - сни<

СН 3

Реагент

Cd3MgI

Усло-
вия де-
гидра-

тации *

Г

Выход,
%

—

Состав

CD 3

1
/V г н

1 1/ н з

сн3
(-50%)

ТАБЛИЦА 2

смеси

CD 2

II
/ \ г н

1 1/ 3

\/\
сн3

(-50%)

(окончание)

Ссылка

[801

' А — перегська; £— r.-ChbC6H4£C3F; В- (CJibOy l^; Г - С и £ О 4 .

ТАБЛИЦА 3
Синтез циклогексадиенов из циклогексен-2-онов-1 через магний- и литииорганические
соединения (состав продуктов реакции предполагается на основании схемы синтеза)

Замещение в исходном кетоне Реагент
Условия

Дегидрата-
ции'

Выход, % Ссылка

Незамещенный
То же
3-метил-
То же
То же
То же
3-этил-
3-я-бутил-
То же
3-грег-бутил-
4-изопропил-
4- (1,5-диметилгексил) •
2-фенил-
3-фенил-
То же
3-фенил-
То же
4-(СН3СвН4)-**
3 )
То же
3-(/г-С6Н5СбН4)-
З-метил-5-этил-
З-метил-5-и-пропил-
З-метил-5-изопропил-
3,5-дифенил-
То же
То же
5-фенил-З-ж-толил
5-фенил-З-л-толил

То же
То же
То же
То же
3,4,6-триметил-

C6H5MgBr
C3F7MgBr
C2H5MgBr

w-C3H7MgBr
u3o-C3H7MgBr
H-C4H9MgBr
C2H5MgBr
C2H5MgBr
«-C4H9MgBr
H-C4H9MgBr
CH3MgI
CH3MgI
C6H6Li
QHaMgBr
C6H5MgBr

C6H5C6H4Li**
CH3MgI
C6H5Li

CH3MgI
CH3MgI
CH3MgI
C6H5MgBr
CH3C6H4MgBr**
n-C6H5C6H4Li
n-CH3C6H4MgBr

C2H5MgBr
C3H7MgBr
CH 2 =CHMgBr
CH3CH = CHMgBr
CH3MgI

Д
Д
A
A
A
A

Д
Д
Д
Д
E

Ж
A
Б
Д
Д
Д
Д
Д
Д
Д
г
г
г
Д
Д
д
д
д

3
3

А
А
А

60
60
70
70
70

* А — перегонка; Б — i
(СООН)2; Ж - P C C I , вС 61

'* о-, м- и л-нзоиеры.

96 [13]
43 [108]
50 [109]
50 [109]
19 [109]
50 [109].
69 [ПО]
83 [ПО]
80 [ПО]
80 [ПО]
70 [111]
60 [112]
70 [113]
40 [114]

-100 [14, 114]
- 5 0 [11]
—50 - [115]
-50 [12]
- 5 0 [11]
- 5 0 [116]
—50 [116]

62 [106]
62 [117]
62 [117]
80 [15, 1151
80 [15]

- [П5]
- 8 0 [15]
- 8 0 [15, 102,

118—120]
[121]
[121]
[122]
[122]
[123]

Д — 10% H,SO4; E -

XV



связью превышает 30%. Если радикал вторичный, такие диены содею-
жатся в смеси еще в больших количествах. Наличие алкильного заме-
стителя в положении 3 исходного кетона приводит к увеличению выхода
«трансоидного» диена до 45—55% [3, 21, 104, 125]. Если заместители
в положениях 1 и 3 образующегося диена различаются, то следует
ожидать образования двух изомерных диенов с экзоциклической двой-
ной связью.

Наконец, 1,4-элиминирование может привести к появлению в про-
дуктах реакции циклогексадиена-1,3 с другим расположением внутри-
циклических двойных связей, чем этого следует ожидать из формаль-
ного рассмотрения схемы реакции, что наблюдалось, например, в рабо-
те [2].

Таким образом, данная реакция в ряду циклогексадиенов приводит
к сложным смесям продуктов, и литературные данные по указанному
вопросу содержат большое количество ошибок.

Выделение индивидуальных циклогексадиенов из получаемых сме-
сей требует применения препаративной ГЖХ. Исключением по-видимо-
му, является 1,3-дифенилциклогексадиен-1,3 [14] (однородный по схеме
синтеза) и другие полифенилциклогексадиены [11, 12, 115, 116], легко
очищаемые кристаллизацией. Однако следует иметь в виду, что и в
этом случае однозначно предсказать расположение двойных связей в
получаемом диене также затруднительно. Например, известно [116],
что применение данной схемы в приводимых примерах дает одно и то
же вещество (второй изомер, возможно, теряется в процессе очистки
кристаллизацией):

r '• X , l)(JK-C,H5)C,HtMgBr_1_3)H,O__

C . H .

Кроме того, в аналогичных схемах [11] при одном из заместителей
n-CeH5CeH4- и другом С6Н5- образуются диены, имеющие одинаковую
температуру плавления.

Таким образом, данный метод, несмотря на его широкое распростра-
нение, имеет лишь ограниченную пригодность.

в) Метод Даубена

В 1968 г. Даубен и сотр. [126] для превращения циклогексенонов в
циклогексадиены предложили использовать реакцию тозилгидразонов
этих кетонов с метиллитием в смеси бензола и эфира; литературные
данные по этому методу сведены в табл. 4.

:N—NH—SO,—V \

Сообщалось [129], что метиллитий в данном процессе может быть за-
менен н-бутиллитием, однако, по данным работы [126], такая замена
приводит к уменьшению выхода диена, и кроме того применение к-бу-
тиллития вызывает загрязнение полученного диена моноолефиновыми
соединениями. Значительным преимуществом обсуждаемого метода яв-
ляется то, что элиминирование водорода осуществляется исключительно
из а-положения к гидразоннои группировке. Это, в сочетании с низкой
температурой эксперимента, позволяет получать циклогексадиены за-
данного строения с высокой степенью чистоты.
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ТАБЛИЦА 4

Синтез циклогексадиенов через тозилгидразоны замещенных
циклогексен-2-онов-1

Исходный ке?он

О
II С Н 3

/ \ /

\ /

О
II

IIа
Ч/\н,

О
N

II
/ \

\ /

СН3

О
и

II

0
СН

/ \
СНз СНз

О
1!н

/ \
II\/

С(СН3)з
О
II СНз

Т
СНз

О
IIII

Q
СНз СНз

О
Ип

СНз /

(

/

3
11 СНз
' \ /

сн2 |

СНз

Г

Получаемый диен

СНз

II\ /

/\
СНз

\ /

СНз

0
СН

/ \
СНз СНз

0
С(СН3)з

СНз

(X
СНз

у
СНз СНз

с„ ч П |

/\/\сн

СН ^-^з

СНзсн2

СНз

\ /

5ыход,

50

40

—

—

—

87

85

—100

80

Ссылки

[127]

[127]

[128]

[128]

[128]

[126]

[64, 126]

[126, 129]

[126]
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ТАБЛИЦА 4 (окончание)

Исходный кетон

О
II

II

/ \
1 II
О

II

IIлАЛ

Получаемый диен

ЛАЛ
СвНв СвНб

Выход,

40

55

Ссылки

[126]

[126, 130—132]

г) Метод Плинингера

Относительно удобным методом синтеза замещенных циклогексадие-
нов (XXVIII) является сопряженная дегидратация — декарбоксилиро-
вание циклогексен-2-ол-1-карбоновых-4 кислот (XXIV)

О R* ОН

R'MgX

—
R1 СООС 2НБ

(XXVI) (XXVII)
R1

(XXVIII)

Оксикислоты (XXVII) синтезируются при восстановлении относительно
доступных эфиров оксокислот [16, 133] натрийборгидридом в этаноле
[16]; дегидратация—декарбоксилирование (как правило, без выделе-
ния оксикислот) осуществляется при их обработке 44-5W серной кисло-
той при 20°. Общий выход получаемых диенов [16] — 14—60%. Предло-
жено [134] в качестве восстановителя в данной схеме применять цинк-
боргидрид в бензоле (выход оксикислот 60—90%) и в качестве дегидра-
тирующего средства — динеопентилацеталь диметилформамида при
20—70° в неполярном растворителе (а-метилнафталин), используемом
одновременно как «подушка» при отгонке диена. Указанное позволило
увеличить выход диенов на последней стадии до 50—85%. Характерно,
что данная схема позволяет получать однородные по изомерному соста-

ТАБЛИЦА В

Синтез циклогексадиенов-1,3 при дегидратации—декарбоксилировании
циклогексен-2-ол-1-карбоновых-4 кислот

Замещение в исходном эфире
(XXVI) (R1 — R3) и получаеыом

диене XXVIII)

R'

СНз
СНз
Н
Н
СН8

СНз
Н

R*

Н
Н
СНз
СНз
СН3

Н

СНз

R»

X
X

 
X

X
 X

X
 5

R*

X
Q

X
X

X
X

X
се

Условия
восстановления

NaBH4

Zn(BH 4 ) 2

NaBH4

Zn(BH 4) 2

• NaBH,
CH3MgI
Zn(BH 4) 2

Выход
оксикислот,

63

60

86

64

94

Условия
реакции*

А
Б
А
Б
А
Б
Б

Выход
длена

14**
51
14**
50
85
54
84

Ссылка

[16]
[134]

[16]
[134]

[16]
[134]

]134]

* A — 5JVH,SO4, 20°; Б — динеопентилацеталь диметилформамида.
**На две стадии.
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ву диены, не содержащие посторонних примесей, как убедительно пока-
зано в работе [134]. Известные случаи применения этой схемы приво-
дятся в табл. 5. Данный метод несомненно является одним из перспек-
тивных в синтезе замещенных циклогексадиенов, однако условия дегид-
ратации— дёкарбоксилирования оксикислот (XXVII) нуждаются в
дальнейшем усовершенствовании, в частности, в замене дегидратирую-
щего средства (динеопентилацеталя диметилформамида) на более до-
ступное.

3. Синтез из циклогександионов и циклогександиолов

а) Исходные вещества

Относительно доступные циклогександионы-1,3 являются во многих
случаях исходными веществами для синтеза циклогексен-2-онов-1 по
схемам (см. например [135]):

OR1

R MgBr

Циклогександиолы-1,3 и -1,4 могут быть приготовлены путем гидриро-
вания соответствующих дионов или доступных ароматических диолов.
Циклогександиолы-1,2 образуются при окислении соответствующих цик-
логексенов.

б) Реакция замещения

При обработке циклогександиона-1,3 пятихлористым фосфором в
хлороформе с выходом ~ 6 0 % удается приготовить 1,3-дихлорциклогек-
садиен-1,3 (XXX), восстановление которого натрием во влажном эфире
позволяет получить соответствующий углеводород, содержащий при-
месь циклогексена:

П ^ С\ П
(XXIX) (XXX) (I)

Данная реакция описана также для 2-метил- [136]; 5,5-диметил-,.
5-фенил- и 2-метил-5-фенилциклогександионов-1,3; выход дихлорцикло-
гексадиенов составляет 50—80%, однако степень их чистоты не оцени-
валась.

в) Синтез через третичные спирты

Взаимодействие гександионов с двумя эквивалентами реактива
Гриньяра с последующей дегидратацией получаемого диола [137] при-
водит к диеновой фракции (XXXII) с выходом ~ 5 0 % :

Г I Х Н 3 2RMgBr;H,O,H®
Ч,

(XXXI)
(XXXIIa):R=C2H6

R

Ч С Н 3

(XXXII)
( X X X I I 6 ) : R = K - C 3 H ,

По данным ГЖХ образующиеся диены неоднородны, но на основании
частот колебаний двойных связей в спектрах КРС можно полагать, что
1,3-диены в смесях преобладают. По аналогичной схеме осуществлен
синтез дифенилциклогексадиена из циклогександиона-1,4 (XXXIII);
магнийорганический синтез в стандартных условиях привел к смеси
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цис- и транс- 1,4-дифенилциклогександиолов-1,4, дегидратация которой
с помощью 20%-ной серной кислоты с выходом 55% дала 1,4-дифенил-
циклогексадиен-1,3 (XXXIV) однородный, по мнению авторов [138].
Однако последующие данные [139] показали, что образец содержал
примесь 1,4-дифенилциклогексадиена-1,4 (XXXV) (от 25 до 75% в зави-
симости от времени контакта смеси диолов с кислотой). Такие смеси не
поддаются разделению [139], но их обработка трет- бутил атом калия в
грег-бутаноле с последующей кристаллизацией позволяет выделить ин-
дивидуальный диен (XXXIV).

г) Синтез через взаимодействие с ацетиленидами

Описано [140] взаимодействие диона (XXXIII) с ацетиленидом нат-
рия в жидком аммиаке, приведшее к транс- 1,4-диэтинилциклогексан-
диолу-1,4 (XXXVI), из которого с помощью стандартных методов, изо-
браженных на схеме, приготовлены дивинил- (XXXIX) и диацетил-
(XL) циклогексадиены-1,3.

НС=СН, NaNH;

с=сн

сзсн

H2,Pd/CaCO3

(хххш)

но'

(XXXVI), (67%)

HgSO4 я H2SO4 в

НО J3OCH3

ксн=сн, сн=сн2

POCI3,C5HSN

сн=сн2

(XXXVII)

сн==сн2

(XXXIX), (45%}

Р О С 1 3 , C 5 H 5 N

сосн.

(XXXVIII)

сосн3

(XL), (10%)

По аналогичной схеме с использованием фенилацетилена приготов-
лен 1,4-б«с-(2-фенилэтил)циклогексадиен [141]. Положение двойных
связей в полученных диенах, а также степень их однородности (что осо-
бенно важно для жидкого дивинилциклогексадиена) не определялись;
следует полагать, что препараты не свободны от примеси 1,4-изомеров.

Родственная схема использована [142] для получения диметилового
эфира циклогексадиендикарбоновой-1,4 кислоты (XLIV):

О НО C ^ N НО СООСНз
\ / \ /

о н
нсьсн.он

II
О

(ХХХШ)

HO C=N
(XLI), (85%)

CH3COO СООСНз

НО СООСНз
(XLII), (81 %)

СООСНз

(СН,СО)2О

СН3СОЬ СООСНз СООСНз
(XLIII), (90%) (XLIV), (75%)

Недостатком данной схемы является использование на последней ста-
дии пиролиза диацетата (XLIII) при 400°, который сопровождается ча-
стичным (18%) дегидрированием вещества. Однородность получаемого
диена относительно положения двойных связей подтверждена данными
ГЖХ и получением с высоким выходом аддукта диена (XLIV) с малеи-
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новым ангидридом. Очевидно, что данный изомер в соответствующей
равновесной смеси преобладает. Приводимые выше схемы не имеют об-
щего характера, и циклогександионы целесообразно использовать в ос-
новном для синтеза других исходных веществ, главным образом, цикло-
гексенонов.

д) Дегидратация циклогександиолов-1,2

Большим рядом исследований (см. например [143—145]) показано,
что дегидратация циклогександиола-1,2 не может служить методом
получения циклогексадиена, так как основными ее продуктами являются
циклогексанон и циклопентилальдегид. Получение диацетата циклогек-
сандиола-1,2 и его пиролиз (540—660°) описаны [146] как метод полу-
чения циклогексадиена, причем выход на последней стадии по данным
[146] составляет 84%. Однако образующийся циклогексадиен должен
быть в значительной степени загрязнен бензолом. Известно [147, 148],
что в продуктах пиролиза диацетата 1-метилциклогександиола-1,2, по-
лученного из 1-метилциклогексена, присутствует значительное количест-
во 3-метиленциклогексена. Кроме того, в условиях опыта должна про-
текать изомеризация получаемого диена и его ароматизация. Очевидно,
что применение этой весьма распространенной схемы получения диенов
из моноолефиновых соединений в циклогексадиеновом ряду нецелесо-
образно.

е) Дегидратация циклогександиола-1,3

Дегидратация циклогександиола-1,3 под действием 80%-ной серной
кислоты дает смесь циклогексадиенов-1,3 и -1,4 в соотношении ~ 5 : 1.
Дегидратация ц«с-5,5-димётилциклогександиола-1,3 [149, 150] при пе-
регонке над фталевым ангидридом с выходом 50% приводит к 5,5-диме-
тилциклогексадиену-1,3, содержащему по данным ГЖХ примесь 8%
3,3- и 8% 4,4-диметилциклогексенов, легко отделяемую перегонкой на
ректификационной колонке. В тех же условиях транс-2,2-диметилцик-
логександиол-1,3 [150] приводит к сложной смеси продуктов, которая
содержит менее 10% циклогексадиеновых углеводородов. Описана
[120] дегидратация 5,5,6-триметилциклогександиола-1,3 (XLV) при пе-
регонке с бисульфатом калия, приводящая по данным спектра КРС к
смеси изомерных диенов (XLVI) — (XLVIII):

СН 3 СН 3 СНз СН 3 СН 3 СН 3 СН 3 СНз

Х СНз /\/СНз ^
но/\Аон Ч/

(XLV) (XLVI) (XLVII) (XLVIII)

ж) Отщепление воды от циклогександиола-1,4

Отщепление воды от циклогександиола-1,4 при обработке 80%-ной
серной кислотой дает с выходом 44% смесь 1,3- и 1,4-циклогексадиенов
в соотношении 1 :4. При перегонке 1,4-диола над бисульфатом калия в
образующейся смеси диенов также преобладает 1,4-изомер. Использо-
вание в качестве дегидратирующего средства безводного сульфата маг-
ния [106] с выходом 40% позволяет получать смесь диенов, в которой
диен (I) содержится во много больших количествах. При перегонке
циклогександиола-1,4 с фталевым ангидридом (200°) [19] с выходом
88% удается приготовить смесь, состоящую по данным ГЖХ из 66%
диена (I) и 34% его 1,4-изомера. Упомянутые смеси легко разделяются
ректификацией. Описана [151] дегидратация циклогександиола-1,4 в
смеси с метанолом в паровой фазе над окисью алюминия при 240—250°;
выход смеси углеводородов составил 48%. Основным компонентом сме-
си, по-видимому, является диен (I), который выделен перегонкой на
колонке и с хорошим выходом образует аддукт с малеиновым ангидри-
дом.

Замену дегидратации циклогександиолов-1,4 превращением их в ди-
ацетаты с последующим пиролизом следует считать нецелесообразной,
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так как в условиях опыта (450—500°) в значительной степени (до 28%)
[152] происходит ароматизация.

Приведенные данные показывают, что синтез циклогексадиенов-1,3
из циклогександиолов приводит, как правило, к смесям названных дие-
нов с их 1,4-изомерами.

4. Реакции конденсации и циклизации

а) Диеновая конденсация

Одной из реакций, имеющих препаративное значение для построения
циклогексадиенового ядра, является диеновая конденсация ацикличе-
ских диенов с диенофилами этиленового ряда в том случае, если один
из аддендов (диен или диенофил) содержит заместитель, который впо-
следствии может быть легко элиминирован, например [153]:

N(C2H6)2 CHO N(C2H6)2

.1 / кипячение в эфире ч I ,СНО 5%-наяНСГ /СНО

I +'
ч . \/

Примеры использования данной схемы сведены в табл. 6. В качестве
подлежащей элиминированию группировки применялись диалкилами-
но-, ацетокси-, алкоксигруппы, а также атом хлора. Специфика реак-
ции диеновой конденсации ограничивает возможности данной схемы
только синтезом циклогексадиенов, содержащих электроноакцепторные
группировки, главным образом, карбонильную и карбоксильную груп-
пу. Степень чистоты, а также изомерный состав получаемых диенов,
описанных в табл. 6, в подавляющем большинстве случаев, не контро-
лировались. Однако можно полагать, что элиминирование предпочти-
тельно осуществлялось именно по изображенному направлению, так
как оно соответствует отщеплению наиболее подвижного атома водо-
рода из а-положения к злектроноакцепторной группировке, тогда как
изомеризация диенов в условиях опыта маловероятна.

Недавно [168] сообщалось, что при диеновой конденсации 1-ацеток-
сибутадиена-1,3 и его гомологов с производными акриловой и фумаровой
кислот образуются ацетоксициклогексенкарбоновые или дикарбоновые
кислоты, которые в результате элиминирования уксусной кислоты и де-
карбоксилирования могут быть превращены в соответствующие цикло-
гексадиены-1,3 с выходом 69—87%.

ОСОСНз СООН ОСОСНз

+ R2/

R1

К сожалению, конкретные методики в работе [168] отсутствуют; от-
сутствуют также какие-либо данные о положении двойных связей в об-
разующихся диенах.

б) Внутримолекулярная реакция Виттига

Обнаружено [169], что при взаимодействии аллилидентрифенилфос-
форана (L) с кетоэфиром (XLIX) вместо ожидаемого продукта конден-
сации по Виттигу с выходом 60% образуется соединение с циклогекса-
диеновым кольцом (LI):

СНз Р(СеН5)3 СН3

/СООС2Н5
Ш з ' "
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Данный метод является общим для синтеза замещенных циклогекса-
диенов-1,3 [169, 170]

(С6Н5)г

(LIV) (LV)

В данной реакции [170] осуществляется присоединение илида (L) к
fi-положению непредельного кетона (LII) с образованием структуры
типа (LIII). Перенос протона приводит к илиду (LIV), способному
вступать во внутримолекулярную конденсацию Виттига. Реакция про-
текает в мягких условиях и позволяет получать диены с выходом 30—
60%. Исходный илид типа (L) синтезируется при восстановлении соот-
ветствующего бромистого фосфония н-бутиллитием:

<СвН5)3 Р [ ( С б Н 5 ) 3 РСН 2 -СН=СН 2 ] Вг© ( C e H | i ) g Р = С Н - С Н = С Н 2 .

По данным работ [169, 170] реакция не сопровождается какими-либо
побочными процессами и позволяет получать однородные препараты
циклогексадиенов-1,3. Примеры применения данной реакции представ-
лены в табл. 7.

Конденсация бромистого транс- 1-бутадиенилтрифенилфосфония
(LVI) с енолятами карбонильных соединений является удобным мето-
дом синтеза циклогексадиенов [171—173]. Соль (LVI) с высоким выхо-
дом (92%) может быть получена при взаимодействии трифенилфосфина
с транс- 1,4-дибромбутеном-2 (LVII) в бензоле с последующим дегидро-
бромированием образующегося бромистого (гра«с-4-бромбутен-2-ил)-
трифенилфосфония (LVIII) безводным карбонатом натрия в хлоро-
форме.

(С8Нб)3Р + вг/ 2 Ч а У N : H / -*
(LVII)

Na 2 CO 3

W Х

(LVIII)

(LVI)

сн

(QH 5 ) 3

Вге

При кипячении соли (LVI) с карбонильными соединениями в виде ено-
лятов (LIX) в тетрагидрофуране образуются циклогексадиены-1,3 (LX):

OsNa®
I
С

СН.
\

(LIX)

СНз

COOCjHs

Ч С Н ^

(LVI)

© Br° -+лм Г\ГГ\
4 P ( C e H 5 ) 3 J C2H6OCO

(LX)
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ТАБЛИЦА б

Диен

N(C2H5)2

\

\

К
То же

То же

То же

То же

То же

Синтез циклогексадиенов через

Диенофил

СНО

II
II

СООС2Н6

II
1

СООСНз

I

сно
/
1
!

СНз

С-СНз
/ II
II °

Р(ОС2Н5)2

/ 1
О

Аддукт

N(C2H6)2

А/ С н о

|
Ч /

N(C2H8)2

/v / COOC2H5

II
Ч/

N(C2H6)2

) ,СООСН3

/ \
||
ч/

N(C2H6)2

/Ч/

I I
N(C2H5)2
1

(Yi
ч/N(

Ч/

С2Н6)2

/Р(ОС 2 Н 5 ) 2

О

диеновую конденсацию—элиминирование

Элиминируемая
Молекула

HN(C 2 H 5 ) 2

То же

То же

То же

То же

То же

Условия эли-
минирования

5% НС1

НС1 в
С2Н5ОН

То же

10% НС1

нагревание

NaH

Выход, %

40

58

42

16

< 2 0

- 3 0

Цйклодиен

сно
/ \ /1 1
ч/

СООС2Н5с/
СООСНз

111
ч/

сно
/ \ /
1 1
ч/чСНз

с-сн3

(г
/ч
IIч/

Р(ОС2Н5)2

/1
О

Ссылки

[153]

[154—158]

[159]

[153]

[153]

[160]



ОСОСНз

\
OCOCHg

[

\
QH5

OCOCH,

\
I

C 2 H 5

OC 2H 5

CH; /4
I

Cl

I

\

To же

\ о

cooca

СН3ООС

соон

CHO

To же

CO.
\

)o

NC Cl

ОСОСНз

c o >

-co/
ОСОСНз

I

C2H5

/COOCH3

'\c00CH3

ОСОСНз

\ / \ /
COOH

C2H5

OQH5

сно

CH 3

Cl
I CHO

Cl

Л-СО.

\/
-co>°

\ /

С1

CN

CH3COOH

To же

To же

C2H5OH

HC1

To же

HC1

4% KOH

нагревание

нагревание

нагревание

КОН в
СНзОН

-60

< 2 0

30

80

-80

соон

U
соон

соон

\
соон

Y
соон

Г
сно

CH»

\ /

СНО

соон

соон
CN
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[164]
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[166]

[167]
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ТАБЛИЦА 7

Синтез циклогексадиенов при
с

Непредельный кетон

сн/ \ /
II

О

с н з \ с / с н \ с / с н з

С Н з 7 II
О

о
II СН2

1
СНз О

\ / \ /

1 сн.
\

СНз

О
II
и

СНз

С Н з \ СООС2Н5**

сн3/ \_Шз

• jj
о

СП
\ / СНз

конденсации а.р-непредельных кетонов
аллилиденфосфоранами [170]

Илид *

Б

А

Б

А

с
и

А '

А

Полученный диен

СН3

1

/ч
У

СН3

СНз

Си /X>и
СН3

\ / \ / \
СНз

СНз\/\/х
1 1

/\СНз СНз

СНз

/\/ч
1 1

СНз

(II
\ /

^СН3

С-\_/

Условия
реакции

Эфир, 25°,
30 Ч

Эфир, 25°,
30 ч

ТГФ, 25°,
18 ч

ТГФ, 25°,

16 ч

ТГФ, кипя-
чение,
30 ч

Эфир, 25°
14 ч

Эфир, 25°
12 ч

Выход, %

62

55

25

41

25

60

32

L * А: СН,=СВ—СН=Р(С«Н5)3; Б: СН,—СН=СН—СН=Р(С„'М5),.
** См. [169].

Примеры использования данной реакции представлены в табл. 8. Об-
суждаемый метод приводит к диенам высокой степени чистоты. Взаи-
модействие дифосфониевой соли (LXI) с грег-бутилатом калия в эфире
также приводит к соли (LVI), которая в условиях опыта конденсируется
с карбонильными соединениями, давая циклогексадиены с высоким вы-
ходом [171]

,Br

(LVH)

(С в Н 6 ) 3 Р /

Вгэ

©
гч СНч Р (СвН5)з (СН»).СОК СТ VU

Х С Н / Х С Н 2 / в г е - ^ ( L V 1 >

(LXI)
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ТАБЛИЦА 8

Синтез циклогексадиенов при взаимодействии енолятов карбонильных
соединений с бромистым транс-1-бутадиенилтрифенилфосфином [171]

Исходный кетон или альдегид

о=сн-сн</

Х С О С Н 3

Се Не

о=сн—сн
\

с6н5

С в Н 5 — С — СН
II

О

с вн 6-с-сн 2-с вн 5
II
II

о
СНз

СНз-С-СН
II \

о сосн3

СНз

СНз-С-СН
II \

О СООС2Н5

СНз
\

/ сн*
х сн 3

н з \ / \ *сн.

1 ОН

н

Продукт реакции

, х < с н ,

X /
г _ы.

1хс6н6

с а н 5
1

X/

Is

X /
СНз

/ \ / 3

хсосн 3X /

СН3

/ - \ / с н з

X / С О О С 2 Н 5

СНз

1М1/ \

Ч С Н 3

/~т т

/ \

II
II\ / \ / \ /~"3

с
он

Выход, %

35

35

45

57

40

57

85

73

* См. [172].

в) Электроциклизация гексатриенов-1,3,5

Известно, что к соединениям ряда циклогексадиена приводит тер-
мическая циклизация З-^мс-гексатриенов-1,3,5:

А I
X/

(LXII) (I)

Литературные данные по этой реакции сведены в табл. 9. Обсуждаемое
превращение является типичной электроциклизацией, протекающей
строго стереоизбирательно [185—187] дисротаторным путем. В реакцию
циклизации при температуре ниже 230° вступают только 3-^ыс-триены;
их З-гранс-изомеры ниже указанной температуры термически стабильны
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[184—188]. Потенциальный барьер превращения 3-гранс-триенов в цис-
изомеры составляет 41—45 ккал/моль [188, 189].

В мягких условиях (100—170°) реакция не сопровождается образо-
ванием побочных продуктов. Однако несмотря на простоту осуществле-
ния, циклизация цыс-гексатриенов-1,3,5 не имеет в настоящее время пре-
паративного значения вследствие малой доступности индивидуальных
3-г{ис-триенов, синтез которых чаще всего приводит к их смесям с транс-
изомерами. Использование таких смесей не позволяет получать одно-
родные циклогексадиены-1,3.

Сообщалось [190, 191], что реакция циклизации гексатриенов-1,3,5
катализируется окисью алюминия, однако применение этого катализа-
тора нельзя считать целесообразным, так как продукты реакции будут
неизбежно загрязнены ароматическими соединениями.

Ряд синтетических методов, направленных на получение гексатрие-
нов- 1,3,5, приводит непосредственно к циклогексадиенам. Так, при дегид-
ратации гексадиен-1,5-ола-3 (LXIII) с помощью фталевого ангидрида
наряду с гексатриеном (LXII) (70%) образуется диен (I) (30%):

Н 0 \ / \

(LXIII) (LXII) (I)

Циклодегидратация замещенных гексадиен-3,5-олов-2 протекает также
под действием окиси алюминия при 200—500°. Однако получаемые в та-
ких условиях циклогексадиены [9, 179, 180, 192, 193] в значительной
степени (до 80%) претерпевают ароматизацию [179].

Таким образом, из многообразных реакций конденсации и циклиза-
ции, приводящих к соединениям ряда циклогексадиена-1,3, препаратив-
ное значение могут иметь синтез через фосфорорганические соединения
и диеновая конденсация ациклических соединений с последующим эли-
минированием заместителя. Последняя реакция не может, однако, рас-
сматриваться как общий метод синтеза циклогексадиенов-1,3.

5. Прочие методы

.Среди многочисленных прочих реакций, продуктами которых явля-
ются циклогексадиены-1,3, препаративное значение имеют лишь немно-
гие. К таким реакциям могут быть отнесены изомеризация циклогекса-
диенов-1,4, синтез кислот циклогексадиенового ряда, а также трансфор-
мация заместителей при готовом циклогексадиеновом-1,3 ядре.

а) Изомеризация циклогексадиенов-1,4

Циклогексадиены-1,4 получают путем восстановления ароматиче-
ских соединений щелочным металлом (обычно натрием) и спиртом в
жидком аммиаке; из обширной библиографии по данной реакции огра-
ничимся упоминанием лишь первой [194] и обзорных [195, 196] работ.
Наиболее удобная пропись получения собственно циклогексадиена-1,4
приводится в работе [197]. Циклогексадиены-1,4, содержащие электро-
ноакцепторные группировки (например карбонильную или карбоксиль-
ную), доступны в результате диеновой конденсации бутадиенов-1,3 с
ацетиленовыми диенофилами (см., например, [198]).

Сообщалось, что превращение циклогексадиена-1,4 в 1,3-изомер (I)
возможно при обработке алкоголятами щелочных металлов (в жидком
аммиаке [199, 200] или в диметилформамиде [201]) или амидом каль-
ция [202]. Следует учитывать, однако, что данное превращение обра-
тимо и соотношение диенов в образующихся смесях существенно зави-
сит от природы основания и растворителя, а также других условий ре-
акции (см., например, [8]). Не исключено, что изомеризация
циклогексадиена-1,4 в присутствии этилата натрия в жидком аммиаке
(при условии отсутствия в реакционной смеси донора протонов) может
быть положена в основу промышленного производства диена (I), если
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лользованию.
Восстановление ароматических соединений с последующей изомери-

зацией получаемого циклогексадиена-1,4 описано как метод синтеза за-
мещенных циклогексадиенов-1,3 на примерах толуола [202, 203] л-кси-
лола [203J, анизола [204—206], 1-метокси-3,4-диметилбензола [205],
1-(диметиламино)-4-метилбензола [207] и дифенила [208]. Реакция
изомеризации проводилась под действием, главным образом, амида
натрия в жидком аммиаке, причем выход, как правило, довольно высок,
но в отдельных случаях [206] отмечалась обратимость реакции.

б) Метод Байера

В числе превращений ароматических соединений в циклогексадиено-
вые-1,3 одним из наиболее удобных является восстановление фталевой
кислоты (LXIX) (точнее ее натриевой соли) 3%-ной амальгамой нат-
рия по Байеру, приводящее с выходом 60% к г/?а«с-циклогексадиен-
3,5-дикарбоновой-1,2 кислоте (LXX), легко очищаемой кристаллиза-
цией:

(LXIX) (LXX)

Сообщалось [209], что превращение (LXIX) в (LXX) удается осущест-
вить электрохимическим восстановлением на свинцовом катоде с выхо-
дом 99%. Следует иметь в виду, что при кипячении в водном растворе
кислота (LXX) количественно изомеризуется в циклогексадиен-2,4-ди-
карбоновую-1,2 кислоту [210, 211].

в) Изомеризация 4-винилциклогексена

Изомеризация доступного 4-винилциклогексена-1 (LXXI) (димера
бутадиена-1,3) использовалась как метод получения 1-этилциклогекса-
диена-1,3 (LXXII):

~Ч=СН 2 ^ ^ ^ С Н г С Н з

(LXXI) (LXXII)
При пропускании диена (LXXI) над окисью алюминия при 350° вы-

ход диена (LXXII) составляет 60% [212, 213]; по данным ГЖХ вещест-
во содержит большое число побочных продуктов, присутствующих в
малых количествах. Однако крайне маловероятно, чтобы получаемый в
этих условиях диен (LXXII) не содержал значительной примеси зтил-
бензола и 2-изомера.

Как катализатор для проведения той же реакции применялся [214]
кобальтцен (15 ч при 185°). Можно полагать, что в этих достаточно мяг-
ких условиях получаемое вещество будет более однородно, однако его
выход (23%) невысок.

г) Синтез циклогексадиендикарбоновой-1,4 кислоты

Для получения циклогексадиен-1,3-дикарбоновой-1,4 кислоты
(LXXVII) широко используется следующая схема [210, 215—217]

СООН COCI Br COC1 Вг СООСНз СООН

! I \ / \ / !
SOCI. I -Вг2 | j CHsOH ^ I I КСН;СНзОН

СООН COCI Br COCJ Вг СООСНз СООН
(LXXIII) (LXXIV) (LXXV) (LXXVI) (LXXVII)
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Взаимодействие кислоты (LXXIII) с тионилхлоридом при температуре
его кипения приводит к дихлорангидриду (LXXIV). Бромирование по-
следнего (без выделения в чистом виде) при комнатной температуре и
последующая обработка метанолом при кипячении дает смесь цис- и
трамс-изомеров дибромэфира (LXXVI). При кристаллизации с выходом
44% удается выделить однородный транс-изомер (LXXVI) [217]2. Де-
гидробромирование гранс-дибромэфира (LXXVI) раствором едкого ка-
ли в метаноле при кипячении с почти количественным выходом приво-
дит к кислоте (LXXVII), легко очищаемой кристаллизацией. Несмотря
на большое число стадий, целевой продукт удается получить с удовле-
творительным выходом.

д) Трансформация заместителей в циклогексадиеновом-1,3 ядре

Трансформация заместителей при готовом циклогексадиеновом-1,3
ядре представлена ограниченным числом примеров, причем используют-
ся, как правило, стандартные синтетические методы: этерификация кар-
боновых кислот [210, 215, 217, 218] (выход 70—80%), омыление эфиров
обсуждаемых кислот [219], превращение циклогексадиен-3,5-дикарбо-
новой-1,2 кислоты в соответствующий ангидрид [163] и восстановление
эфиров замещенных циклогексадиен-3,5-дикарбоновых-1,2 кислот алю-
могидридом лития до соответствующих диолов (выход 70—80%) [220,
221]; последние через их тозилаты или мезилаты повторным восстанов-
лением алюмогидридом лития удавалось с выходом до 80% превратить
в углеводороды с двумя метальными группами [220, 221]. Таким обра-
зом, большинство реакционно-способных группировок в циклогексадие-
нах-1,3 удается трансформировать, не затрагивая диенового ядра.

IV. ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Рассмотрение описанных выше синтетических методов в ряду цикло-
гексадиенов-1,3 позволяет отметить следующее.

Для синтеза собственно циклогексадиена-1,3 в лабораторной прак-
тике наиболее удобен путь бромирования—дегидробромирования цикло-
гексена. Метод Гофманна — Дамма позволяет получить достаточно од-
нородный препарат. Заметно более простой метод дегидробромирования
дибромциклогексана с помощью хинолина или алкоголятов спиртов мо-
жет быть рекомендован в тех случаях, когда присутствие в получаемом
препарате циклогексена и бензола не помешает осуществлению после-
дующих превращений.

Среди описанных в литературе методов синтеза замещенных циклогек-
садиеноз большинство нельзя считать удовлетворительными. Так, наи-
более распространенные схемы, в которых исходными веществами явля-
ются циклогексены, циклогександионы, циклогексеноны и циклогексан-
диолы, как правило, дают сложные смеси углеводородов, причем в этих
смесях диен, к которому при формальном рассмотрении должна приво-
дить реакция, может присутствовать лишь в незначительных количе-
ствах.

В числе общих препаративных методов синтеза индивидуальных за-
мещенных циклогексадиенов, важнейшими являются:

а) взаимодействие тозилгидразонов циклогексенонов с литийалки-
лами.

б) сопряженная дегидратация — декарбоксилирование циклогексен-
2-ол-1-карбоновых-4 кислот;

в) конденсация фосфорорганических соединений с непредельными
кетонами или енолятами предельных кетонов.

Схемой, позволяющей легко получать циклогексадиены, содержащие
электроноакцепторные группировки, является диеновая конденсация

2 Выделение остальной части продуктов реакции [215], по-видимому, следует счи-
тать нецелесообразным, так как получаемая смесь содержит диметиловый эфир тереф-
талевой кислоты.
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ациклических диенов с последующим элиминированием функциональ-
ной группы, содержащейся в диене или диенофиле. Многие прочие из
описанных выше методов позволяют в отдельных конкретных случаях
получать замещенные циклогексадиены-1,3 с хорошим выходом и высо-
кой степени чистоты, однако такие случаи для рассмотренных схем явля-
ются скорее исключением, чем правилом.

Для промышленной реализации в настоящее время наиболее подго-
товлен метод окисления циклогексена кислородом воздуха и дегидрата-
ция образующегося циклогексенола. Несмотря на относительно низкий
выход продукта окисления за один цикл (15—30%), возможность лег-
кой регенерации непрореагировавшего циклогексена позволяет достиг-
нуть его конверсии в циклогексенол до 70%. Условия дегидратации по-
следнего достаточно хорошо отработаны. Та и другая стадия может быть
положена в основу непрерывного процесса. Не исключено, что хлориро-
вание циклогексена и последующее дегидрохлорирование дихлорцикло-
гексена или 3-хлорциклогексена может оказаться экономически более
целесообразным, однако по сравнению с описанным выше этот метод
менее изучен.
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