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Sposób wytwarzania podstawionych cyklopropanów
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Przedmiotem wynalazku jest sposób wytwarzania pod¬
stawionych pochodnych cyklopropanu, takich jak nitryle,
estry i amidy kwasów cyklopropanokarboksylowych, acylo-
i sulfony locyklopropanów, zawierających w pierścieniu
cyklopropanowym co najmniej dwie z wymienionych
wyżej grup funkcyjnych. Pochodne te są ważnymi półpro¬
duktami w przemyśle środków farmaceutycznych, związ¬
ków zapachowych i środków ochrony roślin.

Pochodne takie otrzymuje się znanym sposobem na drodze
kondensacji a-chiorowcozwiązków z elektrofiłowymi związ¬
kami olefinowymi jak akrylonitryl, krotonian etylu, sulfon
fenylowinylowy itp. Kondensacje te przeprowadza się
wobec silnych zasad jak wodorki, amidki lub alkoholany
metali alkalicznych, użytych w stosunku stechiometrycznym
w stosunku do a-chlorowcopodobnej, w ściśle bezwodnych
rozpuszczalnikach, takich jak eter etylowy, benzen, dwume-
tyloformamid i dwumetylosulfotlenek. Jednakże sposób
ten wiąże się z szeregiem niedogodności, szczególnie
w przypadku większej skali produkcyjnej.

Stosowane zasady rozkładają się często w sposób niekon¬
trolowany wT wyniku kontaktu z wilgocią powietrza, co
stwarza dodatkowe trudności manipulacyjne i wymaga
zastosowania dokładnie osuszonych rozpuszczalników. Wię¬
kszość tych rozpuszczalników jest łatwopalna, stwarzając
zagrożenie pożarowe i wybuchowe.

Według wynalazku, podstawione cyklopropany o wzorze
ogólnym 1, gdzie R1, R2, R3 i R4 oznaczają atomy wodoru
lub grupy .alkilowe nasycone lub nienasycone lub grupy
arylowe lub aralkilowe lub grupy nitrylowe, karbalkoksy-
lowe, amidowe, acylowe lub sulfonowe, lub też R1 razem
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z R2 lub R1 razem z R3 oznaczają części pierścienia izo-
cyklicznego lub heterocyklicznego a Z i Y oznaczają grupy
nitrylowe, karbalkoksylowe, amidowe, acylowe lub sulfo-
nylowe, otrzymuje się w reakcji między elektrofilowymi
olefinami o ogólnym wzorze 2, gdzie R1, R2, R3 i Y mają
podanewyżej znaczenie a pochodnymikwasów a-chlorowco-
alkanowych lub a-chlorowcokatonami lub a-chlorowcosul-
fonami o wzorze ogólnym 3, gdzie R4 i Z mają podane wy¬
żej znaczenie a X oznacza atom chloru lub bromu, prowa¬
dzonej wobec wodorotlenków metali alkalicznych i czwarto¬
rzędowych soli amoniowych spełniających rolę katalizato¬
rów.

Wodorotlenki metali alkalicznych stosuje się w pos¬
taci sproszkowanej, jako zawiesiny w rozpuszczalnikach
organicznych, lub jako stężone roztwory ,wodne. Jako kata¬
lizatory stosuje się dowolne sole amoniowe, korzystnie
takie, których łańcuchy węglowe zawierają co najmniej
dziesięć atomów węgla. Stosuje się je w ilości poniżej 0,1
mola na 1 mol a-chlorowcopodobnej.

Reakcje kondensacji prowadzi się zazwyczaj w tempera¬
turze —104- +70°C. Ze względu na różnicę we własnoś¬
ciach fizycznych produktów reakcji i substratów, podsta¬
wione cyklopropany wydziela się łatwo z mieszanin reakcyj¬
nych przez destylację lub krystalizację.

Następujące przykłady objaśniają bliżej sposób według
wynalazku nie ograniczając jednak zakresu stosowania
wynalazku.

P r z y k ł a d I. Do 20 ml 50% wodnego roztworu
NaOH i 0,4 chlorku trójetylobenzyloamoniowego wkrapla
się podczas mieszania 15,1 g (0,10 mola) chlorooctanu

103 194



103 194
*

3

t-butylu i 6,4 g (0,12 mola) akrylonitrylu, utrzymując
temperaturę 10 °C. Mieszanie kontynuuje się przez 0,5
godziny w temperaturze 30 °C. Całość rozcieńcza się wodą,
ekstrahuje dwukrotnie benzenem, organiczne ekstrakty
przemywa wodą i' suszy i destyluje. Otrzymuje się 13,5 g
mieszaniny Z i E izomerów l-cyjano-2-karbo-t-butoksycy-
klopropanu o temperaturze wrzenia 105—130°C/10 mm
Hg, co stanowi 81% wydajności teoretycznej.

Przykład II. 33,6 g (0,2 mola) sulfonu femylowi-
nylowego 18,0 g (0,2 mola) a-chloropropionitrylu, 40 ml
50% wodnego roztworu NaOH, 0,8 g bromku czterobutylo-
amoniowego, 40 ml benzenu miesza się w temperaturze
60 °C w ciągu 4 godzin. Mieszaninę rozcieńcza się wodą,
dodaje 30 ml benzenu, oddziela fazę organiczną, fazę wodną
ekstrahuje powtórnie benzenem, połączone ekstrakty or¬
ganiczne suszy i odpędza rozpuszczalnik. Pozostałość
przekrystalizowuje się z metanolu, otrzymując mieszaninę
Z i R izomerów l-metylo-l-cyjano-2-fenylosulfonylo-
cyklopropanu o temperaturze topnienia 75—85 °C, w ilości
30 g, co stanowi 68% wydajności teoretycznej.

Przykład III. W trakcie mieszania 40 ml 60% wod¬
nego roztworu KOH i 0,5 g wodorotlenku benzylotrój-
butyloamoniowego, wkrapla się roztwór 15,4 g (0,1 mola)
akrylanu cykloheksylu i 19,9 g (0,1 mola) sulfonu (a-bromo)
allilometylowego w 20 ml dwumetoksyetanu utrzymując
temperaturę 25 °C. Mieszaniekontynuuje się przez 2 godziny
w tej samej temperaturze dodaje wody, organiczne produkty
ekstrahuje toluenem, ekstrakty przemywa wodą, suszy
i destyluje. Otrzymuje się 23,7 g 1-winylo-l-metylosulfonylo-
-2-karbocykloheksyloksycyklopropanu o temperaturze wrze¬
nia 143—148°C/0,1 mm Hg będącego mieszaniną izome¬
rów geometrycznych. Uzyskuje się wydajność 87%.

Przykład IV. 40 g sproszkowanego NaOH, 2,0 g
chlorku trójkaprylometyloamoniowego zawiesza się w 150
ml benzenu i w trakcie mieszania wkrapla roztwór 46,3 g
(0,3 mola) chlorku fonacylu w 3231 g (0,3 mola) 1-cyjano-
cykloheksenu utrzymując temperaturę 10 °C. jleakcję pro¬
wadzi się w tej temperaturze w ciągu 1 godziny, dodając
wody, oddziela fazę organiczną przemywa wodą, suszy
iprzedestylowuje. Otrzymuje się 43,2 g l-cyjano-7-benzoilu
norkarnu (mieszanina izomerów egzo- i endo-) o tempera¬
turze wrzenia 103—105°C/0,3 mm Hg, co stanowi 64%
wydajności teoretycznej.

Przykład V. 19,8 g (0,1 mola) dwumetyloamidu
kwasu a-chlorofenylooctowego i 12,1 g (0,1 mola) 1,1-
-czterometyleno-2-cyjano-l-propanu w 10 ml eteru dwu-
metylowego glikolu dwuetylenowego dodaje się podczas
mieszania do 30 ml 50% wodnego roztworu NaOH i 0,5
kwaśnego siarczanu czterobutyloamoniowego w tempera¬
turze 60°C. Po dodaniu reakcję prowadzi się przez 0,5
godziny w temperaturze 45°C, rozcieńcza wodą i odstawia
na 24 godziny. Stały produkt odsącza się, przemywa wodą
i krystalizuje z etanolu. Otrzymuje się 16,9 g 1-fenylo-l-
-dwumetylokarbamylo-2-metylo -2- cyjanospiro-(2,4)hep-
tanu o temperaturze topnienia 101—103 °C, co stanowi 60%
wydajności teoretycznej.

Przykład VI. 35,3 g (0,2 mola) N-metylo-
-etyloamidu kwasu a-chlorocyjanooctowego oraz 33,6 g
(0,21 mola) ketonu fenylo - (a-etylo)winylowego rozpuszcza
się w minimalnej ilości benzenu i wkrapla podczas miesza¬
nia do 40 ml 50% wodnego roztworu NaOH i 1,0 g bromku
piperydylodwuheksyloamoiiowego w temperaturze 15 °C.
Reakcję prowadzi się w tej samej temperaturze w ciągu
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1 godziny, dodaje wody a produkty organiczne ekstrahuje
benzenem. Ekstrakty przemywa się wodą, suszy i pozosta¬
łość po odpędzeniu rozpuszczalnika krystalizuje z chloro¬
formu. Otrzymuje się 44,9 g -l-etylo-l-benzoilo-2-cyjano-

5 -3-(N-metylo-N-etylo) karbametylocyklopropanu o tem¬
peraturze topnienia 152—154°C, co stanowi 75% wydajno¬
ści teoretycznej.

Przykład VII. Do 30,5 g (0,1 mola) estru t-amylo
wego kwasu a-chloro-a-fenylosulfonylooctowego, 24,2 g

(0,1 mola) 1,1-dwukarbo-t-butoksy-l-propanu 0,4 chlorku
dwubutylodwuamyloamoniowego i 200 ml toluenu,dodaje się
w trakcie mieszania, 20 g sproszkowanego NaOH utrzymując
temperaturę 10°C. Całość miesza się przez 0,5 godziny
w temperaturze 15 °C, rozcieńcza wodą, oddziela fazę
organiczną, suszy i odpędza rozpuszczalnik. Stalą pozostałość
przekrystalizowuje się z ligroiny, otrzymując 38,8 g 1-
-karbo-t-amyloksy-1-feny losulfonylo-2,2-dwukarbo-t -buto-
ksy-3-metylocyklopropanu o temperaturze topnienia 80—
—84°C (mieszanina izomerów E- i Z-), co stanowi 76% wy¬
dajności teoretycznej.

Przykład VIII. 15,6 g (0,2 mola) dwunitrylu kwasu
fumarowego i 51,2 g (0,2 mola) nitrylu kwasu 2-bromo-5-
-(m-fluoro) fenylowalerianowego wkrapla się podczas mie¬
szania do 60 ml 50% wodnego roztworu NaOH i 1,0 g
bromku (p-metylo) benzylodwumetylobutyloamoniowego,
utrzymując temperaturę 25 °C. Mieszanie kontynuuje się
przez 0,5 godziny, dodaje 100 ml wody, 60 ml etanolu
i całość ogrzewa do wrzenia do zaprzestania wydzielania
amoniaku. Alkohol odpędza się pod zmniejszonym ciśnie¬
niem, pozostałość oczyszcza z węglem aktywnym, zakwasza
5% kwasem solnym, stały produkt odsącza i przekrystali¬
zowuje z mieszaniny etanol-woda. Otrzymuje się 46 g 13233-
-trójkarboksylo-1- (3-m-fluorofenylo) propylocyklopropanu
stapiającego się w temperaturze 130—135 °C z utworzeniem
bezwodnika, co stanowi 91% wydajności teoretycznej.

Zastrzeżenia patentowe

1. Sposób wytwarzania podstawionych cyklopropanów
przedstawionych ogólnym wzorem 1, gdzie R1, R2, R3 i R4
oznaczają atomy wodoru, lub grupy alkilowe nasycone lub
nienasycone, lub grupy arylowe lub aralkilowe, lub grupy
nitrylowe, karbalkoksylowe, amidowe, acylowe lub sulfony-
lowe, lub też R1 razem z R2, lub R1 razem z R3 oznaczają
części pierścienia izocyklicznego lub heterocyklicznego
a Z i Y oznaczają grupy nitrylowe lub karbalkoksylowe lub
amidowe, lub acylowe lub sulfonylowe w reakcji między
elektrofilowymi olefinami ogólnym wzorze 2, gdzie R1, R2>
R3 i Y mają podane wyżej znaczenie a pochodnymi kwasów
a-chlorowcoalkanowych, lub a-chlorowcoketonami, lub
a-chlorowcosulfonami o wzorze ogólnym 3, gdzie R4 i Z
mają podane wyżej znaczenie a X oznacza atom chloru lub
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bromu, znamienny tym, że reakcję tą prowadzi się wobec
wodorotlenkówmetalialkalicznych i czwartorzędowych zwią¬
zków amoniowych.

2. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że wodoro-
__ tlenki metali alkalicznych stosuje się w postaci stężonych60

roztworów wodnych lub w postaci sproszkowanej jaka
zawiesiny w rozpuszczalnikach organicznych.

3. Sposób według zastrz. 1 i 2, znamienny tym, że
czwartorzędowe związki amoniowe stosuję się w ilości

65 mniejszej niż 0,1 mola na 1 mol a-chlorowcopochodnej.
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