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(54) Zplisob pripravy sodné soli dialkyloxalacetdtu

1
Vyndlez se tyké zplsobu pripravy sodné soli dialkyloxalacetétu obecného vzorce I,

C| 00 R,y

C O Na

('i' i (),

C 00 R,
ve kterém R, & Ry jsou stejné nebo rizné alkyly s 1 aZ 2 atomy uhliku, kondenzaci dialkyl-
oxaldtu a alkylacetétu s alkyly obsehujfcimi 1 a¥ 2 atomy uhliku.
_ Vyznam sloufenin vzorce I spo&ivéd v tom, Ze jsou vychozim materidlem pro p¥ipravu
dtle¥itych uracilovych derivétd. Casto se z nich pripravuji oxaloctové estery (napf.

monoethylester, diethylester nebo estery sm&sné), coZ jsou rovn&Z vyznamné 14tky pouiva=

né v mnoha syntézéch,

Priprava sodné soli diethyloxalacetdtu byla popséna v roce 1888 (WISLICENUS,Ann.
246, 306/1888/). Podle citované préce se pfipravuje tato sl 2z ekvimoldrnich mnoZstvi
diethyloxaldtu a ethylacetdtu za pritomnosti ethanoldtu sodného nebo kovového sodiku v
etheru. Tato smds se nechd stdt 3 dny. A¥koliv ji¥ samotny popis metody ukazuje n&které
jeji nepPfznivé rysy, napf. zdlouhavost, odvolévajise na préci citovaného autora odborné
publikace jestd o vice Jjak pil stoléti pozd&ji (USA pat.&. 2 937 175; Gchikvadze a spol.,
Z.ob8&.chim. 34 161/1964/). V soudasné dob&, zejména v souvislosti s rozvojem primyslovych
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metod zaloZenych na vyuZiti sodné soli oxaloctového esteru jako vychozi létky, napi. pro

vyrobu orotové kyseliny podle &s. autorského osvdd¥en{i &. 199 787, vyvstévéd stdle aktudl-
néjsf potreba nového zpisobu pPipravy zmin&né soli, ktery by byl na jedné stran® dostate&-
n& rychly, aby se rychlost produkce sodné soli dala prizplsobit rychlosti daldich féz{ vy-

roby, pfitom vSak na druhé stran¥ pracovné jednoduchy a bezpelny.

Nyni bylo nov& zjist&no, Ze kondenzaci diethyloxaldtu s ethylacetétem lze pronika-
vym zplisobem urychlit, jestliZe se esterovéd kondenzace provede v teplotnim intervalu 20
az 50 °C, 8 vyhodou v rozmez{ 25 a%¥ 42 °C, v prostfedi aromatickych uhlovodikd, napk.
benzenu, toluenu, xylenu jako organického rozpoustédla, za pPitomnosti methanoldtu nebo
ethanolétu sodného. Produkt -~ sodnd sil diethyloxalacetdtu - se ziskd ve vysokém vyt&Zku
zé dobu cca 1 hodiny, tedy v fase, Jjen¥ znamend mnohonésobné zkrdéceni oproti postupim
provédénym v literatute. Je-1i pFftomen nadbytek alkoholétu alkalického kovu, je toto
" zkréceni reak¥ni doby je&t& markantn&jsi. Novym zji’t¥nim ddle je, %e poznatky ziskané pii
préci s ethylestery.majf{ 3ird{ platnost a 1ze‘je roz&{¥it i na pééci 8 methylestery, resp.

smésnymi estery.

Postupem podle tohoto vyndlezu se sodnéd sl diethyloxalacetétu pripravy tak, %e se
ne jdfive pripravi alkoholdt alkalického kovu (ze sodiku a pfislgéného alkoholu), nade? se
pPebytedny alkohol odstrani destilac{. K suchému alkoholétu se piridaj{ aromatické uhlovo-
diky, jako benzen, toluen, xylen, a pak se b&hem 6 a¥ 20 minut pri teplot® 20 aZz 50 °C,'
8 vyhodou p#i 25 a% 42 °C, zvolna za michdni p¥idd smés diethyloxaldtu a ethylacetdtu.
Zpo¥dtku se chladf vodou, po ptiddni celého mno¥stvi sm¥si esterd se v3ak konec reakce
ponechd samovolné exotermn& dob&hnout. Po cca 20 a% 40 minutdch se z reaksni smési poéne
vylulovat p?odukt a v n&kolika minutdech nato vznikne husté krystalickd kese. Hustotu a

michatelnost lze ovlivnit volbou vhodného mnoZstv{i organického rozpoudtédla.

Postup podle tohoto vyndlezu dovoluje ziskat jednak produkt bez p¥imési organického
rozpoust¥dla a v tom pripad® se pouZité rozpoust&dlo po izolaci produktu odstrani sudenim.
Nebo je moZno vyhodn& pokraovat v dalsi preparativni préci é organické rozpousdtddlo rege-
nerovat v jiné p¥ihodné fézi syntéznfho postupu. VyZaduji-li to ndkteré specidlni p#ipady,
kdy se napi. vychdzi v néslédujicim syntéznim postupu ze sm¥si sodné soli oxaloctového
esteru a z alkoholdtu alkalického kovu, je moZno tuto smds vyhodn¥ pripravit jiZ b&hem
vlastni pfipravy sodné soli, a to tak, Ze se pou%ije prebytek sod{iku na pfipravu alkoholé-
tu. Prebytek alkoholdtu alkalického kovu zpravidla je&t® vice urychl{ proces vyluéovédni
produktu v krystalické form® z reak&nfho prostredi.

O

Postup podle vyndlezu je demonstrovén na nédsledujicich p¥fkladech. Vysvité z nich,
Ze pouZity alkohol nemusi byt totoZny s alkoholem obsafenym v esteru, coZ je &asty p¥ipad
tehdy, kdyZ event. reesterifikace nemd vliv na prib&h daldf syntézni préce se sodnou s6l{

oxaloctového esteru.

P¥{klad 1

23 g (1 gramatom) sodiku se rozpust{ v 500 ml ethanolu a brebyteény alkchol se vzé-
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péti nato odstrani destilaci (ke konci za sniZfeného tlaku). Ziskd se ethanoldt sodny,

ktery je z velké &dsti prachovy, zbytek tvor{ drobné hrudky. Prid4 se 110 ml toluenu,
rozmichéd se na hustou ka$i a pak se'béhem 11 minut prikape pri teploté& 25 aZ 30 ¢ pre-
dem pripravens sm¥s 146,1 g (1 mol) diethyloxaldtu a 110 ml (99,11 g tj. 1,12 molu)
ethylacetdtu, B&hem pPiddvéni smési esterd k suspenzi alkoholdtu se reak&ni smés chladi
studenou vodni lézni; Potom se ézen odstrani a za mirného stoupédni teploty (vystoupi aZ
na 36 °C) se v michén{ pokraduje asi 25 minut, kdy se reakéni sm&s vylije na plochou
misku {pouZitd nédoba se vypléchne malym mnoistvim toluenu). Ke krystalizaci a ztuhnuti
dochdzi za n¥kolik mélo minut. Ztuhld krystalické hmota se zbavi organického rozpoustédla
vysuenim, napi. tak, Ze se voln¥ rozprost¥e na vzduchu, ev. se vysudi pod infralasmpou.
71skd se pribliZn& 200 g sodné soli diethyloxalacetétu, které je dostatednd &istéd pro

pouzit{ pFi daldi preparativni préeci.

P¥iklad 2

Pripravi se methanoldt sodng ze 23 g (1 gramatom) sodfku a 230 ml methanolu a piebytek
rozpquétédla se odstrani destilaci. K suchému methanoldtu sodnému se p¥ripoji 200 ml xy-
lenu a ke vzniklé suspenzi se pbi teplot® 25 aZ 30 O¢ p¥ikape za michéni a chlazeni vodou
za dobu 14 minut smés 146,1 g (1 mol) diethylbxalétula 110 ml (99,11 g tj. 1,12 molu)
ethylacetdtu. V michéni se pak pokra¥uje jiZ bez vn¥j8fho chlazeni, kdy teplota reaké&ni
smdsi vystoupi a% na 38 %¢. Po cca 20 minutéch vznikne husté krystalickd kaSe.

Vytéiek 196 g sodné soli oxalacetdtu, kterd obsahu je smés organickych rozpousté&del. Po
dals{ch 20 a# 30 minutéch je mo%no vzniklou sodnou sil oxaloctového esteru s obsehem tolue~
nu déle zpracovat, prifemZ se uvedené rozpoustédlo reggneruje v pfihodné fézi nésleduji-

eftho preparativniho postupu.

Pr{klad 3

Pripravi se methanolét sodny z 23 g (1 gramatom) sodiku a 230 ml methanolu, pak se preby-
tek pou¥itého alkoholu odstrani destilacf. K suchému natriummethanolétu se p¥ipoji 200 ml
toluenu, sm¥s se rozmichd na suspenzi a k ni se pak p¥i teplotd 25 aZ 30 °c prikape 28 mi-
chéni a chlazeni vodni studenou lézni za dobu 15 minut smds 146,1 g (1 mol) diethyloxalé-
tu a 80 ml (74 g, tj. 1 mol) methylacetétu. Daldi postup je stejny jako v p¥ikladu 2.
Vytdsek 190 g sodné soli oxaloctového esteru, ktery obsahuje jako p¥im¥s smé&s organickych
rozpoustédel.

Priklad 4

Pripravi se methanoldt sodny ze 46 g (2 gramatomy) kovového sodiku a 470 ml methanolu a
pPebyte&ny alkohol se odstrani destilaci. Déle se postupuje tak, Ze se k suchému alkoholéd-
. tu pkidd 220 ml toluenu & ke vzniklé suspenzi se b&hem 10 minut pFikape v teplotnim rozme~
z1 21 af 33 °C smds 146,1 g (1 mol) diethyloxaldtu a 110 ml (99,11 g, tj. 1,12 molu) ethyl-
acetdtu. Po dobu priddvén{ smési esterd se prichlazuje na uvedenou teplotu vodni lézni.

Pak se v michéni pokrafuje 22 minut a v této dob& vystoupi teplota na-41 °C. Na konci
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uvedené periody vznikne produkt ve form& husté krystalické kaSe. Produkt obsahuje vedle

202 g sodné soli oxaloctového esteru pFebytek 54 g (1 mol) natriummethanoldtu a sm&s
organickych rozpoust&del. Tato sm&s se dé4 s vyhodou pouZit jako vychozi materidl pro dal-
81 syntézni postupy, nap¥. pro vyrobu 6~hydroxy-~2-thio-4-pyrimidinkarboxylové kyselimy
podle &s. autorského osvéddeni &. 199 788,

PREDMET  VYNALEZU
Zpisob p¥ipravy sodné soli dialkyloxalacetdtu obecného vzorce I,
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ve kterém Rl a Ry jsou stejné nebo rdzné alkyly s 1 aZ 2 atomy uhliku, kondenzaci dialkyl~
oxaldtu a alkylacetdtu s alkyly obsahujfcimi 1 a¥ 2 atomy uhliku za pfitomnosti alkoho-
1l4tu alkalického kovu 8 1 a¥ 2 atomy uhliku v prost¥edf organického rozpoustddla, vyzna-
geny tim, Ze se kondenzace provéd{ v teplotnim‘rozmezi od 20 do 50 °C, 8 vyhodou od 25 do
42 °C, ptifemZ se pouZije methanolétu nebo ethénolétu sodného v prostied{ aromatickych
uhlovodikl s 6 a% 8 atomy, s vyhodou v prost¥edf toluenu.

Vytiskly Moravské tiskaiské zavody,
provoz 12, Leninova 15, Olomouc Cena: 240 Ké&s
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