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(34) Zpisob vyroby 3,3-dimethyl-4-subst.-y-butyrolaktonii

1

Vyndlez popisuje zplsob vyroby novych
3,3-dimethyl-4-subst.-y-butyrolaktond, pouii-
vanych jako vychozi 14tky pro pripravu me-
zipreduktd k vyrob& insekticidng& ucinnych
latek.

V mnaSem souvisejicim ¢eskoslovenském
patentnim spisu €. 216 675 je popsdn novy
zplisob vyroby esterd 3-(arylvinyl)-2,2-dime-
thylcyklopropan-1-karboxylovych Kkyselin,
spotivajici ve vytvoFeni cyklopropancvého
kruhu od&t8penim chlorovediku z pristus-
nych chlérderivatli, za soulasné cyklizace.
Tyto intermedidrni chlorderivaty jsou nové
a lze je pFipravit rfiznymi postupy z rfiz-
nych vychozich latek.

Jednu skupinu takovych novych vychozich
1atek tvofi 3,3-dimethyl-4-subst.-y-butyrolak-
tony obecného vzonrce VI

Ar— C'- CH; CH3
0 0
O vy

ve kterém
Ar znamend fenylovy zbytek, popFipadé
substituovany jednim nebo dvémia stejnymi
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& rozdilnymi substituenty X, vybranymi ze
skupiny zahrnujici atom vodiku, fluéruy,
chléru €i brému, kyanoskupinu, nitroskupi-
nu, methylovou skupinu, ethylovou skupinu,
izopropylovou skupinu, terc.butylowou sku-
pinu, methoxyskupinu, ethoxyskupinu, me-
thylmerkaptoskupinou, trifluérmethylovou

skupinu, methylsulfonylovou skupinu, tri-

fluérmethylsulfonylovou skupinu, dimethyl-
aminoskupinu, diethylaminoskupinu a pop¥i-
padé halogensubstituovanou methylendioxy-

nebo ethylendioxyskupinu.

Predmétem tohoto vynédlezu je zplsob vy-
roby sloufenin shora uvedeného obecného
vzorce VI, vyznaCujicl se tim, Ze se sloude-
niny obecného vzorce VII

H3C CH3

N/
CHz=CH—C—CHzCO2R
(vii),

ve kterém

R znamenéd alkylovou skupinu s 1 aZ 4
atomy uhliku,
nechaji reagovat se sloufeninami obecného
vzorce VIII

Ar—CO-—Hal (VII),
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ve kterém

Ar ma vyznam uvedeny vyse a

‘Hal znamend atom halogenu, s vyhodou
chléru, v p¥itommosti Friedel-Craftsova ka-
talyzét*oru

HC CH

CH Ci-l—(‘ CH LO , CHy

a—

\ /7

Vychozi latky, pouZivané p¥# préci zpi-
sobem podle vyndlezu, jsou definovény o-
becnymi vzorci VII a VIIL.

Sloufeniny obecného vzorce VII (viz DOS
€. 2539895) a VIII jsou znamé.

Tak priklady slouenin obecného vzorce
VIII se uvad&iji:

benzoylchlorid,
4-chlérbenzoylchlorid,
3-chlérbenzoylchlorid,
2-chlérbenzoylchlorid,
4-fludrbenzoylchlorid,
4-brombenzoylchlorid,
3,4-dichlérbenzoylchlorid,
4-methylbenzoylchlorid,

4- tr1f1uérmethylbenzoylchlomd
3-trifludrmethylbenzoylchlorid,
3-triflu6rmethyl-4- -chlérbenzoylchlorid,
4-nitrobenzoylchlorid,
4-methylsulfonylbenzoylchlorid,
4-methoxybenzoylchlorid,

3,4- dlmerhhoxybenzoylch]orl-d.

Jako katalyzdtory prichédzeji v zdsads v
del-Craftsovy reakce. Zv1ast vyhodny je
chlorid cini¢ity nebo pop¥ipads jeho smési
s chloridem hlinitym, chloridem titanigitym,
chloridem zinetnatym mebo chloridem Zele-
zitym, PFi pouZiti samotného chloridu hlini-
tého nevzniknou sloueniny obecného vzor-
ce VI ale slouceniny obecného vzorce V

o

o] i H3C CHs

I N
Ar—~C—CHz—CHC1—C—CHz—C0z—R

[.“m- i
A

ve kterém

Ar a R maji shora uvedeny vyznam.

Friedel-Craftsiiv katalyzdtor se pouZiva
v ekvimoldrnim mnoZstvi, v niZ§im neZ ek-
vimolarnim mmnoZstvi mebo v nadbytku. Re-
iekci je moZno provadst v Fedidle nebo v ne-
pFitomnosti Fedidla. V pripad€ pouZiti Fe-
didla prichézeji jako vhodnd Fedidla v tdva-
hu napfiklad methylenchlorid, chloroform,
dichlérethan, tetrachlérethan, nitromethan

(v),

hr\,5
———— C C Hz

L]

PouZiji-li se p¥i praci zplischem podle vy-
nélezu jako vychozi ladtky methylester 3,3-
-dimethylpent-4-enové Kyseliny a benzeyl-
chlorid, je moZno prabé&h této reakce popsat
nésledujicim reakénim schématem:

c:o-cz

L.
2

CH,

nebo nitrobenzen. ;

Vy38e zmin&ny postup se podle vyndlezu
provadi tak, Ze se prFedloZi Friedel-Craftsiiv
katalyzator, popfripadé v fedidle, a za chla-
zeni se prikape halogenid kyseliny obecné-
ho vzorce VIII. K smési se potom pfi teplo-
18 od —25 do 450 °C, s vyhodou od 0 do
25 °C, piikape ester obecného vzorce VIL

Je v8ak moZno postupovat i tak, Ze se
pFedloZi halogenid kyseliny obecného vzor-
ce VIII spolefné& s esterem obecného vzor-
ce VII, pop¥ipadé v fedidle, a k smési se p¥i-
d4 Friedel-Craftsiiv katalyzdtor.

K wurychleni reakce je moZno po smiseni
reakénich sloZek pracovat pfi zvySené tep-
lot8, mapi¥iklad pfi teplot& 25 aZ 150 °C, s
vyhodou 30 aZ 100 °C. Ukonfeni reakce sig-
nalizuje odeznéni vyvoje plynu. Po okysele-
ni se reakdni smés zpracuje cbvyklym zpi-
sobem extrakci. Surovy produkt obecného
vzorce VI je moZno vylistit piekrystalovéa-
nim.

Pribéh této reakce je moZno oznadit za
mimoPddné prekvapujici, protoZe meni zné-
ma tvorba laktonu za takovych mirnych
podminek.

Bylo rovné&Z zjisténo, Ze sloufeniny odpo-
vidajici obecnému vzorci VI, které je moZno-
popsat obecnym vzorcem IX

!

Y CH,
x'@co‘c”z o
O  (ix)
ve kterémi

X‘ znamend atom vodiku, methylovou, e-
thylovou, izopropylovou nebo terc.butylo-
vou skupinu, atom fludru, chléru &i bromu,
methoxyskupinu, ethoxyskupinu mebo me-
thylmerkaptoskupinu a

Y' predstavuje atom vodiku nebo mé stej-
ny vyznam jako X', nebo
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X‘ a Y' spoletng tvoll methylendioxysku-
pinu nebo ethylendioxyskupinu,
se ziskaji tak, Ze se slouteniny obecného
vzorce X

ve kterém

X' a Y' maji shora uvedeny vyznam, ne-
chaji reagovat s chloridem kyseliny vzorce
X1

CHj

Ci~CO-CH
O«

v piitomncsti Friedel-Craftsova kKatalyzatoru
a popripad8 v pritomnosti Fedidla.

Dale byl malezen zpilisob vyroby slouceni-
ny vzorce XI, vyznacujici se tim, Ze se slou-
genina vzorce XII

CH3

HO,C-CH; 7 CH,

X11)

nechd reagovat s chloratnim <€inidlem.
PouZiji-li se jako vychozi latky k vyrobg
sloutenin obecného vzorce XI toluen a 3,3-
-dimethyl-4-chlorkarbonylmethyl-y-butyro-
lakton, je moZno pritb&h reakce popsat né-
sledujicim reak¢nim schématem:

CH3
H5C—® + C’l-C,;- CHZ‘?LCHE’
0 0
@)

katalyzétor
_— H C

-HCL

Sloudeniny obecného vzorce X jsou zné-
mé a jako jejich piiklady lze jmenovat ben-
zen, fluérbenzen, chlérbenzen, brémbenzen,
toluen, ethylbenzen, difenylether, xylen; o-
-dichlérbenzen. Jako katalyzdtory prichéze-
ji v zdsad® v dvahu vSechny obvyklé Frie-
del-Craftsovy katalyzatory, jako chlorid hli-
nity, chlorid cini¢ity, chlorid titanicity, fluo-
rovodik, fluorid bority, chlorid Zelezity,
kyselina polyfosforetnd, perfluoralkanové
kyseliny (popiipadé v polymerni formé),
jakoZ i popfipad® smési téchto latek.

Shora uvedeny postup se s vyhodou pro-
vadi v pfitomnosti Fedidla. Jako fedidla pFi-
ohézeji v dvahu methylenchlorid, chloro-
form, dichlérethan, tetrachlérethan, nitro-
benzen a mnitromethan. V§hodnym Fedidlem
je methylenchlorid.

Tuto reakci podle vynélezu je moZno o-
znadfit za mimofradn& prekvapujici, protoZe
bylo mutno ofekdvat, Ze pfi ni bude nésle-
dujfcim zplsobem reagovat i laktonovy
kruh:

CH.

3
CcOo- CH CH.,’:
0)
0
Yl
¢ \
CHy X@
y, ——————>
3 Friedel-Craftsiv
O katalyzdater
0 CH

CH C CH COOH —>

""I)f
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a dale bylo nuitno ofekdvat i1 cyklizaci na
ttetralon. Otevieni kruhu pé&ti¢lennych lak-
ttonfi arométy wve smyslu Friedel-Craftsovy
reakce shora popsanym zplischem je zné-
mé a provadi se za velmi mirnych podminek
{viz Houben-Weyl, svazek VI, 2, strana 812
& dalsi).

To, Ze takovd reakce laktonu s aromdéty
iobecného vzorce X neprobihd, je pFekvapu-
jici predevSim také proto, ¥e Friedel-Craft-
stv katalyzdtor je t¥eba pouZivat nejméns
v ekvimoldrnim mnoZstvi, a je&ts lépe v
nhadbytku.

Reakce se s vyhodou provadi mnasleduji-
icim zptsobem:

K chloridu kyseliny vzorce XI v Fedidle
se pfi teplotd mezi —10 a -5 °C pFid4 Frie-
'del-Craftsttv katalyzdtor, nadeZ se ke smési
piikape aromit, popiipadd rovndZ rozpus-
tény v redidle. V pfipadd pouZiti velmi adin-
nych Friedel-Craftsovych katalyzdtort se
toto prikapdvani provad{ pri této teplotd
od —10 do -5 °C (napfiklad v pFipad& po-
uZiti chloridu hlinitého nebo chloridu cini-
¢itého), p¥i pouZiti mén& ddinnych Friedel-
-Craftsovych katalyzdtord (jako jsou nap¥i-
klad chlorid zinefnaty, chlorid Zelezity,
chlorid titanifity mebo perfluéralkansulfo-
mové kyseliny) se aroméat prikapava p¥i tep-
lot& mistnosti. Reakéni smés se pak micha
Pl teploté mistnosti, prifemZ p¥i pouZiti
meénd afinnych katalyzdtorit je popripadé
nutno pracovat pFi zvySené teplotd.

V pripadé pouZiti ménd reaktivnich aro-
maétd, jako chlérbenzenu, se nedoporuduje
urychlovat reakci zvySenim teploty, ale spi§
‘prodlouZit reakéni dobu, aby se zabréanilo
otevieni laktonového kruhu ve shora uvede-
ného smyslu.

Zpracovani reakéni smési se provadi ob-
vyklym zplsobem. Vysledné laktony je moZ-
no vydistit pFfekrystalovanim.

Pripravu sloufeniny vzcorce XI je mo¥no
'popsat nasledujicim reakénim schématem:

CH,
H 042 C~ C&"*é-r““f(:f“fﬁ e

Ovr
0
Chfz%

b CH,

— Ct-CO-CHy~ A

3
0

Kyselina vzorce XII, pouZivand jako v§-
‘chozi material, je zndma (viz J. Org. Chem.,
38, str. 4148 a ]. Chem. Soc. 79, 763), neni
vS8ak zndmy chlorid kyseliny vzorce XI. Ja-
ko pfekvapujici je moZno hodnotit hladkou
pfeménu Kkyseliny na chlorid kyseliny, pro-
toZe za t&chto podminek obvykle dochézi i
k otevfeni laktonového kruhu.

Reakce se provddi za podminek obvykle

pouZivanych k pfipravé chloridi kyselin z
odpovidajicich kyselin. Vyhodnymi chlorad-
nimi ¢inidly jsou: thionylchlorid a fosgen. Je
tfeba rovn&Z dbat na to, aby se pouZivala
co nejkratsi reakéni doba, a tim se predeslo
shora zminénym vedlejSim. reakcim. Zpra-
covani reakéni smési se provadi obvyklym
zptsobem. Chlorid kyseliny je moZno vylis-
tit destilaci nebo jej lze v surovém stavu
pouZivat k vySe popsané reakci.

Vynélez znédzoriiuji mésledujici pfiklady
provedeni, jimiZ se v8ak rozsah vynélezu v
Zaddném sméru neomezuje.

P¥iklad 1

K smé&si 87,5 g (0,5 mol) p-chlérbenzoyl-
chloridu a 130,3 g (0,5 mol) chloridu cinici-
tého se za chlazeni ledem pfiikape pii teplo-
té 20 °C 71 g (0,5 mol) methylesteru 3,3-di-
methyl-4-pentenové kyseliny a smé&s se ne-
cha pres noc stat, p¥ifemZ ztuhne. Vysled-
nid smés se vyjme methylenchloridem, zfil-
truje se a filtrat se vytfepe ziFed&nou kyse-
linou chlorovodikovou. Po vysuSeni a od-
pafeni rozpoustédla ve vakuu se ziskd 111,1
gramu (cca 83 %) surového produktu, kte-
ry postupné zkrystaluje. Po pirekrystalova-
ni ze 120 ml ethanolu se ziskd 3,3-dimethyl-
-4-(4'-chlorfenacyl)-y-butyrolakton o teplot&
téni 76 aZ 80 °C.

NMR spektrum (deuterochloroform, hodno-
ty é):

1,15 (singlet, 3 H),

1,25 (singlet, 3H),

2,45 (multiplet, 2H),

2,8 aZ 3,65 (812 HjJ,

4,9 [dvojity dublet, 1 H),

7,3 aZ 8,05 (multiplet, 4 H}.

Priklad 2

K roztoku 17,5 g (0,1 mol) p-chlérben-
zoylchloridu a 14,2 g (0,1 mol) methylesteru
3,3-dimethyl-4-pentenové kyseliny ve 100 ml
dichlérmethanu se pii teplotd 0 °C prikape
26 g (0,1 mol) chloridu cini¢itého a vysled-
néa smés se aZ do odeznéni vyvoje plynu 8
hodin zah¥ivad k varu pod zp8&tnym chladi-
Cem. Po zpracovdni zFedénou Kkyselinou
chlorovodikovou se ziskd 20,9 g laktonu od-
povidajictho produktu pfipravenému v p¥i-
kladu 1. '

Priklad 3

K roztoku 14,1 g (0,1 mol) benzoylchlori-
du a 14,2 g (0,1 mol) methylesteru 3,3-di-
methyl-4-pentenové kyseliny ve 100 ml me-
thylenchloridu se pfi teplotd mistnosti p¥i-
kape 26 g (0,1 mol) chloridu ciniditého a
vyslednd smeés se aZ do odeznéni vyvoije ply-
nu 8 hodin zahfivd k wvaru pod zp&tnym
chladi¢em. Po okyseleni zfed&nou kyselinou
chlorovodikovou se ziska 21,6 g 3,3-dime-
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thyl-4-fenacyl-y-butyrolaktonu o teploté ta-
t& téni 86 aZ 88 °C.

Priklad 4

Analogickym zplsobem jako v prikladu 3
se z 4-nitrobenzoylchloridu a methylesteru
3,3-dimethyl-4-pentenové kyseliny ziska 3,3-
dimethyl-4-(4‘-nitrofenyl)-y-butyrolakton o
teplotd tani 107 aZ 110 °C.

P¥iklad 5

Analogickym zptscbem jako v pfikladu 3
se ziskd 3,3-dimethyl-4-(4'-chlér-3°nitrofe-
myl)-y-butyrolakton o teploté tdni 134 aZ
136 °C.

Priklad 6

17,2 g 3,3-dimethyl-4-karboxymethyl-y-bu-
tyrolaktonu se smisi s 60 ml thionylchlori-
du, smé&s se 1 hodinu zahfivd na 80 °C, na-
&eZ se nadbytek thionylchloridu woddestilu-
je za atmosférického tlaku a posledni zbyt-
ky thionylchloridu potom ve vakuu vodni
vyvévy. Zbytek se sklddd z 3,3-dimethyl-4-
-chidrkarbonylmethyl-y-butyrolaktonu- a Ize
jej p¥imo pouZit k dalsi reakci. Produkt je
v8ak moZno rovnéZ dale Cistit destilaci. Tep-
lota varu &ini 130 aZ 140 °C/30 Pa.

10

Priklad 7

K 80 g chloridu hlinitého ve 300 ml me-
thylenchloridu se pfi teploté 0 aZ 5 °C pfi-
kape roztok 59 g 3,3-dimethyl-4-chlorkarbo-
nylmethyl-y-butyrolaktonu ve 150 methylen-
chloridu a potom se ke smési pfikape, rov-
néZ pri teploté 0 az 5 °C, 39,2 g chldrben-
zenu v 50 ml methylenchloridu. Reak&ni
sm&s se nechd ohifdt na teplotu mistnosti,
pfi teplotd mistnosti se jeSt€ 7 hodin micha,
nateZ se vylije do vody s ledem. Organické
fdze se oddsli, promyje se do neutrdlni re-
akce, vysusi se a rozpoust&dlo se oddestilu-
je. Ziska se 76 g surového 3,3-dimethyl-4-
-(4‘«chlérfenacyl)-y-butyrolaktonu, ktery po
prekrystalovani z ethanolu taje pfi 78 aZ
80 °C.

Priklady 8 a 9

Analogickym zplsobem jako v prikladu 7
se ziskaji:

3,3-dimethyl-4- (4'-methylfenacyl)-y-buty-
rolakton o teploté tani 96 °C,

3,3-dimethyl-4-fenacyl-y-butyrolakton o tep-
loté téni 86 aZ 88 °C.

PREDMET VYNALEZU

Zphsob vyroby 3,3-dimethyl-4-subst.-y-bu-
tyrolaktonti obecného vzorce VI \

CH,
Ar- §~CH2 CH,
o) 0]
o (Vi

ve kterém

Ar znamenéd fenylovy zbytek, popFipadé
substitnovany jednim nebo dv&ma stejnymi
¢i rozdilnymi substituenty X, vybranymi ze
skupiny zahrnujici atom vodiku, fluéru,
chléru & bromu, kyanoskupinu, nitroskupi-
nu, methylovou skupinu, ethylovou skupinu,
izopropylovou skupinu, terc.butylovou sku-
pinu, methoxyskupinu, ethoxyskupinu, me-
thylmerkaptoskupinu, trifludrmethylovou
skupinu, methylsulfonylovou skupinu, ftri-
flu6rmethylsulfonylovou skupinu, dimethyl-
aminoskupinu, diethylaminoskupinu a pop¥i-

padé halogensubstituovanou methylendioxy-
nebo ethylendioxyskupinu,

vyznadujici se tim, Ze se slouteniny obecné-
ho vzorce VII

H3C CHs

N/
CHz=CH—C—CH2CO2R
(vi),

ve kterém

R znamend alkylovou skupinu s 1 aZ 4
atomy uhliku,
nechaji reagovat se slouteninami obecného
vzorce VIII

Ar—C0O—Hal,
(VvIII)
ve kterém
Ar mé v{yznam uvedeny vySe a
Hal znamend atom halogenu, s vyhodou
chléoru v piritomnosti Friedel-Craftsova ka-
talyzatoru.
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