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Eli Lilly and Company, 307 East McCarty Street, Indianapolis, Indiana,
Yhdysvallat

Hydroksi-iminoryhm&lld substituoituja aminoasetonitriileijd -

Hydroxi-imino-substituerade aminoacetonitriler

Timid keksintd koskee uusia hydroksi-iminoryhmdlld substituoituja
aminoasetonitriilejid, joita voidaan kdyttdd vdlituotteina substituoitu-
jen 2-aminopyratsiiniyhdisteiden Valmiétuksessa, jotka vuorostaan ovat
vadlituotteita valmistettaessa hydnteisten torjuntaan soveltuvia entso-
yylipyratsinyylivirtsa-aineita, joité on selostettu ja vaadittu Belgiar
patenttijulkaiéussa no. 833 288 (1976-03-11).

Erddssd pyratsiiniyhdisteiden syntetisoinnin pdidmenetelmidssd ra-
kennetaan pyratsiinirengas alifaattisista rakenneosista muodostamalla
hiilityppioksidia. T4ssi menetelmissi kdytettdviksi sopivia yhdisteitd
ovat mm. A-aminonitriilit, cﬂ—aminokarboksyyliyhdisteetp&/@—dikarbo—
nyyliyvhdisteet ja &4 -halogeeniketonit. _

Aikaisempiin menetelmiin (Sharp et al., J. Chem.Soc. 932 (1951))
kuuluu <~ —aminonitriilien ja oksi-iminometyyliketonien vdlinen konden-
saatio niin, ettd syntyy 3,5-disubstituoituja 2—aminopyraéiini—l—oksi—

deja, jotka sitten pelkistetd&n nat dumhydrosulfiitin kanssa kuumenta-



malla 3,5-disubstituoiduiksi 2~aminopyratsiinineiksi.‘Téssé viitteessd
mainitaan, ettd pddreaktion teho laskee, jos alkyyliryhméd korvataan
aryyliryhmdlld.

Toisessa viitteessd (Taylos et al., J, AM. Chem. SOc. 95,
6407-6412 (1973))kuvataan «—aminosyanoasetamidin ja oksi-iminoketo-
nin, kuten oksi-iminocasetofenonin tai oksi-iminoasetonin, vdlistd kon-
densaatiota jddetikkaliuoksessa niin, ettd saadaan 2—aminp~34karbamp—
yyli~=5-substituoituja pyrasiini-l-oksideja. Tuotteita kdytetddn pteri-
diinisynteeseissi.

- Taylor et al., J.Am, Chem. Soc. 90, 2424 (1968) kuvaavat etyyli-
~ —aminosyanoasetaatin ja isonitrosoasetonin (oksi-iminoasetoni) v&-
listd kondensaatiota jddetikassa niin, ettd saadaan 2-amino-3-karbo-
etoksi—S—metyylipyratsiinin—oksidi. Tdtdkin tuotetta voidaan kdyt-
tdd pteridiinien synteeseissi.

Edelleen aikaisemmassa julkaisussa Masaki et.al., Bull.Chem.

Soc. Japan, 36, 922 (1963) selostetaan o{-halogeenioksiimien ja amii-
nien vdlistd reaktiota. Saatu tuote syklisoidaan pelkistdmdlld Raney-nil
kelikatalyytin avulla niin, ettd saadaan piperatsioni.

Aikaisempiin julkaisuihin kuuluvat myds Masaki et al., J.0rg.
~ Chem., 29, 3165 (1964) ja Masaki et al., J. Org. Chem. 31, 4143 (1966),
joissa molemmissa suojattu ¢aminohydroksiamiinihappo reagoied-kloori-
oksiimin kanssa, ja sen jdlkeen poistetaan oksiimi- ja O-bentsyyli-
ryhmd ja kdsitellddn ammoniakilla niin, ettd syntyy aspergiliinihapon
tyyppisid yhdisteitd.

Nyt kdsilld oleva keksintd koskee uusia hydroksi-iminoryhm&ll§
substituoituja aminoasetonitriilejd, jotka ovat vilituotteita valmis-
tettaessa substituoituja 2-aminopyratsiineja, jotka puolestaan ovat
valituotteita valmistettaessa yleisen kaavan I mukaisia hydroksi-imi-

noryhmdlld susbtituoituja aminoasetonitriileji



joissa Rl on vety tai Cl—C4—alkyyliryhma; R2 on vety, halogeeni,

Cl—CB-alkyyliryhmé tai trifluorimetyyliryhm&, n on O, 1 tai 2 edel-

lyttden, ettd vain toinen orto-asemista voli olla substituoitu, kun
. 3

on 2, ja.R™ on Cl C4

—alkyyliryhmd.
N&md kaavan I mukaiset yhdisteet ovat hyddyllisid vdlituotteita,

joista syklisoimalla saadaan kaavan IT mukaisia substituoituja 2-amino-

pyratsiineja
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jossa Rl, R2, R3 ja n tarkoittavat samaa kuin edelld. Kun kaavan I
mukainen hydroksi-iminoryhmdlld substituoitu aminoasetonitriili se-~
koitetaan hapon kanssa, joka voi olla polyfosforihappo, 85% fosfori-
happo tai fosforihapon ja fosforipentosidin seos, ja saatua seosta
kuumennetaan lampdtilassa, joka on vdlilla 50 - 1400, noin 1/2 - 4
tuhtia, saadaan edelld olevan kaavan II mukainen 2-aminopyratsiini.
Nditd 2-aminopyratsiiniyhdisteitd k&dytetddn sen jédlkeen hyﬁnteisten
torjuntaan soveltuvien bentsyylipyratsinyylivirtsa—aineiden.Valmistuk"
seen, joita on selostettu ja vaadittu Belgian patenttijulkaisussa
no. 833 288 (1976-03-11). Tamid kaavan II mukaisten yhdisteiden val-
mistusmenetelmd on selostettu ja vaadittu nyt k&dsilld olevan keksin-
ndn tekijdiden U.S.A:han jdttdmdssd patenttihakemuksessa no. 27 630, .
jédtetty virastoon samana pdivd@nd kuin tdmd hakemus.

Edelld olevissa kaavoissa Cl—C3—alkyyli tarkoittaa metleia,

etyylid, n-propyylid tai isopropyylid.-

Edelld oclevissa kaavoissa C,-C,-alkyyli tarkoittaa metyylid,

etleié, n-propyylid, isopropyylia,4n—butyylié, sek-butyylid, tert.-
butyylid tai isobutyylii. |

Halogeeni tarkoittaa bromia; klooria, fluoria tai jodia.

Uudet kaavan I mukaiset hydroksi-iminoryhmdlld substituoidut

aminoasetonitriilit valmistetaan séattamalla aminoasetonitriili (IIT)



reagoimaan cﬂ—kloorintai A —-promiocksiimin (IV) kanssa seuraavan

reaktiokaavion mukaisesti

Rl ’ (/A\\ -
' \ o /\o- _
C‘H2CN + (Rz)# J | —) (RZ)n——{—, | =
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' B’ 3 CN
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(IV) H (I) H

jossa Rl, RZ, R3 ja n tarkoittavat samaa kuin edelld ja X on kloori

tai bromi.

Kun edelld kuvattua reaktiota suoritetaan kdytdnndssd, kaavan
(III) mukaisen aminoasetonitriilin annetaan reagoida ««(~kloori- tai
o -bromicksiimin (IV) kanssa sopivassa liuottimessa happoa sitovan
reagenssin ldsndollessa, joka neutraloi reaktiossa syntyvéan halogeenl—
. vedyn. T&ssd reaktiossa ovat K-kloorioksiimiyhdisteet edullisempia,
koska niiden valmistukseen kdytettdvdd nitrosyylikloridia on helposti
saatavissa. Tdstd syystd tdssd selostuksessa kaytetddn esimerkkeind
vain(irkloorioksiimeja.Cﬁ—bromioksiimien arvellaan kuitenkin reagoi-
van cA-kloorioksiimien tavoin, kun valmistetaan uusia hydroksi-imino-
ryhmalla_substituoituja aminoasetonitriiliyhdisteité; Sopivia liuot-
timia ovat mm. kloroformi, metyleenikloridi)tetrahydrofuraani, bentseeni
ja klooribentseeni, joista edullisia ovat klorbformi ja metyleeni-
kloridi. Sopivia haponsitojia ovat mm., amincasetonitriili itse. sekd
aminoasetonitriilid emdksisemmdt ei-nukleofiiliset emdkset, joita ovat
mm. tertiddriset amiinit kuten trietyyliamiini, trimetyyliamiini,
tributyyliamiini ja N-metyylimorfoliini, joista trietyyliamiini on
;edullisin. _

Ndin ollen aminoasetonitriili, joko vapaana emdksend, kuten

hydrokloridihappoadditiosuolana tms,, suspendoidaan liuottimeen.
Kun aminoasetonitriilid kdytetd&n happoadditiosuolan muodossa, sus-

pensioon lisdtddn kaksi moolia haponsitoja-ainetta. Toinen mooli on



.tarkoitettu vapauttamaan aminoasetonitriili emdsmuotoon ja toinen
neutralod kloorivedyn, joka syntyy amincasetonitriilin ja {-kloori-
oksiimin vdlisessd reaktiossa. Seokseen, jossa on aminoasetonitriilid,
vapaana emiksend, liuotinta ja haponsitojaa, ja joka on jadhdytetty
noin ~5° ja noin 25°C vdlilld olevaan limp&tilaan, lisdt#in samalla
sekoittaen liuos, jossa on A -kloorioksiimia, esim. l-kloori-l-fenyyli-
2-propanoioksiimia, samassa liuottimessa, sellaisella nopeudella, ettd
seoksen limpétila pysyy alueella noin -5 - + 25°¢. Lisdyksen jdlkeen
reaktioseoksen annetaan ldmmetd huoneenldmpdtilaan ja sekoitusta jatke-
taan vield noin 1 tunti.

Reaktioseos pestddn perdttidisesti vedelld ja kyllédstetylld
‘natriumkloridin vesiliuoksella ja orgaaninen kerros erotetaan ja kui-
vataan joko sopivalla kuivausainéella tai suodatetaan kuivausainetta
sisdltavan suodattimen l&pi. |

_ Epdpuhdasta hydroksi-iminoryhm&ll&. substituoitua aminoaseto-
nitriilid sis&dltdvastd kuivatusta liuoksesta haihdutetaan liuotinta
niin, ettd tilavuus pienenee noin puoleen alkuperédisestd., Saadin liuok-
sen tilavuus palautetaan alkupersdiseksi lis&am&lli jotékin seuraavista
hiilivetyliuottimista: heksaani, peﬁtaani, heptaani tai sykloheksaani.
Kun seosta sekoitetaan suunnilleen huoneenldmpé&tilassa, tuote kitey-
tyy. Ndin saatu tuote, joka tédssd tapauksessa on //2-(hydroksi-imino)-
_l—(fenyyli)prOpyyl;]aming]asetonitriili, Sp. noin 96—97,50C, erotetaan.

Huomattakoon, ettd laavan I mukaisen hydroksi-imonoryhmidlli
.substituoidun aminoasetonitriilin saanto voi steerisistd tekij&istd
Johtuen olla huomattavasti pienempi, jos «l-kloorioksiimin fenyyliryhmi
on substituoitu orto-asemasta (R2 on halogeeni tai Cl—C3~alkyyli).

On my&s mahdollista aloittaa tarvittavalla tavalla substituoi-
dusta styreenistd ja edestd hydroksi-iminoryhmilld substituoituun amino-
asetonitriiliin eristémittd tai kiteyttémittd L-kloorioksiimivalituo-
tetta. Tdll6in L-kloorioksiimi valmistetaan edelld kuvatulla tavalla
kdyttden samaa liuotinta kuin hydroksi~iminoryhmdllsd substituoitua
aminoasetonitriilié valmistettaessa. Kun on suéritettu reaktio substi-
tuoidun styreenin ja nitrosyylikloridin vdlillid ja saatu ol~kloori-
:oksiimi, epdpuhdasta <k -kloorioksiimia sisdltdvi liuos pestdin vedelld
jaepdpuhdasta «<(~kloorioksiimia sis&dltédvéd orgaaninen kerros lis&dtddn
suoraan amincasetonitriilin (joko vapaana emiksend tai happoadditiosuo-

lan, esim. hydrokloridina), haponsitojan ja liuottimen seokseen liuot



timen seokseen liuottimen ollessa sama, jota kdytettiin ockloori-
oksiimin valmistuksessa. Reaktiota pidetddn ylld niin kauan, ettd hyd-
roksi~iminoryhmdll4 substituoidun aminoasetonitriilin muodostuminen on
tapahtunut kdytdnndllisesti katsoen tdydellisesti.

Uusien hydroksi-iminoryhm&ll&d substituoitujen aminoasetoni-
triilien syntetisoinnissa kdytettyjen cA-kloorioksiimien valmistus on
ennestdin tunnettu. Styreenijohdannainen, esim. & -metyylistyreeni,
liuotetaan inerttiin liuottimeen, kuten metyleenikloridiin tai klo-
roformiin, liuos jdidhdytetdédn lampdtila-alueelle noin O - -5% ja kyl-
listetdtin vedettdmilla kloorivedylld. Vedetdntd kloorivetyd johdetaan
sen jdlkeen liuokseen samalla kun lisdtddn nitrosyylikloridia. Sekoi-
tusta ja kloorivedyn johtamista jatkétaan samalla, kun reaktioseoksen
annetaan noin 1/2 tunnin aikana ld&mmetd huoneenldmpdtilaan. Reaktio-
seosta pestddn noin 1/2 tuntia typelld niin, ettd ylimddrdinen kloori-
vety poistuu. Reaktioseos pestddn perdttédisesti vedelld ja natriumklo-
ridin vesiliuoksella ja kuivataan sopivalla kuivausaineella, kuten
vedettdmdlld natriumsulfaatilla. Kun kuivausaine suodatetaan pois ja
suodos vdkevdidddn vakuumissa, saadaan 6ljymdinen jddnnds, joka on epd-
puhdas W%kloorioksiimi. Koska A -kloorioksiimit ovat herkkiid lammdlle,
pit&dd kdsittelyn aikana vdlttdd liian voimakasta kuumennusté. 013y
sekoitetaan heksaaniin ja muodostunut kiteinen aine suodatetaan talteen.
Tdssd tapauksessa saadaan tuotteeksi l-kloori-l-fenyyli-2-propanoniok-
siimi, sp. 90-92°C, Muiden tissi kdytettyjen ol -kloorioksiimien val-
mistuksessa noudatetaan samaa yleismenetelmii.

vVaikka edélla olevassa selostuksessa kéytetéan nitrosyyli-
kloridia ja kloorivetyd okloorioksiimin valmistuksessa, voidaan olet-
taa, ettd samaa yléismenettelya voidaan soveltaa «-bromioksiimien val-
mistﬁkseen kdyttamdlla nitrosyylibromidia ja bromivetyd reaktiossa tar-
vittavalla tavalla substituoidun styreenin kanssa. ,

Kolmea yhdistettd lukuunottamatta ovat tédmidn selostuksen
séltémét K -kloorioksiimien valmistukseen kdytetyt styreeniyhdisteet
tunnettuja ja niiden valmistusmenetelmit on julkaistu aikaisemmin.

.Ne yhdisteet,.joita ei ole aikaisemmin valmistettu, syntetisoidaan

tunnettuja julkaistuja menetelmi# noudattaen. Niinpd kun 2-bromibentsal-



-dehydin annetaan reagoida Grignard-reagenssin, etyylimagnesiumbromidin,
.kanssa, vedettdmdssd eetterissd, saadaan l-(2-bromifenyyli)propanoli.
Tdstd propanolijohdannaisesta poistetaan sen jalkeeﬁ vettd palautus-
jadhdyttamdlls sitd tolueenissa katalyyttisen p—-tolueenisulfonihappo-
mddrdn l&sndollessa niin, etti saadaan haluttu l—bromi—Z—(l—propenyyli)
bentseeni. Toinen ennestdin tuntematon styreeni, nimittdin 1,2-di-
kloori-4- (l-propenyyli)bentseeni, valmistetaan vastaavalla menetelmidlla
3,4-diklooribentsaldehydistd ja etyylimagnesiumbromidista ja sen jdl-
keen poistetaan vesi vidlituotteena saadusta substituoidusta propanolis-
ta.
' _ Kolmas ennestdidn tuntematon styreeniyhdiste on l-etyyli~4-(1-
propenyyli)bentseeni, ja my®s se valmistetaan kirjallisuudessa esite-
tyilld menetelmill&d. Niinpd kun etyylibentseeni kondensoidaan propio-
nyylikléridin kanssa alumiinikloridin ldsndollessa Friedel=Craftg-reak-
tiolla, saadaan tunnettu 4-etyylipropionyylifenoni. Tdstd ketonista
saadaan helposti natriumboorihydridilld pelkistdmdlld 1-(4-etyylife-
nyfli)propanoli, josta poistetaan vesi natriumbisulfaatin kanssa kuu-
mentamalla niin, ettd saadaan haluttu l-etyyli-4-(lpropenyyli)bentseeni.
Seuraavassa kuvataan kolmen uuden substituoidun styreenin
valmistusta sekd useiden d~~kloorioksiimien syntetisointia, jotka ovat
hyddyllisid védlituotteita tédmidn keksinndn mukaisia uusia hydroksi-

iminoryhmédlld substituoituja aminoasetonitriilejd valmistettaessa.

Valmistus 1
l-bromi-2- (l-propenyyli)bentseeni

Tdmd yhdiste valmistettiin vaiheittain.
vVaihe 1 | .

Liuos, jossa oli 34,46 g (0,186 mol) 2—bromibentsaldehydié
93 ml:ssa vedetdntd etyylieetterid, lisdttiin 15 minuutin aikana seok-
seen, jossa oli 75,6 ml etyyliﬁagnesiumbromidin 2,71 M liuosta 186 ml:ss
vedetdnti eetterid, ja seokseen l&émp&tila pidettiin koko ajan noin
15°C:ssa. Reaktioseoksen annettiin seisoé yon yli huoneehlémpbtilassa
ja sen jélkeen se jaddhdytettiin samalla, kun lisdttiin 32 ml ammonium-—
‘kloridin 25 % vesiliuosta, Eetteri dekantoitiin kiintedstd jadnndk-

sestd ja j43nnOs pestiin eetterilld ja pesuliuckset lisdttiin alkupe-



riiseen eetterikerrokseen. Yhdistetyt eetterikerrokset kuivattiin
vedettdmidlld magnesiumsulfaatilla. Kuivausaine suodatettiin pois ja
etteriliuvos vdkevditiin niin, ettd saatiin 32,21 g vaaleankeltaista
6ljyd. 0ljy indentifioitiin NMR-spektrin avulla 1-(2-bromifenyyli)
propanoliksi. | |

Vaihe 2 ,

Seosta, jossa oli 25 g (0,116 mol) L-(2-bromifenyyli)pro-—
panolia (valmistettu vaiheessa 1), 80 ml tolueenia ja 1,0 g p-tolu-
eenisulfonihappoa, palautusjddhdytettiin Dean-Stark-vedenerottajalla
varustettuna noin 4 tuntia. Reaktioseos jdahdytettiin, sitd sekoitet-
tiin noin 15 minuuttia 20 ml:kanssa 5N natriumhydroksidiliuosta, vesi-
kerros erotettiin ja Heitettiin pois. Orgaaninen kerros pestiin kol-
mella erdlls vettd ja kuivattiin vedetttmdlld natriumsulfaatilla. Kun

kuivausaine suodatettiin pois ja suodos vidkevditiin, saatiin 20,65 g

-epépuhdasta tuotetta. Kun 19,5 g erd tislattiin, saatiin tuote, jonka
kiehumispiste oli noin 82—850C/3—4 mm ja NMR-spektri osoitti sen ole-
van l-bromi~2-{(l-propenyyli)bentseenii.

_ Samaa yleistd menetelm&@d noudattamalla ja kdyttdmdlld tar-
vittavia ldhtdaineita, saatiin ja tunnistettiin seuraava yhdiste.
Valmistus 2 |
1l,2-dikloori-4- (l-propenyyli)bentseeni
Vaihe 1

40,02 gl-(3,4-dikloorifenyyli)propanolia valmistettiin tum-
mankeltainen nesteend kdyttdmidlld lihtdaineina 36,0 g (0,2 ml) 3,4-di-
kloofibentsaldehydia ja 77,6 ml etyylimagnesiumkloridin 2,71 M liuosta.
Vaihe 2

29,61 g l;2mdikloori~4—(l—propenyyli)bentseenié valmistet-
tiin tumman meripihkanvdrisend nesteend kidyttdmilli lidhtbdaineena
40,02 g (0,195 ml) 1-(3,4~dikloorifenyyli)propanolia, 100 ml tolueenia.
ja 1,0 g p-tolueenisulfonihappoa. Identifioitu NMR—spektfisté.
Valmistus 3 ‘
l-etyyli-4—(propenyyli)bentseeni

Tdmd yhdiste valmistettiin vaiheittain.

EVaihe 1
Liuokseen, jossa oli 19 g (0,117 mol) 4-etyylipropiofenonia
(valmistettu menetelmdllsd Kindler and Li, Ber. 74, 321 (1941)) 30 ml:ssc
~etanolia, lisdttiin tipoittain liuos, jossa oli 1,76 g natriumhydroksi-

dia, 1,4 g natriumboorihydridii ja 17,6 ml vett&. Lisdyksen aikana



tapahtui eksoterminen reaktio, jollbin lédmpétila nousi ensin 350C:eenﬁ
lisdyksen jatkuessa noin 75°C: een ja sen jédlkeen se putosi noin huo-
neenlamp&tilaan., Reaktioseosta sekoitettiin huoneenlémpétiiassa noin

1 tuhti. Sen jdlkeen se kuumennettiin noin 2 tunnissa noin 70 - 750CEen,
samalla sekoittaen ja sen jdlkeen kuumennusta ja sekoitusta jatkettiin
yon yli tdssd l&dmpdtilassa. Reaktioseoksen annettiin jddhtyd. Sen jdl-
keen lisdttiin liuos, jossa oli 0,6 é natriumhydroksidia ja 0,47 g
natriumboorihydridid 6 ml:ssa vettd, ja sen jdlkeen reaktioseosta
sekoitettiin ja kuumennettiin j&dlleen 70-75%:ssa yén yli,

Reaktioseos jddhdytettiin, laimennettiin vedellé ja orgaaninen
kerros erotettiin, Vesikerros uutettiin kolmella er&dlld eetterid ja
vesikerros heitettiin pois. Eetteriuutteet yhdistettiin alkuperdiseen
orgaaniseen kerrokseen ja yhdistetty liuos pestiin perédttidisesti ve-
delld, natriumbikarbonaatin vesiliuoksella ja kyllidstetylld natriumklo-
ridiliuoksella ja sen jdlkeen kuivattiin vedettdmadlld magnesiumsul faa-
tilla. '

~ Kun kuivausaine suodatettiin pois, liuotin haihdutettiin va-
kuumissa ja 6ljymdinen jd&nnts tislattiin, saatiin tuote, jonka kiehu-
mispiéte 0li noin 173—1760C/100 mm. Tuote indentifioitiin NMR-sSpek-
trilla l-(4-etyylifenyyli)propanoliksi.
Vaihe 2

50 ml:n kolmikaulaiseen py&roékolviin, jossa oli lisdyssuppilo,
jota ei oltu varustettu paineentasauksella, vaipallinen tislauspdi,
-jossa oli muunneltava ulos tulomahdollisuus, ja magneettisekoittaja,
laitettiin 15 g (0,11 mol) kiteistd kalsiumbisulfaattia. Kolvin paine
alennettiin noin 90 mm:iin ja pullon sisdltd limmitettiin 6ljvhauteella
noin 220-230°C:een samalla, kun kéliumbisulfaattia sekoitettiin magnetti-~
sekoittajalla, ja sen jdlkeen lisdttiin tipoittain 60 g (0,365 mol)
l1-(4-etyylifenyyli)propanolia. Liséyksen aikana tislautui reaktioseok-
sesta materiaalia, jonka kiehumispiste oli noin 125—1350C/90 mm, Lisd-
vksen jédlkeen tislausta jatkettiin alipaineessa (90 mm), kunnes tislau-
tuminen lakkasi. Paine laskettiin 50 mm:iin ja tislausta jatkettiin tés-

sd paineessa, kunnes tislautuminen lakkasi.
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Tisleaseen lisdttiin eetterid ja vesikerros erotettiin ja heitettiin
pois ja etterikerros kuivattiin vedettdmédlld magnesiumsulfaatilla.

Kun kuivausaine suodatettiin pois ja eetteri poistettiin vakuumissa;
saatiin 48,3 g kirkasta 61jyi. Oljy identifioitiir NMR-spektrilli
l~etyylie4—(l—propenyyli)bentseeniksi.

Valmistus 4

l-kloori-l-fenyyli-2- propanon10k811m1

Liuos, jossa oli 34,65 g (0,294 mol) ﬁ —metyyllstyreenla

,300 ml:ssa kloroformia, jddhdytettiin noin O, -3°C:een samalla sekoit-
taen, ja liuos kyllidstettiin vedetttmdlld kloorivedylld. Liuokseen
lisdttiin 20,2 g (0,307 mol) nitrosyylikloridia ja samanaikaisesti sii-
hen johdettiin vedet®dntd kloorivetyd niin paljon, ettd reaktiokolvin
tuuletusaukko osoitti happamuutta, Nitrosyylikloridin lisdys kesti
noin 50 minuuttia. Reaktioseoksen annettiin limmetd huoneenldmpdtilaan
noin 30 minuutin kuluessa samalla sekoittaen, ja samalla jatkettiin ve-
dettdmidn kloorivedyn johtamista seokseen nopeudella noin 60 ml/min,
 Tam#n jilkeen ylimddrdiset kaasut poistettiin reaktioseoksesta laske-
malla typped sen 1ldpi noin 30 minuutin ajan. Reaktioseos pestiin kah-
desti 150 ml:lla vettd ja sen jdlkeen pestiin natriumkloridin vesi-
liucksella, Orgaanista kerrosta pestiin vedettdmdlld natriumsulfaa-
tilla noin 10 minuuttia ja sen Jjdlkeen kuivausaine suodatettiin pois.
Kun suodos védkevditiin alipaineessa, saatiin &ljyméinen j&&nnds, jo-
hon sekoitettiin 50 ml hekaania. Kiteitd muodostui nopeasti, kun se-
osta sekoitettiin huoneenl&mpdtilassa noin 30 minuuttia. Seosta pidet—
tiin viikonlopun yli jddkaapissa, sen jdlkeen kylmdd seosta sekoitet-
tiin noin 15 minuuttia, suodatettiin ja suodattimeen jddnyt sakka pes-
tiin 50 ml:1lla kylmdd heksaania. Ndin saatiin 38,12 g (70,7 % saanto)
tuotetta, jonka sulamispiste oli noin 90—920C, ja Jjoka idéntifioitiin

l-kloori-l-fenyyli-2-propanonioksiimiksi.
Analyysi: CyH{ CINO laskettu: C 58,87 H 5,49 N 7,63 Cl 19,31
ldydetty: C 59,03 H 5,20 N 7,69 C1 19,30

Valmistuksen 4 mukaista yleistd menetelmis noudattamalla val-

mistettiin ja identifioitiin muita A~kloorioksiimeija.
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Valmistus 5. _ , : _
-8,97 g 8ljymaistd _l-(2¥bromifenyyli)—l—kloori—2—propanoni—
oksiimia valmistettiin kdyttdmalld lihtdaineina 8,2 g (0,042 mol)
l~bromi—2-(l—propenyyli)bentseEnié ja 3,0 g (0,046 mol nitrosyyli-
kloridia. Bentseeni—héksaaniseoksesta uudelleenkiteytetyn ndytteen
sulamispiste oli noin 121-122,5°%C. - .
Analyysi: C9H9BrClNO laskettu: C 41,18 H 3,46 Br 30,44 Cl 13,50 N 5,3«
18ydetty: C 40,97 H 3,23 Br 30,63 Cl 13,26 N5,%

Valmistus 6 .

16,47 g 6ljymdistd 1l-(3-bromifenyyli) l-kloori-2-propanoni-
oksiimia valmistettiin kdytt#imslls l#htdaineina 12,5 g (0,063 mol 1-
"bromi-3- (l-propenyyli)bentseenid ja 4,36 g (0,066 mol} nitrosyyliklo-
ridia. Tuote identifioitiin NMR-spektristdédn.
Valmistus 7

157,7 g 1-(4~bromifenyyli)~l~kloori~2-propanoniocksiimia, jonk
sulamispiste oli noin 99—lOOOC, valmistettiin kdyttdamidlla léhtéaineina
232,6 g (puhtausaste 86 %) (1,01 mol) l-bromi-4-(l-propenyyli)-bent-
seenid Jja 66,5 g (1,01 mol) nitrosyylikoliridia.
AnalyysizchgBrClNO _
laskettu C 41,18 H 3,46 Br 30,44 Cl 13,50 N 5,34

16ydetty: C 41,01 H 3,43 Br 30,43 Cl 13,65 N 5,20

Valmistus 8

5,27 g 1-(4-bromifenyyli)-~l-kloori-2-butanoniocksiimia valmis-
tettiin kdyttdmdlla ldhtdaineina 12,5 g (0,059 mol) l-bromi-4-(l-~bu-
tenyyli) bentseenid ja 3,88 g (0,059 mol) nitrosyylikloridia. Analyyt-
tisen ndytteen sulémispiste'oli‘noin 98-99°C.
. ClOHllBrC1NO
laskettu: C 43,43 H 4,01 Br 28,89 Cl 12,82 N 5,06

18ydetty: C 43,63 H 3,97 Br 28,77 Cl 12.76 N 4,98

Analyysi:

Valmistus 9 .
'4,79 g 1-(2,4-dimetyylifenyyli)~1-kloori-2-propanonioksiimia,
ksp. noin lO4—lO6OC, valmistettiin kdyttdmidlld l&dhtdaineina 6,0 g

(0,04 mol) 2,4-dimetyyli-l-propepyylibentseenid ja 2,96 (0,045 mol)
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nitrosyylikloridia. Identifioitu NMR-spektristd.

Valmistus 10

18,87 ¢ vihredtd 6ljymdistd l-kloori~l-(3-trifluorimetyyli-
fenyyli)-l-kloori-2-propanioksiimia valmistettiin kdyttdmdlld 13hto-
aineina 15 g (00,0806 mol) l-trifluorimetyyli-3-(l-propenyyli)bent-
seenid ja 9,24 g (0,14 mol) nitrosyylikloridia. Identifioitu NMR-spek-
trista.

Valmistus 11

9;09 g l-kloori-1l-(4-kloorifenyyli)-2-propanonioksiimia sp.
noin 80-81°C valmistettiin kayttdmdlld ldhtdaineina 15,25 g (0,10 mol)
l1-kloori-4-(l-propenyyli)bentseenid ja 6,88 g (0,10 ml) nitrosyyli-
kloridia. Idenfioitu IR- ja NMR—Spektreista.

Valmistus 12 _ ,

21,1 g dljymdistd 1-(3,4-dikloorifenyyli)-1l-kloori-2-pro-
panonioksiimia valmistettiin kdyttamdlld l&htbaineina 18,7 g (0,10 mol)
1,2~dikloori-4-(1l~propenyyli)bentseenid ja 6,88 g (0,10 mol) nitro-
syylikloridia. Tuote identifioitiin NMR-spektristd.

Valmistus 13 _

21 g 1-(4~etyylifenyyli)-l-kloori-2-propanonioksiimia, sp.
noin 39-49°C, valmistettiin kiytt&mdlld l&htdaineina 22 g (0,15 mol)
l-etyyli-4~(l-propenyyli)hentseenid ja 9,9 g (0,15 mol) nitrosyyli-
kloridia. Tuote identifioitiin NMR-spektristi.

Seuraavien esimerkkien mukaisesti valmistettiin tdmdn keksin-
nén mukaiset.uudet vhdisteet kdyttdmdlld edelld valmistettuja <~-
kloorioksiimeja, Keksintéa el kuitenkaan rajoiteta ndilld esimerkeilld.
Esimerkki 1 . _
LZ?*(dydroksi—imino)nl*(fenyyli)propyyl;7aming]asetonitriili

Tdmd yhdiste syntetisoitiin vaiheittain. '

Vaihe A .

Suspensioon, jossa ©oli 11,56 g (0,125 mol) aminoasetonitriilj
hydrokloridia 90 ml:ssa kloroformia, ja jota sekoitettiin tyypiatmos-
f34rissi jHdhauteella 0%C:ssa, lisdttiin 22,73 g (0,225 mol)trietyyli-

~amiinia. Ndin saatuun seokseen, jota pidettiin noin OOC:ssa, lisdt~
tiin liuos, jossa oli 18,35 g (0,10 mol) l-kloori-l-fenyyli-2-propano-
nioksiimia 85 ml:ssa kloroformia 2 tunnin aikana. Sen jdlkeen reaktio-

seoksen annettiin ldmmetd huoneenlampdtilaan.
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Vaihe B

Reaktioseos pestiin kahdesti 100 ml:1la vettid ja kerran
100 ml:11la kyllésfettyé natriumkloridiliuosta ja kuivattiin suodatta-
malla vedett®mdn natriumsulfaattikerroksen. lipi. Suodos halhdutettlln
noin puoleen tllavuudestaan alipaineessa ja alkuperdinen tilavuus
palautett;ln llsaamalla heksaania. Saatua seosta sekoitettiin ja sa-
malla sen ldmpdtilan annettiin nousta huoneenldmpdtilaan antaen tuot-
teen samalla kiteytyid. Seoksen annettiin seistd y®n yli jddkaapissa
ja sen jdlkeen suodatettiin ja suodattimeen jddnet kiteet pestiin
75 ml:lla kylm&d& heksaania. N&din saatiin 13,22 g (65 % saanto) tuo-
tetta, joka identifioitiin //2- (hydroksi-imino)-1-(fenyyli)propyyli/-
amino/asetonitriiliksi, sp. noin 94,5-96,5°C. Analyysindyte uudelleen-
kiteytettiin etanolista ja sen sulamispiste oli noin 96-97,5°C.
Tuote identifioitiin alkuaineanalyysin, NMR-spektrin ja massaspekt-—
rin avulla.
Analyysi: C11H13N30
laskettu: C 65,01 H 6,45 N 20,68
16ydetty: C 65,18 H 6,55 N 20,39

Noudattamalla esimerkin 1 vaiheita A ja B valmistetaan muita
hydroksi-iminoryhmdlld substituoituja aminoasetonitriilejd. Reagoivien
aineiden painot ja reaktiotuotteet on lueteltu seuraavissa esimerkeissé
Esimerkki 2

1,25 g /71—(2—bromifenyyli)—2—(hydroksi-imino)proplei]aminq7—
asetonitriilid valmistettiin kdyttdmdlli lahtSaineina 5,0 g (0,019 mol)
1-(2-bromifenyyli)-l-kloori-2-propanonioksiimia, 2,2 g(0,024 mol) aminc
asetonitriilihydrokloridia ja 4,33 g (0,043 mol) trietyyliamiinia.
Analyyttisen ndytteen Sulamispiste 0li noin 139"142OC.
Analyysi: CllleBrNBO
laskettu: C 46,83 H 4,29 N 14,89 Br 28,32
loydetty: C 46,67 H 4,14 N 14,74 Br 28,56
Esimerkki 3

5,4'g[ZI—(B—brOmifenyyli)—2—(hydroksi—imino)propyyl;]aming7-
'asetonitriilié, joka oli 61jymdistd mutta kiteytyi myShemmin, valmis-
tettiin kdyttdmdlla ldhtbaineina 5,0 g (0,019 mol) 1-(3-bromifenyyli)
—l-kloori-~2-propanonioksiimia, 2,2 g (0,024 mol) aminoasetonitriili-
hydrokloridia ja 4,33 g (0,043 mol) trietyyliamiinia. Analyyttisen niyt

teen sulamispiste oli noin 96-98°c.
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Analyysi: CllleBrN3O
laskettu: C 46,83 H 4,29 N 14,89
1o6ydetty: C 46,72 H 4,10 N 14,67

Esimerkki 4 . .
44,8 g 121—(4mbromifepyyli)—2—(hydroksi—imino)propyylgjaminqi—
asetonitriilid valmistettiin kdyttamdlld 1dhtdaineina 45 g (0,17 mol)
1= (4=bromifenyyli) -1-kloori-2-propanonioksiimia, 19,82 g (0,21 mol)
amiﬁoasetonitriilihydrokloridia ja 38,96 g (0,385 mol) trietyyliamiinia

‘Analyyttisen ndytteen sulamispiste oli 111-112°c.

Analyysi: CllleBrN3O
laskettu: C 46,83 H 4,29 N 14,89

léydetty: C 46,66 H 4,10 N 14,65

Esimerkki 5

3,12 g [Zlf(4—bromifenyyli)~2—(hydroksi—imino)butyyli7aminq7—
asetonitriilid valmistettiin kéyttamédlld léhttaineina 4,0 g (00,0145 mol
1- (4-bromifenyyli)-l-kloori-2-butanonioksiimia, 1,67 g (0,018 mol)
aminoasetonitriilihydrokloridia ja 3,29 g (0,033 mol) trietyyliamiinia.
Ahalyyttisen ndytteen sulamispiste oli noin 118,5—l2OOC. ’
Analyysi: Cq,Hy BIN,O
laskettu: C 48,67 H 4,76 N 14,19 Br 26,98

loydetty: C 48,58 H 4,51 N 13.93 Br 27,17

Esimerkki 6

2,51 g //1-(2,4-dimetyylifenyyli)-2- (hydroksi-imino) -2~ (hydroksi
imino)propyyli/aming/asetonitriilisd, sp. noin 133-134°¢C, valmistettiin
kdyttamdlld lahtbaineina 4,0 g (0,019 mol) l-kloori-l1-(2,4-dimetyyli-
fenyyli)~2-propanoniocksiimia, 2,18 g (0,024 mol) aminoasetonitriili-
hydrokloridia ja 4,29 g (0,043 mol) trietyyliamiinia.
Analyysi: C13H17N30 :
laskettu: ¢ 67,51 H 7,41 N 18,17

16ydetty: C 67,58 H 7,18 N 18,01

Esimerkki 7
1,5 ¢g /Z?—(hydroksiﬂimino)—l—(3—trifluorimetyyli)fenyyl;7—
propyyli/aming/asetonitriilid, sp.noin 101-103°C, valmistettiin k&dytti-



15

mdlld ldhtdaineina 15 g (0,059 mol) l-kloori-l-(3-trifluorimetyyli-
fenyyli)—Z—propanonioksiimia, 5,52 g (0,059 mol) aminoasetonitriili~
hydroksidia ja 12,05 g (0,119 mol) trietyyliamiinia.

Analyysi: C 4 H ,F4N0 | -

. laskettu: Cc 53,14 H 4,46- N 15,49 TF 21,01

loydetty: C 53,11 H 4,37 N 15,25 F 21,23

‘Esimerkki 8

7,38 g //1-(4-kloorifenyyli)-2-(hydroksi-imino) propyyli/aming/-
ésetonitriilié sp. noin ll9,5—1210C, valmistettiin kidyttdmidlld 14hto-
aineina 7,5 g (0,034 mol) l-kloori-1-(4-kloorifenyyli)-2-propanoni-
oksiimia, 3,98 g (0,043 mol) aminocasetonitriilihydrokloridia ja 7,82 g
(0,077 mol) trietyyliamiinia. '
Analyysi:  C;,H;,CIN;O
laskettu: C 55,59 H 5,09 Cl 14,92 N 17,68

16ydetty: C 55,35 H 5,24 Cl 14,70 N 17,69

Esimerkki 9

1,82 g //1-(3,4-dikloorifenyyli)~2~(hydroksi-imino)propyyli/-
amino/asetonitriilid valmistettiin kdyttdm&lld lihtdaineina 10 g
epdpuhdasta l—kloori—l—(3,4—dikloorifenYyli)~2—propanonioksiimia,
4,58 g (0,05 mol) aminoasetonitriilihydrokloridia ja 9,0 g (0,09 mol)
trietyyliamiinoa, Analyyttisen ndytteen sulamispiste oli noin 106,5-
'lO?,SOC. Se identifioitiin I§g, ja massaspektrilld. Suuren erotus-

Cl,N,O laskettu: 271,02791,

kyvyn massaspektri: CllHll 5N,

18ydetty: 271,02807.
Esimerkki 10
13,6 g /?1—(4—etyylifenyyli)—2—(hydroksi—imino)propyyli7aminq7—
asetonitriilid, sp. noin 83—850C, valmistettiin kdyttdmdlld 18hto-
aineina 21,2 g (0,10 mol) 1-kloori-1-(4-etyylifenyyli)-2-propanoni-
oksiimia, 11,6 g (0,125 mol) aminoasetonitriilihydrokloridia ja 25,2 g
(0,25 mol) trietyyliamiinia. Tuote identifiocitiin NMR-spektrilli.
Seuraavassa esimerkissd kuvataan erddn hydroksi-iminoryhmdll&
substituoidun amihoasetonitriilin valmistusta ldhtemdllid substituoi-
‘dusta styreenista ja jatkamalla saadun < -kloorioksiimin kautta erotta-

matta ja puhdistamatta vdlituotteeksi saatua = -kloorioksiimia.-
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5{—kioorioksiimi pidettiin liuoksessa ja lisdttiin seokseen, joka si-
sdlsi aminoasetonitriilin (tai aminoasetonitriilin happoadditio-
suolan), haponsitoja ja sopivaa liuotinta, joita kaikkia on selostettu
aikaisemmin. |
Esimerkki 11 _ :
/Zl—(4fbromifenyyli)—2—(hydroksi—imino)propyyl%]éminq]asetonitriili

| Liuos, jossa oli 27.7 kg l-bromi-4-(l-propényyli)bentseenid
(puhtausaste 90 %) 110 l:ssa metyleenikloridia.jddhdytettiin noin o°ceen
ja kylldstettiin kloorivédylla. Seokseen annettiin kuplia nitrosyyli-
kloridia (8,74 kg) sellaisella nopeudella, ettd lampdtila pysyi
10°C:ssa. Kloorivetyd lisdttiin myotavirtaan nitrosyylikloridin kanssa
sellaisella nopeudella, ettd seos pysyi kloorivedyllé kyllédstettynd.
Nitrosyylikdlridin lisdyksen jdlkeen seosta sekoitettiin vield 15 mi-
nuuttia kloorivedylld kylldstettynd ja sen jdlkeen siihen johdettiin
typped, niin, ettd yliméafinen nitrosyylikloridi ja kloorivety pois-
tuivat. Seos pestiin kolme kertaa 60 l:1la vettd ja kerrokset erotettii
Metyleenikloridikerros, joka sisdlsi A ~klooriocksiimituotteen, tipu-
tettiin hitaasti toiseen reaktioastiaan, joka sisédlsi 10°C:een jdahy-
tettyd seosta, jossa oli 11,6 kg aminocasetonitriilihydrokloridia,
25,2 kg trietyyliamiinia ja 120 1 metyleenikloridia, niin ettd reaktio-
lampétila pysyi alle 20°C:ssa. Seoksen annettiin ldmmetd noin 25°C:een
noin 2 tunnin kuluessa ja sen jdlkeen se pestiin kolme kertaa 60 l:lla
vettd. Metyleenikloridikerros vidkevditiin varovaisesti vakuumissa noin
100 1 tilavuuteen. Liuoksen ldmpdtila siddettiin noin 40°C:een ja sii-
hen lisdttiin 100 1 4OOC:een ldmmitettyd heksaania samalla sekoittaen.
Tuote kiteytyi, kun seos jddhdytettiin hitaasti yodn aikana huoneenldmpé
tilaan samalla sekoittaen., Seos jddhdytettiin nopeasti noin O—SOC:een,
suodatettiin ja kiteet pestiin heksaanilla. Ndin saatiin 18,7 kg
LZ*l—(4—bromifenyyli)n2—(hydroksi-imino)prOpyyli7amin97ésetonitriilié,
sp. noin 108-110°C. Saannoksi saatiin noin 52,5 % teoreettisesta
l-bromi-4-(l-propenyyli)bentseenin painon peruSteella laskettuna.
Kaasukromatografisella menetelmdlld tuotteen puhtausaste arvioitiin
noin 98 prosent1k51 .
1 Edelld olevissa esimerkeissd kuvataan uusien hydroksi-imino-
ryhmdlld substituoitujen aminocasetonitriilien valmistusta, jotka ovat
hyddyllisiéd védlituotteita syntetisoitaessa substituoituja 2-amino-
pyratsiineja, joita vuorostaan kdytetddn bentsoyylipyratsinyylivirtsa-

aineiden valmistuksessa, jotka ovat hydnteistentorjunta-aineita.
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Patenttivaatimukset:

1. Uusi vhdiste, tunnettu giitd, ettd sen kaava on
, /\_
(R)n‘é K

////\\§H R

\N CN

H

jossa R% on vety tai C,-C,-alkyyli, R’ on vety, halogeeni, C;=Cy--
alkyyli tai trifluorimetyyliryhmd, n on O, 1 tai 2 edellyttden, ettd
vain yksi orto-asemista voi olla substituoitu, kun n on 2, ja R3_on
Cy=C,~alkyyli. |

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, t unn e t t u siiti,
ettd se on [Z'2—(hydroksimimino)—l—(fenyyli)proprli]aminq]asetonitriil

3. Patenttivaatimﬁksen 1 mukainen yhdiste, t unne t tu siitd
ettd se on [Zl—(4~bromifenyyli)—2—(hydroksi—imino)prOpyyli]aminq]— |
asetonitriili. |

4. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, t unne t t u
siitd, ettd se on //l—(2-bromifenYyli)—2—(hydroksi—i@ino)propyyll/
amino/-asetonitriili. '

- -5. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, t Unnettu siita
etti se on //1-(3-bromifenyyli)-2- (hydroksi-imino)propyyli/aming/-
asetonitriiii.

6. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, t unne t t u siiti,
ettd se on [[1—(4—bromifenyyli)—2—(hydroksi—imino)butyyli]aminq7—
asetonitriili,

7. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, t un n e t t u siits

ettd se on //1-(2,4- dlmetyyllfenyyll)—-—(hydrok51 1m1no)propyyl£7-

-amlno/asetonltrllll

8. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, t unnet tu siitd
ettd se on /ZQ~(hydroksi—imino)—l—(3-trifluorimetyylifenyyli)propyylL]—
aming/asetonitriili.

9. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, t un n e t t u siiti

étté se on // 1-(4-kloorifen 1i)-2-(hvdrok -
R oS on L : vy Y ksi- imino) propyyli/amino/

g0 55
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10, Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, t unnet tu
siitd, ettd se on //1-(3,4-dikloorifenyyli)-2-(hydroksi-imino)pro-
pyyli/-amino/asetonitriili. '

11. Patenttivaatimuksen 1 mukainen yhdiste, t unn e t t u
siitd, ettd se on //1~(4-etyylifenyyli)-2-(hydroksi-imino)propyyli)
aming7vasetonitriili.

12. Menetelmi, jolla voidaan valmistaa uusia kaavan I mukaisia

yhdisteitd

?H R I

/N

mo_z

joissa Rl on vety tai Cl-C4—a1kyyli, R2 on vety, halogeeni, Cl—CB—

alkyyli tai trifluorimetyyliryhmd, N on O, 1 tai 2 edellyttden, ettd
vain yksi orto-asemista voi olla substituoitu, kun n on 2, ja R3 on
€17C4
asetonitriili

—~alkyyli, tunnettu siitd, ettd kaavan III mukainen amino-

CH-R 11T

jossa Rl on edelld mddritelty, saatetaan reagoimaan liuottimessa
haponsitojan l&sndcllessa kaavan IV mukaisen A —kloori- tai<{-bromi-

oksiimin kanssa

v
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jossa X on kloori tai bromi ja R2, R3 ja n tarkoittavat samaa kuin
edelld.

13, Patenttivaatimuksen .12 mukainen menetelmid, t u n n e t t u
siitd, ettd kdytetty oksiimi on patenttivaatimuksessa 12 mddritelty
A-kloorioksiimi.

14, Patenttivaatimuksen 12 tai 13 mukainen menetelmd, t u n -
nettusiitd, ettd liuotin on kloroformi.

15. Patenttivaatimuksen 12 tai 13 mukainen menetelmd, t un -
nettusiitd, ettd liuvotin on metyleenikloridi,

16. Minkd tahansa patenttivaatimuksen 12-15 mukainen menetelmd,
tunne+ttu siitd, ettd reaktioldmpdtila on v&lilld noin -5°C -

noin 25°%¢.
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Patentkrav:

1. Ny fdrening med formeln -
(R )n—‘R \K . : _ .
: AN
Hj/x
. ' R3 \ C
‘ : 5

H

H—Rl
N

" vari R1 dr vdte eller C -C -alkyl, R2 dr vite, halogén, Cl-C3—alkyl
eller trifluormetyl, n &r O 1 eller 2, med villkor att dd n = 2
kan endast en ortostdllning vara substituerad, och R3 ar Cl~Cu-al4
kyl. _

2. Férening enligt patentkravet 1, k annetecknad
ddrav, att ndmnda foérening 4r [Zf-(hydroxiimino)-l—(fenyl)propy%]
aminoacetonitril., , | |

3. Forening enligt patentkravet.,l, k d nnetecknad
ddrav, att namnda forening dr KZI—(u—bromfenyl)—2-(hydroxiimin6)-
propyl/amino/-acetonitril.

4, Férening enligt patentkravet 1, k annetecknad
ddrav, att ndmnda fdrening &r /[/I-(2-bromfenyl)-2-(hydroxi~imino)
propyl/amino/acetonitril. ; '

5. Fdrening enligt patentkravet 1, k & n n e t e cknad
ddrav, att nidmnda férening d4r [/1-(3-bromfenyl)-2- (hydrox11m1no)
propyl/amino/acetonitril.

6. Forening enligt patentkravet 1, k Ennetecknad
dérav, att ndmnda férening &r //1-(3-bromfenyl)-2-(hydroxiimino)
propyl/amino/acetonitril. |

7. Férening enligt patentkravet 1, k dnnetecknad
ddrav, att ndmnda férening dr //I-(2,4-dimetylfenyl)~-2-(hydroxiimi-
no)propyl/amino/acetonitril, |

8. Fdrening enligt patentkravet 1, k 4 nnetecknad
ddrav, att ndmnda fdrening &dr /7Z-(hydroxiimino)-1-(3-trifluormetyl-
fenyl)propyl/7aminofacetonitril.

8. Férening enligt patentkravet 1, k d nnetecknad
ddrav, att nimnda forening &dr £7Z1-(4-klorfenyl)-2-(hydroxiimino)

propyl/aming/acetonitril.

3o 10 577
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10. Férening enligt patentkravet l, kdnnetecknad
ddrav, att ndmnda f8rening dr /Ll (3,4~ dlklorfenyl) 2~(Chydroxiimino)
propy,/ amlnqjacetonltrll

. 11. Férening enligt patentkravet 1, k d n n é t ecknad
ddrav, att ndmnda fbrening d&r LL1- (etylfenyl) —2- (hydrox1 imino)pro-
pyl)amlnqj acetonitril.

12. Forfarande fér framstdllning av nya forenlngar med formeln

N

" H
l—Cu—alkyl; R2 ar vdte, halogen, Cl—C3~alkyl
eller trifluormetyl, n d4r 0,.1 eller 2, med villkor att da n = 2

kan endast en ortostdllining vara substituerad; och R3 ar Cl-Cufalkyl,

vari R1 dr vidte eller C

kdnnetecknat ddrav, att man reagerar ett aminoacetonit-

ril med formeln_

é S TIX
H T A

vari R' har ovan angivna betydelse, med en 5\-klor~;eller54 -brom-

oxim med formeln

\‘ .
« H\ ' v

WOH

§oics
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vari X dr klor eller brom och R2, R3 och n har ovan angivna betdel-
se, 1 ett 1ldsningsmedel och i né%varo‘av en syraacceptor.
13, Férfarande enligt patentkravet 12, k &nnetecknat
darav, att den anvinda oximen &r eng&-kloroxim sdsom dir definierats.
) 14. Férfarande enligt patentkravet 12 eller 14, k d nn e =
't e cknat dirav, att ldsningsmedlet &r kloroform.
15. Férfarande enligt patentkravet 12 eller 13, k @& n n e -
t e ¢ knat dirav, att l6sningsmedlet &r metylenklorid.
16. Férfarénde enligt nagot av patentkraven 12-15, k & n n e-
t ecknat dirav, att reaktionstemperaturen ligger i omrddet

fradn ca. -5° till ca. 25°C.
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