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Zpisob pFipravy substituovanych a nesubskituova-
nych 2, 3-pyridinkarboxylath

Zpisob pEipravy dialkyl pyridindikarboxyldtavych
sloudenin a jejich derivdbn reakcl
dialkylchlormaledta nebo chlorfumardtd nebo
jejich smési s amonnou solfl, popEfipadé v
ptitomnosti amonliaku, & vhodn® substituovanym
alfa, beta - nenasycenym aldehydem nebo ketonem.

© Pyridin=2,3~dikarboxylaty json wzitecnymi mezi-

produkry p?i pFipraveé vysoce herbicidng vidinnych
2-(2-imidazolin-2-ylinikotinovych kyselin, Jejich
estert a solf. v
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oblast techniky

zpisob p¥ipravy substituovanych a nes]

dinkarboxylédtl

Vyndlez se tfké zpusobu piipravy substituovanYCh a nesub?
stituovanych 2,3-pyridinkarboxyldtd z chlormaledtl nebo chlor-
fumar&td nebo jejich smési, amonné soli, popfipadé v pIitomnosti
amoniaku, a vhodné substituovanych alfa,beta—nénasycen?ch‘
aldehydl nebo ketonl. Pyridin-2,3-dikarboxyldty jsou uZitec-
nymi meziprodukty p¥i pfipraveé vyéoce herbicidn& @G&inngch

2—(2—imidazolin-2-y1)nikoﬁinovych kyselin, jejich ester a soli.

Zplsoby p¥ipravy herbicidné dG¢innych nikotindtl jsou

nap¥fklad zn&my z US patentu &. 4 758 667. Reakce probihd .

podle nasledujiciho schematu

X |
Y cooR . R |
- 1{ KOt- Bu.
| + HoN——CNH,
~ rozpoustedlo
Z N CODR R

kde Ry pfedstavuje atom vodiku nebo alkylskupinu s 1 az 4 atomy
'uhllku,'R2 predstavuje atom vodiku, halogenu, alkylskuplnu
s 'l az 4 atomy uhllku, cykloalkylskuplnu se:3 ai 6 atomy ‘uhliku

‘neko Rl a R, mohou dohromady pfedstavovat cykloalkylskupinu




methylskupinou a X, ¥ a 7 maji vyznam vysvétleny u dédle uve-

deného vzorce I.

"Pcdsﬁata'VynéIezqff‘““'“”"””':'“ o

.Nyn{ se zjistilo, Ze pyridin—Z,3-dikafboxy1éty obecného
vzorce 1 -

(1)

kde _
R pfedstavuje-alkylskupinu‘s;l a%¥ 6 atomy uhliku;..

Xalil piedstavuje‘nezévisle vidy atom vodiku, halogenu,
alkylskuplnu s 1.a% 4 atomy uhliku, alkoxyskupinu.
s 1 az 4 atomy uhliku nebo alkenylskupinu.se 2 az &
atomy- uhliku a

- Q;}1'Y- predstavuje atom vodiku, halogenu, alkylskuplnu 5.1 az 6

atomy uhliku, které je popripadé‘substluovéna jednlm az
3 atomy halogenu, hydroxyskupinami, alkoxyskupinami
s 1 a¥ 4 atomy uhliku nebo alkylthioskupinami s.1 az 4

atomy uhliku, alkoxykarbonylskupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku
v alkoxylovém zbytku, aminokarbonylskupinu, fenylskupinu,
substituovanou fenylskupinu, fenoxyskupinu, substituova-

nou fenoxyskupinu, fenylthioskupinu nebo substituovanou Q&‘

fenylthloskuplnu,

je mozno podle vynélezu G&¢inné a efektivné- prlpravovat z chlor-
‘;maleétu obecného vzorce II’ nebo chlorfumaratu obecného vzorce
111 nebo jejlch smes1,,kde R predstavuje alkylskuplnu s 1 aZ 6

atomy uhllku, reakci s alespon jednim moldrnim ekvivateltem

amonné soli, jako octanu amonného, popiipadé v pfitomnosti

—amoniaku, ve vhodném— rozpoudtédle,—jake- alkanolu—s— 1l_az_4 atomy




uhliku. Vznikly enaminovy meziprodukt se neché& reagovat s ales-
pon jednim moldrnim ekvivalentem alfa, beta-nenasyceného alde-
hydu nebo ketonu obecného vzorce IV, kde X, Y a Z maji vyznam-

uvedeny u obecného vzorce I, v pfitomnosti kyseliny, jako ky-

{n‘ seliny octové. Zpusob je zndzornén v nés;edujlcim_reakcnim sche-
= matu. ‘ R . o
| H o | . + NH4 M Y—ﬁzc,Hx. ‘
c1-Cc- COOR - -¢1-C-C00R - - .~ "'24C=O‘ 
(11 (111) | (1v)
Y.
rozpouétédlo.
X
v COOR
/ .

- :
Z N COOR

2 .amonnych soli, kterych je mo¥no pouZit p¥i zplsobu
, podle vynélezu, je moZno uvést octan amonny, proplonan amonny,
' siran’ amonny, uh11c1tan amonny, hydrogenuh11c1tan amonny, )

karbaminan amonny, amidosulfonan amonny apod.

P¥i jednom provedeni vynidlezu se miZe pouZivat polérQ
niho rozpoudt&dla, jako alkoholu, nitrilu, jako je acetbnitril,

amidu karboxylové kyseliny, jako je N,N-dimethylformamid a

*2 ‘N-methylpyrrolidon, sulfoxidu, -jako je dimethylsulfoxid, sul-

fonu apod.

e TRER.Y

2 alfa,beta-nenasycenych aldehydd nebo ketond obecného

vzorce IV, kterych je moZno pouZit pfi zplisobu podle vyndlezu,

je mo%no uvést alkrolein, methakrblé%h;féthakrolein)'krthnalde-

hyd, methylvinylketon, alfa-n-butylakrolein, 4-methyl-2-hexanal,
] alfa-methoxymethakrolein, alfa-chlormethakrolein, alfa-trifluor-

methakrolein, aldehyd kyseliny skoficové, alfa-ethoxyakrolein,

s




methyl alfa-formylakrylat, alfa-f2=kyanoethy&+akfe&ein—apod

podlé daliiho provedeni vyndlezu se na reak&ni smés obsa-
hujici shora uvedeny meziprodukt a alfa beta-nenasyceny aldehyd .

“nebo keton obecneho vzorce IV miZe puSOblt dehydrogenalnim

Akatalyzétorem——jako je—katalyzétor_obvykle pouzivany v tomto - R ol

oboru,’ kterym maZe byt kov nebo sloueniny kovu ze souboru
zahrnujiciho platinu, palladium, ruthenium, iridium, nikl,
selezo, méd, antimon, kobalt, rhodium apod.. Dehydrogenacniho

katalyzdtoru se obvykle pouZiva ve form& kovu nebo slouceniny

nanesené na vhodném nosidi, jako je oxid hlinity, uhlik, jil,

zeolity, oxid chromity, oxid zirkoniéity apod.

p¥i pripravé pyridin-2, 3-dikarboxyldtd, které obsahuji
substltuenty v polohdch-4, 5 a 6, se mize G&elnd postupovat.
tak, Ze se dlalkylchlormaleét obecneho vzorce IT nebo dialkyl- -
chlorfumarét obecného vzorce 11T smfch& s. alespon jednim mo-
l4rnim ekvivalentem amonné soli, poptipadé v pfitomnosti bez-=
vodého amoniaku, ve vhodném rozpou$tédle, nade? se reakéni
sm&s popfipadé zah¥{va, aZ je reakce Vv podstaté skonéeha,
Potom. se reakéni smés poprlpade pfefiltruje a k filtrdtu nebo
.k nepreflltrované reakén{ smési se prldé kysellna, jako'napfi— -
“K1ad” mlneraxn¢'ny lina,r3=kéék§ elina sirové, kysellna fosfo-‘:
reénd, organlcka kysellna, jako kyselina nravenci, kysellna-
octova nebo kysellna propionova apod.., aby se hodnota pH upra-
vila alespon asi na 4, a alespon jeden molarni ekv1va1ént
alfa,beta- -nenasyceného aldehydu nebo ketonu obecneho vzorce IV,
pop¥ipadé v pritomnosti dehydrogenaéniho katalyzétoru Vysledna
f;ﬁ% . reakéni smés se popfipadé zah¥ivd, dokud neni tvorba poZadova-

ného pyrldlnkarboxylétu obecného vzorce I ukonéena' Réakéni $*

proudukt se miie izolovat standardnimi gisticimi technikami,
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, jako napriklad frakcnl destilaci, prekrystalovénlm, extrakei,

’ kapallnovou chrcmatografll apod
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Rychlost tvorby enaminového meziproduktu a pyridindikar-
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poxyldtu obecného vzorce I je zAvislé na teploté a je tedy:
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mozno reakéni dobu U¢inné zkradtit zahfivdnim reakéni smési

na teplotu asi 45°C nebo vy$3i.

{* Vyndlez je bliZe objasnén v nésledujicich prlkladech

o provedenl. Tyto pfiklady maj{ vyhradn& 11ustrat1vni charakter
At "a rozsah vyndlezu v %4dném’ ohledu,neomezujl. Pod oznalenim
‘_,lHNMRisé>r¢zﬁmi protonova nukledrni magnetickd rezonance

a pod oznafenim IC se rozumi infradervena spektroskopie.
‘Pokud neni uvedeno jinak, rozuméji se pod viemi dfly dily
hmotnostnf. |

P¥iklady provedeni

Bty

¥riklad 1

P¥iprava diethyl S-ethyl-2,3-pyridindikarboxyldtu z diethyl-

chlormaledtu v pritomnosti amoniaku a octanu amonného

Smé&s diethylchlormaledtu (4,10 g, 0,02 M) a octanu

amonného (1,54 g, 0,02 M) v ethanolu se nechd reagovat s bez-

~,_‘vodym amonlakem (1,0 g,.0,06 M) za michéni prl teplote mlst-
nosti po dobu 16 hodin. Potom se prldé 10 ml- kysellny octové
a 2- ethakrolelnu (5 04 g, 0 06 M} ve dvou davkdch, v pribé&hu
16 hodln pfi teplote 70°C a vyslednd smds se za vakua zkon-
centruje na ole]ov1ty zbytek. ?bytek s€ vyjme do toluenu, pfe-
filtruje a filtrdt se odpaf{ za vakua do sucha na olejovity
zbytek. VYsiedn? olej se pfedestiluje za vakua, pricemz se

j? : ziskd titulni sloulenina ve .formé hnédéhO-oleje o-teploté

) varu 151 a% 152°C/267 Pa. | | |

Prikilad 2

P¥iprava diethyl Sfethyl—2;3¥pyridihdikarboxylétu z diethyl--
chlormaledtu v pritomnosti octanu amonného

Smés 4,62 g (0,06 M} octanu amonného a diethylchlormale-
Atu (4,10 g, 0,02 mol) v ethanolu se zah¥ivd na 70°C

T
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po dobu 48 nodin. Potom se Smes preflltruje—a—ii&traéni_koléé

e promyje ethanolem. Ke spojenym £iltratam se prida 10 ml
ysellny ‘Gctové a 2-ethakroleinu- (4,62 g, 0,06 mol) ve dvou
dévkach. Smés se zah¥{ivd 6 hodin na 70°C. a potom se zkoncen-

tuje za vakuwa na olejov1ty zbytek. Takto ziskany olejovity

zbytek s¢ se za~ vakua—predestllujer_prlcemz ‘ge zisk&" tltulni sloue_i.

&enina Ve forme nahnddlého oleje o teplotd téni: 151 az 125 °ct.

267 Pa.

[

+#{klad 3

Pfiprava diethyl S—ethyl—Z,3-pyridindikarboxylétn z diethyl-

chlorfumaritu

sm&s octanu amonného (7,0 g, 0,09 mol), pezvodého amoniaku
(0,2 g, 0,012 mol) .a 7 ¢ 1 smési diethylchlorfumarétu a diethyl-
" chlormaledtu Vv ethanolu se za mich&ni zah¥ivé na 70°C po dobu

12 hodin. Potom sé 'sm@s ochladi na 25 Oc a ptefiltruje. Filtrac-

ni kol se promyje ethanolem a spo;ené flltréty se za vakua

zkoncentruji Takto 215kané koncentrovand reak&ni smé&s se nechd

" reagovat s kyselinou octovou a 2- ethakrolelnem (5,0 g, 0, 06'mol),

smés se zahrlvé za michidn{ na 70 °c po dobu 6 hodin a potom .se

"éa-vakua' k ncentruje na olejov1ty zbytek Vysledny zbytek se

extrahuje do. methylenchlorldueaextrakt se T promyje “vodou:” Frakéni
destilaci se ziské tltulni slouéenina ve formé nahnedlého
oleje © teploté ‘varu 151 a% 152 Oc/267 Pa.

pfriklad 4

ptiprava dialkylsubstituovaného 2,3—pyridindikarboxylétu z di-

alklehlormalgétu. ' : | I f“

Jestllze se postupuje stejnym zpusobem jako v prlkladu 1,
Aa-pou213e,se vhodneho_a}fa, beta-nenasyceneho aldehydu, 215ka]i
se nasledujici. sloudeniny, které se identifikuji Lanmr a I8

spektralni analyzou.
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X ¥ Z. 2
B CH,ocE, E 6235
H CH,C1 H . C H
E g B Cols

Priklad 5

pPtiprava dialkylsubstituovaného 2,3—pyriqindikarboxylétu‘f
z dialkylchlorfumardtu- |

JestliZe se postupuje stejnym zpisobem jako v pfikladu 3
a poufije se vhodného alfa,beta-nenasyceného aldehydu, ziskaji
se nasledujici slouceniny

4
»d
3]
b

H Cﬂsi K szs

B CHZOCH3 B CZHS

H 032Cl H szs

s B .o B 0 B CHy

! f“",?--\r e’

Shora uvedené sloufeniny se identifikuiji lHNMR a It
spektrdlni analyzou.




PATENTOVE NAROKY

1. Zplsob pfipraﬁy substituovanych a nesubstituovanych -
2,3-pyridinkarboxylétﬁ obecného vzorce I .
\

kde
R pfedstavuje alkylskupinu s 1 a¥ 6 atomy uhliku;

"X a 7 pPedstavuje nezévisle vidy atom vodiku, hdlogenu,
alkylskupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku, alkoxyskupinu .

s 1 a¥ 4 atomy uhliku nebo alkenylskupinu se 2 az § \/"E/

atomy uhliku a

Y predstavuje atom vodiku, halogenu, alkylskuplnu s 1 az 6
atomy uhlfku, kterd je popiipadé substiuovéana jednlm az
3 atomy halogenu, hydroxyskuplnaml,,alkoxyskuplnaml
s 1 az 4 atomy uhliku nebo alkylthloskuplnaml s l az 4
' atomv uhllku, alkoxykarbonylskuplnu s l a% 4 atomy uhllku‘"iJ
v alkoxylovém zbytku,. amlnokarbonylskuplnu, fenylsku@inu{

substituovancu - fenylskuplnu, fenoxyskuplnu, substituova-

nou fenoxyskupinu, fenylthloskuplnu nebo: substltuovanou

fenylthioskupinu, |

vyznadujici se t { m , e se sloucCenina obec-

ného vzorce II nebo III nebo jejich smés : , .

R i

T o HC-COOR . ROOC-CH

| . ' Cl-C-COOR'. & . Cl-C-COOR.
o 5 "~ (II) ;,':' [ (III)\.
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nebo ketonem obecného vzorce IV \

kde R pfedstavuje alkylskupinu s 1 aZ 6 atomy uhliku, necha
reagovat s amonnou soli v prltomnostl rozpoustédla, popripade
v prltomnostl amoniaku za vzniku mezlproduktu, tento mezi-~
produkt se necha reagovat s alfa beta—nenasycenym aldehydem

Y

2-C=0 o (IV)

kde X, Y a Z maji shora uvedeny vyznam, za p¥itomnosti kyseliny,

za vzniku pyridindikarboxyldtové slouceniny obecného vzorce I,

2. Zptsob podle ndroku l vy zn a & u j{eci se

t £ m, %e se vychidzi z pfisludnych sloulenin vedoucich ke ‘vzni- -

ku pyridindikarboxylétové slouCeniny obecného vzorce I, kde -

X a % znamenaji atomy veodiku, Y znamend atom vod{ku nebo haloge-

nu nebe alkylskupinu s 1 aZ 4 atomy uhliku, popfipadé substituo-
vanou 1 aZ 3 atomy halogenu, alkoxyskupinami s 1 aZ 4 atomy
uhliku nebo alkylthioskupinami s 1 aZ 4 atomy uhliku.

3. zptsob podle ndroku 1 vy znadcuij {ci Sn€

L ti'm . Ze: se jako rozpoustedla pou21vé polérnlho rozpoudedla,

jako kysellny octove a me21produkt se tvoii pfi. teplote 45°%¢

nebo vy3si.

4, Zpﬁéob podle néroku 1 vyznadtujifci s-e
t { m , %e se pyridindikarboxyldtovd sloufeniny pfipravuje pEi

teplbté 45°C nebo vy$si.

5. Zplsob podle ndroku 2 vy zna guijici s e
t 1 m., Ze. se vychdzi z p¥isludnych slouenin vedoucich ke

vzniku’élduéenin'obecného.vzorce I, zvolenych ze souboru zahr-

"nu]1c1ho._f' e

dialkyl pyridin-2,3- dlkarboxylat,
dialkyl 5-methyl-2,3-pyridindikarboxylét,
dialkyl 5-ethyl-2,3-pyridindikarboxylat,

LT AR AT
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dialkyl 5—(methbxvmethyl);z,3-pyridindikarboxylét a
dialkyl 5;(chlorméthyl)-2,3-pyridindikarboxy1ét.

6. Zpﬁsob podle n&roku 5 Q-y'i'nméxé uj i'é”il' s e

t i m , Ze slouenina obecného vzorce 1 j%‘zvolena ze souboru /
S s .
- zahrnujfctho:- - - o “is

s - e I . Iy

.

-‘dlethyl pyr1d1n-2 3 dlkarboxylét,A
dlethyl 5-methyl-2; 3= pyrldlndlkarboxylét,
diethyl 5- ethyl -2, 3-pyrld1ndlkarboxylét,

diethyl 5- (methoxymethyl) -2,3- pyrldlndlkarboxyxét a -~ oo
diethyl 5-(chlormethyl)- -2,3- pyrldlndlkarboxylét ‘

7. Pyridindikarboxylétové'slouéenina obecnéhO'vzdrce

I, pripravend. zpisobem podle néroku 1.

8. Pyrldlndlkarboxylétové slou&enina obecného vzorce I,

kde X a Z predstavujl atomy vodiku a ¥ predstavuje atom: vodiku,

halogenu nebo alkylskuplnu s 1 a¥ 4 atomy uhliku, popripade
substituovanou 1.a% 3 atomy halogenu, alkoxyskupinami s 1 at 4
atomy uhliku nebo alkylthioskupinami s 1 az 4 atomy‘uhliku,
pFipravend zpisobem podle naroku 1. '

i |
9 Pyrldlndlkarboxylétové sloucenlna obecneho 'vzorce- I,

kterou je dlethyl 5- ethyl -2,3- pyrldlndlkarDOXYLdt p%ipraven?¥ - —

zpusobem podle néroku l

10 Pyrldlnkarboxylétové sloucenlna obecného vzorce I,
kterou. je diethyl 5_(methoxymethyl) -2,3- pyrldlndlkarboxylét
pFipraveny zpisobem podle nérokq 1.
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