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69 Verfahren zur Herstellung von Arylglyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkyléithern.

@ Es wird ein 3-stufiges Verfahren zur Herstellung von
Arylglyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkylithern der For-
mel :
Ar - C - CN
il
N-0-Q~-CN

in welcher Ar fiir eine Phenylgruppe der Formel a)

7

')<.+.

ZR3

eine - oder $-Naphthylgruppe oder einen heterocycli-
schen Rest der Formel b)

\//'

steht, wobei R; Wasserstoff, Halogen, Alkyl, Alkoxy
oder gegebenenfalls durch Halogen, Cyano, Nitro oder
CFj; substituiertes p- stindiges Phenyl, R, und R unab-
hingig voneinander Wasserstoff, Halogen, Nitro, Alkyl,
Halogenalkyl oder Alkoxy, R4 und R unabhingig von-
einander Wasserstoff, Halogen, Alkyl oder Alkoxy be-
deuten, Z fiir Sauerstoff oder Schwefel steht und Q eine
Alkylengruppe oder eine Phenylalkylengruppe darstellt,
beschrieben. '

In einer Stufe A wird ein entsprechendes Arylaceto-
nitril mit Alkylnitrit in ein Arylglyoxylonitril-2-oxim
iibergefiihrt. In einer Stufe B wird ein Arylsulfonylhalo-
genid mit einem Alkalimetallcyanid und einer Carbonyl-
verbindung zu einem Cyanoalkylsulfonat umgesetzt, wel-
ches in einer Stufe C mit einem Alkalisalz des in Stufe A
hergestellten Arylglyoxylonitril-2-oxims zu einem Aryl-
glyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkylither der obigen Formel
umgesetzt wird.

Die_Arylglyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkyldther der
obigen Formel steigern die Selektivitit von herbiziden
Wirkstoffen, wie Chloracetaniliden und Thiocarbamaten
und verhindern die bei der Uberdosierung gelegentlich
auftretende Schidigung von Kulturpflanzen, wie Hirse
und Reis.
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PATENTANSPRUCHE
1. Verfahren zur Herstellung von Arnglyoxylomtrll—Z- :
oxim-cyanoalkyldthern der Formel I

Ar - C - CN
i
N=-0=-Q=-CN

(@

in welcher Ar fiir eine Phenylgruppe der Formel a)

1\,/(.-.
%.Jf.
Ry R3 ,

(a)

eine o~ oder B Naphthylgruppe oder einen heterocyclischen
Rest der Formel b)

v
X

steht, wobei R, Wasserstoff, Halogen, eine Alkylgruppe mit
1-4 Kohlenstoffatomen, eine Alkoxygruppe mit 1-4 Koh-
lenstoffatomen oder eine unsubstituierte oder ein- bis zwei-
fach durch Halogen, Cyano, Nitro oder CF substituierte p-
stindige Phenylgruppe, R, und R; unabhéngig voneinander
Wasserstoff, Halogen, Nitro, eine Alkylgruppe mit 1-4 Koh-
lenstoffatomen, eine Halogenalkylgruppe mit 1-4 Kohlen-
stoffatomen oder eine Alkoxygruppe mit I-4 Kohlenstoff-
atomen, R, und R; unabhéngig voneinander Wasserstoff,
Halogen, eine Nitrogruppe, eine Alkylgruppe mit 1-4 Koh-
lenstoffatomen oder eine Alkoxygruppe mit 1-4 Kohlen-
stoffatomen bedeutet, Z fiir Sauerstoff oder Schwefel steht
und Q eine Alkylengruppe mit 1-4 Kohlenstoffatomen oder
eine Phenylalkylengruppe mit 1-4 Kohlenstoffatomen in der
Alkylengruppe darstellt, dadurch gekennzeichnet, dass man
A) ein Arylacetonitril der Formel IT

Ar-CH,CN (D)

in welcher Ar die oben angegebene Bedeutung hat, in Gegen-
wart eines Alkalimetallhydroxids in einem inerten Losungs-
mittel mit einem Alkylnitrit der Formel III

R-O-NO (1)

in welcher R eine Alkylgruppe mit I-5 Kohlenstoffatomen
bedeutet, zu einem Gemisch von cis- trans-Isomeren Alkali-
metallsalzen eines Arylglyoxylonitril-2-oxims der Formel IV

Ar - C - CN (IV)

[

N - OH
in welcher Ar die oben angegebene Bedeutung hat, umsetzt
und dieses Gemisch nach Freisetzung des Oxims aus seinem
Salz durch Erhitzen in einem inerten Losungsmittel in ein im
wesentlichen aus dem cis-Isomeren der Formel I'V bestehen-
des Produkt iiberfuhrt,

B) ein Arylsulfonylhalogenid der Formel V

Ph-SO,-X W)

in welcher Ph Phenyl oder 4-Methylphenyl und X Chlor
oder Brom bedeutet, in einem aus Wasser und einem mit
Wasser nicht mischbaren Losungsmittel bestehenden Reak-
tionsmediunt in Gegenwart eines Phasemransferkatalysators
mit einem Alkalimetaflcyanid und einer Carbonylverbm-
dung der Formel VI

(b)
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0-=Q VD)

in welcher Q die oben angegebene Bedeutung hat, zu einem '
Cyanoalkylsulfonat der Formel VII

Ph-SO;-Q-CN (VID)

in welcher Ph und Q die oben angegebene Bedeutung haben,

,umsetzt und

C) eine wiissrige Losung eines Alkalimetallsalzes desin
Stufe A hergestellten Arylglyoxylonitril-2-oxims der Formel
1V in Gegenwart eines Phasentransferkatalysators mit einer
Losung des in Stufe B hergesteliten Cyanoalkylsulfonats der
Formel VII in einem mit Wasser nicht mlschbaren Losungs-
mittel umsetzt.

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass man die Umsetzung des Arylacetonitrils der Formel IT
mit dem Alkylnitrit der Formel ITT bei Temperaturen im Be-
reich von 10-50 °C durchfiihrt.

3. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzelchnet
dass man die Umsetzung des Arylacetomtnls der Formel H
mit dem Alkylnitrit der Formel HI bei Temperaturen von
30-40 °C durchfiihrt.

4. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass man die Umsetzung des Arylacetonitrils der Formel IT
mit dem Alkylnitrit der Formel IIT in einem Losungsmittel-
gemisch durchfiihrt, das aus einem aromatischen oder ali-
phatischen Kohlenwasserstoff und einem niederen Alkanol
besteht.

5. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass man die Umsetzung des Arylacetonitrils der Formel II
mit dem Alkylnitrit der Formel III in einem Losungsmittel-
gemisch aus Xylol und Methanol durchfiihrt.

6. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass man als Arylacetonitril der Formel IT Phenyldcetonitril
und als Alkylnitrit der Formel III Isopropylnitrit verwendet.

7. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass man die Uberfiihrung des trans-Isomeren des Arylgly-
oxylonitril-2-oxims der Formel IV in das cis-Isomere bet ei-
ner Temperatur von 90-120 °C in Xylol voraimmt.

8. Verfahren nach Anspriichen I und 7, dadurch gekenn-

_ zeichnet, dass man die nach der Isomerisierung des trans-

Isomeren im wesentlichen das cis-Isomere des Arylglyoxylo-
nitril-2-oxims der Formel IV enthaltende Xylollosung mit
wissriger Natronlauge extrahiert und so eine wéssrige Lo-
sung des Natriumsalzes des cis-Isomeren des Arylglyoxylo-
nitril-2-oxims der Formel IV herstellt, die fiir die Umsetzung
n}it dem Cyanoalkylsulfonat der Formel VH in Stufe C ge-
eignet ist.

9. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet,
dass man die Umsetzung des Arylsulfonylhalogenids der
Formel V mit dem Alkalicyanid und der Carbonylverbin-
dung der Formel VI bei Temperaturen von 0-20 °C in einem
aus Wasser und Methylenchlorid bestehenden Reaktionsme-
dium durchfiihrt.

10. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeich~
net, dass man in Stufen B und C ein quaternéiires Ammo-
nium-, Phosphonium-, Sulfonium- oder Arsoniumsalz als
Phasentransferkatalysator verwendet.

11. Verfahren nach den Anspriichen 1 und 10, dadurch
gekennzeichnet, dass man in Stufen B und C Benzyltrime-
thylammoniumchlorid, Benzyltridthylammoniumchlorid,
Tributylmethylammoniumchtorid, Tricaprylmethylammo-
niumchlorid oder Tetrabutylammoniumbromid als Phasen-
transferkatalysator verwendet.

12. Verfahren nach den Anspriichen 1, 10 und 11, da-
durch gekennzeichnet, dass man den Phasentransferkatafy-
sator in Stufen B und € in Mengen von 1-5 Mol% bezogen-
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auf Arylsulfonylhalogenid der Formel V beziehungsweise steht, wobei R; Wasserstoff, Halogen, eine Alkylgruppe mit
Arylglyoxylonitril-2-oxim der Formel IV verwendet. 1-4 Kohlenstoffatomen, eine Alkoxygruppe mit 1-4 Koh-
13. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeich- lenstoffatomen oder eine unsubstituierte oder ein- bis zwei-

net, dass man die Umsetzung des Arylglyoxylonitril-2-oxims  fach durch Halogen, Cyano, Nitro oder CF, substituierte p-
der Formel IV mit dem Cyanoalkylsulfonat der Formel VII s stéindige Phenylgruppe, R, und R, unabhiingig voneinander

bei einer Temperatur von 25-140 °C durchfithrt. Wasserstoff, Halogen, Nitro, eine Alkylgruppe mit 1-4 Koh-
14. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeich- lenstoffatomen, eine Halogenalkylgruppe mit 1-4 Kohlen-

net, dass man stoffatomen oder eine Alkoxygruppe mit 1-4 Kohlenstoff-
A) Phenylacetonitril und Isopropylnitrit in Gegenwart atomen, R, und R; unabhéngig voneinander WasserstofT,

von Natriumhydroxid und Methanol in Xylol als Lésungs- 10 Halogen, eine Alkylgruppe mit 1-4 Kohlenstoffatomen oder
mittel bei 30-40 °C zu einem Gemisch der Natriumsalze des eine Alkoxygruppe mit 1-4 Kohlenstoffatomen bedeuten, Z
cis- und trans-Phenylglyoxylonitril-2-oxims umsetzt, den fiir Sauverstoff oder Schwefel steht und Q eine Alkylengruppe
pH-Wert des Reaktionsgemisches nach Zugabe von Wasser mit 1-4 Kohlenstoffatomen oder eine Phenylalkylengruppe
mit Salzsdure auf 3-5 einstellt, die wiissrige Phase abtrennt, mit 1~4 Kohlenstoffatomen in der Alkylengruppe darstellt.
die organische Phase nach destillativer Abtrennung der AI- 15 Die Arylglyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkyldther der For-
kohole T Stunde auf 100-110°C erhitzt und das im wesentli- mel I verhindern die bei der Verwendung von herbiziden

chen als cis-Isomeres vorliegende Phenylglyoxylonitril-2- Wirkstoffen, wie Chloracetaniliden und Thiolcarbamaten,
oxim mit wéssriger Natronlauge extrahiert, sodass eine durch Uberdosierung auftretende Schidigung von Kultur-
wissrige Losung des cis-Isomeren des Natriumsalzes des pflanzen, wie Hirse und Reis. Sie werden daher als «Safe-
Phenylglyoxylonitril-2-oxims erhalten wird, 20 ner» bezeichnet. Solche Verbindungen, ihre Herstellung und
B) p-Toluolsulfochlorid bei 0-10°C in einem aus Me- ihre Verwendung sind in US Patent 4 070 389 beschrieben.
thylenchlorid und Wasser bestehenden Reaktionsmedium in Es ist bekannt, die Arylglyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkyl-

Gegenwart von 2 Mol% Benzyltrimethylammoniumchlorid  sther der Formel I herzustellen, indem man die entsprechen-
bezogen auf p-Toluolsulfochlorid mit Formaldehyd und Na-  den Arylacetonitrile in Gegenwart von Natriummethylat mit
triumcyanid zu Cyanomethyl-p-toluolsulfonat umsetzt und 25 ejnem Arylnitrit in die entsprechenden Arylglyoxylonitril-2-

die wissrige Phase abtrennt und oxime tiberfiihrt und diese dann mit einem Cyanoalkylhalo-
C) die in Stufe B erhaltene Losung von Cyanomethyl-p- genid der Formel .

toluolsulfonat in Methylenchlorid in Gegenwart von 2-3

Mot% Benzyltrimethylammoniumechlorid bezogen auf das Hal-Q-CN

eingesetzte Cyanomethyl-p-toluolsulfonat bei Riickflusstem- 30

peratur des Systems mit der in Stufe A erhaltenen wiissrigen  umsetzt. Dieses Verfahren ist wegen der teuren und schwie-

Lésung des Natriumsalzes des cis-Isomeren von Phenylgly- rig zu handhabenden Ausgangsmaterialien Natriummethylat
oxylonitril-2-oxim umsetzt, die wéissrige Phase abtrenntund ~ und Cyanoalkylhalogenide nachteilig, wobei insbesondere
den gebildeten Phenylglyoxylonitril-2-oxim-cyanomethyl- die hohe Toxizitdt der letzteren aufwendige Vorsichtsmass-
dther aus der organischen Phase durch Abdampfen des 35 nahmen erforderlich macht. Ferner sind die bisher bekann-
Losungsmittels gewinnt. ten Verfahren zur Herstellung von Arylglyoxylonitril-2-

oxim-cyanoalkyldthern der Formel I auch im Zusammen-
hang mit der Herstellung der wegen ihrer besseren Wirkung
erwiinschten cis-Isomeren unbefriedigend, da hierzu aus dem
40 durch Umsetzung eines Arylacetonitrils mit einemy Alkylni-
trit erhaltenen Gemisch von cis- und trans-Aryiglyoxyloni-
tril-2-oxim das cis-Isomere isoliert werden muss. Hierzu wird

Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur das Gemisch der cis- trans-Isomeren als Natriumsalz abge-
Herstellung von Arylglyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkylithern  trennt. Dann werden die Isomeren durch eine Folge von Ex-
der Formel I 45 traktionsstufen getrennt. Abgesehen von der Umsténdlich-

keit und dem grossen Aufwand der zur Durchfithrung dieses
Ar - C - CN Verfahrens notwendig ist, ist dieses Verfahren auch im Hin-
il (I)  blick auf die schwierige Handhabbarkeit des Natriumsalzes

des Oxims nachteilig, da dieses Produkt im trockenen Zu-
so stand stark staubt und die Inhalation des Staubes zu Vergif-
tungen fithren kann.

N-0-Q~-CN

in welcher Ar fiir eine Phenylgruppe der Formel a) Das trans-Isomere wurde bisher verworfen oder entwe-
der photochemisch oder nach Neutralisation in siedenden
R o—se Losungsmitteln thermisch isomerisiert. Auf diese Weise
1)’( \ (@) ® kann das bevorzugte cis-Isomere bestenfalls in einer Ausbeu-
X/ a te von 75% erhalten werden.
RZ 'i‘ Im Hinblick auf die Nachteile des bekannten Verfahrens
ist es das Ziel der vorliegenden Erfindung, ein neues Verfah-
3 ren vorzusehen, das die Herstellung der Arylglyoxylonitril-
60 2-oxim-cyanoalkylither der Formel I, insbesondere der we-
eine o~ oder B-Naphthylgruppe oder einen heterocyclischen gen ihrer besseren biologischen Wirkung bevorzugten cis-
Rest der Formel by . Isomeren, auf einfache Weise in guter Ausbeute ermdglicht.
Das erfindungsgemdsse Verfahren zur Herstellung von
. ——o Arylglyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkylithern der Formel I ist
R 4 —ﬁ- + (b) ¢ dadurch gekennzeichnet, dass man
. .
. /-< . p A) ein Arylacetonitril der Formel IT

> Ar-CH,-CN (Ip
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in welcher Ar die oben angegebene Bedeutung hat, in Gegen-
wart eines Alkalimetallhydroxids in einem inerten Losungs-
mittel mit einem Alkylnitrit der Formel III
R-O-NO (1)
in welcher R eine Alkylgruppe mit 1-5 Kohlenstoffatomen

bedeutet, zu einem Gemisch von cis- trans-Isomeren Alkali-
metallsalzen eines Arylglyoxylonitril-2-oxims der Formel IV

Die Neutralisation des Reaktionsgemisches erfolgt tibli-
cherweise durch Zugabe einer starken Mineralsdure. Geeig-
nete Mineralsiuren sind beispielsweise Schwefelsdure und
Salzsdure. Vorzugsweise verwendet man zur Neutralisation

s des Reaktionsgemisches Salzsidure. Die Uberfithrung des
vorhandenen trans-Isomeren in das gewiinschte cis-Isomere
kann anschliessend in der Weise erfolgen, dass man das bei
der Neutralisation freigesetzte Arylglyoxylonitril-2-oxim der
Formel TV mit einem mit Wasser nicht mischbaren Losungs-

10 mittel, insbesondere Xylol, extrahiert und den Extrakt zur

Ar-C-CN
I )
N-OH ' '

in welcher Ar die oben angegebene Bedeutung hat, umsetzt
und dieses Gemisch nach Freisetzung des Oxims aus seinem
Natriumsalz durch Erhitzen in einem inerten Losungsmittel
in ein im wesentlichen aus dem cis-Isomeren bestehendes
Produkt iiberfiihrt,

B) ein Arylsuifonylhalogenid der Formel V

Ph-S0,-X \2)

in welcher Ph Phenyl oder 4-Methylpheny! und X Chlor
oder Brom bedeutet, in einem aus Wasser und einem mit
Wasser nicht mischbaren Losungsmittel bestehenden Reak-
tionsmedium in Gegenwart eines Phasentransferkatalysators
mit einem Alkalimetallcyanid und einer Carbonylverbin-
dung der Formel VI

0=Q

in welcher Q die oben angegebene Bedeutung hat, zu einem
Cyanoalkylsulfonat der Formel VII

(VD

Ph~SO,-Q-CN (Vi)
in welcher Ph und Q die oben angegebene Bedeutung haben,
umsetzt und

C) eine wiissrige Losung eines Alkalimetallsalzes des in
Stufe A hergestellten Arylglyoxylonitril-2-oxims der Formel
IV in Gegenwart eines Phasentransferkatalysators mit einer
Losung des in Stufe B hergestellten Cyanoalkylsulfonats der
Formel VII in einem mit Wasser nicht mischbaren Losungs-
mittel umsetzt.

Die Umsetzung eines Arylacetonitrils der Formel IT mit
einem Alkylnitrit der Formel I kann bei Temperaturen im
Bereich von 10-50 °C durchgefiihrt werden. Vorzugsweise
erfolgt die Umsetzung bei Temperaturen von 30-40°C. Als
Ldsungsmittel knnen aromatische und aliphatische Koh-
lenwasserstoffe, wie Benzol, Toluol, Xylol, und Hexan, Cy-
clohexan und Heptan, oder vorzugsweise Gemische aus ei-
nem der vorgenannten Kohlenwasserstoffe und einem niede-
ren Alkanol, wie Methanol, Athanol und Isopropanol ver-
wendet werden. Ein bevorzugtes Gemisch aus einem Koh-
lenwasserstoff und einem Alkanol ist die Mischung aus
Xylol und Methanol.

Es kann im Prinzip jedes Alkylmtnt mit 1-5 Kohlenstoff-
atomen und mit gerader und verzweigter Kette verwendet
werden. Wegen seines Siedepunkts und aufgrund der Tatsa-
che, dass Isopropanol kein Azeotrop mit dem bevorzugten
Losungsmittel Xylol bildet, ist Isopropylnitrit bevorzugt.
Unter den von Formel IT umfassten Arylacetonitril ist Phe-
nylacetonitril (Benzylcyanid) bevorzugt. Als Alkalimetallhy-
droxide, in deren Gegenwart die Umsetzung des Arylaceto-
nitril der Formel II mit dem Alkylnitrit der Formel III durch
gefiihrt wird, kommen insbesondere Natriumhydroxid und
Kaliumhydroxid in Betracht.

destillativen Abtrennung vorhandenen Alkohols und zur
Uberfithrung des vorhandenen trans-Isomeren in das ge-
wiinschte cis-Isomere 1-3 Stunden auf 90-120 °C, vorzugs-
weise 100-110 °C, erhitzt. Anschliessend kann das Arylgly-
15 oxylonitril-2-oxim der Formel IV, das nunmehr praktisch
vollstdndig in Form des cis-Isomeren vorliegt, mit wéssriger
Natronlauge extrahiert werden. Man erhilt so eine wéssrige
Losung des Natriumsalzes des Arylglyoxylonitril-2-oxims
der Formel IV, die unmittelbar fiir die weitere Umsetzung -
20 mif den Cyanoalkylsulfonat der F ormel VII in Stufe C ver-
wendet werden kann.

Die Uberfithrung des in dem bei der Umsetzung eines
Arylacetonitrils der Formel II mit einem Alkylnitrit der For-
mel IT.erhaltenen Isomerengemisch vorliegenden trans-
Isomeren des Arylglyoxylonitril-2-oxims der Formel IV in
das gewiinschte cis-Isomere kann jedoch auch in der Weise
vorgenommen werden, dass man vor der Neutralisation des
Reaktionsgemisches die organische Phase abtrennt und die
wisserige Phase nach Einstellung eines pH-Wertes von 3-5 1
bis 3 Stunden auf 100 °C erhitzt.

Die Umsetzung eines Arylsulfonylhalogemds der Formel
V mit Alkalimetallcyanid und einer Carbonylverbindung der
Formel VI erfolgt im Gegensatz zu bekannten Methoden in
einem zweiphasigen, aus Wasser und einem mit Wasser nicht
mischbaren Losungsmittel bestchenden Reaktionsmedium in
Gegenwart eines Phasentransferkatalysators bei Temperatu-
ren von 0-20 °C. Durch diese Art der Durchfiihrung der Re-
aktion wird eine Ausbeute an Cyanoalkyisulfonat der For-
mel VII von 93-97% erreicht, wihrend bei der Durchfiih-
rung der Reaktion nach bisher bekannten Methoden (ohne
Phasentransferkatalysator) lediglich Ausbeuten im Bereich
von 40-63% erzielt werden kénnen. Ausserdem wird gegen-
iiber bekannten Verfahren die Reaktionszeit drastisch ver-
kiirzt, wobei gleichzeitig der bei Durchfiihrung der bekann-
ten Methoden erforderliche grosse Uberschuss an Reagen-
zien vermieden werden kann. Als Phasentransferkatalysato-
ren konnen erfindungsgeméss quaterndre Verbindungen, wie
quaternire Ammonium-, Phosphonium-, Suifonium- und
Arsoniumsalze, verwendet werden. Die Katalysatoren wer-
den in Mengen von I-5 Mol% bezogen auf Arylsulfonylha-
logenid der Formel V eingesetzt. Als Beispiele verwendbarer
Phasentransferkatalysatoren seien genannt: Tetramethylam-
moniumchlorid, Tributylmethylammoniumchlorid, Tetrabu-
tylammoniumbromid, Cetyltrimethylammoniumchlorid,
Benzyltrimethylammoniumbromid, Tricaprylmethylammo-
niumchlorid, Octyltrimethylammoniumchlorid, Dodecyltri-
methylammoniumchlorid, Benzyliriethylammoniumchlorid,
Dibenzyldiethylammoniumnitrat, Diethyldipropylammo-
niumsulfat, Dihexyldimethylammoniumjodid, Tetrabutyl-
ammoniumhydrogensulfat, Tetrabutylphosphoniumbro-
mid, Tetraethylphosphoniumchlorid, Dioctadecenyldime-
thylammoniumchlorid, Athyltribenzylphosphoniumfluorid,
Cetyltrimethylphosphoniumacetat, Tricaprylethylphospho-
niumnitrat, Tributylhexadecylphosphoniumbromid, Tribu-
tylsulfoniumbromid, Tetrabutylphosphoniumbromid und
Diethyldibenzylarsoniumnitrat. Erfindungsgeméss beson-
ders bevorzugte Phasentransferkatalysatoren sind Benzyltri-
methylammoniumchlorid, Benzyltrifithylammoniumchlorid,
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Tributylmethylammoniumchlorid, Tricaprylmethylammo-
niumchlorid und Tetrabutylammoniumbromid.

Die Umsetzung des Arylsulfonylhalogenids der Formel
V, vorzugsweise Benzolsulfochlorid oder p-Toluolsulfochlo-
rid, mit dem Alkalicyanid und einer Carbonylverbindung
der Formel VI wird iiblicherweise bei einer Temperatur von
0-20°C durchgefithrt. Als Losungsmittel fir diese Umset-
zung kann praktisch jedes beliebige mit Wasser nicht misch-
bare Losungsmittel verwendet werden, das gegeniiber den
Reaktionspartnern inert ist. Geeignete Losungsmittel sind
insbesondere aliphatische oder aromatische K ohlenwasser-
stoffe sowie ihre chlorierten Formen, wie Hexan, Heptan,
Toluol, Xylol, Methylenchlorid, Athylendichlorid, Chlor-
benzol, Dichlorbenzol und dergleichen. Ein bevorzugtes Lo-
sungsmittel ist Methylenchlorid.

Die Umsetzung eines Arylsulfonylhalogenids der Formel
V mit einem Alkalimetallcyanid und einer Carbonylverbin-
dung der Formel VIist in der Regel in einer Zeit von weniger
als zwei Stunden und in vielen Fillen bereits in einer Stunde
beendet.

Bevorzugte Arylsulfonylhalogenide der Formel V sind
Benzolsulfochlorid und p-Toluolsulfochlorid. Als Alkalime-
tallcyanide kommen insbesondere Natriumcyanid und Ka-
liumcyanid in Betracht. Die Carbonylverbindungen der For-
mel VI sind je nach Natur der einzufithrenden Gruppe Q Al-
dehyde oder Ketone. Geeignete Carbonylverbindungen sind
beispielsweise Formaldehyd, Acetaldehyd, Benzaldehyd,
Aceton, Methylethylketon und Benzophenon. Eine bevor-
zugte Carbonylverbindung der Formel VI ist Formaldehyd,
der vorzugsweise in Form seiner 30-40%igen wéssrigen Lo-
sung zum Einsatz kommt.

In Stufe C wird die Umsetzung eines Arylglyoxylonitril-
2-oxims der Formel IV mit einem Cyanoalkylsulfonat der
Formel VII zum gewiinschten Arylglyoxylonitril-2-oxim-
cyanoalkyldther der Formel I durchgefiihrt. Die Umsetzung
erfolgt in einem zweiphasigen, aus Wasser und einem mit
Wasser nicht mischbaren Losungsmittel bestehenden Reak-
tionsmedium in Gegenwart eines Phasentransferkatalysa-
tors.

Dabei konnen als mit Wasser nicht mischbare Losungs-
mittel und als Phasentransferkatalysatoren jeweils digjenigen
dienen, die bereits im Zusammenhang mit der Durchfithrung
von Stufe B erwihnt wurden. Fiir das Fortschreiten der Re-

aktion ist es forderlich, wenn die beiden Phasen in moglichst
intimen Kontakt miteinander gebracht werden.

Bei der Durchfithrung der Umsetzung eines Arylglyoxy-
lonitril-2-oxims der Formel IV mit einem Cyanoalkylsulfo-
nat der Formel VII geht man vorteilhaft von einer Lésung
des Cyanoalkylsulfonats der Formel VII in einem mit Was-
ser nicht mischbaren Losungsmittels und, wie bereits er-
wihnt, von einer wésserigen Losung des Alkalisalzes des cis-
[someren eines Arylglyoxylonitril-2-oxims der Formel IV
aus. Die Umsetzung geht am besten vonstatten, wenn man
das zweiphasen System bei einer Temperatur von 25-140 °C
in Gegenwart von 1-5 Mol% Phasentransferkatalysator,
vorzugsweise 2-3 Mol% Phasentransferkatalysator, bezogen
auf Arylglyoxylonitril-2-oxim der Formel IV durchfiihrt.
Die Gegenwart eines Phasentransferkatalysators ist fiir den
Ablauf der Reaktion nicht unbedingt erforderlich, aber in
Abwesenheit eines Phasentransferkatalysators werden we-
sentlich dngere Reaktionszeiten benotigt.

Die bei der Umsetzung eines Arylglyoxylonitril-2-oxims
der Formel IV mit einem Cyanoalkylsulfonat der Formel
VII gebildeten Arylglyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkyldther
der Formel I kénnen durch Abtrennung der wissrigen Phase
und Abdestillieren des organischen Losungsmittels im Va-
kuum in ausgezeichneter Ausbeute und Reinheit gewonnen
werden. Dabei erfolgt gleichzeitig die Abtrennung der als
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Nebenprodukte gebildeten sulfonsauren Salze, die in der
wissrigen Phase vorliegen.

Das erfindungsgemésse Verfahren weist gegeniiber denje-
nigen Verfahren, die sich auf direkte oder indirekte Weise

s aus dem Stand der Technik ableiten lassen, folgende Vorteile
auft

- Die Arylglyoxylonitril-2-oxim-cyanoalkylither der
Formel I werden in hoher Ausbeute und in guter Reinheit
erhalten, wobei gleichzeitig die Bildung des gewiinschten

10 Isomeren auf einfache Weise gewihrleistet ist.

— Bei der Isomerisierung treten keine Ausbeuteverluste
auf, da das erfindungsgemésse Verfahren die «in sitw» -Iso-
merisierung des trans-Isomeren zu dem bevorzugten cis-
Isomeren ermdglicht. Ausserdem kann diese Isomerisierung

15 auf sehr einfache Weise im verwendeten Reaktionsgefiss
durchgefiihrt werden, ohne dass spezielle Apparaturen erfor-
derlich sind.

— Die Zwischenprodukte werden in Stufen A und Bin
hinreichender Ausbeute unter Reinheit gebildet, sodass sie

20 ohne weitere Reinigung direkt fiir die weitere Umsetzung in
Stufe C verwendet werden konnen. Dies vermeidet die
Handhabung der Zwischenprodukte in fester Form. Da ein
Teil der Zwischenprodukte gefahrlich sind, bedeutet die
Handhabung dieser Produkte in Losung einen zusétzlichen

25 Sicherheitsfaktor.

—Das erfindungsgemaésse Verfahren ermoglicht durch
Verwendung von billigeren Ausgangsmaterialien wesentliche
Einsparung und ist daher wirtschaftlicher als die bisher be-
kannten Verfahren.

Das erfindungsgemasse Verfahren eignet sich insbeson-
dere fiir die Herstellung von Phenylglyoxylonitril-2-oxim-
cyanomethyldther, dessen Herstellung und Verwendung in
der US Patentschrift 4 070 389 erwidhnt wird. Das cis-Isome-
re dieser Verbindung ist als Sorghum-«Safener» im Handel
und wird in Anbaugebieten verwendet, die mit Herbiziden,
wie Chloracetaniliden und Thiolcarbamaten, behandelt wur-
den.

Gemdss einer bevorzugten Ausfithrungsform des erfin-
dungsgemdssen Verfahrens wird Phenylglyoxylonitril-2-
oxim-cyanomethyldther hergestellt, indem man

A) Phenylacetonitril und Isopropylnitrit in Gegenwart
von Natriumhydroxid und Methanol in Xylol als Losungs-
mittel bei 30-40 °C zu einem Gemisch der Natriumsalze des
cis- und trans-Phenylglyoxylonitril-2-oxims umsetzt, den
pH-Wert des Reaktionsgemisches nach Zugabe von Wasser
mit Salzsdure auf 3-5 einstellt, die wéisserige Phase abtrennt,
die organische Phase nach destillativer Abtrennung der Al-
kohole 1 Stunde auf 100-110 °C erhitzt und das im wesentli-
chen als cis-Isomeres vorliegende Phenylglyoxylonitril-2-
oxim mit wisseriger Natronlauge extrahiert, sodass eine
wisserige LOsung des cis-Isomeren des Natriumsalzes des
Phenylglyoxylonitril-2-oxims erhalten wird,

B) p-Toluolsulfochlorid bei 0-10 °C in einem aus Me-
thylenchlorid und Wasser bestehenden Reaktionsmedium in
Gegenwart 2 Mol% Benzyltrimethylammoniumchlorid be-
zogen auf p-Toluolsulfochlorid mit Formaldehyd und Na-
triumeyanid zu Cyanomethyl-p-toluolsulfonat umsetzt und
die wisserige Phase abtrennt und

C) die in Stufe B erhaltene Losung von Cyanomethyl-p-
toluolsulfonat in Methylenchlorid in Gegenwart von 2-3
Mol% Benzyltrimethylammoniumchlorid bezogen auf das
eingesetzte Cyanomethyl-p-toluolsulfonat bei Riickflusstem-
peratur des Systems mit der in Stufe A erhaltenen wisserigen
Ldsung des Natriumsalzes des cis-Isomeren von Phenylgly-
oxylonitril-2-oxim umsetzt, die wésserige Phase abtrennt und
den gebildeten Phenylglyoxylonitril-2-oxim-cyanomethyl-
ather aus der organischen Phase durch Abdampfen des Lo-
sungsmittels gewinnt.
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Das erfindungsgemésse Verfahren wird durch die folgen-
den Beispiele niher erldutert.

Beispiel 1:

Stufe A: Herstellung von Phenylglyoxylonitril-2-oxim

In einem mit Bodenauslass, Rithrer, Thermometer,
Riickflusskiihler und Tropftrichter versehenen 3 Liter Kol-
ben werden 900 g Xylol, 96 g (3,0 Mol) Methanol, 175,6 g
(1,5 Mol) Phenylacetonitril (Benzylcyanid) und 120 g (3,0
Mol) Natriumhydroxid-Plidtzchen vorgelegt. In diese Mi-
schung werden bei 30-40°C 140,1 g (1,58 Mol) Isopropyini-
trit eingetropft, wobei der Temperaturbereich von 30-40°C
durch Kiihfung aufrecht erhalten wird. Nach beendigter Zu-
gabe des Isopropylnitrits wird das Reaktionsgemisch 2 Stun-
den bei 30-40°C geriihrt. Auf diese Weise wird ein Umsatz
von mehr als 99% bezogen auf Phenylacetonitril erzielt. An-
schliessend werden 750 g Wasser zugesetzt und der pH-Wert
der Mischung wird durch Zugabe von konzentrierter Salz-
séure auf 3-5 eingestellt. Danach wird die Mischung auf
20-25°C abgekiihlt, die Schichten getrennt und die wisseri-
ge Phase verworfen. Die organische Phase wird auf 110°C
erhitzt um die Alkohole abzudestillieren und die thermische
Isomerisierung des vorhandenen trans-Isomeren in das ge-
wiinschte cis-Isomere zu vervollstindigen. Die Temperatur
wird 1 Stunde auf 100-110°C gehalten. Danach wird das
Reaktionsgemisch abgekiihit und 800 g Wasser zugesetzt.
Der pH-Wert der Mischung wird durch Zugabe von Na-
triumhydroxid auf 12 eingestellt, wobei stindig weiter ge-
kiihlt und geriihrt wird. Wenn die Temperatur 15-20°C er-
reicht hat, werden die Schichten getrennt und in der unteren
wissrigen Schicht der Gehalt an Phenylglyoxylonitril-2-oxim
bestimmt. Das Xylol wird recyclisiert. Es wird so eine wiss-
rige Losung erhalten, die 20-25% Natriumsalz des Phe-
nylglyoxylonitril-2-oxims enthilt, was einer Ausbeute von
95-97% der Theorie bezogen auf Phenylacetonitril ent-
spricht. Das erhaltene Phenylglyoxylonitril-2-oxim liegt zu
94-96% in der cis-Form vor.

Stufe B: Herstellung von Cyanomethyl-p-toluolsulfonat
In einem mit einem Kiihler, einem Riihrer, einem Ther-

mometer und einem Tropftrichter versehenen 3 Liter Reak-
‘tionskolben werden 381,3 g (2,0 Mol) p-Toluolsulfochlorid
und 1400 g Methylenchlorid vorgelegt. In die erhaltene L-
sung werden nach Abkiihlung auf 0 °C (Eis-Kochsalz- -
Mischung) 173 g wissrige 37%ige Formaldehydlésung (2,14
Mol) und 18,0 g Benzyltrimethylammoniumchlorid (Vari-
quat B-200) eingetragen. Dann wird eine Lésung von 104,5 g
(2,14 Mol) Natriumcyanid in 400 g Wasser zugegeben, wo-
bei die Temperatur durch Kiihlung im Bereich von 0-10°C
gehalten wird. Die Zugabe der Natriumcyanid-Losung solite
weniger als eine % Stunde in Anspruch nehmen. Die nach
Zugabe der Natriumcyanid-Lsung erhaltene Mischung
wird bis zur vollstindigen Umsetzung des p-Toluolsulfo-
chlorids bei 0-10 °C geriihrt, was etwa 1,5-2,5 Stunden in
Anspruch nimmt. Dann werden die Schichten getrennt und
die organische Schicht wird mit Wasser gewaschen. Die
wissrige Schicht wird zur Vernichtung vorhandenen Cy-~
anids mit Natriumhypochlorit behandelt und anschliessend
verworfen. Die erhaltene Methylenchlorid-Losung enthilt
22-23% Cyanomethyl-p-toluolsulfonat, was einer Ausbeute
von 94-96% der Theorie bezogen auf p-Toluolsutfochlorid
entspricht. Das Cyanomethyl-p-toluolsulfonat wird nach
Abdampfen des Losungsmittels als gelblicher bis briunlicher
Festkorper in einer Reinheit von iiber 98% erhalten.

Stufe C: Herstellung von Phenylglyoxylonitril-2-
oxim-cyanomethyldther )
In einem mit einem Riihrer, einem Riickflusskiihler und
einem Tropftrichter versehenen ! Liter Reaktionskolben

werden 528,1 g einer 20%igen Losung von Cyanomethyl-p-
toluolsulfonat in Methylenchlorid aus Stufe B (105,5 g Cy-
anomethyl-p-toluolsulfonat; 6,5 Mol), 12,0 g Benzyltrime-
thylammoniumchlorid und 20 g Wasser vorgelegt. In diese

5 Mischung werden bei Riickflusstemperatur 428,6 g einer
20%igen wissrigen Losung des Natriumsalzes von Phe-
nylglyoxylonitril-2-oxim aus Stufe A (85,73 g Na-Salz; 0,51
Mol) mit einem pH von 12 wihrend 10-15 Minuten einge-
tropft. Das Reaktionsgemisch wird anschliessend noch 2

10 Stunden bei Riickflusstemperatur gehalten, wobei ein pH-
Wert von iiber 10 ndtigenfalls durch Zugabe von Natriumn-
hydroxid aufrecht erhalten wird. Dann werden die Schichten
getrennt und die organische Schicht wird zweimal mit je 200
ml Wasser gewaschen. Nach dem Abdampfen des Losungs-

15 mittels im Rotationsverdampfer bei 50 °C werden die Ietzten
Spuren von Losungsmittel im Hochvakuum entfernt. Der
zdhfliissige Riickstand wird durch Animpfen zur Kristallisa-
tion gebracht. Man erhélt 90-92 g Phenylglyoxylonitril-2-
oxim-cyanomethyldther in Form von rotlichen bis hellbrau-

20 nen Kristallen, was einer Ausbeute von 97-99% der Theorie
bezogen auf eingesetztes Cyanomethyl-p-toluolsulfonat ent-
spricht. Das Produkt wird in einer Reinheit von 98-99% er-
halten. Das cis/trans-Verhéltnis betrigt 94:6.

, Beispiel 2:

Stufe A: In einem mit Rithrer, Tropftrichter, Thermome-
ter, Riickflusskiihler mit Wasserabscheider und einem Heiz-
bzw. Kiihlbad versehenen 2-Liter Reaktionskolben werden

© 365 g Xylol, 81,9 g 98,2%ige Natronplitzchen (2,0 Mol) und

30 64,5 g (2,0 Mol) Methanol vorgelegt. Anschliessend werden
bei 40°C 118,4 g (1,0 Mol) 99,2%iges Phenylacetonitril zu-
gegeben. Dann werden wéhrend 1 Stunde 97,1 g (1,07 Mol)
98,8%iges frisch hergestelltes Isopropylnitrit eingetropft,
wobei die Temperatur durch Kithlung auf 40 °C gehalten

35 wird. Nach beendigter Zugabe des Isopropylnitrits wird die
Temperatur bis zur vollstindigen Umsetzung des Phenylace-
tonitrils auf 40 °C gehalten. Das Ende der Reaktion wird
durch gaschromatographische Analyse von Proben festge-
stellt, die dem Reaktionsgemisch fortlaufend entnommen

40 werden. Nach beendigter Umsetzung werden 300 g Wasser
zugegeben um das Phenylglyoxylonitril-2-oxim aufzulésen.
Anschliessend wird der pH-Wert der Mischung durch lang-
same Zugabe von 212 g 37,4%iger Salzsdure auf 4-5 einge-
stellt, wobei sich freies Phenylglyoxylonitril-2-oxim in der

45 Xylol/Alkohol-Phase 16st. Die untere wissrige Phase wird
abgetrennt und verworfen. Die organische Phase wird auf
Riickflusstemperatur erhitzt, wobei gleichzeitig die vorhan-
denen Alkohole langsam abdestilliert werden, sodass die
Riickflusstemperatur von anfanglich 85 °C auf 100°C steigt.

so Die Temperatur wird 1 Stunde auf 100 °C gehalten. Dann
wird auf 50 °C abgekithlt und zuerst 290 g Wasser und dann
die zur Einstellung eines pH-Werts von 10,5 notwendige
Menge Natronlauge zugesetzt. Nach Einstellung des pH-
Werts auf 10,5 wird die untere wéssrige Schicht abgetrennt.

ss Man erhélt 504 g einer 32-33%igen wéssrigen Losung des

Natriumsalzes des Phenylglyoxylonitril-2-oxims, was einer

Ausbeute von 93-95% der Theorie bezogen auf eingesetztes

Phenylacetonitril entspricht. '

Stufe B: In einem mit Kihlmantel, Bodenauslass, Riih-
rer, Thermometer, Tropftrichter, pH-Elektrode und pH-
Meter versehenen 1,5 Liter Reaktionsgefdss werden 1000 g
Methylenchlorid, 214,3 g 37%ige wissrige FormaldehydIé-
" sung (stabilisiert mit 15% Methanol; 2,48 Mol) und 15,2 g
65 60%iges Benzyltrimethylammoniumchlorid vorgelegt. In
diese Mischung werden bei 0-5°C 438 g (2,48 Mol) Benzol-
sulfochlorid eingetragen. Anschiiessend wird eine Losung
von 134,7 g 96%igem Natriumcyanid (2,64 Mol)in 300 g
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Wasser wihrend 90 Minuten zugetropft, wobei die Tempera-
tur durch Kithlung im Bereich von 0-5°C und der pH-Wert
durch Zugabe von 5%iger Natronlauge im Bereich von
9,5-10 gehalten wird. Nach beendigter Zugabe der Natrium-
cyanidlosung wird die Temperatur noch 30-45 Minuten bei
pH 10 gehalten. Das Ende der Umsetzung ist erreicht, wenn
in den dem Reaktionsgemisch entnommenen Proben durch
gaschromatographische Analyse kein Benzolsulfochlorid
mehr nachzuweisen ist. Nach beendigter Umsetzung wird
der Riihrer abgestellt und das Reaktionsgemisch in einem
Scheidetrichter mit 300 g Wasser gewaschen. Das Reaktions-
produkt ist in der unteren organischen Phase enthalten.
Nach Schichtentrennung werden 1450 g einer 32-33%igen
Losung von Cyanomethylbenzolsulfonat in Methylenchlorid
erhalten, was einer Ausbeute von 93-95% der Theorie bezo-
gen auf Benzolsulfochlorid entspricht.

Stufe C: Fiir die nachstehend beschriebene Umsetzung
wird die fiir Stufe A beschriebene Apparatur ohne Wasser-
abscheider im Riickflusssystem jedoch mit pH-Elektrode
und pH-Meter verwendet. Der Tropftrichter wird mit 286 g
28,5%iger wissriger Losung von Phenylglyoxylonitril-2-
oxim (0,485 Mol; 3% Uberschuss) gefiillt. Im Reaktionsge-
fdss werden 284 g einer 32,6%igen Losung von Cyanome-
thytbenzolsulfonat in Methylenchiorid (0,471 Mol), 25 g
Wasser und 7,3 g einer 60%igen wissrigen Losung von Ben-
zyltrimethylammoniumchlorid vorgelegt. Zu dem auf Riick-
flusstemperatur erhitzten Reaktorinhalt wird wihrend 15-20
Minuten aus dem Tropftrichter die Natriumcyanidldsung
eingetropft. Nach beendigter Zugabe der Natriumcyanidlo-
sung wird das Reaktionsgemisch unter Riickfluss nachge-
riihrt, wobei 1 pH von 10,5 durch langsame Zugabe von
5%iger Natronlauge aufrechterhalten wird. Nach 1% Stun-
den wird eine Probe des Reaktionsgemisches gaschromato-
graphisch auf noch vorhandenes Cyanomethylbenzolsulfo-
nat untersucht. Wenn alles Cyanomethylbenzolsulfonat rea-
giert hat, werden die Schichten getrennt. Die wéssrige
Schicht wird verworfen. Aus der organischen Schicht wird
das Methylenchlorid mit einem Rotationsverdampfer im Va-
kuum bei 60 °C entfernt, bis der Methylenchlorid-Gehalt des
Riickstandes weniger als 0,5% betragt. Es werden 84 g Roh-
produkt erhalten, das mit 4,8 g Isopropanol pro Gramm
Rohprodukt bei 50 °C gelost wird. Nach Abkiihlung auf
—10°C scheidet sich das Produkt kristallin ab. Es wird ab-
filtriert und an der Luft getrocknet. Auf diese Weise werden
70 g reiner Phenylglyoxylonitril-2-oxim-cyanomethylither
mit einer Reinheit von 98,5-99% und einer Gesamtausbeute
(einschliesslich Reinigung) von 79-80% der Theorie erhal-
ten.

Die in nachstehender Tabelle aufgefithrten Verbindun-
gen der Formel

R
l s=0
X >-- C-CN
: R)(-=- 0
2 N-0-Q-CN
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koénnen nach den oben beschriebenen Methoden hergestellt
werden:

: Tabelle 1
R, R, Q m.p. [°C}
4-Br H ~CH,~ 77-79
H H —CH-CH,CH, 0
10 )-CH, H ~CH,- 01
2F H ~CH,- 01
4n-C,H,0 H ~CH,- Ot
H H __CH-CH, 60-62
4-CHj H -CH,~ 82-84
15 3-CH, 4-CH, ~CH,~ 40
H 4-CH,;0 -CH,- 91-93
4-Cl H -CH,~ 69-71
2-Cl H -CH,- 51-53
2-Cl 4-Cl -CH,~ 126-128
2 3-Cl 4-Cl -CH,~ 90-93
Beispiel 3:

Nach den in Beispielen 1 und 2 beschriebenen Methoden

25 wird durch Umsetzung von a-Naphthylacetonitril mit Iso-
propyhitrit und weitere Umsetzung des erhaltenen o-Naph-
thylglyoxylonitril-2-oxims mit Cyanomethylbenzolsulfonat
der a-Naphthylglyoxylonitril-2-oxim-cyanomethyldther vom
Schmelzpunkt 81-82 °C erhalten. Auf gleiche Weise kénnen

30 von geeigneten Naphthylacetonitrilen und Aldehyden, Keto-
nen oder Benzophenonen analoge Verbindungen hergestelit
werden.

Nach den in Beispielen 1 und 2 beschriebenen Methoden
35 werden ferner die in der nachfolgenden Tabelle 2 aufgefiihr-
ten heterocyclischen Verbindungen der Formel

4 ~C-CN
® N7
N-0-Q-CN
erhalten.
45
Tabelle 2
S0R, Z Q m.p. [°C]
H S ~-CH,- OI
5-C1 S —-CH,~ Ot
H O —CH,~ o)
55 5-NO, (0] -CH,— Ol
5-Cl 0] ~CH,- Ol
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