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Merck & Co. Inc., Rahway, New Jersey, Yhdysvallat.

C-fluoraus fluorin avulla - C-fluorering med fluor

Tdmd keksint® koskee orgaanisten yhdisteiden korvaavaa C-fluo-
rausta fluorilla nestemdisessd tal kiintedssd faasissa. Se koskee
erityisesti orgaanisten amiinien, aminohappojen, polyamidien ja
vinyylipolymeerien C-fluorausta vedettOmdssd nestemdisessd fluorive-
dyssd tail nestemdisen fluorivedyn ja booritrifluoridin tai nestemdi-
sen fluorivedyn Jja antimonipentafluoridin secksissa tail suspendoituna
niihin, fluorin avulla valinnaisesti valolla tapahtuvan sdteilytyksen
alaisena.

Tarkemmin sanoen se koskee aminohappojen, erityisesti D-alanii-
nin tai sen 2-deuteroanalogin fluorausta fluorilla fluorivedyssi,
fluorivedyn ja booritrifluoridin tai fluorivedyn ja antimonipentafluo-
ridin seoksessa valinnaisesti valolla tapahtuvan sdteilytyksen alai-
sena.

Vield tarkemmin~se koskee D-alaniinin ja sen 2-deuteroanalogin
C-fluorausta nestemdisen fluorivedyn ja booritrifluoridin seoksissa
valolla tapahtuvan sdteilytyksen alaisena. Ennen tdtd keksintdd tun-
nettujen menetelmien kdyttdalue ja kdyttdkelpoisuus orgaanisten

yvhdisteiden korvaavaksi fluoraamiseksi yhtdldn:



RH » RT

mielessd olivat hyvin rajoitetut. Tdrkeimpid kdytettdvissd olevia

menetelmid ylld olevan tyyppiselle muunnokselle olivat (1) elektro-
lyyttinen fluoraus nestemdisessd fluorivedyssd (2) reaktio kovkea-
valenssisten hapettavien metallifluoridien, kuten kobolttitrifluori-
din kanssa, (3) reaktio perkloryylifluoridin kanssa, (4) fluoraus
fluoroksiperfluorialkaaneilla ja (5) reaktio fluorin kanssa.

Menetelmien (1) ja (2) pddrajoitukset ovat, ettd ne tavalli-
sesti johtavat polyfluorattujen yhdisteiden seoksiin silloinkin kun
kyseessd ovat rakenteeltaan yksinkertaiset aineet. Monimutkaisemmil-
la aineilla tapahtuu usein liiallista hajaantumista ja hiilirungon
uudelleenryhmittymistd, mikd rajoittaa voimakkaasti minkd tahansa
yksittdisen tuotteen saantoa ja ennustettavuutta. Vastakohtana ndille
menetelmd (3), jossa kidytetddn perkloryylifluoridia, tekee mahdolli-
seksi selektiivisemmin fluorauksen eikd yleensd aiheuta.aineen hajaan-
tumista, mutta on tehokas vain erityisgsen reaktiokykyisilld aineilla,
kuten aktivoiduilla metyleeniryhmilld.

Menetelmd (4), fluoraus fluoroksiperfluorialkaaneilla, kuten
fluoroksitrifluorimetaanilla guoritettuna kylmdssd UV-sdteilyn lds-
ndollessa, on hytdyllinen fluorausmenettely, mutta k&rsii siitd es-
teestd, ettd on kdytettdvd melko kallista fluorausainetta.

Reaktio alkuainefluorin kanssa, menetelmd (5) sellaisena kuin
se alalla tunnetaan, on kdyttékelpoisuudeltaan erittdin rajoitettu
johtuen fluorin suuresta reaktiokyvystd, fluorauksen edistyessi
tavalligesti itsestddn réjéhtavéllé nopeudella ja johtaessa aineen
hallitsemattomaan polyfluoraukseen ja hajaantumiseen.

Alalla tunnetaan aikaisemmin esimerkkejd hallitummasta fluo-
rilla tapahtuvasta fluorauksesta. Esimerkiksi Mercer et al., J. Phys.
Chem., 63, 1468 (1959) kuvasivat vety-metaaniseosten kaasufaasifluo-
rausta, jolloin saatiin pdidasiassa CH,F:a ja CH2F2:a ja jonkin verran
CHF,:a ja CF,*a, Jonka fluorauksen nopeutta kiihdytettiin tekij&ll4
n. 2,5 sdteilyttdmdlld keskipaine-elohopealampulla. Coon et al,
julkaisussa J. Org. Chem., 33, 1387 (1968) kuvasivat e;t;;gﬁé@sten
polynitroaniliinien fluorausta fluorivedyssd, jolloin saatiin N,N-di-
fluoriamiineja ja emdksisten aniliinien fluorausta, joka johti 1&hts-

aineiden hajaantumiseen. Tanner julkaisussa Chimia 22, 176-184 (1968)



kuvaa polyeteenilld tehtyjd fluorauskokeita. Kokeet suoritettiin
polyeteenin tiiviilld kalvoilla ja edes jonkinasteinen onnistuminen
vaati puhdasta fluoria typelld laimennetun fluorin sijasta, korkea-
paineista UV-valoa ja korkeaa ldmpdtilaa.

Ylléattden on nyt havaittu, ettd fluorin rajoitettua kdytto-
kelpoisuutta fluorausaineena voidaan suuresti laajentaa suoritta-
sen booritrifluoridin tai antlmonlpeﬁtafluorldln seok81bsa.

Tdmdn keksinntn uudessa prosessissa liuotetaan tai suspendoi-
daan fluorattava amiini amlnohappo, polyamldl tai v1nyy11polymeer1
nestemdiseen fluorlvetyyn tai nestemdisen fluorivedyn Jja booritri-
fluoridin tai antimonipentafluoridin seokseen, mieluummin ensinmai-
nittuun ja puhalletaan fluoria liuoksen tal suspension 1l&pi riittdvid
aika halutun fluorausmddrdn aikaansaamiseksi.

Booritrifluoridin mddrd suhteessa fluorivedyn mddrdin voil olla
nollasta kylldstymispisteeseen asti. Samoin antimonipentafluoridivd=~

kevyydet nollasta n. 50 %:in (w/w) ja mieluummin 0-10 % (w/w) ovat

hyddyllisid.
Mikd tahansa lidmp&tila v#1i114d n. -80-+15°C on tyydyttdvd,
mutta on valvattominta suorittaa reaktio n. —78OC:ssa, joka on kuiva-

jddn ja asetonin muodostaman hauteen liamp&tila.

Puhdasta fluoria voidaan kdyttdd reagenssina tdssd uudessa
fluorauksessa, mutta johtuen sen erittdin vaarallisista ominaisuuksis-
ta mukaanluettuna sen suuri reaktiivisy¥s, on suositeltavaa kdyttdd
fluorin ja jalokaasun kuten heliumin, neonin, argonin tms. tal typen
seosta, Jonka tilavuudesta korkeintaan n. 80 % on fluoria ja mieluum-
min seoksia, jotka sisdltdvidt 1-20 tilavuus-% fluoria.

Tarvittava fluorin md&rd riippuu vaaditusta fluorausasteesta
ja jossain mddrin aineen luonteesta mutta tavallisesti yksi mooli
tal hiukan ylimddrin fluoria on riittdvi monofluoraukseen.

Samalla kun fluoria syOtetddn, on reaktioseosta hdmmennettd-
vd tai muulla tavoin sekoitettava. Fluoraus n#issi olosuhteissa on
riittdvdsti hallittu vaatiakseen joissakin tapauksissa sdteilytysta
keskipaine-elohopealampusta tulevalla valolla reaktion edistimiseksi,
jotta tyydyttidvdt reaktionopeudet voitaisiin toteuttaa. Saatetaan
rarvita 1 - n. 20 tunnin reaktioaikoja, mutta ne ovat tavallisesti

vdlilld 2-6 tuntia.



Sopiva reaktioastia on sellainen, joka on ty&stetty Kel—FR~
tangosta ja joka on varustettu ultraviolettivaloa ldpdisevdlld ikku-
nalla. |

Sopiva valosdteilyldhde on Hanovia-elohopea-ksenonkaarilamp-
pu n:o 9778~1, joka toimii 1000 W:n teholdhteelld ja joka lamppu
on asennettu Schoeffel LH 15 1-N-projektoriin, joka on varustettu
kvartsikokoojalinssilld ja ldmpSsuotimella (vesi).

Tdmdn keksinndn uusi prosessi tarjocaa kdytettidvidksi vaivat-
toman tien useisiin C-fluoriamiineihin ja niiden happolisdyssuoloi-
hin, jotka ovat hyddyllisid kostutusaineina, fluorattuihin amino-
happoihin ja niiden suocloihin, jotka ovat hyddyllisid bakteereja
tappavina aineina, Ja polyamidimonomeereihin, polyamideihin Ja vinyyli
polymeereihin, joilla on parantuneet ominaisuudet. Erityisen hy&dyl-
ligid ovat 3-fluori-D-alaniini ja 3—fluori-2—deutero¥D~alaDiini.

Ndmd yhdisteet ovat tunnettuja bakteereja tappavia aineita.

Tdmdn keksinndn kdsittdmdt happolisdyssuolat ovat niitd, Jjotka
on valmistettu yleisistd mineraalihapoista, kuten fluorivety-,
kloorivety-, bromivety- ja rikkihaposta yms.

Seuraavat esimerkit ovat aincastaan kuvaavia eikd niiden tar-
koituksena ole rajoittaa tdmdn keksinndn suojapiirid nimenomaan

niissd kdytettyihin aineisiin ja olosuhteisiin.

Esimerkki 1

3-fluori-D~alaniini D-alaniinista

D-alaniinia (0,377 g) liuotettiin 30 ml:an nestemdistd fluo-

Pivgtya -78“C:ssa. Tdh&n liuokseen puhallettiin booritrifluoridikaa-
sua -78°C:ssa haihduttamalla varovaisesti. 5 ml nestemdisti boorltrl—
fluoridia. Fluorl/hellumseosta (2. tilavuus-%) johdettiin ylld malnlt—
tuun liuokseen —78VC ssa 2 Tunnin ajan samalla kun sitd valaistiin
UV-valcldhteelld (n. 5,2 milliatomia fluoria). Reaktorin annettiin
ldmmetd huoneenldmpdtilaan ja liuotin poistettiin puhaltamalla typped
seoksen ldpi. Analyysi automaattisella Spincoaminohappoanalysaatto-
rilla osoitti, ettd ldsnd oli 3-fluori-D-alaniinia yhdessd pienen
ldhtbainemddrdn kanssa. Tuote erotettiin pylvdskromatografisesti
kdyttden 200 ml Dowex-50 x 8 (200-400 meshid) kationivaihtohartsia
H+—muodossa, eluoimalla 1 1:1la vettd, 1,5 1:1la 0,1-N kloorivety-
happoa ja sitten 1,2 1:1la 0,3-N kloorivetyhappoa ja ottamalla poisto-



virta talteen 15 ml:n jakeina. 3-fluori-B-alaniinituote paikallis-
tettiin sen vdrikokeella kdyttden ninhydriinireagenssia, putkiin
n:o 50-61, jotka oli saatu 0,3-N kloorivetyhapolla. Niiden jakeiden
haihduttaminen tyhjdssd tuotti 3-fluori-D-alaniinin hydrokloridia,
joka kiteytettiin uudelleen vesi-pyridiini-isopropanolisecksesta

ja kuivattiin tyhj®ssd; sulamispiste 167-168°C (hajoaa). [bQ]D -

+ O

9,1 - 17 (C 3, l-molaarinen HCl:n vesiliuos).

Esimerkki 2

2-deutero=~3~fluori-D-alaniini-?-deutero-D-alaniinista

2-deutero-D-alaniinia fluorattiin tarkalleen samalla proses-
silla kuin esimerkissd 1 ja tuotteen sulamispiste oli 168-169°C
(hajoaa); (X7 - 9,3 + 1° (C 3, l-molaarinen HCl:n vesiliuos).

Samanlaiset tulokset kuin esimerkeissd 1 ja 2 saadaan, vaikka
jonkin verran pienemmdlld saannolla, suorittamalla reaktio ilman

.

booritrifluoridia.

Esimerkki 3

2-fluoriputreskiinista
Puteskiinia (8,05 g) liuotettiin 100 ml:an nestemdistd fluo-

rivetyd ~78°C:ssa ja booritrifluoridikaasua johdettiin liuokseen
kylléstymiseen asti. quori/heliumseoéﬁa“(QO tilavuus~% F) joka vas-
tasli 6 g fluoria, johdettiin reaktioseckseen 6 tunnin aikana samalla
kun sitd sdteilytettiin UV-valolla, sekoitettiin ja j4ihdytettiin
kuivajddasetoni jddhdytyshauteella. Jiihdytyshaude poistettiin ja
typped puhallettiin seoksen 1&4pi 14 tunnin ajan liuottimen poistami-
seksi. Jddnnds liuotettiin vdkevdin kloorivetyhappoon, haihdutettiin
kuiviin tyhj&ssd, liuotettiin uudelleen 40 ml:an vettd ja pantiin
Dowex b60-ioninvaihtohartsikolonniin (400 ml hartsia, 30-100 mesh,

H £ muoto). Pylvds pestiin vedelld ja eluoitiin sitten 4-M kloorivety-
hapon vesiliuoksella. Jakeet, jotka antoivat positiivisen ninhydriini-
kokeen, yhdistettiin ja haihdutettiin kuiviin, jolloin saatiin epi-
puhdasta 2-fluoriputreskiinin dihydrokloridia sekoittuneena pleneen
mddrddn ldhtdaineen hydrokloridisuclaa. Tuotetta puhdistettiin edel-
leen kromatografisesti Dowex 50 x 8 kationinvaihtohartsilla (1,6 1
hartsia O =+ muodossa, 200-400 mesh). Kolonni pestiin 3 litralla

vettd, kehitettiin sitten 2,5 molaarisella kfoorivetyhapon vesiliuvok-
sella ja eluantista otettiin talteen 25 ml:n jakeet (virtausno-

peus 750 ml/h). Tuotteen osoitettiin protoni-NMR:n avulla olevan



liittyneend Jjakeisiin 221-280. Nidmd jakeet yhdistettiin ja haihdutet-
tiin kuilviin tyhj&ssd, jolloin saatiin 2-fluoriputreskiinin dihydro-
kloridia, sulamispiste 2u7-2u9°C (hajoaa). Ndyte (300 mg) kiteytet-
ti1in uudelleen analyysid varten liuottamalla se 15 ml:an metanolia

ja lisddmdl14 30 ml isopropanolia, jolloin saatiin 200 mg uutta

yhdistettd, 2-fluoriputreskiinin dihydrokloridia, sp. 251-253°C.

Isimerkki 4

Fluorispermiini spermiinistd

Livos, jossa oli spermiinid (8,2 g) 100 ml:ssa nestemdistd
fluorivetyd, kylldstettiin booritrifluoridikaasulla -78°C:ssa. Tamin
jélkéen valosdteilytyksen aiéiéena fiﬁbfi/ﬁeliumseosta (20 tilavuus-%
fluoria) Johdettiin reaktioseokseen 6 1/2 tunnin aikana samalla,
kun sitd sekoitettiin ja jd&dhdytettiin kuivajdi-asetonihauteella.
Kun jddhdytyshaude oli poistettu, liuotin haihdutettiin puhaltamalla
sen ldpi typpikaasun virta. Jddnnés liuotettiin vikevdidn kloorivety-
happoon, haihdutettiin kuiviin tyhj®&ssd ja sille suoritettiin alus-
tava puhdistus Dowex 50-hartsikolonnilla, jota kuvattiin esimer-
kissd 3. Saatu epdpuhdas tetrahydrokloridiseos erotettiin Dowex 50
x 8 kationinvaihtohartsikolonnilla (1,5 1 hartsia, 200-400 mesh,
H+hmuoto) eluoimalla vedelld ja sitten kloorivetyhapon vesiliuok~
sella ja 20 ml:n jakeet otettiin talteen; eluantin virtausnopeus

0li 21020 ml/h.

Jakeet Eluaatti

1~290 2,5-M HC1
291-530 3,0-M HC1
531-880 3,5-M HC1
881-1070 4 ,0-M HC1

Yhteen kootut jakeet 811-840 haihdutettiin kuiviin ja niiden
havaittiin protonimagneettisella resonanssispektroskopialla sisdl-
tdvidn difluorispermiinitetrahydrokloridia,

Jakeiden 871-930 haihdutusjd&nnds oli monofluoripermiinin
tetrahydrokloridia, jolla oli seuraava rakenne:

NH CH.CH?CH NH-CH,, ~CH-CH,CH,NH~CH,CH CHQNH +4HC1
- T

27772 27772 272 2
E

2 2

Tdm& uusi tuote N,N'-bis(3-aminopropyyli)-1,4-diaminc~2-fluo-
ributaanin tetrahydrokloridi (1 g) kiteytettiin liuottamalla se
10 ml:an vettd ja lisddmdlld metanolia alkavaan sameuteen (40 ml) ja

j4dhdyttdmdl1d y1i yén; sp. > 270°C.



Esimerkki 5

4-fluori-L-ornitiini-L-ornitiinista
L-ornitiinin hydrokloridia (16,85 g) liuotettiin 200 ml:an

nestemdistd fluorivetyd ja liuotin haihdutettiin kuivan typen vir-

tauksen alaisena huoneenldmpdtilassa. Jdljelle jd&nyt L-ornitiinin
hydrofluoridi liuotettiin uudelleen 200 ml:an nestemdistd fluorivetyid
ja liuos kylldstettiin booritrifluoridikaasulla -78°C:ssa. Fluori/
heliumseosta (20 tilavuus-% fluoria) puhallettiin reaktioseok-

seén 20 tunnin ajan (n. 460 milliatomia fluoria) samalla sekoittaen
ja jddhdyttden kuivajdd-asetonilla ja sdteilyttden UV-valolla.
Liuotin poistettiin typpikaasuvirtauksen avulla ja j&&4nnds liuotet-
tiin veteen ja haihdutettiin kuiviin tyhjdssd. J&&nnds liuotettiin
uudelleen veteen ja puhdistettiin IRA 120 ioninvaihtohartsikolonnilla
(400 ml H'-muodossa) eluoimalla 250 ml:lla vettd ja senjdlkeen

2 litralla 3-N kloorivetyhappoa. Happaman poistovirran haihduttami-
nen tuotti epdpuhdasta 4~fluori-L-ornitiinin dihydrokloridia.
Epdpuhdasta tuotetta puhdistettiin edelleen kolonnilla, jossa oli
Dowex 50 kationinvaihtohartsia (1500 ml, 200-400 mesh, HY -muoto)
eluoimalla vedelld ja senjélkeen 2-molaarisella kloorivetyhapolla
virtausnopeudella 500 ml/h ottaen talteen 23 ml:n jakeet. Jakeiden
351-400 haihduttaminen tuotti 2 g uutta 4-fluori-L-ornitiinin di-
hydrokloridia, joka muutettiin kidsittelemdlld stdkibmetriselld mas-
rdl1l4 pyridiinid isopropanolissa, 4-fluori-L-ornitiinin monchydro-

kloridiksi, sp. 178-185°C (hajaantuminen).

Egsimerkki 6

t-butyyliaminocetanolin valofluoraus

Booritirfluoridikaasua (10 g) lisdttiin seokseen, jossa
oli 2,47 g t-butyyliaminoetanolia 40 ml:ssa nestemdists fluorivetyd
-78°C:ssa. Jatkaen jddhdytystd ja sekoittamista fluori/typpiseosta
(20 tilavuus-% fluoria) (0,1 gramma-atomia fluoria) Syétéftiin reak-
tioseokseen 3 1/2 tunnin aikana samalla, kun sitd sdteilytettiin
UV-valolla. Ja&hdytyshaude poistettiin ja liuotin haihdutettiin kui-
van typpikaasun virtauksen alaisena. Jd4nnds liuotettiin veteen,
haihdutettiin kuiviin tyhj&ssd ja liuotettiin uudelleen veteen. Liuos
puhdistettiin Dowex 50 kationinvaihtohartsikolonnilla (200 ml, g -

muoto) eluoimalla 2 l:lla vettd ja senjdlkeen U-molaarisella kloori-



vetyhapolla. Tuote, joka saatiin haihduttamalla eluantti, oli 3,1 g
vdriténtd kiinteddd ainetta, joka edusti uusien monofluori- ja di-
fluori-5-butyyliamincetanolin hydrokloridien seosta, joilla oli

seuraavat rakenteet mddritettynd FMR-spektroskooppisesti:

CH
3
N-((1l-fluorimetyyli-l-metyylidetyyli)etanoliamiini

C—NH—CHQCHon

PQCH
C-NH~CH,CH,0H

N-((l-difluorimetyyli~l-metyyli)etyylidetanoliamiini
Toisessa kokeessa, joka suoritettiin samanlaisissa olosuhteis-

sa lidhtdainetta.

Esimerkki 7

2-aminobutyyrihapon fluoraus

2—aminobutyyfihappoa (1,03 g) liuotettiin 50 ml:an nectemiis-
td fluorivetyd ja fluori- ja heliumkaasujen seosta (20 tilavuus-$%)
Syéfettiin liuokseé5-§ﬂaéhﬂtuﬁhin éjan (n. 30 milliatomia fluoria)
sekoittaen ja jddhdyttden kuivajidd-asetonihauteella. Ndyte liuoksesta
analysoitiin automaattisella Spinco-Beckman~aminohappoanalysaattoril-
la 3-fluori-2-aminobutyyrihapon (n. 1 %:n saanto) ja 4-fluori-2-ami-
nobutyyrihapon (n. 3 %:n saanto) l4sndolon osoittamiseksi. Jdaljelle
jddneeseen reaktioseokseen sydtettiin fluori/heliumseosta tunnin
ajan samalla kun ldmp&tila pidettiin 0°C:ssa. Jddnnds, joka saatiin
sen jdlkeen, kun liuotin oli haihdutettu sisilsi 3-fluori~2-amino-bu-
tyyrihappoa (n. 8 %:n saanto) seky 4-fluori-2-aminobutyyrihappoa

(n. 30 %:n saanto).

Egimerkki 8

2—aminobutyyrihapon fluoraus nestemiisesss fluorivety/anti-

monipentafluoridissa

2—aminobutyyrihappoa (1,03 g) liuotettiin 50 ml:an nestemdis-

td HF:a samalla, kun sitg j&shdytettiin kuivajdd-asetonihauteella.



Antlmonlpentafluorldla (0,9 g) lisdttiin sitten ja F/He-virta joh-
dettiin liuokseen k&yttden kahta lisdystd, F/He- seoqta, joka sisdl-

si 30 mg-atomia F, johdettiin liuokseen jddhdyttden kuivajii-aseto-
nilla yhden tunnin ajan, mitd seurasi sama miirsd F/He-seosta samalla
kun jddhdytettiin j&4-vesihauteella (1 tunti).

HF-liuotin poistettiin johtamalla liuoksen ldpi typpivirtaus.
Jédnnds liuvotettiin veteen ja analysoitiin Spinco-Beckman-aminohap-
poanalysaattorilla, joka osoitti 31 %:n saantoa h-fluori-2-amino~
butyyrihapolle ja 7 %:n saantoa 3-fluori-2-aminobutyyrihapolle

50 %:n 1l&ht8ainemidrin lisikei.

Esimerkki 9

Polvakryylihapon valofluoraus
Valmistetaan liuos liuottamalla 1,8 g polyakryylihappoa
40 ml:an nestemdistd HF:4, minkd j4lkeen sdteilyttden UV-valolla ja

sekolttaen kuivajdd-asetonijddhdytyshauteella F/He-seosta (20 +i-
lavuus-% F) johdettiin liuokseen 1 1/2 tunnin ajan (suunnilleen 44 mil
liatomia F). Liuotin haihdutettiin ja j&4ljelle Jéd&nyt kiinted vidri-
tén massa kuivattiin tyhjdssid. Alkuaineanalyysi osoitti, ettd tuote
sisdlsi 13,4 % orgaanisesti sitoutunutta fluoria.

Samanlainen pimedssd suoritettu koe antoi F-vapaan tuotteen.

Esimerkki 10

Polyvinyylikloridin valofluoraus

Polyvinyyliklofidia (10 g, n. 0,16 g-moolia kromatograafista
laatua Polysciences Iﬁo.—yhtiélté) suspendoitiin 150 ml:an neste-
mdistd HF:4. F/He-seoksen virtaus (20 tilavuus-% F) johdettiin sus-
pensioon samalla, kun sitd sekoitettiin magneettisekoittajalla ja
sdteilytettiin UV-valoldhteellds. Ldmpdtila pidettiin -78°C:ssa
upottamalla reaktori kuivajdd-asetonihauteeseen. 18 tunnin reak+io-
aikana kdytettiin n. 19 g F:a. HF-liuotin poistettiin haihduttamalla
typpivirtauksen avulla. Jauhemainen viritdn J&dnnds pestiin puhtaaksi
HF:std refluksoimalla sitd 100 ml:n kanssa etanolia, mink& jdlkeen
se kuivattiin tyhjdssi BHOC:ssa, Jjolloin saatiin vdriténtid polymee-

ria, joka sisdlsi 14,25 % FP:a ja 45,9 % Cl:a.

Egsimerkki 11

Polvkaprolaktaamin fluoraus
Polykaprolaktaamia (Zytel 211, nylon-tavaramerkki) (5,0 g;
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4,5 g-millimooliyksikksd) liuctettiin 70 ml:an nestemdistd fluori-
vetyd. He/F-seosta (20 tilavuus-% F) johdettiin liuckseen 3 tunnin
ajan sekoittaen ja jddhdyttden kuivajdd-asetonihauteella (™~ 45 mmoolic
F:a). Liuotin poistettiin haihduttamalla No-virtauksessa Ja jddnndstd
hierrettiin metanolissa, jolloin saatiin lumivalkoisten hiukkasten
liete. pH saatettiin arvoon n. 8 (pyridiini), minkd jdlkeen se
suodatettiin, pestiin metanolilla Ja kuivattiin tyhijdssd, jolloin
saatiin 4,8 g fluoratun polykaprolaktaamin viritSntd jauhetta, jonka
F-pitoisuus oli 2,6 %.

Suoritettiin samanlainen koe silld erolla, ettd 10 g BF;:a

lisdttiin ennen fluorausta. Tuote sisdlsi vain jdlkid fluorista.
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Patenttivaatimukset.

1. Menetelmd orgaanisen aineen, kuten amiinien, aminohappojen,
polyamidien ja vinyylipolymeerien korvaavaksi C-fluoraukseksi,
tunnettu siitd, ettd liuotetaan tai suspensoidaan aine nes-
temdiseen fluorivetyyn, nestemdiseen fluorivetyyn, joka sisdltdd boo-
ritrifluoridia, tal nestemidiseen fluorivetyyn, Joka sisdltdd anti-
monipentafluoridia, -80 - +15%°C:ssa ja sydtetddn siihen fluoria
valinnaisesti valolla sédteilyttéden.

2. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmd, t unne t t u
siitd, ettd fluori sydtetddn seoksena jalokaasun tai typen kanssa.

3. Patenttivaatimuksen 1 mukainen menetelmd, t un n e t t u
siitd, ettd aine on amiini tai aminohappo.

b, Patenttivaatimuksen 3 mukainen menetelmd, t unn e t t u
siitd, ettd fluori sydtetdidn seoksena Jjalokaasun tai typen kanssa.

5. Menetelmd yhdisteen tali sen happolisdyssuclan valmistami-

seksi, jolla on kaava:

>

FCH COO0H

1 (D~1someeri)

C
2

|

NH,

jossa X on vety tai deuterium, t unn e t t u siitd, ettd liuote-

taan yhdiste, jolla on kaava

CH CO0H

Z— O

H2 (D~isomeeri)

nestemdiseen fluorivetyyn, joka sisdltdd booritrifluoridia, tai neste-
mdiseen fluorivetyyn, joka sisdltdd antimonipentafluoridia, -80-+159C;
ssa ja sydtetdidn siihen fluoria.

6. Patenttivaatimuksen 5 mukainen menetelmd, t unn e t t u

siitd, ettd fluori sydtetddn seoksena jalokaasun tai typen kanssa.
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7. Patenttivaatimuksen 5 mukainen menetelmd, tunne t t u
siitd, ettd liuotin on nestemiinen fluorivety, joka sisdltdd boori-
trifluoridia aina kylldstyspisteeseen saakka.

8. Patenttivaatimuksen 7 mukainen menetelmd, t unne t t u
siitd, ettd fluori sydtetddn seoksena jalokaasun tai typen
kanssa, joka seos gisdltdd 1-20 tilavuus=% fluoria.

9. Tdmd keksintd sen useissa eri muodoissa, t unne t tu

siitd, ettd se on oleellisesti ylld kuvatun kaltainen.
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Patentkrav:

1. Fdrfarande fér substitutiv C-fluorering av ett organiskt substrat
som valts bland aminer, aminosyror, polyamider och vinylpolymerer, k & n -
netecknat dérav, att det omfatiar l8sande eller suspenderande av
substratet i flytende vidtefluorid, flytande vitefluorid inneh8llande bortri-
fluorid eller flytande vitefluorid innehdllande antimonpentafluorid vid
-80° ti1l 15OC och infdrande av fluwor i detsamma, eventuellt under bestril-~
ning med ljus.

2. Porfarande enligt patentkravet 1, k a&nnetecknat dirav,
att fluoret infdrs som en blandning med en Hdelgas eller kvive.

3. Forfarande enligt patentkravet 1, k @nnetecknat dirav,
att substratet Hr en amin eller en aminosyra.

4., Forfarande enligt patentkravet 3, k annetecknat dirav,
att fluoret inf&rs som en blandning med en ddelgas eller kvive.

5. Forfarande f6r framstdllning av en f8rening med formeln:

FCH COCH

- = bg

NH, (D-isomer)

eller syraadditionssalt d&rav, varvid X dr vite eller deuterium, k & n -

netecknat dirav, att det omfattar ldsande av en férening med

formeln:

CH c COOH

NH (D~isomer)

i flytanfe vdtefluorid innehdllande bortrifluorid eller flytande vitefluorid
innehdllande antimonpentafluorid vid -80° - 1500 och infdrande av fluor
dari.

6, Forfarande enligt patentkravet 5r kdnnetecknat dirav,
att fluoret inférs som en blandning med en ddelgas eller kvive.

7. Forfarande enligt patentkravet 5 kdnnetecknat d&rav,
att losningsmedlet &r flytande vitefluorid innehé&llande bortrifluorid upp
till m&ttnadspunkten,
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8. Forfarande enligt patentkravet 7, k &nnetecknat dirav,
att fluoret infdrs som en blandning med en Hdelgas eller kvidve inneh&llan-
de 1-20 % fluor.

9., Uppfinningen i dess olika former och visentligen sdsom hir ovan

beskrivits,.
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