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Аннотация  
Йодоводород (HI) является ключевым реагентом гидройодирования при синтезе йодированных фармацевти-
ческих субстанций, включая липофильные производные непредельных жирных кислот и рентгеноконтрастные 
соединения. Использование концентрированного водного HI в подобных процессах ограничено образованием 
устойчивого азеотропа HI–H₂O, высокой коррозионной активностью среды и риском кислотного гидролиза 
липофильных эфиров, что снижает селективность и усложняет технологический контроль. Обзор охватывает 
каталитические, восстановительные, кислотно-солевые, фазотрансферные и твёрдофазные методы генерации HI, 
а также его альтернативные источники и стратегии гидройодирования без выделения свободного йодоводорода. 
Методы сопоставлены по температурному режиму, фазовой организации процесса, необходимости осушки, 
совместимости с органическими растворителями и потенциальной масштабируемости в фармацевтическом 
производстве. К числу наиболее перспективных для работы с липофильными субстратами относятся безводные 
in situ системы TMSCl/NaI и фосфорорганические восстановители (Ph₂P(O)H и аналоги), обеспечивающие мягкие 
условия проведения реакции в органической фазе. Показано, что генерация HI непосредственно в органической 
фазе позволяет контролировать его концентрацию и минимизировать побочные процессы, включая гидролиз 
и изомеризацию. Методы на основе кислот и йодидов щелочных металлов перспективны для модификации 
свободных жирных кислот и при соответствующей адаптации могут быть применимы к эфирам в безводных 
средах. Работа систематизирует современные подходы к генерации HI и впервые сопоставляет их применимость 
к гидройодированию эфиров жирных кислот растительных масел. Представленный анализ служит основой для 
рационального выбора схем гидройодирования таких соединений и разработки технологий получения масляных 
рентгеноконтрастных субстанций. 
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Abstract 
Hydriodic acid (HI) is a key reagent for hydroiodination in the synthesis of iodinated pharmaceutical substances, 
including lipophilic derivatives of unsaturated fatty acids and radiopaque compounds. The use of concentrated 
aqueous HI in such processes is limited by the formation of a stable HI–H₂O azeotrope, the high corrosivity of 
the medium, and the risk of acid-catalyzed hydrolysis of lipophilic esters, which reduces selectivity and 
complicates process control. This review covers catalytic, reductive, acid–salt, phase-transfer, and solid-phase 
methods for HI generation, as well as alternative sources and hydroiodination strategies that do not involve the 
isolation of free hydriodic acid. The approaches are compared in terms of temperature regime, phase 
organization, the need for drying, compatibility with organic solvents, and potential scalability in pharma-
ceutical manufacturing. For transformations involving lipophilic substrates, anhydrous in situ systems based on 
TMSCl/NaI and organophosphorus reducing agents (Ph₂P(O)H and related compounds) are among the most 
promising approaches, providing mild reaction conditions in an organic phase. In situ generation of HI directly 
in the organic medium enables precise control of its concentration and minimizes side processes, including 
hydrolysis and isomerization. Acid/alkali metal iodide systems are promising for the modification of free fatty 
acids and, with appropriate adaptation, may be applicable to esters under strictly anhydrous conditions. The 
work systematizes current approaches to HI generation and, for the first time, comparatively evaluates their 
applicability to the hydroiodination of fatty acid esters derived from vegetable oils, providing a basis for the 
rational selection of hydroiodination schemes and for the development of technologies for oil-based radiopaque 
pharmaceutical substances. 
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