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Opfindelsen angar en hidtil ukendt reduktionsproces til frem-
stillingen af p-hydroxyphenyleddikesyre, som er et verdifuldt

kemisk mellemprodukt.

Fra Beilstein's Handbuch der Organischem Chemie, bind 10, side
190 og bind 10, I, side 82 er det kendt at fremstille 4-hydro-
xyphenyleddikesyre enten ved dia;otering af 4-aminophenyleddi-~
kesyre eller ved reaktionen af 4-methoxymandelsyre eller 4-me-
thoxymandelnitril med hydrogenjodid eller ved reduktionen af
4-hydroxyphenylglyoxylsyre med enten hydrogenjodid eller zink
og saltsyre. Fra fransk patentskrift nr. 990.288 er det ogsa
kendt at reducere 3,4-dimethoxymandelsyre til 3,4-dimethoxy-
phenyleddikesyre under anvendelse af hydrogen og en palladium-
katalysator. I eksempel 3 i patentskriftet beskrives reduktio-
nen af a-hydroxyhomoveratrinsyre ti1 homoveratrinsyre ved
hjelp af hydrogen i narverelse af en palladiumkatalysator.
Trods det heje udbytte (90-95% anferes) er anvendelsen af gas-
formigt hydrogen ikke attraktivt i dindustriel malestok. Den
foreliggende opfindelse er rettet mod reduktion af en a-hydro-
xyphenyleddikesyre i vandige omgivelser ved en temperatur, som
jkke overstiger 80°C, og reduktionen finder sted pa et kommer-
cielt anlag (601 - skala) med et udbytte pa 97%. Fra svensk
patentskrift nr. 368.001 er det kendt at omdanne 2-chlorphe-
nyleddikesyre til 2-hydroxyphenyleddikesyre under anvendelse

af et kobbersalt som katalysator.

Det har nu vist sig, at p-hydroxyphenyleddikesyre kan frem-
stilles i et udbytte pa over 90% ved reduktion af p-hydroxy-

mandelsyre under anvendelse af et chromosalt.

Dette opnas ifglge dpfinde1sen, der tilvejebringer en frem-
gangsmade til fremstilling af p-hydroxyphenyleddikesyre, hvil-

ken fremgangsméade er ejendommelig ved det i kravenes kendeteg-

nende del anferte.

pen kemiske reduktionsproces Kkan hensigtsmassigt gennemfores

ved hjealp af et chromosalt fremstillet in situ ved reduktion
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af et chromisalt, f.eks. chromichlorid med zink, der opleses i

en syre, f.eks. under anvendelse af zinkpulver i vandig svovil-

syre.

p-hydroxymandelsyren, der anvendes som udgangsmateriale, er en
kendt forbindelse. En meget hensigtsmassig form af denne syre
er imidlertid natrium- eller kaliumsaltet deraf i form af et
monohydrat, hvilket salt kan anvendes direkte i fremgangsma-
den ifslge opfindelsen uden isolation af den frie syre. Saltet
kan opnas som beskrevet i dansk patentanssgning nr. 2121/178.

Som angivet ovenfor er p-hydroxyphenyleddikesyre et vardifuldt
kemisk mellemprodukt og er specielt et verdifﬁ]dt mellempro-
dukt til anvendelse ved fremstillingen af dets amid, som igen
er et verdifuldt mellemprodukt til fremstillingen af det §B-
adrenergiske blokerende middel p-(2-hydroxy-3-isopropylamino-

propoxy)phenylacetamid (atenolol).

Opfindeisen illustreres narmere af folgende eksempel .

Eksempel

En blanding af 65% vagt/volumen vandig chromichloridopigsning
(16,4 liter) og 78% vagt/vagt vandig svovisyre (7,5 Titer) op-
varmes til 35°C og sattes derpad meget hurtigt til en onmraort
blanding af natrium-p-hydroxymandelatmonohydrat. (16,5 kg),
zinkpulver (10,4 kg), vand (28 1iter) og paraffinolie (0,35
liter, anvendt til at hindre skumning), som opvarmes til 50°C.
Den omrerte blanding opvarmes derpa til 80°C, og yderligere
78% vagt/vagt vandig svovlisyre (10 liter) tilsattes i lobet af
90 minutter. Den omrgrte blanding opvarmes til 80°C i yderli-
gere T5 minutter og filtreres derpd. Den faste rest bestar af
p-hydroxyphenyleddikesyre og fas i et udbytte pa 97% baseret

p4d anvendt natrium-p-hydroxymandelat.
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Patentkrayv.

1. Fremgangmsade til fremstilling af p-hydroxyphenyleddikesy-
re, kendetegnet ved, at man reducerer p-hydroxyman-

delsyre ved hjalp af et chromosalt.

2. Fremgangsmade ifolge krav 1, k ende t egnet ved, at
den kemiske reduktion gennemferes ved hjalp af et chromosalt
fremstillet in situ ved reduktion af et chromisalt med zink,

der opeses i en syre.

3. Fremgangsmade ifolge krav 2, k ende tegnet ved, at

den gennemfgres ved anvendelse af chromichlorid og zinkpulver,

der opleses 1 vandig svovisyre.

4. Fremgangsmade ifslge ethvert af kravene 1-3, ke nde -
tegnet ved, at p-hydroxymandelsyren tilvejebringes i

form af natrium-p-hydroxymandelatmonohydrat.
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