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(57)【要約】
　本発明は、過酸化水素から放出される一重項酸素によるメシトールの酸化のための方法
に関するものであり、この放出は、触媒としてのビスマス化合物の存在下で起こる。本方
法において、2,4,6-トリメチルキノールが、生成物として、高い収率及び選択率で形成さ
れ、ビタミン、特にビタミンA及びビタミンEの合成のためのさらなる反応に使用すること
ができる。
【選択図】なし
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【特許請求の範囲】
【請求項１】
　H2O2から放出される一重項酸素によるメシトールの酸化のための方法であって、放出が
、触媒としてのビスマス化合物によって達成される方法。
【請求項２】
　メシトールが、水混和性溶媒中に最初の投入物として導入される、請求項1に記載の方
法。
【請求項３】
　メシトールが、溶媒としての1から6個の炭素原子を有する低級アルコール中に最初の投
入物として導入される、請求項2に記載の方法。
【請求項４】
　溶媒が、塩基でアルカリ性にされる、請求項2又は3に記載の方法。
【請求項５】
　溶媒が、アルカリ金属若しくはアルカリ土類金属の水酸化物及び/又はアルコラート及
び/又は水素化物の水溶液を含む塩基でアルカリ性にされる、請求項4に記載の方法。
【請求項６】
　溶媒が、塩基でアルカリ性にされ、塩基が完全に溶解した後で初めて、さらなる反応体
が添加される、請求項4又は5に記載の方法。
【請求項７】
　塩基が、メシトールのモル量の0.1から10倍、好ましくはモル量の0.2から5倍、特に好
ましくはモル量の0.5から1.5倍に相当するモル比で添加される、請求項4から6のいずれか
一項に記載の方法。
【請求項８】
　塩基が、機械的に溶液に入れられる、請求項4から7のいずれか一項に記載の方法。
【請求項９】
　ビスマス化合物が、メシトールを含むアルカリ性溶媒に添加される、請求項4から8のい
ずれか一項に記載の方法。
【請求項１０】
　ビスマス化合物が、酸化ビスマス及び/若しくは硝酸ビスマス及び/若しくは酸化硝酸ビ
スマス及び/若しくはビスマスコバルト亜鉛酸化物(Bi-Co-Zn-O)及び/若しくはクエン酸ビ
スマスの群から、並びに/又はこれらの化合物群若しくは化合物の混合物から選択される
、請求項1から9のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１１】
　ビスマス化合物1モル当量に付き、メシトールが1から50モル当量、好ましくは5から20
モル当量、特に好ましい実施形態においては10から20モル当量で使用される、請求項1か
ら10のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１２】
　H2O2が、メシトール及びビスマス化合物を含むアルカリ性溶媒に添加される、請求項4
から11のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１３】
　メシトール1モル当量に付き、2から70倍、好ましくは5から40倍モル過剰、特に好まし
い実施形態においては10から30倍モル過剰のH2O2が、アルカリ性溶媒に添加される、請求
項4から12のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１４】
　H2O2が、水中で、5から60wt%、好ましくは10から55wt%、特に好ましい実施形態におい
ては30から50wt%の濃度を有する、請求項1から13のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１５】
　H2O2が、30分から14時間、好ましくは45分から7時間の時間をかけて、特に好ましくは1
時間から7時間の時間をかけて、メシトール及びビスマス化合物を含むアルカリ性溶媒に
添加される、請求項4から14のいずれか一項に記載の方法。
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【請求項１６】
　H2O2が、連続的に、アルカリ性溶媒に添加される、請求項4から15のいずれか一項に記
載の方法。
【請求項１７】
　H2O2が、溶媒温度0から90℃、好ましくは5から50℃、特に好ましくは10から30℃で添加
される、請求項2から16のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１８】
　ビスマス化合物とH2O2とのモル比が、1:20から1:400の間、好ましくは1:50から1:205の
間、特に好ましくは1:50から1:105の間である、請求項1から17のいずれか一項に記載の方
法。
【請求項１９】
　請求項1から18のいずれか一項に記載の方法から得ることができる生成物。
【請求項２０】
　2,4,6-トリメチルキン-4-オールである、請求項19に記載の生成物。
【請求項２１】
　2,3,6-トリメチルヒドロキノンを生成するための、請求項1から18のいずれか一項に記
載の方法において調製された生成物の使用。
【請求項２２】
　ビタミンEの合成のための前駆物質としての、請求項1から18のいずれか一項に記載の方
法において調製された生成物の使用。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
　本発明は、請求項1の前文に記載の一重項酸素でのメシトールの酸化のための方法、請
求項19にある通りの該方法から調製される生成物、並びに請求項21及び22にある通りの該
生成物の使用に関する。
【背景技術】
【０００２】
　近年、一重項酸素1O2は、多様な二重結合系の酸化剤として有名になった。通常、一重
項酸素は、基底状態に復帰する際、励起エネルギーを酸素に与え、それ故に酸素を三重項
状態から一重項状態へ変換する電磁放射によって励起される、例えばエオシン又はメチレ
ンブルーなどの染料分子による、光化学的方法によって得られる。しかし、一重項酸素を
生成するこの方法は、強い光の使用を必要とし、したがって高価であり、大規模な化学プ
ラントにおける使用にあまり適していない。
【０００３】
　一重項酸素を生成する別の方法は、J.-M.Aubryによって、Tetrahedron Letters、43巻
、(2002)、8731～8734ページにおいて探求され、その中で、Aubryは、モリブデン化合物
を用いて、アルカリ性H2O2溶液から一重項酸素を放出している。
【０００４】
　しかし、この手順は、いくつかの不都合を抱えている。
【０００５】
　例えば、大量過ぎるH2O2の存在下において、テトラペルオキソモリブダート(tetrapero
xomolybdate)アニオンが、触媒として使用されるモリブデン化合物から形成され、これは
H2O2から一重項酸素1O2を放出できない。その代わりに、これは、オキソトリペルオキソ
モリブダート(oxotriperoxomolybdate)を必要とするが、オキソトリペルオキソモリブダ
ートは、H2O2が低濃度で存在する溶液においてのみ存在する。しかし、かかる低濃度は、
反応の間、一重項酸素の放出によって再び分解するのと同じだけのH2O2が添加される場合
にのみ、達成される。それ故に、反応の間のH2O2の非常に正確な投与が必要とされ、器具
への支出がより多額になり、反応速度はより遅く、したがって空時収率はより低くなる。
代替方法とて、一重項酸素を不連続に、すなわちバッチ処理において生成すること、並び
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により低い一重項酸素収率及びまたしても長い反応時間に耐えるという選択肢のみが残る
。
【０００６】
　Aubryによれば、適切に高い反応速度を達成するために、モリブデン酸イオンは、濃度0
.1mol/l、すなわち非常に大量に、触媒として導入されるべきである(8732ページ、第1段
、1を参照)。これは、一重項酸素1O2の及びそれによって酸化される二次生成物の製造コ
ストを増加させる。
【０００７】
　さらに、Aubryによると、一重項酸素1O2の収率はまた、反応を触媒するモリブデン酸イ
オンに割り当てられる対イオンの種類次第である。例えば、特に良好な収率は、対イオン
としてのリチウムによって達成されたが、カリウムによっては達成されなかった(8733ペ
ージ、第1段、第2項を参照)。しかし、モリブデン酸リチウムは、非常に高価な化合物で
あり、したがって、一重項酸素の生成、及び、したがって化合物全般の、特にメシトール
の酸化をより高価にする。
【０００８】
　その上、この目的のために触媒によって生成される一重項酸素1O2は、メシトールを酸
化して、キノールばかりでなく、ペルキノール(perquinol)も生成し、両方の化合物は、1
:1の比で形成されるので、H2O2の存在下のモリブデン化合物は、メシトールとの反応につ
いて、限定的な適合性しかない(表2を参照)。さらに反応する前に、このペルキノールは
、最初にキノールに還元されねばならず、追加の支出をもたらす。
【０００９】
　最後に、Aubryは、モリブデン酸イオンの存在下でのH2O2のモリブダートを触媒とする
不均一化が、大きく温度依存性であり、一重項酸素1O2の大きな収率が、高温でのみ、適
切な速度で得られることを、立証することができた(8733ページ、第2段、第2項を参照)。
しかし、ある種の基質の場合、高温は、二次反応を、さもなければH2O2の熱分解を引き起
こす可能性がある。
【００１０】
　一重項酸素1O2の放出のためのさらなる触媒を探して、Aubryは、J.Am.Chem.Soc.、(198
5)、107巻、5844～5849ページで、アルカリ土類金属Ca、Sr及びBa、元素周期表の3a、4a
、5a及び6a族からの元素、アクチニド及びランタニド、並びにまたClO-、BrO-、Au+、IO3
-及びIO4

-を確認した。ここにおいて、Aubryは、アルカリ性水溶液中で発生した一重項酸
素によりテトラカリウムルブレン-2,3,8,9-テトラカルボキシラートを酸化して、対応す
るエンドペルオキシドを生成し、分光測定によってその含有量を測定することによって、
前記ルブレン誘導体との反応による一重項酸素1O2を検出した。この論文の表1に載せられ
た元素周期表の上述の元素の様々な酸化物化合物について、エンドペルオキシドの収率≧
70%が得られた。
【００１１】
　しかし、表1に示された一重項酸素1O2のための触媒によるルブレン誘導体の酸化が、選
択的に進むかどうか、又は様々な化合物異性体をもたらしたかどうかについては、記述さ
れていない。したがって、得られた化合物が、純粋な物質であるか、又は混合物であるか
は、不明である。その上、いかなる量及びいかなる温度で触媒が使用されるべきか、並び
に/又は、大量のH2O2が、一重項酸素1O2の急速な形成に対抗し、それによってエンドペル
オキシドの収率を減少させるかどうかもまた、明記されていない。最後に、表1に確認さ
れた化合物はまた、その立体遮蔽のために化学反応にほとんど利用できないメシトールの
特定の酸化に適しているかどうか、検討されていない。
【発明の概要】
【発明が解決しようとする課題】
【００１２】
　それ故に、当業者にとって、このことは、上に明記された欠点をもはや有さない、一重
項酸素1O2及びそれから得られる二次生成物を生成するために産業用に使用できる方法を
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提供するという課題を提起する。特に、方法は、実行しやすく、対費用効果が高く、高い
H2O2濃度でさえも高収率で一重項酸素1O2を生成し、室温でさえも十分に急速に進行すべ
きである。提供される方法はまた、できるだけ選択的に、すなわち、二次生成物を全く形
成しないか、又は必ずしも大量に形成しないように、出発物質を変換して、酸化生成物を
生成すべきである。さらに、触媒による方法を提供することが望ましく、一重項酸素1O2
を形成するこの方法の傾向は、対イオンによって最小限にしか影響されない、又は全く影
響されない。一重項酸素の非常に高い収率、及び調製された一重項酸素及び出発物質から
得られる最終生成物に関する高選択率が、同時に達成されるように、発明の方法の個々の
ステップを編成することもまた、本発明の目的である。特に、とりわけメシトールなどの
環状系が、位置選択的に又は主として位置選択的に酸化されることができる方法を提供す
ることが望ましい。
【００１３】
　さらに、当業者は、本発明の方法を用いて対費用効果が高い生成物を、とりわけ、ビタ
ミン、特にビタミンEの合成のための構成要素として使用できるそれらの生成物を提供す
るという課題を提示されている。
【課題を解決するための手段】
【００１４】
　本発明の主要な特徴は、請求項1及び19に見出すことができる。使用の発明は、請求項2
1及び22の対象である。
【００１５】
　H2O2から放出される一重項酸素によるメシトールの酸化のための方法において、本発明
は、この放出が、触媒としてのビスマス化合物によって達成されることを実現する。
【００１６】
　ビスマス化合物が、メシトールの酸化のために使用される場合、下の実施例において示
される通り、高い生成物収率が達成されるばかりでなく、反応生成物の形成が、二次生成
物の形成より明らかに好まれる。
【００１７】
　同様に下の実施例において示される通り、ビスマス化合物の存在下でのH2O2によるシト
ロネロールの反応においては、著しくより低い変換、収率及び選択率が達成されるので、
この結果は驚きである。それ故に、ビスマス化合物は、一定の状況においてのみ、一重項
酸素1O2の高収率を生み出すことができ、さらに、前記一重項酸素1O2が、本質的に又は少
なくとも大きな割合で単一異性体からなる酸化された種に、基質分子を変換する反応条件
を達成できる。
【００１８】
　さらに、ビスマス化合物がこの点についてあまり適していないことは、一重項酸素1O2
を放出する能力に関する様々な金属酸化物、塩化物、又は硝酸塩の評価を論じている、Au
bryによるJ.Am.Chem.Soc.、(1985)、107巻、5844～5849ページにおける上述の論文から明
白である。5845ページの表1において、形成される一重項酸素の量は、すでに上に述べた
通り、一重項酸素によって酸化されたルブレン誘導体の分光法による測定を用いて、計量
される。酸化ビスマスの形態のビスマスが、触媒として使用される場合、酸化されたルブ
レン誘導体の収率が、10%未満で得られる。ビスマス酸ナトリウムNaBiO3を触媒として使
用する場合、実に実質的に全く変換は達成されず、すなわち一重項酸素1O2によって引き
起こされる特定のルブレン誘導体の酸化は、達成されなかった。
【００１９】
　メシトールは、3個のメチル基を有する環状系であり、一重項酸素によって酸化され得
るには、少なくとも上述のルブレン誘導体と全く同じ困難を有しており、すでに述べた3
個のメチル基による厳しい立体遮蔽のために、一重項酸素1O2による酸化を、恐らくもっ
と利用できないと仮定される。
【００２０】
　それ故に、またこうした背景の下、一重項酸素1O2が、H2O2から大量に放出できるばか
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りでなく、さらに、高い収率での2,4,6-トリメチルキノール(trimethylquinol)へのメシ
トールの選択的酸化が、本発明の方法によって達成されることは、驚きである。
【００２１】
　本方法によってビスマス化合物を使用する場合、反応溶液中のH2O2濃度が、一重項酸素
1O2の形成に、したがって触媒活性のあるビスマス化合物の構造に、影響を及ぼさないこ
ともまた、見出された。特に、高過ぎるH2O2濃度は、モリブデンオキソ化合物について通
常観察される通り、H2O2から一重項酸素1O2を放出する能力を喪失した高配位結合ビスマ
ス錯体の形成をもたらさない。
【００２２】
　用語ビスマス化合物は、以下に挙げる、非常に多様なビスマス(III)化合物を意味する
と理解されるべきである。用語ビスマス化合物は、酢酸酸化ビスマス(III)(CAS番号5142-
76-7)、炭酸酸化ビスマス(III)又は次炭酸ビスマス(III)とも呼ばれる塩基性炭酸ビスマ
ス(III)(CAS番号5892-10-4)、塩化ビスマス(III)(CAS番号7787-60-2)、ビスマス(III)2-
エチルヘキサノアート又は2-エチルへキサン酸ビスマス(III)(CAS番号67874-71-9)、酸化
硝酸ビスマス(III)(CAS番号10361-46-3)、硝酸水酸化ビスマス(III)とも呼ばれる塩基性
硝酸ビスマス(III)(CAS番号1304-85-4)、硝酸ビスマス(III)五水和物(CAS番号10035-06-0
)、酸化ビスマス(III)(CAS番号1304-76-3)、オキシ塩化ビスマス(III)(CAS番号7787-59-9
)、次没食子酸ビスマス(III)(CAS番号99-26-3)、次サリチル酸ビスマス(III)(CAS番号148
82-18-9)、硫酸ビスマス(III)(CAS番号7787-68-0)、ビスマス(III)トリス(2,2,6,6-テト
ラメチル-3,5-ヘプタンジオナート)(CAS番号142617-53-6)、酢酸ビスマス(III)(CAS番号2
2306-37-2)、アルミン酸ビスマス(III)水和物(CAS番号308796-32-9)、ビスマス鉛ストロ
ンチウムカルシウム銅酸化物(CAS番号116739-98-1)、臭化ビスマス(III)(CAS番号7787-58
-8)、クエン酸ビスマス(III)(CAS番号813-93-4)、フッ化ビスマス(III)(CAS番号7787-61-
3)、ヨウ化ビスマス(III)(CAS番号7787-64-6)、モリブデン酸ビスマス(III)(CAS番号1359
5-85-2)、モリブデン酸ビスマス(CAS番号51898-99-8)、ビスマスモリブデン酸化物(CAS番
号13565-96-3)、酸化ヨウ化ビスマス(III)(CAS番号7787-63-5)、酸化過塩素酸ビスマス(I
II)水和物(CAS番号66172-93-8)、リン酸ビスマス(III)(CAS番号10049-01-1)、セレン化ビ
スマス(III)(CAS番号12068-69-8)、ビスマスストロンチウムカルシウム銅酸化物(CAS番号
114901-61-0)、次硝酸ビスマス(III)水和物(CAS番号13595-83-0)、硫化ビスマス(III)(CA
S番号1345-07-9)、テルル化ビスマス(III)(CAS番号1304-82-1)、チタン酸ビスマス(III)(
CAS番号12048-51-0)、タングステン酸ビスマス(III)(CAS番号13595-86-3)、式(Bi2O3)0.0
7(CoO)0.03(ZnO)0.90のビスマスコバルト亜鉛酸化物Bi-Co-ZnO、トリフルオロメタンスル
ホン酸ビスマス(III)(CAS番号88189-03-1)及びジルコン酸ビスマス(III)(CAS番号37306-4
2-6)の群から選択される1種以上のものを含む。
【００２３】
　メシトールとH2O2との反応における以下の化合物のそれぞれは、下の実施例において示
される通り、高い選択率とともに2,4,6-トリメチルキノールの非常に高い収率を生み出す
ので、特に好ましいビスマス化合物は、酸化ビスマス、硝酸ビスマス、酸化硝酸ビスマス
、式(Bi2O3)0.07(CoO)0.03(ZnO)0.90のビスマスコバルト亜鉛酸化物(Bi-Co-Zn-O)及びク
エン酸ビスマス(III)の群から選択される少なくとも一つのものを含むビスマス化合物で
あるとわかった。
【００２４】
　用語メシトールは、用語2,4,6-トリメチルフェノールと同義である。
【００２５】
　本発明によれば、一重項酸素は、2個の不対電子が存在する分子状酸素の任意の種類を
、すなわち、一重項酸素は、2個の不対電子が、1個及び同一のπ*軌道(項記号1Δg)、並
びにまた2個の異なるπ*軌道(項記号1Σ+

g)に存在する、両方の酸素分子種を含むことを
意味すると理解されるべきである。
【００２６】
　本発明の文脈内で、H2O2は、方法の手順に応じて、水中で5～60重量%の間の様々な濃度
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で使用される。
【００２７】
　急速で均質な方法手順のために、方法の出発物質メシトールを、水混和性溶媒中に、最
初の投入物として導入する。
【００２８】
　本発明のさらなる実施形態において、出発物質メシトールを、水と水混和性溶媒との混
合物中に、最初の投入物として導入する。混合物中の水の割合は、0.01～90重量%の間、
好ましくは0.02～50重量%の間、特に好ましい実施形態においては0.03～30重量%の間であ
る。特に、高濃縮の反応混合物の場合、水が、H2O2から一重項酸素1O2を調製する間に形
成されるので、確実に、含水量をかなり低く維持しなければならない。しかし、含水量が
多すぎると、反応混合物中で、出発物質は、明らかに不完全に溶解するか、又はもはや全
く溶解しないことになる。
【００２９】
　メシトールが最初の投入物として導入される特に適切な溶媒は、1～6個の炭素原子を有
する低級アルコールであるとわかった。このアルコールは、一価、二価及び/又は三価の
アルコールの群から選択される。特に好ましい三価アルコールは、グリセロール、トリメ
チロールプロパン又はブタントリオールの群から選択される。ブタントリオールは、1,2,
4-トリヒドロキシブタンとまた1,2,3-トリヒドロキシブタンとの両方を意味すると理解さ
れる。三価アルコール、特に前記三価アルコールは、等しく極性及び非極性を有し、した
がってメシトールを非常に容易に溶解できるので、非常に適しているが、一方で、あまり
粘性がないので、出発物質メシトールの非常に遅い溶解しか起こさない。
【００３０】
　二価アルコールは、1,2-ブタンジオール、2,3-ブタンジオール、1,4-ブタンジオール、
1,2-プロパンジオール、1,3-プロパンジオール、2,2-ジメチル-1,3-プロパンジオール、3
-メチル-2,4-ペンタンジオール、1,2-エタンジオール、1,5-ペンタンジオール、1,2-ペン
タンジオール、ジエチレングリコール(β,β'-ジヒドロキシジエチルエーテルと同義)、
トリエチレングリコール(エチレングリコールジ-β-ヒドロキシエチルエーテルと同義)を
含む。さらに、これらの化合物は、三価アルコールに対して、ほとんどの場合において、
より低い粘度を有し、それ故に、反応混合物は、より容易に撹拌され、その結果として、
方法を、より対費用効果が高くなるように編成できるという利点を有する。
【００３１】
　1～6個の炭素原子を有する低級一価アルコールは、メタノール、エタノール、2-プロパ
ノール、1-プロパノール、2-ブタノール、2-メチル-2-ブタノール、2-フルオロブタノー
ル、2-メチル-1-プロパノール、全ての異性体形態の3-メチル-2-ブタノール、3-ペンタノ
ール、1-ブタノール、全ての異性体形態の2-ペンタノール、3,3-ジメチル-2-ブタノール
、2,3-ジメチル-2-ブタノール、3-メチル-3-ペンタノール、2-メチル-2-ペンタノール、
エチレングリコールモノメチルエーテルと同義の2-エトキシエタノール、2-メチル-3-ペ
ンタノール、1-クロロ-2-プロパノール、2-メチル-1-ブタノール、2-クロロエタノール、
全ての異性体形態の4-メチル-2-ペンタノール、3-メチル-1-ブタノール、全ての異性体形
態の2-クロロ-1-プロパノール、3-メチル-2-ペンタノール、エチレングリコールモノエチ
ルエーテルと同義の2-エトキシエタノール、3-ヘキサノール、2,2-ジメチル-1-ブタノー
ル、1-ペンタノール、全ての異性体形態の2-ヘキサノール、シクロペンタノール、エチレ
ングリコールモノイソプロピルエーテルと同義の2-イソプロポキシエタノール、2,3-ジメ
チル-1-ブタノール、3-メトキシ-2-ブタノール、1-メトキシ-2-プロパノール、2-メチル-
1-ペンタノール、2-エチルブタノール、2-ブロモエタノール、2-n-プロポキシエタノール
、2,2,2-トリクロロエタノール、3-メチル-1-ペンタノール、4-メチル-1-ペンタノール、
1-ヘキサノール、2-イソブトキシエタノール、2,6-ブトキシエタノール、2,4-ジメチル-1
-ペンタノール、3-クロロ-1-プロパノール、4-ヒドロキシ-4-メチル-2-ペンタノール、2-
n-ブトキシエタノール、2-アミノエチルアルコール、テトラヒドロフリルアルコール、3-
ブロモ-1-プロパノール、2-メチル-1,2-プロパンジオール、2,2-ジブロモエタノール、2,
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3-ブタンジオール、2,3-ジクロロプロパノール、1,2-プロパンジオール、ジエチレングリ
コールモノエチルエーテルと同義の2-(2-エトキシ)エタノール、シクロヘキサノール、1-
メチルシクロペンタノール及び2,3-ジブロモ-1-プロパノールを含む群からの1種以上のも
のを含む。
【００３２】
　これらの一価アルコールの中で、エタノール及びメタノールは、一方で低い粘度を有す
るが、他方で一重項酸素1O2の収率が極端に高く、最終的に、これらの二つの溶媒は、言
わば親水性及び親油性であるために、多くのその他の溶媒と直接混合することができ、そ
のことはまた、極性プロトン性溶媒中にそれ自体で溶解しない出発物質の変換も可能にす
るので、特に有用であるとわかった。反応混合物の撹拌が、容易に可能であり、反応が非
常に急速に進行するので、溶媒としてのメタノール若しくはエタノール、又はそれらの混
合物の使用はしたがって、方法の速度を上昇させ、対費用効果をより高くする。
【００３３】
　本発明のさらなる実施形態において、メシトールを含む溶媒は、塩基を使用して、アル
カリ性にされる。様々な塩基が試験され、2,4,6-トリメチルキノールの収率及び選択率に
関して特に良好な結果が、アルカリ金属又はアルカリ土類金属の水酸化物の水溶液又はア
ルコール溶液によって得られた。同様に良好な結果が、アルコラート又は水素化物の水溶
液又はアルカリ性溶液によって達成された。様々な塩基がまた、互いの混合物中で使用で
き、その後、同様の結果を生み出すことができる。
【００３４】
　アルカリ金属又はアルカリ土類金属の水酸化物は、元素周期表の第一族のアルカリ金属
、又は元素周期表の第二族のアルカリ土類金属によって調製できる全ての水酸化物を意味
すると理解される。
【００３５】
　すでに明記されたアルカリ金属又はアルカリ土類金属の水酸化物の水溶液を除いて、使
用できる塩基はまた、アルコラート又は水素化物である。アルコラートは、一価、二価、
三価又は四価の金属カチオンで配位結合されている、上に挙げられたアルコールの少なく
とも一つの脱プロトン化形態を意味すると理解される。アルコラートそれ自体は、濃縮さ
れた形態で存在するか、又はアルコールに溶解しているかのいずれかであるが、水には溶
解していない。特に選択されるアルコラートは、亜鉛ジアルコラート、チタンジアルコラ
ート及びチタンテトラアルコラート、アルカリ土類金属ジアルコラート、並びにアルカリ
金属アルコラートの群から選択される1種以上のものを含む。アルコラートのとりわけ好
ましい代表物は、リチウムイソプロピラート、ナトリウムメタノラート、ナトリウムエタ
ノラート、カリウムメタノラート、カリウムエタノラート、マグネシウムジメタノラート
、マグネシウムジエタノラート、カルシウムジイソプロピラート、カルシウムジメタノラ
ート、及びカルシウムジエタノラートを含む群から選択される。
【００３６】
　本発明に係る水素化物は、水素化カルシウム、水素化ジイソブチルアルミニウム、水素
化リチウム、水素化マグネシウム、水素化カリウム、水素化ナトリウム、水素化チタン(I
I)又は水素化チタン(IV)、水素化トリフェニルスズ及び水素化ジルコニウム(II)を含む群
から選択される。入手しやすく、比較的コストが低いため、水素化ナトリウム及び/又は
水素化カルシウムが、特に好ましい。明記された水素化物の混合物を使用することもまた
、可能である。
【００３７】
　本発明の方法のための研究過程で、出発物質メシトールを、水混和性溶媒中に、最初の
投入物として導入し、塩基でアルカリ性にし、そうして初めてビスマス化合物及びH2O2な
どのさらなる反応体と反応させる場合、その収率に好ましい効果があることもまた、見出
された。
【００３８】
　しかし、溶液中で触媒として作用するビスマス化合物を最初にアルカリ性にし、そうし
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て初めて反応体としてメシトール及びH2O2を添加する場合、2,4,6-トリメチルキノールは
、また形成されるが、実施例31に見ることができるほどの高収率ではない。
【００３９】
　本発明の方法の一実施形態において、溶媒を、塩基を使用してアルカリ性にし、さらな
る反応体を、塩基が完全に溶解した後で初めて添加する。この展開は、特に、できるだけ
急速な方法の過程を望んでいない場合に使用され、しかし、2,4,6-トリメチルキノールの
高収率の可能性が高い。これは、塩基が完全に溶解した場合にのみ、達成される。この実
施形態のさらなる利点は、塩基及びさらなる反応体の連続的な添加の結果として、メシト
ール酸化生成物のより低い収率に関わる、反応混合物の突然の発熱が起こらないことであ
る。しかし、かかる発熱は、塩基の溶解又は取り込みに際して、最初に熱が放出され、同
時にビスマス化合物及びH2O2の存在下での一重項酸素1O2の形成が、同様に発熱して進行
する場合、観察される。
【００４０】
　一重項酸素の、及び結果的に酸化された出発物質メシトールの高収率にとって、メシト
ールの量と塩基の量との比が、決定的であることもまた、見出された。メシトールの0.1
～10倍のモル量に、好ましくは0.2～5倍のモル量に、特に好ましい実施形態においては0.
5～1.5倍のモル量に相当するモル比で、塩基を添加することが重要である。塩基を述べら
れた量未満に減少させた結果、一重項酸素の、及びしたがって最終生成物2,4,6-トリメチ
ルキノールの生成の低下が起きた。上に明記したより多い量が使用される場合、一重項酸
素の高収率は、同様に、得られない可能性がある。それ故に、出発物質メシトールに対す
る塩基の量は、本方法による発明にとって重要な意味を持つ。下の例でわかる通り、塩基
がメシトールに対して等モル又は実質的に等モル量で添加される場合、一重項酸素及びし
たがって2,4,6-トリメチルキノールの特に高い収率が得られる。実質的に等モル量は、メ
シトール及び塩基のモル量が、3%以下の違いであることを意味する。
【００４１】
　上にすでに述べた通り、本発明の方法は、起こり得る局所的な大幅な発熱の結果として
生成物の収率に悪影響を及ぼさないように、室温で好ましくは実行される。それ故に、本
発明の一つの展開は、塩基を機械的に溶解することによって、ほぼ一定の反応温度を達成
することを実現する。「機械的に溶解する」は、超音波を用いて又は撹拌機械を用いて、
すなわち熱を導入することなく、塩基を溶解することを意味すると理解される。
【００４２】
　本発明の一実施形態において、ビスマス化合物を、メシトールを含むアルカリ性溶媒に
添加する。方法のステップの組合せ、すなわち、水混和性溶媒中へ出発物質メシトールを
最初の投入物として導入するステップ、塩基でアルカリ性にするステップ、及び次にビス
マス化合物を添加するステップは、反応速度を上昇させるばかりでなく、副生成物のより
低い形成をもたらす。
【００４３】
　図3(棒グラフ)からわかる通り、反応混合物へのビスマス化合物の急速な添加は、生成
物2,4,6-トリメチルキノールについての収率及び選択率の値の低下をもたらさない。それ
故に、一つの必須の方法の実施形態は、1分～10時間の時間をかけて、好ましくは2分～7
時間の時間をかけて、及び特に好ましい変形形態においては5分～1時間の時間をかけて、
ビスマス化合物を、メシトールを含むアルカリ性溶媒に添加することにある。7時間かけ
たビスマス化合物の添加でさえ、1時間かけた添加の場合より、収率及び選択率について
、わずかに低い値をもたらすことがわかる。それ故に、本発明の方法をさらにスピードア
ップし、したがって対費用効果をより高くする、かなり急速な添加が好ましい。
【００４４】
　モリブド化合物(molybdo compound)の代表物として、モリブデン酸二ナトリウムNa2MoO

4は、1時間かけてこの化合物を添加する場合、2,4,6-トリメチルキノールの収率及び選択
率についての値が、反応混合物へのモリブデン酸二ナトリウムNa2MoO4の7時間かけた添加
と比較して、約半分まで低下するので、急速な添加を実現できない。
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【００４５】
　上述のビスマス化合物の選別に際して、酸化ビスマス、及び/又は硝酸ビスマス、及び/
又は酸化硝酸ビスマス、及び/又はビスマスコバルト亜鉛酸化物(Bi-Co-Zn-O)、及び/又は
クエン酸ビスマスの群から選択される少なくとも一つの化合物が、一重項酸素の生成に、
特に適しているとわかった。実施例22～24(実施例5、11及び8と同義)、26及び28の参照に
よりわかる通り、2,4,6-トリメチルキノールへのメシトールの酸化の間、これらの化合物
の全ては、40%を超える収率及び50%を超える選択率を生み出す。
【００４６】
　この上述の群から、代わりには、酸化ビスマス(III)(Bi2O3、CAS番号1304-76-3)、硝酸
ビスマス(III)五水和物(Bi(NO3)3*5H2O、CAS番号10035-06-0)、酸化硝酸ビスマス(III)(B
i(O)NO3、CAS番号10361-46-3)、の名前でもまた見つけられる次硝酸ビスマス、及び次硝
酸ビスマス(III)一水和物(BiO(NO3)*H2O、CAS番号13595-83-0)の群から、又はこれらの化
合物の2種以上の混合物から選択されるそのビスマス化合物が、特に際立った。上述の4種
のビスマス化合物を使用する場合、40%を超えるメシトール酸化生成物の収率を得ること
が、同様に可能であったが、この場合の選択率は、≧55%であった。
【００４７】
　酸化生成物の選択率及び収率に関しては、実施例4～6でわかる通り、酸化ビスマスが、
特に目立った。それ故に、本発明の方法の特に優秀な実施形態におけるビスマス化合物は
、酸化ビスマスの群から選択される。特に、ビスマス化合物は、酸化ビスマスBi2O3(CAS
番号1304-76-3)である。
【００４８】
　本発明の方法のさらなる実施形態は、塩基を、ビスマス化合物の1～20.4倍のモル量、
好ましくは5～15倍のモル量、特に好ましい実施形態においてはビスマス化合物の5～10.2
倍のモル量に相当するモル比で添加することを決定する。最終的に、非常に好ましい実施
形態において、塩基を、ビスマス化合物の10倍のモル量又はほぼ10倍のモル量に相当する
モル量で添加する。「ほぼ10倍のモル量」は、塩基のモル量が、ビスマス化合物のモル量
より9.8～10.2倍多いことを意味する。
【００４９】
　ビスマス化合物の量に対する塩基の量が、反応収率にどのように影響するかは、酸化ビ
スマス(Bi2O3)についての実施例によって、実験の実施例16～21に示されている。しかし
、これらの結果は、酸化ビスマスそれ自体に限定されないが、上に明記されたその他のビ
スマス化合物に、特に酸化ビスマス、硝酸ビスマス、酸化硝酸ビスマス、ビスマスコバル
ト亜鉛酸化物(Bi-Co-Zn-O)及びクエン酸ビスマスに、同様に、当てはまる。その上、これ
らの結果はまた、最後に明記された化合物に対しても、それらが混合物の形態であるか、
又はそれらのいくつかが混合物の形態である場合、妥当である。
【００５０】
　本発明の方法のさらなる実施形態は、ビスマス化合物1モル当量に付き、メシトールを1
～50の間のモル当量、好ましくは5～20の間のモル当量、特に好ましい実施形態において
は5～10の間のモル当量で使用することである。
【００５１】
　多くの実験において、そのうちの実施例4～15のみが選択されるが、酸化生成物2,4,6-
トリメチルキノールの収率に関しては及び反応の選択率に関しては、メシトールの1～50
の間のモル当量が、ビスマス化合物の1モル当量に付いて反応されるはずであることが見
出された。メシトール5～20モル当量の間を、触媒活性のあるビスマス化合物1モル当量に
付いて使用する場合、満足できる収率を達成した。最終的に、酸化されたメシトールの最
高収率は、ビスマス化合物とメシトールとのモル比1:10～1:20で達成され、ビスマス化合
物の1モル当量に付きメシトールの10倍のモル過剰が、明らかに最高の結果を生み出した
。したがって、本発明の一つの特に生産的な実施形態において、メシトール10モル当量を
、ビスマス化合物1モル当量に付いて使用する。
【００５２】
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　本発明の方法のさらなる実施形態は、H2O2を、メシトール及びビスマス化合物を含むア
ルカリ性溶液に添加することを想定する。
【００５３】
　本発明によれば、過酸化水素(H2O2)を添加する前に、出発物質メシトール、ビスマス化
合物、及びアルカリ性溶媒がすでに存在する場合、それは、方法の手順にとって有益であ
る。
【００５４】
　この手順を採用しないで、代わりに、アルカリ性にされた溶媒を、過酸化水素とメシト
ールとの混合物に混合させる場合、得られた生成物2,4,6-トリメチルキノールの収率は、
実施例31に見ることができるほど高くない。
【００５５】
　上にすでに確証した通り、塩基の添加は、本発明の方法を機能させるのに必須である。
特に、塩基の不在下で、メシトールの変換と、また2,4,6-トリメチルキノールの収率及び
またそれが得られる選択率との両方が、大幅に低下することを、実施例16～21に見ること
ができる。前記塩基は、恐らく、出発物質ビスマス化合物及び/又はH2O2の化合物の少な
くとも一つを脱プロトン化し、したがってより利用しやすく及び/又はより反応性を高く
することによって、触媒効果を有すると仮定される。したがって、塩基:H2O2の比もまた
、重要な意味を持たされる。方法のさらなる実施形態において、本発明はしたがって、塩
基とH2O2のモル比が、1:4～1:20の間、好ましくは1:8～1:15の間、及び特に好ましい実施
形態においては1:9～1:12の間であることを想定する。特に良好な収率及び選択率は、実
施例4～15に見出すことができる。それ故に、本発明の方法の非常に好ましい実施形態は
、塩基とH2O2のモル比が1:9.8～1:10の間であることを想定する。
【００５６】
　さらなる実施形態において、本発明の方法は、メシトール1モル当量に付き、H2O2の2～
70倍、好ましくは5～40倍のモル過剰、及び特に好ましい実施形態においては10～30倍の
モル過剰を、アルカリ性溶媒に添加することを特徴とする。
【００５７】
　反応手順に対するコスト決定要因は、出発物質、本発明の場合はメシトールの量である
。それ故に、メシトールを、実行可能である限り、H2O2から発生する一重項酸素1O2と反
応させて、対応する2,4,6-トリメチルキノールを生成させることが望ましい。それ故に、
過剰な過酸化水素を使用する。しかし、また一方で、コスト上の理由で、このH2O2過剰を
大きくし過ぎないことが、繰り返しになるが、重要である。それ故に、メシトールに対し
て、H2O2の10～30倍のモル過剰が、特に有用であるとわかった。メシトール1モル当量に
付き、H2O2の10倍のモル過剰を、アルカリ性溶媒に、特に好ましくは添加することが、実
施例4～15から明白である。
【００５８】
　驚いたことに、一重項酸素1O2の収率が、使用過酸化水素の濃度から実質的に独立して
いることが、さらに見出された(この点に関して、実施例4～15を参照)。コスト上の理由
で、本発明によって使用される過酸化水素H2O2は、水中で、5～60wt%、好ましくは10～55
wt%、特に好ましい実施形態においては30～50wt%の濃度を有する。濃度30～50%の過酸化
水素溶液は、好ましいコストで市販されており、貯蔵でき、問題なく加工でき、したがっ
てそれ故に好ましく使用される。
【００５９】
　ビスマス化合物と対照的に、特にモリブダート種は、使用H2O2の濃度及び量に敏感に反
応する。上にすでに述べた通り、H2O2が、あまりに高い濃度の場合、又はH2O2が、触媒化
合物と混合される反応媒体に、あまりに急速に添加される場合、一重項酸素1O2を放出す
る能力を喪失する可能性がある。
【００６０】
　本発明の方法のさらなる変形形態において、H2O2を、一つのバッチ中でメシトール及び
ビスマス化合物を含むアルカリ性溶媒に添加する。
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【００６１】
　一つのバッチ中でH2O2を添加することによって、方法の手順を、より短くすることがで
き、H2O2のための添加調節系を必要としない。それ故に、本発明のこの実施形態は、特に
対費用効果が高く、特に少量のメシトールを反応させるべき場合に、使用できる。
【００６２】
　本発明の方法のさらなる変形形態は、H2O2を、30分～14時間、好ましくは45分～7時間
の時間をかけて、特に好ましくは1時間～7時間の時間をかけて、メシトール及びビスマス
化合物を含むアルカリ性溶媒に添加することを想定する。
【００６３】
　メシトール出発物質の量次第で、H2O2の対応する量の使用が、反応混合物における局所
的発熱現象を引き起こす。これらの現象は、特に、H2O2の対応する量を必要とする大量の
メシトールの場合、及び濃度50重量%のH2O2溶液を使用する場合、観察される。前記局所
的発熱は、副生成物の形成を促進し、収率及び選択率の値を減少させる。この不都合は、
上に述べた時間内で、特に有利な様式においては1時間～7時間の時間をかけてH2O2を添加
することによって、克服できる。
【００６４】
　大量の出発物質としてのメシトール及び濃度50重量%のH2O2溶液を使用する場合、上に
明記された理由のために、本発明の方法の非常に好ましい変形形態において、H2O2を、2
時間～7時間の時間をかけて、メシトール及びビスマス化合物を含むアルカリ性溶媒に添
加することが、適切である。
【００６５】
　長時間の時間をかけてH2O2を連続的に添加することを必要とする反応混合物の局所的発
熱は、比較的少量のメシトール出発物質、及び特にH2O2重量分率が濃度30重量%のH2O2溶
液を使用する場合について、観察されなかった。
【００６６】
　上にすでに述べた通り、H2O2の濃度は、H2O2から一重項酸素1O2を放出し、その結果2,4
,6-トリメチルキノールの形成をより少ない値に変化させるビスマス化合物の能力に影響
を及ぼさない。これは、ビスマス化合物の酸化ビスマスBi2O3(CAS番号1304-76-3、実施例
5及び13を参照)及び硝酸ビスマス五水和物Bi(NO3)3*5H2O(CAS番号10035-06-0、実施例8及
び14を参照)について、特に注目すべき程度に、当てはまる。
【００６７】
　それ故に、本発明のさらなる実施形態は、本発明の方法の時間及びコストを節約する遂
行に関わって、H2O2を、アルカリ性溶媒に連続的に添加することを想定する。
【００６８】
　温度が上昇するにつれて、過酸化水素溶液からますます大きな割合の一重項酸素1O2を
放出することができるモリブド化合物と対照的に(Tetrahedron Letters、43巻、(2002)、
8731～8734ページ、8731ページ、右側の欄、第2段を参照)、本発明に係るビスマス化合物
は、温度と無関係に、H2O2から均一の量の一重項酸素1O2を発生できる。それ故に、本発
明の方法は、H2O2を、溶媒の温度0～90°C、好ましくは5～50°C、特に好ましくは10～30
°で添加するさらなる実施形態を、想定する。それ故に、室温で反応を実行することもま
た可能であり、これはしたがって、対費用効果が高く、にもかかわらず時間がかからない
。
【００６９】
　本発明の方法のコスト効率が高い作業はまた、H2O2の量に対する触媒活性のあるビスマ
ス化合物の割合を非常に低く維持し、それにもかかわらず生成物、特に2,4,6-トリメチル
キノールの高収率を得ることによっても、助けられる。それ故に、さらなる発明の実施形
態は、ビスマス化合物とH2O2とのモル比が、1:20～1:400の間、好ましくは1:50～1:205の
間、特に好ましくは1:50～1:105の間であることを想定する。2,4,6-トリメチルキノール
の収率及び選択的発生の例外的に高い値は、ビスマス化合物とH2O2とのモル比が、1:100
～1:100.7の間である場合、達成される。
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【００７０】
　本出願の文脈内で、%による収率は、同様にモルで表した、使用メシトールの量で割っ
た、得られる生成物2,4,6-トリメチルキノールのモル数×100を意味する。
【００７１】
　本開示の文脈内で、重量パーセンテージは、wt%又は重量%と呼ばれ、この二つの用語は
、同義で使用される。
【００７２】
　本出願の文脈内で、%による選択率は、同様にモルで表した、メシトールの変換された
量で割った生成物2,4,6-トリメチルキノールのモル数×100を意味すると理解される。
【００７３】
　高い選択率が達成される場合、そのとき排他的に又は実質的に排他的に未反応のメシト
ールが回収され、明らかに再利用できるので、本発明の方法の好ましい遂行が、実現され
る。未反応のメシトールから生成物2,4,6-トリメチルキノールを分離することは、一定の
支出に関わるので、本発明の方法の特に好ましい手順は、高収率が達成される場合、した
がって、メシトールの同時に高い変換と連動した2,4,6-トリメチルキノールの高い選択率
が実現される場合、そのとき特に存在する。
【００７４】
　発明はさらに、上に記載された方法から得ることができる生成物を提供する。生成物は
、図VPに示された通り、化合物、2,4,6-トリメチルキン-4-オール(2,4,6-trimethylquin-
4-ol)(1)、2,4,6-トリメチル-4-ペルキノール(2)、2,4,6-トリメチルキン-2-オール(3)、
2,4,6-トリメチル-2-ペルキノール(4)、2,4,6-トリメチルキン-2,4-ジオール(5)、2,4,6-
トリメチル-2-ヒドロペルオキシキン-4-オール(6)、2,4,6-トリメチル-4-ヒドロペルオキ
シキン-2-オール(7)、2,4,6-トリメチル-2,4-ジヒドロペルオキシキノール(8)、2,4,6-ト
リメチルキン-2,4,6-トリオール(9)、2,4,6-トリメチル-6-ペルヒドロキシキン-2,4-ジオ
ール(10)、2,4,6-トリメチル-2,6-ジペルヒドロキシキン-4-オール(11)、及び2,4,6-トリ
メチル-2,4,6-トリヒドロペルオキシキノール(12)、並びにそれらの混合物の少なくとも
一つを意味すると理解される。
【００７５】
　とりわけ好ましいのは、本方法によって大量に形成され、さらなる天然物質の合成のた
めの重要化合物であるので、生成物2,4,6-トリメチルキン-4-オールである。
【００７６】
　本発明のさらなる発展的実施形態は、2,3,6-トリメチルヒドロキノンを生成するための
、結果として生じる生成物の使用を想定する。前記分子は、pHが6未満に下がらないよう
に、少なくとも110°Cの温度で、液体媒体において、非酸性条件下で、2,4,6-トリメチル
キノールを加熱することによって得られる。この媒体としては、好ましくは、アルカリ金
属及び/又はアルカリ土類金属を含む塩基性化合物を含む。
【００７７】
　さらに、本発明は、ビタミンEの合成のための前駆物質としての、本発明の方法におい
て調製される生成物の使用を想定する。この使用は、塩化銅(II)をベースとする非常に腐
食性の触媒系による、前駆物質2,3,6-トリメチルフェノールの、この目的のために通常使
用される酸化を、過剰な状態にする限り、非常に技術的に有益である。さらに、メシトー
ルは、前記2,3,6-トリメチルフェノールより、得るための対費用効果が著しく高い。
【００７８】
　本発明のさらなる特徴、詳細、及び利点は、請求項の範囲の文言、並びにまた表及び図
に関する実施例の以下の記載を起源とする。
【図面の簡単な説明】
【００７９】
【図ＶＰ】本発明の方法によって得ることができる生成物である。
【図１】2,4,6-トリメチルキノールの例を使用して示される、本発明の方法によるメシト
ールの酸化、及びその後の転位反応のための反応スキームである。
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【図３】触媒Na2MoO4又はBi2O3の存在下での反応時間との相関関係としての、メシトール
の変換、2,4,6-トリメチルキノールの収率、及び対応する選択率である。
【図４】メシト-ルの変換%に応じた、2,4,6-トリメチルキノール%を得るための選択率の
関数プロットである。
【発明を実施するための形態】
【００８０】
　表１：塩基性環境におけるビスマス化合物及びH2O2による様々な不飽和の出発物質の酸
化、並びにまた変換、収率及び選択率の値の表である。
【００８１】
　表２：塩基の添加量に応じた、H2O2及び酸化ビスマスBi2O3の存在下のメシトールの酸
化、並びにまた変換、収率及び選択率の表である。
【００８２】
　表３：図2に明記されたビスマス化合物を使用する場合のメシトールの変換、及びまた
キノールの収率、及び関連する選択率の表である。
【００８３】
　図1は、生成物2,4,6-トリメチルキノール(1)を生成するための、塩基の及び触媒として
のビスマス化合物の存在下でのH2O2によるメシトールの反応のための反応スキームを示す
。前述の化合物、2,4,6-トリメチルキノールは、pHが反応の間に6未満に低下しない場合
、少なくとも110°Cの温度で、非酸性条件下で転位されて、2,3,6-トリメチルヒドロキノ
ンを生成できる。これは、好ましくは、アルカリ金属若しくはアルカリ土類金属のいずれ
か、又は両方の金属の化合物の混合物を含む塩基性化合物を、反応混合物に添加すること
によって達成される。特定の様式で出発物質を一緒に添加することは、メシトールの高変
換、2,4,6-トリメチルキノールの高収率、及びこの化合物に関する高選択率を達成するた
めに、必須である。さらに、どのくらい長く、触媒活性のあるビスマス化合物を、その他
の出発物質と接触させるかが重要である。方法を実行するための典型的な実施例において
、手順は、以下の通りである。
【００８４】
　メシトール5.00g(36.7mmol)を、メタノール60ml中に最初の投入物として導入し、NaOH1
.5g(37.5mmol)と混合する。時間ではなく非常に高い収率を目的とする一つの方法の手順
において、結果として生じる懸濁液を、水酸化ナトリウム(NaOH)が完全に溶解してしまう
まで、撹拌する(約10分)。急速な反応手順が重要であり、2,4,6-トリメチルキノールの収
率が、幾分より低くなるかどうかは、あまり重要でない場合、水酸化ナトリウムの完全な
溶解は、省略できる。しかし、確実に、2,4,6-トリメチルキノールの収率、及びこの収率
が達成される選択率が大きく低下しないためには、確実に、出発物質メシトールを、水混
和性溶媒中に最初の投入物として導入し、塩基を使用してアルカリ性にして初めて、例え
ばビスマス化合物及びH2O2などのさらなる反応体と反応させなければならない。水酸化ナ
トリウム(NaOH)の完全な添加に続いて又は水酸化ナトリウム(NaOH)の完全な溶解に続いて
、このように得られた反応混合物を、触媒としてのビスマス化合物0.05～0.20モル当量と
混合する。反応混合物を、その間中ずっと室温で、又は反応温度で維持する。NaOHの添加
の間とまた触媒の添加の間の両方とも、温度上昇が大きすぎるのを避けるために、もっぱ
ら撹拌によって、塩基、特にNaOHの溶解の達成に注意を払う。次に、水中で濃度50重量%
のH2O225.0g(367.7mmolに相当する)を、室温で2～7時間の時間をかけて計量導入する。次
に、淡黄色の懸濁液を、室温でさらに12時間撹拌する。この時間が経過してから、反応混
合物を、内部標準を使用して定量ガスクロマトグラフィーを用いて分析する。この方法プ
ロトコルによって実行される酸化反応、並びにメシトールの変換、2,4,6-トリメチルキノ
ールの収率、及び反応の関連する選択率について得られた値を、表1の実施例4～12に載せ
る。
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【表１】
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【００８５】
　生成物2,4,6-トリメチルキノールに関する最高の収率及び選択率は、触媒活性のある化
合物としての酸化ビスマス(CAS番号1304-76-3)によって得られることがわかる。その上、
塩基性条件下で、収率の増加は、ビスマス化合物とメシトールとH2O2とのモル比1:10:100
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で達成される。ここにおいて、さらに、塩基及びメシトールが、等モル又はほぼ等モル量
で使用されるかどうかは、方法の結果にとって同様に有益であることが、明白である。こ
れはまた、出発物質メシトールに対して10倍過剰のH2O2が使用される場合に、当てはまる
。
【００８６】
　実施例4、8及び11に最大部分で一致している実施例13～15において、濃度50重量%のH2O

2溶液の代わりに、H2O2の含有量濃度がわずか30重量%の溶液が、使用される。ここにおい
てまた、最高の収率及び選択率は、実施例5における通り、酸化ビスマス(III)(CAS番号13
04-76-3)によって達成される。それ故に、使用H2O2溶液中のH2O2の濃度は、2,4,6-トリメ
チルキン-4-オール(1)と同義の2,4,6-トリメチルキノール(1)の収率にほんのわずかしか
影響を及ぼさない。濃度50重量%のH2O2と比較して、濃度30重量%のH2O2を使用する場合、
選択率は、時としてわずかに上昇する。
【００８７】
　上にすでに述べた通り、塩基の添加は、変換されるメシトールの量に、発明の生成物と
しての2,4,6-トリメチルキノールの収率に、及びこの化合物に関する選択率に影響を及ぼ
す。塩基性の水酸化ナトリウム(NaOH)の実施例を使用して、この影響を調べ、下の表2に
記録した。
【００８８】
　詳細には、メシトール5g(36.7mmol)を、メタノール60ml中に最初の投入物として導入し
、この溶液は、水酸化ナトリウム(NaOH)の様々な量と混合し、使用メシトールの量に対し
て、NaOHの0～2モル当量が、様々な実験において添加される。結果として生じる懸濁液を
、水酸化ナトリウム(NaOH)が完全に溶解してしまうまで、撹拌する(約10分)。次に、それ
を酸化ビスマスBi2O3(CAS番号1304-76-3)1.71g(使用メシトールの量に対して、0.1モル当
量に相当する3.67mmol)と混合し、その後で、濃度50重量%の水溶液の形態のH2O225.0g(使
用メシトールの量に対して、10モル当量に相当する367.7mmol)を、室温で7時間の時間を
かけて添加する。次に、淡黄色の懸濁液を、室温でさらに12時間撹拌する。この時間が経
過した後で、反応混合物を、ガスクロマトグラフィーを用いて分析する。
【表２】

【００８９】
　塩基(NaOH)の不在下での、メシトールの変換7.8%、並びに2,4,6-トリメチルキノールの
収率1.8%及びこれに関する選択率23%は、産業の方法に要求される最低値に、著しく劣る
ことが、上の表2からわかる。使用メシトールの量に対して、塩基0.1～10モル当量、特に
0.1～2モル当量が、反応混合物中に存在する場合、収率は、すでに2,4,6-トリメチルキノ
ールの24～68%の範囲にあり、選択率34～72%が達成される。それ故に、本発明の方法の一
実施形態は、塩基を、メシトールの0.1～2倍のモル量に相当するモル比で、添加すること
を想定する。この実施形態は、実施例から推論され、Bi2O3(CAS番号1304-76-3)に関する
ものであるが、しかし、このビスマス化合物に限定されず、本発明の具体的な部分であり
、したがって、上述のビスマス化合物に関する全般的な記載において及び場合によって発
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明の請求項の対象として、直接使用できる。
【００９０】
　さらに、メシトール1当量に付きNaOHを0.5～1.5モル当量、特にメシトール1当量に付き
NaOHを0.5～1モル当量を添加する場合、メシトールの変換79%以上、2,4,6-トリメチルキ
ノールの収率68%まで、及び選択率36%以上が達成されることが、表2から明白である。NaO
Hの0.5～1モル当量が、メシトール1モル当量に付いて使用される場合、メシトール92%以
上さえも変換され、2,4,6-トリメチルキノールの収率55～68%が得られ、これは、選択率6
0～72%を有する。それ故に、さらなる発明の実施形態は、塩基を、メシトール0.5～1倍の
モル量に相当するモル比で添加することを想定する。この実施形態はまた、実施例に限定
されないばかりでなく、上に述べたその他のビスマス化合物でもまた実現することができ
、本発明の具体的な部分であり、したがって全般的な記載において及び場合によって発明
の請求項の対象として、直接使用できる。
【００９１】
　表1において明記された化合物、酸化ビスマス(Bi2O3、CAS番号1304-76-3)、硝酸ビスマ
ス(III)五水和物(Bi(NO3)3*H2O、CAS番号10035-06-0)、及び酸化硝酸ビスマス(III)(BiO(
NO3)*H2O、CAS番号13595-83-0)を除くさらなるビスマス化合物が、H2O2から放出される一
重項酸素1O2を用いてメシトールを酸化して、2,4,6-トリメチルキノール(1)を生成する能
力に関して、調査された。これらの化合物は、図2において、上に明記された化合物と一
緒に記述され、以下の方法の手順によって反応させられる。
【００９２】
　実施例22～30について、メシトール5.00g(36.7mmol、1モル当量)を、メタノール60ml中
に、最初の投入物として導入し、水酸化ナトリウム(NaOH)1.50g(37.5mmol)と混合する。
結果として生じる懸濁液を、水酸化ナトリウム(NaOH)が完全に溶解してしまうまで撹拌し
、これには約10分を必要とする。次に、反応混合物を、実施例22～30に明記されたビスマ
ス化合物の一つ0.1モル当量(又は実施例28bの0.05)と混合し、この0.1モル当量は、使用
メシトールの量を参照する。その後で、濃度50重量%水溶液としてH2O225.0g(367.7mmol)
を、室温で、7時間の時間をかけて計量導入する。次に、淡黄色の懸濁液を、室温でさら
に12時間撹拌し、次に、反応混合物を、ガスクロマトグラフィーを用いて分析する。得ら
れた結果は、表3に見出すことができる。
【表３】

【００９３】
　表3は、すでに調査された化合物を除いて、酸化ビスマス(CAS番号1304-76-3)、次硝酸
ビスマス及びまた酸化硝酸ビスマス(III)(BiO(NO3)、CAS番号10361-46-3)及び硝酸ビスマ
ス(III)五水和物(Bi(NO3)3*5H2O、CAS番号10035-06-0)、また化合物、クエン酸ビスマス(
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III)(CAS番号813-93-4)及び式(Bi2O3)0.07(CoO)0.03(ZnO)0.90のビスマスコバルト亜鉛酸
化物(Bi-Co-Zn-O)が、メシトールの変換80%超、収率44%超、及び選択率≧53%を生じるこ
とを明らかにしている。
【００９４】
　したがって、図3からわかる通り、ビスマス化合物は、より短い時間内で、より大量の
生成物2,4,6-トリメチルキノールを生成するので、H2O2から放出された一重項酸素1O2を
用いるメシトールの酸化のための触媒として、また好ましい。この驚くべき効果は、本発
明の方法が、モリブダートを触媒として使用する匹敵する方法より、著しく急速に実行で
きることを保証する。
【００９５】
　図3の結果を得るために、ビスマス化合物を、一つの場合において7時間の時間をかけて
、及びさらなる実験においては1時間の時間をかけて、添加したが、酸化ビスマスとの混
合物は、実施例5の通り調製された。同一の実験を、先の場合と同様に、しかしビスマス
化合物の代わりに、触媒活性のある化合物としてモリブデン酸ナトリウム(Na2MoO4)を使
用して、実行した。
【００９６】
　触媒としての酸化ビスマスによる、2,4,6-トリメチルキノールの収率及びこの化合物が
得られる選択率は、モリブダート触媒を使用するのと比較して、増加することがわかる。
さらに、モリブデン酸ナトリウム(Na2MoO4)を使用するとき、モリブダート化合物の添加
が、1時間の代わりに、7時間の時間をかけて起こる場合、収率及び選択率が増加すること
は、注目に値する。
【００９７】
　ビスマス化合物について、特に酸化ビスマス(Bi2O3、CAS番号1304-76-3)について、対
照的に、反応の動きに相反する結果が得られる、すなわち、1時間の時間をかけてビスマ
ス化合物、特に酸化ビスマス(Bi2O3)を添加する場合、7時間の時間をかけて前記ビスマス
化合物を添加する場合より、2,4,6-トリメチルキノールの高い収率及び全ての酸化生成物
に対する、さらに高い選択率が達成される。
【００９８】
　ビスマス化合物、特に酸化ビスマス(Bi2O3)が、1時間の時間をかけて、触媒として反応
混合物に添加される場合、2,4,6-トリメチルキノールの収率は、70%であり、この化合物
に関する選択率は、75%である。しかし、酸化ビスマス(Bi2O3)の添加が、7時間の時間を
かけて起こる場合、2,4,6-トリメチルキノールの収率66%、選択率69%が得られる。
【００９９】
　対照的に、Na2MoO4を使用する場合、2,4,6-トリメチルキノール収率は、1時間後に、ほ
んの24%であり、選択率は36%である。7時間かけるNa2MoO4添加の場合、2,4,6-トリメチル
キノールの収率は、良くても58%であり、選択率は60%である。
【０１００】
　図3に関する全ての値は、それぞれの反応混合物のガスクロマトグラフィー分析から得
られ、重量%で表される。
【０１０１】
　上にすでに述べた通り、使用H2O2濃度が、生成される2,4,6-トリメチルキノールの量に
ついて及びこの化合物が得られる選択率について果たす役割は、小さい。
【０１０２】
　これを調査するために、実施例13～15によって、メシトール2.5g(18.4mmol)を、メタノ
ール30ml中に、最初の投入物として導入し、水酸化ナトリウム(NaOH)0.75g(18.8mmol)と
混合する。結果として生じる懸濁液を、水酸化ナトリウム(NaOH)が完全に溶解してしまう
まで撹拌し、これには約10分を必要とする。結果として生じる溶液を、ビスマス化合物0.
1モル当量と混合し、モル当量は、メシトール出発物質に対する。次に、このとき、過酸
化水素(H2O2)は、濃度30重量%水溶液であり、濃度50重量%水溶液ではないが、H2O221g(18
5.3mmol)を、1時間の時間をかけて室温で、反応混合物に添加する。次に、淡黄色の懸濁
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液を、室温でさらに12時間撹拌し、反応混合物を、ガスクロマトグラフィーを用いて分析
する。
【０１０３】
　実施例5及び13を、並びに8及び14を、及び例えばまた11及び15において比較すると、H2
O2の濃度50重量%溶液を使用するように、濃度30重量%溶液を使用して、等しく良好な結果
が得られることは、明白である。それ故に、上に述べた通り、方法の手順は、H2O2の濃度
から大きく独立していて、したがって、モリブド及び/又はモリブダート化合物を使用す
るより明らかに優れている。これは、後者が、高い濃度のH2O2溶液の場合又は大量のH2O2
を添加する場合、H2O2から一重項酸素1O2をもはや放出できないモリブダート錯体を形成
する傾向があるからである。
【０１０４】
[実施例31]
　最後に、反応体の添加の順番が、生成物2,4,6-トリメチルキノールに関する収率及び選
択率にいかなる影響を及ぼすかもまた、調査された。
【０１０５】
　このために、メシトール5.00g(36.7mmol)を、メタノール10m中に溶解し、この溶液を、
シリンジ中へ入れ、次に、このシリンジを、総体積23mlまで、さらなるメタノールで満た
す(溶液1)。フラスコ中で、水酸化カリウム(KOH)2.1g(37.43mmol)を、メタノール60mlに
溶解し、酸化ビスマスBi2O31.71g(3.67mmol)を添加する。この混合物を、5分間撹拌し、
溶液2を生成する。次に、これに、1時間をかけて、注入ポンプを用いて、調製した溶液1
及び濃度50重量%の過酸化水素溶液25g(367.7mmol)を同時に、滴下で添加し、この1時間の
間、確実に、反応温度は、32℃を超えさせない。次に、この混合物を、室温で一晩中撹拌
し、反応混合物を、ガスクロマトグラフィーを用いて分析する。
【０１０６】
　これらの条件下で、2,4,6-トリメチルキノールの収率は、30%であり、この化合物に関
する選択率は、46%である。これは、表1に示された値と比較して、収率及び選択率におけ
る低下を意味し、反応体を一緒に混合する順番が、本発明の方法による収率に影響を及ぼ
すことを示す。
【０１０７】
　図4において、発明のビスマス化合物によって、大量の一重項酸素1O2が、H2O2から放出
でき、メシトールとの反応の間、これらは、2,4,6-トリメチルキノールに対する同時に高
い選択率と連動した出発物質の高い変換をもたらすことがわかる。モリブド化合物及びラ
ンタン化合物は、良くても、メシトールの高い交換をもたらすが、化合物2,4,6-トリメチ
ルキノールのはるかにより低い選択率を生み出すので、ここにおいて明らかに劣っている
。
【０１０８】
　しかし、本発明の方法は、上に記載された実施形態の一つに限定されないが、種々の方
法で、変更できる。例えば、本方法によって、メシトールばかりでなく、2-ブテン、イソ
ブテン、2-メチル-1-ブテン、2-ヘキセン、1,3-ブタジエン、2,3-ジメチルブテン、Δ9,1

0-オクタリン、2-フタルイミド-4-メチル-3-ペンテン、2,3-ジメチル-1,3-ブタジエン、2
,4-ヘキサジエン、2-クロロ-4-メチル-4-ペンテン、2-ブロモ-4-メチル-3-ペンテン、1-
トリメチルシリルシクロヘキセン、2,3-ジメチル-2-ブテニルパラトリルスルホン、2,3-
ジメチル-2-ブテニルパラトリルスルホキシド、N-シクロへキセニルモルホリン、2-メチ
ル-2-ノルボルネン、テルピノール、α-ピネン、β-ピネン、オシメン、ゲラニオール、
ファルネソール、テルピネン、リモネン、トランス-2,3-ジメチルアクリル酸、α-テルピ
ネン、イソプレン、シクロペンタジエン、1,4-トリフェニルブタジエン、2-エトキシブタ
ジエン、1,1'-ジシクロヘキセニル、コレステロール、酢酸エルゴステロール、5-クロロ-
1,3-シクロヘキサジエン、3-メチル-2-ブテン-1-オール、3,5,5-トリメチルシクロヘキサ
-2-エン-1-オール、フェノール、1,2,4-トリメトキシベンゼン、2,3,6-トリメチルフェノ
ール、1,4-ジメチルナフタレン、フラン、フルフリルアルコール、フルフラール、2,5-ジ
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メチルフラン、イソベンゾフラン、2,3-ジメチルインドール、ジベンジルサルファイト、
(2-メチル-5-tert-ブチル)フェニルサルファイト等の群から選択される化合物もまた、酸
化することが可能である。
【０１０９】
　過酸化水素から放出される一重項酸素によるメシトールの酸化のための方法において、
この放出は、触媒としてのビスマス化合物の存在下で起こる。これは、ビタミンの、特に
ビタミンA及びビタミンEの合成のためのさらなる反応において使用できる生成物として、
高い収率及び選択率で、2,4,6-トリメチルキノールを生成する。

【図ＶＰ】

【図１】

【図２】
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