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(57) Die Erfmdung betrifft ein Verfghren 2ur- Herstellung von asSulfonyloxyketonacetalen der aligemeinen Formel I, in

der die Substituenten Ar, R', R®, Rtund RS di& in der Beschreibung angegebene Bedeutung aufweisen. Diese bisher ... -

nicht bekannt gewordenen Verbindungen sind wertvolle Zwischenprodukte zur Herstellung von mit einer
aromatuschen Gruppe a- substntunerten Alkansauren die |hrerse|ts nutzhche Arzneummel darstellen. Formel n
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r’rl}r’:‘AnwendunESgeb iet der 'Erfindung“

i’ Herstellung von

Die Erflndung bezieht 31cn auf ein Var?ahren zur Herstellung
von aC~Sulfonyloxyketonacetalen, die als AuagangSprodukt

 fir die Herstellung von mit einer sromastischen ‘Gruppe o

substituierten Alkansisuren oder deren Estern verwendet wer-

-.den.-kidnnen, Diese Verbindungen .entsprechen der allgemeinen
Formel I - R1 -

. Ar-CH-GOOR® (1),

I

worin Ar eine aromatische Gruppeg'Rﬂ‘eih Wasserstoffaton™

-oder eine gesdttigte aliphatlsche Gruppe darstellen, Oder B
.Ar und RV zusammen mit dem Kohlenstoffgbom, &n welches. sie

gebunden sind, einen kondensierten RLag bilden konnen, und
R2 ein Wasserstoffauom9 eine Alkylgruppe oder eine Hydroxy—
alkylgruppe bedeutiet,

Charakteristik der bekannten technischen Lisungen
Viele der Verbindungen der allgemeinen Formel (I) sind wirt-
schaftlich wertvoll. Beispielswelse ist die Verbindung

o - (4~Isobutylphenyl)nproplonsaure, entsprechend einer Ver~
bindung der allgemeinen Formel (I), worin Ar elne 4= gobutyl-

- phenylgruppe ist, R1 eine Methylgruppe ist und. R eln Was-

gerstoffaton ist, unter der Bezeichnung “Ibuprofen" bekannt,

~welches ein entziindungshemmendes Avzneimittel iste «-(6-

Methoxynzmnaphthyl)mpropionaéureé‘entsPreehend einer Verbin-
dung der allgemeinen Formel (I), worin Ar eine 6-lethoxy-2-
naphthylgruppe ist, R' eine Methylgrupps ist und R® ein Was
serstoffaton ist, ist unter der Bezeichnung "Naproxen" be-
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kannt, oe‘-(t&-Difluomethoxyphenyl)-;isovaleriansé.ure, ent-
sprechend einer Verbindung der allgemeinen Formel (1), worin
Ar eine 4-Dif1uormethoxyphenylgruppe ist, R1 eine IsoproPyl-
-Gruppe ist und R ein Wasserstoffatom ist, ist als Saureein-
‘heit von Pyrethruminsektiziden sehr wirksam,

Die Verbindungen der‘Formel I wurden bislang nach verschiede-
nen Verfahren hergestellt (vgl. GB-PS 971 700, 1 167 192,
1 160 725 und US-PS 4 242. 519).

Die erflndungsgemaﬁ hergestellten Ausgangsverbindungen fir
die Verbindungen der Formel I sind bisher nicht bekannt ge-
"worden.

. ziel der Erfindung
Ziel der Erfindung ist die Bereitstellung von neuen Zwischen-
produkben zur Herstellung der Verbindungen der Formel I, '

Darlegung des Wesens der Erfindung

Der Erfinduhg liegt die Aufgabe zugrunde, neus o -Sulfonyl-

.oxyketonaoetale herzustellen, wodurch es mdglich wird, in

- einem einzigartigen und groBtechnisch vorteilhaften Verfahren
: Verbindungen der Formel I zu erhalten,

- Die erfindungsgeﬁﬁﬁ hergestellten aﬁASulfonyloiyketonacetale
~entsprechen der allgemeinen Formel II

?33_?302-35
. A0 ~C-CE-R'. 1),

l )
or%
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‘worin Ar eine aromatische Gruppe und R' ein Wasserstoffatom
oder eine gesdttigte sliphatische Gruppe darstellen, oder

Ar und R’ zusammen mit dem Kohlenstoffatom, an welches sie
gebunden sind, einen kondensierten Ring bilden knnnen, R3

" und B¥ unabhéngig voneinander eine Alkylgruppe oder zusammen-—
genommen eine Alk;ylengruppe darstellen und R5 eine substi-
tuierte oder nichtsubstituierte Alkylgruppe oder eine aroma-
tische 'Gruppe bedeutet,

Die verschiedenen Gruppen in der Formel (II) werden nachste—
hend beispielsweise ndher erliutert: "

(1) Arylgruppen, die gegebenenfalls wenigstens einen Sub-
stituenten aufweisen, werden als aromatische Gruppe Ar be-
vorzugt. Besonders bevorzugt sind Gruppen der Formel ‘
RG--Ar1 s Worin Ar] eine Phenylen~ oder Naphthylengruppe,

und R ein Wasserstoffatom, ein Halogenatom, eine niedere
Alkylgruppe, eine niedere Alkoxygruppe, eine niedere Halogen-
‘alkoxygruppe, eine niedere Alkenoylaminogruppe, eine Oxo=-
1soxndoliny1gruppe oder eine Phenylgruppe bedeuten, Eine
Thlenylgruppe kenn als weiteres bevorzugtes Beispiel flir

die aromatisqhe Gruppe Ar genannt werden.

(2) Niedere Alkylgruppen, z. B, Methyl, Athyl, n-pPropyl,
Isopropyl oder Butyl, werden als gesdttigte aliphatische
Gruppe R bevorzugt. Somit stellen ein Wasserstoffatom und
- niedere Alkylgruppen eine bevorzugte Klasse fiir R1 dar.

(3) Niedere Alkylgruppen sind als die Jeweils durch die
Reste R’ und R* dargestellten Alkylgruppen geeignet, Niede- -
re Alkylengruppen, z. B, Athylen, Propylen und Irimethylen,
sind als Alkylengruppe geeignet, die von- R3 und R4 ZUS amen-
genommen gebildet wird.
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(4) Beispiele fir bevorzugte substituierte oder unaubsti—
, 'tuierte Alkylgruppen, die durch R5 dargestellt werden, umfags-
.sen unsubstituierte niedere Alkylgruppen, Ze Be Methyl,
Lthyl und Butyl; niedere Halogenalkylgruppen, z. B. Trifluor-
methyl; und ein d- oder 1-10=Camphoryl, Bevorzugt als aroma-
‘tische Gruppe R’ werden substitulerte oder unsubstituierte
Phenylgruppen der Formel R }éi)}, worin R’ ein Wasser-

stoffatom, ein Halogenatom, eine Nitrogruppe oder eine nie-
dere Alkylgruppe darstellt.

. Die Verblndungen der Formel (II) werden erfindungsgemaﬁ aus

_'df-Halogenketonen der allgemeinen Formel
B ’ oo 1 : |
Ar =« C -~ CH - R ()
_aynthet181ert, worin X ein Halogenatom darstellt und Ar und
R die vorstehend angegebene Bedeutung besitzen,,wobei die
- Synthese uber den Weg des naohstehend angegebenen Reaktions-

schemas erfolgt,

Reaktionsschema '  R?-S0..-Hal

' 3y 3 ' 3 5
o oox RIOH oR’ oH | or (8350,),0 OR 030233
 arbbER? —— A:c-C - CH-R > Ar- c - CH-R'
| oR* ot
- RI0M R“OM | -
(N ‘ \ ) (II)
y or’ o | S
Ar-O - CI-I-R ‘

(VII)
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In dem vorstehend angégébenen Reaktionsscheme bedeutet M ein
Alkalimetall und Hal ein Halogenatom, inshesondere eln Chlore
atom, wnd Ar, B!, B9, R*, R? und X besitzen die vorstehend
angegebene Bedeutung. |

Die Verbindung‘der Formel (V) kann mithelos hergestellt wersy
~ den, indem men eine Verbindung der Formel

X
I .
R = OH - COCL (VIII),
Xworin R?.und X die vorstehend angegebene Bedsutung besitzen,

der Friedel-Craftschen Reaktion mit einexr Verbindung dexr

unte;wirft; worin Ar die vorstehend angegebene Bedeutung>
besitzt, oder indem man eine Verbindung der Formel

C B

Ar-G~CH,~R’ @),
worin Ar und R'l die vorstehend angegebene Bedeutung be-
‘sitzen, in an sich bekennter Weise halogenlerts

Der VWeg in éemﬁReaktionsschema'wird nachstehend im einzelnen
erlautert, o o

Stufe (V) (VI) | v '

' Diese Stufe umfaBt die Einwirkung eines Alkalialkoxyds
(R0M) auf die Verbindung der allgemeinen Formel (V) in
Gegenwart des entsprechenden Alkohols (BJQHEQ wobel ein

of -Hydroxyketonacetal der allgemeinen Formel (VI) erhalten
wird. In der in.dieser Stufe erzeugten Verbindung der allge-
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 meinen Formel (VI) hat R4 die gleiche Bedeutung wie R,

 Lithiumalkoxyde, Natriumelkoxyde und Kaliumelkoxyde kénnen
o in geelgneter Weise als Alkalialkoxyde verwendet werden, Die

- Verwendung von Natriumalkoxyden wird aufgrund ihrer niedri-
gen Kosten bevorzugt. Die Menge des Alkalialkoxyds betrigt
im allgemeinen wenigstens' 1 Mol je 1 Mol der Verbindung der
- Pormel (V), und die Umsetzung kann rasch vervollstindigt |
~Wwerden, wenn es in einer Menge von 1,5 bis 3 Mol je 4 Mol
der Verbindung der Formel (V) verwendet wird., Die Menge des
Alkohols, der gleichzeitig anwesend sein soll kann wenig-
‘stens 1 Mol je 1 Mol der Verbindung der allgemeinen Formel
(V) sein. Vorteilhafterweise wird der Alkohol in einem Uber-
schuB eingesetzt, damit er auch als Losungsmittel dienen
lkann. Es ist auch moglicb, ein aprotisches Liosungsmittel
zuzugeben, welches an der Unsetzung nicht teilnimmt, bei~

‘ Splelsweise Digthyléther, Tetrahydrofuran, DMF oder 1,2-
Dlmethoxyathan. Die Reaktion schreitet bei einer Temperatur
von etwa -20 °C bis etwa 100 °C glatt fort, Zur Vereinfa-
‘chung der Arbeitsweise wird die Reaktion vorzugsweise bei
einer Temperatur von Raumbemperatur bis 60 °O ausgefuhrt.

Gem#B einer weiteren Ausfﬁhrungsform kann diese Stufe ausge-
flihrt werden, indem die Verbindung der Formel (V) mit dem

- Alkalialkoxyd (R OM) in einem sprotischen Losungsmlttel,

Zes Be Dlathylather, Tetrahydrofuran oder 1,2-Dimethoxyithan
unter. Bildung einer Epoxyverbindung der Formel (VII) umge-
‘setzt wird und dann ‘diese Verbindung mit einen Alkohol _

:(R OH) in Gegenwart einer katalytischen Menge eines Alkali-

- alkoxyds (R OM) umgesetzt wird, wobei ein of~Hydroxyketon-
acetal (VI) (vgl. Beispiele 8 und 9) erhalten wird., GemiS8
dieser Arbeitsweise kann eine Verbindung der Formel (VI),

in welcner R von R* verschieden sind, ebenfalls erhalten
‘werden. ‘
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' Die Umsetzung zwischen der Verbindung der Formel (V) und
dem Alkelialkoxyd (R OM) kann {iblicherweise bei einer Tempe-
ratur von etwa 0 °C bis etwa 60 °C unter Verwendung von 4

‘,bls‘3 Mol, je 1 Mol der Verbindung der Formel (V), des Alka=-

lialkoxyds ausgefiihrt werden. Die Umsetzung zwischen der

~ Verbindung der Formel (VII) und dem Alkohol (RAOH) kann im
allgemeinen bei einer Temperatur von etwa 0 °C bis etwa

100 °Cc unter Verwendung von wenigstens 1 Mol, Jje 1 Mol der
'Verblndung der Formel (VII), des Alkohols durohgefuhrt WELwo
den. Vorzugswelse wird der Alkohol im Uberschus verwendet,

- demit er gleichzeitig als Lisungsmittel dienen kann. |

Gem#B elner weiteren Ausfilhrungsform dieser Stufe wird das
oC ~Halogenketon der allgemeinen Formel (V) in Gegenwart
‘eines zweiwertigen Alkohols, z: B. Kthylenglykol, Propylen~
glykol oder 1,3-Propandiol, mit einem Monosalz des zweiwer-
tigen Alkohols und eines Alkalimetalls umgesetzt, wobei das
oC~Hydroxyketonacetal der allgemeinen Formel (VI) erhalten
~wird, Dieses Verfahren fiihrt zu einem Produkt entsprechend
der Formel (VI), worin R und R4 zusammen eine. Alkylen-
gruppe, z. B. Athylen, Propylen oder Trimethylen, bilden.

Die Umsetzung kann im allgemeinen bei 0 °C bis 100 °C unter
Verwendung von wenigstens 1 Mol, vorzugsweise 1,5 bis 3 Mol,
des zweiwertigen Alkoholmonosalzes des Alkalimeballs in

Gegenwart von wenigstens 0,5 Mol, vorzugsweise 2 bis 10 Mol,
des zwelwertigen Alkohols ausgefﬁhrt werden. Dabel kann ein
aprotisches Lisungsmittel, welches en der Umsetzung nicht
~ Yeilnimmt, z. B. ein Didthylither, Tetrahydrofuran oder 142
- Dimethoxyithan, zugegeben werden.
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Die in der vorstehend engegebenen Stufe erhaltenen Verbindun-

~ gen der Formel (VI), worin Ar einen anderen Rest als die |

Phenylu und 4~Chlorphenylgruppe darstellt, und solche Ver-

- bindungen, in welchen R1 kein Wasserstoffatom ist, sind neue

. Verbindungen, die in der Literatur nioht beschrieben sind
Fund einen Teil der vorliegenden Erfindung darstellen.

Typische Beistele fiir solche Verblndungen der Formel (VI)
'sind nachstehend zus#tzlich zu den in den Beispielen gezeig-
ten aufgefilhrt: Verbindungen der Formel (VI), worin Ar ist.
4-Prenylphenyl und 31 ist Methyl: Ar ist¥ N-Methylphenothig=-
zinyl, und B! ist Wasserstoff oder Methyl; Ar ist 1-Methyl-
pyrrolyl, und Rq igt Wasserstoff oder Methyl; Ar ist 2-
Fluor=4-biphenylyl, und R1 ist Methyl; Ar ist 2-Acebtylamino-

~ 4-biphenylyl, und ' ist Methyl; Ar ist 4-Chlorphenyl, und

R? ist Isopropyl; und Ar ist 3m0h1.or-4«-(3-pynrolin~4-yl)_
phen'yl und R" ist Methyl,

'S't;ufe (vI) (II)

. 'Dleue otufe uafast die Einw1rkung von einem O-Sulfonylie-
"‘ru.ngsmlt’cel der Formel RE-SOz—Hal oder (R 80,),0 auf das
in der vorstehenden Stufe ‘erhaltene o-Hydroxyketonacetal
der Formel (VI), um die Verblndung der allgemeinen Formel

(II) zu bilden,

Beisplele fiir das O—Sulfonylierungsmittel unfassen mit einer
‘aromatlschen Gruppe substituierte Sulfonylhalogenide, z. Bo
\Benzolsulfonylohlorld, p»Toluolsulfonylchlorid, p~Brombenzol-
silfonylchlorid, p-Nitrobenzolsulfonylchlorid und Naphthe- ’
llnsulfonylchloridg und Alkansulfonylhalogenide oder Alkane
: sulfonsaureanhydride, Ze B. Methansulfonylchloridg Bubtane
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sulfonylchlorid, Methansulfonséureanhydrid, Trifluormebhan—
sulfonsiureanhydrid, Trifluormethansulfonylchlorid, d=10-
Camphorsulfonylchlorid, und €-10-Camphorsulfonylchlorid.

Die Umsetzung wird zweckméBig unter neutralen bis basischen
‘Bedingungen ausgefiihrt, und im Hinblick darauf wird die
Umsetzung"vorteilhaft‘in Gegenwart von wenigstens 1 Mol, je
1 Mol der Verbindung der Formel (VI), eines tertidren Amins,
z. Be Tridthylamin, Pyridin oder 4-Dimethylaminopyridin,

~ ausgefilhrt, Auf diese Weise kann die Umsetzung bel einer
relativ niedrigen Temperatur im Bereich von etwa 0 °C bis
Raumtemperatur durchgefiihrt werden. Bs kann auch ein apro-
tisches Losungsmittel, welches an der Umsetzung nicht teil-
nimmt, z. B. Methylenchlorid oder Didthylather, zugegeben
wexrden., '

Wie vorstehend beschrieben, kann die Verbindung der allgemei-
nen Formel (II) als Ausgangsmaterial bei dem Verfahren

gemdB der Erfindung in zwel Stufen aus dem of~Halogenketon-.
acetal der allgemeinen Formel (V) hergestellt werden. Sie

kann auch nach anderen Arbeitsweisen gebildet werden, z. B.
nach einem Verfahren, bei welchem ein 1-(aromatische Gruppe)-
1-Alkoxy-1-glken der Formel .3

Ar~C=CH-R (1),
worin Ar, R'l und R3 die vorstehend angegebene Bedeutung
besitzen, unter Bildung der Epoxyverbindung der Formel
(VII) oxydiert wird, das o -Hydroxyketonacetal der Formel
(VI) aus der vorstehenden Epoxyverbindung gebildet wird und
weiter die Stufe (VI) —> (II) ausgefiihrt wird; nach einem
- Verfahren, bei welchem das entsprechende of-Sulfonyloxyketon -
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zu der Verbindung der allgememnen Formel (II) acetalisiert
wird; und nach einem Verfahren, bei welchem ein of~0xoketon-

f,acetal der nachstehenden Formel

OR3 |
ar - G - 0R1 - o,
on“ B

worin Ar, R'I R3 und R4 die vorstehend ‘angegebene Bedeutuns

, be51tzen, unter Bildung des «-Hydroxyketonacetals der For—
- mel (VI) reduziert wird und dleses der btufe (VI) ~> (II)
'unterworfen wird.

U'So karin das erflndungsgemaﬂe cx;Sulfonyloxyketonacetal der
~ Formel (IT) nach verschiedenen einfachen Arbeitsweisen und
- mit einer gerlngeren Anzahl von Stufen hergestellt werden.

. Unter den gemiB der Erfindung geschaffenen Verblndungen der

Formel (II) sind solche der folgenden Formel

OR3 050 ~R5 |
’ .
Arzvn -,cn - R1 (I-1)

} bevorzugt, worin Ar2 eine Gruppe der Formel R6 Ar1 oder
. ]
eine Thlenylgruppe, Rq‘ ein Wasserstoffatom oder eine niedere

Alkylgruppe und R3 und R4 unabhéngig voneinander eine
niedere Alkylgruppe darstellen oder R3 und R4 zusammenge-

_nommen eine niedere Alkylengruppe bedeuten, RE' eine niedere

Alkylgruppe, eine niedere Halogenalkylgruppe, eine d- oder
1—10-Camphorylgruppe oder die Gruppe der Formel "R7

 bedeutet, und Arq, R6 und R’ die vorstehend angegebene Bew-

deutung besitzeno
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In der Formel (II) kdnnen die Reste Ar und R1 zusammen mit
dem Kohlenstoffatom, an welches sie gebunden sind, elnen
knndensxerten Ring bilden. Spezifische Beispiele fiir Verbin-
dungen der Formel (II), worin Ar und R1 einen kondensierten
Rlng bllden, sind

5
0802—R 0502“R
o e

Die Hydrolyse dieser Verbindungen oder die Behandlung dersel-
ben mit dem Mittel mit einer Affinitdt fiir Sauerstoff erglbt a
‘Jeweils die folgenden Verbindungen: : g

Bs wurde gefunden, daB, wenn die Verwendung der allgemeinen
Formel (II), welche eine bestimmte Acetalverbindung mit einer
Sulfonyloxygruppe (OSOZRE) in der 2-Stellung und eine aroma~
tische Gruppe (Ar) in der 1-Stellung aufweist, hydrolysiert
wird, eine einzigartige Reaktion'stattfindet, bei welcher die
Sulfonyloxygruppe abgespalten wird und die aromatische Gruppe
- zu der 2-Stellung verschoben wird, wobei eine mit einer aro-
matischen Gruppe of-substitulerte Alkansdure der allgemeinen
Formel (I) erhalten wird.

Die Hydrolysereaktion kann in Abwesenheit eines Losungsmit-
tels ausgefiihrt werden. ZweckmiBig wird sie jedoch im allge-
meinen in einem,inerten Losungsmittel ausgéfﬁhrt. Beispiele
fiir inerte Losungsmittel sind aprotische polare Losungsmittel,
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Ze Ba Dimethylformanid (DMF), Dimethylsulfoxyd (DMSO) y 143w
Dlmethyl~2—im1dazol1d1non (DMI), 1 ,4=Dioxan, Tetrahydrofuran
(THF), Dlathylenglyknldimethylather (Diglyme), Hexamethyle ”'
‘phosphorsiuretrianid (HMPA), 1 2«Dimethoxyathan und Pyriding
‘und protmsche poleare Ldsungsmittel, Zo B Methanol, Athanol,
Athylenglykol und Essigsaureo Diese Losungsmitbtel konnen
einzeln oder in Form einer Misehung von zwel oder mehreren
zur Anwendung gelangen,

Die Reaktidnstemperatur ist nicht kritisch und kann in Uber-
,einstimmung mit der Art des Ausgangsmaterials (II) und dgl.
weitgehend variiert werden. Im allgemeinen konnen Tempera-
turen zwischen. etwa 0 °C und etwa 250 °C, vorzugswelse von
Raumtemperatur bis etwa 200 °C, zur Anwendung gelangen. Um
die Reaktion zu f£ordern, wird die Umsetzung zweckmiBig bei
einer erhohten Temperatur, vorzugsweise von etwa 40 9 bis
zur RickfluBtemperatur der Reaktionsmischung, insbesondere
von etwa 50 °C bis etwa 180 °C, ausgefilhrt. Die Réaktion kenn
~bei atmospbarischen oder bel erhdhten Driicken ausgefhhrt |
werden. ‘

Das fiir die Hydrolyse der Verbindung der Formel (II) erfor-
ldefliche Wasser kann im voraus einem Losungsmittel der vor-
stehend angegebenen Art einverleibt werden, und die Verbin-
dung der Formel (II) kenn in das Losungsmittel fir die Durch~
fihrung der Umsetzung eingemischt werden. Es ist auch moge'
lich, die Verbindung der Formel (II) in das Losungsmittel

einzumischen, Wasser der Mischung zuzusetzen und das Wasser
‘mit der Verbindung (I1) umzusetzen. "

Alternétiv wird die Verbindung der Formel (II) auf‘eine Tem—
peratur innerhalb des vorstehend angegebenen Bereiches in
dem vorstehend genannten Losungumittel in waaserfreiem yA B
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stand erhitzt, worauf Wasser zur Hydrolyse der Verbindung
_der Formel (II) zugegeben wird. '

Im Hinblick auf die Leichtlgkelt der Durchfhhrung und des
‘Betrlebs ist es zweclmiiBig, die Verbindung der Formel (II)
. in. eine Mischung aus Wasser und dem vorstehend angegebenen ‘
.1 polaren Losungsmittel ‘einzubringen. |

Die fiir die Hydrolyse erforderliche Menge Wasser ist nlcht
kritisch und kann in Abhsngigkeit von der. Art der verwende-
ten Verbindung (II), den Reaktionsbedingungen und dgle in
weitem Umfang variiert werden. Im allgemeinen wird Wasser
in einer Menge von wenigstens 1 Mol, vorzugsweise wenmgstens
5 Mol je 1 Mol der Verbindung der Formel (II) verwendet.
Wenn es in einer zu groBen Menge eingesetzt wird, nimmt die
Loslichkeit der Verbindung der Formel (II) ab. Vorzugswelse
wird daher Wasser nicht in einexr zu uberschussigen Menge

- verwendet. '

Unm die unerwiinschte Spaithng der Acetaleinheit der Verbin-
dung der Formel (II) mittels einer Sdure zu verhindern, wird
die Hydrolyse vorzugsweise im allgemeinen unter neutralen ’
oder basischen (pH etwa 7 bis 14). Bedingungen ausgefﬁhrt

Da die Sulfonyloxygruppe (-0S0,-R’) in der 2-Stellung als
Sulfonsdure R5SOBH bei der Hydrolysereaktion abgespalten
wird, wird zweckmi#Big eine Base in dem Reakbionssystem anwe-
send gehalten, um das Reaktionssystem unter neutralen oder
basischen Bedingungen wahrend des Fortschreitens der Reak-=
tion beizubehalten. Beispiele fir die Base, welche fiir die-
sen Zweck verwendet werden kemn, unfassen Alkallhydroxyde

~ z. B. Keliumhydroxyd und Natriumhydroxyd; Erdalkelihydroxy-
de, 2z« Be Magne31umhydroxyd und Calcmumhydroxyd; Alkalicar-
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' bonate, z. B, Kaliumcarbonat und Natriumcarbonat; Erdalkali~
~_carbonate, z. B. Magnesiumcarbonat und Calciumcarbonst; Al-
~ kelibicarbonate, z. B. Kaliumbicarbonat und Natriumbicarbo=
~ haty Alkalicarboxylate, z. B. Natrlumformiax Natriumacetat,
”‘Kaliumacetat und Natrlumpropionat; Alkaliphosphate, z. B,
*Natriumphosphat uqd‘Kaliumphosphat; und organische tertidre
Amine, z., B, Pyridin, Tidthylamin und Pributylamin. Diese |
anorgenischen oder organischen Basen werden zweckmiB8ig in
.einer Menge von im allgemeinen wenigstens 1 Kquivalent; VOr=
zugsweise 1 bis 10 Aquivalent je 1 Mol der Verbindung der
Formel 1 verwendet.

~ Die Hydrolysereakmlon kann im allgemeinen innerhalb etwa 1 ,
 bis etwa 250 h beendet werden, obgleich dies wvon der Art der
Ausgengsverbindung der Formel (II) und von den Reaktxonsbe«
dingungen sbhéngt. | S

Bel der vorstehend angegebenen Hydrolysereaktlon wird die

- Sulfonyloxygruppe (—0802-R ) in der 2-5tellung der Verbin-
dung der Formel (II) abgespal ten wnd die. aromatische Gruppe
(Ar) in der 1-Stellung zu der 2-Stellung verschoben., Gleichw
zeitig wird irgendeine der Acetalgruppen ~0R3 und -~OR4 abge~-
spalten, wobei die zuriickbleibende Acetalgruppe die Gruppe
-0R® in der Verbindung der Formel (I) (worin R® eine Alkyl-

. gruppe bedeutet) bildet. In Abhidngigkeit von den beil der

‘,‘Hydrolyse angewandten Bedingungen, insbesondere unter stark

 basischen Bedingungen, unterliegt der gebildete Ester @)

~ (die Verbindung der Formel (I), worin R® eine Alkylgruppe -
ist) einer weiteren Hydrolyse unter Bildung der Verbindung
"~ der Formgl (I), worin R® ein Wasserstoffaton bedeuteto

’
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Wenn die Verbindung der Formel (II), worin B3 und BY zusem-
men eine Alkylengruppe bilden, hydrolysiert wird, wird eine
entsprechende Verbindung der Formel (1) erhalten, worln R2 '
eine Hydroxyalkylgruppe darstellt, '

Bei einer anderen Ausfiihrungsform wird die Verbindung der
allgemeinen Formel (II) mit einem Mittel mit einer Affinitit
fiir Sauerstoff behandelt, Es wurde gefunden, daB infolge
dieser Behandlung die Sulfonyloxygruppe (—Oboz-R ) in der
2-Stellung der Verbindung der allgemeinen Formel (II) abge-
spalten wird und die aromatische Gruppe (Ar) in der 1-Stel-
lung zu der 2-Stellung verschoben wird, wobel die Verbindung
der Formel (I) erhalten wird, Auch bei dieser Reaktion bil=-
det eine der Gruppen =OR> oder -OR' der Verbindung der all-
gemeinen Formel (II) die - Ra-Gruppe des Produktes der Fors
mel (I). Deher ist das Produkt bei dieser Umsetzung der"
Ester der Formel (I), worin R® eine Alkylgruppe bedeutet. |

Der hier verwendete Ausdruck "Mittel mit einer Affinit#t fur
Sauerstoff" bezeichnet eine Verbindung mit der Fihigkeit,
in solcher Weise zu koordinieren, daB sie ein einsames Elek- -
tronenpaar des Sauerstoffatoms aufnehmen kann, Spezifische
Beispiele fir Mittel mit einer Affinitit fiir Sauverstoff
unfassen die folgendens

'(a) Jodtrialkylsilane der Formel

Aﬂ
A - ?i -7 (111),
a3 |
worin Aq, A% und A3 gleich oder verschieden sind und jeweils

- eine Alkylgruppe, insbesondere eine niedere Alkylgruppe,
darstellen, z. B, Jodtrimethylsilan und Jodtri&thylsilans
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’ (b) Tm.alkylsilylperfluoralkylsulfonate der Formel
| A" |

2% - 81 - 50, = A%
‘ . AB

(IV)s

worin A" eine Perfluoralkylgruppe, insbesondere eine nxede—

re Perfluoralkylgruppe bedeutet und Aq, A2 und A3 die vor- |
: stehend angegebene Bedeutung besitzen, Ze Bes Trimethylsilyl- -
trlfluormethansulfonam und Trlmethylsilylpentafluorathan«

., sulfonata

: (c) Lewis~$auren, Ze B. Alummniumchlorld, Alumlniumbromld,
Zlnkchlorld, Zinnchlorid, Titanchlorid, Borfluorld und
Elsencnlorid.

Diese Mittel mit elner Afflnltat fiir Sauerstoff konnen eine
zeln oder in Form einer Mlschung von zwel oder mehreren ver-
wendet werden. Besonders bevorzugte Mittel mit einer Affi-

_ nitdt fir SauerStoff, die gem#dfl der Erfindung verwendet wer-

- den, sind Jodtrimethylamlan, Trimethylsilyltrifluormethanw

sulfonat, Eisenchlorid, Alumlniumchlorid und Zinnchlorld.

‘Die Menge des verwendéten Mittels mit einer Affinitat fir ‘
'\Sauerstoff ist nicht streng beschrankx und kann in Abhanglgm
keit von der Art der Verbindung der Formel (1) und/oder
der Art des Mittels in bremtem Umfang variiert werden. In
gllgemeinen wird es in einer Menge von wenigstens 0,41 Mol,
'vorzugsweise 0,2 bis 5,0 Mol, insbesondere 1,0 bis 2,0 Mol,
je 1 Mol der Verbindung der Formel (II) verwendet.

Die Behandlung der Verbindung der Formel (II) mit dem Mlttel'
mit einer Affmnitat fir Sauerstoff kenn in Abwesenheit eines
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Losungsmlttels ausgefuhrt werden. Im allgemelnen wmrd die
Behandlung zweckmiBig in einem Lsungsmittel, insbesondere
einem sprotischen Losungsmittel, ausgefiinrt., Wean z. B. eine
Tewis-Shure oder ein Jodtrialkylsilan als Mittel mit einer
AP2initét fir Sauerstoff verwendet wird, ergeben halogenierte
‘Kohlenwasserstoffe, z. B. Methylenchlorid, Chloroform und
1,2-Dichlordthan, besonders gute Ergebnisse, Wenn das Tri-

~ alkylsilylperfluoralkynsulfonat als das Mittel zur Anwendung
gelangt, werden halogenierte Kohlenwasserstoffe, Acetonitril
und Orthoformiate els Losungsmittel bevorzugh.

Die Reaktion schreitet bei dieser Ausfilhrungsform sehr glatt
unter milden Bedingungen fort. Die Behandlungstemperatur
liegt im Bereich von etwa =40 °C bis etwa 150 °C,. vorzugsm
weise etwa -20 °C bis etwe 100 °c, insbesondere =10 °C bis
‘etwa 90 °G. '

Bei der Behsndlung der Verbindung der Formel (II) mit dem
‘Mittel mit einer Affinitdt fiir Sauerstoff unber diesen Be- ’
dingungen wird die Verbindung der Formel (I) erhalten, Wenn
das Mittel mit der Affinitét fir Sauerstoff eine Lewls-Sdure
~ ist, konnen das Produkt und das Mittel bisweilen einen Kome
- plex bilden. In diesem Fall kann das Produkt durch Zugabe

‘von Wasser zu der Resktionsmischung zwecks Zersetzung des -

- Komplexes und anschlieBendes Unterwerfen an {ibliche Abtrenns

~ arbeitsgdnge isoliert werden. |

Die. hergestellte Verbindung der Formel (I) kann aus der Reak-
tionsmischung nach an sich bekannten Arbeitsweisen, beiw
spielsweise Extraktion, Chromatographle, Destillation und
Kristaellisation, abgetrennt werden.
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,Die Verbindungen der Formel D, welche aus den Verbindungen
‘der Formel II hergestellt werden, umfassen zahlreiche Ver-
bindungen, die auf solchen Gebieten wie Arzneimittel und
lendwirtschaftliche Chemlkallen brauchbar sind. Typische
'Belsplele solcher brauchbaren und wertvollen Verbindungen
sind Ibuprofen, Naproxen und - o={T~(1-0x0~2~1s0indolinyl)-
._pheny;7;proplonsaure (entziindungshemmendes Mittel, Indopro-
fen). Typische Beispiele umfassen auch of=(2=Thienyl)=-pro=
 pionsaure, Methyl—¢£-(4-acetylam1nophenyl)-propionat, o=
LB ’tert.—Butyl)qpheny;7kisovaleriansaure, MetbhyLem of = (L
' alkoxyphenyl)—isovalerianat,¢xk(4éB;phenylyl)-propionsaure;
"Methyl-<£-(4-d1fluormethoxyphenyl)-1sovaler1anat und Methyl~
«~(4=~alkoxyphenyl)~propionate, die als wichtige synthetische
Zwischenprodukte fiir entzundungshemmende Mittel und Inselkti-

L 'zide bekannt sind.

' Ausfﬁhrunngeispiel

Die Erfindung w1rd nachstehend anhand von Be15plelen néher
‘erlautert. o *

' Beispiel 1

. 9,81 g p~Toluolsulfonylchlorid wurden in 10 ml wasserfreiem
Pyridin geldst, und die Mischung wurde bei\Raumtemperatur
‘gerihrt. Zu der Losung wurden im Verlauf von 10 min 410 ml
einer wasserfrelen Pyrldinlosung von 6,65 g aGAHydroxypropio—.-
phenondimethylacetal tropfenweise zugegeben, und die Mi- '
schung wurde wdhrend 48 h geriihrt. Die Reaktionsmischung
wurde auf 200 ml Eiswasser gegossen und wihrend 2 h geriihrt,

. Die sich ergebende Ausféllung wurde durch Filtration gesam-

‘melt, mit Wasser gewaschen und im Vakuum iiber Kaliumhydroxyd
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getrocknet, wobei 10,91 g of~(p-Toluolsulfonyloxy)-propio-

phenondimethylacetal in Form von farblosen Kristallen erhaln .

- ten wurden. '

Ausbeutes 92 %

F: 62 bis 63 °C (aus Iigroin)

IR (KBr): 1360, 1190, 1175, 1090, 1060, 1040, 910, 710 o 4

~ NMR (chl 3)s 61,07 (3H, 4, J = 6Hz), 2,73 (3H, s), 3,08

(34, 8), 3,15 (3H, 8), “’:95 (MH, gy J = GHZ),

7,33 (7H, m), a77 (3H’ dy J = 9Hz)+ |

Fir cﬂBHZZOSS‘ | :

berechnet: C = 61,70; H

gefunden: C = 61,72; H

o
a O
- - -
N W
N W
-—e e
w n
#fn
O WO
-

- D
\O \n
b
.

Beigpiel 2

‘19;0 g p=-Isobutylpropiophenon wurden in einer Miéchung von
15 ml wasserfreiem Didthyldther und 5 ml wasserfrelem Dioxan
‘geldost, und die Losung wurde bei Raumbemperstur geriihrt. |
17,6 g Brom wurden im Verlauf von 25 min tropfenweise zugege-
‘ben, und die Mischung wurde wihrend 2,5 h geriiart. 50 ml
Wasser wurden zugegeben, und die Miaohung‘wurde mit 20 ml
Didthyldther dreimal extrahiert, Der Extrakt wurde mit 50 ml
Wasser viermal gewaschen, iiber wasserfreiem Magnesiumsulfat
getrocknet und unter verringertem Druck konzentriert, Der
Rickstand wurde in 30 ml heifem Methanol geldst und auf
-40 °C gekithlt. Die Ausfillung wurde durch Filtration gesam
melt und mit kaltem Methanol gewaschen, wobéi 21,88 g «~Brom-
- p-~isobutylpropiophenon in Form von farblosen Kristallen erw
halten wurdens '
Ausbeutes 81 %
F 3 63 bis 66 °C
IR (KBr): 2950, 1680, 1608, 1419, 1260, ﬂ250, 1167, 955,

862 cm 1
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(CDCl )s d 0,91 (6H, d, J = 7Hz), 1,87 (3H, 4, J = 7Hz),
198 = 24,2 (H, m), 2,52 (2H, d, J = 7Hz), 5,25
(M, q, J = 7Ha), 7,22 (2H, &, J = 9Hz), 7,92
(ZH, d, J ’='9HZ)0 :
Bir Cyqf ,0Br: o
berechnetz C = 58 ,00; H = 6,373 Br
gefunden: C = 57,80; H = 6,27; Br

29,69 %
29,42 %

i

it

: BeisEiel 3

134 g Natriummethoxyd wurden in 20 ml wasserfreieém Metha~ -

nol geldst, und die Losung wurde bel Raumtemperatur in einer

Atmosphare von Argon geriihrt. 2u der Losung wurden im Ver~ '
lauf von 30 min bei Raumtemperatur 20 ml einer wasserfreien
Methanolldsung von 2,692 g a(-Brompp-isobutylprop;OPhenon :
tropfenweise zugegeben. Nach der Zugabe wurden 50 ml Wasser
‘ _der'Reaktibnsmischung zugesetzt, und die Mischung wurde mit
20 ml Digthylither dreimal extrahiert. Der Extrakt wurde mit -
20 ml Wasser gewaschen, tber wasserfreiem Magnesiumsulfat
und Kaliumcarbonat getrocknet und unter verrlngertem Druck |
~in Gegenwart einer geringen Menge von Kaliumcarbonat knnzen—
triert, wobel 2,370 g of~Hydroxy-p-isobutylpropiophenondi- -
- methylacetal in Form einer farblosen Sligen Sibstanz erhal-

ten wurden. Die Ausbeute betrug 94 %. Fur die Elementarana-

- lyse wurde das Produkt mittels Saulenchromatogrqphie (Florl-
siljy Methylenchlorld) gereinigts ‘
’fVIR (rein)s 3500, 2950, 1460, 1100, 1050, 980, 850, soo,
' . 740 em” :
MR (CDGlB).“‘df 0,91;(6H, a, J = 7Hz), 0,96:(3H5 d, J =-7Hz)5
196 = 2,1 (1H, M), 2,43 (2H, dy J = 7Hz), 2 197
(18, breit s), 3,20 (3H, s), 3,30 (3H, s), 4,06
(1H, q, J = 7Hz), 7,08 (2H, 4, J = 9Hz), 7,33
(2H9 d, ) 9HZ). ,
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Fir C 5H2493.
9:59
gefundens - 0 = 71,393 H = 9,48

Beispiel &4

26,84 g Isobutylbenzol und 29,34 g Aluminiumchlorid wurden
unter Eiskiihlung in 20 ml Schwefelkohlenstoff geriiart. Zu
der Mischung wurden im Verlauf von 30 min 40,63 g of~Chlor-
propionylchlorid tropfenweise zugegeben, und die Mischung
wurde unter Eiskiihlung wihrend 1,5 h geriihrt. Es wurde fer—
ner wghrend 30 min bel Raumtemperatur geriihrt. Die Reaktions-
‘mischung wurde auf 200 ml Eiswasser gegossen, und 100 ml
konzentrierter Salzsdure wurden zngegeben. Die Mlschung Wur-
~de mit 100 ml Diathylather viermel extrahiert. Der Extrekt . -
wurde mit 100 ml Wasser und denn viermal mit 50 ml einer
‘gesattigten wiBrigen Losung von Natriumbicarbonat gewaschen,
{iber wasserfreiem Magnesiumsulfat getrocknet und unter ver-
ringertem Druck konzentriert, Der dlige Riickstand wurde in
40 ml Methanol bei einer erhdhten Temperatur geldst, mit
 Aktivikphle behandelt und auf -40 °C gekithlts Die ausgefdll-
ten Kristalle wurden durch Filtration gesemmelt, mit gekiihle
‘tem Methanol gewaschen, wobéi 17,83 g of~Chlor=p-isobutyl~
propiophenon in Form von farblosen Kristallen mit einem
Schmelzpunkt von 51 bis 53 °C erhalten wurde.
Ausbeute: 40 % . .
IR (KBr): 2950, 1690, ’1608, 1419, 1357, 1266, 1180, 956,
| 861 om™ s
MR (CDC1,): o’ 0.91 (e, 4, J = 7Hz), 1,71 (BH; d, J = 7Hz),
1,5 = 2,2 (1H, m), 2,52 (2H, 4, J = 7Hz), 5,20
(1H, q, J = 7Hz), 7)23 (2H’ d, J = 9Hz), 7, 91
(2, 4, T = 9Hz).
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-berechnets C
gefunden: C

69,473 B = 7,63; OL = 15,78 %
69,56; H = 7,443 Cl = 15,76 %.

-: Beigpiel p)

0,979 g Natriummethoxyd wurden in 10 ml wasserfreiem Metha-
nol gelést, und die Ldsung wurde bel Raumbemperatur in einer
Argonatmosphire geriihrt. Zu der Losung wurden im Verlauf von
20 min 10 ml einer wasserfreien Methenolldsung von 2, 3036 g
ac-chlor-p-1sobutylpropiophenon tropfenweise zugegeben, und
die Mischung wurde weiter bei Raumbemperatur wihrend 4 h
geruhrt. Bei tiblicher Aufarbeitung, wie in Beispiel 4 ange—
geben, wurden 2, 158 g (Ausbeute 95 %) von a&éﬂydroxywp-iso-
butylpropiophenondimethylacetal in Form eines blaﬁgelben Ols
erhalten.,. Ausbeute 95 %.

 Beispie1 6

'thter Anwendung einer #hnlichen Arbeitswelse wie in ‘Belispiel

1 beschrieben, wurde. ac-(pumoluolsulfonyloxy)-p—isobutyl—

propiophenon-dlmethylaoetal in Form von farblosen Kristallen-
- aus eonﬂydroxy-p—lsobutylpropiophenon—dimethylacetal herge-_‘
stellt, : o
Ausbeute: 89 %
F ; 64.bis 65 °C (aus Hexen) \ ' | |
IR (XBr): 2960, 1360, 1185, 1090, 1050, 930, 915, 780 om 4 ‘
MR (0DC14): 4 0,88 (6H, d, J = 7Hz), 1,09 (3H, 4, J 7Hz),':,_'
,5 - 2,1 (1H, m), 2,40 (3H, s), 2,42 (2H, d,
= 7Hz), 3,07 (3H, S)a 3315 (3H, 5)9 :93
(4H9 Q9 J = 7HZ), 99 - 74 (GHt m) 7:72 (2H’
d» = 9Hz).
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Fir CyoH 30055 . | o
‘berechnet: C'= 64,993 H'= 7,44; 8 = 7,89 %
gefunden: C = 64,78; H = 7,265 8= 7,93 %

\

Belspiel 7

2,94 g Methansulfonylchlorid wurden in 5 ml wasserfreiem
Pyridin geldst, und die Losung wurde unter Eiskithlung gerihirt.
Zu dex Losung wurden im Verlauf von 15 min 10 ml einer was-
~serfreien Pyridinlésung von 3,23 g a:-Hydroxy-p-isobutylpro- 
plophenon-dimethylacetal tropfenweise zugegeben. Die Mischung
wurde unter Eiskithlung 1 h lang und bei Reumbemperatur wih-
rend 30 min gerithrt., 30 ml Wasser wurden zugegeben, und die
‘Mischung wurde wéhrend 1 .h geriihrt, Die Mischung wurde mit
10 ml Methylenchlorid dreimel extrahiert. Der Extrakt wurde
mit 10 ml Wasser dreimal gewaschen, iiber wasserfreiem Magne-
* siumsulfat getrocknet und in Gesenwart einer geringen Menge
von wassqrfreiem.Kaliumoarbonat konzentriert. Der &lige Rick-
stand wurde mittels Séulenchromatographie (Florisil; Methy-
lenchlorid) gereinigt, wobei 3,347 g oC-(Methansulfonyloxy)-
‘p-isobutylpropiophenon-dimethylacetal in Form eines farblosen '
Oles erhalten wurden.
Ausbeute: 79 %
IR (re:l.n): 2960, 1350, 1175, 1095, 1065, 1040, 915 om~,
(cnc13)s d 0,88 (6H, d, J = 7Hz), 1, 16 (3H, d, J = 7Hz),
1,6 - 2,1 (1H, m), 2,44 (24, 4, J = 7Hz), 3,06
(3H, 8)y 3,18 (3H, 8), 3,26 (3H, 8), 4,95 (1H,
qy J = 7Hz), 7,10 (2, 4, J = 8Hz), 7,32 (24,
d, J = 8Hz), |
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ek 046H26°5S

berechnets = 58,16; H = 7,93; 8 = 9,69 %
‘gefunden: G = 58,06y H = 7,803 8 = 9,60 %.
‘Beispiel 8

9,20 g Natriummethoxyd wurden in 10 ml wasserfreiem Di&thyl-
gther suspendiert, und in einer Argonabtmosphiére wurde die
Lisung unter Eiskiihlung geriihrt. Zu der Ldsung wurden im
Verlauf von 40 min BO ml einer wasserfreien Diithyldther-
lésing von 15,0 g ef-Brom-p-methoxypropiophenon tropfenweise

'zugegeben. Nach der Zugabe wurde das unldsliche Material

durch Filtration in einem Argonstrom abgetrennt, Das Fil-

- trat wirde unter verringertem Druck konzentriert, wobei
. 7,88 g 1~(4=Nethoxyphenyl)-1-methoxy-1,2-epoxypropan in

Form eines blaBroten UOls erhalten wurden,

_Ausbeute: 68 %
NMR (CDC1. 3) ¢ d 1,00 (3H, dy J = 6Hz), 3,23 (3H, 8), 3,52 |
- (4H. q, J = 6Hz), 3,82 (3H, 8), ,92 (e, a,

*,7HZ):_7 38 (2Hv d, ‘ 7HZ)0 ‘

‘Beigpiel 9

7,88 g 1= (4~Methoxyphenyl)-1-methoxy—1 2-epoxypropan und

200 mg Natriummethoxyd wurden in 30 ml wasserfreiem Methanol
bei Raumbemperatur wihrend 15 h gerithrt. 50 ml Wasser WU~
den der Reaktionsldsung zugegeben, und die Mischung wurde

mit 20 ml Digthylather dreimal extrahiert., Die Extrakte wur-

_ den {iber wasserfreiem Magnesiumsulfat und wasserfreiem

Kaliumcarbonat getrocknet und unter verringertem Druck in
Gegenwart .einer geringen Menge von wasserfreisem Kaliumcarbo-

nat konzentriert, wobel 8426 g of ~Hydroxy-p-methoxypropio-

. o*
'}



- 25 - 62 794 11
919.83 -

henon-dimethylacetal in Form eines farblosen Uls erhalten
~ wurden, Fiir die Flementarsnalyse wurde dieses Produkt mit-
 tels Saulenchromatogrqphie (Florisxl; Methylenchlorld) ge-
reinigt, '
Ausbeutes 61 % _ _
IR (rei.n)z 3520, 1050 em™t. . |
MR (CDCl5)s & 0,94 (3H, 4, J = 7Hz), 2,35 (14, 4, J = 4Hz),
. 3,20 (BH’ 8)y 3,33 (3H, s), 3,78 (3H9 5)! 4905
(1H,y dq, J = 4 und 7Hz), 6,18 (2H, 4, J = 9Hz),
‘ 7435 (2H, 4, J = 9Hz). ~ |
Fir CqgH.g0yt
berechnets C = 63,703 H
‘gefunden: C = 63,98; H :

8,02 %
8,08 %.

~ peispiel 10

2,67 g von p-Toluolsulfonylchlorid wurden in 5 ml wasserfrei-
 em Pyridin geldst, und die Losung wurde bei Raumbemperatur
gerﬁhrt. Zu der Losung wurden im Verlauf von 10 min 5 ml
~einer wasserfreien Pyridinldsung von 1,58 g o -Hydroxy-p-

. methoxypropiophenon—dimethylaoetal tropfenwelse zugégeben;
Die Mischung wurde wdhrend 72 h geriihrt. Etwa 20 g Eiswasser
wurden zugegeben, und die Mischung wurde mit 20 ml Di&thyle
dther dreimal extrahiert. Die Extrakbe wurden mit 20 ml
Wasser gewaschen, iber wasserfreiem Magnesiumsulfat getrockh
net und unter verringertem Druck in Gegenwart einer geringen
Menge wasserfreiem Kaliumcarbonat konzentriert, wobei 2,12 g
‘o¢ =(p=~Toluolsulfonyloxy)-p-methoxypropiophenon-dimethylace~
tel in Form eines blaSgelben Uls erhalten wurden.

Ausbeute: 80 %

" IR (rein): 1600, 1%10, 1350, 1245, 1170, 1090, 1055, 1035,
905 cm

/,
r
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NMR (CD013) 6-1907 (3H9 dy J = 7HZ): 2 40 (3H, s), 3, ,07
| (3Ha S)’ 312 (3H9 3) 3,75 (3H, 5): 4,92 (1H,
qy J = 7Hz), 6,7 - 7,0 (2H, nDs 7y 1 - 7 4 (4H,
m), 7,73 (2H, 4, J = BHZ).

Beispiel 11

' Unter Anwendung einer &hnlichen Arbeitsweise wie in Beispiel
2 angegeben, wurde oC-Brompp-(tert.-butyl)-1sovalerophenon
in Form einer farblosen Fluasigkeit aus p~(tert.-Butyl)-
1sovalerophenon hergestellt. : ‘
Ausbeute: 72 % : :
Kp: 128 bis 440 °¢/ 1 Toxr . -
IR (rein)s 2960, 1680, 1600 om -
NMR (cnq13)s 41,00 (3H, 4, J = 7Hz), 4 20 (3H, 4, J = 7Hz),
1,35 (9H, 8), 2,2 = 2,7 (1H, m), 4,90 (1H, d,
= 9Hz), 7,47 (2H, d, J = 10Hz), 7,90 (2H, 4,
- J = 10Hz). . o ' :
Bur CqgHyqOBrs
berechnet: C '= 60,613y H = 7,123 Br
gefundens C = 60,713 H = 7,11; Br

26,89 %
26558 %e.

Beispiel 12

1,62 Natriummethoxyd wurden in 20 ml wasserfreiem Methanol
- geldst, und die Losung wurde bei Raumbemperatur unter einer
Argonatmosphére‘gerﬁﬂrt. Zu der sich ergebenden Losung wur-—
den 20 ml einer wasserfreien Methanollsung von 2,64 g
aC-Brompp-(tert.—butyl)-msovalerophenon im Verlauf von

15 min zugegeben, und die Mischung wurde bei Raumtemperatur o
wdhrend 18 h geriihrt,
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'Nach tblicher Aufarbeitung, wie in Beispiel 3 beschrieben,
wurden 2,44 g oC-Hydroxy-p~(tert.~butyl)-isovalerophenon—di=
- -methylacetal in Form eines blaBgelben Ols erhalten,
Ausbeute: 98 % h
IR (rein)s 2950, 1110, 1040 om™ . -
NMR (ODCly): d 0,70 (3H, 4, J = 7Hz>. 0,90 (3H, 4, J = 7Hz),
1432 (9H, 8), 1 0 - 1,6 (1H, m), 2, W45 (1H,
breit s), 3,22 (3H, 8), 3,25 (3H, 8), 3,67
(M, &y J = €Hz), 7,33 (4, s).

Beispiel 13

1,90 g Methansulfonylchlorid wurden in 5 ml wasserfreiem
Pyridin geldst, und die Ldsung wurde bei Raumbemperatur ge-:
rilort, und zu der Losung wurden tropfenweise 5 ml einer
wasserfreien Pyridinldsung von 2,34 g\aGJ&ydroiyqp—(tert.-
butyl)-isovalerophenon-dimethylacetal im Verlauf von 410 min
‘zugegeben, Die Mischung wurde bei dieser Temperatur wihrend
weiterer 24 h geriihrt. Nach ﬁblicher Aufarbeltung und Abtren—
nung, wie in Beispiel 7 angegeben, wurden 1,63 g° of~(Methan=
sulfonyloxy)-p-(tert.-butyl)-1sovalerophenon—dimethylacetal
in Form eines farblosen Ols erhalten (beim Stehen bei Raum-
temperatur kristallisierte diese Verbindung aus).
“Ausbeutes 55 % |
~ Fs 80 bis 86 °C
IR (rein): 2960, 1357, 1176, 1060, 955 om™.

- NMR (CDC1 3) d 0,70 (3H, d, J = 7Hz), 0,90 (3H, dy J = 7Hz),
1,32 (%9H, 8), 1 Ll' - 1’9 (1H, m): 3y 17 (BH’ 8)y
3,20 (3H, 8), 3,26 (3H, s), 4,76 (1H, 4,
J = 4Hz), 7,37 (4H, s).
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Fiir C

48H30°5S‘ : | |
berechnetz '= 60,303 H = 8,445 S = 8,95 %
gefunden: C =.60,07; H = 8,233 S

9,07 %

Beispiel 14

100 ml Benzol wurden zu einer Mischung von 7,12 g of-Acetoxy-
acetophenon, 7,44 g Lthylenglykol und 0,200 g p-Toluolsul-
fonsgure-monohydrat. zugegeben, und die Mischung wurde unter
RuckfluB erhitzt. Das gebildete Wasser wurde mit Hilfe e1ner
Dean-Stark-Einrichtung, die an dem Reaktor angebracht war,
entfernt. Nach Halten unter R&ckfluB widhrend 21 h wurden

4,00 g Lthylenglykol zugegeben. Die Mischung wurde weiter
unter RiickfluB wihrend 6 h erhitzt. Das gebildete Wasser
wurde abdestilliert, Nach Abkilhlen wurden 30 ml einer gesit-
tigten wédBrigen Losung von Natriumbicarbonat und 20 nl Was-
ser allmihlich zugegeben, und die Mischung wurde mit 30 ml
 Di#thyléther zweimal exbtrahiert. Die Extrakte wurden mit

10 ml Wasser gewaschen, iiber wasserfreiem Magnesiumsulfat
getrocknet und unter verringertem Druck konzentriert, wobei
7,874 g eines Riickstandes erhalten wurden. Der Riickstand
wurde mittels NMR und GLC als Mischung von «f-Acetoxyaceto=-
phenon~éthylenacetal und of -Hydroxyacetophenon-dthylenace—
tal bestimmt, Die Mischung wurde in 20 ml Methanol geldst,
. und es wurden 0,300 g Kaliumcarbonat zugegebén. Die Mischung
wurde bei Raumbemperatur 4 h lang geriihrt. 200 ml Wasser
‘wurdén zugesetzt, und die ausgefdllten farblosen Kristalle
wurden durch Filtration gesammelt und {iber Nacht im Vakuum
iiber Kaliumhydroxyd getrocknet, wobei 4,79 g of-Hydroxyace-
tophenon=#thylenacetal erhalten wurden.

Ausbeutes 67 % . N | |

NMR (ODCl ): J 2,10 (1H, breit s), 3,70 (2H, breit sj,

37""40 (aH, m)t 4‘0"42 (2H9 m)s 72"76
(5H9 m)e
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3 Beispiel 15

5 ml Pyridin wurden zu 0,900 € aGLHydroxyacetophenon-athylen-
acetal zugegeben, und die Mischung wurde unter Eiskuhlung
gerihrt. Zu der Mischung wurden 1,08 g p-moluol~sulfonylchlo-
~rid gegeben, und die Mischung wurde wihrend 2 h unter Eis-
kithlung und’ dann wihrend 1 h bei Raumtemperatur geriihrt, Die
Reaktionsmischung wurde erneut mit Eis gekithlt. 10 ml Wasser
wurden zugegeben, und die Mischung wurde wdhrend 1 h geriihrt
und mit 20 ml Di#thyldther dreimal extrahiert. Die Extrakte
wurden mit 10 ml Wasser zweimal gewaschen, iiber wasserfreiem
- Magnesiumsulfat getrooknet und unter verringertem Druck kon-
- zentriert, wobei 1,584 g eines kristallinen Riickstandes erhal
ten wurden. Der Riickstand wurde mit einer geringen Menge
Hexan gewaschen, wobei 1,330 g of'=(p~Toluolsulfonyloxy)—
acetophenon=dthylenacetal in Form von farblosen Kristallen
erhalten wurden.
Ausbeutes 80 %
MR (0DO13)3 & 2,40 (3H, 8), 3,7 - 3,9 (2H, m), 3,9 - 4,1

‘ (2H, m), 4,11 (24, 8)y 741 = 795 (5Hy m), 7, 55

(a4, 4, J SHz).

Beispiel 16

Unter Anwendung einer dhnlichen Arbeitswelse wie in Belspiel

15 wurde oC-(p-Brombenzolsulfonyloxy)-acetophenonathylen~

acetal in Form von farblosen Kristallen aus o ~Hydroxyace-

tophenon—athylenacetal hergestellt.

Ausbeutes 86 % ‘ -

MR (CDC1y): & 3,7 - 3,9 (2, m), 3,9 = 4,1 (2H, m), 4,16
(2Ho ), 7:2 - 745 (EH: m), 7,63 (‘l’Ha 5)e

j
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Beispiel 17

0,46 g metallisches Natrium wurde in 10 ml wasserfrelem

Methanol gelést, und die Losung wurde bel Raumbemperatur

‘geriihrt, Zu der Losung wurden im Verlauf von 410 min 10 ml

einer wasserfreien Methanolldsung von 2419 g 1=(2=Thienyl)-

2=brom~l=propanon tropfenweise zugegeben, und die Mischung

wurde wihrend weiterer 355 h bei Raumbemperatur gertihrt.

Nach!iiblicher’ Aufarbeitung wie in Beispiel 3 wurden 1,900 g

e (2~Thienyl)mamhydroxyuﬂ~propanon—d1methylacetal in Form

eines farblosen Oles erhalten.

Ausbheutes 94 %

IR (rein): 3450, 1110, 1055, 980, 855, 710 om™"

NMR (CDOl Y: 41,05 (3H, &, J = 7Hz), 2,54 (1H, breit s),

‘ 3,26 (3H, 8), 3,30 (3H, 8), 4,16 (1H, breit Qy
= 7Hz), 6,9 - 7,2 (2H, m)? 792 =734 (MHy m)o

Beispiel 18

0,606 g 1=(2-Thienyl)-2~hydroxy~i-propenon-dimethylacetal
wurde in 5 ml Pyridin geldst, und die Lésung wurde unter
Eiskilhlung gerdhrt. Zu der Losung wurden im Verlauf von 1 min
0,30 ml Methansulfonylchlorid zugegeben, und die Mischung
wurde wahrend 5 min unter Eiskiihlung und dann‘wahrend 5h
bei Raumbemperatur geriihrt, 30 ml Wasser wurden zugegeben,
und die Mischung wurde wihrend 30 min bei Raumbemperatur
gerihrt und mit 30 ml Disthyléther dreimal extrahiert. Die |
Bxtrakte wurden mit 10 ml Wasser zweimal gewaschen, iiber
wasserfreien Magnesiumsulfat(und wasserfreiem Kaliumcarbonat
getrocknet und unter verringertem Druck kpnzentriert.iDer
Riickstand wurde mittels Siulenchromabtographie (Florisil,
Mebthylenchlorid) gereinigt, wobei 0,788 g 1-(2-Thienyl)-2-
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(methansulfonyloxy)-1-propanon-dimethylacetal in Form elnes
farblosen Ules erhslten wurde. '
~ Ausbeutes 94 % ‘ '
IR (rein): 1360, 1180, 1120, 1055, 990, 975. 930, 905, 855,
810, 715, 540, 525 cm™
NMR (CDC1 ) d 1,27 (BH, d, J = 7HZ), 3,09 (3H, s), 3 27
(eH, s), 5,02 (1H, Qs J = 7Hz), 6,9 - 7 1 (2H, B
m), 7,2 - 744 (1H, m). ‘
Fr G0l g058,3 |
berechnets C 42, 9843 H = 5,75 S
gefundens O = 42,644 H = 5,64; 8

22,87 %
22,90 %.

- Beispiel 19

2,01 g Benzolsulfonyiohlorid wurden in 10 ml wasserfreiém

Pyridin geldst, und die Lésung wurde bei Raumbemperatur ge-

~ rlihrt. Zu der Losung wurden im Verlauf von 15 min 10 ml einer

wasserfreien Pyridinlésung von 1,93 g aﬁéHydroxy—p-isobutyi~

- propiophenon~dimethylacetal tropfenweise zugegeben, und die

‘Mischung wurde wihrend 72 h geriihrt. Nach #hnlicher Aufar-

‘beitung, wie in Beispiel 1 angegeben, wurden 2,62 g o«f-(Ben-

zolsulfonyloxy)fp-isobutylpropiophenon-dimethylacetal in

‘Form von farblosen Kristallen erhalten.

Ausbeutes 88 %

IR (EKBr)s 2950, 1362, 1195, 1097. 4043. 990, 921, 813, |

594 om™

NMR (CDGl )s & 0,86 (eH, d, J = 7Hz), 1,08 (3H, dy J 7Hz),
1,6 = 2,1 (12, m), 2,41 (2H, 4, J = 7Hz) 3,02
(3H, s), 3,10 (3H, s), 4,94 (1H, q, J = 7Hz),
7,04 (2H, d, T = 9Hz), 7,19 (2H, d, J = 9Hz)
7436 - 7,70 (3H, m), 7,84 - 8,02 (2H, m).

N
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“Beispiel 20

1,91 g p-Toluolsulfonylchlorid wurden in 410 ml wasserfreiem
Pyridin geldst, und die Losung wurde bei Raumtemperatur ge= -
riihrt. Zu der Losung wurden im Verlauf von 10 min 10 ml

. einer wasserfreien‘Pyridlnlosung von 1,13 g aC~Hydroxypro-

 piophenon-disthylacetal tropfenweise zugegeben, und die
- Mischung wurde wihrend 72 h geriihrt, Nach tblicher Aufarbei-
‘tung und Reinigung mittels Ssulenchromatographie (Florisil,
Methylenchlorid) wurden 1,16 g s&€=(p-Toluolsulfonyloxy)-
~ propiophenondidthylacetal in Form von farblosem 01 erhalten.v ’
- Ausbeutes 85 %. -

IR (rein): 2980, 1360, 1192, 1178, 1087, 4055, 1042, 920 em 1

MR (ODCLy): & 0,8 = 1,3 (9H, m), 2,38 (3, 8)y 3,1 = 3,6
(4, m). 4489 (MH, qy J = 7Hz), 751 = 7,5

(7, m), 7,80 (2H, d, J = 9Hz). -

- Fir 020H260 S8 :

‘berechnets C

gefundens G

ll

63?46; H= 6?93; S
63,543 H = 6,903 8

8,47 %
8935 %e

"
Cn

Beispiel'21

Unter Anwendung einer dhnlichen Arbeitswelse wie - in Bei-

- splel 17 wurde 1- (4—Methoxypheny1)-2~hydroxy-ﬂ-propanon~
dimethylacetal als blaBgelbes Ol aus 1-(4-Methoxyphenyl)-2-.
brom-i-propanon hergestellt. Ohne Reinigung wurde das Roh-
produkt bei der Umsetzung von Beispiel 22 verwendet,

Beispiel 22

Unter Anwenduné einer éhnlichen Arbeiﬁsweige wie in Bei-
‘splel 7 wurde 4-(4-Methoxyphenyl)-2-methansulfonyloxy=1=
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propanon-dimethylacetal als hellgelbes 01 aus dem 1=(4=

Methcxyphenyl5-2-nydroxy~4-propanon-dimethylaoetal; wie in

Beispiel 21 erhalten, hergestellt. Ausbeute 80,1 % (von ’

- 1=(4=Methoxyphenyl)=2=brom=1-propanon)

'IR (rein)s 2935, 1615, 1517, 1358, 1257, 1176, 1400, 1065,

- 145, 915 ou -1,

MR (CDCly): d 1,18 (BH, 4 7= @), 3,09 G, 8), 321 |
(3H, 8), 3, 28 (3H, 8)y 3,80 (3H, 8), 4,97 (1H,

qy.J = 6Hz), 6,87 (2H, 4, J = 9Hz), 7,37 (aH,

d, J = 9Hz). ’ '

Beispiel 23

In dhnlicher Weise wie in Beispiel 20 wurde 1=(2-Thienyl)=-2-
| p—toluolsulfonyloxy)-1-propanon-d1methylacetal als farbloses
01 in einer Ausbeute von 64 % aus 1-(2—Th1enyl)-2-hydroxy~4-
propanon~-dimethylacetal hergestellts |
IR (rein): 1360, 1190, 1180, 1060, 985, 925, 905, 820, 790,

710, 665, 565 ow -
(CDG13) d 1 »19 (3Hs dy, J = 7Hz), 2 40 (3H9 8) s 3908
(3H, 8), 3,14 (3H, 8), 4,98 ("H9 qy J = 755)
_’94‘ (2H, d’ = 3Hz), 7,2 - 7y oIt (3H, m), 7 80
(eH, 4, T = 8Hz).

Beligpiel 24

In shnlicher Weise wie in Beispiel 20 wurde 1~-(2-Thienyl)=-
2=benzolsulfonyloxy)~1-propanon~dimethylacetal als farbloses
Ol in einer Ausbeute von 83 % aus 1-(2-Thienyl)-2=hydroxy=1-
. propanon~-dimethylacetal und Benzolsulfonylchlorid hergestellt.
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IR (rein): 1360, 1190, 1060, 980, 925, 900, 590, 555 cm™
NUR (ODO1,): 41,20 (3H, d, J = 7Hz), 3,08 (3H, 8), 3,14

" (3H, 8), 5,01 (MH, q, J = 7Hz), 6,8 = 7,1 (aH,
m) /92-74(1}1,1“) 74-‘77(3Hsm) 7;9-
8,1 (2H, m) o

Beispiel 25

GemiB einer #hnlichen Arbeitsweise wie in Beispiel 17 wurde

N fl—(l#-Acetylaminophenyl) -2-hydrpxy-’l-propanon#-dimethylacet‘al

 als glasartige Substanz aus 1-=(4-Acetylaminophenyl)-2~chlor-

1~propanon hergestellt. Das Rohprodukt wurde ohne Reinigung

bel der Umsetzung in Beispiel 26 verwendet.

NMR (CDO1;)s 60,95 (3H, 4, J = 7Hz), 2,14 (3H, 8), 2,94

. L (4H, breit s), 3,21 (38, s), 3,33 (3H, s),
4,10 (1H, q, J = 7Hz), 7,37 (2H, 4, J = BHz),
7,51 (2H, 4, J = 8Hz), 8,93 (1H, breit s).

Beisgpiel 26

Die Gesamtmenge des in Beispiel 25 erhaltenen 1-(4—Acetyl-
aminophenyl)-2=hydroxy-1=propanon~dimethylacetals wurde in

- 5 ml Pyridin geldst, und 0,60 ml (0,89 g) Methansulfonyl-
chlo\rid wurden zugegeben. Die Mischung wurde bel Raumtempe-
ratur wihrend 5 h geriibrt. Die Reakbtionsmischung wurde mit
Eis gekiiblt, und 30 ml Wasser wurden zugegeben, Die Tempe-
ratur wurde wieder auf Raumtemperatur gebracht, und die '
Mischung wurde 10 min lang gerihrt und mit 20 ml Kthylace- '
tat viermal extrahiert. Die Extrakte wurden unter aufeinan-
derfolgenden Zusatz von wasserfreiem Natriumsulfat und was—
serfreiemMagnesiumSulfat'ge’crocknet und unter verringertem -
Druck konzentriert. Der Riickstand wurde mittels Siulenchro-
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matographie (Florlsil, Methylenchlorid und Didthyléther)
~ gereinigt, wobel 1 537 8 1~ (4-Aoetylaminophenyl)-2-methan— ,
sulfonyloxy—1-propanon—dlmethylacetal als farblose glasarti—
ge ‘Substenz erhalten wurden. Ausbeute 33 % (von 4-(4—Acetyl-
aminophenyl)-2-ohlor-2-propanon).
IR (RBr)s 1675, 1610, 1540, 1350, 1175, 945, 525 cn 1
'NMR (CD013) 1,14 (3H, 4, J = 7Hz), 2,52 (3H, 8), 3:08
(3, 5), 3,18 (3H, S)s 3,24 (3H| 5)! 4094
(18, @, J = 7Hz), 7,36 (A, dy J = 9Hz), 7,54
(2H, 4y J = 9Hz),\8;52 (1H, breit s).

Beigpiel 27

In gleicher Weise wie in Beispiel 47 wurde 4-(4—Fluorphenyl)-A
2—hydroxy—4qpropanon-dimethylacetal als blapgelbes U1 aus
A= (4—F1uorpheny1)—2-brom~1-propanon hergestellt, Ohne: Reini-
gung wurde dieses Produkt bei den Umsetzungen der Beisplele
28 und 29 verwendet. .
IR (rein)s 2975, 2937, 1610, 1542 1230, 1159, 1105, 4053,
982, 839 om™ |
NMR (CDC14)s & 0,93 (3H, 4, J = €Hz), 2, 53 (1H, breit s),
3,23 (3H, 5)9 3,33 (3H, 8), 4,08 (1H, breit q,
J = 6Hz), 6,83 = 7,18 (&, m), 7,32 = 7,60
(2H, m).

Beispiel 28 . | | |

GemdB der gleichen Arbeitsweise wie in Beispiel 7 angegeben,
wurde 1= (4—F1uorphenyl)-2-methansulfonyloxy—4-propanon— \
dimethylacetal als farbloses 01 aus dem in Beispiel 27 erhal-
tenen 1-(4—Ch10rphenyl)-2—hydroxy—1-propanon-dimethylacetal
hergestelly. Ausbeute 82,3 % (von 1-(4—Fluorpheny1}-2-brom~
4=propanon) s '
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IR (rein): 2940, 1610, 1512, 1359, 1228, 1180, 1160, 1098,
1067, 1045, 972, 918 om™]

- MMR (CDCl5): & 1,15 (3H, 4, J = €Hz), 3,06 <3H, s). 3,21

(3H, ®), 3,24 (3H, s), 4, »96 (MH, g, J = 6Hz),

6,88 ~ 7,16 (2H, m), 7,32 = 7,58 (2H, m),

' ‘Beispiel 29

In glelcher Weise wie in Beispiel 20 wurde - (4—Fluprphenyl)—
2—(p~toluolsulfonyloxy)-1~propanon~d1methylacetal als farb-
lose Kristalle mit einem Schmelzpunkt von 96 bis 99 °C aus
dew. in Beispiel 27 erhaltenen 1-(4~Fluonphenyl)~2~hydroxy-

’ '1—propanonmdimethylacetal hergestellt.

Ausbeute 76,2 % (von 1-(4-F1uorphenyl)-2-brom~1-propanon)

F: 101 °C (aus Methanol) ;

IR (KBr): 2948, 1605, 1510, 1360, 1346, 1192, 1181, 1090,
1053, 932, 918, 820, 786, 670, 561 o™

NMR (00013) 1 ,05 (3H, 4, J = €Hz), 2,40 (3H, s), 3,08 (3H,

s), 3,1C (3H,- S), ,93 (1=, gy J. = 6Hz), 6,82 -
7,08 (2H, m), 7,16 - 7:46 (4, m); 7473 (2H) d,
J = 8Hz).

Fiir 018H21FOBS.
‘berechnets C = 58,68; H
gefunden: C = 58,98; H

5475 %
5496 %

f

- 3

Beispiel 30

Nach einer ahnllchen Arbeitswelse wie in Beispiel 3 angege-
ben, wurde 1= (6~Methoxy—2—naphthyl)-2-hydroxy-1-propanon- ,
“dimethylacetal als farbloses 01 aus 1=-(6~Methoxy~2-naphthyl)-
 2=brom=1=propanon hergestellt, Ausbeute° 100 %. Das Produkt
‘ kristallismerte nach seiner Reinigung mittels Saulenchromato-
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graphie (Florisil, Methylenchlorld) und nach Stehenlassen

bei Raumbemperatur. ‘

Farblose Kristalle

F: 56 bis 59 °C

IR (KBr): 3500, 1637, 1610, 1488, 1276, 1215, 1175, 1118,

1106, 1040, 859 cm™ "

NUR (CDC1,)s & 0,97 (3H, d, J = 7Hz), 2,48 (m, breit s),
3,20 (3H, s), 3,36 (3H, 8), 3,82 (3H, 8), 4,14
(1H, q, J = 7Hz), 7 00 =~ 7,24 (2H, m), 7440 -
7,98 (4H, m). '

Fir CygH,00, |

berechnets C = 69,54; H

gefunden: C = 69,25; H

H

7430 %
7528 %

.

Beisgpiel 31

Nach einem #hnlichen Verfahren wie in Beispiel 7 wurde (G

Methoxy-2-naphthyl)=~2-methansulfonyloxy-~1-propanon-dimethyl-

acetal als farbloses U1l aus 1=(6-Methoxy-2-naphthyl)=2-

1 hydroxy~1~propanon—d1msthylacetal hergestellt.

Ausbeutes B4 %

IR (rein): 1640, 1615, 1492, 1360, 1280, 4482, 901, 820 om

MR (CDCL3)s & 1419 (3H, 4, J = 7Hz), 3,09 (3H, s), 3,22
(3Ha 8), 393'1 (3Hn S)s 3y ,87 (3H, 5)’ 5905 (1H,

-1

,q, = 7Hz), 7,04 - 7,24 (2H,_m) 79 U2 = 7 94
(4H ] III) 'Y ‘

Fiir 047H220 S _ |

berechnets C = 57,613 H = 6,265 S = 9,05 %

gefundens C = 57,213 H = 6,023 S = 8,85 %.
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Beispiel 32

350 ng Natrlummetall wurden in 40 ml wasserfreiem Methanol
gelost, und die LoOsung wurde bei Raumtemperatur geruhrt.

2,93 g 1= (6-Methoxy~2~naphthyl)-Z-bromy1-propanon wurden
der Lisung zugegeben, worauf 24 h geriihrt wurde.. 50 ml Was- -
ser wurden der Mischung zugesetzt, die denn mit 15 ml le-
' thylenchlorld viermal extrshiert wurde, Der Extrakt wurde
tiber wasserfreiem Magnesiumsulfat und wasserfreiem Kaliume
carbonat getrocknet und unter verringertem Druck konzen-
triert, wobei 2,845 g eines Rohproduktes von 1-(6-Methoxy-
2~naphthyl)m2mhydroxy~1—propanon—dimethylacetal erhalten
wurdens 1,11 g des Rohproduktes wurden in 3 ml wasserfreiem
Pyridin geldst, worauf bei Raumtemperatur geriihrt wurde.
993 mg da10uCamphorsulfonylchlorid wurden der Ldsung zugege-
ben, und die Mischung wurde wihrend 40 min geriihrt., 20 ml
- Wasser wurden der Mischung zugesetzt, die dann mit 10 ml .
Methylenchlorld dreimal extrahiert wurde. Der Extrakt wurde ‘
durch aufelnanderfolgendes Zugeben von wasserfreiem Magnesi—"
umsulfat und wasserfreiem Kaliumcarbonat zu dem Extrakt ge-
trocknet und unter verringertem Druck konzentriert, Das Rest-
61 wurde mittels Sdulenchromatographie (Florisil, Methylen-
chlorid) gereinigt, Wwobei 1,467 g 1=(6-Mébhoxy-2-naphthyl)—2—
.(@=10-camphorsulfonyloxy)-1-propsnon-dimethylacetal als
"farblose glasartige Substanz erhalten wurden, Ausbeute
7648 % (von 1-(6-Methoxy~2-naphthyl)=2=brom-1<propanon). Mit
Hilfe der Hochleistungs-Flissigkeitschromatographie und des
NMR-Spektrums wurde festgestellt, ‘daB das Produkt eine 1 s 1—
Mischung von zwei Dlastereomeren bestand.

| 1,067 & des so erhaltenen Produkbes wurden in 4 ml Methanol
geldst, und die Losung wurde zwei Tage lang bei 2 bis 4 °C
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stehengelassen, wobei 355 mg farblose Kristalle mit einem
- Sohmelzpunkt von 90 bis 95 °C erhalten wurden. Die Kristalle
wurden weiter aus Methanol umkristallisiert; wobei 220 mg
von einem der Diastereomeren als reines Produkt erhalten
wurden. -
 Fi 402 bis 105 °C
Wi ag7 +32,5 © (¢ = 1, Chloroform)
IR(KBr): 2950, 1753, 1634, 1611, 1487, 1354, 1273, 1249,‘
1180, 1166, 1068, 1042, 990, 919, 899, BE2, 840 om™!
NMR (CDClB): & 0,87 (3H, s), 1,12 (3H, 8)s 1,23 (34, 4,
‘ J ~6Hz), ;3 - 2,7 (7H, m), 3,04 (1H, 4, -
= 15Hz), 3,24 (3H1_S)a,3 35 (3H, 8), 3)86
(3H, 8), 3486 (1H, 4, J = 15Hz), 5,15 (1H, q,
J = 6Hz), 7,04 - 7, 26 (2H, m), 7,46 = 7,98
(48, m). :
Fir 026H330 Ss
berechnet: C
gefunden: C

i
]

163,783 H = 6,79 S = 6,55 %

i

Das andere Diastercomere wurde aus der Mischung als farblo-
ses 01 mittels der Hochleistungs-Failissigkeitschromatographie
. (Séule- Microporasil, hergestellt von Waters Co.; Séulengrd-
Bes 7,8 mm x 30 omj Entwicklungslosungsmittel: Hexan +
'Athylacetat (9 1)) abgetrennt.

L4¢L7 +4,2 ° ( ¢ = 0,443, Chloroform).
IR (KBr) 2950, 1750, 1631, 1608, 1485, 1352, 1271, 1216,
1172, 1062, 1040, 985, 914, 895, 855, 810 cm -1,
MR (ODCl)s &70,91 (3H, s), 1,1 (3H, &), 1,26 (3H, 4,
J = 6Hz), 1,3 - 2,7 (74, m), 3,29 (1H, d:
= 15Hz), 3,30 (3H9 8)y 3,42 (3H, 8), 3,74
(14, 4, J = 15Hz), 3,96 (3H, 8), 5,20 (1H, q,
J = 6Hz), 7,10 = 7,30 (24, m), 7,50 =~ 8,02
(48, m). |
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- Beispiel 33

Nach einer éhnliﬁhen_Arbeitsweise wie in Beispiel 17'angege-
ben, wurde ﬂ&(QmGhlorphanyl)«2~hydroxy—1-propanon-dimqthyl—'
acetal als farbloses Ol aus 1~ (4~Chlorphenyl)—2—brom~propénon
hergest@llte Ohne weitere Reinigung wurde dleses Produkt bei

. der Umsetzung von Beispiel 34 verwendet. .

IR (rein): 3450, 2975, 2930, 1600, 1492, 1398, 1108, 4095,
' 1052, 1016, 9805 829, 743 cm

.Beispiel 34

In glelcher Weise wie in Belsplel 20 wurde 1-(4—Chlo:phenyl)-
2—(p~toluolsulfonyloxy)uﬂwpropanon-dimethylacetal als weiBe =
Kristalle mit einem Schmelzpunkt von 76 bis 77 °C aus dem in
Beispiel 33 erhaltenen 1~(4«(Chlorphenyl)-2-hydroxy~1-propa—
non«dimethy]acetal hergestellt, Ausbeute 86 % (von 1=(4=
Chlorphenyl)m2mbrommﬂmpmopanon)e
F: 78 bis 79 °C (aus Methanol) -
IR (KBr)s 2945, 1601, 1493, 1364, 1347, 1195, 1188, 1094,
‘ 1057, 1110, 936, 919, 822, 789, 669, 565 om™
NMR (CDGl Y2 J 1,05 (GH, d, J = 6Hz), 2,40 (3H, s), 3,08
C (38, 8), 3, 10 (3H, s)y 4,93 (1H, q, J = 6Hz),
7,25 (4, 8), 7,27 (H, 4, J = 8Hz), 7,76
(2H, 4y T = BHz). ‘
Fur ngﬂ?q&oﬁﬁlm |
berechnets O : 56, 173 H
.'gefundena C = 56, 22; H

8,33 %
8432 %

5,504 Ol = 9,213 8
5,485 OL = 9,13;

H
' l!
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BeiSpin 35

o In‘gieicher Weise wie in Beispiel 17 wurde 1=/I=(1~0x0-2=

isoindolinyl)-phenyl/-2-hydroxy-1-propanon-dimethylacetal
aus 1-[E~(1-Oxo—2—iéo1ndolinyl)-phény;7;2-chlor—ﬂ-yropanon
in einer Ausbeute von 83 % als farblose Kristalle mit, einem
Schmelzpunkt von 130 bis 135 °C erhalten. | '
IR (KBr): 3530, 1680, 1515, 1385, 1310, 1120, 1045, 740 Sk
(CDClB):dr(h96 (3H, 4, J = 7Hz), 2, 136 (1H, breit s),
3:20 (3H, s), 3,33 (34, S), 4,10 (1H, breit q,
= 7Hz), 4980 (2Hg 8)y Toylt = 7, 6 (EH) m)a
‘7,8 - 8,0 (3H, m).
Fiir GqgHyqNOys
berechnets C = 69,703 H
‘gefundens C = 69,633 H

6,473 N = 4,28 %
6,493 N = 4y21 %

L]
L]

Beisgpiel 36

In gleicher Weise wie in Beispiel 26 wurde 1=/h=(1-0xo=2~ "
isoindolinyl)=-phenyl/=-2~methansulfonyloxy-1-propanon-dime-
thylacetal in einer Ausbeute von 95 % als farblose Kristalle
" aus 1=/T-(1-0x0-2-1s0indolinyl)-phenyl/-2-hydroxy~1-propanon-

- dimethylacetal und Methansulfonylchlorid hergestellt.

IR (KBr)s 1695, 1520, 1390, 4350. 1340, 1175, 975, 910,
740 cm -1
(0001 Y: & 1,20 (3, 4, J = 7Hz), 3,11 (3H, 8), 3,24
(3H, 8), 3,30 (3H, s), 4,81 (2H, s), 5,00 (1H,
Qy J = 7Hz), 7,4 = 7,6 (5H, m), 7,8 = 8,0
(3H, m).
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Beisgpiel 37

GemdB der gleichen Arbeitsweise wie in Beispiel 17 wurde

N (4~B1phenylyl)~2«hydroyym1mpropanon-dlmethylacetal als

farblose Kristalle mit einem Schmelzpunkt von 78,5 bis 80 5%

in einer Ausbeute von 95 % aus 4~(4&81phenylyl)-2~brom~1-

propanon hergestellt.

s ?8,5 bis 80 °C (aus Ather/nuﬂexan)

(09013)3 df1900 (3H, 4, J = 7Hz), 2,44 (1H, a, J = 3,1Hz),

3523 (3H, 8), 3,37 (3Ha 8), 412 (1H, g, 4,

= 7Hz, 3,1Hz), 7,2 = 7,7 und 7,55 (n und s,

» o)

IR (KBxr): 44@8 1102, 1045, 4007, 979, 838, 770, 735, 695 om l
Pir 017H200 : - | )
berechnets C = 74,97y H = 7,40 %

gefundens C = 74,883 H = 7,27 %

Beigpiel 38 .

~ In gleicher Weise wie in Beispiel 7 wurde 1=(4=~Biphenylyl)~2~
methansulfomyloxy«ﬂmpropanonmdlmethylacetal als farbloses
01 aus 4m(AuBlphenylyl)mamnydroxy-ﬂ~propanon-d1methylaoetal
‘hergestellt. Ohne Reinigung wurde dieses Produkt bei der
Umnsebtzung von Beispiel 90 verwendet.
© IR (rein)s 1490, 1357, 1335, 1177, 1123, 1100, 1065, 1045,
| 971, 916, 847, 811, 7735 733, 740, 702, 538,
527 cm ol
MR (CDC1,): 1,21 (3H, dy J = 7Hz) 3, 03 (3H, s), 3,24
(3H, s), 3,31 (3, 8), 5,01 (MH, g, J = 7Hz),
751 = 757 (@) = 7,56 (8) gesamteﬂ. '
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Beispiel 39

Unter Anwendung einer dhnlichen Arbeitsweise wie in BeisPiel
17 wurde 1 1-Dimethoxy—2—hydroxy~1 243, 4—tetrahydronaphtha—
lin aus 2-Brom=1=-0x0=1 12y 3,4=tetrahydronaphthalin herge-

. stellt. Ohne Reinigung wurde dieses Produkt bei der Umsetzung
in Beispiel 93 verwendet,

IR (rein)s 1138, 1080, 1058, 767 om™'.

Beispiel 40

In ghnlicher Weise wie in Beispiel 7 wurde 4,1-Dimethoxy-c-
‘methansulfonyloxy~1,2,3,4~tetrahydronaphthalin als farblose
Kristalle mit einem Schmelzpunkt von 413 bis 114,5 °C eus
dem in Beispiel 39 erhaltenen 1,1-Dimethoxy=2=-hydroxy-1,2,3,
4-tetrahydronaphthalin hergestellt, Ausbeute 46,5 % (von -
. 2~Brom=1=0xo="1 2'3;4-tetrahydronaphtnalin).
F: 113 bis 114,5 °¢ (aus Methylenchlor1d/Diathylather/n—
Hexan)
IR (KBr): 1361, 1340, 1206, 1175, 1141, 1033, 1060, 1050,
981, 959: 949, 917, 847, 781, 768, 625, 546, 530,
510 cm -1
- NMR (CDC]- ) J2,37 (2, m), 2,9 (2H, m), 2, 94 (3H, 3>!
98 (3H, 8), 3,43 (3H, S) 5,27 (1H, t:
= 3Hz), 7,17 (3H, m), 7,63 (4H, m.
‘Fﬁr C 3H1BO5S
‘berechnet: C = 54,533 H
gefunden: C = 54,73; H

64343 S = 11,20 %
64365 S = 11,10 %.

it
LR
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' Beispiel 41-

- GemdB einer ahnlichen Arbeitsweise wie in Beispiel 17 wurde

= (4«D1fluormethoxyphenyl)mzuhydroxy-ﬂ-proPanon-dimethylace-

~tal als farbloses 01 aus 2-Brom-=1- (4«d1fluormethoxyphenyl)-

‘ propanon hergestellt,

‘IR (vein): 3600 - 3200, 1515, 4385, 1230, 1130, 1050, |

‘ 840 om” :

MR (ODCly): d 0,95 (3H, 4, J 7Hz>, 2,37 (14, a, J 3Hz),“
3,23 (3H, s), 3,33 (3H, 8)y 4,10 (1H, dq, J = 3
‘und 7Hz), 6,52 (1H, t, J = 74Hz), 7,10 (2H, d,
J = 9HZ) 7549 (2H, ds" 9HZ)-

Beispiel 42

In ahnlicher Weise wie in Belspiel 7 wurde ﬂ-(4—Difluormeth~‘

-oxyphenyl)~2-methansulfonyloxy~1ﬁpropanon~dimethylaoetal als

farbloses Ol aus dem in Belspiel 41 erhaltenen A= (4=Difluor=-

- mefhoxyphenyl)mawhydroxy—1—pr0panon-dlmethylacetal herge~

~-stellt, Ausbeute 55 % (von 1- (4»D1fluormethoxyphenyl)-1-_

prqpanon).

IR (rein): 1515, 1360, 1235, 1480, 1130, 1100, 1070, 1045,

| 975, 920, 540, 530 om™"

NMR (CDCL ) § 1,18 (3H, 4, J 7HZ) 3,09 (3H, 8)y 3, 15
(3H, 8), 3,18 CBH, 5)y »98 (1H, q, J = 7Hz),
6,53 (1H; by J = 74Hz), 7y 10 (2H9 d; J = 9HZ)9
7,45 (2H, 4, J = 9Hz), -

Beispiel 43

- GemsB eineryahnlichen Arbeitsweise wie'in Beispiel 17 wurde
1»(4~Difluormethoxyphenyl)42uhydfoXy~3~metnylA1-butanon-di-
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methylacetal als farbloses Ol aus 2-Brom~1-(4—dif1uormeth—

oxyphenyl)-3—methyl-1-butanon hergestellt.

IR (rein): 3600 - 3300, 1515, 1390, 1230, 1130, 1050 om =
,NMR (CDC14): d 0,69 (3H, d, J = 6Hz), 0,88 (3H, 4, J = 6Hz),
! v 142 = 117 (1H, 309 950 (1H, do J = 3HZ)’ 3422
i (3H, 8), 3,24 (3H, s), 3,70 (1H, dg, J = 3 und

GHz), 6,50 (1H, t, J = 74Hz), 7,07 (2H, 4,
= 9Hz), 7,52 (2H, 4, J = 9Hz).

Beimpiel 44 | | '

In dhnlicher Weise wie in Béispiel 13 wurde 1-(4-Difluor-
methoxyphenyl)-2-methansulfonyloxy-3-nethyl-1-butanon-di-
methylacetal als farbloses 0l aus 1-(4-Difluormethoxyphenyl)-
‘2=hydroxy~-3-methyl-1-butenon-dimethylacetal hergestellt.
Ausbeute 76 % (von 1-(4~Dif1uormethoxyphenyl)-3-msthy1;1—‘
butanon) .
Beim Stehen bei niedrlgen Temperaturen kristallisierte dieses
Produkt.,
 F: 60 bis 61 % o |
IR (KBr)s: 1515, 1350, 1230, 1180, 1145, 1080, 1055, 1035,
975 cm™!
NMR (0D013) d 0,67 (3H, &, J = GHz), 0,91 (3H, d, J = €Hz),
14 = 1,9 (MH, m), 3,17 (3H, s), 3,19 (3H, 8),
3,22 (3H, s), 4,75 (1H, &, J = 4Hz) 4 6,50 (1H,
%, J = 74Hz), 7,08 (2H, d, J = 9Hz), ;50 (eH,
d, J = 9Hz).
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'~ Beispiel 45Y

230 mg Natriummetall wurden in 3 ml wasserfreiem Methanol
gelost, Zu der Losung wurden 2 ml einer wasserfreien Metham
nolldsung von 1,43 g 2-Brom~1~(4~athoxyphenyl)—3—methy1~1-
butanon zugegeben, Die Mischung wurde bei Raumtemperatur
wéhrend 1,5 h und denn bei 50 °C wéhrend 35 min gerithrt,
Die tibliche Aufarbeltung ergab 1,344 g eines Rohproduktes
 von 1= (4-Athoxyphenyl)-2—hydroxy-3-methylr1-butanon-dlmethyl; ‘

acetal als farblose 6lige Substanz. Dleses Rohprodukt wurde -

ohne weitere Relnlgung der Umsetzung in Beiaplel 46 unter—v
worfen, : '
IR (rein) 13600 - 3300, 16ﬁ0, 1545, 1485, 1400, 1250, 1175,
1115, 1050, 990, 925, 840, 810 om™|
NMR (CpCl ) 40,68 (34, t, J = 6Ha), 0, 287 (3H, d, J = 6Hz),
' 2 39 (3H, &, I -,7HZ)7 Ty 2 = 1:7 (1H, m)9 950
(4H, d, J = 3Hz), 3,22 (3H, s8), 3,24 (3H, s),
_ 3 68 (1H, dd, = 3 und EHz), 4,01 (2H, q,
= 7Hz), 6,82 (2H, 4, J = 9H2) 7 37 (aH, a4,
| J = 9Hz),

Beispiel 46

In &hnlicher Weise wie in Beispiel 13 wurde 1- (4—Kthoyyphe-
' nyl)-2—methansulfonyloxyaB-methyl—1-butanon—dlmethylaoetal. o
in Form von farblosen Kristallen aus dem in Beispiel 45 er-
haltenen 1-(4~Kthoxyphenyl)~2-hydroxy-3-methyl-1-butenon-
 dimethylacetal hergestellt. Ausbeute 62 % (von 2-Brom=-1-(4-
'athoxyphenyl)—3-methyl—1~butanon).

. F3 83 bis 87 g

IR (KBr): 1610, 1335, 1260, 4245, 1175, 955, 850, 840 cm™
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MR (CDOLy): & 0,71 <3H, dy J = €Hz), 0,94 (3H, 4, J = 6Hz),
1,40 (3H’ t, J = 7Hz), 1,5 - 1,9 (1H, m), 3,18
ACBH: S)p 3,20 (3H, 8), 3524 (3Hs 8)y 4,02 CQ-H’
Q.: J = 7Hz), 4!57 (18, d’ J = 3HZ)3 6, 285 (2Ho
9Hf"-")’ 7 37 (28, 4y J = 9Hz).

Beigpiel 47

In shnlicher Weise wie in Beispiel 45 wurden 2,58 g des

Rohproduktes von 1-(4AMethoxypheny1)-2-hydroxy—3-methyl-1—

butanon-dimethylacetal als farbloses U1 aus 2,71 g 2-Brom~1-

(4-~methoxyphenyl)-3-methyl-1-butanon hergestellt und der

Unsetzung in Beispiel 48 ohne Reinigung unterworfen,

IR (rein): 3600 - 3300, 1615, 1515, 1255, 1175, 1115, 1045,

- 840 cm ~1 :

NMR (0D013) & 0,70 (3H, 4, J = 6Hz), 0,87 (3H, d, J = 6Hz),
192 = 1,7 (18, m), 2,53 (1H, breit s), 3,33
(3H, ), 3,34 (3H, s), 3,69 (H, 4, J = 5Hz),
3,78 (3H, 8), 6,83 (2, 4, J = 9Hz), 7,40 (2H,
d, J = 9Hz), -

Beispiel 48

2,58 g des in Beispiel 47 erhaltenen 1=(4=-Methoxyphenyl)~2-
hydroxy-3-methyl-1-butanon-dimethylacetals wurden in 5 ml )
wasserfreiem Pyridin geldst, und die Losung wurde unter Bis-
kithlung geriihrt. Zu der LSsung wurden 2,00 g Methansulfonsfu~
reanhydrid zugegeben, und die Mischung wurde ‘wihrend 4 h
“unter Eiskithlung und wihrend 2 h bei Raumtemperatur geriihrt,
‘Zu der Mischung wurden 20 ml Wasser zugegeben, und die Mi- |

- schung wurde wihrend 1 h bei Raumbemperatur geriihrt, mit
20 ml Di#dthyléther dreimal extrahiert, Die Extrakte wurden
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' mit 5 ml Wasser zweimal gewaschen und iber wasserfreiem
Magnesiumsulfat getrocknet und unter verringertem Druck kon-
zentriert., Der 6lige Rlickstand wurde mittels Sdulenchroma-
tographie (Florisil, Methylenchlorid) gereinigt, wobel
3,10 g 1—(44Methoxyphenyl)-2-methansulfonyloxy-3~methyl~1—
butenon-dimethylacetel als farbloses Ul erhalten wurden

/ (beim Stehen bei Raumtemperatuf kristallisierte diese Ver-

"blndung aus). Ausbeute 93 % (von 2-Brom~1-(4—methoxyphenyl)~'
3—methy1~1-butanon)..
. F: 71,5 bis 73 °¢ -

- IR(KBr)s 1620, 1525, 1355, 1260, 1180, 1105, 1055, 980,
| 970, 960, 945, 865, 850 on™ ' .
'vNMR(CDCl3)z d 0,69 (3H, 4, J = 6Hz), 0,89 (3H, d, J = 6Hz),

: 1,5 = 1,9 (’lHo m)s 3,14 (3H, 8), 3,16 (3H, s),
3,21 (3Hs s), 3,76 (3H, s), 172 (M, 4, J =
-’4Hz>, 6,82 (28, d, J = 9H2), 7,36 (A, d,
9Hz). '

Beispiel 49

Zu einer Suspension von 0,65 g Natriumhydrid (55 % in Mine-
raldl) in 10 ml wasserfreiem Tetrahydrofuran wurden unter
Rihren 2,7 ml Kthylenglykol unter Eiskihlung zugegeben,

- Nach Riihren wihrend 40 min bei Raumtemperatur wurden 2,71 g
2-Brom~1=(4-nethoxyphenyl)-3-methyl-1-butanon der Resktions-
mischung zugesetzt, und die Mischung wurde wihrend 12 h bei
60 °C geriihrt, Nach Zusetz von 50 ml Wasser wurde dic Reak-
tionsmischung mit 30 nl Methylenchlorid dreimal extrahlert.
Die Extrekte wurden mit 10 ml Wasser gewaschen, iiber Magne-
‘siumsulfat getrocknet und(im Vakuum konzentriert, Der Olige
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Rickstand wurde einer Sdulenchromatographie (Florisil, -
Methylenchlorid) unterworfen, wobei 719 mg 2-Hydroxy-1- -l
methoxyphenyl)-3-methyl—1-butanon-athylenacetal als farblo-.
ses 01 erhalten wurden. :
Ausbeute 29 %.
IR (rein): 3600 - 3400, 1620, 4520, 1255, 1175’ 1040,
845 om™] |
NMR (CDCL) 3 d 0,88 (3H, d, J = GHz), 0, 90 (3H, &, J = 6HZ),
1,2 - 1,7 (MH, m), 2,55 (1H, breit 4, J = SHz),
3 5 - 4,2 (5H: m), 3,77 (3H, 8), 6,83 (2H, dy
9Hz)s 436 (2H9 d’ = OHz).

Beispiel 50

In ahnllcher Weise wie in Beispiel 13 wurde 1-(4—Methoxy—

_ phenyl)-2-methansulfonyloxy-B-methyl—ﬂ-butanonqathylenacetal
in Form von farblosen Kristallen aus 24Hydroxy—1—(4-methoxy—
‘phenyl)-3—methy1-1-butanon—athylenacetal hergestellt.
Ausbeutes 78 %

Fs 82 bis 83 %

IR (XBr): 1610, 1510, 1335, 1250, 1170, 1050, 970, 940,

930, 815 om™ "

MR (CDCLy): o 0,91 (6H, d, I = 7Hz), 1,5 = 1,9 (1, m),
’99 (3H: 8), 3$6 - 4$2 (48, m), 3’75 (3H9 3)0
4,67 (1H, d, J = 4Hz), 6,83 (H, 4, J = 9Hz),
7,34 (28, 4, J = 9Hz). |

il

u
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Ny Erfindungsanspruch

1. Verfahren zur Herstellung von of-Sulfonyloxyketonacetan~
len der allgemeinen Formel II
'l?RB-?SOZ-RB |
Az = G - G - R - an,

worin Ar eine aromatische Gruppe und R1 ein Wasserstoff-
‘atom oder eine gesattigte aliphatische Gruppe darstel-
len, oder Ar und R zusammen mit dem Kohlenstoffatom,

-an welches sie gebunden sind, einen kondensierten Ring
bilden kinnen, R> und R* unsbhéngig voneinander eine
Alkylgruppe oder zusammengenommen eine Alkylengruppe 
darstellen, und R’ eine substitulerte oder nichtsubsti=
tuierte Alkylgruppe oder . eine aromatlsche Gruppe bedeuw
tet, gekennzeichnet dadurch, daB

(a) eine Verbindung der allgemeinen Formel

Aar-C-cE-8" W,

worin X ein Halogenatom, Ar und R die vorstehend

angegebene Bedeutung besitzen, mlt ‘einen Alkalialk—
v'oxyd der Formel = =
| : ‘R3om,

~ worin M ein Alkalimetsll bedeutet und R3 die vorste-

hend angegebene Bedeutung besitzt, in Gegenwart eines
“Alkohols der Formel . A

RI0H,
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- worin R3’die vorstehend’éngegebene‘Bedeutung besitzt,‘ 
umgesetzt wird, oder eine Verbindung der Formel (V) mit
einem Alkalislkoxyd der Formel

r30M,

woriﬁ R3 und M die vorstehend angegebene Bedeutung be-
31tzen, unter Bildung einer Epoxyverblndung der Formel

or> ——
Ap - c--cH--R1 (I,

worin Ar, R! ma R? die vorstehend angegebene Bedeutung
besitzen, umgesetzt wird, und dann die Epoxyverbindung
mit einem Alkohol der Formel

R0,

worin R4 die vorstehend angegebene Bedeutung besitzt, in
Gegenwart eines Alkalialkoxyds der Formel '

R“OM,

worin R* die vorstehend angegebene Bedeutung besitzt,
‘und M ein Alkalimetall bedeutet, umgesetzt wird, oder
eine Verbindung der Formel (V) mit einem Alkylenglykol
umgesetzt wird; und

(b) die sich ergebende Verbindung der Formel

0R OH |
| Ar-c-CH-R" o (VI),
or™ |
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~worin Ar, Rq, R3 und R* die vorstehend angegebene Be-

deutung besitzen, mit einer Verbindung der Formel
R’ - 50, - Hal oder (R7-80,),0,

worin R’ die vorstehend angegebene Bedeutung besitzt,
und Hal ein Halogenatom darstellt, umgesetzt wird.



	BIBLIOGRAPHY
	DESCRIPTION
	CLAIMS

