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Zpiisob hydrogenace iminii

Oblast techniky

Tento vynilez se tyka zpisobu hydrogenace imint vodikem za zvySeného tlaku, v pfitomnosti
iridiového katalyzatoru a halogenidu, pfi¢emz reakéni smés obsahuje anorganickou nebo orga-
nickou kyselinu,

Dosavadni stav techniky

V patentovém spise . US A—4 994 615 je popsén zpisob asymetrické hydrogenace prochiralnich
N-arylketiminti, pfi které se pouziva iridiovy katalyzator s chirdlnimi difosfinovymi ligandy.
V patentovém spise ¢. US-A-5011 995 je popsan zpilisob asymetrické hydrogenace prochiral-
nich N-alkylketiminG s pouzitim stejnych katalyzatori. Patentovy spis & US-A-5112999
chrani polynuklearni iridiové slouceniny a komplexni sil iridia, kterd ma difosfinové ligandy,
jako katalyzatory pro hydrogenaci iminti.

Takovéto zplsoby homogenni katalyzy se osvéd@ily, alkoliv je zfejmé, zejména v pripadé
pomérné velkych nasad nebo v primyslovém méfitku, Ze katalyzatory &asto projevuji snahu se
vice ¢i méné dezaktivovat v zavislosti na prekurzoru katalyzatoru, na substratu a difosfinovych
ligandech, které jsou pouzivany. V mnoha p¥ipadech, zejména p¥i zvySenych teplotach, napiiklad
pfi teplotach nad 25 °C, které jsou nutné pro kratkodobé reakce, neni mozné doséhnout uplné
konverze. Pro primyslové aplikace hydrogenaéniho procesu je tudiz produktivita katalyzatoru
z hlediska ekonomické realizovatelnosti pfilis nizka.

Nyni bylo s pfekvapenim nalezeno, ze aktivita katalyzatoru miZze byt zvySena aZ desetinisobné
nebo i vice, kdyZ reakéni smés principialné obsahuje halogenid a také obsahuje kyselinu. Bylo
rovn€Zz neoCekdvané nalezeno, ze se ziroveil podstatné snizi nebo Gplné vylou&i dezaktivace
katalyzéatorti. Také bylo s pfekvapenim nalezeno, Ze enantioselektivita je za zvolenych podminek
vysokad a Ze lze dosahnout vysokych optickych vytézkii, napfiklad nad 80 %, i pfi reakénich
teplotach vyssich nez 50 °C.

Podstata vynalezu

Vynalez se tykd zpiisobu hydrogenace iminu, obsahujiciho alespoii jednu skupinu =C=N-,
vodikem za zvySeného tlaku, za pfitomnosti homogenniho iridiového katalyzatoru ktery je
podstatné rozpustny v reakénim prostiedi, v pfitomnosti nebo neptitomnosti inertniho roz-
poustédla a v pfitomnosti amoniumchloridu, amoniumbromidu nebo amoniumjodidu nebo
chloridu, bromidu nebo jodidu kovu, ktery je rozpustny v reakéni smési, ktery se pouziva
v mnozstvi 0,01 az 200 % mol, vztaZzeno na iridiovy katalyzator, pficemz reakeni teplota &ini 20
az 100 °C, tlak vodiku je 500 az 15 000 kPa a molarni pomé&r iminu k iridiovému katalyzitoru je
od 500 000 do 100, pfi kterém se reakce provadi v ptitomnosti kyseliny v mnoZstvi od 0,001 do
50 % hmotn., vyhodné od 0,1 do 50 % hmotn. vztaZeno na imin.

Jsou-li skupiny =C=N- substituovany asymetricky a vychozi iminy tedy maji prochiralni
ketiminovou skupinu, mohou pfi provadéni zpisobu podle vynalezu vznikat smé&si optickych
izomerl nebo Cisté optické izomery, kdyZ se pouZivaji enantioselektivni nebo diastereoselektivni
iridiové katalyzatory. Iminy mohou obsahovat i dal3i chiralni atomy uhliku.

Obzvlasté reaktivni jsou aldiminové a ketiminové skupiny, a to s tim disledkem, ze pfi pouziti
zpisobu podle vyndlezu je mozna selektivni hydrogenace skupiny =C=N-, a to navic ke
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skupindm =C=C= a/nebo =C=0. Pod pojmem aldiminové a ketiminové skupiny jsou rovn&z
zahrnuty hydrazonové skupiny =C=N-N-.

Zpusob podle vynélezu je obzvlasté vhodny pro hydrogenaci aldimind, ketimint a hydrazoni za
vzniku odpovidajicich amind a hydrazond. Ketiminy jsou s vyhodou N-substituovany. Je
vyhodné, kdyZ se pouzivaji chiralni iridiové katalyzatory a kdyz se hydrogenuji Cisté, chiralni
nebo prochirdlni ketiminy, aby se pripravily optické izomery, pfiemz optické vytézky
(enantiomerni pfebytky, ee, tj. enantiomeric excess) byvaji vy33i nez napfiklad 30 %, s vyhodou
vy33i nez 50 %, a jsou dosazitelné vytézky vys3i nez 90 %. Opticky vytézek udava pomér obou
vzniklych stereoizomeri, kteryZto pomér mize byt vy33i nez naptiklad 2 : 1 a s vyhodou vyssi
nez4: 1.

Vyhodné se pouzije imin obecného vzorce |

C==N—"R; (1),

Ry
AN
/
Ry

ktery se hydrogenuje na amin obecného vzorce II

C’H—NH—R:; (ll)o

R
AN
/
R,

v kterychzto vzorcich

R;

R

pfedstavuje pfimou nebo rozvétvenou alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy uhliku, cyklo-
alkylovou skupinu se 3 a? 8 kruhovymi atomy uhliku, heterocykloalkylovou skupinu,
navazanou pres atom uhliku a obsahujici 3 aZ 8 kruhovych atomi a 1 nebo 2 heteroatomy ze
souboru, zahrnujictho O, S a NRg, aralkylovou skupinu se 7 az 16 atomy uhliku, navazanou
pfes atom uhliku v alkylové ¢asti, nebo alkylovou skupinu s 1 aZ 12 atomy uhliku, substituo-
vanou uvedenou cykloalkylovou nebo heterocykloalkylovou skupinou, nebo substituovanou
heteroarylovou skupinou, kterou tvofi péti- nebo 3estitlenny kruh s jednim nebo dvéma
stejnymi nebo rozdilnymi heteroatomy, zejména atomy kysliku, siry nebo dusiku, ktery
vyhodn€ obsahuje 4 nebo 5 atomil uhliku a mize byt kondenzovan s benzenem, nebo

znamena arylovou skupinu se 6 aZ 12 atomy uhliku, nebo heteroarylovou skupinu se 4 az
11 atomy uhliku, ktera je navdzana pfes kruhovy atom uhliku a obsahuje v kruhu 1 nebo
2 heteroatomy, vybrané ze souboru, zahrnujiciho kyslik, siru a dusik, pfi¢emz skupina R; je
nesubstituovand nebo substituovana kyanoskupinou, nitroskupinou, atomem fluoru nebo
chloru, alkylovou skupinou s 1 az 12 atomy uhliku, alkoxyskupinou s 1 aZ 12 atomy uhliku,
alkylthioskupinou s 1 aZ 12 atomy uhliku, halogenalkylovou skupinou s 1 a% 6 atomy
uhliku, hydroxyskupinou, arylovou skupinou nebo aryloxyskupinou nebo arylthioskupinou
vzdy se 6 az 12 atomy uhliku, aralkylovou skupinou nebo aralkoxyskupinou nebo
aralkylthioskupinou vzdy se 7 az 16 atomy uhliku, sekundérni aminoskupinou se 2 a%
24 atomy uhliku, skupinou ~CONRR;s nebo —COOR,, pfidemz arylové zbytky a arylové
skupiny v aralkylové skuping, aralkoxyskupiné a aralkylthioskupiné op&t jsou nesubstituo-
vany nebo substituovany kyanoskupinou, nitroskupinou, atomem fluoru nebo chloru,
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alkylovou skupinou, alkoxyskupinou nebo alkylthioskupinou vzdy s 1 az 4 atomy uhliku,
hydroxyskupinou, skupinou -CONRyR;s nebo —-COOR,,

Ry a Rs nezavisle na sobé predstavuji vzdy atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy
uhliku, fenylovou skupinu nebo benzylovou skupinu, nebo Ry a Rs spole¢né tvori tetra-
methylenovou nebo pentamethylenovou nebo 3—oxapentylenovou skupinu,

Rs ma nezavisle stejny vyznam, jako je uveden pro Ry,

R, a R, nezavisle na sobé znamenaji vzdy atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy
uhliku nebo cykloalkylovou skupinu se 3 az 8 kruhovymi atomy uhliku, pfi¢emz kazda
z téchto skupin je nesubstituovana nebo substituovana hydroxyskupinou, alkoxyskupinou
s 1 az 12 atomy uhliku, fenoxyskupinou, benzyloxyskupinou, sekundarni aminoskupinou se
2 az 24 atomy uhliku, skupinou -CONR,Rs nebo —COOR,, dale arylovou skupinu se 6 az
12 atomy uhliku, aralkylovou skupinu se 7 az 16 atomy uhliku, kterd je nesubstituovana
nebo substituovana jako skupina Rj, nebo skupinu —CONR,R; nebo —COOR,, kde maji
symboly Ry a Rs vyse definované vyznamy, nebo

R; ma vyznam definovany vyse a symboly R, a R, spole¢né tvoti alkylenovou skupinu s 2 az
S atomy uhliku, kterd je poptipadé prerusena jednim nebo dvéma zbytky —O—, —S— nebo
—NR¢—, nebo/a je nesubstituovana nebo substituovéna zbytkem =0 nebo substituovéna, jak
je uvedeno vyse pro alkylovou skupinu v definici symboli R a R,, nebo/a je kondenzovana
s benzenem, pyridinem, pyrimidinem, furanem, thiofenem nebo pyrrolem, nebo

R, ma vyznam definovany vyse a symboly R, a R; spole¢né tvofi alkylenovou skupinu s 2 az
5 atomy uhliku, ktera je popfipadé prerusena jednim nebo dvéma zbytky —O—, —S— nebo
—NRs—, nebo/a je nesubstituovana nebo substituovana zbytkem =O nebo substituovéna, jak
je uvedeno vyse pro alkylovou skupinu v definici symboll R; a R,, nebo/a je kondenzovana
s benzenem, pyridinem, pyrimidinem, furanem, thiofenem nebo pyrrolem.

Substituenty Ry, R, a R3 mohou obsahovat jedno nebo vice chiralnich center.

Vhodné skupiny pro substituenty R;, R; a R; jsou: alkylové skupiny, alkoxylové skupiny a alkyl-
thioskupiny vzdy s 1 az 12 atomy uhliku, s vyhodou s 1 az 6 atomy uhliku a zejména s 1 az
4 atomy uhliku, jako methylova, ethylova, propylova, n-butylova, izobutylova a terc.butylova
skupina, izomery pentylové skupiny, hexylové skupiny, oktylové skupiny, nonylové skupiny,
decylové skupiny, undecylové skupiny a dodecylové skupiny, a odpovidajici alkoxylové skupiny
a alkylthioskupiny; dale to mohou byt halogenalkylové skupiny s 1 az 6 atomy uhliku, s vyhodou
s 1 az 4 atomy uhliku, které jako atom halogenu obsahuji s vyhodou atom fluoru a chloru,
napiiklad trifluormethylova skupina nebo trichlormethylova skupina, difluorchlormethylova
skupina, fluordichlormethylova skupina, 1,1-difluoreth~1-ylova skupina, 1,1-dichloreth—-1-
ylova skupina, 1,1,1-trichloreth-2—ylova skupina nebo 1,1,1-trifluoreth—2—ylova skupina,
pentachlorethylova skupina, pentafluorethylova skupina, 1,1,1-trifluor—2,2—dichlorethylova
skupina, n-perfluorpropylova skupina, fluormethylova skupina nebo chlormethylova skupina,
difluormethylova skupina nebo dichlormethylova skupina, 1-fluoreth-2—ylova skupina nebo 1-
chloreth-2-ylova skupina, dale 1-fluoreth-2-ylova skupina nebo 1—chloreth—1—ylova skupina,
také 1—fluorprop—1-ylova skupina, 2-fluorprop—1-ylova skupina nebo 3—fluorprop—1-ylova
skupina, nebo 1—chlorprop—1—ylova skupina, 2—chlorprop—1—ylova skupina nebo 3—chlorprop—
I-ylova skupina, také 1-fluorprop—2—ylova skupina, 2—fluorprop—2-ylova skupina nebo 3—
fluorprop—2-ylova skupina, nebo 1-chlorprop—2—ylova skupina, 2—chlorprop—-2-ylova skupina,
3—chlorprop—2-ylova skupina, nebo l—chlorprop-3-ylova skupina, 2-chlorprop-3-ylové
skupina, ¢z 3—chlorprop-3-ylové skupina, dale 1-fluorprop—-3—ylové skupina, 2—fluorprop—3—
ylova skupina €i 3—fluorprop—3—ylova skupina, potom 1—fluorbut—1-ylova skupina, I—chlorbut-
1-ylova skupina, 1-fluorbut-2-ylova skupina, 1-chlorbut—2—ylova skupina, 1—fluorbut-3-ylové
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skupina, 1-chlorbut-3-ylova skupina, 1-fluorbut—4-ylova skupina, 1—chlorbut—4—ylova skupina,
nebo 2,3-dichlorprop-1-ylova skupina, 1-chlor—2—fluorprop-3-ylové skupina & 2,3-
dichlorbut-1-ylova skupina;

arylové skupiny, aryloxylové skupiny nebo arylthioskupiny se 6 az 12 atomy uhliku, ve kterych
arylova skupina znaci s vyhodou naftylovou skupinu a zejména fenylovou skupinu, aralkylové
skupiny, aralkoxylové skupiny a aralkylthioskupiny se 7 az 16 atomy uhliku, ve kterych arylova
skupina zna¢i s vyhodou naftylovou skupinu a zejména fenylovou skupinu a alkylenovy fetézec
Je primy nebo rozvétveny a obsahuje od 1 az do 10, s vyhodou od 1 a2 do 6 a zejména od 1 az do
3 atomi uhliku, napfiklad benzylovou skupinu, naftylmethylovou skupinu, 1-feneth—1-ylovou
skupinu, 2-feneth-1-ylovou skupinu, nebo 1-feneth-2—ylovou skupinu, 2—feneth-2-ylovou
skupinu; nebo I-fenylprop—1-ylovou skupinu, 2~fenylprop—1-ylovou skupinu ¢&i 3—fenylprop—
I-ylovou skupinu; nebo 1-fenylprop—2-ylovou skupinu, 2-fenylprop-2-ylovou skupinu & 3—
fenylprop-2-ylovou skupinu; nebo 1-fenylprop—3-ylovou skupinu, 2—fenylprop—3—-ylovou
skupinu ¢i 3—fenylprop-3—ylovou skupinu, pfiéemz benzylova skupina ma obzvlaitni prednost;

skupiny, které obsahuji vyse zminéné arylové skupiny, mohou byt rovn&z monosubstituované
nebo polysubstituované, naptiklad alkylovymi skupinami, alkoxylovymi skupinami nebo
alkylthioskupinami s 1 az 4 atomy uhliku, atomy halogenu, hydroxylovou skupinou, skupinou
—CONRGR; nebo skupinou -COORs, kde R, a Rs maji vy3e definovany vyznam; jako piiklady
slouzi methylové skupiny, ethylové skupiny, n—propylové a izopropylové skupiny, butylové
skupiny, odpovidajici alkoxylové a alkylthioskupiny, atomy fluoru, chloru & bromu, dimethyl-,
methylethyl- a diethylkarbamoylové skupiny a methoxy-, ethoxy-, fenoxy- a benzyloxy-
karbonylové skupiny;

atomy halogenu, s vyhodou atomy fluoru a chloru;

sekundamni aminoskupiny, které maji od 2 az do 24, s vyhodou od 2 az do 12 a zejména od 2 az
do 6 atomd uhliku, pfi¢emZ sekundarni aminy obsahuji s vyhodou 2 alkylové skupiny, napftiklad
dimethylaminoskupinu, methylethylaminoskupinu, diethylaminoskupinu, methylpropylamino-
skupinu, methyl-n-butylaminoskupinu, di-n-propylaminoskupinu, di-n-butylaminoskupinu
nebo di—n-hexylaminoskupinu; dale

skupina ~CONR4R;s, kde Ry a Rs nezavisle na sob& znaéi alkylové skupiny s 1 az 12 atomy
uhliku, s vyhodou alkylové skupiny s 1 az 6 atomy uhliku a zejména s 1 az 4 atomy uhliku; nebo
R4 a Rs spolu dohromady tvofi tetramethylenovy nebo pentamethylenovy fetézec nebo 3—
oxopentylenovou skupinu; ptitom alkylové skupiny mohou byt piimé nebo rozvétvené, jako je
napiiklad dimethylkarbamoylova skupina, methylethylkarbamoylova skupina, diethylkarba-
moylovd skupina, methyl-n—propylkarbamoylova skupina, ethyl-n—-propylkarbamoylova
skupina, di-n—propylkarbamoylova skupina, methyl-butylkarbamoylova skupina, ethyl-n—
butylkarbamoylové skupina, n—propyl-n—butylkarbamoylové skupina a di-n-butylkarbamoylova
skupina;

skupina ~COORg, kde R4 znaéi alkylovou skupinu s 1 aZ 12 atomy uhliku, s vyhodou alkylovou
skupinu s 1 az 6 atomy uhliku, kterd miZe byt piima nebo rozvétvena, a je to napriklad
methylova skupina, ethylovd skupina, n—propylovd a izopropylova skupina, n—butylova,
izobutylova a terc.~butylova skupina a izomery pentylové skupiny, hexylové skupiny, heptylové
skupiny, oktylové skupiny, nonylové skupiny, decylové skupiny, undecylové skupiny a dodecy-
lové skupiny.

R;, R; R3 mohou obsahovat zvlastni funkéni skupiny, jako jsou ketoskupiny, kyanoskupiny,
nitroskupiny, dvojné vazby mezi atomy uhliku, nitroskupiny, aromatické halogenskupiny
a amidoskupiny. '
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R; jako heteroarylova skupina ma s vyhodou péti- nebo Sesti- ¢lenny kruh, ktery obsahuje 1
nebo 2 stejné nebo riizné heteroatomy, zejména atom kysliku, siry a dusiku a ktery sestava
s vyhodou ze 4 nebo 5 atomi uhliku a miize byt kondenzovén s benzenem. Pfiklady hetero-
aromatickych kruht, od kterych mize byt R; odvozen, jsou furan, pyrrol, thiofen, pyridin,
pyrimidin, indol a chinolin.

V R; jako heteroarylovou skupinou substituované alkylové skupin€ je heteroarylova Cast
odvozena s vyhodou od péti— nebo Sesti— ¢lenného kruhu, ktery ma 1 nebo 2 stejné nebo riizné
heteroatomy, zejména atom kysliku, siry nebo dusiku a ktery sestava s vyhodou ze 4 nebo
5 atomt uhliku a mize byt kondenzovan s benzenem. Pfiklady heteroaromatickych kruhil jsou
furan, pyrrol, thiofen, pyridin, pyrimidin, indol a chinolin.

R; jako heterocykloalkylova skupina nebo heterocykloalkylovou skupinou substituovana
alkylova skupina obsahuje v heterocykloalkylové €asti s vyhodou od 4 az do 6 atomi v kruhu a 1
nebo 2 stejné nebo razné heteroatomy ze skupiny, obsahujici atom kysliku, siry a skupinu —NRs.
Mohou byt kondenzovany s benzenem. Mohou byt odvozeny napiiklad od pyrrolidinu, tetra-
hydrofuranu, tetrahydrothiofenu, indanu, pyrazolidinu, oxazolidinu, piperidinu, piperazinu nebo
morfolinu.

Ry, R, a R; jako alkylové skupiny jsou s vyhodou nesubstituované nebo substituované alkylové
skupiny s 1 az 6 atomy uhliku, zejména s 1 az 4 atomy uhliku, které mohou byt pfimé nebo
rozvétvené. Jako priklady lze uvést methylovou skupinu, ethylovou skupinu, izopropylovou a n—
propylovou skupinu, izobutylovou, n-butylovou a terc.~butylovou skupinu a izomery pentylové
skupiny, hexylové skupiny, heptylové skupiny, oktylové skupiny, nonylové skupiny, decylové
skupiny, undecylové skupiny a dodecylové skupiny.

Ri, R, a R; jako nesubstituované nebo substituované cykloalkylové skupiny obsahuji s vyhodou
od 3 az do 6, zejména 5 nebo 6 atomi uhliku v kruhu. Jako piiklady lze uvést cyklopropylovou
skupinu, cyklobutylovou skupinu, cyklopentylovou skupinu, cyklohexylovou skupinu, cyklo-
heptylovou skupinu a cyklooktylovou skupinu.

R, Ry a R; jako arylové skupiny jsou s vyhodou nesubstituované nebo substituované naftylové
skupiny a zejména fenylové skupiny. R;, R, a R; jako aralkylové skupiny jsou s vyhodou
nesubstituované nebo substituované fenylalkylové skupiny, které obsahuji od 1 az do 10,
s vyhodou od 1 az do 6, zejména od 1 az do 4 atomd uhliku v alkylenovém fetézci, pficemz
alkylenovy fetézec miZe byt pfimy nebo rozvétveny. Jako pfiklady lze uvést zejména
benzylovou skupinu, 1-feneth—1-ylovou skupinu, 2—fenyleth—1-ylovou skupinu, 1-fenylprop—
1-ylovou skupinu, 1-fenylprop—2—ylovou skupinu, 1-fenylprop—3-ylovou skupinu, 2—fenyl-
prop—l-ylovou skupinu, 2-fenylprop—2-ylovou skupinu a 1-fenylbut—4—ylovou skupinu.

V substituentech R; a R, pokud maji vyznam jako skupiny -CONR;Rs a -COORy, znaci Ry a R
s vyhodou alkylové skupiny s 1 az 6 atomy uhliku, zejména alkylové skupiny s 1 az 4 atomy
uhliku, poptipadé Ry a Rs spolu dohromady tvofi tetramethylenovy, pentamethylenovy nebo 3-
oxapentylenovy fetézec. Priklady alkylovych skupin jsou uvedeny vy3e.

R; a R; nebo R, a R;, spolu spojeny v podobé alkylenového fetézce, jsou s vyhodou preruSeny
jednim radikalem —O—, —S— nebo —NRs~, s vyhodou ~O—. R, a R; nebo R, a Rj, spolu spojeny,
tvoti s atomem uhliku nebo s radikdlem ~N=C, na kterém jsou vazany, s vyhodou péti— nebo
Sesti¢lenny kruh. Pro tyto substituenty plati preference uvedené vyse. Jako kondenzované
alkylenové fetézce tvori spolu spojené substituenty R; a R, nebo R, a R; s vyhodou alkylenové
fetézce, kondenzované sbenzenem nebo pyridinem. Piiklady alkylenovych fetézcl jsou:
ethylenovy fetézec, 1,2—propylenovy fetézec nebo 1,3—propylenovy fetézec, 1,2-butylenovy,
1,3-butylenovy nebo 1,4-butylenovy fetézec, 1,5-pentylenovy fetézec nebo 1,6-hexylenovy
fetézec. Piiklady pferudenych nebo radikdly =O substituovanych alkylenovych retézci jsou 2—
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oxa-1,3—propylenovy fetézec, 2—oxa—1,4-butylenovy fetézec, 2-oxa—1,5-pentylenovy nebo 3-
oxa—1,5-pentylenovy fetézec, 3-thia—1,5-pentylenovy fetézec, 2-thia—1,4-butylenovy fetézec,
2-thia—1,3~propylenovy fetézec, 2-methylimino-1,3-propylenovy fetézec, 2—ethylimino—1,4—
butylenovy fetézec, 2-methylimino-1,5~pentylenovy nebo 3—methylimino—1,5—pentylenovy
fetézec, 1-oxo-2-oxa-1,3~propylenovy Fetézec, 1-oxo—2-oxa~1,4-butylenovy fetézec, 2—oxo—
3-oxa—1,4-butylenovy fetézec, 1-oxa-3-oxa—l,5-pentylenovy Fetézec. Priklady kondenzo-
vanych alkylenovych fetézcii:

CH, CH, CHy
@[ \ @: T L O
] [ ] ] .
S/
Ny 0~ 'ChH,

Ptiklady kondenzovanych a pferufovanych & nesubstituovanych a popiipadé radikaly =0
substituovanych alkylenovych fetézci jsou tyto:

CH 0 s 0
@( %o @[ NcH, “cH, \?o
I ’ I ? l ’ .

R4 a R; jsou s vyhodou na sobé& nezavislé a znagi atom vodiku, alkylovou skupinu s | az 4 atomy
uhliku, fenylovou skupinu nebo benzylovou skupinu. Rg zna&i s vyhodou atom vodiku nebo
alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku.

Dal3i vyhodnou skupinu tvofi prochiralni iminy, u kterych se v obecném vzorce [ substituenty
Ry, R; a R; navzajem lisi a neznaéi atom vodiku.

V obzvlasté vyhodné skupiné zna¢i R; v obecném vzorci I 2,6—dialkylfen—1-ylovou skupinu s 1
az 4 atomy uhliku v alkylové &asti, a obzvlasté 2,6—dimethylfen—1—ylovou skupinu nebo 2-
methyl-6—ethylfen—1-ylovou skupinu, R, zna&i alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku
a zejména ethylovou skupinu nebo methylovou skupinu, a R, zna&i alkylovou skupinu s 1 az
4 atomy uhliku, alkoxymethylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku nebo alkoxyethylovou skupinu
s 1 az 4 atomy uhliku a obzvl4st¢ methoxymethylovou skupinu.

Z nésledujicich slou¢enin jsou obzvl45té vyznamné iminy vzorci Va a Vb

H OCH
CHg CHOCH, CHS\C/CHQ 5
(1]

O

P

(Va), (Vb)

CH, CHy

a rovnéz imin vzorce V¢
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Z—g\ CH, Vo).
S CHg

Iminy obecného vzorce I jsou znamé nebo mohou byt pfipraveny zndmymi zplsoby z aldehydd
nebo ketonti a primarnich aminu.

Iridiové katalyzatory jsou s vyhodou homogenni katalyzatory, které jsou v podstaté rozpustné
v reak&nim prostiedi. Pojem ,katalyzator* zahrnuje rovnéz prekurzory katalyzatorii, které se
pfevadéji do aktivni formy katalyzatoru na zaCatku hydrogenace. Katalyzatory s vyhodou
odpovidaji obecnym vzorcim I1I, IIla, HIb, Illc a I1Id

(XIrYZ] (OD), XIrY]PA® (ila),
Y12, oM® (miv), (YItHZ,], (),

[YiZy), (1),

ve kterych X znaéi dva olefinové ligandy nebo jeden dienovy ligand, Y je diterciarni difosfin,
jehoz

a/ fosfinové skupiny jsou vazany na riiznych atomech uhliku na uhlikatém fetézci, ktery ma od 2
az do 4 atom uhliku, nebo jehoz

b/ fosfinové skupiny jsou vazany bud’ ptimo nebo pomoci mustkové skupiny —CR,Ry— v ortho—
polohach cyklopentadienylového kruhu, nebo je kazda z nich vazana na cyklopentadienylovém
kruhu ferrocenylu, nebo

¢/ jedna fosfinova skupina je vdzana na uhlikatém fetézci, ktery ma 2 nebo 3 atomy uhliku a
druh4 fosfinova skupina je vazana na atomu kysliku nebo na atomu dusiku, ktery je terminalné
vazan na tomto uhlikatém fetézci, nebo

d/ fosfinové skupiny jsou vazany na dvou atomech kysliku nebo dusiku, vdzanych terminainé na
uhlikatém fetézci se 2 atomy uhliku;

dtisledkem toho je to, Ze v piipadech a/, b/, ¢/ nebo d/ se vytvoii spolu s atomem iridia 5—, 6—
nebo 7-¢lenny kruh, radikaly Z, na sobé nezavislé, znaci atomy chloru, bromu nebo jodu, A® je
anion oxykyseliny nebo komplexni kyseliny, a M® je kation alkalického kovu nebo kvartérni
amoniové skupiny, a R, a Ry, na sobé nezavislé, zna¢i atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az
8 atomy uhliku, fluoralkylovou skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku, fenylovou nebo benzylovou
skupinu nebo znaéi fenylovou nebo benzylovou skupinu, ktera ma od 1 az do 3 substituenti, a to
alkylové skupiny s 1 aZ 4 atomy uhliku, nebo alkoxylové skupiny s 1 az 4 atomy uhliku. Ry, zna¢i
s vyhodou atom vodiku. R, znadi s vyhodou alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku a obzvlasté
methylovou skupinu.

Difosfin Y obsahuje s vyhodou nejméné jeden chiralni atom uhliku a je to pfednostn€ opticky
Listy stereoizomer /enantiomer nebo diastereoizomer/, nebo dvojice diastereoizomert, ponévadz
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pouZivani katalyzatord, které obsahuji popsané ligandy, vede k optické indukei pfi asymetric-
kych hydrogenaénich reakcich.

X jako olefinovy ligand mize byt rozvétveny, poptipadé s vyhodou linearni alkylenovy fetézec
se 2 az 12 atomy uhliku, zejména alkylenovy fetézec se 2 aZ 6 atomy uhliku. N&které priklady
Jsou: dodecylenovy fetézec, decylenovy tetézec, oktylenovy Fetézec, 1-hexenovy, 2-hexenovy
nebo 3-hexenovy fetézec, 1-pentenovy, 2—pentenovy nebo 3-pentenovy fetézec, 1-butenovy
nebo 2-butenovy fetézec, propenovy a etherovy fetézec. X jako dienovy ligand mohou byt dieny
s pfimym fetézcem nebo dieny cyklické, které maji od 4 a2 do 12, s vyhodou od 5 a do 8 atomi
uhliku, pfi¢emZ tyto dienové skupiny jsou odd&leny jednim nebo dvéma nasycenymi atomy
uhliku. Neékteré ptiklady jsou butadien, pentadien, hexadien, heptadien, oktadien, dekadien,
dodekadien, cyklopentadien, cyklohexadien, cykloheptadien, cyklooktadien a premosténé cyklo-
dieny, jako je norbornadien a bicyklo-2,2,2—oktadien. Hexadien, cyklooktadien a norbornadien
maji prednost.

Fosfinové skupiny obsahuji s vyhodou dv& stejné nebo riizné, s vyhodou stejné, nesubstituované
nebo substituované uhlovodikové skupiny, které maji od 1 az do 20, zejména od 1 az do
12 atomi uhliku. Prednost maji ty difosfiny, u kterych sekundami fosfinové skupiny obsahuji
dvé stejné nebo rizné skupiny tohoto typu: linedrni nebo rozvétvena alkylova skupina s 1 az
12 atomy uhliku; cykloalkylova skupina s 5 az 12 atomy uhliku, cykloalkylova~CH,—skupina
s35az 12 atomy uhliku, fenylovd skupina nebo benzylova skupina, nesubstituovani nebo
substituovana alkylovou skupinou s 1 a% 6 atomy uhliku nebo alkoxylovou skupinou s 1 az
6 atomy uhliku; fenylovéd nebo benzylova skupina substituovana atomem halogenu /napfiklad
atomem fluoru, chloru nebo bromu/, halogenalkylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku, skupinou
/C—C—alkyl/sSi nebo skupinou /C¢Hs/3Si, halogenalkoxylovou skupinou /napfiklad trifluor-
methoxylovou skupinou/ s 1 aZ 6 atomy uhliku, skupinou —NH,, fenyl,N-, benzyl,N-, morfoli-
nylovou skupinou, piperidinylovou skupinou, pyrrolidinylovou skupinou, skupinou /C,—
Cipalkyl/;N—, skupinou —amonium—-X,°, -SO;M,, -COOM,, —-PO;M, nebo skupinou -COO-C,-
Cs—alkylovou /naptiklad skupinou —CO,CHy/, pfi¢emz M; zna&i atom alkalického kovu nebo
atom vodiku a X® zna&i anion Jednosytné kyseliny. M, je s vyhodou atom vodiku, lithia, sodiku
nebo drasliku. A,°, jako anion jednosytné kyseliny, je svyhodou CI°, Br® nebo anion
karboxylové kyseliny, napfiklad mravenéi, octové, trichloroctové nebo trifluoroctové.

Sekundérni fosfinovou skupinou miize byt rovné&z radikal obecného vzorce

(CH2)n

P nebo (CHa)y

ve kterém

m a n jsou na sobé nezavislé a jsou to cela &isla od 2 aZ do 10, a soutet m + n je 0 4 a2 do 12,
zejména od 5 az do 8. Jako pfiklady lze uvést /3,3,1/—fobyl a /4,2,1/~fobyl vzorci
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Piiklady alkylovych skupin, které s vyhodou obsahuji od 1 az do 6 atomii uhliku, jsou methylova
skupina, ethylova skupina, n—propylova a izopropylova skupina, n-butylova, izobutylova a terc.—
butylova skupina a izomery pentylové skupiny a hexylové skupiny. Priklady nesubstituovanych
nebo alkylovymi skupinami substituovanych cykloalkylovych skupin jsou cyklopentylova
skupina, cyklohexylova skupina, methylcyklohexylova nebo ethylcyklohexylova skupina nebo
dimethylcyklohexylova skupina. Piiklady fenylové skupiny a benzylové skupiny, substituované
alkylovou skupinou, alkoxylovou skupinou nebo halogenalkoxylovou skupinou, jsou methyl-
fenylova skupina, dimethylfenylova skupina, trimethylfenylova skupina, ethylfenylova skupina,
methylbenzylova skupina, methoxyfenylova skupina, dimethoxyfenylovad skupina, trifluor-
methoxyfenylova skupina, bis—trifluormethylfenylovd skupina, tris—trifluormethylfenylova
skupina, trifluormethoxyfenylova skupina a bis—trifluormethoxylova skupina. Vyhodné fosfinové
skupiny jsou takové skupiny, které obsahuji stejné nebo rizné, s vyhodou stejné, zbytky ze
skupiny alkylovych skupin s 1 az 6 atomy uhliku; dale cyklopentylové a cyklohexylové skupiny,
které nejsou substituovany nebo jsou substituovany 1 az 3 alkylovymi nebo alkoxylovymi
skupinami s 1 az 4 atomy uhliku, benzylovou skupinou a obzvlasté fenylovou skupinou, kter4 je
nesubstituovana nebo ma od 1 az do 3 substituentt typu alkylové skupiny s 1 az 4 atomy uhliku,
alkoxylové skupiny s 1 aZ 4 atomy uhliku, atomu fluoru nebo chloru, fluoralkylové skupiny s 1
az 4 atomy uhliku nebo fluoralkoxylové skupiny s 1 az 4 atomy uhliku.

Y jako difosfin ma s vyhodou obecné vzorce IV, IVa, IVb, IVc nebo IVd

R;RsP-Re—PRgRy; AR
R;RsP—O-R;-PR Ry, Va/,
R;RsP-NR—R»-PRjoR; /1Vb/,
R7R3P—O'—R]3’-O—PR10R1 1 /IVC/,
R7RgP-NR~R|5-NR~PRoR; vd/,

ve kterych znaéi:

R7, Rs, Rio a Ry nezdvisle na sob& uhlovodikovy zbytek, ktery ma od 1 az do 20 atomi uhliku
aktery je nesubstituovan nebo substituovan alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku,
alkoxylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku, atomem halogenu, halogenalkylovou skupinou s 1
aZz 6 atomy uhliku, skupinou /C,—C,alkyl/;Si, skupinou /CsHs/3Si, halogenalkoxylovou skupinou
s 1 az 6 atomy uhliku, skupinou -NH,, fenyL,N-, benzyl,N—, morfolinylovou skupinou,
piperidinylovou skupinou, pyrrolidinylovou skupinou, skupinou /C;~Cjalkyl/;N-, skupinou
—amonium-X,°, ~SO;M,, -COOM;, —PO;M; nebo skupinou ~COOC,—Cgalkylovou, pfi¢emz M,
znaéi atom alkalického kovu nebo atom vodiku a X,® znagi anion jednosytné kyseliny.

Ry je ptimy alkylenovy fetézec se 2 az 4 atomy uhliku, ktery je nesubstituovan nebo substituovan
alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku, cykloalkylovou skupinou s 5 nebo 6 atomy uhliku,
fenylovou skupinou, naftylovou skupinou nebo benzylovou skupinou; dale to je 1,2—cyklo-
alkylenovy nebo 1,3—cykloalkylenovy fetézec nebo 1,2—cykloalkenylovy nebo 1,3—cyklo-
alkenylovy fetézec, 1,2-bicykloalkylenovy nebo 1,3-bicykloalkylenovy fetézec, popfipad€ 1,2—
bicykloalkenylenovy &i 1,3-bicykloalkenylovy fetézec, ktery ma od 4 az do 10 atomi uhliku,
z nichZ kazdy miZe byt nesubstituovan nebo substituovan alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy
uhliku, fenylovou skupinou nebo benzylovou skupinou; dale to je 1,2-cykloalkenylové nebo 1,3~
cykloalkenylova skupina, 1,2—-bicykloalkylenova nebo 1,3-bicykloalkylenova skupina nebo 1,2—
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bicykloalkenylenova nebo 1,3-bicykloalkenylenova skupina, ktera ma 4 az 10 atomd uhliku,
z nichz kazda miize byt nesubstituovana nebo substituovana alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy
uhliku, fenylovou skupinou nebo benzylovou skupinou, a v poloze 1 a/nebo 2 nebo v poloze 3 je
vazana methylenova skupina nebo alkylidenova skupina se 2 a2 4 atomy uhliku; dale to je 1,4
5 butylenova skupina, substituovana v polohéch 2,3 zbytkem
O—
/
RyR5C a nesubstituovana nebo substituovana v polohach
\
10 Oo—
1,4 alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku, fenylovou skupinou nebo benzylovou skupinou,
pficemz Ry a Ry; nezavisle na sob& znagi atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 6 atomy uhliku,
fenylovou skupinu nebo benzylovou skupinu; déale znagi 3,4-pyrrolidinylenovou nebo 2,4—
pyrrolidinylenovou skupinu nebo 2-methylenpyrrolidin—4-ylovou skupinu, jejiz atom dusiku je
15 substituovan atomem vodiku, alkylovou skupinou s 1 az 12 atomy uhliku, fenylovou skupinou,
benzylovou skupinou, alkoxykarbonylovou skupinou s 1 aZ 12 atomy uhliku, acylovou skupinou
s 1 az 8 atomy uhliku nebo alkylaminokarbonylovou skupinou s 1 aZ 12 atomy uhliku; dale znag&i
1,2—fenylenovou skupinu, 2-benzylenovou skupinu, 1,2—xylylenovou skupinu, 1,8-naftylenovou
skupinu, 2,2'-dinaftylenovou nebo 2,2'—difenylenovou skupinu, z nichZ kazda je nesubstituovana
20 nebo substituovana alkylovou skupinou s 1 aZ 4 atomy uhliku;

nebo Ry znadi radikély obecnych vzorct

Qe -
Fc , C['IR]A_

CHRyy—

CHR 4— ©—

ve kterych R4 znac¢i atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 8 atomy uhliku, fluoralkylovou
skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku, fenylovou skupinu, popiipadé fenylovou skupinu, ktera ma jako

25
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substituenty od 1 az do 3 alkylovych skupin s 1 az 4 atomy uhliku nebo alkoxylovych skupin s 1
az 4 atomy uhliku;

R;, je pfima alkylenova skupina se 2 nebo 3 atomy uhliku, kterd je nesubstituovana nebo
substituovéana alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku, cykloalkylovou skupinou s 5 nebo
6 atomy uhliku, fenylovou skupinou, naftylovou skupinou nebo benzylovou skupinou; dale to je
1,2—cykloalkylenova nebo 1,3—cykloalkylenova skupina, 1,2—cykloalkenylenova nebo 1,3-
cykloalkenylenova skupina, 1,2-bicykloalkylenova nebo 1,3-bicykloalkylenova skupina, 1,2-
bicykloalkenylenova nebo 1,3-bicykloalkenylenovéa skupina, kterd ma od 4 az do 10 atomu
uhliku, z nichZ kazdé je nesubstituovana nebo substituovana alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy
uhliku, fenylovou skupinou nebo benzylovou skupinou; dale to je 1,2—cykloalkylenova nebo 1,3
cykloalkylenova skupina, 1,2-cykloalkenylenova nebo 1,3—cykloalkenylenovéa skupina, 1,2-
bicykloalkylenova nebo 1,3-bicykloalkylenova skupina nebo 1,2-bicykloalkenylenové &i 1,3-
bicykloalkenylenova skupina, ktera ma od 4 aZ do 10 atomi uhliku, z nichZ kazda je nesubsti-
tuovana nebo substituovana alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku, fenylovou skupinou nebo
benzylovou skupinou, pfi¢emZ v poloze 1 a/nebo 2 nebo v poloze 3 je vizana methylenova
skupina nebo alkylidenova skupina se 2 az 4 atomy uhliku; dale to je 3,4-pyrrolidinylenova nebo
2,4-pyrrolidinylenova skupina nebo 3-methylenpyrrolidinyl-4—ylova skupina, jejiz atom dusiku
je substituovan atomem vodiku, alkylovou skupinou s 1 aZ 12 atomy uhliku, fenylovou skupinou,
benzylovou skupinou, alkoxykarbonylovou skupinou s 1 az 12 atomy uhliku, acylovou skupinou
s 1 az 8 atomy uhliku nebo alkylaminokarbonylovou skupinou s 1 a7 12 atomy uhliku; nebo to je
1,2—fenylenova skupina, 2-benzylenové skupina, 1,2—naftylenova nebo 2,3-naftylenova &i 1,8-
naftylenova skupina, z nichz kazd4 je nesubstituovana nebo substituovéana alkylovou skupinou
s 1 az 4 atomy uhliku; a

R,; je pfimé alkylenova skupina se 2 atomy uhliku, ktera je nesubstituovana nebo substituovana
alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku, cykloalkylovou skupinou s 5 nebo 6 atomy uhliku,
fenylovou skupinou, naftylovou skupinou nebo benzylovou skupinou; déale to je 1,2-
cykloalkylenova nebo 1,2—cykloalkenylenova skupina, 1,2-bicykloalkylenova ¢&i 1,2-bicyklo-
alkenylenova skupina, ktera ma od 4 az do 10 atomd uhliku, z nichZ kazdé je nesubstituovéna
nebo substituovana alkylovou skupinou s 1 aZz 6 atomy uhliku, fenylovou skupinou nebo
benzylovou skupinou; dale to je 3,4—pyrrolidinylenova skupina, jejiz atom dusiku je substituovan
atomem vodiku, alkylovou skupinou s 1 aZ 12 atomy uhliku, fenylovou skupinou, benzylovou
skupinou, alkoxykarbonylovou skupinou s 1 az 12 atomy uhliku, acylovou skupinou s 1 az
8 atomy uhliku nebo alkylaminokarbonylovou skupinou s 1 az 12 atomy uhliku; nebo to je 1,2—
fenylenova skupina, ktera je nesubstituovana nebo substituovana alkylovou skupinou s 1 az
4 atomy uhliku, nebo to je zbytek mono— nebo disacharidu bez dvou hydroxylovych skupin
v ortho—polohéch; a

R, je atom vodiku, alkylovéa skupina s 1 aZ 4 atomy uhliku, fenylova skupina nebo benzylova
skupina.

R7, Rs, Ryo a Ry; jsou s vyhodou stejné nebo riizné, s vyhodou stejné zbytky nasledujicich skupin:
alkylové skupiny s 1 az 6 atomy uhliku; cyklopentylové a cyklohexylové skupiny, které jsou
nesubstituovany nebo maji od 1 az do 3 substituentd typu alkylové skupiny s 1 az 4 atomy uhliku
nebo alkoxylové skupiny s 1 aZ 4 atomy uhliku, benzylové skupiny a obzvlasté fenylové skupiny,
ktera je nesubstituovana nebo ma od 1 az do 3 substituenti typu alkylové skupiny s 1 az 4 atomy
uhliku, alkoxylové skupiny s 1 a% 4 atomy uhliku, atomu fluoru nebo chloru, fluoralkylové
skupiny s 1 az 4 atomy uhliku nebo fluoralkoxylové skupiny s 1 az 4 atomy uhliku.

Vyhodnou podskupinu difosfinii obecného vzorce Y tvofi slou¢eniny téchto obecnych vzorci:

-11-
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Ris
R{ Ris CH-A
CH-A \C——A / N
(IZH , , CH
-A c—A ’ ’
4 a2 \CH A A
Ry Ryg / i
R15
A
AHR,C
A \ /915
4 / \R ’ CHR15‘A’
A AHR O O s )

CHRi;sA  CHRe-A

CHR;s-A 0. OCgHs
o)
(CHy,
T b

& CHRigA  HCs  © O-A

17 O-A

A A
’ Ris A A
N 15 A A
|
CHR,—A
a Fe A
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ve kterych

Ris a Ry jsou na sob& nezavislé a znagi atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku,
fenylovou skupinu, benzylovou skupinu nebo fenylovou ¢i benzylovou skupinu, které maji
od 1 a7 do 3 substituentt typu alkylové skupiny s 1 az 4 atomy uhliku ¢i alkoxylové skupiny
s 1 az 4 atomy uhliku;

Ry, je atom vodiku, alkylova skupina s 1 az 4 atomy uhliku, fenylova skupina, benzylova
skupina, alkoxykarbonylové skupina s 1 az 6 atomy uhliku, alkylkarbonylova skupina s 1 az
6 atomy uhliku, fenylkarbonylova skupina, naftylkarbonylova skupina nebo alkylamino-
karbonylové skupina, naftylkarbonylova skupina nebo alkylaminokarbonylova skupina s 1
az 4 atomy uhliku;

A mohou byt stejné nebo rizné skupiny —PR,, kde R je alkylova skupina s 1 az 6 atomy
uhliku, cyklohexylova skupina, fenylova skupina, benzylova skupina, popfipadé fenylova ¢i
benzylovéa skupina, které maji od 1 az do 3 substituentl typu alkylové skupiny s 1 az
4 atomy uhliku, alkoxylové skupiny s 1 az 4 atomy uhliku, trifluormethylové skupiny nebo
Caste€né nebo Uplné fluorované alkoxylové skupiny s 1 az 4 atomy uhliku; a

n  znaci 0, 1 nebo 2.

Z t&chto difosfint maji obzvlastni pfednost chiralné substituované slouceniny.

Nekteré preferované priklady difosfind vzorcii Y jsou tyto /Ph znadi fenylovou skupinu/:

Q H;C CH-PPh
HyC \CH / :
-PPh
\CH-PPhZ ?

| CHy
N CH,-PPh, \ :
3 2
H3C/ R, = methyl, Rb——CH'P Ph,
cyclohexyl,
fenyl R}, = H. methyl
Ph,PH,C
o)
" e
PPh, PPh, /" \\
(@] Rg
! 4 P thHzc ’
PPhy PPh, R; =H,methyl, fenyl
R4 = H,methyl, fenyl
I
PRPHC CHy CH,-PPh,
N/ N
’ I
7/ \ ’ ,
Ph,PHC Chs R
t!':Ha Rg = -COp-text-butyl, -CO-tert-butyl, H,

—CO-fenyl, -CO-NH-C 1—C4alk}’l
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Ph,P PPh,
U CH,-PPh,
N ’ (CHy),
Re CH,-PPh,
n=0,10r2
Rf =C 1‘C4alkyl- benzyl
.
o_ ,OCsHs Fe  PPhy
o)
Hscs)\ o O-PPh,

R4 = alkylova skupina s 1 az 4 atomy uhliku, zejména methylova skupina,

R, = fenylova nebo cyklohexylova skupina, kter4 je nesubstituovana nebo obsahuje od 1 az do
3 methylovych, trifluormethylovych nebo methoxylovych skupin.

Vhodné difosfiny a difosfinity popisuje naptiklad H.B. Kagan v Chiral Ligands for Asymetric
Catalysis, Asymmetric Synthesis, sv. 5, str. 13 az 23, Academic Press, Inc., N.Y. /1985/.
Pfipravu ferrocenyldifosfinovych ligandi popisuje napfiklad patentovy spis &. EP-A-0 564 406
a T. Hayashi se sp. v Bull. Chem. Soc. Jpn., 53, str. 1136 a2 1151.

Anion A® v obecném vzorci Illa mize byt odvozen od anorganickych nebo organickych kyselin.
Pfiklady takovych kyselin jsou kyselina sirova, kyselina chlorista, kyselina chlore¢na, kyselina
bromista, kyselina jodista, kyselina dusiénd, kyselina fosfore¢na, kyselina fosforita, kyselina
trifluormethansulfonova, kyselina fenylsulfonova, kyselina trifluoroctova a kyselina trichlor-
octova. Komplexni kyseliny, od kterych miiZe byt anion A® odvozen, Jjsou naptiklad komplexni
halogenkyseliny prvki boru, fosforu, arzenu, antimonu a bizmutu. Preferované priklady anionth
A® v obecném vzorci Illa jsou CIO,®, CF;S0;°, BF,®, B/fenyl/;®, PF¢, SbCL°, AsF® a SbF¢°.

Kdyz M" v obecném vzorci ITIb je kation alkalického kovu, miize to byt naptiklad kation lithia,
sodiku, drasliku, rubidia nebo cezia. Kdyz M® je kvartémi amoniovy skupina, miZe obsahovat
celkem od 4 az do 40, s vyhodou od 4 a7 do 24, atomi uhliku, M® muize odpovidat vzorcim
fenyl-N®/C,—Csalkyl/s, benzyl-N®/C\—Cqalkyl/; nebo /C,~Csalkyl/;N®. V obecném vzorci Iilb
M® mati s vihodou Li®, Na® nebo K® nebo /C\~Cqalkyl/;N®.

Zv obecném vzorci Il zna&i svyhodou atom bromu nebo chloru a predevsim chloru.
Z v obecném vzorci IlIb znati s vyhodou atom bromu nebo jodu a Z v obecnych vzorcich Illa

a Illd znaci s vyhodou atomu jodu.

Obzvlasté vhodné difosfinové ligandy, které mohou byt s vyhodou pouzivany v katalyzatorech
obecnych vzorct 111, jsou napiiklad:
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{/R/-1-[/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl-di/3,5—dimethyl-4-N,N-dipropylaminofenyl/-
fosfin,

{/R/-1-[/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl—di/3,5—diizopropyl-4-N,N-dimethylamino-
fenyl/fosfin,

{/R/-1-[/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl] } ethyl-di/3,5-diizopropyl-4—-N,N-dibenzylylamino-
fenyl/fosfin,

{/R/-1-[/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl-di/3,5-dimethyl-4-N,N-dibenzylylamino-
fenyl/fosfin,

{/R/-1-[/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl—di/3,5~dimethyl—4-/1"pyrrolo/fenyl/fosfin,

{/R/~1-[/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl] }ethyl—di/3,5—dimethyl—4-N,N-dipentylaminofenyl/
fosfin,

{/R/-1-[/S/-2—difenyIfosfino/ferrocenyl]} ethyl-di/3,5—dimethyl-4-N,N-dimethylaminofenyl/-
fosfin,

1,4-bis/difenylfosfino/butan,

{/R/-1-[/S/-2—di/4-methoxyfenyl/fosfino/ferrocenyl]} ethyl-di/3,5—dimethyl-4-N,N-dimethyl-
aminofenyl/fosfin a pfednostné

{/R/-1-[/S/-2—difenyIfosfino/ferrocenyl]} ethyl-di/3,5—dimethylfenyl/fosfin.

Pfiprava katalyzatori je sama o sobé znéma a je popsana napfiklad v patentovych spisech
& US—A—4 994 615; US-A-5 011 995; US-A-0 564 406. Katalyzatory obecného vzorce III lze
ptipravovat napfiklad tak, Ze se necha reagovat diiridiovy komplex obecného vzorce /IrXZ/,
s difosfinem Y. Iridiové katalyzatory mohou byt ptidavany kreakéni smési jako izolované
slougeniny. Jako vyhodna se osvédgila i priprava katalyzatoru in situ, s rozpoustédlem nebo bez
rozpoudtédla pred reakci, a popfipadé pridavek Gaste¢ného nebo celého mnozstvi kyseliny
a amoniumhalogenidu nebo halogenidu alkalického kovu.

Iridiové katalyzatory se s vyhodou pouZivaji v mnozstvich od 0,0001 az do 10 % mol, zejména
od 0,001 az do 10 % mol a obzvlasté od 0,01 az do 5 % mol, vztaZzeno na mnoZstvi iminu.

Molarni pomér iminu k iridiovému katalyzitoru mize byt napfiklad od 5000 000 az do 10,
zejména od 2 000 000 az do 20, vyhodné&ji od 1 000 000 az do 20 a obzvlast€ od 500 000 az do
100.

Zpisob se realizuje s vyhodou pti teploté v rozmezi od —20 az do 100°C, zejména v rozmezi od 0
az do 80 °C a obzvlasté v rozmezi od 10 az do 70 °C a s vyhodou za tlaku vodiku od 2 x 10° az
do 1,5 x 10’ Pa, zejména od 10® az do 107 Pa.

Potfebné chloridy, bromidy a jodidy se pouzivaji s vyhodou v koncentracich od 0,01 aZz do
500 mmol/litr, zejména od 0,01 aZ do 50 mmol/litr, vztaZeno na objem reakéni smési.

Zpiisob podle vynalezu zahrnuje navic soutasné pouZiti amoniumchloridu, ~bromidu nebo
—jodidu nebo chloridu, bromidu ¢i jodidu kovu. Chloridy, bromidy a jodidy se pouZivaji
s vyhodou v mnozstvi od 0,01 az do 200 % mol, zejména od 0,05 az do 100 % mol, a obzv]asté
od 0,5 az do 50 % mol, vztaZeno na iridiovy katalyzéator. Jodidiim se dava prednost. Amoniova
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skupina je s vyhodou tetraalkylamoniové skupina, ktera obsahuje od 1 a7 do 6 atomii uhliku
valkylové skuping; a jako kovu se davé prednost sodiku, lithiu, nebo drasliku. Obzvlastni
pfednost se davé tetrabutylamoniumjodidu a sodiku.

Za predpokladu, Ze jsou rozpustné v reakéni smési a za predpokladu, Ze 1ze vylougit oxidadni
reakce s ostatnimi reakénimi slozkami, Ize pouzivat pfi zpisobu podle vynalezu prakticky
libovolné chloridy, bromidy a jodidy kova z vétSiny skupin a podskupin periodické soustavy
prvki.

Reakei Ize provadét v nepfitomnosti nebo v pfitomnosti rozpoustédel. Vhodna rozpoustédia,
kterda mohou byt pouzivdna bud’ samotni nebo v podobé smési rozpoustdel, jsou zejména
aproticka rozpoustédla. Jako ptiklady lze jmenovat:

alifatické a aromatické uhlovodiky, jako Je pentan, hexan, cyklohexan, methylcyklohexan,
benzen, toluen a xylen; ethery, jako je diethylether, diethylenglykol, dimethylether, tetra-
hydrofuran a dioxan; halogenované uhlovodiky, jako je methylenchlorid, chloroform, 1,1,2,2~
tetrachlorethan a chlorbenzen; estery a laktony, jako je ethylacetét, butyrolakton a valerolakton;
amidy kyselin a laktamy, jako je dimethylformamid, dimethylacetamid a N-methylpyrrolidon;
a ketony, jako je aceton, dibutylketon, methylizobutylketon a methoxyaceton.

Zpisob podle vynalezu zahrnuje navic i soudasné pouziti kyseliny. Miize to byt anorganicka
nebo s vyhodou organickd kyselina. Kyselina se s vyhodou pouzivd nejméné ve stejném
moldrnim mnozstvi jako iridiovy katalyzator /ekvivalent katalytického mnozstvi/ a mize byt
rovnéZ pouzita v pfebytku. Piebytek miZe dokonce piedstavovat pouziti kyseliny jako roz-
poustédla. S vyhodou se pouziva kyselina v mnozstvi od 0,001 az do 50, zejména od 0,1 az do
50 % hmot., vztazeno na amin. V mnoha piipadech mize byt prospésné, kdyz se pouzivaji
bezvodé kyseliny.

Nekteré priklady anorganickych kyselin jsou kyselina sirova, vysoce koncentrovana kyselina
sirova /oleum/, kyselina orthofosfore¢nd, kyselina fluorovodikova, kyselina chlorovodikova,
kyselina bromovodikova, kyselina jodovodikova, kyselina chloristd, kyselina fluoroborita,
kyselina fluorofosfore¢na, kyselina fluoroarseniéna, kyselina fluoroantimoni¢na, kyselina
chlorantimoni¢na a kyselina HB/fenyl/,. Pfedev&im se dava prednost kyseliné sirové.

Pfiklady organickych kyselin jsou alifatické nebo aromatické kyseliny, popFipadé halogenované
/fluorované nebo chlorované/, karboxylové kyseliny, sulfonové kyseliny, fosfore¢né kyseliny
/napfiklad alkylfosfonova kyselina nebo alkylfosforna kyselina/, které maji s vyhodou od 1 a2 do
20, zejména od 1 az do 12 a obzvlasté od 1 do 6 atomi uhliku. Priklady jsou mravengi kyselina,
octova kyselina, propionova kyselina, méselna kyselina, benzoova kyselina, fenyloctova
kyselina, cyklohexankarboxylova kyselina, chloroctova nebo fluoroctové kyselina, dichloroctova
nebo difluoroctova kyselina, trichloroctovd nebo trifluoroctova kyselina, chlorbenzoova
kyselina, methansulfonova kyselina, ethansulfonova kyselina, benzensulfonové kyselina, p—
toluensulfonové kyselina, chlorbenzensulfonova kyselina, trifluormethansulfonova kyselina,
methylfosfonové kyselina a fenylfosfonové kyselina. Preferované kyseliny jsou octova kyselina,
propionova Kyselina, trifluoroctova kyselina, methansulfonové kyselina a chloroctova kyselina.

Je rovnéZ mozné jako kyseliny pouzivat i kyselé ménice ionti anorganického nebo organického
charakteru.

Pokud se tyka podrobnosti, miZe se zptisob podle vynalezu provadét tak, Ze se nejprve pfipravi
katalyzétor; rozpusti se napriklad /Ir—dienCl/, v rozpoustédle nebo v kyselingé nebo v jejich
smési, pida se difosfin a potom halogenid alkalického kovu nebo amoniumhalogenid a smés se
micha. /Ir-dienCl/, miize byt pouzit také v pevné formé. K roztoku katalyzatoru se pridava
roztok imind /nebo naopak/ a potom, v autoklavu, se aplikuje vodik pod tlakem, &imz se odstrani
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ochranny plyn, ktery se s vyhodou pouziva. Je prospésné zajistit, aby roztok katalyzator stal
pouze kratkou dobu a aby hydrogenace imini byla provedena co nejdfive po pfipravé
katalyzatoru. Reakéni smés se zahteje, je-li to zapotiebi. a potom se hydrogenuje. Pokud je to
potiebné, kdyZ se reakce zastavi, reakéni smés se ochladi a tlak v autoklavu se uvolni. Reakéni
smés lze z autoklavu odstranit pod tlakem pomoci dusiku a hydrogenovana organicka slougenina
miiZe byt izolovana a &i3téna znamym zpiisobem, napfiklad srazenim, extrakei nebo destilaci.

V ptipadg, 7e se hydrogenuji aldiminy a ketiminy, Ize je téZ pfipravovat in situ pfed hydrogenaci
nebo v prib&hu hydrogenace. Pfi vyhodném provedeni se smisi amin s aldehydem nebo
s ketonem, smés se pridé k roztoku katalyzatoru a aldimin nebo ketimin, ktery se tvofi in situ, se
hydrogenuje. Je oviem rovnéz mozné pouzit amin, keton nebo aldehyd zaroven s katalyzétorem
jako pocateéni nasadu a pfidévat k ni keton nebo aldehyd ¢i amin, budto celé mnoZzstvi najednou,
nebo v odméfenych davkach.

Hydrogenaci lze provadét jednak kontinudlné nebo v nasadach vriznych typech reaktord.
Piednost se dava takovym reaktoriim, které dovoluji srovnatelné dobré promichavani a dobré
odvadéni tepla, jako jsou napfiklad reaktory se smyckou /loop reactors/. Tento typ reaktori se
osvédeil jako vyhovujici, kdyZz se pouzivaji mala mnozstvi katalyzatoru.

Zptisob podle vynalezu poskytuje pfisluiné aminy v kratkych reakénich dobach, pfi kterych
nastava chemicky vysoky stupef konverze, s piekvapivé dobrymi optickymi vytézky /ee/ okolo
70 % i vice, kterych se dosahuje dokonce i pfi relativné vysokych teplotach nad 50 °C a také pfi
molarnich pomérech iminu ke katalyzatoru, jez jsou vysoké.

Hydrogenované organické slouceniny, které lze pripravovat zptisobem podle vynalezu, napfiklad
aminy, jsou biologicky aktivni sloudeniny, nebo to jsou meziprodukty pro pfipravu takovych
sloudenin, ptredeviim v oboru vyroby farmaceutik a agrochemikalii. Napfiklad derivaty o,0-
dialkylarylketamint, predevsim takové, které obsahuji alkylové a/nebo alkoxylové skupiny, jsou
¢inné jako fungicidy, pfedevsim jako herbicidy. Derivary mohou byt soli amini, amidy kyselin,
naptiklad chloroctové kyseliny, terciarni aminy a amoniové soli /viz napiiklad patentové spisy
¢. EP-A-0 077 755 a EP-A-0 115 470/.

V této souvislosti jsou obzvlasté dalezité opticky aktivni aminy obecného vzorce VI

(VI),

které lze pripravovat z imini obecného vzorce V s pouzitim postupu podle vynalezu, kdyz Ry,
Ro; a Rgs jsou na sobé& nezavislé a znadi alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku a Ro4 znaci
alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku nebo alkoxymethylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku
&i alkoxyethylovou skupinu s 1 a 4 atomy uhliku; potom zejména aminy obecnych vzorcu Via
alVvb
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C'3H3 CHj
|
H\N/C*H---CHZ-—OCH3 H\N/C,.{-l— CHZ-OCH3
CH 3 C H3 (VI&) a CH3 C2H5 (VIb),

které lze pripravovat zimind obecnych vzorci Va a Vb a které lze prevadét obvyklymi
metodami, které jsou znamé, pomoci chloroctové kyseliny v zadané herbicidy chloracetanili-
dového typu.

Nasledujici ptiklady provedeni ilustruji zpisob podle vynalezu podrobnéji. Chemicka konverze
se stanovuje plynovou chromatografii /DB 17/30 W sloupec /15 m/, vyrobce: JCW Scientific
Inc., USA; teplotni program: od 60 °C/1 min do 220 °C, T: A10 °C x min™"/. Optické vytézky
/enantiomerni prebytek, ee/ se stanovuji bud’ plynovou chromatografii /Chirasil-Val sloupec,
50m, vyrobce: Alltech, USA, T =150 °C, izotermicky/, vysoce vykonnou Kkapalinovou
chromatografii /HPLC, Chiracel OD sloupec/ nebo 'H-NMR spektroskopii /s pouzitim
posunovych &inidel/.

Piikladyv provedeni vynilezu

Ptiklad 1
Priprava N-/2'-methyl-6"—ethylfen—1"-yl/-N—/ I-methoxymethyl/ethylaminu

Smés 17,2 mg /0,027 mmol/ {/R/—1—[/S/—2—difenylfosﬁno/ferrocenyl]}ethyl—di/3,5—dimethyl-
fenyl/fosfinu a 40 mg /0,108 mmol/ tetrabutylamoniumjodidu se postupn€ umisti do roztoku
8,8 mg /0,013 mmol/ [Ir/1,5—cyklooktadien/Cl], v 10 ml octové kyseliny /odplynéné/ a micha se
po dobu 15 min. ZvIa3t' se rozpusti 412 g /2 mol/ N-/2-methyl-6'—ethylfen—1'-yl/~-N—/1—
methoxymethyl/eth—~1-ylidenaminu v 70 ml octové kyseliny /odplynéné/. Roztok iminu a roztok
katalyzatoru se postupné umisti do 1000 ml ocelového autoklavu, ve kterém je inertni plyn. Ve
Ctyfech cyklech /1000 kPa, normalni tlak/ se inertni plyn nahradi vodikem. Potom se tlak vodiku
nastavi na 8000 kPa a autoklav se zahfeje na teplotu 50 °C. Po reakéni dobé 18 h se reakce
pferusi a reakéni roztok se ochladi na teplotu mistnosti. Tlak vodiku se sniZi a reak&ni roztok se
zautoklavu vyprazdni pod tlakem. Konverze &ini 100 %. Ptidd se 100 ml toluenu a toluen
s kyselinou octovou se odstrani v rotaéni odparce. Odparek se destiluje za vysokého vakua
/10 Pa/ a ziska se 401 g /vyt&zek 97 % teorie/ Cistého N-/2'-methyl-6"-ethylfen—1'—v/~-M—/1—
methoxymethyl/ethylaminu. Vzorek se vy&isti /2 g/ mzikovou chromatografii /silikagel 0,040 az
0,063 mm, elu¢ni Cinidlo hexan—ethylacetit 10: 1/, aby se stanovila enantiomerni &istota.
Opticky vytézek je 75,6 % /S/.

Priklad 2

Ptiprava N-/2'-methyl-6'-ethylfen—1'—yl/-N—/] —methoxymethyl/ethylaminu

Smeés 10,4 mg /0,0155 mmol/ [Ir/ 1,5—cyklooktadien/Cl],, 21,4 mg /0,0335 mmol/. {/R/~1-[/S/-
2-difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl-di/3,5-dimethylfenyl/fosfinu a 50 mg /0,136 mmol/ tetra-
butylamoniumjodidu se postupné rozpusti ve 2,5 ml odplynéné octové kyseliny a micha po dobu
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15 min. Zvlast' se rozpusti 17 g /0,083 mol/ 2-methyl-6—ethylanilinu v 9 g bezvodého methoxy-
acetonu. Methoxyacetonovy roztok a roztok katalyzatoru se postupné pienesou do 50 ml
ocelového autoklavu, napln&ného inertnim plynem. Ve étyfech cyklech /1000 kPa, normalni tlak/
se inertni plyn nahradi vodikem. Potom se tlak vodiku nastavi na 4000 kPa a autoklav se zahfiva
na 50 °C. Po reakéni dob& 18 h se reakce perusi a reakéni roztok se ochladi na teplotu mistnosti.
Zpracuje se jako v pfikladu 1. Konverze je 97 % /vztazeno na 2-methyl-6-6-ethylanilin/
a opticky vytézek je 75,6 % /S/.

Priklad 3
Ptiprava N-/2'-methyl-6'—ethylfen—1'—yl/~N-/1-methoxymethyl/ethylaminu

Smés 14,0 mg /0,032 mmol/ /2S,4S/-bis/difenylfosfino/pentanu /BDPP/, 70 mg /0,19 mmol/
tetrabutylamoniumjodidu a 0,3 ml methansulfonové kyseliny se postupné rozpusti v roztoku
10,2 mg /0,015 mmol/ [Ir/1,5-cyklooktadien/Cl], ve 3,5 ml toluenu /odplynéného/ a micha se po
dobu 5 min. Zvlast se rozpusti 3,12 g /15,2 mmol/ N-/2'-methyl-6'—ethylfen—1'=yl/-N-/1-
methoxymethyl/eth—1-ylidenaminu ve 3,2 ml toluenu /odplynéného/. Pomoci ocelové kapiléry se
roztok iminu a roztok Katalyzatoru postupné pienese do 50 ml ocelového autoklavu, naplnéného
inertnim plynem. Ve &tyfech cyklech /1000 kPa, normalni tlak/ se inertni plyn nahradi vodikem.
Potom se tlak vodiku upravi na 3000 kPa. Po reakéni dobé 2,5 h pfi teploté¢ 25 °C se reakce
prerusi. Zpracuje se jako v ptikladu 1. Konverze je 100 % a opticky vytézek je 53,5 % /R/.

Ptiklad 4
Pfiprava N—/2'-methyl-6'—ethylfen—1'~yl/~N—/1-methoxymethyl/ethylaminu

Priprava se provadi analogicky jako v pfikladu 3 a reakéni podminky se modifikuji takto: pouZije
se 0,35ml trifluoroctové kyseliny /misto methansulfonové kyseliny/. Reakéni doba je 2 h,
konverze je 95 % a opticky vytézek je 52,6 % /R/.

Priklad 5
Ptiprava N-/2'-methyl-6'—ethylfen—1'~yl/~N—/1-methoxymethyl/ethylaminu

Ptiprava se provadi analogicky jako v ptikladu 3 a reakéni podminky se modifikuji takto: pouZije
se 0,4 g orthofosfore¢né kyseliny /misto methansulfonové kyseliny/ a 6,6 ml tetrahydrofuranu
jako rozpoustédla. Reak&ni doba je 2,5 h, konverze je 98 % a opticky vytézek je 53,4 % /R/.

Ptiklad 6
Ptiprava N-/2',4'~dimethylthiofen-3'~yl/-N-/1-methoxymethyl/ethylaminu

Smés 8,6 mg /0,0125 mmol/ [Ir/1,5—cyklooktadien/Cl,], 17,2 mg /0,0268 mmol {/R/-1-[/S/-2-
difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl—di/3,5-dimethylfenyl/fosfinu /ligand/ a 30 mg /0,08 mmol/
tetrabutylamoniumjodidu se pievede do 10 ml Schlenkovy nadoby, ve které je atmosféra argonu.
K tomu se pfida 1 g /5 mmol/ N—/2,4'~dimethylthiofen—3'—yl/-N—/1-methoxymethyl/ethyliden-
aminu, 5 ml toluenu a 2 ml octové kyseliny. Tento roztok se pfenese pomoci ocelové kapiléry do
50 ml ocelového autoklavu, ktery je naplnén argonem. Potom se nastavi tlak vodiku na 3000 kPa,
jako je popsano v piikladu 1, a reakéni roztok se micha po dobu 20 min pfi teploté mistnosti.
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Reakce se prerudi, tlak vodiku se sniZi a reakéni roztok se vyprazdni z autoklavu pod tlakem.
Rozpousteédlo /toluen/ a kysel4 pfisada /octova kyselina/ se odstrani v rotagni odparce; ziska se
1,2 g olejovitého surového produktu, ktery se potom &isti mzikovou chromatografii [silikagel
0,040 az 0,063 mm, eluéni ¢inidlo hexan—ethylacetat /3 : 1/]. Enantiomerni &istota izolovaného
produktu je 76,1 %.

Priklad 7
Pfiprava N-/2'—4'—dimethy!thiofen-3'—yl/-N—/ I-methoxymethyl/ethylaminu

Ptiprava se provadi jako v ptikladu 6, ale reakéni podminky se modifikuji takto: jako ligand se
vezme /28,4S/-bis/difenylfosfino/pentan v mnozstvi 12,3 mg /0.028 mmol/ a 55mg
/0,149 mmol/ tetrabutylamoniumjodidu. Reak&ni doba 1 1,4 h. Konverze je uplna, ee je 47,5 %.

Priklad 8
Priprava N-benzyl-N-/1—fenylethyl/aminu

Priprava se provadi jako v piikladu 6, ale reakéni podminky se modifikuji takto: pouZije se
0,636 /3 mmol/ N-benzyl-N—/1-fenylethyliden/aminu, 10,2 mg /0,0152 mmol/ [Ir/1,5—cyklo-
oktadien/Cl},, 21,4 mg /0,0333 mmol/ {/R/-1~[/S/-2—difenylfosfino/ferroceny1]} ethyl-di~/3,5—
dimethylfenyl/fosfinu /ligand/ a 15 mg /0,04 mmol/ tetrabutylamoniumjodidu, 2 ml octové
kyseliny, 15 ml toluenu, tlak vodiku 3000 kPa, reak&ni teplota 25 °C. Reakéni doba je 20 min.
Konverze je lipln4, ee je 31 %.

Priklad 9
Pfiprava N-/2'-methyl-6'~ethylfen-1'—yl/~N-/ l-methoxymethyl/ethylaminu

Do Schlenkovy nidoby se navéazi 2,7 mg /0,004 mmol/ [Ir/1,5—cyklooktadien/Cl]; a 5,8 mg
/0,009 mmol/ {/R/—-l—[/S/—2—difenylfosﬁno/ferrocenyl]}ethyl—di/3,5—dimethylfenyl/fosﬂnu a
potom se plni Schlenkova nadoba argonem. S pouzitim injek&ni stiikatky se potom pfidaji 2 ml
odplynéného tetrahydrofuranu a oranZovy roztok se micha po dobu 30 min. Do laboratorniho
autoklavu objemu 1 litr se umisti 210 g /2 mol/ MEA—iminu vysoké Cistoty /nad 99 %/ obecného
vzorce Vb, 300 mg /0,8 mmol/ tetrabutylamoniumjodidu a 200 ml octové kyseliny. Potom se
s pouZitim injek¢ni stiikacky pfida 0,5 ml vyse uvedeného roztoku katalyzatoru. Pomér iminu
k iridiu je 1 000 000. Autoklav se uzavie a vyplachne nejdfive dusikem a potom vodikem. Potom
se tlak vodiku nastavi na 8000 kPa a reak&ni roztok se micha po dobu 65 h pFi 50 °C vnitini
teploty. KdyZz je absorpce vodiku iipln, tlak vodiku se uvolni a reakéni roztok se analyzuje.
Konverze je 100 %, enantioselektivita je 75 % ee /S/.

Priklady 10 az 22

Ptiprava N-/2'-methyl-6'—ethylfen—1'—yl/-N—/1 -methoxymethyl/ethylaminu

V prikladech 10 az 22 se p¥iprava provadi analogicky jako v ptikladu 6, oviem s takto modifiko-
vanymi reakénimi podminkami: 105g /0,5 mol/ N-/2'-methyl-6'—ethylfen—1"-yl/~-N—/1—-

methoxymethyl/ethylidenaminu, 1,7 mg /0,0025 mmol/ [Ir/ 1,5—cyklooktadien/Cl],, 3,8 mg
/0,0059 mmol/ {/R/—l—[/S/—2—difenylfosﬁno/ferrocenyl]}ethyl—di/3,S—dimethylfenyl/fosﬁnu,
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70 mg /0,189 mmol/ tetrabutylamoniumjodidu, tlak vodiku 8000 kPa a teplota 50 °C. PouZité
kyseliny a vysledky pfislusnych testl jsou uvedeny v tabulce 1.

Tabulka 1
priklad kyselina ¢as konverze ee
€Y () (%) (%)
10 CH;COOH (1 g) 16 100 70 (S)
11 C;;CHCOOH (1 g)*) 1.5 100 75 (S)
12 C;;CCOOH (1 g)*) 1.75 100 76 (S)
13 CH;COOH (10 g) 2 100 76 (S)
14 CH;(CH,);COOH (10 g) 3 100 76 (S)
15 CH;(CH,);COOH (10 g) 16 100 76 (S)
16 (CH3),CHCH,COOH (10 g) 25 100 76 (S)
17 C¢HsCH,COOH (10 g) 8 95 76 (S)
18 C¢HsCOOH (10 g) 19 90 75 (S)
19 CH;SOsH (1 g) 25 100 76 (S)
20 CH;P(O)}OH), (1 2) 2 100 76 (S)
21 HOOC(CH,),COOH (10 g)**) 20 90 74 (S)
22 HOOC(CHOH),COOH (10 g)**) 22 91 72 (S)

*) rozpusténo ve 2 ml izopropylalkoholu
**) suspendovano v 10 ml izopropylalkoholu

Ptiklad 23

Piiprava N—/2'—methyl-6'—ethylfen—1'—yl/~N~/1-methoxymethyl/ethylaminu

Piiprava se provadi analogicky jako v pfikladu 13, ale s pouzitim tohoto ligandu: 4,3 mg
/0,0059 mmol/ {/R//-1-[/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl]}ethyl-di/3,5—dimethyl-4-N,N—dipro-
pylaminofenyl/fosfinu. Reakéni doba je 3.5 h, konverze je 100 %, enantiomerni €istota je 83 %
/S/.

Piiklad 24

Piiprava N—/2'—methyl-6'—ethylfen—1'-yl/~N~/1-methoxymethyl/ethylaminu

Priprava se provadi analogicky jako v pfikladu 13, ale s pouzitim tohoto ligandu: 4,2 mg
/0,0059 mmol/  {/R/-1-[/S/—2—difenylfosfino/ferrocenyl]}ethyl-di/3,5—diizopropyl-4-N,N—di-
methylaminofenyl/fosfinu. Reakéni doba je 24 h, konverze je 98 %, enantiomerni Cistota je 66 %
/S/.

Priklad 25

Ptiprava N—/2'-methyl-6'—ethylfen—1'—yl/~N~/1-methoxymethyl/ethylaminu

Priprava se provadi analogicky jako v pfikladu 13, ale s pouzitim tohoto ligandu: 5,0 mg
/0,0059 mmol/.  {/R/~1-[/S/-2—difenylfosfino/ferroceny!]}ethyl-di~/3,5—diizopropyl-4-N,N—
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dibenzylylaminofenyl/fosfinu. Reakéni doba Je 22 h, konverze je 99,5 %, enantiomem &istota je
63 % /S/.

Priklad 26

Priprava N-/2'~methyl—6'—ethylfen—1'—yl/~N—/1 —methoxymethyl/ethylaminu

Priprava se provadi analogicky jako v ptikladu 13, ale s pouZitim tohoto ligandu: 4,1 mg
/0,0059 mmol/ {/R/—1—[/S/—2—difenylfosﬁno/ferrocenyl]}ethyl—di/3,5—dimethyl—4—/ 1'—pyrrolo/-
fenyl/fosfinu. Reakéni doba je 3 h, konverze je 100 %, enantiomerni &istota Je 69 % /S/.

Priklad 28

Priprava N~/2'-methyl-6'—ethylfen-1'-yl/~-N-/1 -methoxymethyl/ethylaminu

Priprava se provadi analogicky jako v pfikladu 13, ale s pouZitim tohoto ligandu: 4,6 mg
70,0059 mmol/ {[/R/~1-[/ S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl-di/3,5-dimethyl-4-N,N~dipen-
tylaminofenyl/fosfinu. Reakéni doba je 21h, konverze je 90 %, enantiomerni C&istota je
82,5 % /S/.

Piiklad 29

Ptiprava N~/2'-methyl-6'—ethylfen—1'—yl/~N—/ 1-methoxymethyl/ethylaminu

Priprava se provadi analogicky jako v pfikladu 13, ale s pouZitim tohoto ligandu: 4,0 mg
10,0059 mmol/ {/R/~1-[/S/-2-difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl—di/3,5-dimethyl4-N N-di-
methylaminofenyl/fosfinu. Reaké&ni doba je 1 h, konverze Jje 100 %, enantiomerni &istota je 80 %
/1.

Priklad 30

Pfiprava N-benzyl-N-/1-fenylethyl/aminu

Priprava se provadi analogicky jako v piikladu 8, ale reakéni podminky jsou modifikovany takto:
0,636 g /4,8 mmol/ N-benzyl-N—/ 1-fenylethyliden/aminu, 3,2 mg /0,0048 mmol/ [Ir/1,5-
cyklooktadien/Cl],, 4,5mg /0,01 mmol/ 1,4-bis/difenylfosfino/butanu /ligand/ a 30mg
/0,08 mmol/ tetrabutylamoniumjodidu, 2 ml octové kyseliny, 5Sml toluenu, 4000 kPa tlaku
vodiku, reakéni teplota 25 °C, reakéni doba 2 h, konverze je uplna.

Priklad 31

Pfiprava N-/2'~methyl-6'~ethylfen—1'~yl/~-N-/ l-methoxymethyl/ethylaminu

Ptiprava se provadi analogicky jako v piikladu 13, ale s pouzZitim tohoto ligandu: 4,1 mg
/0,0059 mmoV/ {/R/—]-[/S/—2—di/4—methoxyfenyI/fosﬁno/ferrocenyl]}ethyl—di/3,5-dimethyl—-4—

N,N-dimethylaminofenyl/fosfinu. Reakéni doba je 3,5h, konverze Je 100 %, enantiomerni
Cistota je 76 % /S/.
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Piiklad 32
Ptiprava N—/2'~methyl-6'—ethylfen—1'~yl/-N—/1-methoxymethyl/ethylaminu

Priprava se provadi analogicky jako v prikladu 13, ale s pouzitim tohoto prekurzoru katalyzatoru,
misto katalyzatoru, vytvofeného in situ: 10,4 mg /0,01 mmol/ [Ir/1,5—cyklooktadien/~/ {/R/-[/S/-
2-difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl—di/3,5-dimethylfenyl/fosfin/|-BF,, 135mg /0,365 mmol/
tetrabutylamoniumjodidu; ocelovy autoklav o objemu 0,3 litru. Reakéni doba je 45 min,
konverze je 100 %, enantiomerni istota je 78 % /S/.

Priklad 33
Ptiprava N-/2'~methyl-6'—ethylfen—1'—yl/~"N—/1-methoxymethyl/ethylaminu

Ptiprava se provadi analogicky jako v ptikladu 13, ale s pouZitim tohoto prekurzoru katalyzatoru
misto katalyzétoru, pouzitého in situ: 9,9 mg /0,01 mmol/ [Ir/1,5—cyklooktadien/~/ {/R/~1-[/S/-
2—difenylfosfino/ferrocenyl] } ethyl-d/3,5—dimethylfenyl/fosfin/Cl], 135 mg /0,365 mmol/ tetra-
butylamoniumjodidu; ocelovy autoklav o objemu 0,3 litru. Reakéni doba je 35 min, konverze je
100 %, enantiomerni istota je 77,8 % /S/.

Piiklad 34
Priprava N—/2,6'—dimethylfen—1'—yl/~-N—/1-methoxymethyl/ethylaminu

Ptiprava se provadi jako v ptikladu 6, ale reakéni podminky se modifikuji takto: 514 g /2,6 mol/
N-/2',6'~dimethylfen—1—yl/~N~/1-methoxymethyl/ethylaminu, 77 mg /0,115 mmol/ [Ir/1,5-
cyklooktadien/Cl],, 214 mg /0,27 mmol/ {/R/~1-{/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl]}ethyl-di/3,5-
dimethyl-4-N,N-dipropylaminofenyl/fosfinu, 3,5 g /9,5 mmol/ tetrabutylamoniumjodidu, 50 ml
octové kyseliny, tlak vodiku 8000 kPa, reakéni teplota 50 az 60 °C. Reakeni doba je 2,5h,
konverze je 100 %, enantiomerni Cistota je 78,9 % /S/.

Priklad 35
Piiprava N-/2',6'—dimethylfen—1'~yl/~N—/1-methoxymethyl/ethylaminu

Priprava se provadi jako v piikladu 33, ale reakéni podminky se modifikuji takto: 5 ml
/0,024 mol/ N-/2',6'—dimethylfen—1'—yl/~-N—/1-methoxymethyl/ethylaminu, 10,2 mg
/0,015 mmol/ [Ir/1,5-cyklooktadien/Cl],, 21,5 mg /0,033 mmol/ {/R/~1-[/S/-2-difenylfosfino/-
ferrocenyl]}ethyl-D/3,5—dimethylfenyl/fosfinu, 50 mg /0,135 mmol/ tetrabutylamoniumjodidu,
2 ml octové kyseliny, tlak vodiku 8000 kPa, reakéni teplota 50 az 60 °C, maly autoklav o objemu
50 ml. Reak&ni doba je 1 h, konverze je 100 %, enantiomerni &istota je 56,2 % /S/.

Priklad 36

PFiprava se provadi analogicky jako v pikladu 6, ale reakéni podminky se modifikuji takto:
31 kg /148,3 mmol/ N—/2'-methyl-6'—ethylfen—1'—yl/~N-/ 1-methoxymethyl/ethylidenaminu se
umisti do ocelového autoklavu o objemu 50 litrdi, potom se pfida 500 mg /0,744 mmol/ [Ir/ 1,5-
cyklooktadien/Cl},, 1,15g /1,8 mmol/ {/R/-1-[/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl] }ethyl-di/3,5-
dimethylfenyl/fosfinu, 22,5 g /61 mmol/ tetrabutylamoniumjodidu a 3 litry octové kyseliny. Tlak
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vodiku je 7500 kPa, reakéni teplota 50 °C. Po reakéni dob& 13 h je konverze tpln4, enantiomerni
Cistota je 75 % /S/.

Priklad 37
Ptiprava S—2—chlor—N—/2,6—dimethylfenyl/—N—/Z—metho.\}'—1—methylethyl/—acetamidu

Za michéni a probublavani dusikem se prikapava 433 g /5,48 mol/ pyridinu pfi teploté 15 az
20 °C v pribéhu 25 min k roztoku 883 g /4,57 mol/ S-2.6—dimethyl-N—/2-methoxy-1-methyl-
ethyl/~anilinu /ee je 78,2 %/ v 1,8 litru toluenu. Potom se za chlazeni ledem na teplotu 15 az
20 °C prikapavé k této smési 547 g /4,84 mol/ chloracetylchloridu v pribéhu 1,5 h. Kdyz je
pfikapavani ukon&eno, micha se ziskana suspenze dalsi 1.5 h pfi teploté mistnosti. Pfi zpracovéni
se reakéni smés nalije do 2 litrii vody a extrahuje 2x vzdy po 200 ml toluenu. Organické faze se
spoji, promyji jednou 300 ml 2N kyseliny chlorovodikové, 2x po 300 ml nasyceného roztoku
chloridu sodného a 1x 600 ml nasyceného roztoku hydrogenuhli¢itanu sodného, vysu3i nad
siranem sodnym a zfiltruje, a rozpoustédlo se odstrani ve vakuu. Ziskany surovy produkt se
vyCisti frakéni destilaci. Teplota varus, = 138 az 140 °C; eec 78,1 %.

Priklad 38
Ptiprava S—2—chlor—N—/2—ethyl—6—methylfenyl/—N—/2—methoxy—l—methylethyll—acetamidu

Do 20 litr( toluenu se da 10,52 kg /50,7 mol/ S—2-ethyl-N-/2—-methoxy—1-methylethyl/—6—
methylanilinu /ee 80,9 %; /o/*p = 16,43; c=2,6112 v hexanw/ a pfi teploté 10°C se prida
4812 g /68,8 mol/ pyridinu. Za chlazeni ledem na teplotu 10 a2 20 °C se potom k tomuto roztoku
v pritbéhu 2,5 h ptikapava 6073 g /53,7 mol/ chloracetylchloridu. Kdyz je pfikapavani ukoné&eno,
micha se vznikla suspenze pfi teploté mistnosti po dobu 16 h. Pfi zpracovani se reakéni smés
nalije do 20 litrd vody a vznikl4 emulze se prudce miché po dobu 10 min. Po odd&leni organické
faze se vodna faze extrahuje 1x 10 litry hexanu. Spojené organické faze se promyji 1x 10 litry
vody, jednou $ litry 2N kyseliny chlorovodikové a 1x 10 litry vody, vysusi nad siranem sodnym,
zfiltruje a odpafi v rotaéni odparce. Takto ziskany surovy produkt se &isti frakéni destilaci.
Teplota varuo = 135 aZ 140 °C; ee 81,0 %; /o/*°p = —6,53: ¢ = 2,2364 v hexanu.

Priklad 39

40 kg /194 mol/ MEA~iminu obecného vzorce Vb se vtihne pomoci vakua do inertni nadoby
a zbyvajici vakuum se odstrani pomoci dusiku. Obsah nadoby se potom pievede pod tlakem do
S0litrového reaktoru /loop reactor, vyrobeny firmou Buss'. Potom se smés 0,14 g /2,08.10™ mol/
[I/COD/CI];, 0,27 g /4,23.10* mol/ ligandu {/R/-1-[/S/-2—difenylfosfino/ferrocenyl]} ethyl—
di/3,5—dimethylfenyl/fosfinu a 6,20 g /1,66.10~ mol/ TBAJ /tetrabutylamoniumjodidw/ vpravi do
reaktoru, splachne se pomoci 4,1 kg /68 mol/ kyseliny octové /bezvodé/ a tlak v reaktoru se
uvolni. Reaktor se potom dvakrat naplni vodikem na tlak 500 kPa a uvolni. P¥ivodni zahfivani
reaktoru se nastavi na Ta= 50 °C. Reaktor se potom naplni vodikem na tlak 8000 kPa a
cirkula¢ni Eerpadlo se zapne. Je pozorovatelna rychla absorpce vodiku, ktera dosahne teoretické
spotfeby vodiku asi po 1 az 2 h. Kdy? uZ nelze pozorovat dalsi absorpci vodiku, obsah reaktoru
se ochladi na teplotu mistnosti a tlak se uvolni. Reaktor se potom inertizuje dusikem a obsah se
vyjme. Hydrogenovany roztok se zpracuje destilaci a produkt se izoluje ve vytézku 98 % teorie.
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Piiklad 40

Piiprava se provadi jako v piikladu 6, ale reakéni podminky se modifikuji takto: do reakéni
nadoby o objemu 1 litr se d& 413 g /2,004 mmol/ iminu, 2,8 mg iridiové slouceniny, 6,4 mg
difosfinového ligandu a 124,2 mg jodidu. Misto 2 ml octové kyseliny se pouzije 0,1 g sirové
kyseliny. Konverze je 100 %. Po izolaci a vyCiténi jako v prikladu 6 se ziska 99 % teorie
7adaného produktu, opticky vytézek je 76,0 % /S/.

Priimyslova vyuzitelnost

rrrrr

resp. snizi moznost dezaktivace pouzivanych katalyzatord na bazi komplexnich sloucenin iridia.
Tohoto t&inku se dosahuje ptidavkem amoniumhalogenidu nebo halogenidu kovu a anorganicke
nebo organické kyseliny k reakéni smési. Zpisob podle vynilezu se miize vyhodné uplatnit pfi
vyrobg biologicky aktivnich slou€enin, naptiklad fungicidi a herbicidd, poptipadé derivati, které
jsou pouzitelné jako vychozi latky nebo meziprodukty pfi syntéze vySe zminénych biologicky
aktivnich iming.

PATENTOVE NAROKY

1. Zpisob hydrogenace imind, obsahujicich alespoii jednu skupinu =C=N-, vodikem za zvy3e-
ného tlaku, za ptitomnosti homogenniho iridiového katalyzatoru, ktery je podstatné rozpustny
v reakénim prostfedi, v pfitomnosti nebo nepfitomnosti inertniho rozpoustédla a v pfitomnosti
amoniumchloridu, amoniumbromidu nebo amoniumjodidu nebo chloridu, bromidu nebo jodidu
kovu, ktery je rozpustny v reakéni smési, ktery se pouziva vmnozstvi 0,01 az 200 % mol,
vztazeno na iridiovy katalyzator, pficemz reakéni teplota ¢ini —20 az 100 °C, tlak vodiku je 500
a? 15000 kPa a molarni pomér iminu k iridiovému katalyzitoru je od 500000 do 100,
vyznaujici se tim, Ze se reakce provadi v pfitomnosti kyseliny v mnoZzstvi od 0,001
do 50 % hmotn., vyhodné& od 0,1 do 50 % hmotn., vztaZeno na imin.

2. Zpiasob podle néroku 1, vyznadujici se tim, Ze se pouzije imin, obsahujici
alespoii jednu ze skupin =C=N- a =C=N-N- a dale nenasycené skupiny =C=C= a =C=0.

3. Zpisob podle ndroku 1, vyzna&ujici se tim, Ze se hydrogenuje aldimin, ketimin
nebo hydrazon.

4. Zpusob podle naroku 1, vyzna&ujici se tim, Ze se pouzije imin obecného vzorce
I

Ne==N—o-~, (1),
ktery se hydrogenuje na amin obecného vzorce Il
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CH~—NH—Ry (1)

R,

AN
/
R,

v kterychZto vzorcich

Rs

R;

piedstavuje ptimou nebo rozvétvenou alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy uhliku, cyklo-
alkylovou skupinu se 3 az 8 kruhovymi atomy uhliku, heterocykloalkylovou skupinu,
navazanou pres atom uhliku a obsahujici 3 az 8 kruhovych atomii a 1 nebo 2 heteroatomy ze
souboru, zahrnujiciho O, S a NRg, aralkylovou skupinu se 7 az 16 atomy uhliku, navazanou
pfes atom uhliku v alkylové &asti, nebo alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy uhliku,
substituovanou uvedenou cykloalkylovou nebo heterocykloalkylovou skupinou, nebo
substituovanou heteroarylovou skupinou, kterou tvofi péti— nebo Sesti¢lenny kruh s jednim
nebo dvéma stejnymi nebo rozdilnymi heteroatomy, zejména atomy kysliku, siry nebo
dusiku, ktery vyhodné obsahuje 4 nebo 5 atomii uhliku a mize byt kondenzovén
s benzenem, nebo

znamena arylovou skupinu se 6 aZ 12 atomy uhliku, nebo heteroarylovou skupinu se 4 az
11 atomy uhliku, ktera je navézéna ptes kruhovy atom uhliku a obsahuje v kruhu 1 nebo
2 heteroatomy, vybrané ze souboru, zahrnujiciho kyslik, siru a dusik, pfi¢emz skupina R; je
nesubstituovana nebo substituovana kyanoskupinou, nitroskupinou, atomem fluoru nebo
chloru, alkylovou skupinou s 1 az 12 atomy uhliku, alkoxyskupinou s 1 az 12 atomy uhliku,
alkylthioskupinou s 1 az 12 atomy uhliku, halogenalkylovou skupinou s 1 az 6 atomy
uhliku, hydroxyskupinou, arylovou skupinou nebo aryloxyskupinou nebo arylthioskupinou
vidy se 6 az 12 atomy uhliku, aralkylovou skupinou nebo aralkoxyskupinou nebo
aralkylthioskupinou vzdy se 7 az 16 atomy uhliku, sekundarni aminoskupinou se 2 az
24 atomy uhliku, skupinou -CONR,Rs nebo —COOR;, pricemz arylové zbytky a arylové
skupiny v aralkylové skuping, aralkoxyskuping a aralkylthioskupin& opét jsou nesubsti-
tuovany nebo substituovany kyanoskupinou, nitroskupinou, atomem fluoru nebo chloru,
alkylovou skupinou, alkoxyskupinou nebo alkylthioskupinou vzdy s 1 az 4 atomy uhliku,
hydroxyskupinou, skupinou -CONR4R; nebo —~COORy,

Rq a Rs nezavisle na sob& predstavuji vzdy atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy

R

uhliku, fenylovou skupinu nebo benzylovou skupinu, nebo R, a R; spole¢né tvofi tetra-
methylenovou nebo pentamethylenovou nebo 3-oxapentylenovou skupinu,

ma nezavisle stejny vyznam, jako je uveden pro Ry,

R, a R; nezivisle na sobé znamenaji vzdy atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy

R;

uhliku nebo cykloalkylovou skupinu se 3 az 8 kruhovymi atomy uhliku, pfi¢emz kazda
zt&chto skupin je nesubstituovana nebo substituovana hydroxyskupinou, alkoxyskupinou
s 1 az 12 atomy uhliku, fenoxyskupinou, benzyloxyskupinou, sekundarni aminoskupinou se
2 aZ 24 atomy uhliku, skupinou —-CONRyR; nebo —COOR,, dale arylovou skupinu se 6 az
12 atomy uhliku, aralkylovou skupinu se 7 az 16 atomy uhliku, ktera je nesubstituovana
nebo substituovana jako skupina Rj, nebo skupinu -CONR R; nebo —COORy, kde maji
symboly Ry a Rs vy3e definované vyznamy, nebo

ma vyznam definovany vy3e a symboly R; a R, spole¢né tvofi alkylenovou skupinu s 2 az

5 atomy uhliku, ktera je poptipadé prerudena jednim nebo dvéma zbytky —O—, —S—- nebo
—-NR4—, nebo/a je nesubstituovana nebo substituovina zbytkem =0 nebo substituovéna, jak
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je uvedeno vy3e pro alkylovou skupinu v definici symbolii R; a Ry, nebo/a je kondenzovana
s benzenem, pyridinem, pyrimidinem, furanem, thiofenem nebo pyrrolem, nebo

R, ma vyznam definovany vy3e a symboly R; a R; spole¢né tvofi alkylenovou skupinu se 2 az
5 atomy uhliku, ktera je popfipadé prerusena jednim nebo dvéma zbytky —O-, ~S— nebo
—~NRg~, nebo/a je nesubstituovana nebo substituovana zbytkem =0 nebo substituovana, jak
je uvedeno vyse pro alkylovou skupinu v definici symbold R, a Ry, nebo/a je kondenzovana
s benzenem, pyridinem, pyrimidinem. furanem, thiofenem nebo pyrrolem.

5. Zpusob podle naroku4, vyznadujici se tim, Ze se pouZije imin obecneho vzorce
I, ve kterém R; ve vyznamu heterocykloalkylové skupiny nebo alkylové skupiny, substituované
heterocykloalkylovou skupinou, obsahuje v heterocykloalkylovém zbytku 4 az 6 kruhovych
atomd a 1 nebo 2 stejné nebo rozdilné heteroatomy ze souboru, zahrnujiciho O, S a NRe, kde Re
piedstavuje atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 12 atomy uhliku, fenylovou skupinu nebo
benzylovou skupinu, a zbyvajici obecné symboly maji vyznamy, definované v naroku 4.

6. Zpusob podle naroku4, vyznadujici se tim, Ze se pouzije imin obecneho vzorce
I, ve kterém R, a R, a R; ve vyznamu alkylové skupiny jsou nesubstituované nebo substituované
alkylové skupiny s 1 az 6 atomy uhliku, a zbyvajici obecné symboly maji vyznamy, definované
v naroku 4.

7. Zpasob podle naroku4, vyznaéujici se tim, Zese pouzije imin obecného vzorce
I, ve kterém R, a R, a R3 ve vyznamu nesubstituované nebo substituované cykloalkylové skupiny
obsahuji 3 az 6 kruhovych atomil uhliku, a zbyvajici obecné symboly maji vyznamy, definované
v naroku 4.

8. Zpisob podle naroku4, vyznadujici se tim, Ze se pouzije imin obecného vzorce
I, ve kterém R, a R, a R; ve vyznamu arylové skupiny pfedstavuji nesubstituovanou nebo
substituovanou naftylovou nebo fenylovou skupinu a R; a R, a R; ve vyznamu aralkylové
skupiny predstavuji nesubstituovanou nebo substituovanou fenylalkylovou skupinu s 1 az
10 atomy uhliku v alkylové &asti, a zbyvajici obecné symboly maji vyznamy, definované
v naroku 4.

9. Zpusob podlenaroku4, vyzna&ujici se tim, Ze se pouzije imin obecneho vzorce
I, ve kterém R, a R, spoleéné s atomem uhliku, na ktery jsou navézany, nebo R, a R; spolecné se
skupinou -N=C, na kterou jsou navazéany, tofi péti— nebo Sesti¢lenny kruh, a zbyvajici obecné
symboly maji vyznamy, definované v naroku 4.

10. Zpusob podle naroku4, vyzna&ujici se tim, Ze se pouzije imin obecného vzorce
I, ve kterém R; predstavuje 2,6—dialkyl-1-fenylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku v kazdé
alkylové &asti, R, znamené alkylovou skupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku a R, predstavuje alkylovou
skupinu s 1 az 4 atomy uhliku, alkoxymethylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku v alkoxylové
&asti nebo alkoxyethylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku v alkoxylové &asti.

11. Zpasob podle niroku 10, vyzmadujici se tim, Ze se pouZije imin obecného
vzorce I, ve kterém R; predstavuje 2,6—dimethyl-1-fenylovou nebo 2-methyl-6-ethyl-1-
fenylovou skupinu, R; znameni ethylovou nebo methylovou skupinu a R, pfedstavuje
methoxymethylovou skupinu.
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12. Zpisob podle naroku 4, vyznadujici se tim, Ze se pouzije imin, odpovidajici
obecnému vzorci Va, Vb nebo Ve

Crla,, OHe0CHs CHyCH,0CH,
N N
CH, cH, (Va), CHs cH, (VD)
CHy N'==C — CH,OCH,
7\ ‘-‘7“3 (Vo).
§” CHs

13. Zpusob podle naroku 1, vyznacdujici se tim, Ze se pouZije katalyzator, odpovida-
jici obecnému vzorci ITI, Il1a, I1Ib, Itlc nebo HId

(XIrYZ] (OD, (XEkY]PAC (I1a),
[YLZ,1oM® @), [YIHZ,], (),

[YIrZ;], (IlId),

kde
X predstavuje dva olefinové ligandy nebo dienovy ligand,
Y znamena difosfin se sekundarnimi fosfinovymi skupinami,

(a) jehoz fosfinové skupiny jsou navazany na uhlikatém fetézci se 2 aZ 4 atomy uhliku, nebo
(b) jehoz fosfinové skupiny jsou navazany bud’ pfimo nebo pomoci mistkové skupiny
~CR.Ry~ v ortho—polohach cyklopentadienylového kruhu nebo jsou vzdy navazany na
cyklopentadienylovém kruhu ferrocenylu, nebo

(c) jehoz jedna fosfinova skupina je navazana na uhlikatém fetézci se 2 nebo 3 atomy uhliku
a jehoZ druha fosfinova skupina je navazana na atomu kysliku nebo atomu dusiku, ktery je
terminalné vazan na tomto uhlikatém fetézci, nebo

(d) jehoZ fosfinové skupiny jsou navazany na dvou atomech kysliku nebo dusiku, které jsou
terminalné navazany na uhlikatém fetézci se 2 atomy uhliku,

takze je v ptipadech (a), (b), (¢) a (d) spole¢né s atomem iridia vytvofen péti—, esti— nebo
sedmi¢lenny kruh,

symboly Z nezavisle na sobé predstavuji vzdy atom chloru, bromu nebo jodu,

A® znamen4 anion oxykyseliny nebo komplexni kyseliny,
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M® predstavuje kation alkalického kovu nebo kvartérni amoniové skupiny, a

symboly R, a R, nezavisle na sob& znamenaji vzdy atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az
8 atomy uhliku, fluoralkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku, fenylovou skupinu nebo benzy-
lovou skupinu, nebo fenylovou nebo benzylovou skupinu, ktera je substituovana jednou az tfemi
alkylovymi skupinami s 1 az 4 atomy uhliku nebo alkoxyskupinami s 1 az 4 atomy uhliku.

14. Zpisob podle ndroku 13, vyznacujici se tim, Ze se pouZije katalyzator, odpovi-
dajici obecnému vzorci II1, I1la, IIIb, Illc nebo IIId, ve kterém difosfin Y obsahuje alespoii jeden
chiralni atom uhliku, a zbyvajici obecné symboly maji vyznamy, definované v naroku 13.

15. Zptsob podle naroku 13, vyznadujici se tim, Ze se pouzije katalyzator, odpovi-
dajici obecnému vzorci IIl, Illa, I1lb, Illc nebo IIId, ve kterém olefinovym ligandem ve vyznamu
symbolu X je rozvétveny nebo pfimy alkylenovy fetézec se 2 az 12 atomy uhliku, a dienovym
ligandem ve vyznamu symbolu X je dien s otevienym fetézcem nebo cyklicky dien se 4 az
12 atomy uhliku, a zbyvajici obecné symboly maji vyznamy, definované v naroku 13.

16. Zpusob podle naroku 13, vyznacujici se tim, Zze se pouzije katalyzator, odpovi-
dajici obecnému vzorci III, Illa, IIIb, Illc nebo Illd, ve kterém sekundarni fosfinové skupiny
v difosfinu Y obsahuji dva stejné nebo rozdilné zbytky, vybrané ze souboru, zahrnujiciho
linearni nebo rozvétvené alkylové skupiny s 1 az 12 atomy uhliku, nesubstituované nebo
alkylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku nebo alkoxyskupinou s 1 az 6 atomy uhliku substituo-
vané cykloalkylové skupiny s 5 az 12 atomy uhliku, skupiny cykloalkyl-CH,~ s 5 az 12 atomy
uhliku v cykloalkylové ¢asti, fenylovou skupinu a benzylovou skupinu a fenylovou ¢i
benzylovou skupinu, substituovanou halogenem, napfiklad fluorem, chlorem ¢&i bromem,
halogenalkylovou skupinou s 1 az 6 atomy uhliku, skupinou alkyl;Si s 1 aZz 12 atomy uhliku
v kazdé alkylové casti, skupinou (C¢Hs);Si, halogenalkoxyskupinou s 1 az 6 atomy uhliku,
napfiklad trifluormethoxyskupinou, aminoskupinou, skupinou fenyl,N—, skupinou benzyl,N-.
morfolinylovou skupinou, piperidinylovou skupinou, pyrrolidinylovou skupinou, skupinou
alkylbN— s 1 az 12 atomy uhliku vkazdé alkylové &asti, skupinou amonium-X,', —SOsM,.
—CO,;M,, nebo —PO;M; nebo skupinou -COO-alkyl s 1 az 6 atomy uhliku v alkylové ¢&asti,
napriklad skupinou —COOCH;, kde M, piedstavuje atom alkalického kovu nebo vodiku a X'
znamena anion jednosytné kyseliny, a zbyvajici obecné symboly maji vyznamy, definované
v naroku 13.

17. Zpusob podle naroku 13, vyznacdujici se tim, Ze se pouzije katalyzator, odpovi-
dajici obecnému vzorci 111, Illa, IIIb, Illc nebo IIId, ve kterém difosfin Y je vzorce

Ris

Ris Ris

Naa
\(I;H_ A \F_A yd .
CH,
CH-A' c—a’ '
R‘/6 R< >CH-A A

Ris
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A
A \C/Rts
4 o/ \R » N CHR,s'A,
A A-HR,C 16 |
Rz
CHRis-A  CHR;s-A
6 CHR,s-A 5 o_ OCeHs

 {(CHy), , )\
N 0

Ry7 O-A
A A
Re A
N ’ Ris A A
l
Ry7 Rig

Qe
Fe ‘A

nebo

kde

Ris a Ry¢ nezévisle na sob& znamenaji vzdy atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy
uhliku, fenylovou skupinu, benzylovou skupinu nebo fenylovou ¢i benzylovou skupinu,
substituovanou 1 az 3 alkylovymi skupinami s 1 az 4 atomy uhliku nebo alkoxyskupinami
s 1 aZ 4 atomy uhliku,

Rys pfedstavuje atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku, fenylovou skupinu,
benzylovou skupinu nebo fenylovou ¢&i benzylovou skupinu, substituovanou 1 a2 3 alkylo-
vymi skupinami s 1 az 4 atomy uhliku nebo alkoxyskupinami s 1 az 4 atomy uhliku,

Ry7 znamena atom vodiku, alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku, fenylovou skupinu,
benzylovou skupinu, skupinu alkoxy—CO-s 1 a% 6 atomy uhliku v alkoxylové ¢asti, skupinu
alkyl-CO- s 1 az 6 atomy uhliku v alkylové &asti, skupinu fenyl-CO-, naftyl-CO- nebo
alkyl-NH-CO- s 1 aZ 4 atomy uhliku v alkylové &asti,

symboly A pfedstavuji stejné nebo rozdilné skupiny —PR,, kde R znamens alkylovou skupinu s 1
az 6 atomy uhliku, cyklohexylovou skupinu, fenylovou skupinu, benzylovou skupinu nebo
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fenylovou &i benzylovou skupinu, substituovanou 1 az 3 alkylovymi skupinami s 1 aZ 4 atomy
uhliku, alkoxyskupinami s 1 az 4 atomy uhliku, trifluormethylovymi skupinami nebo zéasti ¢i
zcela fluorovanymi alkoxyskupinami s 1 az 4 atomy uhliku, a

n mahodnotu 0, 1 nebo 2,

a zbyvajici obecné symboly maji vyznamy, definované v naroku 13.

18. Zpiisob podle néroku 13, vyznaé&ujici se tim, Ze se pouZije katalyzator, odpovi-
dajici obecnému vzorci 111, Illa, IIIb, Illc nebo Illd. ve kterém difosfinem Y je

{(R)—1—[(S)—2—difenylfosﬁno)ferrocenyl]}ethyl—di(3,S—dimethylfenyl)fosﬁn,

{(R)—1—[(S)—2—difenylfosﬁno)ferrocenyl]}ethyl—di(3,S—dimethyl—'l—N,N—dipropylaminofenyl)—
fosfin,

{(R)~1-[(S)-2—difenylfosfino)ferrocenyl]} ethyl—di(3,5—di izopropyl—4-N,N—dimethylamino-
fenyl)fosfin,

{(R)-1-[(S)y-2—difenylfosfino)ferrocenyl]} ethyl—di(3,5-diizopropyl-4-N,N—dibenzylylamino-
fenyl)fosfin,

{(R)-1-[(S)-2—difenylfosfino)ferrocenyl] } ethyl—di(3 ,5—dimethyl-4-N,N—dibenzylylamino-
fenyl)fosfin,

{(R)-1-[(S)-2—difenylfosfino)ferrocenyl]}ethyl-di(3,5-dimethyl—<—(1 '—pyrrolo)fenyl)fosfin,

{(R)—1—[(S)—2—difenylfosﬂno)ferrocenyl]}ethyl—di(3,5—dimethyl—4—N,N—dipentylaminofenyl)—
fosfin,

{(R)}-1-[(S)-2-difenylfosfino)ferrocenyl}} ethyl-di(3,5—dimethyl-4-N,N—dimethylaminofenyl)-
fosfin,

1,4-bis(difenylfosfino)butan nebo

{(R)—1—[(S)—2—di(4—methoxyfenyl)fosﬁno)ferrocenyl]}ethyl—di(3,5—dimethyl—4—N,N—dimethyl—
aminofenyl)fosfin.

19. Zptsob podle naroku 1, vyzna&ujici se tim, Ze se jako chlorid, bromid nebo
jodid kovu pouzije chlorid, bromid nebo jodid alkalického kovu.

20. Zpusob podle naroku 1, vyznadujici se tim, Ze sejako amoniumchlorid, amoni-
umbromid nebo amoniumjodid nebo chlorid, bromid nebo jodid kovu pouzije tetraalkyl-
amoniumchlorid, ~bromid nebo —jodid s 1 a% 6 atomy uhliku v kaZ?dé alkylové &asti nebo
v ptipadé chloridu, bromidu nebo jodidu kovu chlorid, bromid nebo jodid sodny, lithny nebo
draselny.

21. Zptsob podle ndroku 1, vyzna&ujici se tim, Ze sejako kyselina pouzije anorga-
nicka nebo organicka kyselina.
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22. Zpisob podle naroku 21, vyznalujici se tim , Ze¢ se jako organicka kyselina
pouzije alifatickd nebo aromaticka karboxylova kyselina, sulfonova kyselina nebo fosfore¢na
kyselina.

23. Zpusob podle naroku 21. vyznaéujici se tim, e se Jako organicka kyselina
pouzije kyselina octova, propionova, trifluoroctova, chloroctova nebo methansulfonova a jako

anorganicka kyselina kyselina sirova.

24. Zpisob podle néroku 1. vyznaé&u jici se tim, Ze se hydrogenace provadi
v reaktoru tvaru smycky.

25. Zpisob podle naroku 1, vyznalujici se tim, e se hydrogenuje aldimin nebo
ketimin, vytvateny in situ pted hydrogenaci nebo v Jjejim pribéhu.

26. Zpusob podle néroku 1 pro ptipravu slou¢eniny obecného vzorce IV

‘;‘03
CICH,CO
20 /S Pos
N
Roz Roy

(1Iv),

ve kterém

Roi, Roz @ Ry; nezavisle na sobé predstavuji vzdy alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku a R,
znamena alkylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku nebo alkoxymethylovou skupinu s 1 az
4 atomy uhliku v alkoxylové &asti nebo alkoxyethylovou skupinu s 1 az 4 atomy uhliku
v alkoxylové ¢asti, vyzna&ujici se tim, zese hydrogenuje imin obecného vzorce
\"

R°3\ Ros
l'\}
Roa Roy (V)

vodikem v pfitomnosti iridiového katalyzitoru a v pfitomnosti nebo nepfitomnosti inertniho
rozpoustédla za vzniku aminu obecného vzorce VI
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Ro2 Ro1 (VI).

27. Zpisob podle naroku 26, vyznaéujici se tim, Ze se pouZije imin obecného
vzorce Va nebo Vb

H,OCH
CHy _CH,0CH, cna\c/c ,OCHg
t

O

z

(Va),

CH, CH, CHs cH, (VD).

Konec dokumentu
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