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SPOSOB WYTWARZANTA PODANDOWYCH ZWIAZKOW
POLIOKSAALKILENO~BIS-NAFTYLOSULF N O#YCH

Frzedmiotem wynalazku Jjest sposéb wytwarzanla podendowych bifunkc jonslnych zwigzkéw
poliokssslkileno-bis-naftylosulfonowych moggcych mieé¢ zastosowsnle do mostkowego 2gcze-
nia biosomelnych protein z kwesami nukleinowymi, Ponsdto otrzymane wediug wynslazku
sulfochlorki o wzorze 1, w ktérym n oznacza 1 lub 2, a X oznacza grupg - SC,C1 stano-
wig produkt wyJSclowy do syntez podandowych, koronandowych 1 kryptendowych zwigzkéw
polioksaalkileno-bis-naftylosulfonemido¥ych. Podandowe, koronandowe i kryptsndowe z#igz-
ki znane sg w literaturze /mp. Top. Curr. Chem. 112, 1980/. Niektére pochodne binaftylo-
we zostaty wykorzystene do rozdzielenis racemicznych mieszenin eminokwasés 1 uzyskano
na nie ochrong /D.J.Cram opis petentowy St.Zjedn.Am. nr 4 001 279 i opis patentowy RFN
nr 2 Ti13 187/. Wiele innych podendéw stenowi osnowe dle tworzenla komplekséw z neutrsl-
nyml czgsteczkami orgenicznymi /F. Vbgtle, E. Weber, Kontakte-Merck, 1,11, 1977;

F. Vogtle, ¥.¥. Mlller, Naturwissenschaften, 67, 255, 1980/. Zwigzkl podobne do opisa-
nych w ninie jszym wynalazku anonsowat w litersturze F. V8gtle, nie podajgc Jednak
bliZzszych ezczegéiéw /F. V8gtle, H., Sieger, Angew.Chem. 90, 212, 1978/.

Sposéb wytwarzania podandowych zwiqzkdw polioksaalkileno—bis—naftylosulfonowych
polega na tym, Ze na sél sodowg lub potesowg naftolu w alkoholu lub dimetyloformamidzie
lub dimetylosulfotlenku dziata sig¢ dihalogenopolioksaslksnem lub disulfonianem tekiego
alkanu az do przereagowenia naftolu w obojetnej atmosferze, po czym wydziela sie produkt
przez wylanie do wody i ekstrakcje lub przez krystalizacje. Na tak otrzymsny eter nsf-
tolu dzisls sie kwasem sisrkowym lub jego pochodng, a zwlaszcze kwasem chlorosulfonowym
w obojetnym rozpuszczalniku, a zwlaszcze w dislarczku wegle lub halogenoalkanie, a
zwlaszcze chloroformie lub nitroslkenie, @ zwisszcza nitrometanie, po czym wydziels
sle wolne kwasy sulfonowe, a ¥ przypadku nadmieru kwasu chlorosulfononxego wydziela sig¢
bezposrednio sulfochlorki,

Ponedto spos6éb wytwarzania podandowych zwigzkéw polioksaalkileno-bis-naftylosul-
fonowych polega réwniez na tym, e kwss hydroksyneftalenosulfonosy lub Jego 86l sodowg
bgdZ disodowg lub s61 potasowg lub dipotasowq alkiluje sie w takich rozpuszczalnikach
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Jak alkohol lub dimetylosulfotlenek lub dimetyloformemid przy pomocy dihelogenopoliok-
saalkanu lub sulfonlanu polioksaalkenu. W przedstawionych syntezach polioksasalkileno-
bis-naftylosulfochlorkéw postuZono si¢ dwlema drogami dla otrzymenie kwaséw bis-sul-
fonoayche Na jedneJ z nich w pierwszym etapie poigczono taricuchemi polioksaalkileno-
wyml atomy wegli 1, 1’ dwu piersScieni naftalenu. W drugim etapie tej syntezy wprowa-
dzono dwie grupy sulfonowe w polozenis 4, 4’ pierdcieni nsftulenowych dzislajgc kwasem
siarkowym lub stechiometryczng ilodcig kwasu chlorosulfonowego.

W zastosowaniu drugiej drogl syntezy kwaséw polioksealkileno-bis-naftylosulfonowych
dziaisno dihalogenopolioksaalkanem lub disulfonianem oksaalkenu w dipolernym rozpusz-
czalniku, a zwiaszcza w dimetyloformamidzie 1lub dimetylosulfotlenku na sole kwasu
hydroksynaftalenosulfonowego. Na otrzymang mieszaning soli po wysuszeniu dziala sie
w obojetnym rozpuszczalniku, zwiaszcza w dimetyloformamidzie lub chloroformie odczyn-
nikiem chlorujqcym, a zwaszcza kwasem chlorosulfonowym lub chlorkiem tionylu lub
chlorkiem foaforu, s po ukoriczeniu reekcji wylewa mieszaning do wody 1 ekstrahuje
sulfochlorek lub odparowuje rozpusgczalnik.

Przedstewiono réwnie2 sposéd otrzymywania chlorkéw powyzeJ wymienionych kwaséw
bis-sulfonowych z pilerwszego etapu plerwszej drogl poddenych dzialeniu czynnika chlo-
rujgcego, a zwlaeszcza nadmiaru kwasu chlorosulfonowego lub pentachlorku fosforu, lub
chlorku tionyluy Otrzymane sulfochlorkl wydzielano przez krystalizecje z mieszaniny
kilku produktéw reakcji ujewnienyjch metodqg chromatogrefii clenkowsrstwowej. Sposoby
wediug wynalezku objasniono na poni2szych przykiedsch. Zwigzki otrzymene wediug wyna-
lazku nie byty dotychczas znane.

Przykzad I, Otrzymsnie eteru l,2-bia-2-P4—chlorosu1fonylo—/-I-naftyloksy]
-etoksy etanu.33,2 g soli sodowe] 1-naftolu rozpuszczono w temperaturze 40°C w 200 mi
dimetylosulfotlenku, po czym wkroplono 19,6 g 1,2-bis-/2-chloroetoksy/~etanu. Roztwér
mieszano w obojetnej atmosferze przez 20 godze, po czym wyleno do 800 ml zimnej wody,
ekstrahowano przy pomocy chloroformu, waratwe orgeniczng przemyto sclsnkg dwukrotnie
roztworem weglanu sodu, ponownie wodg, wysuszono, e nestepnie odpedzono rozpuszczal-
nik, Otrzymeng mus¢ /ok. 3Bg/ krystelizoweno kilkskrotnie z mieszeniny octenu etylu
i slkoholu a2 do stezeJ temperatury topnienia. Otrzymeno ostetecznie 20g biaiych krysz-
taléw o tempersturze topnienia 58° /patrz wzér 1, n = 2, X = H/. 40,2 g wyzeJ opisa-
nego eteru w 300 ml chloroformu zadaje sie powoli kroplemi w tempersturze 0°C roztwo-
rem 55,7 g kwasu chlorosulfonowego w 50 ml chloroformu. Mieszanie prowsdzi sie przez
6 godzin, po czym jeszcze 2 godziny w temperaturze pokoJjowej, a nsstepnie dekentuje
roztwér chloroformowy, przemywa woda, suszy 1 odpgedzas sige rozpuszczalnik. Pozostaiy
262ty oleJ krzepnie wkrétce na krystaliczng masg, ktérg krystalizuje sie z acetonu.
Wydajnosé 48%. Temperatura topnienia 121° /patrz wzér 1, n =2, X = -SOZCLA

Przyk2ad IIl. Otrzymywaenle soli sodowe] eteru bis-2- [/4-hydroksysu1fonylo/
I-naftyloksy]-etylowego. Do 0,5 mola soli disodowej kwasu 1,4-hydroksynaftalenosulfo-
nowego w suchym dimetyloformamidzie dodeJe si¢ mieszajgc porcjami 0,25 mole eteru
bis-2-chloroetylowego. Mieszenie prowadzl sie przez 3 godziny. Rozpuszczelnik odparo-
wuje ele pod zmnie jszonym cisnieniem, a pozosteiodé suszy w temperaturze 120° przy
ciénieniu 1,33 hPa przez 20 godzin. Otrzymuje eie mieszanine soll sodowej kwssu sul-
fonowego 1 chlorku sodowego zdatng do dalszych przemian /pastrz wzér 1, n = 1,

X = SOBNaA

Przyk2ad III. Otrzymywsnie eteru bis-2[/4-chlorosu1fonylo/-l-naftylokey] -
etylowego. Do zewlesiny zwigzku otrzymanego wediug przykisdu ITw suchym dimetyloformami-
dzie dodeje sig¢ w temperaturze 0° nersz 4 réwnowazniki molowe éwiezo destylowenego
chlorku tionylu, miesza sie 3 godzlny, wylewa na 16d, a po stopieniu lodu sgczy sie.
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Przesgcz ekstrshuje sie chloroformem 1 Igczy z osadem. Roztwér przemywa sie wodg, suszy
i odperowuje rozpuszczelnik. OtrzymujJe sig sulfochlorek z wydajnoécig ok. 70%. Tempera-
tura topnienia po krystalizacji z acetonu wynosi 138°C /patrz wzér 1, n=1, X = sozc1/.
Przykiad IV. Otrzymenie eteru bis-2-{/4-chlorosulfonylo/-1-neftyloksy) -

-etylowego. Ne zawiesine soli sodoweJ kwasu sulfonowego otrzymanej wediug przjkizadu II,
dziela sie w suchym chloroformie 2 réwnoweznikami molowymi pentachlorku fosforu, miesza
3 godz., wylews ne 164, warstwe chloroformowg przemywe killkekrotnie wodg, suszy 1 odpa-
Towuje rozpuSzczalnik; a nastepnie krystalizuje sie produkt. ¥ydajnosé¢ 40-60%.

Zastrzez2enia pestentowe

1. Sposéb wytwarzenls podandowych zwigzkéw polioksealkileno-bis-naftylosulfonowych

o wzorze 1, w ktérym n oznacza 1 lub 2, X oznacza grupg -SOZCI 1ub -SOBH’ znagmien -
ny tym, 2e na 861 sodowg lub potasowg 1-naftolu w alkoholu lub dimetyloformamidzie
lub dimetylosulfotlenku dziate sig dihelogenopolioksgalkanem lub sulfonisnem poliokse-
alkanu do przereagowanie, po czym produkt wydziela si¢ przez odparowanie rozpuszczalni-
ka.lub wylenie do wody 1 ekstrekcje, s ns otrzymeny eter dzlale sie kwesem siarkowym
lub jego pochodng, a zwiaszcza kwasem chlorosulfonowym w obo jetnym rozpuszczelniku,

a zWdaszcza w disiarczku wegla lub haslogenoalksnach, a zw2aszcza W chloroformie lub
nitroalkanach k& zwigszcze w nitrometanie do przeresgowanie eteru, po czym wydziels

si¢ wolne kwegsy sulfonowe, a w przypaedku nedmiaru kwasu chlorosulfonowego wydziele sig
wolne sulfochlorki.

2. Sposéb wytwarzesnie podendowych zwigzkéw poliokssslkileno-bis-

-naftylosulfonowych o wzorze 1, w ktérym n oznacza 1 lub 2, X oznaczs grupe-SOZCI lub
-SOBM /M-metsl/, znemienny t y m, %Ze kwss hydroksyneftalenosulfonowy lub

Jjeeo 861 sodowg lub disodowg lub potasowg lub dipotasowg alkiluje sie w obojetnym rozpusz-
czalniku, s zwieszcza w dimetyloformemidzie lub dimetylosulfotlenku lub w slkoholu,
przy pomocy dihslogenopoliok®salkanu lub sulfonlenu polioksaalkenu,nastepnie odparowu-
Jje sie rozpuszczslnik, ewentuslnie na otrzymeng mieszenine soli po wysuszeniu dzisia
sig w obojetnym rozpuszczalniku, a zwleszcza dimetyloformemidzie lub chloroformie od-
czynnikiem chlorujgeym, a zwlsszcza kwasem chlorosulfono#ym lub chlorkiem tionylu lub
chlorkiem fosforu, e po ukoficzeniu reskcji wylews mieszsenine do wody i ekstrehuje sul-
fochlorek lub odpsrowuje rozpuszczalnik.
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