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A taldlmany targya eljards (I) altalanos
képletii halogénezett aroil-ecet-észterek el§al-
litdsara — a képletben
R jelentése 1—4 szénatomos alkilcsoport,
X jelentése halogénatom, eldonydsen klor-

atom vagy fluoratom,

X' jelentése hidrogénatom vagy halogénatom,
elényosen fluoratom,

X? jelentése halogénatom, elénydsen klératom
vagy fluoratom és

X? jelentése hidrogénatom vagy halogénatom,
elénybsen fluoratom.

A talalmény szerinti eljarast agy végzik,
hogy a (II) altalanos képletii benzoil-klori-
dot — a képletben X, X', X% és X? jelentése a
fentiekben megadott — vizmentes alumini-
um-klorid jelenlétében diklor-etilénnel reagal-
tatjak, a képz8da aril-triklgr-etil-ketont dehid-
roklérozzék és a keletkez6 aril-diklor-vinil-ke-
tont alkoholattel és ezt kdvetben vizes savval
kezelik.
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A talalmany targya eljaras halogénezett
aroil-ecetsav-észterek elgallitisara, amelyek
értékes kozbensd termékek a nagyhatékony-
sagi antibakteridlis gyogyszerek szintézi-
sénél.

Felismertik, hogy a (I) altalanos képletii
halogénezett aroil-ecet-észtereket — a kép-
letben
R jelentése 1—4 szénatomos alkilcsoport,
X jelentése halogénatom, el6nyosen klor-

atom vagy fluoratom,

X' jelentése hidrogénatom, halogénatom, el6-
nydsen fluoratom,
X? jelentése halogénatom, elénydsen klor-
atom vagy fluoratom és
X3 jelentése hidrogénatom vagy halogén-
atom, el6nydsen fluoratom —
allitjuk elé, ha a (II) altalanos kéglet{i ben-
zoil-kloridot — a képletben X, X', X? és X? je-
lentése a mar megadott — a (III) képletii
diklor-etilénnel vizmentes aluminium-klorid
jelenlétében a (IV) altaldnos képletii aril-tri-
klor-etilén-ketonna alakitjuk — a képletben
X, X!, X2 és X3 jelentése a mar megadott —,
és ezt hidrogénnel hasitjuk és a (V) éaltala-
nos képletii aril-diklor-vinil-ketonna alakit-
juk — a képletben X, X', X? és X3 jelentése a
mar megadott — és ezt a vegyiiletet alkoho-
lattal, majd vizes savval kezeljiik. A reakcid
lefolyasat a ,A” reakciévazlat szemlélteti.

A taldlmany szerinti eljdrasnak sok eld-
nye van. [gy példaul nem sziikséges a (IV)
altalanos keépletii ketonokat tisztitani és a
nyers termékeket kozvetlenil termikusan,
adott esetben katalitikus mennyiségfi trifenil-
-foszfin jelenlétében,vagy sztochiometrikus
mennyiségii trietil-aminnal a (V) 4ltal4anos
képletii vegyiiletté dehidroklorozhatjuk.Ez-
utdn a (V) altalanos képletii vegyiiletet desz-
tillalassal nagy vakuumban tisztitjuk.

Ismert, hogy az aroil csoportban halogé-
nezett aroil-ecetésztert allithatunk elé, ha a
megfeleld halogénezett aroil-halogenidet ma-
lon-észterrel magnézium-etilat jelenlétében
aroil-malonészterré alakitjuk és ezt egy alk-
oxi-karhonil-csoport szelektiv hasitasaval az
aroil-ecetészterré szappanositjuk és dekarb-
oxilezziik (3 142 854 sz. NSZK-beli kbzzététe-
ii irat).

Ennek az eljarasnak azonban hatranyai
is vannak. Igy példaul tovabbi szappanosi-
tassal és dekarboxilezéssel tobb — kevesebb
acetofenon képzddik.

Ha kiindulasi anyagként az (1) képletii

2,4-diklér-5-fluor-benzoil-kloridot alkalmaz-
zuk, akkor a reakcié menetét a B reakciovazlat
szemlélteti.

A (4) képletii aroil-ecetészter kbzbensé ter-
mékként szolgdl az antibakteridlis széles ke-
moteréapias hatdsa ciprofloxacin elallitasahoz
(3 142 854 sz. NSZK-beli kdzzétételi irat),
amelyet a C reakciévazlat szerint allitunk eld.

A (I) altaldnos képletben R eldnyés jelen-
tése metilcsoport vagy etilcsoport.

A talalmany szerint alkalmazhat6 fluor-
és klortartalmi benzoil-kloridok vagy a meg-
2
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feleld karbonsavak ismertek, igy -példaul a
3 142 856 sz. NSZK-beli kazzétételi iratbol.
Példaként a kovetkezd vegyiileteket sorol-
juk fel:
2,4-dik16r-5-fluor-benzoil-klorid,
2,4,5-trifluor-benzoil-klorid,
2,3,4,5-tetrafluor-benzoil-klorid,
2.,4,5-triklor-benzoil-klorid,
2,3,4,5-tetraklor-benzoil-klorid,
2,4,5-trifluor-3-klor-benzoil-klorid.

A (I1) altalanos képletii halogénezett ben-
zoil-kloridnak a (III) képletii diklor-etilén-
nel a (IV) altalanos képletii vegyiiletté tor-
téné atalakitasat eldnydsen kozombds higi-
toszerben folytatjuk le. fgy példdul metilén-
-klorid- és szén-dioxidban.

Az atalakitast 10—40°C elonydsen 20—
30°C hémérsékleten folytatjuk le." El6nydsen
normal nyomason dolgozunk.

A taldlmény szerinti eljaras lefolytata-
sakor 1 mol (II) altaldnos képletii karbon-
sav-kloridhoz 1 mél vizmentes aluminium-klo-
ridot adagolunk. Elényds 5—10%-os feles-
leg.

1 mél (II) altalanos képletii benzoil-klo-
ridhoz 1 mol (I11) képletii diklor-etilén-sziik-
séges. Elényos, ha 1 mol (II) altalanos kép-
letii vegyiilethez 1,5—3 mdl diklér-etilént al-
kalmazunk.

Dehidroklorozaskor a (IV) altalanos kép-
letii  aril-trikior-etil-ketonokat  katalitikus
mennyiségii (kb. 100 g nyerstermékhez 0,1 g)
trifenil-foszfinnal hevitjik 80—180°C, eld-
nybsen 120—150°C homérsékleten, addig,
amig a gazfejlédés befejez6dik. Ezutan az
elegyet kozvetlenill nagy vikuumban ledesz-
tillaljuk, amikor is a (V) 4ltaldnos képletii
aril-diklgr-vinil-ketonokat nagy kitermelés-
se! és nagy tisztasdgban éllitjuk elG.

A sésav lehasitasat sztéchiometrikus meny-
nyiségii tercier bazissal, igy példaul trietil-
-aminnal, oldészerben, igy példaul metilén-kio-
ridban vagy toluolban is elvégezhetjiik. A mar
szobah&mérsékleten lezajlo reakcio befejezo-
mossuk, natrium-szulfat
felett szaritjuk, és az oldoszer ledesztillala-
sa utan a (V) altalanos képletii vinil-ketont
vakuumbpan torténd desztillalassal szaritjuk.

A (V) altalanos keépletii aril-diklor-vinil-
-ketonnak az alkoholattal torténé atalaki-
tasahoz két g-atom natriumot vagy 2 mol
natrium-alkoholatot feloldunk vizmentes al-
koholban, elényosen metil- vagy etil-alkohol-
ban. Ezutan erds hiités kdzben 1 mél diklor-vi-
nil-ketont hozzaadunk. Amikor az exoterm
reakcio befejez8dik, az elegyet kb. 1 oran ke-
resztiil szobahémérsékleten keverjiik, és az al-
koholt vakuumban eltavolitjuk. Metilén-klorid-
ban feloldjuk, higitoft kénsavval Osszeriz-
zuk, az aroil-ecetésztert elvalasztjuk és va-
kuumban torténé desztilldlassal tisztitjuk.

1. példa

Az (1) képletii vegyiilet eloallitdsa
2,4-diklor-5-fluor-benzoil-ecetsav-etil-ész-
ter

2.
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4,6 g natriumot feloldunk 80 ml abszolut
etanolban és hiités kdzben (jég/metanol) és
keverés kozben 0—5°C hémérsékleten apran-
ként hozzaadunk 28,8 g (0,1 mol) 2,2-diklor-
-vinil- (2,4-diklér-5-fluor-fenil) -ketont. Az exo-
term reakcié befejezddése utdn az elegyet
még 30 percig keverjiikk szobahdmérsékleten,
az oldoszert vakuumban leszivatjuk, és a
maradékot 100 ml metilén-kloridban felold-
juk. Az elegyet 100 ml 2n kénsavoldattal jol
Osszerazzuk, valasztotolcsérben elvalasztjuk
a metilén-kloridos oldatot, és 3 x 50—50 ml
metilén-kloridda! extrahaljuk. Az dsszedntott
metilén-kloridos oldatokat 100 ml telitett kony-
hasé oldattal mossuk és natrium-szulfat fe-
lett szaritjuk. Ezutan az oldo6szert vakuumban
ledesztillaljuk. A barna olajos maradék allas
kozben kikristalyosodik. Vakuum desztilla-
lassal 22,3 g (79,9%) 2,4-dikl6r-5-fluor-ben-
zoil-ecetsav-etil-észtert allitunk elS, amelynek
forraspontja 125—126°C/ 16 Pa. A szintelen
kristalyok olvadaspontja 44—45°C.

A kiindulasi anyagként alkalmazott 2,2-di-
klor-vinil- (2,4-diklor-5-fluor-fenil) -ketont  a
kovetkez&képpen allitjuk eld:

A (2) képletii vegyiilet elgallitasa

84 g vizmentes aluminium-kloridot szusz-
pendalunk 300 ml metilén-kloridban és jeges
hiités kozben és keverés kdozben egymas utan
cseppenként hozzaadagolunk 136,5 g (0,6 mél)
2,4-dikl6r-5-fluor-benzoil-kloridot és 97 ¢
(1 mol) I,1-dikl6r-etilént, amikor is a 30°C
hémérsékletet nem 1épjitkk tal. A szuszpen-
zi6t szobahOémérsékleten 3 oran keresztiil
keverjiik és egy kb. 600 g jégbdl és 60 ml to-
mény so6savbol készitett elegyre ontjilk, majd
a szerves fazist elvalasztjuk és haromszor
extrahdljuk 100 ml metilén-kloriddal. A me-
tilén-kloridos oldatot 100 mi vizzel mossuk,
natrium-szulfat felett szaritjuk és az oldo-
szert vakuumban ledesztillaljuk. A maradé-
kot (218,8 g) 0,34 g trifenil-foszfinnal hevit-
jlik egészen addig, amig a 130—140°C hé-
mérsékleten lezajlo élénk sosavgaz fejlédés
(kb. 3/4 6ra) befejezédik. Vakuumban vég-
zett desztilldldssal 167,1 g (96,4%) 2,2-di-
klor-vinil- (2,4-diklor-5-fluor-fenil) -ketont  al-
litunk el6, amelynek forraspontja 121—
123°C/13 Pa, olvadaspontja 64—65°C.

2. példa

A (3) képletii vegyiilet elgallitasa

2,4-dik16r-5-fluor-benzoil-ecetsav-metil -

-észter el6dllitasa

9,2 g natriumot feloldunk 100 ml abszo-
lut etanolban és hiités kozben (jég/metanol)
és keverés kozben 0—10°C hémérsékleten ap-
ranként hozziadagolunk 57,6 g (0,2 mél)
2,2-diklor-vinil- (2,4-dikl6r-5-fluor-fenil) -ke-
tont. A narancsos-barna szuszpenzi6t 40 per-
cig szobahémérsékleten keverjiik és ezutan
az oldoszert vakuumban ledesztillaljuk. A
maradékot kb. 200 ml metilén-klorid és 100 ml
2n kénsav oldatban felvessziik, majd j6! 6sz-
szerazzuk, a fazisokat elvalasztjuk és a kén-
savas oldatot 80—80 ml metilén-kloriddal
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haromszor extrahdljuk. Az oOsszedntott di-
kiér-metanos oldatokat 50 ml telitett kony-
hasé oldattal mossuk, natrium-szulfit felett
szaritjuk és vakumban a rmetilén-kloridot
leszivatjuk. {gy 53 g barna szilard terméket
allitunk el6, amelynek olvaddspontja 78—
83°C. A vakuumban végzett desztillalassal
48 g (90,6%) 2,4-diklor-5-fluor-benzoil-ecet-
sav-metil-észtert allitunk eld, amelynek for-
raspontja 134—137°C/ 15—17 Pa. A szin-
telen kristalyok olvaddspontja 77—79°C. (A
desztillacios maradék: 4,1 g sdtétbarna rész-
ben kikristalyosodott olaj). A nyerstermék
tisztitdsa konnyfibenzin tonsil keverékkel
is lehetséges.

3. példa

A (4) képletii vegyiilet elGallitasa

2,4,5-trifluor-benzoil-ecetsav-etil - észter

eldallitasa

3,85 g natriumot feloldunk 65 ml abszolut
etanolban és dllando hiités kozben (jég/meta-
nol) és keverés kozben 5—10°C hémérsekleten
cseppenként hozzdadunk 21,2 g 2,2-diklor-vi-
nil- (2,4,5-trifluor-fenil) -ketont. Az  exoterm
reakci6 befejez6dése utan az elegyet még 30
percig keverjiik szobahémérsékleten, majd az
oldoszert vakuumban leszivatjuk és a maradé-
kot 100 ml metilén-kloridban feloldjuk. Az
elegyet 50 m! 2n kénsav oldattal jol 6sszeraz-
zuk, a metilén-kloridos fazist valasztotolcsér-
ben elvalasztjuk és ezt 50—50 ml metilén-kio-
riddal haromszor extrahaljuk. Az 0Osszedn- -
tott diklor-metanos oldatokat 100 ml telitett
konyhas6 oldattal mossuk és natrium-szul-
fat felett szaritjuk. Az oldészert vakuumban
ledesztillaljuk és az olajos maradékot enyhe
vakuumban frakcionéljuk. gy 16,8 g (82,2%)
2,4,5-trifluor-benzoil-ecetsav-etil-észtert alli-
tunk eld, amelynek forraspontja 98—100°C/
15 Pa. Az olvadaspont 63—64°C.

A kiindulasi anyagként alkalmazott 2,2-di-
kior-vinil- (2,4,5-trifluor-fenil) -ketont a ko-
vetkezGképpen allitjuk el6:

(5) képletii vegyiilet el6allitasa

18,6 g vizmentes aluminium-kloridot szusz-
pendalunk 75 ml szaritott metilén-kloridban és
a srzuszpenziohoz cseppenként hozzdadunk
10 ml metilén-kloridban feloldott 21 g 2,4,5-
-trifluor-benzoil-kloridot és 37,5 g 1,1-dikl6r-
-etilént, amikor is a hdmérséklet a 15°C-t nem
lépheti til. Az elegyet 2 dran keresztiil kever-
jiikk kb. 15°C hémérsékleten, majd egy éjsza-
kén keresztiil szobah6mérsékleten allni hagy-
juk. Ezutan az elegyet 150 g jég és 15 ml to-
mény sdésavra oOntjilk. A szerves fazisokat
elvélasztjuk és metilén-kloriddal extrahdljuk.
A metilén-kloridos oldatot vizzel mossuk,
natrium-szulfat felett szaritjuk és a higito-
szert vikuumban ledesztillaljuk. A maradékot
(44 g) 0,1 g trifenil-foszfinnal hevitjik egé-
szen addig, amig a 130—140°C hémérsékle-
ten az élénk gaziejlodés befejezddik (kb. 45
perc). A vakuumban végzett desztillalissal
23,8 g7(72,8%). 2,2-diklor-vinil- (2,4,5-triflu-
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or-fenil) -ketont allitunk el5, amelynek forras-
pontja 132—134°C/1400 Pa.

SZABADALMI IGENYPONTOK

1. Eljaras (1) altalanos képletii halogéne-
zett aroil-ecet-észterek eloallitisdra — a kép-
letben
R jelentése 1—4 szénatomos alkilcsoport,
X jelentése halogénatom, elénydsen klor-

atom vagy fluoratom,

X! jelentése hidrogénatom vagy halogénatom,
elonydsen fluoratom,
X? jelentése halogénatom, elnydsen kloratom
vagy fluoratom és
X? jelentése hidrogénatom vagy halogénatom,
eldnydsen fluoratom —,
azzal jellemezve, hogy a (I1) altalanos kép-
letii benzoil-kloridot — a képletben X, X', X2 és
X3 jelentése a targyi kdrben megadott — viz-
mentes aluminium-klorid jelenlétében diklor-
-etilénnel reagaltatjuk, a képzdds (IV) aita-
lanos képletii aril-triklor-etil-ketont dehidro-
klorozzuk és a keletkezg (V) altalanos kép-
letii aril-diklor-vinil-ketont R csoportot tart-
talmazo alkoholattal és ezt kovetBen vizes
savval kezeljik.

2. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal jel-
lemezve, hogy a benzoil-kloridnak a diklor-eti-
lénnel toérténd reagaltatasat 10—40°C, eld-
nybsen 20—30°C homérsékleten folytatjuk le.

3. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal
jellemezve, hogy a benzoil-kloridnak a diklor-

15
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30
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-etilénnel torténd reagaltatasit 1 mé! benzoil-
-kloridra szamitva 1 mél vizmentes alumi-
nium-klorid jelenlétében folytatjuk le.

4. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal
jellemezve, hogy a benzoil-kioridnak a diki6r-
-etilénnel torténd reagaltatasat 1 mol benzo-
il-kloridra szamitva 1,5—3 mol diklér-etilén
alkalmazdsaval folytatjuk le.

5. Az 1. igénypont szerinti eljdras, azzal
jellemezve, hogy az aril-triklor-etilén-keton
dehidroklorozasat katalitikus mennyiségii tri-
fenil-foszfin jelenlétében folytatjuk le.

6. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal
jellemezve, hogy az aril-triklor-etil-keton de-
hidroklorozasat sztochiometrikus mennyiségii
tercier bazis jelenlétében oldészerben foly-
tatjuk le.

7. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal
jellemezve, hogy az aril-diklor-vinil-ketont
vizmentes alkoholban 2 mél nétrium-alko-
holattal és ezt kovetSen higitott vizes kén-
savval kezeljiik.

8. Az 5. igénypont szerinti eljaras, azzal
jellemezve, hogy a dehidroklorozast 80—
180°C hémérsékleten folytatjuk le.

9. Az 1. igénypont szerinti eljiras, azzal
jellemezve, hogy 1 mél (1) altalanes kép-
letii karbonsav-kloridhoz | mol vizmentes
aluminium-kloridot adagolunk.

10. Az 1. igénypont szerinti eljaras, azzal
jellemezve, hogy a reakciot szén-diszulfidban
vagy metilén-kloridban folytatjuk le.

3 lap rajz
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