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(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　以下の工程：
　（ａ）カルボン酸ハロゲン化物とビニルエーテルとを含有する混合物の反応を実施し、
アルケノンのハロゲン化前駆体を提供する工程、
　（ｂ）工程（ａ）の前記ハロゲン化前駆体の少なくとも一部を熱分解反応し、アルケノ
ン及びハロゲン化水素を含む反応混合物を生成し、ハロゲン化水素がサイクロン分離によ
り前記反応混合物から除去される工程
を含む、アルケノンの製造方法。
【請求項２】
　（ｃ）工程（ｂ）からの前記反応混合物の少なくとも一部を別個の反応器へ移す工程、
　（ｄ）未反応ハロゲン化前駆体を含む前記移された反応混合物を熱分解反応し、更なる
アルケノン及びハロゲン化水素を生成する工程
を更に含む、請求項１に記載の方法。
【請求項３】
　前記ハロゲン化水素の１０％以上の部分が、工程（ｂ）において工程（ａ）の前記ハロ
ゲン化前駆体から脱離される、請求項２に記載の方法。
【請求項４】
　工程（ｂ）及び／又は工程（ｄ）における前記熱分解反応がフラッシュ熱分解反応であ
る、請求項１～３のいずれか一項に記載の方法。
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【請求項５】
　工程（ｂ）が工程（ｄ）の温度よりも１０℃以上低い温度で実施される、請求項２～４
のいずれか一項に記載の方法。
【請求項６】
　工程（ａ）が第１反応器で行われ、工程（ｂ）が第２反応器で行われる、請求項１～５
のいずれか一項に記載の方法。
【請求項７】
　工程（ｂ）における前記反応器が、加熱セグメントを含む管型反応器である、請求項６
に記載の方法。
【請求項８】
　前記方法が連続的に行われる、請求項１～７のいずれか一項に記載の方法。
【請求項９】
　前記アルケノンの前記ハロゲン化前駆体が、式（Ｉ）：Ｒ１－Ｃ（Ｏ）－ＣＨ２－ＣＨ
（Ｘ）－ＯＲ２（Ｉ）（式中、Ｘは、フッ素、塩素又は臭素を表し、Ｒ１は、少なくとも
１つのハロゲン原子で任意に置換されるアルキル基を表すか又はＲ１は、ＣＦ３Ｃ（Ｏ）
ＣＨ２を表し；Ｒ２は、アリール、置換アリール、又は少なくとも１つのハロゲン原子で
任意に置換されるアルキル基を表す）
に対応する、請求項１～８のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１０】
　Ｒ１が、フッ素化Ｃ１～Ｃ４アルキル基である、請求項９に記載の方法。
【請求項１１】
　Ｒ２が、Ｃ１～Ｃ４アルキル基である、請求項９又は１０に記載の方法。
【請求項１２】
　前記アルケノンが、４－エトキシ－１，１，１－トリフルオロ－３－ブテン－２－オン
である、請求項１～１１のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１３】
　前記ハロゲン化水素が塩化水素である、請求項１～１２のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１４】
　前記アルケノンの複素環化合物への変換を含む少なくとも１つの更なる工程（ｅ）を含
み、工程（ｂ）及び／又は工程（ｄ）において生成される前記ハロゲン化水素が工程（ｅ
）に使用される、請求項１～１３のいずれか一項に記載の方法。
【請求項１５】
　前記複素環化合物が、ＣＦ３－ピリジン誘導体又はＣＦ３－ピラゾール誘導体である、
請求項１４に記載の方法。
【発明の詳細な説明】
【技術分野】
【０００１】
関連出願の相互参照
　本出願は、欧州特許出願第１２１８１３３４９号に対する優先権を主張するものであり
、この出願全内容はあらゆる目的のために参照により本明細書に援用される。
【０００２】
　本発明は、アルケノンの製造方法に関する。
【背景技術】
【０００３】
　４－エトキシ－１，１，１－トリフルオロ－３－ブテン－２－オン（ＥＴＦＢＯ）など
のハロゲン化アルケノンは、例えば、米国特許第５７０８１７５号に開示されているよう
に、化学合成における構成要素である。それらは、前述の特許に記載されているように酸
塩化物をビニルエーテルと反応させることにより、又は酸無水物をビニルエーテルと反応
させることにより製造されてもよい。
【０００４】
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　国際公開第２０１１／００３８６０号は、アルケノンのハロゲン化前駆体の熱分解を含
む方法を記載している。この方法は、酸捕捉剤が不在の場合に実施されるので、ハロゲン
化水素が気体状で生成し、例えば加熱又は減圧により反応中又は反応後に反応混合物から
除去されなければならない。
【発明の概要】
【課題を解決するための手段】
【０００５】
　本発明は今や、アルケノンの改善された製造方法、特に４－エトキシ－１，１，１－ト
リフルオロ－３－ブテン－２－オン（ＥＴＦＢＯ）の改善された製造方法を利用可能にす
る。
【０００６】
　本発明による方法は、アルケノンの製造に用いられる設備のサイズの縮小を可能にする
。
【０００７】
　本発明による方法は、また、一又は複数の反応器における反応混合物の滞留時間の減少
を可能にする。
【０００８】
　本発明による方法は、生産条件下で、所望のアルケノン、特にＥＴＦＢＯへの立体配置
異性体の選択性を含めて、特に高い選択性を更に可能にする。高選択性は、標的生成物の
簡略化された精製及び高い単離収率を更に可能にする。
【０００９】
　本発明は、
　（ａ）アルケノンのハロゲン化前駆体を提供する工程、
　（ｂ）工程（ａ）のハロゲン化前駆体の少なくとも一部を熱分解反応し、アルケノン及
びハロゲン化水素を含む反応混合物を生成し、ハロゲン化水素がサイクロン分離により反
応混合物から除去される工程
を含むアルケノンの製造方法に関する。
【発明を実施するための形態】
【００１０】
　本明細書で用いられる用語「サイクロン分離」は、例えば遠心分離技法などの回転効果
及び重力を利用して気体を液体から分離するという当該技術分野で公知の方法を意味する
ことを意図する。本発明によるサイクロン分離は、それを通して反応混合物が円筒形サイ
クロン・バレルへ導入され、円錐セクションを含んでもよく、入口、例えば、接線入口を
含むサイクロン分離器で行われ得る。バレルへの導入は、反応混合物に回転流パターンを
与える。回転流パターンは、円運動、螺旋運動、又は渦運動、好ましくは螺旋運動を含ん
でもよい。遠心力は、気体成分、特にハロゲン化水素を反応混合物の液体成分から分離す
る。気体成分は、ガス出口、有利にはサイクロン・バレルの上部で軸方向のガス出口を通
ってサイクロン・バレルを出てもよい。液体成分は、まず、サイクロン・バレルの壁へ、
次に円錐セクションに沿って下へ、有利にはサイクロン・バレルの底部で軸方向の液体出
口の形態で液体出口へ移動する。従って、反応混合物の気体成分及び液体成分は、有利に
は、サイクロン分離器の反対側で取り出される。
【００１１】
　本発明の好ましい態様において、本方法は、（ｃ）工程（ｂ）からの反応混合物の少な
くとも一部を別個の反応器へ移す工程と、（ｄ）未反応ハロゲン化前駆体を含む移された
反応混合物を熱分解反応し、更なるアルケノン及びハロゲン化水素を生成する工程とを更
に含む。有利には、本発明のこの好ましい態様において、ハロゲン化水素の１０％以上の
部分が、工程（ｂ）において工程（ａ）のハロゲン化前駆体から脱離され、好ましくはハ
ロゲン化水素の２５％以上の部分が、工程（ｂ）において工程（ａ）のハロゲン化前駆体
から脱離され、より好ましくはハロゲン化水素の５０％以上の部分が、工程（ｂ）におい
て工程（ａ）のハロゲン化前駆体から脱離される。
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【００１２】
　本発明の更に好ましい態様において、本方法は、フラッシュ熱分解反応である工程（ｂ
）及び／又は工程（ｄ）における熱分解反応を含む。
【００１３】
　本発明の目的のために、用語「フラッシュ熱分解」は、液体反応混合物が短時間、好ま
しくは２０分未満、より好ましくは約１５分未満で加熱されるプロセスを意味する。一般
に、加熱時間は、１秒超、多くの場合１５秒超である。
【００１４】
　「加熱時間」は、初期温度から熱分解処理の温度までハロゲン化前駆体を含有する液体
画分、特に液体反応混合物を加熱するために要する時間を意味すると理解される。工程（
ｂ）における典型的な初期温度は、５０℃未満、多くの場合４０℃未満、好ましくは３０
℃以下である。一態様において、初期温度は１５～３０℃である。初期温度は、一般に、
少なくとも－５０℃、多くの場合－４０℃以上、好ましくは－３０℃以上である。多くの
場合、工程（ｂ）における初期温度は、工程（ａ）の完了後の工程（ａ）の反応混合物の
温度に対応する。工程（ｄ）における典型的な初期温度は、１２０℃未満、多くの場合１
００℃未満、好ましくは９０℃以下である。一態様において、初期温度は７０～９０℃で
ある。初期温度は、一般に、少なくとも２０℃、多くの場合４０℃以上、好ましくは５０
℃以上である。多くの場合、工程（ｄ）における初期温度は、工程（ｃ）の完了後の工程
（ｃ）の反応混合物の温度に対応する。
【００１５】
　工程（ｄ）において、９０℃～１２０℃、特に９５～１０５℃の温度で実施される熱分
解処理が特に好ましい。工程（ｂ）において、６０℃～９０℃、特に７５～８５℃の温度
で実施される熱分解処理が特に好ましい。前述の温度範囲は、特に塩化水素の脱離下での
４－クロロ－４－エトキシ－１，１，１－トリフルオロ－ブタン－２－オン（ＣＥＴＦＢ
Ｏ）の４－エトキシ－１，１，１－トリフルオロ－３－ブテン－２－オン（ＥＴＦＢＯ）
への熱分解について、特に効率的であることが見出された。従って、本発明の方法の好ま
しい実施形態において、工程（ｂ）は、工程（ｄ）の温度よりも１０℃以上低い温度で実
施される。
【００１６】
　熱分解又はフラッシュ熱分解は、減圧下で実施されてもよい。その場合には、反応器の
圧力は多くの場合、１００～６００ｍｂａｒ、好ましくは１００ｍｂａｒ～５００ｍｂａ
ｒ、例えば２００～４５０ｍｂａｒである。熱分解又はフラッシュ熱分解は、任意に、窒
素ガス又はアルゴンガスなどの不活性ガス流を伴うストリッピング下で実施され得る。本
発明の目的のために、用語「ストリッピング」は、一種以上の成分、特にハロゲン化水素
が、ガス流により液体反応混合物から除去される物理的分離プロセスを特に意味する。液
体及びガス流は、並流又は向流方向を有し得る。
【００１７】
　好ましい実施形態では、本発明による工程（ａ）は、第１反応器で行われ、工程（ｂ）
は、第２反応器で行われる。
【００１８】
　本明細書で用いられる用語「反応器」は、化学反応を包含するように設計された容器を
意味することを意図する。この容器は、例えばタンク型反応器、特に連続撹拌タンク型反
応器、又は管型反応器であり得る。
【００１９】
　工程（ａ）の反応器は、多くの場合、タンク型反応器、好ましくは連続撹拌タンク型反
応器である。工程（ｄ）の反応器は、例えば、蒸留塔であり得る。
【００２０】
　より好ましい実施形態において、本発明の工程（ｂ）は、加熱セグメントを含む管型反
応器で実施される。有利には、管型反応器は、工程（ａ）及び工程（ｄ）の反応器を連結
するパイプなどの２つの反応器を連結するパイプの一部を構成する。加熱セグメントにお
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ける加熱は、管型反応器の壁を加熱するなどの好適な方法により実施され得る。加熱は、
また、ホットガス、特に窒素などの特にホット不活性ガスを加熱セグメントでの反応混合
物に提供することにより単独又は他の好適な方法と組み合わせて実施され得る。
【００２１】
　本発明による方法は、バッチ式で又は連続式で行われ得る。本発明の好ましい実施形態
では、本方法は連続的に行われる。
【００２２】
　本発明の更に好ましい実施形態において、アルケノンのハロゲン化前駆体は、式（Ｉ）
：Ｒ１－Ｃ（Ｏ）－ＣＨ２－ＣＨ（Ｘ）－ＯＲ２（Ｉ）（式中、Ｘは、フッ素、塩素又は
臭素を表し、Ｒ１は、少なくとも１つのハロゲン原子で任意に置換されるアルキル基を表
すか又はＲ１は、ＣＦ３Ｃ（Ｏ）ＣＨ２を表し；Ｒ２は、アリール、置換アリール、又は
少なくとも１つのハロゲン原子で任意に置換されるアルキル基を表す）に対応する。従っ
て、本発明による方法は、有利には、式Ｒ１－Ｃ（Ｏ）－Ｃ（Ｈ）＝Ｃ（Ｈ）－ＯＲ２に
対応するアルケノンの製造に適用され得る。この実施形態のより好ましい態様において、
Ｒ１は、フッ素化Ｃ１～Ｃ４アルキル基、更により好ましくはＣＨＦ２、ＣＣｌＣＦ２、
又はＣＦ３基、最も好ましくはＣＦ３基である。別の好ましい態様において、Ｒ２は、Ｃ
１～Ｃ４アルキル基、好ましくはメチル又はエチル基である。特に、アルケノン本発明に
よる方法は、４－エトキシ－１，１，１－トリフルオロ－３－ブテン－２－オンの製造に
適用される。
【００２３】
　用語「アルキル基」は、特にＣ１～Ｃ６アルキル基などの飽和炭化水素系の基を意味す
ることを意図する。例として、メチル、エチル、プロピル、イソプロピル、ブチル、ｔ－
ブチル、ペンチル、イソペンチル及びヘキシルを言及され得る。
【００２４】
　用語「アリール基」は、Ｃ６～Ｃ１０の芳香核、特にフェニル又はナフチル核などの芳
香核から誘導される基を意味することを意図する。
【００２５】
　反応混合物から除去されるハロゲン化水素は、例えば、臭化水素、塩化水素又はフッ化
水素であり得る。本発明の好ましい実施形態では、ハロゲン化水素は塩化水素である。
【００２６】
　本発明による方法の工程（ａ）は、アルケノンのハロゲン化前駆体を提供することを含
む。これは、例えば、ハロゲン化前駆体を反応器へ満たす又はポンプ送液することにより
実施され得る。ハロゲン化前駆体は、例えば、好適なタンク中の前もって製造されたハロ
ゲン化前駆体の輸送により供給されてもよい。しかし、それは、好ましくは、酸塩化物又
は酸無水物などのそれら自体ハロゲン化前駆体の好適な前駆体である出発化合物とビニル
エーテルとの反応により提供される。
【００２７】
　特に、エチルビニルエーテル（ＥＶＥ）とトリフルオロアセチルクロリド（ＴＦＡＣ）
からの４－クロロ－４－エトキシ－１，１，１－トリフルオロ－ブタン－２－オン（ＣＥ
ＴＦＢＯ）の製造のための有利な実施形態は、（１）カルボン酸ハロゲン化物を含有する
反応混合物中で反応を実施すること、（２）アルケノン及び／又はハロゲン化前駆体を溶
媒として使用する反応混合物中で反応を実施すること、（３）特に反応を乱流状態で実施
することにより、ホットスポットを回避するか又は最小限にするのを可能にする条件下で
反応を実施すること、（４）ハロゲン化水素用の酸捕捉剤不在の反応を実施すること及び
これらの実施形態の組み合わせから選択される。これらの実施形態は、それぞれ、国際公
開第２０１０／０００８７１号、国際公開第２０１１／００３８５４号、国際公開第２０
１１／００３８５６号及び国際公開第２００４／１０８６４７号に更に詳細に説明されて
おり、それらの内容は、出典明示により本特許出願に援用される。
【００２８】
　本発明の別の好ましい実施形態は、アルケノンの複素環化合物への変換を含む少なくと
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ン化水素が工程（ｅ）に使用される工程（ｅ）を含む方法である。好ましくは、この複素
環化合物は、ＣＦ３－ピリジン誘導体又はＣＦ３－ピラゾール誘導体である。
【００２９】
　本実施形態で用いられる用語「工程（ｂ）及び／又は工程（ｄ）で生成したハロゲン化
水素は、工程（ｅ）で使用される」は、例えば、工程（ｅ）におけるアルケノンの複素環
化合物への変換のための触媒としてのハロゲン化水素の使用、又は工程（ｅ）の反応混合
物の何れかの成分のハロゲン化水素塩の生成のため、特に工程（ｅ）ＣＦ３－ピリジン誘
導体の塩化水素塩の生成のためのハロゲン化水素の使用を意味することを意図する。
【００３０】
　本発明の方法は、アルケノンの製造のために用いられる反応器のサイズの縮小を可能に
することが見出された。反応器サイズの縮小は、滞留時間、すなわち、反応混合物の投入
から取出しまで反応器で費やす時間の減少の可能性を提供する。副反応は、先行技術の方
法と比べて本発明の方法を用いて劇的に低減されることが見出された。１つの副反応は、
とりわけＥＴＦＢＯが製造される場合、アルケノンの２つの分子のヘテロ・ディールス－
アルダー反応である。
【００３１】
　別の副反応は、ハロゲン化前駆体の生成を及び／又はアルケノンのオリゴマー及びポリ
マーの生成をもたらすハロゲン化水素のアルケノンへの付加である。ハロゲン化水素のア
ルケノンへの付加、すなわち、工程（ｂ）の逆反応は、本発明の方法を用いて最小限にさ
れることが見出されている。
【００３２】
　出典明示により本明細書に援用される何れかの特許、特許出願、及び刊行物の開示が、
用語を不明瞭にし得る程度に本出願の記載と矛盾する場合は、本出願の記載が優先するも
のとする。
【実施例】
【００３３】
４－エトキシ－１，１，１－トリフルオロ－３－ブテン－２－オンの連続的製造：
　従前の合成により得られた純粋な４－エトキシ－１，１，１－トリフルオロ－３－ブテ
ン－２－オン（ＥＴＦＢＯ）を再循環システムの流動部に入れ、チラーを用いて冷却する
。この再循環システムは、２０Ｌのフラスコ、別の蒸留塔の上部に置かれた１０ｍｍガラ
ス・ラシヒリングを充填した２つの１メートル蒸留塔、循環ポンプ（１５００Ｌ／ｈ）、
それぞれ３ｍパス長さ（直径１．５ｃｍ）の３つの管型反応器を含む。再循環システムで
所望の温度に達したらすぐに、気体又は液体トリフルオロアセチルクロリド（１５ｋｇ／
ｈ；１１３．２ｍｏｌ／ｈ）を、第１の３ｍ反応器の直前に乱流循環へ導入し、次に小過
剰のエチルビニルエーテル（ＴＦＡＣ／ＥＶＥ＝１：１．０１）を第１の３ｍ反応器の後
に加える。リサイクル装置の２０Ｌフラスコ中の反応混合物のレベルを、サイクロン分離
器に連結されたパイプ中へ膜ポンプを用いて原材料をポンプ送液することにより一定に保
つ。パイプを、８０℃の温度に加熱マントルを用いて加熱する。この工程で生成される塩
化水素を、サイクロン分離器のガス出口を通して反応混合物から除去する。液体材料を、
サイクロン分離器の液体出口を通して移し、４－クロロ－４－エトキシ－１，１，１－ト
リフルオロ－ブタン－２－オン（ＣＥＴＦＢＯ）の４－エトキシ－１，１，１－トリフル
オロ－３－ブテン－２－オン（ＥＴＦＢＯ）への第２熱分解のための反応器へ更にポンプ
送液する。この装置は、１０ｍｍガラス・ラシヒリングを充填した３つの１メートル蒸留
塔付きの１００℃の温度で運転される１００ＬのＰｆａｕｄｌｅｒセラミック容器と脱着
可能なクーラーとを含む。塩化水素の喪失下のＣＥＴＦＢＯのＥＴＦＢＯへの更なる変換
は、サイクロンからの液体反応混合物の蒸留塔への連続供給により行われる。このように
して得られた粗生成物は、任意に、精密蒸留により更に精製され得る。
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