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A taldlmdny tdrgya elidrds a (III) dltaldnos képletd
laktonok el&dllitdsdra, ahol a képletben R hidrogénato-
mot vagy —CX; ditaldnos képletdi csoportot jelent,
amelyben mindegyik X klér- vagy brématomot képvisel
és R’ hidrogénatomot vagy révidszénldncd alkoxikar-
bonil-csoportot jelent.

A talilmény szerinti eljardst az jellemzi, hogy egy (II)
iltaldnos képletli diazo-szdrmazékot — ahol R a fenti
jelentésti és R? hidrogénatomot vagy révidszénlanci

ELJARAS INSZEKTICID INTERMEDIEREK ELOALLITASARA

(57) KIVONAT

alkoxikarbonil-csoportot képvisel — protonmentes oldé-
szerben, éspedig aromds szénhidrogénben vagy éterben

oldunk és 1—-600 mél% réztartalmu katalizdtor jelenlété-

ben melegitéssel ciklizaljuk.
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A taldlmény targya eljirds olyan 1j vegyiiletek elSalli-
tasdra, amelyek a cisz-3-(2,2-dihalo-vinil)-2,2-dimetil-cik-
lopropén-karboxildtok elddllitdsdra alkalmasak, ezek az
utébbiak piretroid vegyiiletek, amelyek inszekticid ké-
szitmények hatéanyagaként haszndlhatdk.

A piretrineket, amelyek a természetben eldforduld
vegyiiletek, a krizantémum virdgok extraktumai, régdta
haszndljak inszekticid készitmények hatdanyagaként.
A természetben eléfordulé piretrinek bizonyos szinteti-
zalt szdrmazékai sokkal hatékonyabbak, mint maguk a
piretrinek és a szdrmazékok egyéb eldnyokkel is rendel-
keznek. Az irodalomban (ldsd 4 024 163 sz. amerikai
egyesilt 4llamokbeli szabadalmi leirds) szerepelnek
3-(2,2-dihalo-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-karbonsavak,
a megfelel§ rovidszénldncu alkilészterek és a beldlik eld-
sllitott piretroid inszekticidek. A savak és észterek a IV.
dltalanos képletii karbonsavesoportot tartalmazzdk, ahol
X kl61- és brdmatomot jelent.

Piretroid inszekticidek hatéanyagdnak elillitdsa cél-
jdbol a savakat vagy a rovidszénldncu alkilésztereket k-
16nb6z8 alkoholokkal, példdul m-fenoxi-benzil-alkohol-
lal, a-ciano-m-fenoxi-benzil-alkohollal és egyéb, szakem-
ber 4ltal j6l ismert alkohollal észterezhetik vagy dtészte-
rezhetik.

Ismert, hogy ezek a savak és észterek mind cisz-, mind
transz-izomer alakjdban léteznek; az 1- és 3-helyzetben
16v8 karboxil- és dihalo-vinil-csoportok egymdshoz ké-
pest cisz- vagy transz-helyzetiiek lehetnek. Az adott
dihalo-vinil-ciklopropdn-karbonsav cisz- és transz-izomer-
jeibdl elsallitott piretroid észtereket hatdanyagként tar-
talmazo készitmények inszekticid hatasa kozott 1ényeges
eltérések vannak. Altaldban egy adott szintetikus piret-
roid észter cisz- és transz-izomerjét tartalmazd készit-
mény kozil a cisz-izomert tartalmazé hatdsosabb, mint a
transz-izomert tartalmaz6, a relativ hatékonysig a ter-
mészetben el6forduld észtereket tartalmazé készit-
mények esetében forditott.

Az 1- és 3-helyzetben levd szénatomok aszimmetriku-
sak és a piretroid észterek optikailag aktivak lehetnek,
aktivitdsuk filgg az 1- és 3-helyzetben levs szénatomok
sztereokonfigurdciéjatol. Négy optikai izomer van:
(1R,3R), (1S,3R), (1R,3S) és (15,35). Az (IR,3R) és
(18,38) izomerek cisz-, mig az (1S,3R) és (1R,3S) izome-
rek transz-helyzetliek. Altaliban az (1R,3R) izomerek a
legaktivabbak.

A cisz-észtereket tartalmazo készitmények nagyobb
inszekticid hatékonysiga miatt nagy sziikség van olyan
eljdrdsra, amelynek segitségével a transz-izomert5l lénye-
gében mentes cisz-3-(2,2-dihalo-vinil)-2,2-dimetil-ciklo-
propéan-karboxildtok allithaték eld, és a racém cisz geo-
metriai izomert tartalmazé két optikai izomer kozil k-
l6nosen az (1R,3R) optikai izomer a kivdnatos. Igy pél-
daul a 3-fenoxi-benzil-(1R,3R)-3-(2,2-dikl6r-vinil)-2 2 -di-
metil-ciklopropdn-karboxildtot és az (S)--ciano-3-fen-
oxi-benzil{ 1R,3R)-342,2-dibrom-vinil)-2,2dimetil-ciklo-
propan-karboxildtot tartalmazo készitmények kiildnosen
hatékonyak, hatékonyabbak, mint az (1S,3S) izomerek
és nagy gazdasdgi jelentSségiik van.

A taldlmdny célja tehdt javitott eljdrds kidolgozdsa
mind a racém, mind az olyan, optikailag aktiv cisz-3-
(2,2-dihalo-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-karbonsavak és
rovidszénldncu alkilészterek elGallitdsdra, amelyek lénye-
gében transz-izomerekt8l mentesek. A taldlmdny célja
tovdbbd az ezen vegyiiletek eldéllitdsdra hasznilhaté \j
racém és optikailag aktiv kozbensd termékek elGdllitdsa.
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A taldlminy szerinti eljdrdssal eldllithatd cisz-3-(2,2-di-
halo-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropan-karbonsavak és révid-
szénldncu alkilészterek észterezhetdk és az irodalomban
ismert eljdrdsokkal lényegében racemizdlds vagy izomeri-
zdlas nélkil piretroid inszekticidekké alakithatok. fay
példdul a savat tionilkloriddal kezelhetjik a savklorid
eldllitdsa céljabol, majd valamely megfelel§ alkohollal
végzett reagdltatdssal elGallithatunk egy inszekticid
hatdsd észtert, és a rovidszénldncu alkil-észter megfeleld
alkohollal dtészterezhetd [4 024 163 sz. amerikai
egyesiilt dllamokbeli szabadalmi leirds és J. Agric. Food
Chem., 24,270 (1976)]}:

A taldlmény kiterjed az V. dltaldnos képlet( laktonok
elGallitasira, ahol a képletben R hidrogénatomot vagy
—CX; 4ltalanos képletii csoportot jelent, ahol mindegyik
X kl6r- vagy brématomot jelent. A talilmdny értelmében
gy jérunk el, hogy egy VI. dltaldnos képletii diazoész-
tert intramolekuldris karbenoid ciklizdldssal ciklizdlunk.
Az eljirast megvaldsithatjuk szteredspecifikusan.

A taldlmdny tovdbba olyan eljardsokra vonatkozik,
amelyeket néhdny esetben megvaldsithatunk sztereds-
pecifikusan is, ezekkel az eljardsokkal 1j kozbensS ter-
mékeket dllitunk el8, példdul a 3-metil-2-butén-2-ol vagy
egy 1,1,1-trihalo-4-metil-3-pentén-2-ol malonsav vagy
alkanoil-ecetsav-észtereit, valamint az észterek diazo-
szirmazékait és l-alkoxikarbonil-csoporttal helyettesi-
tett laktonokat. Ezek a vegytletek mind értékes kiindu-
lasi anyagok a fenti képlet(i laktonok eléallitdsiban.

A taldlmény tdrgya tovdbbd eljards transz-izomertdi
lényegében mentes, VII dltaldnos képletd cisz-3-(2,2-di-
halo-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropédn-karbonsavak eldallitd-
sdra — ahol az X csoportok azonosak vagy eltéréek lehet-
nek és mindegyik X klor- vagy brématomot jelent —,
ekkor ugy jdrunk el, hogy egy VIII. dltaldnos képletii
vegyiletet — ahol az X csoportok azonosak vagy elté-
réek lehetnek és jelentésiik a fenti — elimindcios reakcio-
nak vetink ald, példdul cinkkel és ecetsavval kezeliink,
igy egyidejlleg felnyitjuk a laktongyiiriit és egy X ato-
mot elimindlunk. Ezzel az eljrdssal is elGdllithatunk op-
tikailag aktiv terméket.

A’ taldlmdny tovdbbd olyan, cisz-3-(2,2-dihalo-vinil)-
2,2-dimetil-ciklopropéan--karbonsavak és azok rovidszén-
léncu alkilészterének az elGdllitdsdra hasznalhatd Wj koz-
bensS termékekre vonatkozik, amelyekbd! piretroid in
szekticidek hatoanyagai készithetSk a fentiekben ismer-
tetett médon.

Ezeket az \j kozbens6 termékeket Osszefoglaldan az
I, 1T és III szerkezeti képletekkel dbrdzolhatjuk, ahol a
képletekben R hidrogénatomot vagy —CX; dltaldnos
képletii csoportot jelent, az X csoportok azonosak vagy
eltéréek és mindegyik X klor- vagy bromatomot jelent,
R! rovidszénlancu alkil- vagy révidszénldnci alkoxicso-
portot képvisel, R, hidrogénatomot, rovidszénldnci
alkoxi-karbonil- vagy rdvidszénldncd alkanoilcsoportot
jelent és R; hidrogénatomot vagy révidszénldncu alkoxi-
karbonil-csoportot képvisel. A ,rovidszénlanci” kifeje-
zés 16, eldnydsen 1 —4 szénatomos ldncot jelent.

Az 1. dltaldnos képletli vegyiiletek az alkanoilecet-
savak és a malonsavak észterei, azaz R' rovidszénldnci
alkil-, illetve révidszénldncu alkoxicsoportot jelent. Ha R
metilcsoportot jelent, ezek a vegyiiletek kirdlisak. Ezeket
az vj észtereket a 3-metil-2-butén-1-ol vagy pedig 1,1,1-
trihalo-4-metil-3-pentén-2-olok  észterezésével, példdul
diketénnel vagy valamely rovidszénlinci alkil-malonil-
kloriddal valé észterezésével dllithatjuk eld, példaul a
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2167 168 sz. amerikai egyesiilt dllamokbeli szaba-
dalmi leirdsban, vagy a kovetkezd irodalmi helyeken is-
mertetett moédon: Bull. Chem. Soc. Japdn, 40, 228
(1967) és J. Am. Chem. Soc., 70, 36 (1948).

A 1. iltaldnos képlet vegyiileteket, azaz a fentiek- 5
ben emlitett észterek diazo-szdrmazékait, amelyek ha R
metilcsoportot jelent, kirdlisak, és a I11. dltaldnos képletii
laktonokat, amelyek szintén Kirdlisak, az I. altaldnos
képletd észterekbdl dllithatjuk elé a taldlmdny szerinti
eljdrdssal, ugyanugy mint a cisz-3«2,2-dihalo-vinil)-2,2-
dimetil-ciklopropdn-karbonsavakat és azok rovidszén-
lancu alkilésztereit.

A taldlmdny szerinti eljdrds egy eldny6s foganatositasi
médja szerint az R? csoportot lehasitjuk a II. dltalinos
képlet( diazo-szdrmazékokbdl és az R? csoportot leha- 15
sitjuk a TI1. dltaldnos képletii laktonokbdl, ha R? révid-
szénldnci alkanoilcsoportot, illetve R® rovidszénldneu
alkoxi-karbonil-csoportot jelent, ezek a csoportok meriil-
nek fel, ha az [ dltalinos képletd vegyiiletek észter
prekurzoraiban R' révidszénldncu alkil- vagy rovidszén- 20
lincu alkoxicsoportot jelent. Beldthat6 tehat, hogy az
R' csoport pontos természete nem kritikus. Ezért az 1.
dltaldnos képletii vegytiletek ekvivalensei és az I. dltald-
nos képleti vegyiletekbdl eldallitott megfelels II. és 1.
dltaldnos képletd vegyiletek olyanok, amelyekben R' 25
6-ndl 16bb szénatomos alkil- vagy alkoxicsoport, példdul
oktil- és oktil-oxi-csoport; aril- és aril-oxi-csoport, pél-
ddul fenil- és fenoxicsoport, aralkil- és aralkil-oxi-cso-
port, példdul benzil- és benzil-oxi-csoport, amelyek
mindegyike egy vagy tobb egyszerd szubsztituenst, pél- 30
ddul halogénatomot, nitro-, alkil- és alkoxicsoportot hor-
dozhat.

A taldlmdny szerinti eljardsokat példaképpen a csatolt
rajz szerinti A) diagrammal szemléltetjik. A taldlmdnyt
nem korlitozzuk az ott szemléltetett kiviteli modokra. 35

A talilmdny szerinti eljdrds egy foganatositdsi médja
szerint egy 1. dltalinos képletd észtert diazocsoportot
dtvivé reakcionak vetink ald, [lisd Regitz, Synthesis,
351 (1972)]. példdul ugy, hogy egy aziddal, igy egy arén-
szulfonil-aziddal, példdul tozil-aziddal vagy egy ,,poli- 40
merhez kotott™ szulfonil-aziddal reagdltatjuk [lisd W. R.
Roush és mtsai, Tetrahidron Letters, 1391 (1974)] a
megteleld, 11. dltalinos képletli diazo-vegyiiiet elGdllitasa
céljabol.

Ha R —CX; dltaldnos képletii csoportot jelent, az 1. 45
dltaldnos képlet(i észter kirdlis, és ha az észter (R) izo-
mer, a II. dltaldnos képleti vegyiilet szintén (R) izomer.
Amikor az eljdrds tovdbbi ismertetésében az (R) optikai
izomert emlitjik, értelemszeriien ugyanaz vonatkozik a
megfeleld (S) izomerre és forditva. 50

Ha az [. dltaldnos képletd észter egy 3-metil-2-butenil-
alkanoil-acetdt vagy egy 3-metil-1-trihalo-metil-2-butenil-
alkanoil-acetdt (R' rovidszénlinci alkilesoport), egy
3-metil-2-butenil- vagy 3-metil-1-trihalo-metil-2-butenil-
2-diazo-alkanoil-acetitot (I1. dltalinos képleti vegyiilet, 55
amelyben R® rovidszénlincd alkanoilcsoportot jelent)
dllitunk els. Az alkanoilcsoportot, elénybsen ennek a
kozbensS terméknek az elkildnitése nélkil, lehasitjuk,
példdul egy bazissal, eldnyosen vizes natrium-hidroxid-
oldattal, igy kozvetleniil 3-metil-2-butenil- vagy 3-metil- 60
1-trihalo-metil-2-butenil-diazoacetdtot kapunk (II. dltald-
nos képletd vegyiilet, amelyben R* hidrogénatomot je-
lent). A 3-metil-2-butenil- vagy 3-metil-1-trihalo-metil-2-
butenil-aceto-acetdt kiilondsen el6nyds 1. dltaldnos kép-
leti észter, mert ezek diketénbdl konnyen el&illithatdk. 65

—_

0

Eszerint az (R)-3-metil-1-triklér-metil-2 butenil-diazo-
acetitot  (R)-3-metil-1-triklor-metil-2-butenil-aceto-ace-
tatbol allitjuk eld.

Ha az L. dltaldnos képlet{ észter egy 3-metil-2-butenil-
vagy 3-metil-1-trihalo-metil-2-butenii-malondt (R' rovid-
szénldncu alkoxicsoportot jelent), eldnyosen az etilész-
tert haszndljuk a diazocsoportot dtvivd reakcidban, és
igy etil-3-metil-2-butenil- vagy 3-metil-1-trihalo-metil-2-
butenil-diazomalondtot dllitunk el8 (II. dltaldnos képletii
vegyiilet, amelyben R? etoxi-karbonil-csoportot jelent).
fgy (R)-3-metil-1-trikl6r-metil-2-butenil-diazo-malonatot
llitunk el8 (R)-3-metil-1-triklér-metil-2-butenil-malondt-
bél.

Elényds azonban, ha diazomalondt helyett diazoace-
tatot 4llitunk elS, minthogy a diazoacetdt a cisz-342,2-
dihalo-vinil)-2,2dimetil-ciklopropdn-karbonsav vagy -ész-
ter 1-helyzetben levS szénatomjan a végil kivénatos hid-
rogénatomot tartalmazza. Ezért el6nyos, ha kiinduldsi
anyagként egy 3-metil-2-butenil- vagy 3-metil-1-trihalo-
metil-2-butenil-alkanoil-acetdtot (I. altaldnos képletl
vegyilet, amelyben R' révidszénldncd alkilcsoportot,
példdul metilcsoportot jelent) alkalmazunk, kiilonosen
el6nyds egy acetoacetdt.

A taldlmdny szerinti eljdrds egy mdsodik foganatosi-
tdsi modja szerint az el6nyds 3-metil-2-butenil- vagy
3-metil-1-trihalo-metil-2-butenil-diazoacetdt  el&dllitdsa
céljdbdl 3-metil-2-butén-1-olt vagy egy 1,1,1-trihalo4-
metil-3-pentén-2-olt hidrazonnal, példdul a glioxiloil-
klorid tozil-hidrazonjdval észtereziink.

A taldlmény szerinti eljdrds egy harmadik foganatosi-
tdsi médja szerint egy 1I. dltaldnos képlet(i diazo-szdrma-
zékot (a II. dltaldnos képletli vegyiletek kirdlisak, ha R
—CX; csoportot jelent), amelyben R? hidrogénatomot
vagy rovidszénldnctu alkoxi-karbonil-csoportot jelent és
amelyet a fentiekben leirt médon dllithatunk eld, cikli-

“zdlunk, példdul intramolekuldris karbenoid ciklizdldssal,

[lisd példdul House és mtsai, J. Org. Chem., 33, 53
(1968)] réztartalmu katalizdtorral valé kezeléssel, igy
egy biciklusos laktont kapunk, azaz egy III. dltaldnos
képletii 6,6-dimetil-2-0x0-3-oxabiciklo[ 3.1.0]hexdnt
vagy 4-trihalo-metil-6,6-dimetil-2-0x0-3-oxabicik-
lo[3.1.0]hexdnt, amelyben R hidrogénatomot vagy
--CX; dltaldnos képletd csoportot jelent. A kiinduldsi
anyag elény6sen egy diazoacetdt, igy olyan IlI. dltaldnos
képletii vegyuletet dllitunk el8, amelyben R hidrogén-
atomot képvisel.

Ha a réztartalmi katalizdtor optikailag aktiv, racém
laktont kapunk, hacsak a II. dltaldnos képletii diazo-szdr-
mazék, amelyben R —CX; dltaldnos képletd csoportot
jelent, optikailag nem aktiv. Ebben az esetben a diazo-
szdrmazék (R) izomerjébdl egyéb izomerjeitdl gyakor-
latilag mentes (1R,4R,55)-4-trihalo-metil-6,6-dimetil-2-
oxo0-3-oxabiciklo[3.1.0]hexdnt kapunk. Az (S) sztered-
kémidju diazo-szdrmazékkal (1S,4S,5R) laktont kapunk.
Azok a Il dltaldnos képlet( vegyiiletek, amelyekben R
-CX; dltaldnos képletii csoportot jelent, négy optikai
izomer alakjdban fordulhatnak eld, és kiilonosen meg-
lepd, hogy egyetlen optikai izomert kapunk, minthogy
két 0j aszimmetrids szénatom keletkezik, a lakton [-es és
5-0s helyzetli szénatomja. A II. dltaldnos képlet(i diazo-
észter prekurzorok molekulamodelljei azt a ldtszatot kel
tik, hogy egy, a II. dltaldnos képletii vegytletbs] nitro-
gén elimindldsdval keletkezd karbenoid kozbensd termek
Ugy ciklizalédik, hogy kozelitSleg egyenld valdszintiség-
gel tdmad a kettGs kotés mindkét oldaldn. A valdsdgban
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a timadds szelektiven megy végbe az olefinnek csak az
egyik oldaldn.

A ciklizdldssal egy optikailag aktiv laktont is kapunk,
ha az aldbbiakban ismertetett kirdlis réztartalmu katali-
zdtorokat alkalmazzuk.

Ha egy optikailag inaktiv 4-trihalo-metil-csoporttal
helyettesitett lakton ciklizdldséhoz egy akirdlis vagy
racém Katalizdtort haszndlunk, azt a meglepd eredményt
tapasztaljuk, hogy mig a 4-trihalo-metil-csoporttal he-
lyettesitett laktonnak két lehetséges racém pdrja van (4
optikai izomer), csak egy racém par keletkezik, az
(1R,4R,5S) optikai izomer és annak tiikorképe.

Szakember szdmdra nyilvdnvald, hogy egyéb, karbe-
noid kozbenss termékek elddllitdsdra alkalmas, igy a
fenti, II. dltaldnos képletli diazo-szdrmazékokbdl szdr-
mazo vegyiileteket is haszndlhatunk a III. dltaldnos kép-
let(i biciklusos laktonok eldallitdsdra.

A racém laktonok II. dltaldnos képletii racém diazo-
szdrmazékokbdl térténd vagy pedig optikailag aktiv lak-
tonok optikailag aktiv diazo-szirmazékokbdl torténd
elBallitdsdra haszndlhaté optikailag inaktiv réztartalmu
katalizdtorok magukban foglaljdk a réz akirdlis vagy
racém koordindcids komplexeit, példdul a réz(II)acetil-
acetondtot, réz(Il)szalicil-aldehid-imindtot, réz(Il)etil-
acetoacetdtot, valamint a réz(I)oxidot, réz(Dkloridot,
réz(IDoxidot, réz(IT)acetdtot és a fém rezet. Ezek koziil
az akirdlis vagy racém koordindciés komplexek az eld-
ny6sek, kiiléndsen elényos a réz(IDacetil-acetondt.

Az optikailag aktiv laktonna torténd ciklizalas végre-
hajtdsdra alkalmas optikailag aktiv réztartalmi Kkatali-
zdtorok magukban foglalnak olyan kirdlis kétmagvi réz-
tartalmi katalizdtorokat, amelyek az [N-(2-hidroxi-eti-
lat)-szalicilidén-amindto]-réz (I)kétmagvi komplexek
kozé tartoznak. Az ilyen katalizdtorok példdi az optikai-
lag aktiv bisz-{ 2-butoxi-w-(2-butoxi-5-metil-fenil)-a-{1-[[
(2-hidroxi-fenil)-metilén]-amino]-etil]-5-metil-benzol-me-
tanolito (2-)}-réz és a bisz-[2-butoxi-e-[2-butoxi-5-(1,1-
dimetil-etil)-fenil]-5-(1,1-dimetil-etil) <[ 1-[[ 2-hid roxi-fe-
nil)-metilén]-amino]-etil]-benzol-metanoldto  (2-)]-réz.
Elénydsek az (S) sztereokémidjui katalizdtorok, példdul a
bisz-[2-butoxi-5-metil-fenil-a-[(S)-1-[[(2-hidroxi-fenil)-
metilén]-amino}-etil]-5-metil-benzol-metanolato (2-)]-réz
és a bisz-[2-butoxi-a-[2-butoxi-5-(1,1-dimetil-etil)-fenil]-
5-(1,1-dimetil-etil)-a-[(S)-1-[[(2-hidroxi-fenil)-metilén |-
amino]-etil]-benzol-metanoldto (2-)-réz, mert optikai-
lag aktiv olyan laktonokat eredményeznek, amelyek
az aldbbiakban ismertetett eljdrdsokkal cisz-3-(2,2-dihalo-
-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-karbonsavakkd vagy -ész-
terekké alakithatdk, ezek pedig az (1R, 3R) izomerek fel-
ddsuldsa miatt optikailag aktivak. A felsorolt kataliza-
torok koziil kildnosen eldnyds a bisz-[2-butoxi-a-[2-bu-
toxi-5-(1,1-dimetil-etil)-fenil]-5-(1,1-dimetil-etil)-o-[(S)-1
-[[(2-hidroxi-fenil]-metilén}-amino]-etil]-benzol-metano-
lito (2-)]-réz. Az (R) sztereokémidju katalizdtorok végiil
olyan savakat vagy észtereket eredményeznek, amelyek
(18, 38) enantiomerekben gazdagok. A katalizdtorokat
optikailag aktiv etil-alaninbél dllitjuk el6 Grignard-regens-
sel végzett kapcsoldssal, a keletkezd aminoalkoholbdl
szalicil-aldimint 4llitunk el6, és az imint réz (1)acetdttal
kezeljiik, a kovetkez8 irodalmi helyen leirt médon: Ara-
tani és mtsai, Tetrahidron Letters, 1707 (1975).

A ciklizdldshoz protonmentes olddszereket hasznil-
hatunk, példaul aromds szénhidrogéneket €s étereket,
elényosen toluolt, benzolt, n-oktant, ciklohexant vagy
dioxant. Altaldban elSnyos, ha dioxant alkalmazunk, a

tribrom-metil-vegyiletek esetében azonban a toluol al-
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kalmazdsa az el6nyos. A kitermelés jobb, ha a reakciét
nagyon hig oldatban valdsitjuk meg.

A taldlminy szerinti eljdrds egy negyedik foganatosi-
tési modja szerint egy III. 4ltaldnos képletd biciklusos
laktont — ahol R® révidszénldncd alkoxi-karbonil-cso-
portot, elénydsen metoxi-karbonil-csoportot jelent —
dezalkoxikarbonilezésnek vetiink ald, példdul oly
médon, hogy valamely poldris oldészerben, igy hexa-
metil-foszforsav-triamidban, dimetil-formamidban vagy
dimetil-szulfoxidban vagy ezek vizzel alkotott elegyeiben
litium-kloriddal kezeljiik, lehasitjuk az alkoxikarbonil-
csoportot és olyan III. ltaldnos képleti laktont dliitunk
eld, amelyben R? hidrogénatomot jeiciic. A lakton szte-
reokémidjdt a dezalkoxi-karbonilezés nem befolydsolja,
és ha a kiindulasi anyagként alkalmazott lakton, amely-
ben R metilcsoportot jelent, (1R,4R,5S) izomer, a ter-
mék is (1R,4R,5S) izomer. A kiinduldsi anyagként alkal-
mazott lakton, amelyet a fentiekben ismertetett modon
dllitunk el§ (S) sztereokémidji kirdlis katalizator felhasz-
ndldsdval, a hasitds utdn olyan optikailag aktiv laktont
eredményez, amely cisz-34(2,2-dihalo-vinil)-2-dimetil-
ciklopropdn-karbonsavakkd vagy -észterekké alakithato,
amely utébbiak az (1R,3R) izomerek feldusuldsa kovet-
keztében optikailag aktivak.

A taldlmdny szerinti eljdrds egy 6t6dik foganatositdsi
modja szerint egy IIl. dltaldnos képletd biciklusos lak-
tont — ahol R hidrogénatomot jelent — révidszénldncu
alkil-cisz-3-(2,2-dihalo-vinil)-2,2-dimetilciklopropdn-kar-
boxitatta alakitunk. Igy példdul 6,6-dimetil-2-0x0-3-0Xa-
biciklo[3.1.0]hexént bdzissal kezeliink a laktongy(ir{i fel-
nyitdsa céljdbol, majd megsavanyitjuk és diazometdnnal
metilezziik, igy metil-cisz-3-hidroxi-metil-2,2-dimetil-cik-
lopropan-karboxildtot dilitunk el6 [ldsd Sevin és mtsai,
Tetr. Letters, 3915 (1976)]. Ezutdn az alkoholt metil-
cisz-3-formil-2,2-dimetil-ciklopropan-karboxildttad oxiddl-
juk. A 76/122 041 sz. japin Kokai irja le, hogy a metil-
3-formil-2,2-dimetil-ciklopropan-karboxilithoz ~ ezutén
tri- vagy tetrahalometdnt adunk, a keletkez8 3-(1-hid-
roxi-1-trihalo-metil)-szdrmazékot acilezziik, és az acile-
zett vegylletet fém cinkkel redukéljuk. fgy metil-342,2-
dihalo-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-karboxildtot
kapunk. El8ny0s, ha olyan laktont alkalmazunk, amely-
beri R? hidrogénatomot jelent, minthogy 6,6-dimetil-2-
0x0-3-oxabiciklo[3.1.0]hexdnbdl kodzvetleniil cisz-rovid-
szénldncu alkilésztert kapunk, amelyet az irodalombdl
ismert (4 034 163 sz. amerikai egyesiilt dllamokbeli sza-
badalmi leirds) és a fentiekben hivatkozott eljardsok-
kal piretroid inszekticiddé alakithatunk. Abban az eset-
ben, ha R’ rovidszénldnci alkoxi-karbonil-csoportot je-
lent, a keletkez$ 1-alkoxikarbonil-ciklopropan-karboxi-
latot dezalkoxi-karbonilezhetjik, a 4 000 180 sz. ame-
rikai egyesiilt dllamokbeli szabadalmi leirdsban leirt
modon, és piretroid inszekticiddé alakithatjuk. Tovdbba,
ha optikailag aktiv laktont haszndlunk, nemcsak az els-
nyds, hogy az 6,6-dimetil-2-oxo0-3-0xabiciklo{3.1.0]
hexdn, hanem az is, hogy az (1R,5S) izomer feldusuldsa
kovetkeztében optikailag aktiv is, mert igy (1R,3R)
izomerben dus optikailag aktiv ciklopropdn-karboxildtot
kapunk. (1R,SS) izomerben dus optikailag aktiv 6,6-di-
metil-2-0xo-3-oxabiciklo[3.1.0Jhexdnt kapunk példdul a
fentiekben ismertetett eljarasokkal, feltéve, hogy a dia-
zoésztert (S) sztereokémidju, kirdlis, kétmagvt réztartal-
rat katalizdtorral ciklizdljuk.

A taldlmdny szerinti eljdrds egy hatodik foganatositasi
modja szerint egy I1I. dltaldnos képlet i biciklusos lakton
— ahol R —CXj3 csoportot jelent — elimindcids reakcid-
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nak vetlink ald a Boord-reakci6 szerint, melyet példdul a
J. March, ,,Adnencek Organic Chemistry: Reactions,
Mechanismus, and Structure”, McGraw-Hill Book 6.,
Inc., New York, N.Y. 1968. 771. oldaldn leirtak szerint,
igy, hogy cink, magnézium, ndtrium fémmel vagy
koordindciés krém(II)-komplex-szel kezeljiik valamely
olddszerben, amely ecetsav, valamely alkohol, igy etanol
vagy valamely éter, igy tetrahidrofurdn vagy dietil-éter
vagy azok keveréke lehet, igy egyidejiileg felnyitjuk a
lak tongy ir(it, eltdvolitunk egy halogénatomot és transz-
izomert8l lényegében mentes cisz-3-(2,2-dihalo-vinil)-
2,2-dimetil-ciklopropan-karbonsavat kapunk, azaz olyan
vegyliletet, amelyben a karboxil- és a dihalo-vinil-csopor-
tok egymdshoz képest cisz-helyzetben vannak. El&nyds
esetben fémként cinket és olddszerként egy éter és ecet-
sav elegyét alkalmazzuk. Elényos, ha R® hidrogén-
atomot jelent, minthogy a ciklopropdn-karbonsav ezutdn
kozvetlenil piretroid észterré alakithaté a fentiekben
leirt médon. példdul a 4 034 163 sz. amerikai egyesiilt
dllamokbeli szabadalmi leirds szerint. Abban az esetben,
ha R’ révidszénldnct alkoxi-karbonil-csoportot jelent, a
keletkez6 I-alkoxi-karbonil-ciklopropdn-karbonsavat
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dezalkoxi-karbonilezhetjiik, példdul az észtereken ke- °

resztill és piretroid inszekticiddé alakithatjuk. Tovdbbd,
ha optikailag aktiv laktont alkalmazunk, nemcsak az eld-
nyds, hogy az 4-trihalo-metil-6,6-dimetil-2-0x0-3-0xabi-
ciklo[3.1.0]-hexdn, hanem az is, hogy az az (1R,4R,5S)
izomer kovetkeztében optikailag aktiv, mert igy optikai-
lag aktiv (1R,3R) ciklopropin-karbonsavat kapunk.
Optikailag aktiv (1R,4R,5S)-4-trihalo-metil-6,6-dimetil-
2-0x0-3-oxabiciklo-{3.1.0lhexdnt kapunk példdul a fen-
tieckben leirt eljdrdsokkal, feltéve, hogy vagy a IlI. dltald-
nos képletli diazo-szarmazék optikailag aktiv (R) izomer-
jét ciklizdljuk vagy a diazoésztert (S) sztereokémidju,
kirdlis, kétmagvi réztartalmu katalizdtorral ciklizaljuk.

Minthogy az elimindcids reakcid csak egy halogén-
atom elimindldsdt foglalja magdban, amely halogénato-
mot a III. altaldnos képletii 4-trihalo-metil-csoporttal
helyettesitett lakton 4-helyzetben szénatomjihoz kap-
csolddé trihalo-metil-csoportbdl tdvolitjuk el és a trihalo-
metil-csoport nem reakcioképes centrum a laktonhoz
vezetd reakciokban, beldthatd, hogy az 1., 1I. vagy 1II.
dltaldnos képletii vegyiiletekben a halogénatomok koziil
kettdt egyéb szubsztituenssel helyettesithetink a taldl-
mdny szerinti eljdrdsokban, igy példdul a halogénatomok
kozil kettd egymdsto! fliggetientil hidrogénatomot, halo-
génatomot, cianocsoportot, -4 szénatomos, adott eset-
ben egy vagy tobb halogénatommal helyettesitett alkil-
csoportot vagy IX. ditalinos képlet(i csoportot jelenthet,
ahol Y —CH, —, —O— vagy —S— csoportot képvisel vagy
pedig nincs jelen és a fenilcsoport egy vagy tobb halogén-
atommal, 1-4 szénatomos alkilcsoporttal, révidszén-
ldncu halo-alkil-csoporttal, rovidszénldncu alkoxicsoport-
tal vagy rovidszénldncu alkil-tio-csoporttal lehet helyette-
sitve. Ezen tdlmenden szakember szdmdra nyilvdnvald,
hogy kiilonbozd cisz-3-(2,2-dihalo-vinil)-2,2-dimetil-cik-
lopropdn-karbonsav-szirmazékokat, még inkibb, mint
magdt a savat, dllithatunk el§ az elimindcids reakcidval
oly modon, hogy viltoztatjuk a III. 4ltaldnos képletii
lakton felnyitdsanak mddjat. fgy példdul, ha a laktont
metanolos kdlium-karbondt-oldattal, majd cinkkel és
ecetsavval kezeljiikk, metil-dihalo-vinil-ciklopropdn-kar-
boxildtot kapunk.

Az eljdrds egy elGnyos, tobblépéses fopanatositdsi
modja szerint cisz-3-(2,2-dihalo-vinil)-2,2-dimetil-ciklo-
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propdn-karbonsavat, példdul (1R,3R) savat allitunk el
oly mddon, hogy egy 3-metil-1-trihalo-metil-2-butenil-
acetoacetdtot, példdul egy 1. dltalinos képletdi (R)
acetoacetdtot a diazocsoport dtvitele céljabdl tozil-azid-
dal kezeliink, majd az acetilcsoport lehasitdsa céljabol
ndtrium-hidroxiddal hozunk reakcidba, igy egy 3-metil-
1-trihalo-metil-2-butenil-diazoacetdtot, példdul egy II.
dltaldnos képletli (R) diazoacetdtot dllitunk eld, amelyet
viszont réz(Il)acetil-acetondttal intramolekuldris kar-
benoid ciklizdldsnak vetiink ald egy 4-trihalo-metil-6,6-
dimetil-2-ox0-3-oxabiciklo[2.1.0hexdn, példdul egy III.
dltaldnos képleti (I1R,4R,5S)-biciklohexdn el8allitdsa
céhjdbol, amelyet ezutdn cinkkel és ecetsavval kezelink,
és igy cisz-3+(2,2-dihalo-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-
karbonsavat kapunk.

Bdr az olyan L, II. és III. dltaldnos képletd vegyiile-
tek, amelyekben R —CX; dltaldnos képletti csoportot
jelent, egyidejtileg k1or-, brématomot is tartalmazhatnak,
és ezeket a vegylleteket felhaszndlhatjuk a fentiekben
ismertetett eljdrdsokban, elényds, ha triklér- vagy tri-
brom-szdrmazékokat alkalmazunk, €s a kitermelés dltald-
ban magasabb a klértartalmu vegyiiletek esetében. fgy a
taldlmdny szerinti eljdrasok kilonosen alkalmasak a cisz-
3-(2,2-dik16r-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-karbonsav  és
rovidszénldncd  alkilésztereinek az elGallitdsra. A di-
brém-vinilsavakat és észtereket kit{ing hozammal éllit-
hatjuk el6 oly médon, hogy kicseréljiik a halogénatomot
a diklor-vinilsavban vagy annak egy révidszénldnci alkil-
észterében.

A taldlmdnyt kozelebbrdl ismertetjiik az aldbbi kivi-
teli példak segitségével.

A példékban az MMR-spektrumok felvételekor belsd
standardként tetrametil-szildnt alkalmaztunk. Az MMR-
spektrumok adatainak ismertetésekor alkalmazott révidi-
tések jelentése az aldbbi: s = szingulett, d = dublett,

= triplett, q =kvartett, m = multiplett. Béarmelyik
roviditést megelSzheti a b (széles) vagy d (kettds) jelzés,
igy példdul dd jelentése kettds dublett és bt jelentése
széles triplett.

I példa
4-Trihalo-metil-6.6-dimetil-2-0x0-3-oxabiciklo[3.1.0]
hexdnok el&dllitdsa

A.  3-Metil-I-trihalo-metil-2-butenil-diazoacetdtok bl
kiindulva.

1. 1,1,1-Triklér-4-metil-3-pentén-2-ol eléallitdsa.

89 g (1,6 mdl) izobutén és 80 g (0,52 md!) kloril
korilbeldl 100 ml petroléterrel (forrdspont: 30-70 °C)
készitett, —5 — —10°C-on tartott oldatihoz 30-60 perc
alatt részletekben hozzdadunk 6,08 g vizmentes alumi-
nium-trikloridot. Az oldatot az adagolds folyaman eré-
teliesen keverjik, a keverést 5 drdn 4t folytatjuk
-5 — —10°C-on, majd éjszakin it szobahSmérsékleten.

Ezt kovet8en az oldatot éterrel felhigitjuk, majd
50—-100 mi vizzel mossuk, magnézium-szulfdt felett szd-
ritjuk és desztilldljuk. A petroléter ledesztilldldsa utidn
74,9 g (71%) 1,1,1 triki6r-4-metil-4-pentén-2-olt kapuunk.
amelynek forrispontja 25 Hgmm nyomdson
106-118 °C.

74 g (0,36 mol) 1,1,1-trikl6r4-metil-4-pentén-2-olt
18 Srdn 4t melegitiink 140—150 °C hémérsékleten. Le-
Lilés utin az alkoholt éterrel felhigitjuk, és az éteres
cldatot aktiv szénnel kezeljiik. Az étert lepdrolva petrol-
éterbdl valo atkristdlyositds utan 43,4 g (5970 kristdlyos
I,1,1-trikl6r-4-metil-3-pentén-2-olt kapunk.

5.
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Az 1,1,1-tribrém-4-metil-3-pentén-2-olt hasonlékép-
pen 4llitjuk eld a klordlt bromdllal helyettesitve.

1. (a) (2R)-1,1,1-Triklér-4-metil-3-pentén-2-ol eldalli-
tdsa.

1.1,1-Trik161-4 -metil-3-pentén -2-il-(S)-N-[ 1-(1-naftil)-
etil]-karbamdtot dllitunk el§ racém 1,1,1-triklér4-metil-
3-pentén-2-0lbdl. A (2R)-alkohol csoportot tartalmazé
diasztereémert hexdn beadagoldsdval lecsapjuk a nyers
termékbdl, igy a karbamdtot fehér szini szildrd anyag
alakjiban kapjuk, amelynek olvaddspontja 120-123 °C.

A karbamdtot trikldr-szildnnal hasitjuk, igy (2R)-
1,1,1-triklér-4-metil-3-pentén-2-olt kapunk; [a]p’ = 3,2°
(hexdn).

A pentén-2-ol és az alibbi LA 2.(a), LA 4.(a) és LA
8.(a) példdkban elsdllitott vegyiletek abszolut sztereo-
konfigurdcidjit analdgia alapjdn dllapitottuk meg az
(1R,3R)-3-(2,2-dik16r-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-kar-
bonsav III.C példdban torténd el@dllitdsdhoz haszndlt
reakcidk sorozatdbdl visszakovetkeztetve, a sav abszolit
sztereokonfigurdcidjat fiiggetlendl allapitottuk meg.

2. 3-Metil-1-triklor-metil-2-butenil-acetoacetdt eld4lli-
tdsa.

20,4 g (0,1 mol) 1,1,1-triklor-4-metil-3-pentén-2-ol és
0,04 g vizmentes ndtrium-acetat keverékét addig melegit-
jiik 90—95 °C hémérsékleten, amig a triklér-alkohol meg
nem olvad. A keverékhez, amelyet 80—83 “C-on tartunk,
egy Ora alatt cseppenként hozzdadunk 13.2ml
(0,11 mol) diketént, majd a reakcidelegyet tovabbi két
6rén 4t 8083 °C hdmérsékleten tartjuk.

Ezutdn a reakcidelegyet éterrel felhigitjuk, és az éte-
res oldatot egymdst koveten vizes n sésav-oldattal, teli-
tett vizes ndtrium-hidrogén-karbondt-oldattal és telitett
vizes ndtrium-klorid-oldattal mossuk. Az oldatot ezutdn
magnézium-szulfdt felett szdritjuk, és az étert lepdroljuk.
A maradékot vikuumban desztilldljuk; igy 25,3 g (887%)

3-metil-1-triklér-metil-2-butenil-acetoacetdtot  kapunk,
amelynek forraspontja 0,23 Hgmm  nyomadson
95-96 °C.

2.(a) (IR)-3-Metil-1-trikldr-metil-2-butenil-acetoace-
tdt elGdllitdsa.

1,50 g (7,35 mmdl), LA 1.(a) példa szerinti médon
elgallitott  (2R)-1,1,1-trikl6r-4-metil-3-pentén-2-0l  és
nyomnyi mennyiségli ndtrium-acetdt keverékét nitrogén
atmoszféraban, 100°C  hémérsékleten 0,70 g
(8,36 mmol) frissen desztilldlt diketénnel kezeljiik, ame-
lyet egy dra alatt cseppenként adunk a keverékhez.
A reakcidelegyet egy tovabbi ordn dt keverjik és melegit-
jik 80-83°C hémérsékleten, majd lehitjik, 3 ml di-
klér-metdnnal fethigitjuk és 8 (20X20 cm méret ) prepa-
rativ vékonyrétegkromatogrdfids lemezen kromatogra-
faljuk, a kifejlesztéshez diklér-metdnt haszndlunk. El-
kiilonités és extrahdlds utin 1,80 g (85%) (1R)-3-metil-1-
triklér-metil-2-butenil-acetoacetitot kapunk halviny-
sirga szin(, olajszerii anyag alakjiban: [a]p' = + 21.1°
(hexdn).

Elemzési eredmények:
MMR-spektrum (CHCl;): 6,08 (d, 1H), 5,34 (m, 1 H),
3,53 (s, 2H), 2,30 (s, 3H), 1,87 (dd, 6H) ppm.

A kirdlis Eu(hfc); segitségével készitett MMR-spekt-
rum csak a racemdt MMR elemzése sordn ugyanazzal a
reagenssel tapasztalt csucs sokasag felét mutatta.

3. 3-Metil-1-tribrom-metil-2-butenil-acetoacetdt eld-
dllitdsa.

6,72¢g (0,02 mél) 1,1,1-tribrém<4-metil-3-pentén-2-
olt és 0,008 g vizmentes natrium-acetdtot 90 °C hémér-
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sékleten egyutt megolvasztunk. Ezutdn a keverék h6mér-
sékletét 80 °C-ra csokkentjiik, és 10 perc alatt cseppen-
ként beadagolunk korilbeliil 2,6 ml (0,022 mél) dike-
tént. A keletkezd elegyet tovdbbi harom 6rdn keresztil
80 °C h8mérsékleten melegitjik. Lehiilés utdn az elegyet
éterrel felhigitjuk, és az éteres oldatot n vizes sdsav-
oldattal és tiz alkalommal telitett vizes ndtrium-hidro-
gén-karbondt-oldattal mossuk. Ezutdn az elegyet aktiv
szénnel kezeljik €s magnézium-szulfdt felett szdritjuk.
Az éter lepdrldsdval 8,34 g (99%) 3-metil-1-tribrém-
metil-2-butenil-acetoacetdtot kapunk olajszerti maradék
aiakjdban.
Elemzési eredmények:
MMR-spektrum: 6,02 (d, 1H), 5,25 (m, 1H), 3,53 (s,
2H), 2,32 (s, 3H), 1,85 (m, 6H) ppm.

4. 3-Metil-1-trikl6r-metil-2-butenil-diazoacetét eld-
illitasa 3-metil-1-triklér-metil-2-butenil-acetoacetdtbol

5,75g (0,02 mol) 3-metil-1-triklor-metil-2-butenil-
acetoacetdt és 2,02 g (0,02 mol) trietil-amin 50 ml aceto-
nitrillel készitett oldatdhoz 10 perc alatt cseppenként
hozzdadjuk 3,94 g (0,02 mél) tozil-azid acetonitriles ol-
datit. Akeletkez6 elegyet, amely az igy el&dllitott
3-metil-1-trik16r-metil-2-butenil-2-diazo-acetoacetdtot
tartalmazza, szobahdmérsékleten két Ordn keresztiil ke-
verjiik, majd 60 ml (0,06 mdl) n vizes ndtrium-hidroxid-
oldatba ontjiik. A keletkez& elegyet 30 percen it szoba-
hémérsékleten keverjik, majd korilbeltl 100 ml éterrel
extrahdljuk. A fdzisok elvdlasztdsa utdn a vizes fazist to-
vabbi 150 ml éterrel extrahdljuk és az éteres extraktumo-
kat egyesitjik. Ezutdn az éteres oldatot tiz alkalommal.
50—50 ml, ndtriumkloridot tartalmazé, 3%-os kdlium-
hidroxid-oldattal é hdromszor 50—50 ml telitett vizes
ndtriumklorid-oldattal mossuk. Ezt kovetGen az éteres
oldatot magnézium-szulfdt felett megszdritjuk és az étert
lepdroljuk. Igy barna szin{, olajszerdi maradékot kapunk.
Ezt szilikagél-oszlopon végzett kromatografildssal tisztit-

.juk, az eludloszer benzol. Ily médon 4,63 g (85%) 3-me-

til-1-triklér-metil-2-butenil-diazoacetdtot kapunk.

4.(a) (1R)-3-Metil-1-triklér-metil-2-butenil-diazoace-
tdt elGallitdsa.

1,63 g (5,68 mmél), I.A 2.(a) példa szerinti modon
elgdllitott  (1R)-3-metil-1-triklér-metil-2-butenil-aceto-
acetat és 0,57 g (5,68 mmdl) trietil-amin 10 ml aceto-
nitrillel készitett oldatdhoz 30 perc alatt, 7—10 perces
id6kozonként kis részletekben hozzdcsopogtetjiik 1,12 g
(5,68 mmol) tozil-azid 2 ml acetonitrillel készitett ol-
datdt. A reakcioelegyet 2 1/4 6rdn 4t keverjik szobaho-
mérsékleten, majd 17 ml n vizes ndtrium-hidroxid-oldat-
ba ontjik. Az elegyet tovdbbi 45 percen dt keverjik.
éterrel hdromszor extrahdljuk, és az egyesitett éteres
extraktumokat magnézium-szulfdt felett szdritjuk.
A megszaritott oldatot betdményitjiik, igy narancssirga
szin{i, olajszerli anyagot kapunk. Ezt 8 preparativ vé-
konyréteg-kromatografids szilikagél lemezen (20X20 ¢cm)
kromatografaljuk, az eludldszer diklor-metdn. fgy 096 g
(62% elkilonitett termék) (1R)-3-metil-1 -triklér-metil-2-
butenil-diazoacetitot kapunk sdrga szind, olajszert
anyag alakjdban; [a]}) = +59° (hexdn).

5. 3-Metil-1-tribrom-metil-2-butenil-diazoacetdt eld-
dllitdsa

8,32¢ (0,0198 mol) 3-metil-1-tribrom-metil-2-bute-
nil-acetoacetdt és 3,9 g (0,0198 mdl) tozil-azid 40 ml
acetonitriliel készitett oldatdhoz 35 perc alatt cseppen-
ként hozzdadjuk 2,0 g (0,020 mol) trietil-amin 10 ml
acetonitrillel készitett oldatdt. A keletkezs elegyet 2 1;2
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6rén 4t keverjiik szobahSmérsékleten, igy 3-metil-1-tri-
brém-metil-2-butenil-diazoacetoacetdtot kapunk. Ehhez
hozzdadunk 60 ml n vizes ndtrium-hidroxid-oldatot, és
az elegyet 45 percen dt keverjiik szobahSmérsékleten.
Ezutdn a reakcidelegyet éterrel felhigitjuk, a szerves 5
fzist elvdlasztjuk, a vizes fézist éterrel extrahdljuk, és a
szerves fAzisokat egyesitjiik. Az éteres oldatot egymdst
kovetSen hdrom alkalommal nidtriumkloridot tartal-
maz6, 3%-os vizes kdlium-hidroxid-oldattal, majd hdrom-
szor telitett vizes ndtriumklorid-oldattal mossuk. Ezutdn 10
magnézium-szulfdt felett szdritjuk, és aktiv szénnel kezel-
juk. Az éter lepdrldsa utdn olajszerd maradékot kapunk.
Ebbsl oszlopkromatografia segitségével 5,78 g (71%)
3-metil-1-tribrdm-metil-2-butenil-diazoacetatot  kiiloni-
tiink el. 15
Elemzési eredmények:
MMR-spektrum (CDCL;): 1,85 (dd, 6H); 4,82 (s, IH);
5,33 (dg, 1H); 6,03 (d, L H) ppm.

6. 3-Metil-1-triklor-metil-2-butenil-diazoacetdt el6alli-
tdsa a glioxiloil-klorid tozil-hidrazonjdbdl 20

2,61 g (0,01 mdl) glioxiloil-klorid-tozil-hidrazon és
2,035g (0,01 mél) 1,1.1-trikl6r-4-metil-3-pentén-2-ol
25 ml metilén-kloriddal készitett hideg (0 °C hémérsék-
letif) oldatdhoz 20 perc alatt cseppenként hozzdadjuk
2,02g (0,02 mél) trietil-amin 8 ml metilén-kloriddal 25
késziilt oldatdt. A reakcicelegyet egy Ordn dt keverjitk
0°C hémérsékleten, majd a metilén-kloridot vikuum-
ban, 25°C hdmérsékleten lepdroljuk. A maradékot
50 ml benzolban teloldjuk, a sotétbarna szind oldatot
aktiv szénnel kezeljik és bepdroljuk, igy sdrgisbarna 30
szind, olajszerti anyagot kapunk. Ezt metilén-kloridban
feloldjuk, és az oldatot egymust kovetSen kétszer hideg
vizzel. kétszer hideg vizes ndtrium-hidrogén-karbonit-
oldattal és kétszer Gjra hideg vizzel mossuk. A metilén-
kloridos oldatot ezutdn ndtrium-szulfdt felett szdritjuk, 35
és vikuumban 25 °C hdémeérsékleten bepdroljuk. Igy
2.67 g (997 nyers termék) metil-1-triklor-metil-2-bute-
nil-diazoacetdtot kapunk viszkozus, olajszer(i anyag alak-
jdban.

40

Elemzési eredmeények:
[R-spektrum: 2970, 2950, 2900, 2130, 1770, 1740,
1700, 1440. 1340, 1310, 1270, 1200, 1170, 1095,
1070, 970, 840, 83C, 800, 770, 750, 630, 560, 540,
450 cmi'. 45

A 3-metil-1-triklor-metil-2-butenil-diazoacetdtot ha-
sonloképpen eljdrva dllitjuk eld, azonban a trietil-amint
két részletben adagoljuk be oly mddon, hogy a két be-
adagolds kozott 1 ora teljen el. A keletkezd elegyet
ezutdn 2.5 ordn 4t keverjik 0°C h&mérsékleten, és a 50
terméket oszlopkromatogrdfia segitségével tisztitjuk.

Elemzési eredmények:
MMR-spektrum (CCly): 593 (d, 1H); 5,23 (dq, 1H),
472 (s TH) 187 (1 6H). 55
? +-Triklor-metil-6.6-dimetil-2-oxo-3-oxabiciklo
1 3.1.0Thexdn elédllitdsa

0.07 g {0.27 mol) réz(IDacetil-acetondt 70 ml dioxdn-
nal készitett. visszafolyatd hiité alatt forrdsban levé ol-
datdhoz argon atmoszfériban 3 1/2 dra alatt cseppen- 60
ként hozzdadjuk 1.09 g (0,004 mol) 3-metil-1-triklor-me-
til-2-butenil-diazoacetdit és 0,007 g (0,027 mmdl)
réz(IDacetil-acetondt 10 ml dioxdnnal készitett oldatdt.
A reakcicelegyet ezutdn egy orin keresztill forraljuk
visszafolyato hiitd alkalmazisdval, majd szdrazra pdrol- 65

juk, és a kapott maradékot éterben feloldjuk. Az éteres
oldatot egymadst kovetden kétszer n vizes sésav-oldattal,
kétszer vizes ndtrium-hidrogén-karbondt-oldattal és két-
szer telitett vizes ndtrium-klorid-oldattal mossuk. Az ol-
datot ezutdn magnézium-szulfat folott megszaritjuk és az
étert lepdroljuk, igy halvinysirga szini, olajszerd anya-
got kapunk, amelyet oszlopkromatogrifids uton tiszti-
tunk szilikagél oszlopon eludlészerként 9:1 ardnyu
n-hexdn-etil-acetdt elegyet haszndlva. Ily médon 0,55 g
(53%) 4-trikl6r-metil-6,6-dimetil-2-ox0-3-oxabiciklo
[3.1.0]hexdnt kapunk.

8. Optikailag aktiv 4-trikl6r-metil-6,6-dimetil-2-oxo-3-
oxabiciklo[3.1.0]hexdn el&dllitdsa

0,762 g (0.05 mmol) bisz-[2-butoxi-a-[2-butoxi-5-
(1,1-dimetil-etil)-fenil]-5-(1,1-dimetil-etil )-[(S)-1-[[( 2-
hidroxi-fenil)-metilén}-amino]-etil]-benzol-metanolito
(29)]-réz 35 ml dioxdnnal készitett szuszpenziéjdhoz
100--105 °C hémérsékleten korilbelil 4,5 dra alatt
cseppenként hozziadjuk 0,544 g (2 mmdl) 3-metil-1-
triklér-metil-2-butenil-diazoacetdt 5 ml dioxdnnal ké-
szitett oldatit. A nitrogénfejlédés kezdetekor az elegy
hémérsékletét lassan 50 °C-ra csokkentjik és az ada-
golds folyamdn ezen az értéken tartjuk. A 3-metil-1-
triklér-metil-2-butenil-diazoacetit beadagoldsdnak befe-
jezése utdn a reakcidelegyet két ordn keresztll mele-
gitjiik 50 °C hémérsékleten. Ezutin vikuumban szd-
razra pdroljuk, és a maradékot dietil-éterben felold-
juk. Az éteres oldatot addig mossuk n vizes sdsavol-
dattal, amig a moséfolyadék vizes ammonidval vizs-
gilva mdr nem kék il meg, ezutdn az oldatot telitett vizes
ndtrium-klorid-oldattal is megmossuk, & magnézium-
szulfit felett megszdritjuk. Az étert ezutdn vdkuumban
lepdroljuk, és az (IR, 4R,5S) izomerben gazdag nyers
4-trikl6r-metil-6,6-dimetil-2-oxo-3-oxabiciklof 3.1.0]
hexdnt cinkkel redukdlva 3-(2,2-dikl6r-vinil)-2,2-dimetil-
ciklopropan-karbonsavvd alakitjuk. A sav optikai forga-
toképessége  oszlopkromatografids  tisztitds  utdn
[a]5F =+4,7° (kloroform). A 3-metil-1-trikl6r-metil-
2-butenil-diazoacetatbol elddllitott (1R,3R)-242,2-di-
kl6r-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-karbonsav optikai ki-
termelése szdmitds szerint koriilbelil 14%.

Az (1R, 4R,5S) izomerben gazdag, optikailag aktiv
4-tribrém-metil-6,6-dimetil-2-oxo-3-oxabiciklo| 3.1.0]
hexdnt hasonléképpen allitjuk el§ 2-metil-1-tribrém-me-
til-2-butenil-diazoacetdtbol.

Az (1S,4S,5R) izomerekben gazdag optikailag aktiv
laktonokat oly mddon dllitjuk eld, hogy az (S) katali-
zator helyett (R) katalizdtort alkalmazunk.

8.(a) (1R4R,5S)-6,6-Dimetil-2-0xo0-4-triklér-metil-3-
oxabiciklo[3.1.0]hexdn el&dllitdsa.

Katalitikus mennyiség( (koriilbeldl 2 mé6l%) réz(1D-
acetil-acetondt 65 ml forrdsban lev§ szdraz dioxdnnal
készitett elegyéhez nitrogén atmoszférdban 2,6 ora alatt
cseppenként hozzdadjuk 090g (3,33 mmol) LA 4.(a)
példa szerinti médon elddllitott (1R)-3-metil-1-trikior-
metil-2-butenil-diazoacetdt 15 ml szdraz dioxdnnal készi-
tett oldatdt. A reakcidelegyet egy tovibbi Srdn dt forral-
juk visszafolyatd hit alkalmazdsdval, majd bepdroljuk.
és a maradék éteres oldatdt n sosav-oldattal, telitett nit-
rium-hidrogén-karbondt-oldattal és telitett ndtrium-klo-
rid-oldattal mossuk, majd magnézium-szulfdt felett szi-
ritjuk és bepdroljuk. Ily modon 0,73 g (90« nyerster-
mék) (1R,4R,55)-6,6-dimetil-2-ox0-4-triklér-metil-3-0xa-
biciklo[ 3.1.0]hexdnt kapunk zoldessdrga szinti olajszeru
anyag alakjaban.
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A termék Eu(hfc); segitségével készitett MMR-spekt-
ruma két szingulettet mutat a metil-tartomédnyban.
A racemdt Eu(hfc); segitségével készitett MMR-spekt-
ruma két jol definidlt dublettet mutat a metil-tartomdny-
ban, egyéb csticsok szintén lathatdk.

9. 4-Tribrém-metil-6,6-dimetil-2-oxo-3-oxabiciklo
[3.1.0}hexdn eléallitdsa.

0,005 g (0,019 mmét) réz(Ilacetil-acetondt 40 ml
toluollal készitett, forrdsban levé oldatdhoz 2,5 6ra alatt,
argon gdz atmoszférdban cseppenként hozzdadjuk
0,203 g (0,005 mél) 3-metil-1-tribrém-metil-2-butenil-
diazoacetdt 10 ml toluollal készitett oldatdt. Az elegyet
ezutdn egy Ordn dt forraljuk visszafolyaté hiité alkalma-
zésdval. Leh{ilés utdn a reakcidelegyet egymdst kovetSen
kétszer n vizes sosav-oldattal, egyszer telitett vizes nit-
rium-hidrogén-karbondt-oldattal és kétszer telitett vizes
nitrium-klorid-oldattal mossuk. Magnézium-szulfit fo-
16tt végzett szdritds utdn az oldatot beparoljuk, igy sdrga
szind, olajszer( maradékot kapunk. Ezt oszlopkromatog-
rdfidsan tisztitjuk szilikagél oszlopon, eludloszerként 9:1
ardnyU n-hexdn-etil-acetdt elegyet haszndlva. Ily médon
0,053 g (28%) 4-tribrém-metil-6,6-dimetil-2-0x0-3-o0xa-
biciklo[3.1.0]Thexdnt kapunk, amelynek olvaddspontja
n-hexdnbol végzett atkristilyositds utdn 101-103 °C.
Elemzési eredmények Cs HyBr; O, Osszegképletre:
szamitott: C 25,50%, H 2,41%;
taldlt: C 25,52%, H 2,36%.

MMR-spektrum (CDCl;): 1,28 (2s, 6H); 2,18 (d, 1H);
2,37 (d, 1H); 4,58 (s, 1H) ppm.

Az MMR-spektrum azt mutatja, hogy a lakton
(1S,45,5R) (1R,4R,55) racém keverék.

10.  1-Triklér-metil-3-metil-2-butenil-2-diazo-aceto-
acetdt elGallitdsa.

0,575 g (2 mmdl) 1-triklér-metil-3-metil-2-butenil-
acetoacetat és 0,404 g (4 mmdl) trietil-amin 10 ml aceto-
nitrillel készitett oldatdhoz 1 g polimerhez kétott szul-
fonil-azidot adunk. A reakcidelegyet éjszakdn dt szoba-
hémérsékleten keverjik, majd lesziijik. A sz{irpogd-
csat éterrel mossuk, és a szuszpenzidt lesziirjik. Ezutdn
az olddszert az egyesitett sziirletekbdl lepdroljuk, igy
0,60g (96%) 1-triklér-metil-3-metil-2-butenil-2-diazo-
acetoacetdtot kapunk.

Elemzési eredmények:
MMR:spektrum: 6,03 (d, 1H); 5,28 (bd, 1H); 245 (s,
3H); 1,90 (d, 6H) ppm.

B. Rovidszénldncd alkil-3-metil-1-triklér-metil-2-bute-
nil-diazo-malondtokbél kiindulva.

1. Etil-3-metil-1-trikl6r-metil-2-butenil-malondt eld-
allitdsa.

7,98 g (0,0392 mdl) 1,1,1-triklér-4-metil-3-pentén-2-
ol és 3,10 g (0,0392 mél) piridin 8 ml éterrel készitett
oldatéhoz cseppenként hozzdadjuk 5,87 g (0,039 mdl)
etil-malonil-klorid 4 ml éterrel készitett oldatdt. Ezutin
a reakcidelegyet éjszakdn 4t szobahOmérsékleten kever-
jiik.

Ezt kovetSen a reakcibelegyet éterrel felhigitjuk,
majd n vizes sésav-oldattal, vizes nitrium-hidrogén-kar-
bonét-oldattal és vizes ndtrium-klorid-oldattal mossuk, és
magnézium-szulfat felett sziritjuk. Az étert ezutdn le-
desztilldljuk és a maradékot desztilldljuk. gy 5,68 ¢
(46%)  etil-3-metil-1-trikl6r-metil-2-butenil-malonatot
kapunk, amelynek forrdspontja 104—105 °C/0,3 Hgmm.
Elemzési eredmények:

MMR-spektrum: 6,00 (d, 1H); 5,32 (dq, 1H); 4,18 (dd,
2H); 3,35 (s, 2H); 1,88 (m, 6H); 1,30 (t, 3H) ppm.
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2. Etil-3-metil-1-triklér-metil-2-butenil-diazo-malonét
elGdllitdsa.

5,63 g (0,0177 mol) etil-3-metil-1-triklér-metil-2-bu-
tenil-malonat és 1,79 g (0,0177 mél) trietil-amin 40 ml
acetonitrillel készitett oldatdhoz cseppenként hozzé-
adjuk 3,487 g (0,0177 mal) tozil-azid 10 ml acetonitril-
lel készitett oldatit. Az adagolds befejezése utdn az
elegyet éjszakdn 4t szobahémérsékleten keverjuk.

Fzutdn az acetonitrilt oldatbdl, szobahSmérsékleten,
vikuumban lepiroljuk, és a keletkez8 maradékot éterben
feloldjuk. Az éteres oldatot egymdst kévetSen hdrom
alkalommal 3%-os vizes kdlium-hidroxid-oldattal és egy-
szer vizes ndtrium-klorid-oldattal mossuk. Ezutin az
oldatot magnézium-szulfit felett megszdritjuk, és az
étert lepdroljuk. fgy maradékként 5,91 g (85%) etil-3-
metil-1-triklor-metil-2-butenil-diazo-malondtot  kapunk.
Elemzési eredmények:

MMR-spektrum (CCl,): 6,03 (d, 1H); 5,30 (dq, 1H);
4,27 (dd, 2H); 1,88 (m, 6H); 1,33 (1, 3H) ppm.

3. Etil-4-trikl6r-metil-6,6-dimetil-2-0x0-3-oxabiciklo
[3.1.0]hexdn-1-karboxilat elGdllitdsa.

5,0 g (0,079 mdl) rézpor 240 ml n-oktdnnal készitett,
forrdsban levd szuszpenzidjdhoz egy ora alatt cseppen-
ként hozzdadjuk 5,0g (0,0146 mol) etil-3-metil-1-tri-
kl6r-metil-2-butenil-diazo-malondt 60 ml n-oktdnnal ké-
szitert oldatit. A reakcidelegyet ezutdn 2,5 6rdn 4t for-
raljuk visszafolyaté hiitd alkalmazdséval, majd leszlrjik.
A sziirletbsl az n-oktdnt vdkuumban végzett lepdrldssal
eltdvolitjuk, és a maradékot vikuumdesztillicionak vet-
juk ald, igy 2,47 g (54%) etil-4-triklér-metil-6,6-dimetil-
2-0x0-3-oxabiciklo[3.1 .O}hexdn-1-karboxildtot kapunk
nagyon viszkézus, olajszerd anyag alakjdban, amely-
Eek forrdspontja 0,3 Hgmm nyomdson 123125

Elemzési eredmények:
MMR-spektrum (CCly): 4,47 (s, 1H); 4,23 (dd, 2H); 2,67
(s, 1H); 1,32 (m, 9H) ppm.

4. Metil-4-triklér-metil-6,6-dimetil-2-ox0-3-oxabiciklo
[3.1.0}hexdn-1-karboxildt elGallitdsa.

6,6 g (0,104 mdl) rézpor 320 ml n-oktdnnal készitett,
forrasban levé szuszpenzidjdhoz egy 6ra alatt hozzdcss-
pogtetjik 6,6 g (0,02 mol) metil-2-metil-1-triklér-metil-
2-butenil-diazo-malonat (amelyet a fentiekben ismerte-
tett médon dllitunk el az etilészterhez hasonldan)
80 ml n-oktdnnal készitett oldatdt. A reakcidelegyet 2,5
6ran 4t forraljuk visszafolyaté hiité alkalmazisdval, majd
forron lesziirjiik. A sziirletbl az n-oktdnt vikuumban
lepdroljuk, é a maradékot etil-acetdtban feloldjuk.
Az oldatot egymdst kovet8en vizes n sésav-oldattal, vizes
nitrium-hidrogén-karbondt-oldattal és vizes ndtrium-
klorid-oldattal mossuk, majd magnézium-szulfit folott
szdritjuk. Az etil-acetdtot lepdrolva 5,77 g (96%) metil-4-
trikl6r-metil-6,6-dimetil-2-ox0-3-oxabiciklo{3.1.0]hexdn-
1karboxildtot kapunk olajszerli anyag alakjdban. Ezt
éterrel tritirdlva kristdlyos laktont kapunk, amelynek
olvaddspontja 118120 °C.

Elemzési eredmények C;oH; ;04 Cl; Osszegképletre:
szamitott: C 39,83%, H 3,68%;

talalt: C 39,57%, H 3,56%.

MMR-spektrum (CDCl3): 4,39 (s, 1H); 3,76 (s, 3H); 2,61
(s, 1H); 1,30 (s, 6H) ppm.

Tomegspektrum: 300, 109, 100, 33, 18 m/e.
Molekulasily (CHCl3): 295.

Az MMR-spektrum azt mutatja, hogy a lakton
(1S.4S, SR)/(IR, 4R, 5S) racém keverék.

-
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5. 4-Trikl6r-metil-6,6-dimetil-2-ox 0-3-oxabiciklo
[3.1.0Thexdn elGallitasa.

1,52 g (0,005 mél) metil-4-triklér-metil-6,6-dimetil-2-
o0xo0-3-oxabiciklo[3.1.0}hexdn-1 -karboxilit 10 ml hexa-
metil-foszforsav-triamiddal készitett oldatdhoz 042g 5
(0,010 mol) litium-kloridot adunk. A reakcidelegyet 2
érdn 4t 75 °C homérsékleten melegitjiik, majd a lehilt
elegyet éterrel felhigitjuk. Az éteres oldatot vizzel
mossuk, magnézium-szulfit felett szdritjuk, és az étert
leparoljuk. A maradékot oszlopkromatografidsan tisztit- 10
juk szilikagél oszlopon, eludlészerként 9:1 ardnyu
n-hexdn-etil-acetdt elegyet haszndlva. lly médon 0,34 g
(28%) 4-triklor-metil-6,6-dimetil-2-oxo-3-oxabiciklo-
[3.1.0]hexdnt kapunk olajszerti anyag alakjdban.
Elemzési eredmények:

MMR-spektrum (CDCl3): 4,60 (s, 1H); 2,37 (d, 1H);
2,15 (d, 1H); 1,28 (s, 6H) ppm.
Tomegspektrum: 243, 125, 100, 97, 30 m/e.

A fenti médon eljirva ugyanezt a vegy tletet dllitjuk
el§ etil-4-triklér-metil-6,6-dimetil-2-0x0-3-oxabiciklo 20
[3.1.0}hexdn-1-karboxildtbol.

16

II. példa.
6,6-Dimetil-2-oxo-3-oxabiciklo[3.1.0Jhexdn
tézise.

1. 3-Metil-2-butenil-acetoacetdt eldallitdsa.

21,2 g (0,25 mél) 3-metil-2-butén-1-ol és 0,1 g viz-
mentes natrium-acetat keverékét 0°C-ra hiitjik. 1,5-2
ora alatt cseppenként hozzdadunk 36 ml (0,3 mél) di-
ketént. A reakcielegyet ezutin 75—80 °C hémérsék-
letre melegitjiik, és egy Ordn 4t ezen a hémérsékleten
tartjuk. Az elegyet ezutdn éterrel felhigitjuk, az éteres
oldatot egymast kovetden vizes n sésav-oldattal, telitett
vizes ndtrium-hidrogén-karbonat-oldattal és telitett vizes
ndtriumklorid-oldattal mossuk, és magnézium-szulfit
folott szdritjuk. Ezutdn az étert lepdroljuk, és a mara-
dékot vikuumban desztilldljuk. Ily modon 32,1 g (76%)
3-metil-2-butenil-acetoacetdtot kapunk, amelynek forrds-
pontja 18—19 Hgmm nyomason 114117 °C.

2. 3-Metil-2-butenil-diazo-acetdt elddllitdsa.

7,4 g (0,0435 mol) 3-metil-2-butenil-acetoacetatbol és
p-toluol-szulfonil-azidbol acetonitrillel oldatot készi-
tiink. Ehhez az oldathoz 10 perc alatt cseppenként hoz-
zdadunk 4,40 g trietil-amint acetonitrilben, és a kevert
reakcidelegyet két ordn keresztiil szobahSmérsékleten
tartjuk. Ezutdn hozzdadunk 130 ml (0,13 mdl) vizes n
ndtrium-hidroxid-oldatot, és a keverést 45 percen dt
folytatjuk. Az elegyhez ezutdn étert és vizes ndtrium-
klorid-oldatot adunk, a fézisok szétvdlasztdsa utdn a
vizes fazist egymadst kovetSen vizes n ndtrium-hidroxid-
oldattal (hdromszor) és telitett vizes ndtriumklorid-ol-
dattal (kétszer) mossuk. Az éteres oldatot magnézium-
szulfit folott szdritjuk és aktiv szénnel kezeljik. A lepar-
l4s sordn keletkezd maradék 5,72 g (85%) 3-metil-2-bute-
nil-diazoacetat.

Elemzési eredmények:

MMR-spektrum: 1,8 (m, 6H); 4,6 (s, 1H); 4,8 (m, 2H);

5,4 (m, 1H) ppm.

3. 6,6-Dimetil-2-0x0-3-oxabiciklo[3.1.0]hexdn el&dlli-
tdsa.

1,03 mmél réz(Il)acetil-acetondt 400 ml dioxdnnal
készitett, forrasban levé oldatdhoz 7 6ra alatt, argon
atmoszféraban  cseppenként  hozzdadjuk 6,36 g
(41,3 mmol) 3-metil-2-butenil-diazoacetdt 20 ml dioxdn-
nal készitett oldatit. Az adagolds befejezése utan a reak- 65
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cidelegyet egy ordn keresztill forraljuk visszafolyaté
hiit8 alkalmazisdval, majd a nyers reakcidelegyet ledesz-
tillaljuk. Ity médon 3,85 g (75%) 6,6-dimetil-2-oxo0-3-
oxabiciklo[3.1.0]hexdnt kapunk, amelynek forrdspontja
16 Hgmm nyomdson 110 °C,

4. Optikailag  aktiv  6,6-dimetil-2-0x0-3-oxabiciklo
[3.1.0]hexdn elGdilitdsa.

83 mg (0,064 mmdl) bisz-[2-butoxi-a-[2-butoxi-5-
1,1-dimetil-eti)-fenil]-5-(1,1-dimetil-etil)-a-[(S)-1-[{ 2-hid-
roxi-fenil)-metilén]-amino]-etil}-benzol-metanoldto (2-)}-
6z 55 ml dioxdnnal készitett oldatdhoz 110 °C h8mér-
sékleten cseppenként hozzdadjuk 980 mg (6,4 mmdl)
3-metil-2-butenil-diazoacetdt 15 ml cioxdnnal készitett
oldatdt. A nitrogénfejlédés kezdetekor a reakcidelegy hé-
mérsékletét lassan 52—53 °C-ra csokkentjiik. Az adago-
ldst 5,5 dérdn 4t végezziik, és csaknem elméleti mennyi-
ségii nitrogén fejl5dését figyeljik meg. Az adagolds be-
fejez6dése utdn a reakcidelegyet két ordn dt keverjiik
52—53 °C hdmérsékleten, majd szdrazra paroljuk és a
maradékot vikuumban desztilldljuk. Ily médon 500 mg,
(1R, SS) izomerben gazdag 6,6-dimetil-2-0x0-3-0xabi-
ciklo[ 3.1.0}hexdnt kapunk. A termék optikai forgaté-
képessége [a]h’ = — 53,5° (kloroform).

A terméket liggal kezeljiik, megsavanyitjuk és meti-
lezziik, mielStt metil-cisz-3-formil-2,2-dimetil-ciklopro-
pan-karboxildttd alakitjuk. Az utébbit azutdn rovidszén-
ldncd alkoxi-34(2,2-diklér-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-
karboxildttd alakitjuk. Az észtert hidrolizdljuk, a kelet-
kez8 cisz-3-(2,2-dikl6r-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-kar-
bonsav optikai aktivitésa [a]p = +16,7° (kloroform), ez
korilbelidt 58%-o0s (1R,3R) izomer optikai kitermelésnek
felel meg.

1. példa.
cisz-3-(2,2-Dihalo-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-karbon-
savak szintézise.

A) cisz-3+(2,2-Dikl6r-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropén-
karbonsav el&dltitésa.

0,52 g (0,008 mol) cinkpor 0,6 ml ecetsavval és 3 mi
éterrel készitett szuszpenziéjdhoz 15 perc alatt cseppen-
ként hozzdadjuk 0,487 g (0,002 mdl) 4-trikl6r-metil-6,6-
dimetil-2-oxo-3-oxabiciklo[3.1.0Thexdn 3 ml éterrel
készitett oldatdt. Az elegyet két ordn 4t keverjiik szoba-
h&mérsékleten, majd hozzdadunk 30 ml étert és S ml vi-
zet, és az elegyet sziirési segédanyagon keresztiil sziirjiik.
A szerves fazist ezutdn elvdlasztjuk, telitett vizes ndt-
rium-klorid-oldattal kétszer mossuk, magnézium-=zulfit
felett szdritjuk és az étert ledesztilldljuk. Igy 0,405¢
(97%) kristalyos cisz-3+(2,2-diklér-vinil)-2,2-dimetil-cik-
lopropéan-karbonsavat kapunk.

Elemzési eredmények:
MMR-spektrum (CDCl;): 1,18 (s, 6H); 1,92 (m, 2H);
6,15 (d, 1H); 13,27 (bs, 1H) ppm.

Egyetlen dublett jelenléte 6,15 ppmen az MMR-

spektrumban azt jelzi, hogy csak a cisz izomer van jelen.
“B) cisz-342,2-Dibrém-vinil)-2,2-dimetil-ciklo-propan-
karbonsav eldallitdsa.

0,494 g (0,0076 mél) cinkpor 0,57 ml ecetsavval és
3 ml éterrel készitett, lehiitott oldatdhoz 20 perc alatt
cseppenként hozzdadjuk 0,72 g (0,0019 mol) 4-tribrém
metil-6,6-dimetil-2-oxo0-3-oxabiciklo{3.1 Olhexdn S ml
éterrel készitett oldatdt. A reakcidelegyet egy Ordn at
keverjik O °C h&mérsékleten, majd huzzdadunk 30 ml
étert és 5 ml vizet, és az elegyet sziirési segédanyagon
keresztiil leszlirjik. A szerves fézist elvalasztjuk, telitett

9
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vizes ndtrium-klorid-oldattal hdromszor mossuk, mag-
nézium-szulfit felett szdritjuk, és az étert lepdroljuk. lly
médon 0,489 g (86%) kristdlyos cisz{(2,2-dibrém-vinil)
-2,2-dimetil-ciklopropan-karbonsavat kapunk, ametynek
olvaddspontja n-hexdnbdl valé dtkristdlyositds utdn
112-114°C.

Elemzési eredmények:

MMR-spektrum (CDCl;). 1,27 (s, 6H); 1,97 (m, 2H);
6,67 (d, 1H); 11,3 (bs, |H) ppm.

Egyetlen dublett jelenléte 6,67 ppmen az MMR-

spektrumban azt jelenti, hogy csak a cisz izomer van
jelen.
: Ha optikailag aktiv 4-trihalo-metil-6,6-dimetil-2-oxo-
3.oxabiciklo[3.1.0]hexdnt  haszndlunk, példdul az
(1R,4R,SS) optikai izomerben gazdag ilyen vegyliletet,
optikailag aktiv, példdul az (1R,3R) izomerben gazdag
cisz-3-(2,2-dihalo-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropdn-karbon-
savat kapunk.

C) (1R,3R)-3-(2,2-Dikl6r-vinil)-2,2-dimetil ciklopro-
pan-karbonsav el84llitdsa.

0,81 g (1,23 mmol) finoman eloszlatot cinkpor 0,99 g
(1,64 mmol) ecetsavval és 4 ml éterrel készitett szusz-
penziGjdhoz nitrogén atmoszféraban hozzdadjuk 0,50 g
(1,84 mmdl) (1R,4R,55)-6,6-dimetil-2-ox0-4-triklér-me-
til-3-oxabiciklo[3.1.0]hexdn (amelyet az LA 8.(a) példa
szerinti modon allitunk el8) 4 ml éterrel készitett olda-
tit. A reakcidt glpc segitségével figyeljiik. Amikor az
eredmények azt mutatjdk, hogy a konverzié csaknem tel-
jes, a reakcidelegyet tovdbbi éter- és vizmennyiséggel fel-
higitjuk, sziirési segédanyagon keresztill lesziirjik, a szer-
ves fazist elvdlasztjuk, megszdritjuk és bepdroljuk. A sdr-
ga szinii, olajszeri anyagot 20X20 cm méret( preparativ
vékonyréteg-kromatografids lemezeken kromatografél-
juk, az eludldszer diklér-metdn. A lassan haladd sav csik-
jat eltdvolitjuk, diklor-metdnnal extrahdljuk, az extrak-
tumot leszlirjikk és bepdroljuk. Igy 68 mg (18% izolalt
anyag) (1R,3R)-342,2-dikl6r-vinil)-2,2-dimetil-ciklopro-
pan-karbonsavat kapunk. Egy mdsodik hasonlé futtatds-
ban kapott sav optikai forgatképessége [a]fy = +6,2°
(hexan).

65 mg (0,325 mmodl), koriilbelil 2 ml térfogatd glpc
automatikus mintavevd ampulldba lezdrt fenti ciklopro-
pan-karbonsavhoz injekci6s tiivel egyszerre hozzdadunk
194 mg (1,63 mmdl) tionil-kloridot. Az ampulldt 2 1/4
6ran 4t 45 °C hémérséklet( olajfiirdSben tartjuk, majd
beadagolunk 0,2 ml dietil-étert, és az olddszert, valamint
a tionil-klorid feleslegét nagy vikuumban injekcids tlvel
eltdvolitjuk. A maradékhoz 0,5 ml toluolt adunk, majd a
keletkez6 oldat néhiny cseppjét beadagoljuk egy mdso-
dik, lezdrt glpc automatikus mintavevé ampulldba, amely
1 csepp (-)-2-oktanolt, 1 csepp piridint és 0,1 ml toluolt
tartalmaz. Az ampullit egy ordn 4t 45 °C hémérséklet(
olajfiird8ben tartjuk, ezalatt fehér szind csapadék kép-
z8dik. Egy 6ra mulva a feliil Usz6 folyadékot megele-
mezzitk 12'X1/8" méretii rozsdamentes acél kolonndban,
amely Chrom W-re felvitt 15% QF —1 toltetet tartalmaz.
A kromatogram azt mutatja, hogy a reakci¢ sordn kép-
z3dott észter a termék és egy hiteles (1R,3R)-3-(2,2-di-
kl16r-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropan-karbonsav-(-)-2-ok ta-
nol-észter minta retencids idejének Osszehasonlitdsa alap-
jan legaldbb 93%-ban az (1R,3R)-3-(2,2-dikI6r-vinil)-2,2-
dimetil-ciklopropan-karbonsav'(-)-2-oktanol-észtere.

Az LA 1.(a), LA 2.(a), LA 4.(a), 1.A 8.(a) és III.C
példa szerinti médon eljdrva dllitjuk el8 az (1S,3S)-3-

2,2-dik16r-vinii)-2,2-dimetil-ciklopropdn-karbonsavat
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25-1,1,1 -triklér-4-metil-3-pentén-2-01i)61_ (1S,4S,5R)-
6,6-dimetil-2-0x0-4-triklér-metil-2-oxabiciklo[3.1.0]
hexdnon keresztiil.

zabadalmi igénypontok

1. Eljards a TI. altaldnos képletii laktonok el6alli-
tasdra — ahol a képletben R hidrogénatomot vagy —CX;
dltaldnos képletl csoportot jelent, amelyben mindegyik
X kl6r- vagy bromatomot képvisel és R* hidrogénatomot
vagy révidszénldnci alkoxi-karbonil-csoportot jelent —,
azzal jellemezve, hogy egy 1l. dltaldnos képletl diazo-
szarmazékot — ahol R a fenti jelentésii és R hidrogén-
atomot vagy rovidszénldncd alkoxi-karbonil-csoportot
képvisel — protonmentes olddszerben, éspedig aromds
szénhidrogénben vagy éterben oldunk és 1-600 méi%
réztartalmi katalizdtor jelenlétében melegitéssel cikli-
zdlunk.

(Elsbbsége: 1979. janudr 3.)

2. Eljards a Il dltalinos képletii laktoriok elSdllitd-
sira — ahol a képletben R —CX; dltaldnos képletii cso-
portot jelent, amelyben mindegyik X kldr- vagy brom-
atomot képvisel és R hidrogénatomot vagy rovidszén-
lanct alkoxikarbonil-csoportot jelent —, azzal jelle-
mezve, hogy egy 1l. dltaldnos képletii diazo-szdrmazékot
— ahol R a fenti jelentésd és R? hidrogénatomot vagy
rovidszénldncd  alkoxikarbonil-csoportot  képvisel
protonmentes olddszerben, éspedig aromds szénhidro-
génben vagy éterben oldunk €s 1—600 m6l% réztartalmu
katalizdtor jelenlétében melegitéssel ciklizdlunk.

(Els&bbsége: 1978. februar 6.)

3. Az 1. vagy 2. igénypont szerinti eljards foganatosi-
tdsi modja, azzal jellemezve, hogy katalizdtorként kirdlis,
kétmagwvii réztartalmy katalizitort alkalmazunk.

(ElsGbbsége: 1978. februdr 6.)

4.A 3. igénypont szerinti eljards foganatositdsi
médja, azzal jellemezve, hogy katalizdtorként kétmagvu
[N-(2-hidroxi-etildt)-szalicilidén-amindto}-réz (II)-komp-
lexet alkalmazunk.

(Els8bbsége: 1978. februdr 6.)

5. A 4. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi mod-
ju, azzal jellemezve, hogy katalizdtorként bisz-[2-butoxi-
o-[2-butoxi-5-(1,1-dimetil-etil)-fenil}-5-(1, 1-dimetil-etil)-
o-[(S)-1-[[(2-hidroxi-fenil)-metilén]-amino]-etil] -benzol-
metanoldto (2-)-rezet alkalmazunk.

(Elsébbsége: 1978. februdr 6.)

6. Az 5. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi
médja (1R,4R,5S) izomerben gazdag 4-triklér-metil-6,6-
dimetil-2-0x0-3-oxabiciklo[3.1.0}hexdn elSdllitdsdra,
azzal jellemezve, hogy kiinduldsi anyagként 3-metil-1-tri-
klér-metil-2-butenil-diazoacetdtot alkalmazunk.

(Elsébbsége: 1978. februdr 6.)

7. Az 1. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi méd-
ja (1R,5S) izomerben gazdag 6,6-dimetil-2-0x0-3-0xabi-
ciklo[3.1.0jhexdn el8allitdsdra, azzal jellemezve, hogy ki-
induldsi anyagként 3-metil-2-butenil-diazoacetdtot alkal-
mazunk.

(ElsGbbsége: 1979. janudr 3.)

-10-
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8. A 2. igénypont szerinti eljards foganatositasi mod-
ja, azzal jellemezve, hogy kiinduldsi anyagként olyan,
optikailag aktiv II. dltaldnos képletd diazo-szdrmazékot
alkalmazunk, amelyben R® jelentése a 2. igénypont sze-
rinti és R —CX; dltaldnos képletii csoportot jelent, ahol 6
X3 jelentése a 2. igénypontban megadott.

(Els8bbsége: 1978. februdr 6.)

9. A 8. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi médja
egyéb izomerektd! lényegében mentes (1R, 4R,58)-4-tri-
klér-metil-6,6-dimetil-2-ox0-3-oxabiciklo[3.1.0]-hexan
eléallitdsara, azzal jellemezve, hogy kiinduldsi anyagként
(R)-3-metil-1-trikiér-metil-2-butenil-diazoacetatot alkal-
mazunk.

—_

0

(Els6bbsége: 1978. februdr 6.)

.

5

10. A 2. igénypont szerinti eljards foganatositdsi mod-
ja  4-triklor-metil-6,6-dimetil-2-oxo-3-oxabiciklo[3.1.0}-
hexdn elGallitdsdra, azzal jellemezve, hogy kiinduldsi
anyagként 3-metil-1-trik}ér-metil-2-butenil-diazoacetdtot 20
alkalmazunk.
(Els8bbsége: 1978. februdr 6.)

11. A 2. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi mod-

ja 4-tribrém-metil-6,6-dimetil-2-oxo-3-oxabiciklo[3.1.0]- 25
hexdn elGallitdsdra, azzal jellemezve, hogy kiinduldsi
anyagként 3-metil-1-tribrém-metil-2-butenil-diazoacetd-

tot alkalmazunk.

(Elsébbsége: 1978. februdr 6.)

30
12. A 2. igénypont szerinti eljirds foganatositdsi mod-
ja etil-4-trikl6r-metil-6,6-dimetil-2-oxo-3-oxabiciklo-
[3.1.0]-hexdn-1 karboxildt elGéllitdsira, azzal jellemezve,
hogy kiinduldsi anyagként etil-3-metil-1-trikldr-metil-2-

butenil-diazomalondtot alkalmazunk. 35
(Els6bbsége: 1978. februdr 6.)

13. A 2. igénypont szerinti eljdras foganatositdsi mod-
ja  metil-4-triklér-metil-6,6-dimetil-2-0x0-3-oxabiciklo-
[3.1.0)-hexan-1-karboxildt elGallitdsdra, azzal jellemezve, 40
hogy kiinduldsi anyagként metil-3-metil-1-trikldr-metil-2-
butenil-diazomalonitot alkalmazunk.
(Els8bbsége: 1978. februdr 6.)

14. Az 1. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi 45
mddja 6,6-dimetil-2-o0xo-3-oxabiciklo[3.1.0]-hexdn el&dl-
litdsdra, azzal jellemezve, hogy kiinduldsi anyagként 3-
metil-2-butenil-diazoacetdtot alkalmazunk.

(Elsébbsége: 1979. janudr 3.)
50

15. Az 1-5.¢s 7-13. igénypontok birmelyike szerin-
ti eljdrds foganatositdsi médja a VII. dltaldnos képletii
3-(2,2-dihalogén-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropin-karbon-
sav-szdrmazékok el@dllitdsira — ahol X a fenti jelentést
és a karboxil- és dihalo-vinil-csoportok egymdshoz képest 55
cisz helyzetben vannak —, azzal jellemezve, hogy olyan
kiinduldsi anyagot alkalmazunk, amelyben R —CX; élta
lanos képleti csoportot jelent, ahol X jelentése a fenti és
az igy eldallitott 6,6-dimetil-2-o0x0-3-oxabicikln[2.1.0]
hexant ecetsavban, valamely alkoholban vagy valamely 60
éterben vagy ezek keverékében mint olddszerben cink-
kel, magnéziummal, ndtriummal vagy a krém(If) koordi-
ndciés komplexeivel kezeljiik.

(Els6bbsége: 1978. februdr 6.) 65

16. A 15. igénypont szerinti eljirds foganatositdsi
médja  cisz-3-(2,2-dik16r-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropén-
karbonsav elgdllitdsdra, azzal jellemezve, hogy kiindulasi
anyagként 4-triklér-metil-6,6-dimetil-2-ox0-3-oxabiciklo-
[3.10Thexdnt alkalmazunk.

(ElsGbbsége: 1978. februdr 6.)

17. A 15. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi
moédja  (1R,3R)-3-(2,2-dikl6r-vinil)-2,2-dimetil-ciklopro-
pankarbonsav elGallitdsdra, azzal jellemezve, hogy ki-
induldsi anyagként (1R,4R,55)-6,6-dimetil-2-0x0-4-tri-
kl6r-metil-3-oxabiciklo[3.1.0]hexdnt alkalmazunk.

(Elsébbsége: 1978. februdr 6.)

18. A 15. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi
médja  cisz-342,2-dibrém-vinil)-2,2-dimetil-ciklopropén-
karbonsav eldllitdsara, azzal jellemezve, hogy kiinduldsi
anyagként 4-tribrom-metil-6,6-dimetil-2-oxo-3-oxabicik-
lo-{3.1.0]hexdnt alkalmazunk.

(Els&bbsége: 1978. februdr 6.)

19. Az 1., 7. és 13. igénypontok bdrmelyike szerinti
eljdrds foganatositdsi médja olyan I. dltaldnos képletd
laktonok elédllitdsara, ahol R® hidrogénatomot jelent,
azzal jellemezve, hogy olyan II. ltaldnos képleti kiindu-
lési anyagot alkalmazunk, ahol R* helyén rovidszénldncu
alkoxi-karbonil-csoportot jelent és R jelentése az 1.
igénypont szerinti és a kapott, R® helyén rovidszénlinci
alkoxi-karbonil-csoportot tartalmazé laktont dezalkoxi-
karbonilezzik.

(Els6bbsége: 1979. janudr 3.)

20. A 29. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi
modja, azzal jellemezve, hogy a dezalkoxi-karbonilezést
litium-kloriddal végezziik, poldris oiddszerben.

(Elsbbsége: 1979. janudr 3.)

21. A 20. igénypont szerinti eljdrds foganatositasi
mddja 4-triklér-metil-6,6-dimetil-2-oxo0-3-oxabiciklo
[3.1.0]-hexdn elddllitdsdra, azzal jellemezve, hogy
kiinduldsi anyagként etil4-triklér-metil-6,6-dimetil-2-
oxo-3-oxabiciklo[3.1.0lhexdn-1-karboxilitot  alkalma-
zunk.

(Els&bbsége: 1979. janudr 3.)

22. A 2. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi
modja, azzal jellemezve, hogy a Il. dltalinos képletii
3-metil-2-butenil-diazo-észter-szdrmazékot az I. dltaldnos
képlet{i 3-metil-2-butenil-észterbdl — ahol a képletekben
R hidrogénatomot vagy —CX; éltalanos képletii csopor-
tot jelent, mindegyik X klér- vagy brématomot képvisel,
R' révidszénlancd alkilcsoportot vagy révidszénlancu
alkoxicsoportot jelent és R? hidrogénatomot vagy rovid-
szénldncu alkoxi-karbonil-csoportot képvisel — egy arén-
szulfonil-azid diazocsoportot dtvivé reakcidval allitjuk
eld.

(ElsGbbsége: 1978. februdr 6.)

23. A 22. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi
médja olyan II. altaldnos képleti diazo-észter-szdrmazék
elgdllitasara, ahol R” hidrogénatomot jelent, azzal jelle-
mezve, hogy egy olyan . dltaldnos képletii észtert — ahol
R' rovidszénlancu alkilcsoportot jelent — valamely azid-
dal, majd bdzissal kezeliink.

(ElsGbbsége: 1978. februdr 6.)
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24. A 23. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi
moédja 3-metil-1-triklér-metil-2-butenil-diazoacetdt  el6-
allitdsdra, azzal jellemezve, hogy kiinduldsi anyagként
3-metil-1-triklér-metil-2-butenil-acetoacetdtot atkal-
mazunk.

médja olyan II. dltaldnos képletli diazo-észter elGdlli-
tdsdra, amelyben R® rovidszénldnct alkoxi-karbonil-cso-
portot jelent, azzal jellemezve, hogy egy olyan I. dltald-
nos képletii észtert, amelyben R' révidszénldncu alkoxi-

5 csoportot jelent, egy aziddal kezeliink.
(Els6bbsége: 1978. februdr 6.) (Els6bbsége: 1978. februdr 6.)
25. A 23. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi 29. A 28. igénypont szerinti eljdrds foganatositasi
médja 3-metil-1-tribrém-metil-2-butenil-diazoacetdt elg- mddja etil-3-metil-1-triklér-metil-2-butenil-diazomalonit
allitdsdra, azzal jellemezve, hogy kiinduldsi anyagként 3- 1o elallitdsdra, azzal jellemezve, hogy kiindulasi anyagként
metil-1-tribrém-metil-2-butenil-acetoacetatot  alkalma- etil-3-metil-1-trikl6r-metil-2-butenil-malondtot alkalma-
zunk. zunk.
(ElsGbbsége: 1978. februdr 6.) (Els6bbsége: 1978. februdr 6.)
26. A 23. igénypont szerinti eljards foganatositdsi 15  30. A 22. igénypont szerinti eljards foganatositdsi
médja (1R)-3-metil-1-triki6r-metil-2-butenil-diazoacetat mddja a VL. dltaldnos képletd 3-metil-2-butenil-diazoace-
el&dllitdsdra, azzal jellemezve, hogy kiinduldsi anyagként tit elddllitdsdra, azzal jellemezve, hogy egy X dltaldnos
(1R)-3-metil-1-trikl6r-metil-2-butenil-acetoacetatot alkal- képletli 3-metil-2-butenolt — a képletben R jelentése a
mazunk. mdr megadott — ekvimoldris mennyiségli hidrazonnal
(Els6hbsége: 1978. februdr 6.) 20 reagiltatunk.
(Elsébbsége: 1978. februdr 6.)
27. A 23. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi
moédja 3-metil-2-butenil-diazoacetdt elGdllitdsira, azzal 31. A 30. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi
jellemezve, hogy kiinduldsi anyagként 3-metil-2-butenil- modja  3-metil-1-trikl6r-metil-2-butenil-diazoacetdt eld-
acetoacetdtot alkalmazunk. 25 dllitdsdra, azzal jellemezve, hogy 1,1,1-trikiér<4-metil-3-
(ElsSbbsege: 1978. februdr 6.) pentén-2-olt a glioxiloilklorid tozil-hidrazonjdval reagdl-
tatunk.
28. A 22. igénypont szerinti eljdrds foganatositdsi (Els6bbsége: 1978. februdr 6.)
(2 db rajz)

Meggelenta Muoszaki Konvvhado gondozasaban
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