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1. Uvod

Alkylfenoly jsou cennymi surovinami pro vyrobu odpovi-
dajicich alkylcyklohexanoni a alkylcyklohexanold, respekti-
ve jejich esterd. Ty nachdzeji vyuziti v oblasti chemickych
specialit, zejména v primyslu latek vonnych a chufovych,
farmaceutickém priimyslu a jinde. Cenény jsou napf. vonné
vlastnosti nékterych cis-izomerd alkylcyklohexanoli, které
vznikaji ve vétsi ¢i mensi mitfe vedle trans-izomer. Pomér
cis/trans-izomert je ovlivnén mnoha faktory (typ katalyzdtoru,
rozpoustédlo, reakéni podminky).

Jiz od 20. let tohoto stoleti se fesi problematika stereo-
selektivity hydrogenace substituovanych fenold. Nejsirsiho
vyuziti dosdhly katalyzatory na bézi platinovych kovi, niklu
a kobaltu. V prdci jsou shrnuty literarni poznatky o stereose-
lektivnich hydrogenacich alkylfenol. Pozornost je vénovdna
selektivité tvorby alkylcyklohexanond a jejich ndsledné hy-
drogenaci a selektivité tvorby cis-alkylcyklohexanoli vedle
ptislusnych trans-izomert.

2. Hydrogenace alkylfenola

Na fadé kovovych katalyzatord mohou byt rizné substi-
tuované fenoly hydrogenovany s vysokou selektivitou na pfi-
sluiné cyklohexanoly' . Reakce miize probihat pies odpovi-
dajici cyklohexanon, ktery je nékdy zadanym produktem.
Konec¢nym produktem je smés cis- a trans-alkylcyklohexano-
1. Obecné schéma hydrogenace alkylfenolll je ndsledujici
(schéma 1).

V systému paralelnich a ndslednych reakci 1ze tedy defi-
novat dva typy selektivity. Selektivita tvorby alkylketont pfi
hydrogenaci alkylfenoll a selektivitu s ohledem na pomér
cis/trans-alkylcyklohexanoll pii hydrogenaci alkylfenolt resp.
alkylcyklohexanont.

Nejvyssi selektivitu tvorby ketonl vykazuji palladiové
katalyzdtory>’'* Rh a Ru jsou vhodné pro hydrogenace aro-
matl, které je zZadouci vést pfi Setrnych reakénich podmin-
kéch, coz obvykle neni piipad alkylfenoldi’. Ni mize byt
rovnéz vhodnym katalyzdtorem, pokud se ovSem neuplatni
jeho hydrogenolytické ti¢inky'>. Casté je rovnéz pouZiti plati-
ny jakozto univerzdlniho katalyzétoru's’m.

Rychlost h7ydrogenace alkylfenold klesa s velikosti alky-
lové skupiny'™'® Pro kresoly se rychlost zvysuje”'"” v fadé
ortho < meta < para. Pfi hydrogenaci alkylfenold na Rh/C
a Rh/Al,O, bylo zjiSténo, Ze tvorba ketonu je zdvisld na po-
uzitém nosi¢i'®. Tvorba ketonu je preferovana pii sterickém
stinéni hydroxyskupiny objemnym ortho-substituentem®.

Hydrogenaci kresolti vznikaji cis- a trans-methylcyklohe-
xanoly'*!"?% Pomér cis:trans zavisi na mnoha faktorech. Ste-
reochemie hydrogenace je ovliviiovdna katalyzdtorem, roz-
poustédlem, reakénimi podminkami a také pozici a velikosti
alkylového substituentu®'. Pomér izomerd ziskanych hydro-
genaci kresold na Pd a Pt je podobny'*!""*poméru ziskanému
z odpovidajiciho ketonu. Pfi hydrogenaci kresolti na Ru a Rh
katalyzdtorech bylo zjisténo, Ze vétsi mnoZstvi trans-methyl-
cyklohexanolu vztazeno na cis-izomer se tvofi hydrogenaci
odg)ovfdaj ictho methylcyklohexanonu nez z vychoziho kreso-
""" To je v rozporu s praci*?, v niz bylo prokézano, Ze
cis-izomer vznikd jako hlavni produkt hydrogenace alkylcyklo-
hexanonu, resp. jeho enol formy, kdezto trans-izomery jsou
spise vysledkem pifmé hydrogenace alkylfenolt. Také pii
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Schéma 2

hydrogenaci substituovanych cyklohexanont na Pt katalyza-
toru ziskal Vavon'® produkt bohatsi na cis-izomer.

Dle Skity® se cis produkt tvoii spise v kyselém a trans
v neutrdlnim nebo alkalickém?®*? prostfedi. Neexistuje obec-
né pravidlo popisujici vliv rozpoustédel ve spojeni s ptisobe-
nim katalyzatoru. Pfi hydrogenaci na Rh katalyzdtoru se vice
projevuje vliv 7pouiitého rozpoustédla®® v porovndni s Ru
katalyzatorem?’. Na Rh se stereoselektivita zvySuje s rostouci
permitivitou rozpoustédla. Pomér cis-:trans-izomert klesa se
vzristajici reakéni teplotou®’.

Pomér cis/trans-izomert 4-terc-butylcyklohexanolu, vznik-
ly h2ydrogenac1 4-terc-butylfenolu zdvisi na typu katalyza-
toru”>>", pro niklové byl 1:2 a pro palladiové 1:1. Zvysenim
mnozstvi katalyzdtoru, teploty ¢i dodatecnym udrzovdnim
reakéni smési pii podminkdch, za kterych byla hydrogenace
vedena nedochdzelo ke zméné poméru cis/trans-izomera™,
i kdyz by mél byt pii vyssich teplotdch preferovan termody-
namicky stabilnéjsi produkt.

Pii hydrogenaci 4-rerc-butylfenolu® na Rh/y-Al,O5 v iso-
propylalkoholu byl sledovdn vliv pifidavku kyseliny octové na
slozeni produktti. Se vzristajici koncentraci kyseliny dochd-
zelo ke zvySovini obsahu cis-4-terc-butylcyklohexanolu. Au-
tofi tento jev vysvétlili tim, Ze pridanim kyseliny octové
dochdzi ke zvySeni koncentrace H°+ (6~ parcidlni kladny
ndboj) na povrchu katalyzatoru. Ty mohou byt koordinovany
k OH skupiné 4-terc-butylfenolu interakci volnych elektrono-
vych pdrd kysliku, které fixuji OH skupinu v ur€ité pozici.
V takovém pripadé ztraci OH skupina schopnost rotace kolem
vazby C-O, coz inhibuje transformaci cis-4-terc-butylcyklo-
hexanolu na trans-izomer.

3. Stereochemicky pribéh hydrogenace
alkylcyklohexanonii

Pro pochopeni vlivu fady faktorti na stereochemii hydro-
genace alkylfenold je uzite¢né vénovat se témto vliviim téz pii
hydrogenaci alkylcyklohexanont. Studiu faktord, ovliviiuji-
cich pomér cis- a trans-izomeru pii hydrogenaci cyklickych
ketont, je vénovdna pozornost jiZ po dlouhou dobu.

Podle pravidla®*** Auwerse-Skity vede hydrogenace al-
kylcyklohexanonii na Pt katalyzdtoru v kyselém prostiedi ke
smési produktd bohatsi na cis-izomer, kdeZto hydrogenaci na
Raneyové-niklu v neutrdlnim nebo alkalickém Prostredl je
ziskdvan hlavng rrans-izomer. Later se Skitou™ a Jlm36 40
potvrdili, Ze pomér izomert neni ovlivnén jen pH prostiedi,
ale také teplotou, tlakem a vlastnostmi katalyzatoru.
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Brewster*' navrhl empirické pravidlo: v neutrdlnim pro-
stredi je adsorbovany vodik koordinovan k atomu kysliku
v ekvatoridlni poloze, a proto vyslednd OH skupina bude
ekvatoridlni (tvofi se trans-izomer), zatimco v kyselém pro-
stfedf je keton protonovdn, adsorbovany vodik je koordinovan
k atomu uhliku karbonylové skupiny v ekvatoridlni poloze
a vyslednd OH skupina bude axidln{ (tvoii se cis-izomer) (viz
schéma 2).

Barton*? modifikoval toto empirické pravidlo: katalytickd
hydrogenace v silné kyselém prostfedi (rychld hydrogenace)
poskytuje OH skupinu v axidlni poloze jak pro stéricky stiné-
né, tak nestinéné ketony, zatimco v neutrdlnim prostiedi (po-
mald reakce) se tvoii OH skupina v ekvatoridlni poloze pro
nestinéné ketony a axidlni OH skupina pro stinéné ketony.

Wicker” vzal v tivahu obecné uznavanou teorii cis adice
vodiku na dvojnou vazbu®** a objasnil vznik axidlnich izo-
merQ nasledovné: cyklohexanon obsahujici ekvatoridlni sub-
stituent se adsorbuje v nejméné stinéné poloze v Zidlickové
konformaci na povrchu katalyzatoru. Je znamo, zZe zidlickova
konformace cyklohexanu*? je stabiln&jii nez vani¢kova, pii-
¢emz energetickd bariéra oddélujici tyto dvé formy je nizkd.
V zidlickové konformaci cyklohexanu jsou rozliseny dva typy
geometricky odlisnych C—H vazeb. Sest z t&chto vazeb lezi
paralelné k trojcetné ose symetrie kruhu a byly nazvany ,,axi-
alni“. Ostatnich Sest C-H vazeb, které nejsou orientovdny
timto zptisobem, nazyvame ,.kvatoridlni“. Substituované cy-
klohexany piijaly konformaci, v které je maximdlni pocet
substituentil v ekvatoridlni poloze. Takové konformacni prefe-
rence nepochybné vychdzeji z nevazebnych interakci. Adice
vodiku probihd z nejméné stinéné strany karbonylové vazby
a tedy za vzniku axidlni OH skupiny. Podle Siegela® stereo-
chemie hydrogenace neni urcena jen sterickym stinénim mezi
katalyzdtorem a reaktantem, ale také sterickymi interakcemi
substituentu a ostatnich atomt kruhu a také orientaci karbo-
nylové skupiny na povrchu katalyzatoru. Pokud je substituo-
vany cyklohexanon adsorbovédn beze zmény konformace, tedy
karbonylova skupina je spojena s povrchem ve dvou bodech
(C a O atom karbonylu), v nejméné stinéném uspotadani,
adice vodiku ze sméru katalyzdtoru vede ke vzniku ekvatori-
dlni C—H vazby.

Augustine* rozvinul diskusi o hydrogenaci 4-substituova-
nych cyklohexanonti (schéma 3). V kyselém prostiedi je pro-
tonovany keton adsorbovan na méné stinéné stran¢ a odejme
hydridovy ion z katalytického povrchu za tvorby axidlni OH
skupiny. V alkalickém prostfedi se adsorbuje enoldtovy anion
na méné stinéné strané, ptijme vodik z katalytického povrchu
a poté proton z roztoku za vzniku ekvatoridlni OH skupiny.
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Cornet a Gault*” studovali hydrogenaci a deuteraci 2-me-
thylcyklopentan-1-onu a 2-methylcyklohexan-1-onu v plynné
fdzi na rGznych katalyzétorech a zjistili, Ze pocate¢ni pomér
izomert je témér nezdvisly na katalyzdtoru a teploté. Hydro-
genace je doprovazena izomerizaci, kterd probihd pres m-ally-
lovy triadsorbovany ttvar I, v némz * symbolizuje aktivni
misto na povrchu katalyzétoru.

m

cis

Vznik izomernich alkohold je pfi¢itdn faktu, Ze jak karbo-
nylové, tak i oi-uhlikové atomy v predpoklddaném triadsorbo-
vaném tutvaru mohou byt atakovdny vodikem (atomdrnim
nebo molekuldrnim) z obou stran kruhu.

Mitsui*® se domnival, Ze se cyklohexanony, obsahujici
substituent v ekvatoridlni poloze, adsorbuji na katalyzdtoru
v zidlickové konformaci. V souladu s teorif sterického stinén{
probihd adsorpce sndze na ekvatoridlni strané karbonylové
vazby neZ na axidlni strans®.

:'\'O_* Hydrogenaci 2-substituovanych cyklohexanond na plati-
: novych kovech se zabyval Terani®®*'. Z jeho pohledu za¢ina
Me hydrogenace (schéma4) r adsorpci C=0 vazby, kdy se vytvori
1
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dva m-adsorbované komplexy /1 a I1] v zavislosti na tom, kterd
strana se piiblizuje katalytickému povrchu. m-Adsorbovand
Castice 111 se nejprve preméni na diadsorbovany komplex 1V,
ktery poté sorpci vodiku poskytne monoadsorbované ttvary V
a VI, pficemz moznost vzniku VI byla zamitnuta z divodu
sterického stinéni mezi povrchem katalyzdtoru a axidlnimi
vodiky uhliki C(3) a C(5). Pfiddnim vodiku piejde monoad-
sorbovany komplex V na trans-izomer. Podobné m-adsorbo-
vand Castice II poskytne prostfednictvim diadsorbovaného
komplexu VII monoadsorbované utvary VIII a IX, ze kterych
je pro naslednou hydrogenaci preferovan ttvar IX, ktery vede
ke vzniku cis-izomeru.

Data (tabulka I) ziskand z hydrogenac{ ketont™*” ukazuji
pokles adsorpénich a reakénich parametrd Taftovy rovnice
(rov. 1, resp. 2) se zvySovanim d charakteru kovu.

52,53

log Ki' = p, 6" (1)
log k= p; o’ (2)

kde p; a p, jsou adsorpéni resp. reakéni parametry vystihujici
druh a podminky reakce, 6~ konstanta vyjadfujici poldrni vliv
substituentl, K adsorpéni konstanta substituované litky
vztaZend na adsorpéni konstantu nesubstituované latky a &'
je rychlostni konstanta substituované latky, vztazend na rych-
lostni konstantu nesubstituované latky.

Zaporné hodnoty adsorpéniho parametru indikuji, Ze za-
porny naboj na karbonylové skupiné, kterd je adsorpénim
centrem v molekule ketonu, se zvysuje s rostouci elektropozi-
tivitou alkylové skupiny. Mizeme tedy predpokladat, ze ak-
tivni misto na povrchu katalyzadtoru nese opacny ndboj k nd-
boji adsorpéniho centra molekuly ketonu.

Vlivy substituentd byly sledovédny také pii hydrogenaci
alkylsubstituovanych alifatickych a cykloalifatickych ketond,
pficemz cyklické ketony byly reaktivnéjsi nez alifatické keto-
ny se stejnym poctem uhlikovych atoma™.

Studium konkurencni hydrogenace cyklohexanonu a me-
thylcyklohexanonii na platinovych kovech odhalilo, Ze rych-
losti hydrogenace substituovanych cyklohexanont jsou nizs{
neZ samotného cyklohexanonu (s vyjimkou 4-methylcyklohe-
xanonu na Pd)*>. Pokles rychlosti byl tim v&tsi, &im blize byl
methyl karbonylové skupiné (v piipadé platiny bylo pofadi
opacné). Bylo zjisténo *>’, ze poradi reaktivit pfi hydrogenaci
2-substituovanych cyklohexanont je 2-H > 2-Me ~ 2-Et ~ 2-Pr
> 2-iPr > 2-1Bu.

Se zvétSovdnim objemu ekvatoridlniho alkylsubstituentu
v daném misté¢ kruhu roste i mnoZzstvi axidlniho alkoholu.
Pokud je substituent vice vzddlen od karbonylové skupiny, je

Tabulka I
Korelace mezi d-charakterem kovu a adsorpnimi a reakénimi
parametry Taftovych rovnic (7) a (2) pro hydrogenace ketond

Kov (cit.”>*) d-charakter [%] Pa pr
Cu 36 -0,52 3,36
Pt 44 -1,06 2,90

Rh 50 -1,84 2,53

Referaty

vliv tohoto efektu slabsi. Jestlize kruh obsahuje také axidln{
substituent na B-uhliku, tvoii se selektivné axidlni alkohol.

Jestlize karbonylova sloucenina obsahuje substituent, kte-
ry miZe interagovat s katalyzatorem svymi nevazebnymi elek-
tronovymi pary (amino-, hydroxy-, alkoxy skupina, karboxy-
lovd skupina, aromaticky kruh), distribuce izomert v produktu
se muze lisit od o¢ekdvani uc¢inéného na zdkladé stérického
stinéni. Tento jev je znam jako kotvici efekt®, efekt poldrni
skupiny®!, piitazlivy stericky efekt®.

Jsou-li methyly v 2- nebo 4-methylcyklohexan-1-onech
vyménény za MeO skupiny, pomér axidlnich alkoholl se
zna&né zvysi®! (tabulka II), zv143té pii hydrogenacich na Pt, Ir
a Pd. To je pravdépodobné nésledkem faktu, Ze MeO skupiny
podporuji adsorpci z ekvatoridlni strany karbonylové skupiny
diky jejich vazbé k povrchu. Podobné pti hydrogenaci 2-hyd-
roxycyklohexan-1-onu se pfedzpoklzidé, Ze ekvatoridlni OH
skupina interaguje s povrchem®, ackoliv vliv tohoto kotviciho
efektu zde neni zcela objasnén (tabulka III).

Vlivy rozpoustédel se mohou uplatnit mnoha zpisoby,
které nelze jednoduse odlisit jeden od druhého. Adsorbuji se
na povrchu katalyzatoru (zvasté obsahuji-li polarni skupinu®)
a tim snizuji pocet aktivnich center, jinak dualeZitych pro
adsorpci vodiku a reaktantu, indukuji vedlejsi reakce a intera-
guji s reaktantem a tim méni silu adsorpce.

Zmény v poméru cis/trans zpisobené rozpoustédlem pii
hydrogenaci substituovanych cyklohexanoni®' jsou zachyce-
ny v tabulce IV. Rozdilny pomér izomerd je pfisuzovan roz-
dilné solvataci karbonylové skupiny adsorbovanych ketond.

Tabulka IT

Pomér cis/trans-izomernich alkoholl pfi hydrogenaci substi-
tuovanych cyklohexanonti na riiznych katalyzétorech v etha-
nolu (tlak 101,325 kPa H,, 298 K)

Katalyzétor Cyklohexanon (cit.®")
2-Me 2-MeO 4-Me 4-MeO

Ru 1,3 2,2 2,0 2,5
Rh 2,0 2,2 3,0 3.9
Pd 1,5 3,6 L4 3,7
Os 2,7 2,8 L1 1.9
Ir 1,4 8,2 1,1 6,3
Pt 3,5 30,0 1,7 17,0

Tabulka IIT

Pomér cis/trans-izomernich alkohold pfi hydrogenaci substi-
tuovanych cyklohexanont na riznych katalyzdtorech

Katalyzdtor Cyklohexanon
2-OH (cit.*) 2-Me (cit.*%)
Ra-Ni 2 2,2
5 % Ru/C 2,6 -
5 % Rh/C 1,2 2,3
5 % Pd/C 0,7 0,66
5 % Pt/C 0,65 3,5
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Tabulka IV
Pomér cis/trans-izomernich alkoholl pii hydrogenaci substi-
tuovanych cyklohexanont na Pt v riiznych rozpoustédlech

Rozpoustédlo Cyklohexanon (cit.®")

2-Me 2-MeO 4-Me 4-MeO
Ethanol 35 30 1,7 17
Isopropylalkohol 6,7 50 2,4 17
terc-Butylalkohol 13 67 35 22
Diisopropylether 4,5 28 1,7 19
Tabulka V

Pomér cis/trans-izomernich alkoholti pti hydrogenaci 4-terc-
-butylcyklohexanonu v rznych rozpoustédlech

Rozpoustédlo (cit.*®®) Pd Pt

terc-Butylalkohol 1,1 0,25
Isopropylalkohol 0,8 0,32
Tetrahydrofuran 0,25 0,61
Cyklohexan 1,0 0,72

Procento axidlniho izomeru se znatelné 1isi. Hydrogenaci 4-
-terc—butﬁyl—cyklohexanonu65 na Pd nebo Pt v riznych rozpou-
$tédlech® (tabulka V) se ziskd znacné odligné mnozstvi axidl-
niho izomeru.

Pokud je do daného systému pfiddna kyselina, mél by se
podil axidlnich izomeri zvysit, kdeZto pfiddnim bdze je upted-
nostiiovdna tvorba ekvatoridlniho izomeru.

Kdyz byly hydrogenovany alkylsubstituované cyklohexa-
nony na Raneyové-niklu v ethanolu, ptidavek baze vzdy vedl
ke vzniku axidlniho izomeru®’, Hydrogenace 4-alkylsubstitu-
ovanych cyklohexanonii na Pt katalyzdtoru nadto poskytla®®
vice axidlniho alkoholu pfi pfiddni NaOH.

Vliv teploty je takovy'”, Ze termodynamicky stabilng&jii
izomer, tj. trans, se tvoii pii hydrogenaci za vyssich teplot,
jako nasledek termodynamického fizen{ reakce.

Pfi nizkych tlacich je reakce adsorbovaného ketonu a vo-
diku pomald (rychlost urcujici krok), zatimco pfi vysokém
tlaku je é)ovrchovai reakce rychld (adsorpce ketonu urCuje
rychlost) .

Na Rh katalyzitorech® 7! se s ristem tlaku zvySuje
obsah cis-izomeru, kdezto trans-izomery jsou vysledkem pfi-
mé hydrogenace.

4. Zavér

Prehled se zabyvad katalytickymi hydrogenacemi alkylsub-
stituovanych fenolli. Cilem bylo shrnout obecné poznatky
z této oblasti heterogenni katalyzy a pokusit se formulovat
obecna pravidla, popisujici vlivy jednotlivych faktorti na ste-
reoselektivitu hydrogenace. Mezi nejuzivanéjsi katalyzétory
patif predevSim nikl a platinové kovy, kde palladiové kataly-
zdtory poskytuji nejvyssi vytézky alkylcyklohexanont, které
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jsou meziprodukty hydrogenaci. Vznik téchto meziproduktd
ovliviiuje konecny pomér cis/trans-izomerd akylcyklohexano-
4. Nejvétsi vliv na pomér cis/trans-izomert produktd md
pritomnost kyselin a bazi. Nezanedbatelny je také vliv alkylo-
vych substituentd, které svou objemnosti podporuji bud vznik
substituovaného cyklohexanonu, nebo substituovaného cyk-
lohexanolu. Vliv tlaku a teploty na stereoselektivitu hydroge-
nace alkylsubstituovanych fenold nenf tak vyrazny jako vliv
ostatnich faktorli. Studium mechanismu hydrogenace alkyl-
substituovanych fenolt nen{ diky ndslednosti reak¢énich krokt
jednoduché a zaslouzi si vice pozornosti. DileZitost tohoto
problému podtrhuji jeho teoretické i praktické aspekty.
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J. Tobi¢ik and L. Cerveny (Department of Organic Tech-
nology, Institute of Chemical Technology, Prague): Hydro-
genation of Alkyl-Substituted Phenols

The review deals with catalytic hydrogenation of alkyl-
-substituted phenols. Its aim was to summarize general fin-
dings from this field of heterogeneous catalysis and to try to
formulate general rules describing the effects of various fa-
ctors on stereoselectivity of the hydrogenation. Nickel and
platinum metals rank among the most frequently used cata-
lysts, the palladium catalysts affording the highest yields of
alkylcyclohexanones, hydrogenation by-products. Their for-
mation affects the final ratio of cis/trans isomers of alkylcy-
clohexanols but acids and bases exert the greatest influence.
The influence of alkyl substituents, which, in dependence on
their bulkiness, promote either the formation of a substituted
cyclohexanone or cyclohexanol, cannot be neglected either.
The influence of pressure and temperature on the stereose-
lectivity of hydrogenation of alkyl-substituted phenols is not
so pronounced as the influence of the other factors. Although
mechanistic studies of hydrogenation of alkyl-substituted phe-
nols are not simple due to consecutive reaction steps, they
deserve more attention. The importance of the problem is due
to its theoretical and practical aspects.



