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(54) Zplsob pFipravy p-bromdifenylmethylkerbinolu

Vyndlez se tyk4 zpisobu pFipravy 4-
bromdifenylmethylkarbinolu, a to reakei
p~bromfenylmagnesiumbromidu, p¥ipraveného
2z 1,4 - dibrombenzenu, s acetofenoneme.
Titulni ldtka slouZi jako meziprodukt
pro pfipravu klinicky ufivenych anti-
histaminik a antiemetike.
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Vynélez se t¥kd zpisobu pFipravy 4-bromdifenylméthy1karbinolu vzorce
0H3

OO0

zéklednfho meziproduktu syntézy klinicky uZivanych antihisteminik a antiemetik mebro-
fenhydfe.minového typus Tato ldtka se dosud vyrdbéla reakeil methylmagnesiwnhalogenidu

8 p-brombenzofenonem /A.Klages,Bers. 35, 2646, 1902/ nebo reskel{ fenylmagnesiumhalogenidu
8 p-bromacetofenonem / P.Sebatier, M.Murat, Compt.rend. 154, 1771, 1952/. Spole&nou ne-
vyhodou t&chto postupd je nutnost pracovat s relativmd obiiZné dostupnymi ketony, obsa-
hujfo{mi skupinu p~bromfenylovou.

Tuto nevyhodu odstranuje zpisob p¥ipravy 4-bromdifenylmethylkerbinolu podle vynélezu,
jeho podstata spodivd v tom, Ze se nejprve reake{ 1,4-dibrombenzenu s hof¥dikem pFipravi
p-bromfenylmegnesiumbromid, ktery se ddle uvdd{ v rcekei s acetofenonem, p#i SemZ oba
stupnd se provdddji v prostFedf rozpoustddla etherového typu, s vyhodou diethyletheru,
p#i teplotd wvaru reakdni smési,

Zpdsob podle vyndlezu vyuZivé jako vychozi l4tky surového 1,4-~dibrombenzenu, ktery
odpadd jeko vedlejsSi produkt pFi vyrobé brombenzenu; urdité malé mmoZstvi monobrombenzenu,
obsafené v tomto surovém produktu, se odstranuje dodatednou bromeci. Ddle se postupujetek,
Jek je to b8Zné u syntéz s Grignardovim Sinidlem, vSeind rozkladu a gprecovéni reakini
smésl na surovy produkt uvedeného vzorce, ktery podle &istoty vychoziho dibrombengenu ob-
sahuje 70 a¥ 90% hmotwm. ¥ddané létky. Ta se potom dfle zpracovévéd na vySe zmindné p¥iprevky.
Dalsi vyhode mofnosti vyufit{ dibrombengzenu zpiscbem podle vyndlezu je v tom, Ze se elimi-
nuje jako vychozi ldtka p-bromacetofenon, jehof vyrobe je znadnd chpulostivd a nepiijemnd.

BliZ8{ podrobnosti vyplyvaji z p#ikladu provedeni,
P¥iklad provedeni

Do suché benky, umfsténé ve vodni l4zni, se d4 36,5 g hordikovych hoblin & tolik roztoku
350 g surového l,4-dibrombenzenu v 1500 ml bezvodného etheru, aby dbyly hobliny zcels ze-
kryty. Ke smdsi se pfidd 1 ml methyljodidu a ndkolik krystalkl jodu a po promichéni se
vydkéd rozbdhnuti reakce. Po odberveni sméei a rozbéhnuti reakce se bdhem 1 h p¥ipousti
zbyvajioci roztok dibrombenzenu takovou rychlost{, aby reakéni smés Zivé viela 3 pak se
reakdni smés jedtd 1 h za michdni ve¥f. Po ochlazen{ na 20°C se bShem 1 h pFipust{ roztok
220 g acetofenonu v 300 ml etheru tak, aby se udriovel mirny ver. Potomse reakdnl smés
vai{ jest¥ 30 minut, ochlad{ sé na 0° Ca rozlo¥i opatrnym postupnym pFidévénim roztoku
90 g ochloridu ammnného v 375ml vody ze stélého chlazeni tak, aby teplota nepFestoupila
15° ¢, Etherickd vrstva se odddlfi, vysusi bezvodym uhliditanem draselnym e odpe¥f ve
vekuuy 2iskd se 400 a% 430 g p-bromdifenylmethylkarbinolu s obsshem asi 80 % hmotn., co¥
odpovidd tytéiku 80 % teorie, vztafeno na dibrombenzen nebo 65% vztafeno na acetofenon.

PREDMET VYNLLEZU
Zpisodb piiprevy 4~bromdifenylmethylkarbinolu vsoroe

—y—1—

H

vyznadujiof se tim, Ze se nejprve reakcl 1l,4-dibrombenzenu s ho¥dikem pFiprevi p-bromfe-
nylmagnesiumbromid, ktery se ddle uvddl v reakoi s acetofenonem, prifemf oba stupné se

provéddjf v prostiedi rozpouitédla etherového typu, s vyhodou diethyletherem, pFi teploté
varu reakini smési,
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