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Verfahren zur Herstellung von Aethinylbenzolverbindungen.

@ Verbindungen der Formel:

Yl

R .
/—-> C=CH (1)

Y

werden aus entsprechend substituierten (B8,8,0-Trihalo-
gen-dthyl)-benzolen durch Abspaltung von Halogen her-
gestellt. Die Bedeutung der einzelnen Symbole ist dem
Anspruch 1 zu entnehmen. Die Ausgangsprodukte kon-
nen aus substituierten Acetophenonen durch Halogenie-
rung mit elementarem Halogen, Reduktion zum ent-
sprechenden Benzylalkohol und Halogenierung erhalten
werden. Die Verbindungen sind bekannt; sie eignen
sich als Antiphlogistica, Analgetica und Antipyretica.
Durch das neue Verfahren kdnnen sie leichter und bil-
liger hergestelit werden.
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PATENTANSPRUCHE 9. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,

1. Verfahren zur Herstellung von Verbindungen der For- dass man 3-Chlor-4-cyclohexyl-1-éthinylbenzol durch Behand-
mel: lung von j3,8,a,3-Tetrachlor-4-cyclohexylphenylithan mit Me-
Y! thyllithium herstellt.

1 5 10. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
R dass man p-Biphenylacetylen durch Behandlung von §,f,a-

: Trichlor-p-biphenyldthan mit Methyllithium herstellt.
k) C=CH (1) 11. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
Y

dass man 2'-Chlor-4-ithinylbiphenyl durch Behandlung von
B,B.a,2'-Tetrachlor-p-biphenyldthan mit Methyllithium her-
worin R einen C;—C,-Alkylrest, einen Cycloalkylrest mit bis vt
zu 7 C-Atomen, einen C,—C;-Alkyl-cycloalkylrest mit bis zu 15 ’

stellt.
12. Anwendung des Verfahrens nach Anspruch 1 auf Ben-
zolverbindungen der folgenden Formel:
7 C-Atomen im Cycloalkyiteil, einen unsubstituierten Arylrest
oder einen durch Y” substituierten Arylrest darstellt und die R X
Symbole Y, Y’ und Y, welche gleich oder verschieden sein

y . ~A |
konnen, C,—~C;-Alkylreste, Halogenatome, Nitrogruppen, @} CHCHX
L/

[y
=)

Aminogruppen, Acylaminogruppen, Mono(C,—C7)alkylamino-
gruppen, Di(C,~C;)alkylaminogruppen, Mercaptogruppen,
Acylthiogruppen, C;~C;-Alkylthiogruppen, C,—C;-Alkylsulfi-
nylgruppen, C,;—C,-Alkylsulfonylgruppen, Hydroxylgruppen,
C,-Cs-Alkoxygruppen, Acyloxygruppen, Halogen(C,—-C5)al- welche durch Y

kylgruppen, Cyanogruppen oder Acetylgruppen bedeuten und 3 uren . -

Y und Y zusatzlich Wasserstoffatome bedeuten kénnen, da- a) Halogenierung eines substituierten Acetophenons der

[

durch gekennzeichnet, dass man aus einer 3,8,a-Trihalogen- Formel: '
#thanverbindung der Formel: Y
30
Y! 0
R n
C-CH
R /"" X ) 3

() (’JH—CHXZ

Y Cw worin R, Y und Y’ die obigen Bedeutungen haben, mit ele-

mentarem Halogen in Gegenwart von Jod in einem inerten
Losungsmittel, um zu einer Verbindung der folgenden Formel
zu gelangen:

Y

worin X Halogen bedeutet und R, Y und R’ die obigen Bedeu-
tungen haben, Halogen eliminiert. '
2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, Y .
dass R sich in der p-Stellung befindet. 45

3. Verfahren nach Anspruch 2, dadurch gekennzeichnet,
dass Y' das Wasserstoffatom ist und Y sich in der m-Stellung R

befindet. '

4, Verfahren nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, ) CO-CHX 2
dass R einen Alkylrest mit 3 bis 7 Kohlenstoffatomen bedeu- 5o .
tet.

5. Verfahren nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet,
dass R einen Cycloalkylrest mit 5 bis 7 Kohlenstoffatomen be- . Y
deutet. :

6. Verfahren nach Anspruch 3, dadurch gekennzeichnet, 55 b) Reduktion des nach der Stufe (a) halogenierten Produk-
dass Y das Wasserstoffatom und R einen durch Y” substituier- tes mittels Natriumborhydrid oder durch katalytische Hydrie~

ten oder unsubstituierten Phenylrest bedeuten und Y"' sich in rung zum entsprechenden Benzylalkohol der Formel:
o-Stellung befindet. '
7. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, Y!

dass man zur Entfernung von Chlor aus einer 8,8,«-Trichlor- 6o
phenylithanverbindung eine organische Lithiumverbindung,

eine organische Natriumverbindung, Natriumamid oder ein or- R OH
ganisches Lithiumamid verwendet. . !
8. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, CH-CHX 2

dass man zur Eliminierung von Chlor aus einer 3,8,a-Trichlor- 65
phenylithanverbindung ein Alkyllithium, z. B. Methylli-

thium, ein Alkylnatrium, Natriumamid oder Lithiumdiisopro-
pylamid verwendet. . Y und




c) Halogenierung des nach der Stufe (b) erhaltenen Benzyl-
alkohols mit einem Phosphortrihalogenid, Phosphorpentaha-
logenid, Phosphoroxyhalogenid, Sulfurythalogenid, Thionyiha-
logenid oder Schwefelhalogen hergestellt werden.

13. Anwendung nach Anspruch 12, dadurch gekennzeich-
net, dass die Halogenierung gemdss Stufe (a) mit elementarem
Chlor in Gegenwart von Jod und einem inerten Losungsmittel
durchgefiihrt wird.

14. Anwendung nach Anspruch 12, dadurch gekennzeich-
net, dass die Reduktion eines chlorierten Acetophenons der
Formel:

Y!

Qr

Y

R 0

"

C-CHC1

gemiiss Stufe (b) mit Natriumborhydrid durchgefiihrt wird.

15. Anwendung nach Anspruch 12, dadurch gekennzeich-
net, dass die Halogenierung gemdss Stufe (c) mit Phosphor-
trichlorid, Phosphorpentachlorid, Phosphoroxychlorid, Sulfu-
rylchlorid, Thionylchlorid oder Schwefelchlorid durchgefithrt
wird.

Die vorliegende Erfindung bezieht sich auf ein Verfahren
zur Herstellung von Athinylbenzolverbindungen der folgenden
allgemeinen Formel:

worin R einen C,—C;-Alkylrest, einen Cycloalkylrest mit bis
zn 7 C-Atomen, einen C;—C,-Alkyl-cycloalkylrest mit bis zu

7 C-Atomen im Cycloalkylteil, einen unsubstituierten Arylrest
oder einen durch Y"' substituierten Arylrest darstellt und die
Symbole Y, Y'und Y”, welche gleich oder verschieden sein
konnen, C,—C;-Alkylreste, Halogenatome, Nitrogruppen,
Aminogruppen, Acylaminogruppen, Mono(C,—C;)alkylamino-
gruppen, Di(C,—C;)alkylaminogruppen, Mercaptogruppen,
Acylthiogruppen, C;—C;-Alkylthiogruppen, C;—C;-Alkylsulfi-
nylgruppen, C;~C,-Alkylsulfonylgruppen, Hydroxylgruppen,
C,-Cg-Alkoxygruppen, Acyloxygruppen, Halogen(C,-C,)al-
kylgruppen, Cyanogruppen oder Acetylgruppen bedeuten und
Y und Y’ zusitzlich Wasserstoffatome bedeuten kdnnen.

Der Substituent R befindet sich vorzugsweise in der p-Stel-
lung.

Die Substituenten Y und Y’ befinden sich vorzugsweise in
der m-Stellung, wihrend der Substituent Y’ sich vorzugsweise
in der o-Stellung befindet.

Spezifische erfindungsgemdss erhltliche Verbindungen
entsprechen den folgenden Formeln:
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Atk C==CH IT

Y

worin Alk Alkyl mit 3 bis 7 Kohlenstoffatomen bedeutet:

(€)% (D C==CH IIT
worin x O bis 2 ist;
Iv

Yll

Diejenigen Verbindungen, die besonders bevorzugt wer-
den, entsprechen den Formeln II und I, wobei Y Wasserstoff,
Halogen, Nitro, Cyano, C,;~C,-Alkylsulfonyl oder Halo-
gen(C~C;)alkyl bedeutet und x = 1 ist.

Von den Verbindungen der Formel 1V werden diejenigen
bevorzugt, bei denen Y’ Halogen darstellt. Ganz besonders
bevorzugt werden diejenigen Verbindungen, bei denen Y Ha-
logen, insbesondere Chlor, bedeutet.

Die in dieser Patentschrift verwendeten Ausdriicke sind
folgendermassen definiert:

«Alkyl» bedeutet eine Alkylkohlenwasserstoffgruppe mit
1 bis 7 Kohlenstoffatomen, die unverzweigt oder verzweigt
sein kann.

«Alkenyl» bedeutet eine ungesittigte oder partiell ungesét-
tigte Kohlenwasserstoffgruppe mit 2 bis 7 Kohlenstoffatomen,
die unverzweigt oder verzweigt sein kann.

«Cycloalkyl» bedeutet einen Kohlenwasserstoffring mit bis
zu 7 Kohlenstoffatomen.

«Aryl» bedeutet eine beliebige benzoide oder nicht ben-
zoide aromatische Gruppe, vorzugsweise aber Phenyl.

«Alkoxy» bedeutet eine Niederalkoxygruppe mit 1 bis 6
Kohlenstoffatomen, die unverzweigt oder verzweigt sein kann.

«Acyl» bedeutet einen beliebigen organischen Rest, der
von einer organischen Sdure durch Entfernung ihrer Hydro-
xylgruppe abgeleitet ist, wie Formyl, Acetyl und Propionyl.

Das erfindungsgemisse Verfahren besteht darin, dass man
aus einer 3,f8,a-Trihalogendthanverbindung der Formel:

Yl

/’" X

\\\g) CH-CHX,,

R

Y

worin X Halogen bedeutet und R, Y und R’ die obigen Bedeu-
tungen haben, Halogen eliminiert.

Erste Zwischenprodukte kénnen mit Vorteil folgendermas-
sen hergestelit werden.

Eine Friedel-Crafts-Reaktion eines substituierten Benzols
und Acetylchlorid fiihrt zur Herstellung von p-substituierten
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Acetophenonen. Die so erhaltenen Acetophenone kdnnen
hierauf entweder (a) halogeniert, (b) nitriert oder (c) alkyliert
werden, wobei man die entsprechenden 3-Halogen-, 3-Nitro-
oder 3-Alkylacetophenone, deren Phenylreste in 4-Stellung
substituiert sind, erhéit. Die Chlorierung oder Bromierung
kann in Gegenwart einer kleinen Menge Jod, geldst in einem

Das folgende Reaktionsschema erldutert diese Verfahren:

ClCQCH3

5

AICT4

' HNO4

CO-CH

N02

worin R die obige Bedeutung hat und Hal Chlor oder Brom
bedeutet.

Die gewiinschten Zwischenprodukte mit verschiedenen -
Substituenten Y und Y kénnen unter Anwendung geelgneter
Reaktionen zur Uberfithrung eines Substituenten in einen an-
deren hergestellt werden. So kann beispielsweise ein 3-Halo-
genacetophenon, dessen Phenylkern in 4-Stellung substituiert
ist und bei dem Halogen entweder Chlor oder Brom ist,

a) mit Cuprocyanid in Chinolin bei ca. 150° C zu einem
entsprechend substituierten 3-Cyanoacetophenon umgesetzt
werden;

b) mit Trifluormethyljodid und Kupferpulver bei ca.
150° C in Dimethylformamid zu einem entsprechenden in 4-
Stellung substituierten 3-Trifluormethylacetophenon umge-
setzt werden [wie beschrieben in Tetrahedron Letters 47,4095
(1959)}.

¢) mit Cupromethansulfinat in Chinolin bei ca. 150° C zu
einem entsprechenden in 4-Stellung substituierten 3-Methyl-
sulfonylacetophenon umgesetzt werden.

Ein 3-Nitroacetophenon, dessen Phenylern in 4-Stellung
substituiert ist, kann selektiv zum entsprechenden Amin hy-
driert werden.

Ein 3-Aminoacetophenon, dessen Phenylkern i in 4- -Stellung
substituiert ist, kann dann

a) mit Niederalkylhalogeniden oder -sulfaten mono- oder
dialkyliert oder mit Niederacylchloriden oder -anhydriden acy-
liert werden;

b) zu dem Diazoniumfluoroborat diazotiert werden, das
dann thermisch zu dem 3-Fluoracetophenon, dessen Phenyl--
kern in 4-Stellung substituiert ist, zexsetzt wird;

c) diazotiert und in einem wissrigen Medlum erhitzt wer-
den, um das entsprechende 3-Hydroxyacetophenon, dessen
Phenylkern in 4-Stellung substituiert ist, herzustellen, oder in
einem Alkohol erhitzt werden, um das entsprechende 3-Alk-
oxyacetophenon, dessen Phenylkern in 4-Stellung substituiert
ist, zu bilden. Die Hydroxylgruppe kann ebenfalls mit niederen
Alkylhalogeniden oder -sulfaten zu einer Alkoxygruppe alky-

35

40

inerten Losungsmittel, z. B. Tetrachlorkohlenstoff, durchge-
fithrt werden. Eine Losung von Chlor oder Brom wird hierauf
bei einer Temperatur von ungeféhr 0 ° C eingefiihrt. Die Ni-
trierung erfolgt mittels rauchender Salpetersdure bei ungeféihr
0° C. Die Alkylierung erfolgt unter Friedel-Crafts-Bedingun-
gen mit einem Alkylhalogenid und Aluminiumchlorid.

R -
CO CH3
012 oder Br2
v
R 0-
CHy
Hal

liert oder mit Niederacylchloriden oder -anhydriden in Ge-
genwart eines tertidren Amins, wie Pyridin, zu der entspre-
chenden Acyloxygruppe acyliert werden;

d) diazotiert und einer Sandmeyer-Reaktion unterworfen
werden, um ein Halogenatom einzufiihren;

e) diazotiert und mit einer wissrigen Kahum;odldlosung er-
hitzt werden, um das entsprechende 3-Jodacetophenon, dessen
Phenylkern in 4-Stellung substituiert ist, herzustellen;

f) diazotiert und dann mit Cuprocyanid versetzt werden,

. um das entsprechende 3-Cyanoacetophenon, dessen Phenyl-

45
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kern in 4-Stellung substituiert ist, zu erhalten, das seinerseits
mit einem Alkohol verestert oder zu dem Amid oder der Car-
bonséure von Acetophenon hydrolysiert werden kann;

g) diazotiert, dann mit Kaliuméthylxanthogenat umgesetzt
und schliesslich hydrolysiert werden, um das entsprechende
3-Mercaptoacetophenon, dessen Phenylkern in 4-Stellung
substituiert ist, zu erhalten, das zu einem entsprechenden Ester
verestert werden kann. Dieser seinerseits kann zu der entspre-
chenden Niederalkylthioverbindung alkyliert werden, die zu
den entsprechenden Niederalkylsulfinyl- bzw. Niederalkylsul-
fonylverbindungen oxydiert werden kann, oder kann zu der
entsprechenden Acylthioverbindung acyliert werden.

Acetophenone, die in 3-Stellung substituiert sind, kénnen
einer zweitén Nitrierung oder Halogenierung unterworfen
werden. Dies kann in jeder geeigneten Stufe des Synthesever-
fahrens ausgefithrt werden, um die gewiinschten Substituenten
einzufithren. So kann beispielsweise ein 3-Chloracetophenon,
dessen Phenylkern in 4-Stellung substituiert ist, wie oben zu
einem 3-Chlor-5-nitroacetophenon, der in 4-Stellung substitu-
iert ist, nitriert werden; um ein 3-Chlor-5-nitroacetophenon,
das in 4-Stellung substituiert ist, zu erhalten. Durch Haloge-
nierung eines 3-Chloracetophenons gelangt man zu einer 2,5-
disubstituierten Verbindung. Ein 3-Nitroacetophenon, dessen
Phenylkern in 4-Stellung substituiert ist, kann zu einem 3,5-
Dinitroacetophenon, dessen Phenylkern in 4-Stellung substitu-
iert ist, nitriert. werden.
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Ausgehend von den substituierten Acetophenonen, kann einem inerten Losungsmittel, wie Tetrachlorkohlenstoff, wobei
man die im Verfahren zu verwendenden Ausgangsprodukte man die Temperatur bei ungefihr 0° C hélt. Sofern der in der
gemdss folgenden drei Reaktionsstufen herstellen. 3-Stellung des Phenylringes erwiinschte Substituent ebenfalls

Die gesteuerte Halogenierung der substituierten Aceto- ein Chloratom darstellen soll, wird man als Ausgangsmaterial
phenone erfolgt unter Verwendung von elementarem Halogen, s das substituierte Acetophenon verwenden; es erfolgt dann eine
wie Chlor, in Gegenwart einer kleinen Menge Jod, gelost in zusétzliche Chlorierung in der 3-Stellung.

0 . Y i

0
” 'X2 I
\ —CHY.
C- C , - > R ' O C C_HXZ
Y
| X,
@ _C- CH C CHY

Die Reduktion von halogenierten Acetophenonen mittels geschehen, vorausgesetzt, dass die vorhandenen Gruppen be-
Natriumborhydrid fiihrt zu den entsprechenden Benzylalkoho-  ziiglich dieser Umsetzung nicht empfindlich sind.
len. Diese Reduktion kann auch durch katalytische Hydrierung 25

0 on
| NaBH,
C-ChXo cncn,\

Die so erhaltenen Benzylalkohole konnen hierauf mit ei- 35 logenid, Thionylhalogenid oder Schwefelhalogen, behandelt

nem Halogenierungsmittel, z. B. einem Phosphortrihalogenid, werden, wobei man zu den entsprechenden 3,8, -Trichlorphe-
Phosphorpentahalogenid, Phosphoroxyhalogenid, Sulfurylha- nyldthanprodukten gelangt.
Y! X

|
O )-CH-CHZ

N
pr )

_@.C}{ CHX
Y

Die verfahrensgemésse Eliminierung von Chlor z. B. kann . gewiinschten Athinylbenzolverbindungen. Diese Umsetzung
durch Verwendung von Methyllithium od. dgl., wie einem Al- = erfolgt vorzugsweise in einer inerten Atmosphére und bei ~
kyllithium oder Alkylnatrium oder Natriumamid oder Li- niedrigen Temperaturen, wobei man eine stufenweise Elimi-
thiumdiisopropylamid durchgefiihrt werden; so erhélt man die nierung bewirken kann.

Y! X
CH CH ———-—9 R C~ CHX
Y

- . .
CzCH & R CICH R’Cicx B
Y Y
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Die erfindungsgemiss erhéltlichen Endprodukte und deren
Herstellung wird in der belgischen Patentschrift Nr. 809 147
beschrieben.

Diese Verbindungen eignen sich insbesondere als entziin-
dungshemmende Mittel und als Analgetika und Antipyretika.

Das vorliegende Verfahren weist den Vorteil auf, dass die
Verbindungen aus leichter zugénglichen Mitteln, welche wirt-
schaftlich interessant sind, hergestelit werden kénnen. Die in
Frage kommenden Reaktionsstufen sind relativ routineméssig,
verglichen mit den bisher bekannten eher komplexen Vorgin-
gen. Das vorliegende Verfahren schafft den Vorteil der Elimi-
nierung von kostspieligen Ausriistungen und kostspieliger Ar-
beitseinsitzen. Die verschiedenen Y-, Y'- und Y"'-Substitu-
tionen konnen in dhnlicher Weise in verschiedenen Stufen der
Synthese durchgefiihrt werden. Somit kann man die Haloge-
nierung und Nitrierung an den substituierten Benzylakoholen
bzw. ,,a-Trichlorphenylidthanprodukten durchfithren.

Beispiel 1
3-Chlor-4-cyclohexyl-1-ithinylbenzol
~ A. p-Cyclohexylacetophenon
Zu einer Suspension von 467 g (3,5 Mol) wasserfreiem

Aluminiumchlorid in 2 Liter Tetrachlorkohlenstoff gibt man
275 g (249 ml; 3,5 Mol) Acetylchlorid innerhalb von 15 Minu-
ten unter kréftigem Rithren und Kiihlen in einem Eisbade hin-
zu. Dann versetzt man innerhalb von 3 Stunden tropfenweise
mit 481 g Cyclohexylbenzol (3,0 Mol), wobei man die Tempe-
ratur auf weniger als 5° C hilt. Nach beendeter Zugabe wird
das Produkt vor dem Hydrolysieren wihrend einer weiteren
Stunde geriihrt und dann in Eis und Salzsdure gegossen. Die
organische Phase wird nacheinander mit verdiinnter Salzsdure,
Nafriumcarbonat und Wasser gewaschen und hierauf destil-

liert, wobei man p-Cyclohexylacetophenon (Siedepunkt 88 bis

95,5°C/0,05 mm) erhilt.

Ersetzt man im obigen Beispiel das Cyclohexylbenzol
durch Cyclopentylbenzol, Cycloheptylbenzol, 2'-Methylcyclo-
hexylbenzol, Isopropylbenzol, Isobutylbenzol oder tert.-Butyl-
benzol, so erhilt man p-Cyclopentylacetophenon, p-Cyclohep-
tylacetophenon, p-(2'-Methylcyclohexyl)-acetophenon, p-Iso-
propylacetophenon, p-Isobutylacetophenon und p-tert.-Butyl-
acetophenon.

B. a,a,3-Trichlor-4-cyclohexylacetophenon

Zu 50,5 g (0,25 Mol) p-Cyclohexylacetophenon, geldst in
300 ml Tetrachlorkohlenstoff, gibt man bei Eisbadtemperatur
0,25 Mol Chlor, gelost in Tetrachlorkohlenstoff, hinzu. Dann
versetzt man mit 3,9 g Jod und hierauf mit einem Uberschuss
an in Tetrachlorkohlenstoff gelgstem Chlor. Das Reaktions-
gemisch wird iiber Nacht auf Zimmertemperatur abkiihlen ge-
lassen. Hierauf wird das Losungsmittel entfernt und der Riick-
stand in Ather aufgenommen und mit 10 %iger Natriumbisul-
fitlssung und hierauf mit Kochsalzlosung gewaschen und iiber
Natriumsulfat getrocknet. Das Losungsmittel wird hierauf ent-
fernt und der Riickstand destilliert, wobei man a,a,3-Trichlor-
4-cyclohexylacetophenon erhilt.

Ersetzt man im obigen Beispiel das p-Cyclohexylacetophe-
pon durch die im obi gen Absatz A erwihnten Acetophenone,
so gelangt man zu den in der nachstehenden Tabelle I erwdhn-
ten Produkten.

Tabelle 1
a.ct,3-Trichlor-4-cyclopentylacetophenon
a.a,2-Trichlor-4-cycloheptylacetophenon
a,¢,2-Trichlor-4-(2'-methylcyclohexyl)-acetophenon
a.ct,2-Trichlor-4-isopropylacetophenon
««.2-Trichlor-4-isobutylacetophenon
«,¢,3-Trichlor-4-tert.-butylacetophenon

5

C. B,B-Dichlor-a-(3-chlor-4-cyclohexylphenyl)-ithanol

Zu a,«,3-Trichlor-4-cyclohexylphenylacetophenon (68,6 g;
0,22 Mol) in Isopropanol (500 ml) gibt man 2,6 g (20 %iger
Uberschuss) Natriumborhydrid in sich einander folgenden Por-
tionen hinzu. Das Reaktionsgemisch wird auf 60° C erwérmt
und dann unter Riihren innerhalb von mehreren Stunden auf
Zimmertemperatur abkiihlen gelassen. Dann wird das Reak-
tionsgemisch mit Wasser verdiinnt und mit 40 ml 10 %iger
Salzsdure angesiuert und hierauf mit Ather extrahiert. Die

10 Atherfraktion wird mit Wasser, dann mit 10%iger Natriumbi-

_ carbonatldsung und schliesslich mit einer Kochsalzlosung so
lange gewaschen, bis die Waschwasser neutral sind. Dann wird
* die organische Phase iiber Natriumsulfat getrocknet und das
Losungsmittel entfernt, wobei man 8,5-Dichlor-a-(3-chlor-4-

15 cyclohexylphenyl)-dthanol erhélt.

Ersetzt man im obigen Beispiel a,a,3-Trichlor-4-cyclohe-
xylphenylacetophenon durch die in der Tabelle I erwidhnten
Acetophenone, so erhilt man die entsprechenden, in der nach-
stehenden Tabelle II wiedergegebenen Benzylalkohole.

20

25

30

Tabelle I1
B.B-Dichlor-a-(3-chlor-4-cyclopentylphenyl)-dthanol
B,-Dichlor-u(3-chlor-4-cycloheptylphenyl)-dthanol
B.,B-Dichlor-a-[3-chlor-4-(2'-methylcyclohexyl)-phenyl]-
dthanol
B.B-Dichlor-a-(3-chlor-4-isopropylphenyl)-4thanol
B,B-Dichlor-a-(3-chlor-4-isobutylphenyl)-ithanol
B,B-Dichlor-u-(3-chlor-4-tert.-butylphenyl)-édthanol

D. 8.8,a,3-Tetrachlor-4-cyclohexylphenyldthan
B,B-Dichlor-u-(3-chlor-4-cyclohexylphenyl)-dthanol
(67,5 g; 0,22 Mol) wird mit 110 ml Thionylchlorid, welche
einen Tropfen Pyridin enthalten, so lange erhitzt, bis eine
Losung entstanden ist. Dann wird das Erhitzen unterbrochen

35 und die Reaktion wihrend 12 Stunden bei Zimmertemperatur

durchgefiihrt. Das so erhaltene Reaktionsgemisch wird wéh-

rend einer weiteren Stunde erhitzt und das Thionylchlorid an-
schliessend entfernt, mehrere Male mit Benzol gewaschen und
destilliert, wobei man 8,8,a,3-Tetrachlor-4-cyclohexylphenyl-

40 dthan erhdlt.

Wird das im obigen Beispiel verwendete 3,-Dichlor-«-
(3-chlor-4-cyclohexylphenyl)-dthanol durch die in der Tabelle
11 erwihnten Phenyléthanole ersetzt, so gelangt man zu den
entsprechenden in der nachstehenden Tabelle III erwihnten

as. Tetrachlorverbindungen.
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Tabelle 111
B.8.¢, 3-Tetrachlor-4—cyclopentylphenylathan
B,B.a,3-Tetrachlor-4-cycloheptylphenyldthan
o  B.B.a,3-Tetrachlor-4-(2'-methylcyclohexyl)-phenylidthan
B.B.a,3-Tetrachlor-4-isopropylphenylithan
B,B.a,3-Tetrachlor-4-isobutylphenyldthan
B,Ba,3-Tetrachlor-4-tert.-butylphenyléithan

E. 3-Chlor-4-cyclohexyl-1-dthinylbenzol

B.B.a,3-Tetrachlor-4-cyclohexylphenyléthan (55,8 g; 0,17
* Mol) wird in 100 ml wasserfreiem Ather gelost. Die Losung
wird dann unter Riihren in einer Stickstoffatmosphire in ei-
nem Eisbade gekiihlt. Dann versetzt man mit 300 mi (2,3 Mol
o in Ather) Metyllithium und dies tropfweise, worauf man das
Gemisch in einem Eisbade wihrend 2%/, Stunden riihrt, ehe
man das iiberschiissige Methyllithium mit Eis versetzt. Die at-
herische Fraktion wird griindlich mit Kochsalzlésung solange
gewaschen, bis die Waschwasser neutral sind. Durch Entfernen

6s des Losungsmittels erhdlt man 3-Chlor-4-cyclohexyl-1-4thin-

ylbenzol (Siedepunkt 82 bis 88° C/0,15 mm).
) Ersetzt man im obigen Beispiel das 3,f,«,3-Tetrachlor-4-
cyclohexylphenylidthan durch die in der Tabelle III erwéhnten



Tetrachlorverbindungen, so gelangt man zu den entsprechen-
den, in der nachstehenden Tabelle 1V erwiihnten Athinylben-
zolverbindungen.

Tabelle IV
3-Chlor-4-cyclopentyl-1-athinylbenzol
3-Chlor-4-cycloheptyl-1-dthinylbenzol
3-Chlor-4~(2'-methylcyclohexyl)-1-dthinylbenzol
3-Chlor-4-isopropyl-1-dthinylbenzol
3-Chlor-4-isobutyl-1-dthinylbenzol
3-Chlor-4-tert.-butyl-1-4thinylbenzol
Ersetzt man bei den obigen Umsetzungen das Methylli-

thium durch eine dquimolare Menge eines Alkyllithiumrea-
gens, Lithiumdiisopropylamid in Tetrahydrofuran oder durch
Natriumamid in fliissigem Ammoniak, so gelangt man zu den
gleichen Produkten.

Beispiel 2

3-Nitro-4-cyclohexyl-1-dthinylbenzol
A. 3-Nitro-4-cyclohexylacetophenon

Athyl-p-cyclohexylacetophenon (0,066 Mol) wird einer
eiskalten konzentrierten Schwefelsiurelésung (18 ml) hinzuge-
geben und dann wihrend 5 Minuten unter Kiihlen geriihrt.
Dann versetzt man tropfenweise mit 2,5 ml konzentrierter Sal-
petersdure (spezifisches Gewicht 1,51) und hilt die Tempera-
tur nétigenfalls durch Kiihlen mit Wasser auf 30 bis 40° C.
Nach beendeter Zugabe der Salpetersdure wird das Gemisch
wihrend 30 Minuten geriihrt und dann in Wasser gegossen.
Das Gemisch wird anschliessend mit Natriumhydroxyd alka-
lisch gestellt und schliesslich mit Ather extrahiert. Der Ather-
extrakt wird gewaschen, iiber Natriumsulfat getrocknet, einge-
engt und der Riickstand fraktioniert destilliert, wobei man 3-
Nitro-4-cyclohexylacetophenon erhilt.

Verwendet man die in Beispiel 1 erwdhnten Acetophenone
anstelle von p-Cyclohexylphenylacetophenon geméss obigem
Beispiel, so gelangt man zu den entsprechenden nitrierten
Produkten.
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Verwendet man anstelle des p-Cyclohexylacetophenons
gemiss Absatz A in Beispiel 1 3-Nitro-4-cyclohexylacetophe-
non und arbeitet im iibrigen geméss Angaben in den Absétzen
B bis E gemadss Beispiel 1, so gelangt man zum 3-Nitro-4-cy-
clohexyl-1-4thinylbenzol.

Verwendet man im obigen Beispiel die in Beispiel 1 er-
wihnten Acetophenone und arbeitet man im tibrigen gemss
den Angaben in den obigen Absitzen A bis E gemiss Beispiel
1, so gelangt man zu den in der folgenden Tabelle V aufge-
zéhlten Produkten.

Tabelle V
3-Nitro-4-cyclopentyl-1-thinylbenzol
3-Nitro-4-cycloheptyl-1-4thinylbenzol
3-Nitro-4-(2'-methylhexyl)-1-dthinylbenzol
3-Nitro-4-isopropyl-1-éthinylbenzol
3-Nitro-4-isobutyl-1-dthinylbenzol
3-Nitro-4-tert.-butyl-1-dthinylbenzol
3-Nitro-1-4thinylbiphenyl

Beispiel 3
Ersetzt man im Beispiel 1 das Cyclohexylbenzol durch eine
dquimolare Menge Biphenyl und arbeitet man nach den Anga-
ben in den Absidtzen A bis E, so erhélt man p-Biphenylacety-
len (Schmelzpunkt 81 bis 83,5°C.

Beispiel 4
Ersetzt man im obigen Beispiel 1 das Cyclohexylbenzol
durch eine dquimolare Menge 2-Chlorbiphenyl und arbeitet
man nach den Angaben gemdss Arbeitsstufen A bis E, so er-
hélt man das 2'-Chlor-4-4thinylbiphenyl.

Analyse:
Berechnet: C 79,06 H 4,27 Cl 16,67
Gefunden: C 78,86 H 428 Cl 16,61.
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