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I. ВВЕДЕНИЕ

Эпоксидирование олефинов по характеру поведения реагента и суб-
страта имеет много общего с целым рядом реакций, рассматриваемых
как модели биологического монооксигенирования [1]—окислением
аминов, фосфинов, сульфидов, шиффовых оснований, азосоединений
[2—4], аренов [5], алканов [6] и т. д. По этой причине новые сведения

о синтезе и механизме действия любого из эпоксидирующих агентов
приобретают общетеоретическое значение для развития представлений
о жидкофазном окислении, как методе органической химии, и понима-
ния многих биологических процессов.

Химия оксиранов развивается по двум направлениям. Одно их них
составляет промышленное производство важнейших в практическом от-
ношении эпоксидных соединений: окисей этилена, пропилена, бутена-1,
бутадиена, стирола, эпихлоргидрина, широкого ассортимента малотон-
нажных циклоалифатических моно- и диэпоксидных соединений [2, 7].
Второе направление связано с важной ролью оксиранов в жизнедея-
тельности растительного и животного мира. Широко исследуются свой-
ства эпоксидированных терпеноидов, каротиноидов и стероидов [2],
ювенильно-гормональная активность ряда природных и синтетических
эпоксидных соединений [8—10], токсические и канцеролитические свой-
ства эпоксидсодержащих интермедиатов, образующихся в процессе
окисления ароматических углеводородов [11].

Физиологическая активность многих природных соединений, содер-
жащих эпоксидный кислород, ставит задачу развития синтеза их ана-
логов и разработки широкого набора методов стерео- и регионаправлен-
ного эпоксидирования. В этой области достигнуты значительные успехи
[12], широкое использование при этом получило направляющее влия-
ние соседних функциональных групп (ОН, СООН, SiR и др.). В свою
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очередь выяьление стереихимических последствии эпоксидирования
стало мощным средством расшифровки механизма окисления различных
объектов.

Цель настоящего обзора — систематизация эпоксидирующих аген-
тов, выявление общих признаков и различий в механизме их образова-
ния и действия на олефины '.

Центральное место в обзоре занимает реакция эпоксидирования оле-
фннов надкислотами, наиболее полно изученная в тесной связи с соль-
ватационными и ассоциативными явлениями. Значение полученных при
этом данных определяется тем, что многочисленные реакции с участием
гидропероксидов осуществляются, как и реакция Прилежаева, в слож-
ной системе донорно-акцепторных взаимодействий и сочетают в себе как
гетеро-, так и гемолитические превращения.

II. ОРГАНИЧЕСКИЕ НАДКИСЛОТЫ

Со времени выхода в свет в 1974 г. фундаментальной монографии
Прилежаевой [2] в развитии метода эпоксидирования надкислотами
достигнут большой прогресс. Постоянный интерес вызывают методы по-
лучения безводных надкислот, прежде всего низших (Ci—С4), основан-
ные на ацилировании перекиси водорода карбоновыми кислотами либо
ангидридами в присутствии кислотных катализаторов [13—16].

Промышленное значение приобретает водная надуксусная кисло-
та [17].

Взаимодействием карбоксилзамещенного полистирола с пероксидом
водорода в метансульфокислоте синтезированы полимерные надкисло-
ты [18].

Кристаллическую надбензойную кислоту получают по улучшенной
методике из хлористого бензоила [19] и щелочным гидролизом переки-
си бензоила [20]. Ряд олефинов эпоксидировали надбензойной кисло-
той и ее замещенными в ядре аналогами в момент образования из со-
ответствующих хлорангидридов и пероксида калия в присутствии ка-
тализатора межфазного переноса [21, 22].

л;-Хлорнадбензойную кислоту широко используют для синтеза окси-
ранов, чувствительных к кислотам, в присутствии буферов (водные
растворы Na2CO3, NaHCO3, Na,HPO4) [23—27].

Продолжаются работы по синтезу надкислот окислением кислоро-
дом воздуха альдегидов: уксусного, пропионового, масляного, изомасля-
ного [28—30], п-толуилового [31], пентафторбензойного [32] и п-карб-
метоксибензойного [33].

Для эпоксидирования электронодефицитных олефинов успешно ис-
пользованы мононадмалеиновая [34—38], моно-, ди-, трихлорнадуксус-
ные [34—41] и 2,4-динитроиадбензойная [42] кислоты. Показано ката-
литическое влияние органических азотсодержащих (аминов, пиридина,
мочевины, гуанидина и др.) и неорганических оснований на реакцию
ангидридов кислот с перекисью [37, 43—46]. Усовершенствована мето-
дика применения надфталевой кислоты [47—49]. Надфталевая кислота
in siiu π в кристаллическом виде [47, 50—52], а также п-карбметокси-
надбензойная кислота [33] представляют собой перспективные в прак-
тическом отношении окислители. Об эпоксидирующей способности ряда
надкнслот можно судить по относительным скоростям эпоксидирования
бромистого аллила надуксусной, надмуравышой, монохлорнадуксусной,
надбензойной, мононадфталевой и мононадмалеиновой кислотами при
40°С в уксусной кислоте, которые составляют соответственно 1,0, 1,54,
1,70, 1,84, 8,7 и 15,1 [48].

Константы скорости эпоксидирования 1,4-дибром-2-метилбутена-2
монохлорнадуксусной (при 10°С), дихлор-, трихлор- и трифторнадук-

1 Систематическое рассмотрение механизма эпоксидирования олефинов кислоро-
дом выходит за рамки настоящей статьи.
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сусными (при 2° С) кислотами относятся как 1:13:1000:2700, хотя в
суммарной эффективности этих надкислот различия не столь существен-
ны. Более того, трихлорнадуксусная кислота эффективнее фторсодер-
жащего аналога, так как с усилением акцепторного влияния заместите-
лей равновесная концентрация надкислоты в реакции ангидридов кислот
с пероксидом водорода понижается, а потери активного кислорода за
счет разложения возрастают [45].

Важнейшей сферой применения надкислот является эпоксидирова-
ние электронодефицитных олефинов, для осуществления которого тре-
буются концентрированные растворы надкислот, в ряде случаев с добав-
лением буферных оснований. В этой связи выполнена серия работ по ι
изучению механизма взаимодействия надкислот с олефинами в широком
интервале концентраций реагентов и кислотно-основных свойств среды
[48, 53—56].

Оказалось, что в многокомпонентных растворах с интенсивным
Н-комплексообразованием взаимодействие олефина с надкислотой про-
текает как сложный процесс, кинетика и направление которого в высо-
кой степени зависит от протонодонорно-акцепторных свойств среды. Мно-
гие из установленных в этих условиях экспериментальных фактов не-
объяснимы с позиций общепринятого механизма, предполагающего
участие в реакции лишь несольватированной молекулы надкислоты с
внутримолекулярной водородной связью [2].

Характерно, что собственно эпоксидирование олефина, как правило,
конкурирует со спонтанным или индуцированным слефином разложени-
ем надкислот. В то же время при изменении условий олефин может по-
давлять самопроизвольное разложение надкислоты [53—56]. Кинети-
ческими методами показано, что промежуточный комплекс олефин —
надкислота в ряде случаев диспропорционирует в продукты
изомеризации или раскрытия эпоксидного цикла, минуя стадию образова-
ния оксирана [57]. Влияние сольватации на конечный результат реак-
ции демонстрируется на примере эпоксидирования диаллилмалеата над-
малеиновой кислотой в близких по основности растворителях: диэтило-
вом эфире и ТГФ [58]. В первом случае образуются преимущественно
оксираны, а в ТГФ — продукты раскрытия эпоксидного цикла.

Весьма показательны опыты [54, 56] по эпоксидированию олефинов
надкислотами в условиях постепенного наращивания в растворе началь-
ной концентрации основания (ДМФА), ведущего, как известно [59], I
к изменению структуры ассоциатов надкислоты. Вначале повышение j
концентрации ДМФА, как и следовало ожидать [2], понижает £эпот«., J
далее, в строго определенном интервале его концентраций наблюдается |
индуцированное олефином гомолитическое разложение кислот. Наконец, ;
область индуцированного разложения резко сменяется областью инги- j
бирования спонтанного разложения RCO3H. При этом k эпоксидирова- ]
ния существенно возрастает, хотя степень ассоциации надкислоты с ос- j
нованием увеличивается.

Эффекты индуцирования и ингибирования разложения надкислот {
олефинами в высокой степени специфично зависят от условий сольвата- I
ции и ассоциации с основаниями [56]. Весьма интенсивно разлагаются j
под влиянием олефина и очищенные надкислоты (95—99%-ные), причем i
с повышением их концентрации вклад процесса разложения возрастает. |

Реакция эпоксидирования и сопутствующие превращения надкислот j
подвержены автокатализу либо ингибированию [55, 56] вплоть до пол- \
ного прекращения реакции при наличии в растворе еще значительных * '
концентраций реагентов [60]. Второй порядок реакции наблюдается
лишь при значительных концентрациях кислоты, например, при исполь-
зовании надкислот, полученных на основе ангидридов кислот. В этих
условиях образующиеся в реакции кислота и оксиран (основание) су-
щественно не изменяют кислотно-основные свойства среды.

Для реакции Прилежаева и конкурентных процессов характерен так
называемый эффект разбавления [55, 56, 60, 61]: с понижением кон-
центрации реагентов и разрушением межмолекулярных водородных свя-
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зей понижается удельная скорость (k), а активационные параметры
(£'акт, AS^) варьируются в широких пределах. В ряде случаев обнару-
живается своеобразный «органический» вариант солевого эффекта:

искусственное повышение концентрации ассоциатов типа RCO2~· BH
повышает скорость процесса [56, 60, 62],— что указывает на значитель-
ное разделение зарядов в активированных комплексах.

Из изложенного выше следует, что олефин атакует надкислоту,
включенную в систему межмолекулярных связей. Донорно-акцепторное
(«мягкое») взаимодействие реагентов конкурирует с «жестким» Н-комп-
лексообразованием надкислоты, и в результате замещения лигандов
растворителя или основания (Solv) в ее сольватной оболочке олефин
образует новый ассоциативный комплекс (π-комплекс, электронодонор-
но-акцепторный комплекс — ЭДАК):

О
О

RC-OOH-nSolv + /С=С(
RC—О—О—Η

Τ

ЭДАК

• т Sol ν -)- (п — т) Solv

Концентрация ЭДАК соизмерима с концентрацией реагентов и при
достаточно большом избытке олефин способен нацело сольватировать
надкислоту, вызывая многократное ускорение процесса эпоксидирова-
ния [56, 63—65].

Стадия образования ЭДАК ответственна за автокатализ и ингибиро-
вание реакции эпоксидирования. Причина автокатализа заключается в
том, что образующаяся в реакции кислота способствует десольватации
надкислоты, вследствие чего равновесие образования ЭДАК постоянно
сдвигается вправо, контролируя скорость реакции в целом. Автокатализ
может проявляться также вследствие быстрого роста молярного соот-
ношения [олефин]/[1?СОзН] по ходу реакции [56]. В свою очередь инги-
бирование эпоксидирования имеет место при вовлечении надкислоты в
Н-комплексообразование с оксираном как основанием ( в случае надкис-
лот высокой чистоты — 95—99%-ных) либо с ассоциатами типа RCO2"·

+

•ВН [60]. Увеличение избытка олефина по отношению к RCO3H и по-
вышение температуры ослабляет ингибирующее действие оснований и их
ассоциатов.

Таким образом, скорость и направление реакции Прилежаева опре-
деляется природой ассоциатов надкислот. Установлению их структуры
посвящено много спектральных исследований [61, 66—69] и квантово-
химических расчетов [2, 69—72].

Известно, что в инертных растворителях при низких концентрациях
надкислоты образуют мономеры со слабой внутримолекулярной водо-
родной связью, а в концентрированных растворах — димеры [2, 66, 67].
Барьер вращения вокруг связи О — О незначителен (1,00—
4,00 ккал/моль) [68—70]. Сведения о геометрии мономеров надкислот
неоднозначны. В соответствии с результатами некоторых квантовохи-
мических расчетов [2, 70] молекула надкислоты планарна. Однако уста-
новлено, что р-электроны соседних атомов азота и кислорода в молеку-
лах гидразина, пероксида водорода и ряда пероксидных соединений
[68, 73] стремятся выйти из энергетически невыгодного заслоненного
положения (гош-эффект).

Выход р-электронов внешнего пероксидного атома кислорода из плос-
ко

кости сопряжения р, π-электронов звена ^ ~ с \ х _ в молекуле надкисло-
ты находит выражение в том, что по протонной активности она значитель-
но (на 3,5 порядка) уступает родственной кислоте [2, 68]. Эти представ-
ления согласуются с данными Сверна [74] по расчету диполыных момен-
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тов RCO3H (диэдральный угол между плоскостями СОО и ООН (Θ) со-
ставляет 72°), а также с квантовохимическими расчетами [70, 71]
(9 = 40—60°). Отмечается, что для надуксусной кислоты s-транс-копфор-
мация столь же характерна, как и s-цмс-конформация [72]. s-транс-
Структура приписана о-нитронадбензойной и надпеларгоновой кислотам
(6=146°) на основании рентгеноструктурного анализа [70].

Расчет [69] показал, что ассоциат RCO3H-RCO2H значительно проч-
нее димера RCO3H-RCO3H, а в образовании последнего в качестве ак-
цептора протона может выступать не только карбонильный [71], но и
пероксидный атом кислорода, связанный с группой > С = О.

Экспериментальные и расчетные данные позволяют судить о том, что
молекула надкислоты может существовать как в смн-хелатированной,
так и в трансоидной форме. Нужно полагать, что в растворах на конфор-
мацию RCO3H существенное влияние будет оказывать нуклеофильное
воздействие растворителя, реагента и других компонентов на кислотный
протон и перекисный атом кислорода.

ИК-спектры разбавленных растворов надкислот показывают, что в
основных растворителях (диоксане, ТГФ и др.) несвязанный мономер
RCO3H практически отсутствует — полоса VOH смещается в область низ-
ких частот на 70—90 см~' [67—69]. ПМР-Спектры растворов ж-хлорнад-
бензойной (85%-ной) и надлауриновой (99,5%-ной) кислот в пределах
концентраций 0,2—2 моль/л также приводят к выводу, что в основной
среде надкислота нацело сольватирована, хотя степень переноса протона
на растворитель варьируется в широком интервале [61, 69]. При доста-
точно высокой концентрации, обеспечивающей выход молекул надкис-
лоты из клетки растворителя, сигнал протонов становится узким и ин-
тенсивным, что свидетельствует об их эквивалентности, достигаемой
вследствие быстрого обмена в цепи Η-связей. Примеси кислоты значи-
тельно ускоряют образование цепочечных ассоциатов.

Спектральные данные и общие теоретические представления о кис-
лотно-основных взаимодействиях в органических средах [60] позволяют
сделать вывод о том, что состояние растворов надкислот, содержащих
примеси кислот и оснований, характеризуется множеством типов ассо-
циатов, отличающихся степенью переноса протона на основание (В)
или сопряженное основание (А), хотя в определенных интервалах кон-
центраций и соотношений кислотных и основных компонентов образу-
ются определенные доминирующие формы ассоциатов.

Руководствуясь принципом «от структуры надкислоты — к механиз-
му» [2], вероятные механизмы взаимодействия олефинов с надкислота-
ми можно представить в следующем виде.

В инертных растворителях при низких концентрациях надкислоты,
существующей преимущественно в мономерной форме, вероятно, осу-
ществляется механизм Бартлетта — Линча [2]. Характер переноса про-
тона, однако, остается неясным. Так, разбавление раствора чистой
(99%-ной) надкислоты, ведущее к разрушению межмолекулярных Н-
связей, понижает &эфф эпоксидирования, хотя следовало бы ожидать, что
увеличение доли мономеров окажет обратное влияние. Константы ско-
рости эпоксидирования гексана-1 в бензоле (1 моль/л, 30° С) при кон-
центрациях надлауриновой кислоты 1,5 и 0,5 моль/л составляют соот-
ветственно 1,15-10~4 и 0,84-10~4 л-моль-'-с"1. Таким образом, даже сла-
бое межмолекулярное взаимодействие между мономерами и димерами
надкислоты оказывает значительное электрофильное содействие отщеп-
лению аниона кислоты.

Предпочтительность перемещения протона в переходном состоянии
«олефин — надкислота» к «внутреннему» пероксидному, а не карбониль-
ному атому кислорода показано расчетным методом [75].

При повышении концентрации в растворе возникают димеры над-
кислоты. Сочетание цисоидных и трансоидных конформеров приводит к
следующим возможным структурам:
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Форма димера (II) в реакции эпоксидирования представляется менее
выгодной, так как подход олефина к внешнему перекисному кислороду
блокирован второй молекулой надкислоты.

В присутствии кислот наряду с димерами RCO2H-RCO2H образуют-
ся ассоциаты типа RCO3H-RCO2H, что значительно ускоряет процесс
эпоксидирования:

я
-Vе

(VI)

о---н

Как видно, к оптимальной структуре димера кислоты в соответствии с
принципом наименьших перемещений [76] приводит лишь межмолеку-
лярный перенос протона.

Незначительные добавки основания внедряются в кислотные ассо-
циаты, не вызывая их полного разрушения2 [59]. Связываясь с прото-
ном в димере (I), основание способствует обращению s-цис- в s-транс-
конформеры (VII) и делает возможным донорно-акцепторное взаимо-
действие перекисных атомов, в предельном случае - - разложение надкис-
лоты [61].

2 Известна высокая прочность ассоциата RCO2~Na+-RCOOH [77].
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В присутствии же олефина реакция эпоксидирования выступает в ка-
честве конкурирующего направления (VIII). Подобным образом разви-
вается механизм эпоксидирования (IX) при включении основания в ас-
социат RCO3H-RCO2H.

Внутримолекулярное перемещение протона в (VIII) и (IX) менее
выгодно, чем межмолекулярное. При внутримолекулярном переносе в
случае (VIII) основание оказалось бы связанным с более слабой кисло-
той (RCO3H), а в случае (IX) образовался бы аномальный димер кис-
лоты.

При значительных концентрациях основания или разбавления основ-
ным растворителем хелатные комплексы надкислоты разрушаются [59].
Связанная с основанием молекула надкислоты существует по-видимому,
подобно перэфирам и ацилпероксидам [68, 72] в виде s-трамс-конфор-
меров, и перенос протона осуществляется в клетке растворителя с учас-
тием сопряженной основанию кислоты:

—:в

\

RC ;' 8-

0'

<'\8 8+
НВ

В присутствии значительных количеств кислот и оснований наиболее
вероятна эстафетная передача протона:

в:—-н

ν
I

В хелатных комплексах (VI), (VIII), (IX) некопланарная атака оле-
фина может индуцировать радикальное разложение надкислоты с обра-
зованием углекислоты и спирта.

В полном соответствии с изложенными выше представлениями, раз-
витыми на качественном уровне, находятся данные квантовохимического
и стереохимического рассмотрения л-комплекса и переходного состояния
«олефин-надкислота» [75].

Высказано, однако, соображение, что атака надкислоты направле-
на на углерод олефиновой связи, а не на π-электронное облако [78, 79].
При изучении кинетики эпоксидирования дейтерированных производных
стирола [79] установлено, что замена Η на D в α-положении практиче-
ски не влияет на скорость реакции (/JH/&D=0,99), В ТО время как дейте-
рирование β-углеродного атома приводит к заметному изотопному эффек-
ту (&H/£D = 0,82). Поскольку вторичный изотопный эффект обусловлен
в данном случае изменением гибридизации атома углерода олефиновой
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связи (sp2-+sp3) авторы предполагают, что в переходном состоянии про-
является образование лишь связи Q — О. В соответствии с предложен-
ным механизмом, однако, надкислота функционирует как нуклеофил, что
не согласуется с достаточно обоснованным фактом об электрофильном
характере надкислоты и нуклеофильности олефина [2]. Не исключено,
что отсутствие изотопного эффекта при дейтерировании С а обусловлено
экранирующим влиянием массоемкого фенильного радикала.

Для интерпретации строения переходного состояния (ПС) «оле-
фин—надкислота» полезно использовать представления о сочетании
в структуре протонированного эпоксидного цикла элементов π- и σ-
комплексообразования [80, 81]. При эпоксидировании ряда олефинов
сильной надкислотой, например, мононадмалеиновой [56] реакционная
константа по абсолютной величине невелика (р*=—0,56). В соответст-
вии с принципом Белла — Эванса — Поляни ПС в данном случае по при-
роде ближе к исходным продуктам, и в его структуре доминирует л-
составляющая. Эпоксидирование слабой надкислотой — надуксусной
[56] характеризуется значительным р* (—1,39), ПС приближается к
конечным продуктам, и вклад σ-комплексообразования повышается.
В терминах метода МО процесс циклообразования представляется как
сочетание донорно-акцепторного перекрывания я с в олефина с σ*ο_ο над-
кислоты и дативного взаимодействия несвязывающей орбитали перок-
сидного кислорода с п* олефина. С таких позиций становится объ-
яснимым тот факт что замещенные пропены СН 2 =СН—СН 2 —X
(X = Hal, OR) вопреки представлениям об аддитивности влияния за-
местителей эпоксидируется труднее, чем родственные 1,4-дизамещен-
ные бутены-2 [82]. По-видимому, синхронность двух типов орбиталь-
ного перекрывания при образовании оксиранового цикла предъявляет
определенные требования к симметрии активированного комплекса, в
связи с чем несимметрично замещенные олефины оказываются в менее
выгодном положении.

В случае щелочного эпоксидирования полярных кратных связей знак
р* изменяется [83] и решающим в стадии циклообразования становит-
ся дативное взаимодействие.

Установлены некоторые новые стереохимические особенности реак-
ции олефинов с надкислотами, указывающие на то, что ее скорость и
направление определяются не только электронными факторами, но и
релаксационными свойствами молекул реагентов, включенных в ассо-
циативную структуру раствора.

Ранее существовало мнение [2, 84], что скорость реакции в алифа-
тическом ряду не зависит от стерического влияния заместителей
(в частности — алкильных) у реакционного центра. Однако оказалось
[85], что для реагентов алифатического ряда характерен альтернирую-
щий эффект — зависимости йэфф от числа атомов углерода в олефине
(С6—С9) и в надкислоте (Q—С 1 2) имеют вид ломаных кривых. Следо-
вательно, альтернирующее изменение конформации остатка R и моле-
кулы в целом при наращивании углеродной цепи может оказывать не-
благоприятное влияние на стадию сближения и координации реагентов.

Интересно отметить, что в основном растворителе — этилацетате —
длинноцепные RCO3H неожиданно оказываются более эффективными
окислителями, чем низшие надкислоты (R = H, CH3). Этот факт можно
объяснить лиофобным характером массивной алкильной части, пре-
пятствующим сольватации молекулы надкислоты. В инертном же рас-
творителе— бензоле, не сольватирующем надкислоты, сила последних
определяется электронным фактором: с возрастанием объема R эпокси-
дирующая способность RCO3H понижается.

Стерические затруднения, обусловленные увеличением размеров мо-
лекул реагентов, обнаруживаются и на других реакционных сериях. Так,
при эпоксидировании бромистого аллила в ряду надкислот: надуксус-
ная — надпропионовая — надмасляная — надлауриновая — возрастают
потери активного кислорода за счет их индуцированного разложения
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148J, а скорость эпоксидирования первой олефиновой связи диаллиловых
эфиров дикарбоновых кислот ROOC(CH2)nCOOR [58] возрастает лишь
при увеличении η от нуля до двух; далее /гэпокс понижается.

Существенное влияние на скорость эпоксидирования оказывает соль-
ватация функциональных групп, удаленных от реакционного центра [58,
82, 86]. Такая сольватация приводит, вероятно, как и увеличение раз-
меров, к некоторой потере молекулами реагентов степеней свободы и
уменьшает вероятность их эффективного столкновения. В частности,,
установлено, что скорость эпоксидирования (k2) моноэпоксидов диалли-
ловых эфиров дикарбоновых кислот значительно ниже скорости введе-
ния (ki) первого эпоксидного цикла (kjkz = 4) [58]. При и ^ 2 этот факт
нельзя объяснить электроноакцепторным влиянием эпоксидного цикла.

Падение скорости эпоксидирования удаленной олефиновой связи
эфиров сорбиновой кислоты [82] вызывается увеличением спиртового
остатка сложноэфирной группы.

Условиями сольватации определяется и характер влияния функцио-
нальных групп на скорость эпоксидирования экзо- и змдо-изомеров за-
мещенных норборнанов [86]:

χ

В экзо-положении заместители, склонные к Н-комплексообразованшо
(СО2Н, CONH2), «открыты» для образования межмолекулярных Н-свя-
зей, а в эндо-положении — экранированы углеродным скелетом молеку-
лы. По этой причине каталитический эффект группы СООН и ингиби
рующее влияние основной группы CONH2 значительно сильнее проявля-
ются в экзо-положении. В ряду эндо-производных норборнена некоторые
нуклеофильные группы (CONH2, ОН) оказывают анхимерное содействие
реакции эпоксидирования.

III. ГЕТЕРОАНАЛОГИ НАДКИСЛОТ

Близкими органическим надкислотам по эффективности являются
О

производные угольной кислоты X—С—ООН, где X — азот- или кислород-
содержащие функциональные группы, и соединения, содержащие вместо·

NR(H)
карбонильной азометиновую группу: X—с—ООН. Особенностью их хими-
ческого поведения является повышенная склонность к разложению [87,
88], обусловленная, во-первых, каталитическим влиянием основных азот-
содержащих функциональных групп и циклов [56, 61], и, во-вторых,
склонностью к декарбоксилированию монофункциональных производных
угольной кислоты, образующихся на стадии передачи активного кисло-
рода субстрату. Разложение гетероаналогов надкислот [87] ведет к об-
разованию синглетного кислорода, что является веским доказательством
гетеролитического механизма реакции и находится в соответствии с пред-
ставлениями, развитыми в работах [56, 61]. Отмечается также спо-
собность олефина ингибировать реакцию разложения.

Синтез соединений указанного ряда осуществляется на основе пе-
роксида водорода и относится к реакциям нуклеофильного замещения
у атома углерода карбонильной группы, либо нуклеофильного присое-
динения к азометиновой или нитрильной группе.
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Отмечается, что диалкилкарбонаты и СО2, в отличие от SeO2, в реак-
ции с Н2О2 не образуют перкислот, в то время как из производных ди-
метилпиразола (X) и 1,2,4-триазола (XI) образуются пероксикарбами-
новые кислоты, способные эпоксидировать реакционноспособные алке-
ны типа циклогексена [87, 88].

С Н з 0 Н3С

= < 1 > N< 1 >=
X N — С—N N-C—Ν

H r / ( ) \ N/ (XI) \

Из гидропероксидных производных угольной кислоты следует отме-

( ° ° )( / )
тить N-бензоилпероксикарбаминовую \С,Н5—С—NHC—ООН/, О-бензил-

/ /О \
[89] и О-этилпероксиугольные [90, 91] I ROCf кислоты, получен-

V чоон/
ные обработкой пероксида водорода в первом случае бензоилизоциана-

/ О

том \CeH6C—N=C=O/, а в последующих двух —соединениями типа
X О
il /

R-O-C-Х.где R=C 6 H 5 CH 2 , С2Н5; Х=С1, ОСОСН2С6Н6.
Скорости эпоксидирования транс-стальбена при 25° С в бензоле О-

бензилпероксиугольной, надбензойной и л-хлорнадбензойной кислотами
относятся как 7,12:4,27:15,0, а N-бензоюшероксикарбаминовая в
200 раз эффективнее надбензойной кислоты, чему несомненно, способст-
вует возможность отщепления углекислого газа в комплексе «олефин —
надкислота».

Карбодиимид в реакции с пероксидом водорода менее активны, чем
изоцианаты и образуют гетероаналоги надкислот лишь при наличии у
азота акцепторных заместителей [87]:

ИООН // \

С 6 Н 5 С—N=C=N—С(СН 3 ) 3 >" 6' X

II \ /
о «н—о

Подобную перекисную группировку образуют цианаты (RO—C = N)
[87], бензонитрил [92] и цианамид ( H 2 N — C s N ) [93], реагирующие
с пероксидом водорода по схеме Пейна [2]. Предложен способ эпокси-
дирования стирола смесью ацетонитрила и пероксида водорода в ще-
лочной среде с добавкой Na2HPO4 [94].

Сильнейший окислитель предположительной структуры] (CHS)2N=CH

L OOHJ
PQJCL, , эпоксидирующий циклены при —80° С, образуется в системе
Н2О2 — реагент Вильсмайера [95].

IV. НЕОРГАНИЧЕСКИЕ НАДКИСЛОТЫ

Неорганические надкислоты используются, как правило, в момент
образования при обработке ангидридов (оксидов), хлорангидридов и
солей кислот пероксидами водорода или щелочных металлов. Возмож-
ности их применения ограничиваются высокой кислотностью среды,
способствующей раскрытию эпоксидного цикла, и склонностью к разло-
жению, растущей симбатно силе надкислот. Снижение рН среды дости-
гается при использовании кислых солей кислот. Естественно, при этом
снижается и окислительная способность гидропероксидного интермеди-
ата.

Для целей эпоксидирования использованы оксиды ванадия, молиб-
дена, вольфрама, селена [96—105], бора [106], мышьяка [107], алю-

4* 1683



миния [108], образующие эпоксидирующий агент, например:
Η , О-Н

О Н |
,0 Η ΑΙ

A12O3 + H202(ROOH) -^ Al или AV

-O ' X O -

Факт участия в эпоксидировании перкислоты, а не пероксида водо-
рода подтверждается кинетикой окисления бромистого аллила [97]',
аллилового спирта [98], малеиновой и фумаровой кислот или их солей
[99—103] гидропероксидными производными ортованадиевой, воль-
фрамовой и молибденовой кислот. Указанные непредельные кислоты
органическими надкислотами не окисляются.

Ряд производных стильбена, халкона и аценафтилена эпоксидиро-
вали алкан- и аренсульфонадкислотами [21], получаемыми при взаимо-
действии соответствующих хлорангидридов (C6H5SO2C1, C13CSO2C1,
CH3C6H4SO2C1 и др.) с пероксидом калия в присутствии катализатора
межфазного переноса — краун-эфира. Широкий спектр действия этих
реагентов обусловлен, вероятно, тем, что они могут функционировать
как в недиссоциированном состоянии RSO2—ООН, осуществляя элект-
рофильную атаку на кратную связь, например, стильбена, так и в виде
пероксид-аниона (RSO 2 —00"), способного атаковать подобно гидро-
пероксид-аниону (Н00~~) полярную олефиновую связь халкона.

Пероксимонофосфорная кислота эпоксидирует транс-стильбен, но не
позволяет выделить окиси циклогексена, стирола и а-метилстирола
[109] в силу высокой кислотности среды. Отмечается соизмеримость
скоростей эпоксидирования гранс-стильбена с помощью Н3РО5 и
СН3СО3Н, в то время как реакция Байера-Виллигера при использова-
нии надфосфорной кислоты протекает в 100 раз быстрее. Эти отличия
обусловлены тем, что лимитирующая стадия окисления кетона — пере-
группировка ацилгидроксиалкилпероксида — чувствительна к кислот-
ному катализу, который, несомненно, более эффективен в среде над-
фосфорной кислоты.

В синтезе эпоксидов нашла применение бензолпероксиселеновая кис-
( /О

лота [96, ПО, 111]. Смеси арилселеновых кислот X=c6H4Se^/ , где

V \ О н
X = NO2, Cl, COOH и др.) и 30—90%-ного пероксида водорода эпокси-
дируют алкены в присутствии фосфатного буфера. При этом кислоту
используют в каталитических количествах (0,5—5%).

На примере аллиловых спиртов и диолефинов показано, что персе-
леновая кислота менее стерео- и региоселективна, чем карбоновые над-
кислоты и алкилгидропероксиды, что свидетельствует о ее высокой
электрофильности.

Можно предположить, что замена в кислотном агенте группы ОН ня
ООН осуществляется и при эпоксидировании тетрацианэтилена пере-
кисью водорода с добавками НС1О4 [112].

Подобно надкислотам по отношению к олефинам, кетонам и алли-
ловым спиртам ведет себя трифенилсилилгидропероксид (Ph3SiOOH)
[109], хотя по структуре он близок к алкилгидропероксидам. Сравни-
тельно высокая эпоксидирующая способность Ph3Si02H обусловлена ти-
пичным для соединений кремния дативным взаимодействием неподе-
ленных пар электронов соседних атомов (О, N, Hal) и вакантных d-
орбиталей кремния.

V. ЭПОКСИДИРОВАНИЕ ГИДРОПЕРОКСИДАМИ, АКТИВИРОВАННЫМИ
ЭЛЕКТРОНОАКЦЕПТОРНЫМИ ЗАМЕСТИТЕЛЯМИ

Замена в молекуле надкислоты карбонильного кислорода другим·,
менее сильным акцептором электронов (ОН, OP, NP 2), приводит к ряду
гидропероксидов, которые по окислительному потенциалу слабее над-
кислот, но эпоксидирующей способности не теряют.
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Ребек предложил в качестве эпоксидирующих агентов ряд гидро-
пероксиэфиров [87, 113], получаемых взаимодействием ацеталей, кета-
лей или ортоэфиров с 90%-ным пероксидом водорода:

R
I

β- Ο · · · Η
/OR /

\ с б + + н-О-О-Н ΪΪ ус + ROH
/ \ 0 R " κ \о—о

Более эффективными окислителями являются продукты присоедине-
ния перекиси водорода к карбонильной группе кетонов, содержащих
акцепторные группировки: тетрахлор- [114], гексахлор-, гексафтораце-
тонов [87, 115, 116]:

Η

F S C / X O О
(XII)

Реагент (XII) эпоксидирует циклические и ациклические олефины
при 0° С с выходом оксиранов 60—93%, а при повышенной температуре
окисляет кетоны в сложные эфиры.

В реакции эпоксидирования циклододекатриена и дициклопентадие-
на исследован ряд оксосоединений (хлораль, бензоин, ацетофенон, аце-
тоуксусный эфир, пентахлорбутанон, глюкоза и др.) [117], [118]. Ока-
залось, что лучшие результаты достигаются при 50—60° С в отсутствие
растворителя. Скорость реакции в значительной мере определяется диф-
фузионным фактором. В частности, хлораль генерирует наиболее актив-
ный гидропероксид, превосходящий по силе аддукт гексахлорацетона.
Реагенты указанного ряда позволяют получать моноэпоксиды с выхо-
дом 25—95% практически без примеси диэпоксидов.

Подобно карбонильной группе кетонов ведет себя в присутствии пе-
роксида водорода азометиновая группа солей пиридиния и шиффовых
оснований [87], однако выход оксиранов при этом невысок (3—45%).

Эпоксидирующими агентами, сравнимыми по силе с надуксусной
кислотой, являются α-гидропероксиды кетонов, сложных эфиров, нит-
рилов и амидов [119], образующиеся при их автоокислении в присут-
ствии трет-бутилата калия [120]:

X
II

R C = O R C^N

\ / '·. \ /
С Η С Η

/ \ / / \ /
R С О R С — О
X=OR, NR2, R;
R=C e H 6 , Ш з

Действие этих реагентов на олефины стереоспецифично — при эпок-
сидировании 2-циклогексенола образуется преимущественно сын-эпок-
сиспирт. Однако в отличие от надкислот α-гидропероксид эфира окис-
ляет гранс-стильбен легче, чем 1{«с-изомер, а хракс^-метилстирол —
легче циклогексена. Селективность реагента значительно уменьшается
при замене хлороформа, как растворителя, на бензол.

В работе [121] показана слабая эпоксидирующая способность гидро-
пероксидного производного пиразола, имеющего структурное сходство
с природными объектами — 4а-гидроперекисями флавина.

Интересно отметить результаты окисления стирола кислородом воз-
духа на матрице сополимера стирола и кислорода [122, 123]. В качестве
вероятного эпоксидирующего фрагмента рассматривается диоксэтановый
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о—о
фрагмент полимера . Альтернативным вариантом механизма мо-

—С—С—
жет быть эпоксидирование гидропероксидными группами, образующи-
мися по звеньям СН и СН2 в α-положении к фенильному ядру либо пе-
рекисному мостику.

VI. ГИДРОПЕРОКСИДНОЕ ЭПОКСИДИРОВАНИЕ ОЛЕФИНОВ,
КАТАЛИЗИРУЕМОЕ ПЕРЕХОДНЫМИ МЕТАЛЛАМИ

Состояние и основные тенденции развития метода достаточно полно
отражены в монографии [3]. Вместе с тем отмечается, что механизм
эпоксидирования олефинов алкилгидропероксидами и, в частности, ста-
дия передачи кислорода субстрату до конца не выяснены.

Большинством исследователей приняты механизмы с образованием
комплексов (XIII), (XIV), [3, 124]:

"-•с. -с

м-С
(XIII)

\\ / 0 :

м—(λ \

о

н '.о

<ч
(XIV)

β

(XV) (XVI)

Вызывает возражение, однако, что в соответствии с (XIII), (XIV) в ка-
честве центра координации с катализатором в RO(1)O(2)H выступает
внутренний (1), а не более нуклеофильный внешний (2) атом кислоро-
да. Такой механизм не объясняет исключительную реакционную способ-
ность аллиловых спиртов [125, 126]. Рассмотрев стереохимию окисления
последних, Шарплесс предложил механизмы, при которых образуются
соединения (XV), (XVI) [125, 127]. Предварительно с помощью ме-
ченых атомов было доказано, что в стадию, ответственную за передачу
кислорода, включена собственно молекула ROOH, а не пероксидное
соединение катализатора [128, 129].

В комплексах (XV), (XVI) имеются все условия для одновременной
координации катализатора с пероксидным кислородом и аллильной
гидроксильной группой, в то время как в (XIII), (XIV) такое взаимо-
действие с геометрической точки зрения исключено:

/ ^ 0 — Г ~ 0 \ 1
У" ^-* С4Н9- трет \

н

C4II9- трет

(XV) (XVI)

Исследуя стереохимические аспекты эпоксидирования циклоалкено-
лов, авторы [126] определили наиболее вероятную геометрию переход-
ных состояний при использовании алкилгидропероксидов (XV), (XVI) и
надкислот (XVII):

(XV) (XVI)

о-.„
Н—0. 150° \)

(XVII)
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В случае вторичных аллиловых спиртов с фиксированной конформа-
цией, препятствующей образованию комплексов (XV), (XVI) с квази-
аксиальным расположением группы ОН, окисление происходит за счет
кислорода — оксованадия с последующей регенерацией окислителя при
действии гидропероксида:

ν

/ /

+ 3 Roon

^ = ^ Ъ + -ν=ο — ^ -νο3

н----о' о

Способность используемых в окислении металлов образовывать трех-

членные пероксисоединения м [128, 129] делает вполне реальным

смещение центрального атома с активного кислорода на алкоксильный
анион в (XV). В других кислотно-основных условиях может оказаться
более предпочтительным «протонный» механизм (XVI), соответствую-
щий представлениям о нуклеофильном замещении у пероксидного атома
кислорода [55]. Соотношение между (XV) и (XVI), по-видимому, опре-
деляется соотношением оксо-форм и гидроксилированных форм катали-
затора.

В свете изложенных представлений о роли апротонных и протонных
кислот в стадии передачи пероксидного кислорода, эпоксидирование в
присутствии боратов [130] может осуществляться следующим образом:

ι х
о ( —

г'\ /ч
В В

О О

в
I

OR

7 ,

-*—

О

•±: в'

RO

О

о—OR'

Η

I
О

RO
ι
1

Η

OOR1

\ r/ ι
H---0 OR

Предложен механизм гидропероксидного эпоксидирования с образо-
ванием пятичленного пероксиметаллического комплекса (XVIII) [131]:

\ /С"Ч \Н /\\ / \ / \
—Mo—OOR — -^ — М о Х V N c ( — * - ,С- -С + —Mo—OR/у / \ ν \ / \0/ \ /"

о о—о и о
ν/

(XVIII)
Вышеприведенная схема основана на аналогии с окислением терминаль-
ных алкенов в метилкетоны пероксидными соединениями палладия
(XIX):

н2с==снн

V:/ RCCH3 + CK3c:o,PdOC(Cir3)3

3co2Pdooc(cH3)3 o-^o "

(XIX) (СН3)3Г/
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Однако рассматриваемые реакции по природе существенно различа-
ются. Соединения палладия, в отличие от соединений молибдена обра-
зуют комплексы с олефинами не только за счет донорно-акцепторного,
но и за счет дативного взаимодействия и, вероятно, способны присоеди-
няться по двойной связи. На образование связи С—Pd указывает учас-
тие в реакции лишь концевой двойной связи, обладающей стерически
доступным атомом углерода, а также необычное гидридное перемеще-
ние3. Образование же связей Мо—С и V—С маловероятно, а образова-
ние пятичленных комплексов, аналогичных (XVIII), не согласуется с
экспериментальными по эпоксидированию [2, 132]. В частности, соиз-
меримость скоростей эпоксидирования циклогексена и норборнена — хо-
рошего 1,3-диполярофила [132] свидетельствует против 1,3-диполярного
присоединения по кратной связи.

Реализация ионных механизмов, при которых образуются (XXI),
(XXII), в органических (неполярных) средах представляется менее ве-
роятной, чем синхронный механизм с образованием (XX):

л,
°" О ° (Г
Мо \ / М о \

κ ο Χ Х о +

(XX) (XXD (ххп)

Для алкилгидропероксидного эпоксидирования [3], как и для ряда
гетеролитических реакций пероксида водорода и надкислот [55, 56]
характерны эффекты автоускорения и ингибирования, указывающие на
то, что конкурирующие ассоциативные процессы могут способствовать
либо, наоборот, препятствовать внедрению алкилгидропероксида и да-
лее— олефина в координационную сферу катализатора.

VII. СТЕРЕО- И РЕГИОСЕЛЕКТИВНОСТЬ ГИДРОПЕРОКСИДНОГО
ЭПОКСИДИРОВАНИЯ

Хенбест и Уилсон положили начало стереоселективному эпоксидирс-
ванию, установив, что аллильная гидроксильная группа в циклогексе
ноле координируется с надкислотой и способствует цыс-эпоксидирова-
нию [133]. При этом скорость реакции на порядок выше, чем в случае
соответствующего циклогексенилацетата.

Еще большую стереоселективность при окислении циклических нена-
сыщенных спиртов (таблица) проявили алкилгидропероксиды в присут-
ствии соединений ванадия и молибдена [126, 134—137]. При этом 2-
циклогексенол окисляется легче циклогекоена, в то время как при ис-
пользовании надкислоты более активен циклогексен [134].

Характерно, что эпоксидирование циклоалкенолов С6—С9 л-хлорнад-
бензойной кислотой (МХНБК) сопровождается изменением направле-
ния атаки реагента при переходе от семичленного цикла к восьмичлен-
ному (см. таблицу). Этот факт объясняется конформационными измене-
ниями при увеличении размеров цикла. В условиях же использования
ванадиевого катализатора координация группы ОН с центральным ато-
мом настолько сильна, что приводит к изменению конформации и обес-
печивает сын-атаку окислителя. сын-Направляющее влияние оказывает
гидроксильная группа и в 3-циклогексеноле [134]. В этом случае мо-
либденовый катализатор действует более эффективно, чем ванадиевый.

Наиболее вероятная геометрия переходных состояний при эпоксиди-

3 При изомеризации эпоксидных соединений в альдегиды или кетоны вакантная
орбиталь, принимающая гидрид-анион, образуется у более замещенного атома углеро-
да [57].
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Стерео- и региоселективность эпоксидирования некоторых замещенных алкенов и циклоалкенов

Олефин Эпоксидируюший
агент, катализатор Содержание изомеров, % Ссылка

Циклоалифатические 5—9-
членные Z-аллиловые,
8—20-членные £-аллиловые
спирты, метиленциклогексе-
нолы

mpem-C4H9OOH
VO (асас)2 или
Мо(СО)6

ц«с-эпоксиспирты, 91—99 [126,
135,
136]

2-Циклогексенол
2-Циклогептенол
2-Циклооктенол
2-Циклононенол

МХНБК
то же

^ыс-эпоксиспирт, 95
то же, 61

» , 0,2
» , 0,2

[126,
133,
135]

З-Циклогексенол mpem-C4H9OOH,
Мо(СО)6

цис-эпоксиспирт, 90 [134]

/лрет-С4Н9ООН,
VO (асас)2

МХНБК

^ис-эпоксиспирт, 100
цис-эпоксиспирт, 66

он
4~Р-Гидроксихолестерця

[134]

VO (асас)2
^ыс-эпоксиспирт, 100 (выход 79%)

- О О Н

[139]

mpem-C4HeOOH,
VO (acac)2 он 93

Гераквол

[134]

R2

I

R* ОН

R 2 = H ; R 3 = R 4 = H

(XXIII)

Л*Д*(эри™ро) -R'.S'ffjifeo)

mpem-QHgOOH,
VO (acac)2

mpem-C4H9OOH,
Mo(CO)6

МХНБК
mpem-C4H9OOH,

VO (acac)2

mpem-C4H9OOH,
Mo (CO) 6

МХНБК
n-NO2HBK

14

5

5
95

84

55
68

86

95

95
5

16

45
32

[136,
141]

OH
Пент-4-ен-2-ол

/npem-QHoOOH,
VO (acac)2

МХНБК

66

55

34

45

[148,
149]

mpem-C4H9OOH,
VO (acac)2

МХНБК

[150]



Окончание таблицы

Олефин
Эпоксидирующий

агент, катализатор Содержание изомеров, % Ссылки

СН 3 SifCH

CH3Si(CH3)3

I I
МХНБК

но ~".Л сщон но Х | сн2он
о

[145]

МХНБК

Si(C6H6)3

~100

Si(C f iH5)3

[14В]

'''СО..Н

МХНБК или
СН3СО3Н, или
полимерные
надкислоты
в инертных
растворителях

' "С.О.,11

[154]

сооп(сн3)

//''-соон(сн3)
МХНБК

соон(сн3)

'"СООН(СН3)

-100 [155]

CF sCOaH -100 [159]

-г°\
1

Тоже
»
»

= 0
СН3СО3Н
в НАс

МХНБК
в гексане
в ССЦ

89

то же, 80
тв же, 40

[160]

η-ΝΟ,-НБК •н
•II 100

ь

[161]

ровании циклогексенолов надкислотами и ROOH представлена в работе
[126] (см. гл. VI).

Интересно отметить высокоселективное образование цнс-эпоксиспир-
тов при окислении цикленов кислородом воздуха в присутствии вана-
дилацетилацетоната [138] с промежуточным образованием аллильных
гидропероксидов. Каталитическое превращение собственно циклоалке-
нилгидропероксидов изучено в работе [139] (таблица). Исключитель-
ное образование г^ыс-эпоксиспиртов позволяет предполагать внутримо-
лекулярный характер эпоксидирования.
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Ориентирующее влияние гидроксильной группы было успешно ис-
пользовано и при гидропероксидном эпоксидировании ациклических си-
стем. Высокая региоселективность (84—93%) достигнута при каталити-
ческом эпоксидировании гераниола, линалоола [134] и некоторых ана-
логов фарнезола [140] трет-бутилгидропероксидом (таблица) ROOH
эпоксидирует аллильную (2, 3), а надкислота — преимущественно уда-
ленную (6, 7) двойную связь.

Авторы [136, 141] показали возможность селективного гидроперок-
сидного эпоксидирования аллиловых спиртов типа (XXIII) (таблица).

Как видно из таблицы, надкислота обнаруживает высокую стерео-
селективность лишь при определенном строении алкенола (при R2 = H).
Наличие одного заместителя у С (3) в гране-положении снижает сте-
реоселективность [142].

Рассчитаны вероятные диэдральные углы НО—С—С = С в переход-
ных состояниях, ведущих к трео- и эритро-изомерам при окислении
ROOH (XXIII) инадкислотой (XXIV) [140]:

ν
(XXIII)

эрипгро

—ν
(XXIV)

Своеобразный эффект совместного направляющего действия гидрок-
сильной группы и эфирного атома кислорода (XXV) обнаружен при
эпоксидировании олефиновых спиртов (XXVI), (XXVII), где R' =
= С0Н5СН2 или Н, R2 = H, СН3 или Si(CH3)3, действием МХНБК [143,
144]. Стереоселективность достигала 86—96%. Высокая эффективность

cic6K4

(XXV)

HoC

Ή транс (XXVI)

цае (XXVII)

ОН (XXVIII)

совместного влияния заместителей в г{«с-изомере по мнению авторов
[144] обусловлена геометрией наиболее устойчивой конформации
(XXVII). В (XXVIII) подобное совместно действие функциональных
групп не наблюдалось [145].

Чрезвычайно эффективно направляющее влияние объемистой триал-
килсилильной группы, находящейся у атома С (2) алкенола (таблица)
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[144—146]. В конечном эпоксиспирте она может быть легко замещена
+

на водород действием ( K - C 4 H 9 ) 4 N F В ДМФА.
Очевидно, что выявление наиболее устойчивой конформации алкено-

ла в основном состоянии и подбор соответствующих заместителей ока-
зывается весьма полезным для проведения реакции с ожидаемым сте-
реохимическим результатом, хотя более универсальным для прогнози-
рования направления синтеза является метод [147], основанный на
оценке относительной устойчивости диастереомерных переходных со-
стояний в соответствии с принципом Кёртина — Гаммета. Оценка напря-
жения, вызываемого взаимодействием заместителей в положениях 1, 2
и 3 аллилового спирта, позволяет предсказать структуру оптимального
переходного состояния и результат реакции в целом, что продемонстри-
ровано на ряде описанных в литературе примеров.

Стереохимическое протекание реакции эпоксидирования ацикличе-
ских 3- и 4-алкенолов изучено лишь на отдельных примерах (таблица).
Так пент-4-ен-2-ол в реакции с различными окислителями проявляют
лишь слабую 1,3-асимметрическую индукцию [148, 149]. В то же время
4-алкенолы эпоксилируются трет-С4НэООН с высокой стереоселектив-
ностью (1,4-асимметрическая индукция) [150].

Стереонаправленное эпоксидирование олефиновой связи в соедине-
ниях из класса стероидов [151] и ациклических полиенов [152] было
проведено с использованием влияния очень удаленной группы ОН. Для
этой цели она ацилировалась гидроксилсодержащим агентом (шабло-
ном). Размеры и геометрия шаблона позволяли имеющейся в нем груп-
пе ОН оказывать содействие окислителю:

17(20)(5α) -прегнен- С (СН2)„— С 6 Н 4 — С — С Н 3

Зв-оя о'/ 1,Нз

Проведено асимметрическое эпоксидирование аллиловых спиртов
алкилгидропероксидами в присутствии комплексов ванадия и молибде-
на, включающих хиральные лиганды: гидроксамовые кислоты [127], Ν-
алкилэфедрин [153]. Асимметрическая индукция достигала 50%.

Исследовано также влияние других функциональных групп на сте-
реоселективность эпоксидирования (таблица). Изучено эпоксидирова-
ние надкислотами некоторых β,γ-ненасыщенных кислот циклогексено-
вого ряда [154]. В инертных растворителях наблюдалась тенденция к
Ч«с-эпоксидированию по отношению к карбоксильной группе (54—
79%)- Метиловые эфиры указанных кислот эпоксидируются независи-
мо от среды с преимущественным образованием транс-изомеров (60—
64%). Окисление транс- 1,2-дигидрофталевой кислоты МХНБК приво-
дит исключительно к моно- и диэпоксидам с ^«с-расположением сосед-
них эпоксидных и карбоксильных .групп даже в слабоосновном раство-
рителе— этилацетате [155].

Наличие в цикле карбоксилатной (—cf ] либо ацилоксигруппы

O

—О—CR/ приводит обычно к транс-ориентации окислителя [133, 154,
156, 157], тем не менее при накоплении таких заместителей, например,
в случае диметил-транс-1,2-дигидрофталата [158] или трибензоата цик-
лопентентриола [159], проявляется специфическое смн-направляющее
влияние (таблица).
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Установлено, что стереохимия эпоксидирования лактона 2-гидрокси-
4-пентенилуксусной кислоты надуксусной кислотой существенно зави-
сит от природы растворителя, указывая на связь конформации молекулы
с условиями сольватации функциональной группы [160]. Направление
эп^ксидирования ненасыщенных средних циклов не обнаруживает опре-
деленной зависимости от ориентации имеющихся в них эпоксидных
групп [161—163].

Как показал динамический конформационныи анализ эпоксидирова-
ния замещенных 5-, 6- и 7-членных циклоолефинов и некоторых бицик-
ленов [164], доминирующим является то направление атаки реагента,
которое связано с наименьшими конформационными искажениями.
Принципы, развитые в последней работе, могут быть использованы при
планировании стереонаправленного синтеза.

Стереоселективный синтез эпоксидов проведен с помощью щелоч-
ного пероксида водорода или ROOH в ряду халконов и нафтохинонов
[165—168]. Использование хиральных четвертичных солей аммония на
основе хинина и хинидина в качестве катализаторов межфазного пере-
носа позволило достичь избытка одного из эвантиомеров 25—55%. Эпок-
сидирование 1-гидрокси-1-изопропилнафтален-2(1Н)-она (XXIX) ще-
лочным пероксидом водорода [169] протекает исключительно в транс-
положение к гидроксильной группе. В то же время внутримолекулярное
окисление кратной связи в (XXX) [170], (XXXI) [171] и (XXXII) [172]
лриводит к ^ис-эпоксиспиртам:

(XXIX) (XXX) (XXXI)

Строго селективное внутримолекулярное эпоксидирование кратной
связи (14, 15) имело место в надкислотах — производных полиеновых
кислот: эйкоза-ц«с-5,8,11,14-тетраеновой и эйкоза-цис-8,11,14-триеновой
[173]. Внутримолекулярное окисление в гидропероксидах, полученных
на основе некоторых ортоэфиров и кеталей [113] по методу [112], реа-
.лизуется при значительно меньшем удалении олефиновой связи от пе-
роксидного кислорода.

VIII. ОКСАЗИРИДИНЫ И ГЕТЕРОЦИКЛИЧЕСКИЕ ЭПОКСИДИРУЮЩИЕ
ИНТЕРМЕДИАТЫ

Оксазиридины, содержащие акцепторные заместители, способны
окислять сульфиды, амины, металлорганические соединения и олефины
[174]:

c5n5so2—Ν снс6ы4—х

о

— N -

4\ /\s<
ρ * ~ *· ρ

\ \

Например, транс-стильбен эпоксидируется 2-аренсульфонил-З-арилокса-
зиридинами при 60° С в течение 10—12 ч с выходом α-окиси 95% 4·

4 Для сравнения можно отметить, что в жестких условиях оксираны способны пе-
редавать кислород фосфинам (150° С) [175], а диоксид серы — этилену (400°С) [176].
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В некоторых реакциях с участием перекисных соединений, озона или:
синглетного кислорода постулируется образование высокореакционног
способных интермедиатов (XXXIII), (XXXIV), подобных оксазиридину;

О О О

Ν / Ί (XXXIII) [177, 178]; N S X I (XXXIV) [179]; м( \ (XXXV) [128, 129].

Ό

Выделены и изучены в качестве эпоксидирующих агентов пероксисое-
динения некоторых переходных металлов (XXXV). Образование диоксиг
рана (XXXIII) предполагается в реакции разложения пероксимоносуль^
фата калия (кароата калия — KHSO5) в присутствии кетона [177]

R'

С=О + HSO"

Г

г4

R—С—о-Ч)—so;

он

R—с—о—ose>3

R

Ύ
о

RCOR + HSOJ
о

^ - С С 4- RCR

RSR
R \+ ,

RCR

О
OOSOJ 2

OOOSO3 —*~ О2 + SO4

2 + RGR

В воде при рН 7,5 и температуре 2—10° С диоксиран эпоксидирует на-
ряду с обычными олефинами α,β-ненасыщенные кетоны, кислоты и их
эфиры, не окисляемые ни надкислотами, ни кароатом калия и отсутст-
вие кетона. Реакция Байера — Виллигера протекает в этих условиях с
пренебрежимо малой скоростью. Реакция строго стереоспецифична,
что исключает участие в ней карбонилоксида

' я \ •>с-о— о

Диоксиран, как сильнейший окислитель, может передавать актив-
ный кислород аниону надкислоты с последующим образованием синг-
летного кислорода. Скорость разложения пероксимоносульфат-аниона
описывается уравнением [180]:

W = k • [HSO^] • [кетон[ · [ОН]

Высказано предположение, что при озонировании алкинов [178,.
181] наряду с надкислотами образуются эпоксидирующие интермедиа-
ты (XXXVI), (XXXVII), причем диоксиран (XXXVII) окисляет алкеньг.
нестереоспецифично.

О
/ \

о о
\ /
с=с

у \
R R
(XXXVI)

О О

С—С

/О

(XXXVII) R

(XXXVIII)
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Соединения (XXXVI) и (XXXVII) чрезвычайно реакционноспособны и
эпоксидируют олефины при —70 и —25° С соответственно.

Диоксиран (XXXVIII) рассматривается как промежуточная части-
ца, передающая кислород при эпоксидировании тетраметилэтилена эндо-
перекисями фурана и его производных [182].

Серусодержащий аналог диоксирана (XXXIV) или его изомерсуль-

финилоксид ( / S = O—О) по данным [179] образуется в условиях окис-
ления соединения четырехковалентной серы пероксидом водорода в
присутствии циклогексена или норборнена при —78° С. Повышение тем-
пературы до комнатной завершает эпоксидирование.

В работе [183] описано окислительное декарбоксилирование а-кето-
кислот с помощью синглетного кислорода, протекающее через триоксо-
лан (XXXIX), способный передавать кислород олефинам, в том числе
тетрацианэтилену, в температурном интервале —100-= 50° С:

.(XXXIX)

IX. ОКСЕНОИДНЫИ МЕХАНИЗМ. КАРБОНИЛОКСИД И ЕГО АНАЛОГИ

Оксеноидом по аналогии с карбеноидом называют кинетически не-
устойчивую частицу, способную передавать субстрату кислород с сек-
стетом электронов и превращаться в нейтральную молекулу. Исследуя
энзиматическое окисление олефинов молекулярным кислородом [184],
Гамильтон предложил модель оксеноида «ендиол — Fe—О2», передаю-
щего кислород субстрату:

/О О

А \ -'' Ч /

Однако авторы [185] полагают, что расходование пероксида в подоб-
ных системах происходит по цепному радикальному механизму. Типич-
ный оксеноид представляет собой «карбонилоксид» (XL) или (XLI)
(интермедиат Крига). Изомерами (XL) являются диоксиран (XLII) и
«метилендиоксид» (XLIII) [178, 186—188]:

R4 R4 R4 κ Ο R4 ,0-
с_о—о с=о—о с | с

R-7 (XL) R-7
 R/

 X 0 ν/ Ο̂-
(XLI) (XLII) (XLIII)

Квантовохимический расчет показал, что в энергетическом отноше-
нии диоксиран на 33,7—36 ккал выгоднее карбонилоксида и на
15 ккал — метилендиоксида [189,190].

Оксеноидный механизм предполагает участие в эпоксидировании
любой из указанных частиц. Не исключено, что олефин способен инду-
цировать гомолитический разрыв связей в (XLII), нивелируя результат
взаимодействия олефинов с агентами (XL), (XLII), (XLIII).

Эпоксидирование олефинов карбонилоксидом и его изомерами до-
пускает образование бирадикального интермедиата и вращение вокруг
«-связи [186,187, 191]:
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α ιο

ft
г/ М

Ч

«/χ / \0/ \
> R\

/ \
β пользу такого механиз-ма свидетельствует частичная стереоспецифич-
ность реакции. Например, гранс-гексен-3 образует 99% транс- и 1%
^мс-эпоксида, а г^мс-гексен-З —95% цис- и 5% трамс-изомера.

Карбонилоксид образуется при обработке диазометана синглетным
кислородом [186], озонировании ацетиленов [178], кетенов [187, 188]
и олефинов [ 1 9 1 ] :

R
R

\
CN

\
C=O-O- с_о-о

0-0
о-

0 0
о

./ \
о о О

о II и \ / У\ II
RC^CR ~zWiT R-C-C-R -* RC=CR + I XC-CR + RCOSH

I

C=C=O _7

О
/ \

О О R

II К \ .
R—С С = 0 -^ С-0—О + С02

R R

Озонирование олефинов, как известно, приводит к образованию оза-
нидов — продуктов сочетания интермедиатов Крига с карбонильным·
соединением. Однако в присутствии тетрацианэтилена, который является
хорошим 1,3-диполярофилом и при низкой температуре (—78° С) не
озонируется, с количественным выходом образуется окись тетрациан-
этилена [192]. Тетраметилэтилен и норборнен в этих условиях не эпок-
сидируются.

Как следует из работы [191], эпоксидироваться карбонилоксидами
способны и другие электронодефицитные олефины — симметрично фто-
рированные этилены. Озонолиз перфтор- и 1,2-дифторэтиленов отлича-
ется от озонолиза геминальных дифторолефинов и обычных алкенов.
Исследование дейтерированного субстрата показало, что реакция про-
текает с частичным расщеплением олефина и атакой фторкарбонилок-
сида на олефин.

Очевидно что введение в карбонилоксид акцепторного заместителя
понижает его нуклеофильность и способность атаковать карбонильную
группу, делая возможной электрофильную атаку на олефин.

По аналогии с диоксираном (XXXVII) к числу оксеноидных пере-
датчиков кислорода можно отнести упомянутые выше триоксиды
(XXXVI), (XXXIX) и сульфинилоксид (XXXIV).

В качестве вероятного эпоксидирующего агента рассматривается
также бирадикал (XLIV), промежуточно образующийся при фотоокис-
лении ряда циклических и ациклических олефинов, сенсибилизирован-
ном алифатическими α-дикетонами или бензофеноном [193]:
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Независимо от геометрии исходного олефина в реакции образуется лишь
7ранс-эпоксид. При этом бензофенон практически не расходуется и,
несмотря на пятикратный избыток олефина, обеспечивает высокий вы-
ход оксирана.

Нужно отметить, что некоторые родственные реакции фотоэпокси-
дирования в присутствии бензоина [194] и а-кетокислот [195] объяс-
нены эпоксидирующим действием ацилперокси-радикалов. В этом слу-
чае сенсибилизаторы расходуются как реагенты.

Слабую эпоксидирующую способность проявляет аналог (XLIV) —
трифенилфосфит-озонид [186]:

/°\ /0>

(QH5O)3P О t i (С6Н5О)3Р

\/ ^о—о-
К оксеноидным реагентам относятся N-оксиды азотсодержащих ге-

тероциклов [196, 197], иодозолбензол [198] и фенилбензоилдиазометя«
(азибензил) в присутствии кислорода [199].

Передача кислорода олефинам N-оксидами осуществляется в усло-
виях фотолиза при —70° С и характеризуется отсутствием стереоспеци-
фичности — цис-олефин образует смесь цис- и гранс-эпоксидов (1 :1) .
Предварительная изомеризация N-оксидов в оксазиридины исключена,
поскольку последние эпоксидируют олефины стереоспецифично [176].
Механизм эпоксидирования получает объяснение, если фрагмент N-

оксида — C = N—О рассматривать как гетероаналог карбонилоксида.

АУЛ

Иодозолбензол (С6Н5—I—О) эпоксидирует и гидроксилирует угле-
водороды в присутствии катализаторов: α,β,γ,δ-тетрафенилпорфирината
железа и хлордиметилферрипротопорфирина. Система очень чувстви-
тельна к структуре олефина и лигандов катализатора. Высказано пред-
положение, что иодозобензол передает кислород субстрату через интер-
медиат «катализатор — кислород».

Комплекс, эпоксидирующий олефины, образуется из азибензила
C6H5COC(N2)C6H5 при взаимодействии с кислородом в присутствии аце-
тата палладия. В случае цис-олефаяов реакция теряет стереоспецифич-
ность. По мнению авторов [199], катализатор ускоряет разложение ази-
бензила и способствует образованию комплекса кетокарбен — кислород,
выступающего в роли оксеноида.

Исследовано действие на олефины щелочного раствора триоксида
ксенона и перксената натрия (Na4Xe06) [200, 201]. В отличие от неко-
торых неорганических оксидов (OsO4, MnO4"), вызывающих цнс-1,2-гид-
роксилирование, ХеО3 подобно перекисным реагентам образует только
эпоксиды.

Соотношение скоростей эпоксидирования норборнена и циклогексена
невелико (2,4—2,7) и свидетельствует против пятичленного переходного
состояния, свойственного 1,3-диполярному присоединению.
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Вместе с тем слабая стереоспецифичность реакции исключает воз-
можность реализации типичного синхронного механизма с трехчленным
переходным состоянием.

Реакция, по-видимому, протекает по оксеноидному механизму через
слабосвязанный мостиковый трехчленный комплекс, допускающий гомо-
литическое размыкание и вращение вокруг σ-связи.

X. НЕКОТОРЫЕ АСПЕКТЫ РАДИКАЛЬНОГО ЭПОКСИДИРОВАНИЯ

Эпоксидирование олефинов алкил- и ацилпероксидными радикалами
•освещено в обзоре [122]. Реакции этого типа нестереоспецифичны, что
указывает на постадийный механизм образования цикла. В соответствии
с [194] транс-селективность эпоксидирования ацилпероксирадикалами
вытекает из относительной стабильности двух возможных переходных
состояний в стадии замыкания эпоксидного цикла — более предпочти-
тельным оказывается состояние с трансоидным расположением наиболее
объемистых заместителей.

В качестве аналога ацилперокси-радикала рассматривается ради-
кальный аддукт (CH8)aN—о—О' образующийся в процессе эпоксидиро-

ZnCl2

вания ряда олефинов кислородом в присутствии аминов и кислоты Льюи-
са (ZnCl2) [202]. В условиях синтеза оксираны под влиянием амина
превращаются в аминоспирты, хотя в случае циклооктена удалось вы-
делить промежуточный оксиран.

Важные данные о стереохимии замыкания эпоксидного цикла в пе-
роксиалкильных радикалах приведены в работах [203, 204]. Показано,
что условием гомолитического замещения у перекисного атома кислоро-
да (SH) является близкий к 180° угол между связями уходящего алкок-
•сильного радикала и атакующего атома углерода, несущего неспарен-
ный электрон:

^о-c^L — но'

Так, образование эпоксиспиртов по схеме:

о—б о" о"—* но о-

;наблюдается лишь в радикалах (XLV), (XLVII), а не их аналогах
4XLVI), (XLVIII):

<У о—о
•о о

Γ (XLVI) (XLVII) (XLVIII)

В отличие от типичного нестереоспецифичного эпоксидирования оле-
финов алкил- и ацилпероксидными радикалами, сопряженные диеноны
Ή диеновые эфиры эпоксидируются молекулярным кислородом строго
стерео- и региоселективно по γ,δ-двойной связи [205]. Например, метил-
сорбат (XLIX) образует исключительно Я^-эпоксид (L):
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Η

сн. осн, сн

(XLIX) ко. R O O — С Н — С И — С Н — С Н — с = О СН,

Стереоспецифичное свободнорадикальное эпоксидирование 7,8-дигидрок-
си-7,8-дигидробензо [а] пирена гидроперекисями полиненасыщенных
жирных кислот отмечено в работе [206].

В синтезе бие-эпоксидов на основе циклических 1,3-диенов нашел
применение метод оксигенирования последних синглетным кислородом с
последующей фото- или термической изомеризацией полученных эндо-
пероксидов [207]:

При этом образуется исключительно цис-диэпоксиды. Деоксигенирование
эндо-пероксидов трифенилфосфином приводит к моноэпоксидам:

Комбинирование указанных методов с методами эпоксидирования
олефинов с помощью надкислот и через галогенгидрины создает возмож-
ность для целенаправленного синтеза ди-, три- и полиэпоксидов на осно-
ве гепта-, октатриенов и других полиенов циклического ряда [162, 163,
208]. Напряженная система — эндо-пероксид циклопентадиена образует
при термолизе много побочных продуктов (эпоксикетонов, кетоспиртов
и др.) [209]. В случае же замещенных циклопентадиенов, выход диэпок-
сидов значительно выше.

XI. СИНТЕЗ ОКСИРАНОВ, ОСНОВАННЫЙ
НА ВНУТРИМОЛЕКУЛЯРНОМ НУКЛЕОФИЛЬНОМ ЗАМЕЩЕНИИ

Предложен ряд методов стереонаправленного синтеза оксиранов.
Бартлет осуществил высокостереоселективное эпоксидирование 3-алке-
нолов путем иодирования соответствующих фосфатов [148].

C2H5O ОС2Н5

Стереоселективное превращение гранс-стильбена в цис-эпоксид с
трехкратной инверсией субстрата [209] осуществлено через деоксигени-
рование диоксетана трифенилфосфином:
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Подобным образом протекает в присутствии трифенилфосфина деок-
сигенирование эмдо-пероксидов циклодиенов-1,3 [207]. Для эпоксидиро-
вания ненасыщенных кислот [210] и спиртов [211] использован прием <
галогенолактонизации:

СН,О'

^ ОС!

Предложен новый метод стереоселективного синтеза α,β-эпоксиэфи-
ров окислением дианионов β-гидроксиэфироЕ [212]:

ОС 2 Н 5 ОС 2 П 5

I

IR -Li lIR -Li l

Высокая степень асимметрической индукции в подобных синтезах
обусловлена конформационными особенностями промежуточных цикли-
ческих комплексов, делающих одно из направлений электрофильного
присоединения по двойной связи более предпочтительным.

В нескольких работах [213—215] описан метод синтеза оксиранов,
основанный на сочетании сульфонийилидов с оксоединениями:

Г + Π -
I RCIi2 SR2 I л

RO- Na^ 4- ,
RCH—SR,

R,Si

R—CH

R2S+

'ъ-

V /
R—CH—С

МЛ
RCH

\ 0 / \
С + R2&

Алкилфенилсульфид может быть уходящей группой в щелочной среде
при наличии в α-положении гидроксильной группы [91], что было ис-
пользовано в синтезе оптически активного эпоксида — диспалура.

Проведен ряд новых синтезов, в которых замыкание эпоксидного
цикла осуществляется по Дарзану, например, эпоксианнелирование кар-
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банионов β-кетоэфиров и β-дикетонов с 1,4-дихлорбутан-2-оном [216],
конденсация α-меркаптокарбонильных соединений с 2-хлоракрилонит:

рилом в присутствии катализатора — тетраалкиламмонийиодида [217].
В условиях применения катализатора межфазного переноса из ке-

тонов и хлороформа в щелочной среде получены дихлорэпоксиды, легко
перегруппировывающиеся в хлорангидриды хлоркарбоновых кислот
1218].

Описано эпоксидирование стирола и циклогексена гипохлоритом нат-
рия, катализируемое комплексами переходных металлов в присутствии
реагента межфазного переноса [219].

Оксираны из вицинальных диолов получают обработкой последних
эквимолекулярным количеством тозилхлорида и порошкообразного ед-
кого натра [220]. Замыкание окисного цикла протекает после тозилиро-
вания одной гидроксилыюй группы.

Дегидратацию алкандиолов-1,2 (С2—С18) с образованием эпоксидов
проводят также в газовой или жидкой фазе при температуре 250—550° С
в присутствии катализаторов основного характера (AcONa, No2B4O7,
Na3PO4 и др.) [221]. К такому же результату приводит термолиз слож-
ных эфиров хлоргидринов при 150—250° С на катализаторах (солях ам-
мония или фосфония) [222].

Обобщение литературных данных позволяет выделить пять типов ме-
ханизмов эпоксидирования олефинов.

Первый тип — многоцентровый синхронный механизм передачи кис-
лорода пероксидным реагеном субстрату, отличающийся полной стерео-
специфичностью [56, 125, 126, 143]. Синхронный механизм характерен
для многих случаев гидропероксидного окисления в присутствии протон-
ных или апротонных кислот и оснований с постоянно изменяющимся по
ходу реакции составом. Имеющие место в таких системах конкурирую-
щие ассоциативные процессы, в частности, неравновесная сольватация
реагентов, оказывают большое влияние на скорость и направление хи-
мических превращений, обусловливая ряд кинетических эффектов: авто-
катализ, ингибирование, зависимость удельной скорости (к) и актива-
ционных параметров от концентрации реагентов и кислотно-основных
ассоциатов и др.

Второй тип — ионный механизм, имеющий место при эпоксидирова-
нии полярных олефиновых связей пероксидом водорода или алкилгидро-
пероксидами в щелочной среде [56, 83, 166]. В алифатическом ряду на-
блюдается транс-селективность, обусловленная вращением вокруг связи
С—С в промежуточном карбанионе.

Следующий тип — радикальный асинхронный механизм, предпола-
гающий образование монорадикального [122] или бирадикального [186,
193, 196] промежуточного комплекса с достаточной продолжитель-
ностью жизни для обращения конфигурации исходного олефина. При
этом устанавливается конформационное равновесие преимущественно
в пользу транс-изомера оксирана, что делает реакцию нестереоспеци-
фичной. Исключительный случай цыс-селективности описан в работе
[223].

Существует также стереоспецифическое радикальное эпоксидирова-
ние [122, 205].

Отдельную группу составляют реакции, механизм которых основан
на нуклеофильном замыкании эпоксидного цикла. В качестве уходящих
чаще всего выступают группы: Hal [148, 211, 218], SR2 [213, 214], —ОН
[220, 221]. К этом у типу можно отнести электрохимическое эпоксиди-
рование [224, 225].
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