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Sposdb wytwarzania nowych pochcdnych norbornandienu

Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwarzania nowych pochodnych norbornandienu o wzorze og6inym
przedstawionym na rysunku, w ktérym Y oznacza grupe nitrylowa lub estrowa zawierajacq n-alkil o 1—4
atomach wegla, za§ X oznacza n-alkil 0 2—7 atomach wegla, w-halogeno-n-alkil o 1—6 atomach wegla lub
w-alkoksy-n-alkil o 1—6 atomach wegla, zawierajacy w grupie alkoksylowej n-alkil o 1—4 atomach wegla lub
rodnik czterowodoropyranowy, albo w-alkilokarboweglano-n-alkil, w ktérym n-alkil zawiera 1—6 atoméw wegla,
a alkil wgrupie karboweglanowej jest metylem albo etylem. Pochodne te mogq by¢ produktami posrednimi
w syntezie znanych prostaglandyn z grupy F,a, takich jak kwas 9«, 11a, 16a-tréjhydroksyprosta-beis, 13trans-
dienowy, lub znanych i nowych analogéw prostagiandyn.

W literaturze oplsane sg pochodne norbornandienu, w ktérych oba podstawniki s takimi samymi grupami
elektronoakceptorowymi, np, CN, COOR, ewentualnie jednym z podstawnikéw jest fenyl, a drugim jest CN,
COOR, COR, CHO lub COZ, przy czym R oznacza alkil, a Z oznacza halogen. Pochodne tego typu s3 tatwo
dostepne ze wzgledu na aktywujacy wptyw podstawnikéw elektronoakceptorowych na reaktywnosé dienofila w
reakcji z cyklopentadienem. Nie daja sie one jednak modyfikowaé, to znaczy nie mozna z nich otrzymad
prostaglandyn, w odréznieniu od pochodnych norbornandienu o wzorze ogéinym 1.

Sposéb wedtug wynalazku polega na zastosowaniu pochodnych acetylenu jako dienofili w reakcji
z cyklopentadienem. Pochodne acetylenu otrzymywane sa wedfug og6inie znanych metod, opisanych np. w L.
Brandsma ,Preparative acetylenic chemistry’’, Elsevier Publishing Company Amsterdam 1971. Natomiast
cyklopentadien otrzymuje si¢ przez pirolize dwucyklopentadienu, ktéry jest tanim produktem handlowym.

Wedtug wynalazku swiezo destylowany cyklopentadien poddaje sie dziataniu pochodnej acetylenu
o wzorze ogélnym X—CEC-Y, w ktérym X i Y majq podane wyzej znaczenie, az do uzyskania wymaganego
stopnia konwersji. Zakoriczenie reakcji okre$la si¢ przez badanie zuzycua pochodne;j acetylenowej, np. mierzac
zmniejszenie intensywnosci pasma 2200—2300 m~! IR odpowiadajace wiazaniu potréjnemu.

Stwierdzono, ze w przypadku stosowania zwigzkéw o wzorze ogélnym Y—CEC—Y w ktérym Y oznacza
grupe nitrylowa, korzystnie jest stosowac nizsza temperature, niz w przypadku zwiazkéw, w ktérych Y oznacza
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grupe estrowa. Temperatura reakcji wynosi powyzej 20°C, lecz nie powinna by¢ wyzsza niz 190°C, w przeciw-
nym bowiem razie otrzymuje sie duzo produktéw polimeryzacji cyklopentadienu oraz powstaja produkty reakcji
pomigedzy cyklopentadienem i pochodnymi norbornandienu. Przedtuzenie reakcji do uzyskania catkowitej
konwersji pochodnej acetylenu daje podobne wyniki. W przypadku stosowania w reakcji zwigzkéw o stosunkowo
matych cigzarach molowych, mozna stosowac nizsze temperatury i krétsze czasy reakcji.

Reakcje prowadzi sie w srodowisku bezwodnym rozpuszczalnikéw aprotonowych oraz/lub pod zwigkszo-
nym cisnieniem. Jesli temperatura reakcji nie przekracza 110°C, reakcje mozna przeprowadzié¢ pod chiodnica
zwrotng stosujac odpowiedni rozpuszczalnik, korzystnie eter cykliczny lub weglovodér aromatyczny. Przy
- prowadzeniu reakcji w temperaturach 110—190°C nalezy korzysta¢ z autoklawéw lub przy mniejszej skali
doswiadczenia z naczyn zatopionych.

Stosowanie rozpuszczalnikow, szczegdlnie eterdw, umozliwia zmniejszenie ilosci preduktéw smolistyeh.
Rozpuszczalnikami moga byé wszystkie obojetne rozpuszczalniki aprotono we, takie jak czterowederofuran, .
dioksan, eter n-butylowy, anjzol benzen, toluen, ksylen lub kumen. Reakcje moizna jednak takie prowadzic bez
rozpuszczalnika, ogrzewajac substraty w temperaturze 45—110°C pod zwiekszonym ciénieniem. W reakcji
korzystnie jest stosowa¢ nadmiar cyklopentadienu bierac pochodna aoetyl'enq i cyklopentadien w stosunku
molowym 1 :1,06—2,0. Czas prowadzenia reakcji wynosi od 8 do 50 godzin. 4 '

Uzyty ewentualnie rozpuszczalnik odparowuje sie, a pozostatos¢ poddaje destylacji ‘pod zmniejszonym
cisnieniem. W przypadku stosowania pochodnej acetylenu o wysokiej temperaturze wrzenia, produkt reakcji
moze wymagac kilkakrotnej destylacji w celu oddzielenia od nieprzereagowanych substratow.

Pochodne norbornandienu o wzorze 1 sa bezbarwnymi lub jasnozéttymi cieczami. Przechowywane na
powietrzu ulegajg powolnej polimeryzacji. Wykazuja maksimum absorpcji przy A = 232—234 nm. '

Przyktad I. 7,36 g 1-karbometoksynonynu-1, 3,5g cyklopentadienu i 10 ml dioksanu zatopiono
wamputce i ogrzewano przez 40 godzin w temperaturze 155°C. Mieszanine poreakcyjng poddano nastepnie
destylacji pod zmniejszonym ci$nieniem zbierajac frakcje o temperaturze wrzenia 160_—168°C przy cisnieniu
15 mm Hg. Otrzymano 2-karbometoksy-3-heptylobicyklo[2,2,1]heptadien-2,56 z wydajnoscig 63%; npy’ = 1,4813.

Przyktad Il 4,5g 1cyjanoheptynu-1, 4,0 g cyklopentadienu i 15 ml toluenu ogrzewano ped chtodni-
cg zwrotng wciagu 25 godzin. Przez destyiacje pod zmniejszonym cisnieniem wyodrebniono z mieszaniny
poreakcyjnej z wydajnoscia 84% 2-cyjano-3-pentylobicyklio[2,2,1]-heptadien-2,5 o temperaturze wrzenia 83-85°C
przy cisnieniu 0,3 mm Hg n?] = 1,5140. ,

Przyktad Ill. 5,4g eteru 3-karbometoksypropargilo-metylowego i 5 g cyklopentadienu ogrzewano
w amputce w temperaturze 135°C przez 15 godzin. Przez destylacje wyodrebniono z wydajnoscia 73% 2-karbo-
metoksy-3-metoksymetylobicyklo [2,2,1]heptadien-2,6 o temperaturze wrzenia 128—129°C przy cisnieniu
17 mm Hd; niy = 1,5017.

Przyktad IV. Postgpujac jak w przyktadzie |, lecz wychodzac z 8chloro-1-cyjancoktynu-1, otrzy-
muje sie¢ z wydajnoscig 80% 2-cyjano-3-/6-chloroheksylo/- bicyklo[2,2,1]heptadien-2,6 o temperaturze wrzenia
124°C przy ciénieniu 0,1 mm Hg; nf® = 1,5175.

Przyk+tad V. Postgpujac jak w przyktadzie I, lecz wychodzac z eteru 3-karbometoksy propargitowo-
czterowodoro-2-pyranowego, otrzymuje sie z wydajnogcia 60% 2-karboetoksy-3-/2-czterowodoropy ranoksy/met-
ylobicyklo [2,2,1-]heptadien-2,5 o temperaturze wrzenia 108—112°C przy cisnieniu 0,056 mm Hg; n.bo =1,56103.

Przyktad VI. 12,89 eteru 3-karboetoksypropargilo-etylokarboweglanowego, 8,0 g cyklopentadienu
i 156 ml anizolu ogrzewano w zamknietym naczyniu w temperaturze 142°C przez 46 godzin. Z mieszaniny
poreakcyjnej wyodrebniono przez destylacje pod zmniejszonym cisnieniem 2-karboetoksy-3-etylokarbowegiano-
metylobicyklo [2,2,1]-heptadien-2,5 z wydajnoscia 71% o temperaturze wrzenia 175°C przy cisnieniu 13 mm Hg;
nh' =1,4880. ‘

Przyktad VIl Postgpujac jak w przyktadzie 1, lecz wychodzac z 8-chloro-1-karboetoksyoktynu-1,
otrzymano z wydajnoscia 62% 2-karboetoksy-3-/6- chloroheksylo/bicyklo[2,2,1]heptadien-25 o temperaturze
wrzenia 120—124°C przy ci$nieniu 0,1 mm Hg; nfy’ = 1,5098. '

Przyk+ad VI 45 g 1-cyjancheptynu-1 i 4,0 g cyklopentadienu zatopiono w amputce i ogrzewano
w temperaturze 95°C w ciagu 40 godzin. Mieszaning poreakcyjna poddano nastepnie destylacji pod zmniejszo-
nym ci$nieniem stosujac 2-cyjano- 3-pentylobicyklo[2,2,1]-heptadien-2,5 o temperaturze wrzenia 83-85°C pod
cisnieniem 0,3 mm Hg; nbl = 1,6140 z wydajnoscig 53%.

Zastrzezenia patentowe

1. Spos6b otrzymywania pochodnych norbornandienu o wzorze przedstawionym na rysunku, w ktérym Y
oznacza grupg nitrylowa lub estrowg zawierajacg n-alkil o 1—4 atomach wegla, za§ X oznacza n-alkil 0 2—7
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atomach wegla, w-halogeno-n-alkil o 1—6 atomach wegla, w-alkoksy-n-alkil o 1—6 atomach wegla, zawierajacy
w grupie alkoksylowej n-alkil o 1—4 atomach wegla lub rodnik czterowodoropyranowy, albo w-alkilokarbowegla-
no-n-alkil, w ktérym n-alkil zawiera 1—6 atoméw wegla, a alkil w grupie karboweglanowej jest metylem lub
etylem, znamienny tym, Ze pochodng acetylenu o wzorze ogélnym X—CEC-Y, w ktérym X i Y maja
podane znaczenie, poddaje sie reakcji z cyklopentadienem w temperaturze 20—190°C stosujac rozpuszczalniki
bezwodne aprotonowe oraz/lub zwiekszone cisnienie. ‘

2. Spos6b wedtug zastrz. 1, znamienny tym, ze pochodng acetylenu i cyklopentadien poddaje sie
reakcji w stosunku molowym 1 :1,05—2. )

3. Sposéb wedtug zastrz. 1, znamienny tym, ze jako bezwodny rozpuszczalnik aprotonowy stosuje
sie czterowodorofuran, dioksan, eter n-butylowy, anizol, benzen, toluen, ksylen lub kumen.
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