
(57)【特許請求の範囲】
【請求項１】
　次の工程：
a)　 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンゾニトリルを水添して 4－メチル－ 2,3,5,6
－テトラフルオロベンジルアミンとさせ；しかも
b)　４－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアミンを 4－メチル－ 2,3,5,6－テト
ラフルオロベンジルアルコールに転化することからなる、 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフ
ルオロベンジルアルコールの製造方法。
【請求項２】
　工程 b)は 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアミンをジアゾ化し続いて得ら
れるジアゾニウム塩をその場合での加水分解により分解することにより行なう請求項１記
載の方法。
【請求項３】
　 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールをシス－ Z－ 3－ (2－クロロ－
1,1,1－トリフルオロ－ 2－プロペニル )－ 2,2－ジメチルシクロプロパン　カルボニル　ク
ロライドと反応させてテフルスリンを形成する別工程をも包含する請求項１又は２記載の
方法。
【請求項４】
　 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアミンを 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフ
ルオロベンジルアルコールに転化する工程に続いて、エステル副生物を所要の 4－メチル
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－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールに転化する加水分解反応を行なう請求項
２又は３記載の方法。
【請求項５】
　カルボン酸中での水添工程 a)からの反応塊を、水添触媒の除去後にジアゾ化段階（工程
ｂ）に直接通送する請求項２～４の何れかに記載の方法。
【請求項６】
　 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールを含有する反応塊を pH 7～ 10
に調節し、 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールを溶剤中に抽出する
請求項２～５の何れかに記載の方法。
【請求項７】
　 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアミン及びそれの塩。
【発明の詳細な説明】
【０００１】
（技術分野）
本発明は、ピレスロイド有害生物殺滅剤の合成に有用であるポリフッ素化ベンジルアルコ
ール類の製造方法に関し、且つ該方法で有用な中間体に関する。
【０００２】
（背景技術）
シス－ 3－ (ハロアルケニル )－ 2,2－ジメチルシクロプロパンカルボン酸と 4－メチル－ 2,3
,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールとのエステル類、特にテフルスリン（ tefluthr
in）〔 2,3,5,6－テトラフルオロ－ 4－メチルベンジル　シス－ 3－ ((Z)－ 2－クロロ－ 3,3,
3－トリフルオロプロプ－ 1－エニル )－ 2,2－ジメチルシクロプロパンカルボキシレート〕
は重要な殺虫、殺ダニ性生成物である。かくして、 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロ
ベンジルアルコールの如き必要な中間体を形成する工業上許容できしかも有効な方法を提
供するのが望ましい。
【０００３】
4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールを製造する既知の方法は独国特
許 3714602号、英国特許 2155464号及び欧州特許 31199号に記載されているが、該方法はボ
ロ水素化物の如き高価な反応剤を用いて元の安息香酸又は酸ハライドの還元を伴なうか、
あるいは極く低温でのテトラフルオロベンゼンのリチエーション（ lithiation）に続いて
のメチル化を伴なう。これらの方法は工業的な用途には適していない。何故ならば該方法
は高価な反応剤の使用を伴なうか又は特殊な低温条件を必要とするからである。
【０００４】
本出願人が見出した所によれば、これらの従来の反応は 2,3,5,6－テトラフルオロ－ 4－メ
チルベンゾニトリルから 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールを製造
することにより回避でき、しかも本出願人は該方法を行なうのに実用的で有効な方法を工
夫した。
【０００５】
（発明の開示）
それ故、次の工程：
a)　 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンゾニトリルを水添して 4－メチル－ 2,3,5,6
－テトラフルオロベンジルアミンとさせ；しかも
b)　４－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアミンを 4－メチル－ 2,3,5,6－テト
ラフルオロベンジルアルコールに転化することからなる、 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフ
ルオロベンジルアルコールの製造方法が提供される。
【０００６】
　工程 a)の水添方法は欧州特許 99622号の手法の何れかにより実施し得る。特に適当な方
法は水素及びパラジウムの如き金属触媒を用いる。該反応は 0℃乃至約 60℃で、大気圧か
ら 10バールの過圧までで実施し得る。該反応に用いるに適当な溶剤にはアルコール類、ギ
酸、酢酸の如きカルボン酸類又は何れかの種類と水との混合物がある。反応に好ましい溶
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剤は酢酸又は酢酸水溶液である。酢酸のモル比（即ち水添反応でのニトリル基剤１モル当
りに用いた酢酸溶剤のモル数）は２～ 10：１であるのが適当であるが４～６：１であるの
が好ましい。
【０００７】
工程 b)はジアゾ化及びジアゾニウム塩のその場での加水分解による分解によって達成する
のが好ましい。該反応は 0～ 100℃の温度で好ましくは 50～ 80℃で亜硝酸ナトリウム水溶液
と酸とを用いて行なうのが適当である。工程 b)の酸は、例えば濾過により水添触媒の除去
後に、酢酸の如きカルボン酸に水添工程からのベンジルアミン酢酸塩の溶液を添加するこ
とにより提供するのが有利である。
【０００８】
該反応（亜硝酸塩の添加前）におけるアミンの濃度は 5～ 30％が適当であり、 5～ 15％が好
ましい。亜硝酸塩とアミンとのモル比は１～２：１であるのが適当であるが、 1： 1が好ま
しい。ジアゾ化反応の終了後に、生成物は所望のベンジルアルコール生成物のエステル（
例えばアセテート　エステル）の若干を含有してしまう。アセテート　エステル構造を以
下に示す。
【０００９】
　
　
　
　
　
　
　
反応塊をアルカリ性とさせしかも次いでこれを加熱してエステルを所望のアルコール化合
物に加水分解するのが有利であると見出された。エステルが全て加水分解されたからには
、反応塊を pH 7～ 10、好ましくは pH 9～ 10に調節してから、精製のためあるいは次後の方
法で用いるため溶剤中に生成物を抽出する。
【００１０】
本発明の別の要旨においては、 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコール
を次式：
　
　
　
　
　
　
のシス－ Z－ 3－ (2－クロロ－ 1,1,1－トリフルオロ－ 2－プロペニル )－ 2,2－ジメチルシク
ロプロパン　カルボニルクロライドと反応させてテフルスリンを得る。
【００１１】
　
　
　
　
　
　
　
　該反応を行なうに適当な条件は例えば欧州特許公開（ EP-A） 31199号に記載されている
。
【００１２】
化合物 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアミン及びその塩は新規な化合物で

10

20

30

40

50

(3) JP 3984913 B2 2007.10.3



あり、そのままで本発明の別の要旨を形成するものである。
【００１３】
次の実施例は本発明の方法及び化合物を例示するものである。
【００１４】
1 H NMR分析は、参考標準として TMSを用いて、ブルカー（ Bruker） AS 200（ 200 MHz 1H）
分光計により実施した。ガスクロマトグラフィー（ GC）の分析値はヒューレット　パッカ
ード 5890シリーズを用いて得られた。加圧下の水添反応は、 1000rpmでのガス誘導性ター
ビン攪拌機を備えた１リットルの不銹鋼オートクレーブ中で実施した。水素の供給はブッ
ヒ（ Buchi）ガスコントローラー型式 6002を介して浸漬管によるものであり、加熱及び冷
却はジェラボ（ Jelabo） FP40浴により加減した。炭素上のパラジウムの型式 58触媒はジョ
ンソン　マシェイ（ Johnson Matthey）社により供給された。
【００１５】
実施例１
本実施例は 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールの製造を記載する。
【００１６】
工程ａ．　 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアミンの製造
30.0ｇの 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンゾニトリル（ 0.1556モル）と 0.3ｇの
湿潤剤（ノプコ 8050）と、 1.40ｇの炭素上のパラジウムよりなるジョン  マシェイ型式 58
触媒と、 150ｇの氷酢酸と、 217ｇの水との混合物を、５バール（ゲージ圧）の水素圧下で
攪拌した。反応温度は３時間に亘って最初の５℃から 30℃まで上昇させ、次いで反応を更
に２時間続行し、その間に水素の更なる吸収は見られなかった。触媒を濾過により除去し
、固体残渣をジクロロメタンで洗浄した。水性濾液の１試料を蒸発乾固させ、 40℃で真空
下に更に乾燥させると白色固体（融点 113～ 114℃）として生成物の 4－メチル－ 2,3,5,6－
テトラフルオロベンジルアンモニウム　アセテートを得た。 NMR（ 200 MHz、 D2 O）： d 1.9
0(3H， s)、 2.17（ 2H， m）、 2.24（ 3H， t， J=2.2Hz）。この固体を次いで技術標準として
用いて残留溶液の濃度を評価した。該溶液は 3.84％の 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオ
ロベンジルアミンであると評価された。これによって全収率が得られ、 583.1ｇの濾液に
基づいて 73.8％の収率を採取した。遊離アミンの１試料は反応塊の塩基性化により単離さ
れた。 NMR（ 200MHz， D2 O）； d 2.08（ 2H， m）、 2.17（ 3H， t， J=2.2Hz）、 3.86（ 2H， s）
GC－ MS： M+＝ 192。
【００１７】
工程ｂ．　 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールの製造
前記工程ａからの 400ｇの 3.84％ 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアミン溶
液（ 0.0795モル）を、 0.2ｇのシリコーン消泡剤と共に１リットルのジャケット付反応フ
ラスコに添加した。この攪拌した溶液に、 28.6ｇの 36重量％亜硝酸ナトリウム水溶液（ 0.
149モル）を 30分に亘って添加し、温度は添加中に 25℃から 70℃に上昇させた。次いで反
応物を更に 35分間 70℃に保持した。反応物は 98ｇの 47重量％水酸化ナトリウム溶液の添加
により pH11～ 12に調節し、１時間 90℃に加熱した。次いで、冷却を印加して温度を 60℃と
させ、９ｇの 37％塩酸の添加により pHを８に調節した。次いで反応混合物を 25℃に冷却し
、反応容器を溶剤で完全に洗浄するよう注意を払いながら 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフ
ルオロベンジルアルコールの生成物を 150mlのジクロロメタン中に抽出した。溶剤を蒸発
により除去すると 17.1ｇの桃白色の固体を生成し、これを分析すると既知の標準品に対し
て 90.1重量％の濃度で 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジルアルコールとして確
認された（ 0.0794モル、 99.8％の収率、 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンゾニト
リルから 73.8％の全収率）。
【００１８】
実施例２
本実施例は 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジル　シス－ 3－ ((Z)－ 2－クロロ－
3,3,3－トリフルオロプロプ－ 1－エニル )－ 2,2－ジメチルシクロプロパン　カルボキシレ
ート（テフルスリン）の製造を記載する。
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【００１９】
攪拌機と温度計と表面下の窒素入口とジャケット付滴下漏斗とを備えた反応器に、シス－
Z－ 3－ (2－クロロ－ 1,1,1－トリフルオロ－ 2－プロペニル )－ 2,2－ジメチルシクロプロパ
ン　カルボニル　クロライド（ 257ｇ）を装入した。窒素の散布は該酸クロライドに施用
し、次後の処理中に亘って維持した。溶融 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロベンジル
アルコール（ 188.1ｇ）を滴下漏斗に装入した。滴下漏斗の温度を 80℃に維持した。該ア
ルコールを３時間に亘って酸クロライド混合物に装入した。添加中に許容される最高反応
温度は 45℃であった。添加の完了時に反応塊の温度を 95℃に上昇させ、２時間保持した。
GC分析を用いて酸クロライドの完全転化が生起したかどうかを測定し且つ過剰の反応剤が
残留していないかを測定した。反応混合物を 60℃に冷却し、溶融した反応塊を放出し、秤
量し、分析した。反応によって 423.3ｇの溶融した 4－メチル－ 2,3,5,6－テトラフルオロ
ベンジル　シス－ 3－ ((Z)－ 2－クロロ－ 3,3,3－トリフルオロプロプ－ 1－エニル )－ 2,2－
ジメチルシクロプロパン　カルボキシレートが生成され、既知の標準品に対して分析する
とこの生成物が 92.5重量％であることを示し、 96.5％の全反応収率を与えた。
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