CESKOSLOVENSKA

SOCIALISTICKA

REPUBLIKA
(19)

POPIS VYNALEZU
K PATENTU

254974

(11} (32)

easine.

(21) (DPV 3566-84)

URAD PRO VYNALEZY

(45) Vydano 15 11 88
A OBJEVY

(22) PFinlaeno 14 05 84

(32) (31) (33) Prévo prednosti od 13 05 83
(494196) Spojené staty americké

(40) Zverejnéno 16 07 87

(51) Int. CL4
C 07 D 213/64

(72)
Autor vynélezu

(73)
Majitel patentu

ADAWAY TIMOTHY J., MIDLAND, MICHIGAN (Sp. st. a.)

THE DOW CHEMICAL COMPANY, MIDLAND, MICHIGAN (Sp. st. a.)

(54) Zpiisub vyroby esterii kyseliny aryloxyfenoxypropionové

1

Vyundlez se tykd zplisobu vyroby esterfi
kyseliny aryloxyfenoxypropionové. Zejména
se vyndlez tykd zpsobu vyroby estera ky-
seliny pyridinyloxypropionové. Estery kyse-
liny aryloxypropionové, vyrobené zplisobem
podle vyndlezu, jsou vhodné k pouZiti jako
herbicidy.

Estery kyseliny aryloxyfenoxypropionové
sc zpravidla pFipravuji reakci piisluguého
aryoxyfenoldtu s pifslu¥nym halogenpropio-
néatem v inertnim rozpoustddle za zvysené
teploty v pritomnosti alkalické latky. Ob-
vykle se halogenpropiondtu pouZivd v nad-
byteEném moldarnim mnoZstvi oproti ste-
chiometrickému  vzhledem k probihajicim
vedlej§im reakcim, p¥i nichZ se spotrebuje
Cast halogenpropiondtu. Pondvads nadby-
tek- halogenpropiondtu je Zddouci, je tfeba
halogenpropionat pridat k aryloxyfenolatu
témeér najednou. Tato skute&nost je pii pie-
chodu na vyrobu v prlmyslovém mé&Fitku
neproveditelnd, proto se musi aryloxyfeno-
lat pridat k halogenpropiondtu. Poné&vad?
aryloxyfenolat se vZdy musi p¥ipravit reakct
arylhalogenidu s hydrochinonem vzhledem
ke komer&ni nedostupnosti aryloxyfenolati
ve velkych mmnoZstvich, je nutna dal$i re-
akéni nddoba, aby se aryloxyfenolat mohl
pfidat k halogenpropiondtu.

V patentovém spisu US &. 4 046 553 se po-
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pisuje zplisob vyroby esterd kyseliny «-[4-
-(5-monosubstituované nebo 3,5-disubstituo-
vané pyri'dinyl-z-oxy]fenoxy]alkankarboxy-
lové reakci pyridinyloxyfenolu s halogen-
alkankarboxyldtem v piftomnosti alkalické
latky za teploty v rozmezi asi 40 aZ 120 °C.
(Viz sloupec 11, ¥adek 25 a¥ 47, sloupec 12,
fddek 35 aZ 57, a priklady & 1 a 4 popisuji-
ci pFipravu p¥islugnych sloudenin. j

V britském patentovém spisu & 1599 121
se chrdni zpilisob vyroby esterd kyseliny
cc-[4-[5-trifluormethy1~2~pyridinyloxy)feno'—
xy Jalkankarboxylové reakci substituované-
ho pyridyloxyfenolu s halogenalkankarbo-
Xylatem v pritomnosti alkalické litky za
teploty v rozmezi 40 aZ 200 °C. (Viz str. 7,
Fddek 30 aZ strana 8, Fadek B, strana 8, r4-
dek 25 aZ 36, a pfiklady €. 1 a 3 popisujici
pFipravu p¥isludnych sloutenin, )

Patentové spisy US &. 4 214 086 a 4 275 212
popisuji zplisoby vyroby aryloxyfenold re-
akci arylhalogenid@ s hydrochinonem v pri-
tomnosti zdsady, jako je hydroxid sodny
nebo hydroxid draselny. P¥i t&chto reakcich
vznika voda.

V patentovém spisu US & 4325729 se
chrédni zpiisob vyroby pyridinyloxyfenoxy-
propionatd reakci pyridinyloxyfenolu s de-
rivatem Kkyseliny a-halogenkarboxylové v
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pFitomnosti zésady. Reak&ni teploty se po-
hybuji v rozmezi 0 aZ 200 °C.

Dosavadni zndmé zplsoby pro pFipravu
estertt kyseliny aryloxyfenoxypropionove re-
akci aryloxyfenoldtu s halogenpropionétem,
véetnd vyse popsanych, se vyznatuji r}"xzny—
mi nevyhodami, jako jsou napfiklad vedlej-
81 reakce, jeZ maji za nasledek tvorbu ne-
#adoucich vedlejdich produkti a pomérné
7adoucich vedlejSich produktl a pomérné
nizkou konverzi (75 aZ 80 %) vychozich
latek v poZadované produkty.

K reakdénim sloZkdm se obvykle pfidava
zdsada, napfiklad uhli¢itan draselny nebo
uhliditan sodny, aby se konverze zvysila nad
99 %, coZ viak vyvoldvd problémy s tuhym
odpadem. Vzhledem k vyskytu vedlejSich
reakci se obvykle pouZivd nadbytku halo-
genpropionédtu, coZ si vynucuje €iSt&ni pro-
duktu a dalsi vyrobni stupné& pro regeneraci
nadbytku halogenpropionétu.

Zpiisob podle vynédlezu odstratfiuje nevy-
hody vy%e zmin&nych zplsobd pii piipravé
estert kyseliny aryloxyfenoxypropionové.
Bylo zjidténo, Ze hlavni p¥i€inou vedlejSich
reakci, jakoZ i nizké konverze vychozich
latek je voda. Konverze se zvy3i nad asi 95
procent a v&tSina vedlejdich reakci se mi-
nimalizuje, jestlize se aryloxyfenoldt a pfi-
slu§ny propionat nechaji reagovat v piitom-
nosti ménd neZ 1000 miliontin hmotnosti
(ppm} vody.

Dale bylo zjidt&no, Ze vy33i teploty pod-
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poruji tvorbu bis(aryloxy)benzenu jako
vedlej¥tho produktu. Tvorbu tohoto vedlej-
giho produktu je moZno sniZit, jestliZe se
aryloxyfenolat a propiondt nechajl reagovat
p¥i teplotd pod 35 °C. Kombinovanim reakce
p¥i nizkém obsahu vody s reakci za nizké
teploty se dosdhne vyhod, jako je odstra-
ndni nutnosti pouZit zasady, vy38i vytéZek,
vztaZeno na vychozi propiondt, reakce v je-
diné reak&ni néddobs, odsiran&ni vyrobniho
stupnd pro znovuziskdni nadbytku propio-
natu, pondvad? se pouZivd tém&F stechio-
metrického mno¥stvi propionédtu, a omezeni
vedlej8ich reakci (mnoZstvi vedlejSich pro-
duktfi), k nimZ dochézi ndsledkem vysoké
teploty a vysokého obsahu vody.

Utelem vyndlezu je zlepSeni vyroby este-
r& kyseliny aryloxyfenoxypropionové reakct
aryloxyfenoldtu s propionédtem, které spoti-
vé4 v tom, e se a) reakce provadi v piitom-
nosti mén& neZ 1000 ppm vody [hmotnost-
nich) a b) se tato reakce provadi pii tep-
lots pod 35 °C. KaZdé z t&chto zlep3ent mé
samo o sob& za nésledek niZ3i tvorbu ved-
lejsich produktdi, ¢imZ se dosdhne zlepse-
ného vytdZku vyrdb&ného esteru kyseliny
aryloxyfenoxypropionové. Tato zlepSeni by
sice bylo moZno praktikovat odd&leng, a-
viak podle vyndlezu se kombinuji a prakti-
kuji spoletnd v jediném vyrobnim stupni.

Predmétem tohoto vyndlezu je tedy zpil-
sob vyroby esteri kyseliny aryloxyfenoxy-

propionové obecného vzorce I

CH3

|
[ -w-yO~~@ﬂo~c:H~cm‘)R

A

4‘
-
-

ve kterém

A znamend atom vodiku, chloru nebo
fluoru a '
R znamend alkylovou skupinu s 1 aZ 8

(1)

atomy uhliku nebo alkoxyalkylovou skupi-
nu se 3 aZ 6 atomy uhliku,

pFi kterém se aryloxyfenolat obecného vzor-
ce Il '

o O Qe ©

(1)
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ve kterém

A ma vyse uvedeny vyznam,
v inertnim rozpoustddle uvadi do reakce s
esterem kyseliny propionové obecného vzor-
ce III

CHs

B—CH--CO0R
(111),

v némz

R mé vyse uvedeny vyznam a

B znamend atom chloru neho bromu,
pouZitym ve stechiometrickém mnoZstvi,
spocivajici v tom, %e se reakce provadi za
teploty niZ$i neZ 35 °C p¥i obsahu 100 aZ
1000 ppm hmot. vody v reakéni smési.

Zvla3tg vihodné je uplatndni vynéilezu na
zplisob vyroby esteru kyseliny

2-{4-[ (/3-chlor-5-trifluormethyl/-2-pyridin-
yl)oxy jfenoxy,propionové,
zndmeého pod oznadenim haloxyfop;

kyseliny
2-14-[ (/3-fluoro-5-trifluormethyl/-2-pyridin-
yil)oxy]fenoxylpropionové

nebo steliny

2-{4-[ (/5-trifluormethyl/-2-pyridinyl) oxy |-
fenoxy/propionovs,
zndmého pod oznafenim fluozifop.

- Obzvl&sté zajimavé estery jsou:

methylesier,
n-hutylester,
methoxvpropylester a
ethoxyethylester.:

Jednoho zlepSeni pFi provadéni zpisobu
podle vyndlezu k vyrob& esteri kyseliny a-
ryloxyfenoxypropionové reakci piisluného
aryloxyfenoldatu s prislunym propionatem
v pfitomnosti inertnihe nosnéhe prostiedi
se jak jiZ bylo uvedeno dosdhne, jestliZe
hmotnostni mnoZstvi vody v reakén{ smdsi
je omezené na ménd neZ 1000 ppm, G&elnd
na 100 aZ 500 ppm, s vyhodou 100 a¥ 250
ppm, zvlastd téelnd 100 a% 125 ppm.

Daldiho zlepSeni pii této reakci se dosdh-
ne rovndZ jak jiZ bylo uvedeno, jestliZe se
reakce provddi p¥i teplot&é pod 35 °C. P¥i
zpiisobu podle vyndlezu se oh& uvedené re-
akénl podminky, tj. obsah vody v reakéni
smési 100 aZ 1000 ppm, zvladt&€ vyhodnd v
dolni &4sti uvedeného rozmezi a reakéni
teplota niZ81 neZ 35 °C, vyuZivaji spoletn&
pfi téZe reakci, ¢imZ se dosdhne zv§Seného
vyt8zku vyrdbé&ného produktu.

8

Reak&ni podminky pfi nizkém hmotnostnim
obsahu vody

ReakCni podminky, spoéivajici v nizkém
Obsahu vody v reak&éni smési, je moZno u-'
skuteCnit oddestilovdnim vody, p¥itomné ve
smési aryloxyfenoldtu s inertnim prostie-
dim, pfed pfiddnim propionatové reakgni
sloZky. V oddestilovdni vody se pokraduje
tak dlouho, aZ hmotnostni obsah vody v re-
akéni smési klesne pod 1000 ppm, zejména
pod 250 ppm a obzvld$t vyhodn& pod 125
ppm.

Voda miiZe byt vnesena do reakéni smési
nékolika zplisoby. Nejobvykleji se voda vné-
81 do reakéni smési z piipravy aryloxyfeno-
latu. Reakci hydrochinonu se zdsadou, na-
pfiklad s hydroxidem sodnym, draselnym
nebo amonnym, v inertnim prostiedi vznika
hydrochinonovy dianion a voda. Tento hyd-
rochinonovy dianion reaguje s arylhalogeni-
dem za vzniku vychoziho aryloxyfenolatu.
PIi pokusech, sniZit obsah vody jejim od-
destilovdnim ze smési hydrochinonového
dianiontu s nosnym reak&énim prostFedim
po vzniku hydrochinonového dianiontu, a-
vSak pred reakci s arylhalogenidem, se ne-
dal'i obsah vody sniZit pod 2000 ppm. _

Prekvapivé bylo zji§tsno, Ze piFidavek a-
¢inného mnoZstvi methanolu k reakéni smé-
si, sestdvajici z hydrochinonového dianion-
tu. nosnéhe prostfedi a vody, podporuje od«
destilovdn{ vody z reakéni smdsi. Nejprve
destiluje methanol, pak ndsleduje voda. Ob-
vykle se methanol pFiddvd do reakéni smé-
si v hmotnostnim mne¥stvi, které je alespoii
pfibliZné ekvivalentni hmotnostnimu mnoz-
stvi vody, které bude obsaZeno v reakéni
smeési po vzniku hydrochinenového dianion-
tu. S vfhodou bude -hmotnostni pomé&r me-
thanolu k vod& v reak&n{ smési Ginit pFibliz-
né 2:1. , e
- Prekvapivé bylo té% zji$téno, e destilact
potom, co hydrochinonovy dianion $e neché
reagovat s arylhalogenidem za vzniku aryl-
oxyfenoldtu, se odstrani voda z reak&ni
smési aZ na UGroveill 1000 ppm nebo i niZsi.
JestliZe se destilace provadi dost dlouho,
jsou dosaZitelné vodni obsahy 125 ppm ne-
bo i niZsi. '

Alternativné lze nizkého obsahu vody do-
sdhnout tim, Ze se hydrochinonovy dianion
ptipravi reakci hydrochinonu s alkoxidem
alkalického kovu, jako je napiiklad:

natriummethoxid NaOCH3,
kaliummethoxid KOCH3,
natriumbutoxid NaOCHz2(CH2)2CH3,
kaliumbutoxid KOCHz(CHz)2CH3,
kaliumethoxid KOC2H5 neho
natriumethoxid NaOC2Hs,

v inertnim prostfedi, jako je napriklad di-
methylsulfoxid, €imZ vznikne hydrochino-
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novy dianion a prisluSny alkohol. Timto po-
stupem se zabrdni vzniku vody pFi pFipravé
hydrochinonového dianiontu. Vznikly alko-
hol se z reakéni smési snadno oddestiluje.

Alkoxidy kovil, pouZité pfi pfipravé hyd-
rochinonového dianiontu, jsou zndmé slou-
geniny a lze je piipravit zndmymi postupy.
Vhodnymi alkoxidy kovil jsou napfiklad al-
koxidy kovi, jako je:

natriummethoxid,
natriumbutoxid a
natriumethoxid.

Natriummethoxid a natriumethoxid se
piipravi reakci kovového sodiku s bezvo-
dym - methanolem, n-butanolem nebo etha-
nolem za vzniku roztoku p¥islu§ného alko-
xidu v pFisludném alkoholu. Roztok alkoxidu
kovu se nechd reagovat s hydrochinonem v
atmosféfe dusiku v inertnim prostFedi (di-
methylsulfoxidu) za vzniku hydrochinono-
vého dianiontu. Alkohol se pak oddestiluje
a hydrochinonovy dianion se necha reago-
vat s arylhalogenidem za vzniku vychoziho
-aryloxyfenolatu, takZe v reakéni smési neni
prakticky pfitomna #8dné voda.

Nizkoteplotni reak&ni podminky

ProtoZe reakce pii zpisobu podle vynéle-
zu je exothermni, je moZno nizkoteplotnich
reakénich podminek dosdhnout:

1. pomalym pFiddvanim vychoziho propio-
natu k aryloxyfenoldtu tak, Ze teplota re-
.akéni smdési nepfesdhne 35 °C, nebo

2. ochlazovanim reaktni smési vnéjSim
chlazenim tak, e teplota reaké&ni smési ne-
prestoupi 35 °C. Vyhodn& se reak&ni smés
udr?uje po celou reakci na teplot& pod 30
stupiifi Celsia, s vyhodou na teplot& 25 °C
nebo niZsi.

Vhodnd pro pouZiti jako inertni nosné
prostfedi jsou poldrni aprotickd rozpous-
tédla, jako je:

dimethylsulfoxid,

methylethylketon,

acetonitril,

dimethylformamid,

dimethylacetamid,

diethylacetamid,

methylisobutylketon,

triamid kyseliny hexamethylfosfore&né,
tetramethylmodovina,

NS 0

sulfoldn a
N-methylpyrrolidinon.

Vyhoduym inertnim prostfedim je dime-
thylsulfoxid.

Uvedend zlepSeni pfi zplisobu podle vy-
nédlezu skytaji reakci, p¥i niZ je tvorba ved-
lejSich produktd omezena, kterou se v3ak
dosédhne pfibliZné 95% konverze vychoziho
aryloxyfenoldtu. Aby reakce prob&hla tpl-
ng, pridavd se udinné mnoZstvi stericky
branéného nenukleofilniho fenolu, ktery se
in sitn pfeméni ve fenoldtovou formu. Pii-
d4dnim t&inného mnoZstvi stericky brénéné-
ho fenolu se reakce dovede aZ k vice neZ
99% konverzi.

Vhodnym stericky brdnénym fenolem je
2,6-di-terc.butyl-4-methylfenol. Obvykle se
pfi uvedené reakci ptriddvd alespoil 0,05
molu stericky brén&ného nenukleofilniho
fenolu na 1 mol aryloxyfenoldtu, tj. asi 5
molarnich procent. )

KdyZ se hydroxid kovu nebo hydroxid a-
monny nebo alkoxid nechd reagovat s hyd-
rochinonem za vzniku hydrochinonového
aniontu, pouZije se vyhodn& malého nadbyt-
ku hydroxidu nebo alkoxidu. Timto malym
nadbytkem hydroxidu nebo alkoxidu se pfe-
méni stericky brdnény nenukleofilni fenol
in situ ve fenolatovou formu. Stericky bra-
nény nenukleofilni fenol se miZe pFidat k
hydroxidové nebo alkoxidové a hydrochino-
nové reakéni sloZce v mmoZstvi, které je
pEiblizné ekvivalentni uvedenému malému
nadbytku hydroxidu nebo alkoxidu.

Napfiklad, jestliZe se nechd reagovat 2,05
mo'lu hydroxidu sodného s 1,0 molem hyd-
rochinonu, pak se pfrid4 pfibliZné& 0,05 mo-
lu stericky brdn&ného nenukleofilniho fe-
nolu k reak&énim-sloZk&m, ktery se pak ne-
chéd reagovat s arylhalogenidem za vzniku
aryloxyfenoldtu. Po piiddni propiondtu se
dosdhne vice neZ 99% konverze vychozich
latek.

Vhodnymi aryloxyfenoléty jsou:

chinolinyloxyfenoléty,
fenyloxyfenoléty,
pyridinyloxyfenoldty,
chinoxalinyloxyfenoléty,
benzoxazoloxyfenolaty a
benzothiazolyloxyfenoldty,

uvedeno z obecného hlediska. Vyhodné re-

aké&ni slozky zahrnuji 4-(pyridinyl-2-oxy)-
fenolaty obecného vzorce Ila

IN_,©

(naj
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ve kterém

A znamend atom vodiku, chloru nebo
fluoru, brom nebo jod.

VySe zminéné aryloxyfenoldty jsou zna-
mé sloufeniny a je moZno je pfipravit po-
uzZitim zndmych postupd, napiiklad reakci
arylhalogenidu s dianiontem hydrochinonu.

Vhodné propionadtové reakéni sloZky za-
hrnuji slou€eniny obecného vzorce III

(i‘Hs
B-—~CH--COOR

(111),
ve kterém

10

B znamend atom chloru nebo bromu a

R znamend alkylovou skupinu s 1 aZ 8
atomy uhliku nebo alkoxyalkylovou skupinu
se 3 aZ 6 atomy uhliku. ‘

Tyto propiondtové reakéni sloZky jsou z
nejveétsi ¢4sti znamé. slouCeniny a lze je
pFipravit zndmymi postupy. Vyhodnymi pro-
pionaty jsou ty sloufeniny vySe uvedeného
obecného vzorce III, ve kterém R znamena
n-butylovou, methylovou, methoxypropylo-
vou skupinu vzorce CsHeOCH3 nebo ethoxy-
ethylovou skupinu vzorce C2H4OC2Hs,

Reakci pri zpiisobu podle vynélezu je
mozZno zndzornit timto reakénim schéma-
tem:

CH
i3

[ O~QOQ+ B—CH~COOR
F:a(.‘.\""" ~ A

1.<3¥F °C
2.1 000 ppm- HoQ

Cnd

’

N ' HE
e ﬁ\]:\ 0~©—C~CH——COOR
30 TNF

ve kierém

A, B a R maji v§Se uvvedeny vyznam.

Nebyl podniknut Zadny pokus k ovlivndni
rovnovdzného stavu reakce. Aby reakce do-
sdhla vice neZ 99% konverze, je moZno k
reakénim sloZkdm pfidat stericky branéuy
nenukleofilni fenol, ktery se in situ prfemé-
ni ve fenolatovou formu.

Pfi jednom provedeni zpdsobu podle vy-
nalezu se 4-[5-(trifluormethyl)pyridinyl-2-
-oxy]fenoldt nechd reagovat s prislu§nym
propiondtem za vySe popsanych podminek
nizkého obsahu vody a nizké teploty, &imZ
vznikne piisludny ester kyseliny 2-{4-[(/5-
~triflu'ormethyl/-z-pyridiuyl)oxy]fenoxy}pro-
pionové. Tuto reakci je moZno znazornit
reakénim schématem:
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V4

F3C

©L

RSN

kde

B a R maji vy8e uvedeny vyznam.

P¥i jiném vyhodném provedeni zplisobu
podle vyndalezu se 4-[3-chlor-5-(trifluorme-
thyl)pyridinyl-2-oxy]fenoldt nechd reagovat

i H
N o—@_o@+ B— CH—COOR 2 —>
2.< 35 °C .

12

1,< 1000ppm

CH3 0

CH3
0-CH-COOR

s prislusnym propiondtem za vySe uvede-
nych podminek nizkého obsahu vody a niz-
ké teploty za vzniku p¥isludného esteru ky-
seliny 2-(4-[ (/3-chlor-5-trifluormethyl/-2-py-
ridinyl)oxy ]fenoxyjpropionové. Tuto reakci
je moZno znézornit reak&nim schématem:

1. 1000 pphn.
CHy PP

F3C ct
oL © 4 s-bicoor —2% -
N o-—@'o + B-CH-COCR

0 5,

2, << 35°C

oHa
o0—-CH—COOR
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kde

B a R maji v§3e uvedeny vyznam.

PIi jedt& jiném vyhodném provedeni zpi-
sobu podle vyndlezu se 4-[3-fluor-5-(tri-
fluormethyl )piridinyl-2-oxy ]fenolat neché
reagovat s prisluSnym propiondtem za vy-

F3C -F

A

C
NN
.. ( E CH k!

0 W<O>~ 0~CH ~COOR

kde

B a R maji vy$e uvedeny vyznam.

Po svém vytvoreni zpfisobem podle vyna-
lezu se vzniklé aryloxyfenoxypropionéty izo-
luji zndmymi postupy extrakce a Cisténi,
jako je napfiklad rozpouitddlovad extrakce
methylenchloridem.

Zphsob podle vynédlezu je blize objasnén
déle uvedenymi p¥iklady provedeni. Pfi nich
nebyl podniknut Zadny pokus o ovlivndni
rovnovazného stavu reakce. Obsah vody byl
stanoven methodou Karla Fishera.

Priklad 1

Baiika o objemu 250 ml se 3 hrdly s ku-
lovym dnem, opatiena topnym zaFizenim,
plnici nélevkou, vzduchem poh&nénym mi-
chadlem a Vigreauxovou kolonou o délce
20 cm a prim&ru 1 cm s destiladnim n4-
stavcem, se propldchue dusikem, nacte? se
do ni vnese 100 ml dimethylsulfoxidu a 11
gramid (0,1 molu) hydrochinonu. Do plnici
nalevky se vlije 18 g 50% roztoku hydroxi-
du sodného (0,2 molu). Pak se obsah bariky

zahfeje na pFibliZng 60 °C, pii ni¥ se re- ,

akéni smés odplyni sniZenim tlaku, pricem?
se niZdi tlak udrZuje do té doby, ne¥ pfi-
tomny dimethylsulfoxid zatne v¥it, natez se
vakuum zrusi pFiddnim dusiku.

O oy npi
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Se zminénych podminek nizkého obsahu vo-

dy a nizké teploty, ¢imZ se ziska prislusny
ester kyseliny 2-/4-[ (/3-fluor-5-trifluorme-
thyl/—Z—pyridinyl]o»xy]fenoxy}propionovvé.
Tuto reakci 1ze zndzornit reakénim schéma-
tem:

W R

{

Reakeni soustava se timto zplisobem tFi-
krat odplyni a vakuum se upravi na hodno-
tu pfibliZng 13,3 kPa. Teplota se Zvysi na
priblizn& 95 °C a b&hem 5 a¥ 10 minut se
pFidd zminény roztok hydroxidu sodného,
¢imZ se vysrdZl dianion hydrochinonu. K
oddestilovani vody se teplota Zvysi tak, Ze
v destilatni bafice je v rozmezi pribliyng
105 aZ 125 °C a v hlavé kelony v rozmezi
50 aZ 124 °C.

Jakmile pfi destilaci zatne plechézet pou-
ze dimethylsulfoxid (asi p¥ 25 & destildtu),
teplota se sniZf na p¥iblizné 80 *C a vakuum
se nahradi dusikem. Za udrZovéani teploty
reakeéni smési pod 90 °C se hdhem 10 aZ 20
minut pfidd 21,6 g (0,1 molu) 2,3-dichlor-
-5-(trifluormethyl)pyridinu.

Reak¢ni smé#s se ponecha p#i teploté v
rozmezi 80 aZ 90 °C po 1 aZ 15 hodiny,
¢im# vznikne 4-[3-chlor-5-(trifluormethyl )-
pyridinyl-2-oxylfenoldt. V tomto stadiu ob-
sahuje reaktni smés 2 000 a¥ 5 000 ppm vo-
dy. PIi teplotd 80 °C se za tlaku 2 XPa od-
destiluje z reakdéni smési asi 30 a% 50 g di-
methylsulfoxidu, &mZ se obsah vedy sniZi
z 5000 ppm na méné& nes 120 ppm.

"~ Reak€ni smés se pak ochladi na teplotu
25 °C a béhem 15 minut se prida 135 g
(0,11 molu) methylesteru kyseliny 2.chlor-
propionové tak, Ze teplota reakdni smési
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z@stdva pod 30 °C. Po 5 hodindch pfi tep-
lotd mistnosti konverze 4-[3-chlor-5-(tri-
fluormethyl)pyridinyl-2-oxy|fenclatu v me-
thylester kyseliny 2-{4-[ (/3-chlor-5-trifluor-
methyl/—Z-xpyridinyl]oxy]fenoxy}propi‘onové
ini 96 %.

Vysledna reak&ni smds se zfiltruje. Sra-
¥enina se &tyFikrat promyje vZdy 25 ml me-
thylenchloridu. Spojené filtraty se extrahu-
ji nejprve 50 ml a pak tfikrat vZdy 20 ml
vody. Tato voda se okyseli kyselinou chlo-
rovodikovou k rozruieni emulzi. Organicka
f47e se zbavi rozpousiddla v rotatni odpar-
ce p¥i teplot& 70 °C za tlaku 2,66 kPa b8hem
30 minut, &im% se ziska 37 g surového pro-
duktu obsahujiciho p¥Fiblizn& 91 % methyl-
esteru kyseliny 2-{4-[ (/3-chlor-5-trifluorme-
thyl/—Z—pyridinyl]-oxy]fenoxy}propionové.

P¥iklad 2

K methanolu se vFidd kovovy sodik tak,
aby vznikl roztok methexidu sodného v me-
thanolu o hmotuostni koncentraci 20 %.
54 g tohoto methanolického rozteku me-
thoxidn sodného (0,2 molu NaOCHz3) se vne-
se do baiiky proplachnuté dusikem spolu
s 0,1 molem hydrochinonu a 100 ml dime-
thylsulfoxidu. Vé&tSina alkoholu se odstrani
destilaci za atmosférického flaku, v niZ se
pokraguje tak dlouho, aZ teplota v desti-
ladni bafice doséhne p¥iblizné 130 °C. Pak
se obsah baiiky ochladi na teplotu pFibliZné
60 °C a v batice se tlak sniZi na 13,3 kPa.
Zbyvajici alkohol destiluje horem tak dlou-
ho, aZ prechézi pouze dimethylsulfoxid.

K reakdni smdsi se pak pfida 21,6 g (0,1
molu) 2,3-dichlor-5-(trifluormethyl)pyridi-
nu, $im# vznikne 4-[3-chler-5-(trifluorme-
thyl)pyridinyl-2-oxylfenolat. V tomto stadiu
gini obsah vody v reakéni smési 100 az 250
ppm. V daldim se postupuje v podstaté stej-
né jake v prikladu 1, &fm% se ziska methyl-
ester kyseliny 2-/4-[(/3-chlor-5-trifluorme-
thyl/-2-pyridinyl)oxy |fenoxy!propionové v
dobrém vytézku.

Priklad 3

Smés 1089 g dimethylsulfoxidu, 88,0 g
(0,80 molu) bydrochinonu a 88 g (0,04 mo-
lu) 2,6-di-terc.butyl-4-methylfenolu se des-
tiluje ptiblizn& 1,5 hodiny za tlaku p¥ibliZ-
né 4,67 kPa pii teploté 105 °C v destilaéni
haiice a 89 °C v hlavé kolony. Po zachyceni
249 ¢ destilatu se teplota smési sniZi na
85 °C a rychle se p¥ida 336,5 g (1,63 molu)
methoxidn sodnélio v methanolickém roz-
toku o hmotnostni koncentraci 26,2 %.
Smés se pak zahFivd v atmosféfe dusiku 1
hodinu, &im¥# cddestiluje 229,4 g methanolu
(teplota v destilacni baiice 103 a¥ 138 °C,
teplota v hlavé kolony 66 °C). Smés se pak
ochladf na teplotu 85 °C. Za sniZeného tlaku
13,3 kPa se sm&s dale destiluje po dalsi
hodinu, ¢im# oddestiluje 136,3 g methanolu
(teplota v destilatni baiice 125 °C, teplota
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v hlavé kolony 124 °C). Teplota smésli se
snizi na 80 °C a bdhem 20 minut se k re-
akéni smési pridd 169 g (0,7566 molu) 2,3-
-dichlor-5-( trifluormethyl)pyridinu o ¢isto-
t& 97 %. '

Reakén{ sm&s se nepfetrZitd micha 2 ho-
diny, &imZ vznikne 4-{3-chlor-5-( trifluor-
methyl)pyridinyl-2-oxy}fenolat. V tomto sta-
diu je podle zjist&ni obsah vody v reakéni
smési 381 ppn. Teplota reakéni smési se
sniZi na 25 °C a bsdhem 35 minut se prida
100,7 g (0,822 molu) methylesteru kyseliny
2-chlorpropionové, ¢&imZ teplota reakéni
smési kolisd mezi 20 a 28 °C. Po 45 minu-
tach nepPetrzitého michdni se analyzou re-
ak&ni smési zjisti vice neZ 99% konverze
4-[3-chlor-5-(trifluormethyl) pyridinyl-2-
-oxy|fenolétu.

Reakéni smés (1116 g) se pak nepfetrzi-
t& michd celou noc. Rdno se reak&ni smés
ziedi a smisi se 700 ml perchlorethylenu,
350 ml vody a 15 ml koncentrované kyseli-
ny chlorovodikové, €imZ vzniknou tii vrst-
vy: horni organickd vrstva, stFfedni emulzni
vrstva a doini vodnd vrstva. Organické vrst-
va se oddéli a vodnd a emulzni vrstva se
sifedi a smisi se 200 ml perchlorethylenu,
100 ml vody a 5 ml koncentrované Kyseliny
chlorovodikové, &imZ opst vzniknou t¥i vrst-
vy. Organické vrstvy se spojl a extrahuji
dvakrat vZdy 500 ml vody.

Rozpou$tédlo se odstrani béhem 1,5 hodi-
ny destilaci p¥i teploté 90 °C za tlaku 2,66
kPa, &imZ se ziskd 343,3 g produktu, obsa-
hujiciho 77,2 % hmotnosti methylesteru Ky-
seliny 2-4-[ (/3-chlor-5-trifluormethyl/-2-
-pyridinyl)oxy |fenoxy;propionové. Toto
predetavuje 92,9% teoreticky vytéZek, vzta-
%eno na vychozi 2,3-dichler-5-(trifluorme-
thyl)pyridin, a 85,9% vy§t&Zek, vztaZeno na
vychozi methylester kyseliny 2-chlorpropio-
nove.

Priklud 4

Opakuje se v podstaté tentyZ postup jako
v pifikladu 3 a% na to, Ze misto methyleste-
ru kyseliny 2-chlorpropionové se pouZije
ethoxyethylesteru kyseliny 2-chlorpropio-
nové. Vysledny produkt, tj. ethoxyethylester
kyseliny 2-'4-[(/3-chlor-5-trifluormethyl/-2-
-pyridinyl]oxy]fenoxy}propionové se zisk4 v
dobrém vytézku 92 %, vztaZeno na hmot-
nostni mnoZstvi vychoziho pyridinu.

Pfiklad 5

gmes 360 ml dimethylsulfoxidu, 55,0 g
(0,5 molu) hydrochinonu, 5,7 g (0,026 mo-
lu) 2,6-di-terc.butyl-4-methylfenolu a 135 ml
hezvodého methanolu se odplyni pfi teplot&
mistnosti a ponechd v atmostéfe dusiku. Ke
smési se pak piidéd 82,7 g (1,025 molu} vod-
ného roztoku hydroxidu sodného o hmot-
nostni koncentraci 49,5 % a smés se pak
destiluje 1 hodinu a 10 minut pfi teploté
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110 aZ 130°C v destiladni baiice a 64 aZ
72 °C v hlavé kolony. Oddestiluje se 95 ml
destildtu s hmotnostnim obsahem vody 9 %.

B&hem destilace se do reakfni smési ne-
pretrZité privadi dimethylsulfoxid, celkem
120 ml. Teplota reakéni smési se sniZi pod
80 °C. Za sniZeného tlaku 12,67 kPa se po-
kra¢uje po dobu 4 hodin v destilovdni smé&-
si pfi teploté 80 aZ 125 °C v destiladni baii-
ce a 32 aZ 123 °C v hlavé kolony, ¢imZ se
ziskd 310 g destildtu. Po ochlazeni reakéni
smési se k ni pridd 102,5 g (0,46075 molu)
2,3-dichlor-5-(trifluormethyl)pyridinu o &is-
toté 97 %. Teplota smési se udrZuje na 95
stupiilt Celsia za stdlého michédni po dobu
4 hodin 10 minut.

V tomto stadiu reakéni smés obsahuje
497 ppm vody. Potom se smés ochladi na
teplotu piiblizné 25 °C a béhem 5 minut se
prida 66,1 g (0,54 molu) methylesteru ky-
seliny 2-chlorpropionové, ¢imZ se teplota
reak&ni smési udrZuje pod 27 °C. Smés se
mich4 pfes noc pfi teploté mistnosti. Pak
se vyrdb&ny produkt izoluje rozpoustédio-
vou extrakci za pouZiti methylenchloridu a
okyselené vody, ve vytézku 90,5 % teorie,
vztaZeno na hmotnostni mnoZstvi vychozi-
ho 2,3-dichlor-5-(trifluormethyl}pyridinu.

Prfiklad 6

10,94 g (0,26 molu) pelet hydroxidu sod-
ného, obsahujicich priblizng 5 % NaOH, a
65 ml bhezvodého methanolu se spoletnd
michd pres noc v atmosféfe dusiku. Réno
se smisi 14,0 g (0,127 molu]) hydrochinonu,
1,50 g (0,0068 molu) 2,6-di-terc.butyl-4-me-
thylfenolu a 130 ml dimethylsulfoxidu a
tato smés se rychle pfidd ke smési hydroxi-
du sodného s methanolem. Reakéni smés,
udrZovand v atmosféfe dusiku, se zahfiva
a destiluje 2,25 hodiny pfi teploté 130 °C v
destilani batice a 60 aZ 64 °C v hlavé ko-
lony.

Pak se smé&s ochladi na teplotu pod 80 °C
a tlak v reakéni nddobé& se suniZi na 14 kPa,
nateZ se smés znovu zahfeje. Destiluje se
po dobu 1,5 hodiny, pak se destilace na asi
2 hodiny pierusi, nateZ sc v ni pokratuje
pe dobu piEibliZn& 45 minut pil teploté 80
aZ 123 °C v destila&ni haiice a 55 aZ 112 °C
v hlavé kolony.

V poslednich 45 minutdch se zachyti p¥i-
bliZzn& 30 g destildtu, jimZ se prevdZné di-
methylsulfoxid. Béhem 5 minut se pak k re-
ak&ni smési pfidd 26,7 g (0,12028 molu)
2,3-dichlor-(5-trifluormethyl)pyridinu o &is-
tot& 97 %. Reak®ni smé&s se pak nepietrZité
michd 1 hodinu 35 minut p¥i teplot& 85 aZ
90 °C.

Podle anal§yzy obsahuje reakéni smé&s asi
495 ppm vody. Reaké&ni smé&s se pak ochladi
na teplotu 25 °C a ptidd se 17,2 g (0,14 mo-
1u) methylesteru kyseliny 2-chlorpropiono-
vé. Reakéni smés se nepietrZité michd pres
noc pii teploté mistnosti. Podle analyzy do-
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Slo k vice neZz 99% konverzi 4-(3-chlor-5-
-trifluormethylpyridinyl-2-oxy jfenolatu.

Priklad 7

1,11 g (0,005 molu} 2,6-di-terc.butyl-4-
-methylfenolu a 11,0 g (0,10 molu) hydro-
chinonu se rozpusti ve 100 ml dimethylsul-
foxidu v- balice propléchnuté dusikem. K
reakCni smési se piidéd 42,25 ¢ roztoku me-
thoxidu sodného (0,205 molu) (26,2% roz-
tok CH3D© v methylalkoholu). ReakeEni
smés se destiluje 1 hedinu 10 minut za sni-
Zeného tlaku 13,3 kPa pri teploté 55 aZ 124
stupiifi Celsia v destilacéni barice a 23 aZ ,
124 °C v hlavé kolony. Pak se reskéni smis
ochladi na teplotu 58 °C a pridd se 18,2 g
(0,10 molu) 2-chlor-5-(trifluormethiyl}pyri-
dinu, rozpu3téného v 10 ml dimethylsulf-
oxidu.

Reak¢ni smés se zahFivd 2 hodiny p¥i
teploté 80 aZ 90 °C. V tomto stadin reakni
smés obsahuje 120 ppm vodv. Po ochlazeni
na teplotu 20 °C se k reak€ni smési p¥ida
18,1 g (0,11 molu} n-butylesteru kyseliny
2-chlorpropicnové s obsahem 220 ppm vu-
dy, pfifem?Z se teplota reakéni smési udrZu-
je za nepfetrZitého michdni po dobhu 2,5 ho-
diny na teploté mistnosti. Podle analyzy
do3lo k vice neZ 99% konverzi. Vytdzek &ini
pFiblizndé 95 %.

Priklad 8

Za pouZiti vySe popsanych postupl se do
baiiky o objemu 2 litry se tfemi hrdly, o-
patiené topnym zafizenim, vnese 880 ml
dimethylsulfoxidu, batika se tFikrat eva-
kuuje a propldchne dusikem, nafeZ se p¥ida
44 ¢ (0,4 molu) hydrochinonn. 44 g (0,0224
molu) 2,6-di-terc.butyl-4-methvlfenolu a
172.6 ¢ (0.815 molu) 25% methoxidu sod-
ného. Reak&ni smés se destiluje pfi stmo-
sférickém tlaku tak dlouho, aZ teplota v
destilatni bafice dosahne 140 °C, ¢imZ se
oddestiluje 78.9 g methanclu. Po ochlazeni
na teplotu 80 °C v destilaéni hafice se v
soustavé sniZi tlak na 1.33 kPa a v destilaci
se pokraduije, aZ teplota v detilatni haiice
dosdhne 125 °C, &imZ se oddestiluje 4237 g
methanolu.

Pak se smés ochladi ve vodni l4zni na
teplotu pFibliZzné 20 °C a pfidd se 732 g
(0,4 molu) 2.3-diflnor-5-(trifluormethvl)py-
ridinu, ¢imZ teplota reakéni smési vvstoupi
na 24 °C. Po 30 minutach se odebere vzorek,
ktery se analyzuje. V reakfini smési zhyva
velmi malé mnoZstvi hydrochinonu. Po dal-
81 plilhodiné michéni se p¥ida 50.5 g (0,412
molu) methylesteru kyseliny chlorpropio-
nové a smés se michd pres noc pfi teploté
mistnosti. Po zpracovani reakéni smési se
ziskd 143,06 g tmavd hnédého oleje, ktery
podle vysokotlaké kapalinové chromatoera-
fické analyzy obsahuje 73,4 % methyleste-
ru kyseliny 2-{4-[ (/3-fluor-5-trifluormethyl/-
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-2-pyridinyl)joxy]fenoxyipropionoveé.

V dobrém vytéZku se ziskaji i wiizné jiné
estery kyseliny aryloxyfenoxypropionové,
jak byly vy3e popsédny, pracuje-li se s ma-
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lym obsahem vody v reak¢ni smési a za
nizké teploty, jak bylo vy3e uvedeno, za po-
uZiti p¥islu&ného aryloxyfenolu a piislusné-
ho propiondtu jakoZto wychozich latek.

PREDMET VYNALREZU

L. Znfisoh vyreby esterdt kyseliny aryloxylenoxypropionové obecného vzorce I

"‘A

ve kterém

A znamend atom wvodiku, chloru nebo
fuoru a
R znamend alkvlovou skupinu s 1 aZ 8

CH-

s | W
PN Y e e ™D ~ 5% e
o ek Q) p—omcli-coon

(1)

atomy uhliku nebo alkoxyalkylovou skupi-
nu se 3 aZ 6 atomy uhliku,

PiFi kterém se aryloxyfenolat obecného vzor-
ce Il

M -
o @“} ¢
i:é‘i {? - 1\\4‘,‘:‘«" - A —

ve kterém
A ma vyie uvedeny vyznanm,

v inertnim roznoustédle nvadi do reakce s

esterem kyseliny propionové cbecného vzor-

ce I

CH3
|
B--CH--COOR
(1113,
v némz

R mé vySe uvedeny viznam a
B znamend atom chloru nebo bromu,
pouZitym ve stechiometrickém mnoZstvi,

vyznaduiici se tim, Ze se reakce provadi za
teploty niZ81 neZ 35 °C, pf¥i obsahu 100 aZ
1000 ppm hmot. vody v reakéni smési.

2. Zptsob podle bodu 1, vyznadujici se
tim, Ze se reakce provAadi p¥i obsahu vody
v reakdni smési od 100 do 500 ppm.

3. Zpfisob podle bodu 2, vyznadujici se
tim, Ze se reakce provadi p¥i obsahu vody
v reakéni smési od 100 do 250 ppm.

4. Zpasob podle bodu 3, vyznadujici se
tim, Ze se reakce provadi p¥i obsahu vody
v reakéni smési od 100 do 125 ppm.

5. Zplisob podle bodll 1 a% 4, vyznadujici
se tim, Ze se reakce provadi p¥i teplot& me-
zi teplotou mrazu a 35 °C.
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