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Изучены возможности использования в качестве хирального вспомогательного соединения смешанного 
кеталя 2-{(4a'S,6а'S,10a'R,10b'R)-октагидроспиро(1,3-диоксолан-2,2'-пирано[2,3-с]хромен)-6а'(1'Н)-илок-
си}этанола полученного обработкой этиленгликолем в присутствии щавелевой кислоты аддукта Михаэля 
левоглюкозенона и циклогексанона – 1,6-ангидро-3,4-дидезокси-4-С-(2-оксоциклогекс-1'RS-ил)-β-D- 
эритрогексо-2-улозы для синтеза виц-диолов.
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Ранее сообщалось о перспективах использова-
ния смешанного кеталя 2 в качестве вспомогатель-
ного хирального соединения для синтеза оптиче-
ски активных виц-диолов [1, 2].

В продолжение этих работ с целью поиска диа-
стереомеров с большим различием хроматографи-
ческой полярности мы алкилировали альдегид 3 
[2] децилмагнийбромидом.

Полученные диастереомеры 4а и 4b (схема 1) 
действительно хорошо разделяются на SiO2 с ∆Rf 
0.2 и выделены в индивидуальном виде с выхода-
ми 49 и 36% соответственно.

Об образовании диастереомеров 4а и 4b в спек-
трах ЯМР 13С свидетельствуют сигналы углеродов 
С2' при 70.58 и 70.74 м.д.; С1' при 63.43 и 63.72 м.д. 
соответственно, а также наличие корреляционных 
пиков Н1'/С6а, Н1'/С2' в спектрах HMBC.

Гидролиз кеталя 4а в смеси MeOH–HCl–ТГФ 
привел к 3 соединениям (схема 2): полукеталю 5, 
2(R)-диолу 6а и смешанному кеталю 7 с выходами 
87, 30 и 2% соответственно. 2(S)-Диол 6b и анало-
гичные соединения получили в результате гидро-
лиза диастереомера 4b.

Для исключения сомнений в полученных ре-
зультатах рацемическую смесь додекан-1,2-диолов 
6a, b разделили на хиральной колонке Nucleosil 
Chiral-1 и получили антиподы с [α]D

20 +11° и –11° 
(c 2.5, EtOH) ([α]D

20 ±13°, c 2.5, EtOH [3]).
Гидролиз кеталей 4а и 4b в ацетоне в при-

сутствии каталитических количеств пиридиния 
пара-толуолсульфоната PPTs (табл. 1) привел 
к соответствующим ацетонидам с [α]D

20 +31.8°, 
0.67 М в CHCl3 и [α]D

20 –41.5°, 0.67 М в CHCl3. 
Завершающий гидролиз полученных ацетонидов в 
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Ac2O–H2O привел к получению энантиомеров 6а и 
6b с [α]D

20 +4° и –13°, 1.3 М в EtOH.

В поиске оптимизации выхода виц-диолов мы 
осуществили гидролиз смеси диастереомеров 
4а, b действием CeCl3·7H2O в присутствии NaI 
в CH3CN и CH3COOH, H2O (табл. 2). Выход же-

лаемых эпимерных 2(R,S)-диолов 6а, b удалось 
увеличить до 88% при нагревании их растворов в 
смеси CH3COOH–H2O.

Таким образом, продемонстрирована возмож-
ность использования смешанного кеталя, получа-
емого в 1 стадию из аддуктов Михаэля левоглю-

Схема 1.

Схема 2.

Таблица 1. Выход продуктов гидролиза диастереомеров 6а, b.

Реагенты
Выход, %

соединение 5 соединение 6а, b соединение 7

MeOH–HCl–ТГФ 87a

47b
30
28

2
2

1. Ацетон, PPTs
2. Ac2O–H2O

62
60

47
36

15
15

a Из диастереомера 4а.
b Из диастереомера 4b.
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козенона и циклогексанона, в качестве хирального 
индуктора в синтезе оптически активных виц-ди-
олов. Найдены оптимальные условия гидролиза 
(CH3COOH, H2O, 80°С) диастереомерных кеталей 
4а, b, приводящие к хиральным виц-диолам 6а, b 
с выходом 88%.

2-{(4a'S,6а'S,10a'R,10b'R)-Октагидроспи- 
ро(1,3-диоксолан-2,2'-пирано[2,3-с]хромен)- 
6а'(1'Н)-илокси}этанол (2), 2-{(4a'S,6а'S,10a'R,- 
10b'R)-октагидроспиро(1,3-диоксолан-2,2'-пи-
рано[2,3-с]хромен)-6а'(1'Н)-илокси}этаналь 
(3), (4a'S,6а'S,10a'R,10b'R)-2,2'-этилендиокси- 
6а'-гидроксидекагидропирано[2,3-с]хромен- 
(3Н) (5), (4a'S,6a'S,10a'R,10b'R)-6a'-(аллилокси)- 
декагидроспиро(1,3-диоксолан-2,2'-пирано- 
[2,3-c]хромен) (7) описаны в [2].

1-{(4a'S,6a'S,10a'R,10b'R)-Октагидроспиро- 
(1,3-диоксолан-2,2'-пирано[2,3-c]хромен)- 
6a'(1'H)-илокси}додекан-2-ол (4а, b). К раствору 
0.42 г (1.35 ммоль) альдегида 3 в 7.0 мл ТГФ при 
перемешивании добавляли 0.5 мл (1.91 ммоль) де-
цилмагнийбромид C10H21MgBr в Et2O. Через 15 
мин (контроль по ТСХ) реакционную массу разла-
гали 1.0 мл NH4Cl, продукты реакции экстрагиро-
вали EtOAc (2×5.0 мл). Экстракт сушили MgSO4, 
растворитель отгоняли, остаток хроматографиро-
вали на колонке с силикагелем. Выход 0.25 г (54%) 
спиртов 4a, b в соотношении 1:1.6. Маслообразное 
вещество. Rf 0.2 (CHCl3–i-PrOH, 50:1). [α]D

20 –57° 
(для изомера a) и 43° (для изомера b) (c 1.0, CHCl3). 
Спектр ЯМР 1Н (4a) (CDCl3), δ, м.д.: 0.82–0.87 м 
(3Н, СН3), 1.12–1.32 м (24H, Н1В, Н10a, Н8, Н10В, 
Н9В, Н7В, Н3'В, Н4', Н5', Н6', Н7', Н8', Н9', Н10', Н11'), 
1.38–1.48 м (2Н, Н3'A, Н9A), 1.52–1.61 м (1Н, Н10A), 
1.68–1.75 м (1Н, Н7А), 1.88–1.92 м (1Н, Н10b), 1.93–
2.05 м (1Н, Н1А), 2.30 уш.с (1Н, ОН), 3.07–3.14 м 
(1Н, Н4а), 3.27–3.32 м (1Н, Н1'В), 3.36–3.40 м (1Н, 
Н3B), 3.52 т (1H, H5B, 2J5B,5A 10.5 3J5B,4a 5.3 Гц), 
3.62–3.69 м (3Н, Н1'A, H5А, Н3A), 3.77–3.83 м (1H, 

H2'), 3.89–4.05 м (4Н, Н1'', Н2''). Спектр ЯМР 13С 
(CDCl3), δ, м.д.: 14.06 (CH3), 22.11 (C9), 22.62 (С11'), 
24.59 (C8), 25.22 (C10'), 25.50 (C9), 29.27 (C5'), 29.50 
(C6'), 29.54 (C7'), 31.84 (C4'), 32.00 (C7), 33.01 (C3'), 
36.07 (C10b), 36.10 (C1), 47.60 (C10a), 62.57 (C5), 
63.43 (C1'), 63.57 (С1''), 64.59 (С2''), 70.58 (C2'), 71.12 
(C3), 76.75 (C4a), 97.97 (C6a), 105.05 (C2).

Спектр ЯМР 1Н (4b) (CDCl3), δ, м.д.: 0.83–0.88 
м (3Н, СН3), 1.17–1.33 м (24H, Н1В, Н10a, Н8, Н10В, 
Н9В, Н7В, Н3'В, Н4', Н5', Н6', Н7', Н8', Н9', Н10', Н11'),  
1.42–1.48 м (2Н, Н3'A, Н9A), 1.52–1.61 м (1Н, Н10A), 
1.70–1.73 м (1Н, Н7А), 1.8–1.95 м (1Н, Н10b), 1.98–
2.02 м (1Н, Н1А), 2.29 уш.с (1Н, ОН), 3.10–3.15 
м (1Н, Н4а), 3.25–3.27 м (1Н, Н1'В), 3.28–3.30 м 
(1Н, Н3B), 3.31–3.35 м (1Н, Н1'A), 3.60 т (1H, H5B, 
2J5B,5A 10.4, 3J5B,4a 5.5 Гц), 3.65–3.69 м (2Н, H5А, 
Н3A), 3.72–3.78 м (1H, H2'), 3.91–4.07 м (4Н, Н1'', 
Н2''). Спектр ЯМР 13С (CDCl3), δ, м.д.: 14.11 (CH3), 
22.32 (C9), 22.68 (С11'), 24.51 (C8), 25.35 (C10'), 
25.56 (C9), 29.33 (C5'), 29.61 (C6'), 29.67 (C7'), 31.91 
(C4'), 32.18 (C7), 33.64 (C3'), 36.12 (C10b), 36.21 (C1), 
47.83 (C10a), 62.69 (C5), 63.72 (C1'), 64.61 (С1''), 
64.84 (С2''), 70.74 (C2'), 71.13 (C3), 77.13 (C4a), 97.96 
(C6a), 105.12 (C2). Найдено, %: С 68.71; Н 10.17. 
С26Н46О6. Вычислено, %: С 68.69; Н 10.20.

2R- и 2S-Додекан-1,2-диолы (6а, b). К рас-
твору 0.23 г (0.47 ммоль) кеталя 4a или 4b в ме-
таноле добавляли 30% водный раствор НСl и пе-
ремешивали до исчезновения исходного реагента 
(контроль методом ТСХ). Затем реакционную мас-
су обработали насыщенным водным раствором 
NaНСО3, продукты реакции экстрагировали EtOAc 
(3×10.0 мл). Экстракт сушили MgSO4, раствори-
тель отгоняли, остаток хроматографировали на 
колонке с силикагелем. Выделяли в случае кеталя 
4a 0.08 г (87%) полукеталя 5, 0.01 г (2%) соеди-
нения 7, 0.03 г (30%) 2R-диола 6a; в случае ке-
таля 4b – 0.08 г (47%) полукеталя 5, 0.01 г (2%) 
соединения 7, 0.03 г (28%) 2S-диола 6b. Физико-

Таблица 2. Выход продуктов гидролиза диастереомеров 6а, b.

Реагенты
Выход, %

соединение 5 соединение 6а, b соединение 7

CeCl3·7H2O, NaI, CH3CN 67 53 12

CH3COOH, H2O 65 88 22
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химические характеристики полученных диолов 
6а и 6b (C12H26O2) соответствовали справочным 
и литературным данным [3].

Методики гидролиза кеталей 4a, b. а. К рас-
твору 0.05 г (0.01 ммоль) кеталей 4а, b в 7.0 мл 
CH3CN добавляли 0.06 г (0.16 ммоль) CeCl3·7H2O, 
0.002 г (0.02 ммоль) NaI и перемешивали до ис-
чезновения исходного соединения (контроль ме-
тодом ТСХ). Затем реакционную массу обраба-
тывали насыщенным водным раствором Na2S2O3, 
продукты реакции экстрагировали EtOAc 
(3×10.0 мл). Экстракт сушили MgSO4, раствори-
тель отгоняли, остаток хроматографировали на ко-
лонке с силикагелем. Выделяли 0.02 г (67 %) полу-
кеталя 5, 0.004 г (12%) соединения 7, 0.02 г (53%) 
диола 6.

б. Раствор 0.04 г (0.01 ммоль) кеталей 4а, b в 
7.0 мл 70% CH3COOH перемешивали при 80°С до 
исчезновения исходного соединения (контроль ме-
тодом ТСХ). Затем реакционную массу обрабатыва-
ли насыщенным водным раствором NaHCO3, про-
дукты реакции экстрагировали EtOAc (3×5.0 мл). 
Экстракт сушили MgSO4, растворитель отгоняли, 
остаток хроматографировали на колонке с силика-
гелем. Выделяли 0.015 г (65%) полукеталя 5, 0.006 г 
(22%) соединения 7, 0.015 г (88%) диола 6.

в. К раствору 0.1 г (0.22 ммоль) соединения 4a 
в 4 мл ацетона добавляли каталитические коли-
чества PPTs и перемешивали до окончания реак-
ции (контроль методом ТСХ). Затем реакционную 
массу обрабатывали водой и продукты реакции 
экстрагировали EtOAc (3×5.0 мл), экстракт суши-
ли MgSO4, растворитель отгоняли. Сухой остаток 
обрабатывали раствором Ac2O–H2O (3.0:1.5 мл). 
По окончании реакции (контроль методом ТСХ) 
реакционную массу обрабатывали насыщен-
ным раствором NaHCO3, экстрагировали EtOAc 
(3×5.0 мл). Экстракт сушили MgSO4, растворитель 
упаривали, остаток хроматографировали. Выход 
0.002 г (15%) дикеталя 7, 0.029 г (62%) полукеталя 
5, 0.026 г (47%) диола 6a.

При гидролизе 0.08 г (0.17 ммоль) соедине-
ния 4b получали 0.002 г (15%) дикеталя 7, 0.024 г 
(60%) полукеталя 5, 0.023 (36%) диола 6b.

Спектры ЯМР 1Н и 13С записывали на спектро-
метре Bruker Avance III (Германия) с рабочей ча-

стотой 500 МГц, растворитель CDCl3. Для анали-
тической ТСХ применяли пластины Sorbfil марки 
ПТСХ-АФ-А, изготовитель ЗАО «Сорбполимер» 
(г. Краснодар). Температуры плавления изме-
ряли на приборе Boëtius РНМК 05 (Германия). 
Элементный анализ проводили на СНNS(O)-
анализаторе Евро-3000 (Италия). Углы оптиче-
ского вращения измеряли на поляриметре Perkin 
Elmer-341 (США).

Реактив PPTs (99%) был приобретен в Sigma 
Aldrich.

Очистку растворителей проводили по извест-
ным методикам [4–6], их константы соответство-
вали литературным данным [4–6].
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