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(67) Die :rfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von
Bis-hvJroxyalkylsulionylmethylpyrrolidinium-sulfobetainen.
1,1 Dimethyl-3-sulfinsduremethyl-4-sulfomethyl-pyrrolidini-
1mbetain 1Rt sich in waRriger Losung im Molverhéltnis 2:1
mit gliphatischen Dialdehyden in guten Ausbeuten zu
neuen
Bis-hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidinium-sulfobetainen
der Formel (1) umsetzen (n = 0 bis 3). Die Verbindungen der
Formel (1) sind funktionalisierte Sulfobetain-sulfone und
kénnen als Zwischenprodukte fir Sulfobetainsynthesen
singesetzt werden. Formel (1)
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Patentanspriiche:

1. Verfahren zur Herstellung von Bis-hydroxyalkylsulfonylmethylpyrrolidinium-sulfobetainen der
Formel (1), gekennzeichnet dadurch, da8 1,1-Dimethyl-3-sulfinsduremethyl-4-
sulfomethylpyrrolidiniumbetain der Formel (l1) im Molverhaltnis 2:1 in Wasser mit aliphatischen
Dialdehyden im Temperaturbereich von 20°C bis zum Siedepunkt der wéRrigen Lésung umgesetzt

wird.
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2. Verfahren nach Anspruch 1, gekennzeichnet dadurch, daB3 1,1-Dimethyl-3-sulfinséuremethyl-4-
sulfomethyl-pyrrolidiniumbetain der Formel (ll) nach seiner Herstellung durch
Sulfocyclosulfinierung und Freisetzung aus dem Natriumsalz nicht isoliert und als Feststoff
eingesetzt, sondern als Lésung zu Bis-hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidinium-sulfobetain der
Formel (I) umgesetzt wird.

3. Verfahren nach Anspruch 1, gekennzeichnet dadurch, daB als aliphatischer Dialdehyd Glyoxal,
Malondialdehyd oder Glutardialdehyd verwendet wird.

-~ 4, Verfahren nach Anspruch 1, gekennzeichnet dadurch, daB bevorzugtim Temperaturbereich von
60°C bis zum Siedepunkt der wéRrigen Lésung gearbeitet wird.

Anwendungsgeblet der Erfindung

die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von Bis-hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidinium-sulfobetainen der
Formel (1),
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in welcher n Zahlen von 0 bis 3 bedeutet. Die Verbindungen der allgemeinen Formel (I} dienen als muitifunktionelle
Zwischenprodukte fir Synthesen.

Charakterisierung des bekannten Standes der Technik

Bis-hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidiniumbetaine sind bisher noch nicht beschrieben worden. Synthesen anderer
Hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidine oder anderer Hydroxymethylsulfonylmethylbetaine sind ebenfalls nicht bekannt.
Bekannt ist die Herstellung von Hydroxymethylsulfonen; diese sind jadoch, wenn sie von aliphatischen Sulfinséuren abgeleitet
werden, zersetzlich, thermisch empfindlich und nicht lagerstabil [L. Field und P. Settlage, J. Amer. chem. Soc. 73, 5870 {1951)).
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Ziel der Erfindung

Esistdas Ziel der Erfindung, 4-Sulfomethyl-pyrrolidinium-betain durch Einfihrung funktioneller reaktionsféhiger Gruppeninzu
weiteren Synthesen polarer multifunktioneller Stoffe einsetzbare Zwischenprodukte zu iberfihren, welche reaktiv aber nicht
zersetzlich sind und aufgrund polarer Strukturen und funktioneller Gruppen als Ausgangsmaterial fiir potentielle Wirkstoffe
dienen kénnen. Einfache Zuganglichkeit und eine ausreichende Haltbarkeit soilen die neuen Zwischenprodukte auszeichnen.

Darlegung des Wesens der Erfindung

Die Aufgabe der Erfindung besteht darin, den Ring des 1,1-Dimethyl-4-sulfomethyl-pyrrofidinium-betains in 3-Stellung mit
reaktionsfahigen funktionellen Gruppen zu substituieren, welche die Verbindung als reaktives Zwischenprodukt einsetzbar
machen, abt r eine ausreichende Stabilitit in Lésung oder beim Lagern in trockener Form garantieren.
Die Lésung der Aufgabe wird erfindungsgemR dadurch erreicht, da durch Sulfocyclosulfinierung von
Dimethyldiallylammonium-chlorid leicht zugéngliches 1,1-Dimethy|-3-sulfinséuremethy!-4-sulfomethy|-pyrrolidinium-betainen
der Formel (1l)
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{DD-A-1225128) in wiiBrigem Medium im Temperaturbereich von 20°C bis zum Siedepunkt der wiRrigen Lésung, vorzugsweise
im Temperaturbereich von 60°C bis zum Siedepunkt der wéBrigen Losung, mit aliphatischen Dialdehyden im Molverhéitnis 2:1
zu Bis-hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidinium-sulfobetainen der Formel {1)
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umgesetzt wird. Im Gegensatz zu bekannten aliphatischen Hydroxymethylsulfonen HOCH,SO,-Alkyl sind die Bis-
hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidinium-sulfobetaine der Formel (1) in Lésung und auch in fester Form (iberraschend stabil
und lassen sich aufgabengemiB als reaktionsfihige Zwischenprodukte verwenden. Beim Auskristallisieren aus Wasser binden
sie wechselnde Mengen Kristallwasser, so daR in der Regel (gerechnet auf den titierbaren Schwefelgehalt) 75 bis 85%ige
Produkte erhalten werden.

Als aliphatische Dialdehyde werden z.B. Glyoxa! (OHC-CHO), Malondialdehyd (OHC-CH,-COH), Succindialdehyd
(OHC~{CH,);-COH) oder Glutardialdehyd (OHC-{CH,];~-CHO) verwendet.

Die Verbindungen Bis-hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidiniumsulfobetaine der Formel {I) sind 18slich inWasser. Zur Erzielung
guter Ausbeuten verfahrt man erfindungsgemaB bei wiederholter Herstellung so, daB die Mutterlauge des vorhergehenden
Reaktionsansatzes dem Ansatz als Reaktionsmedium zugefiigt wird; durch diese Verfahrensweise lassen sich Ausbeuten im
2.Ansatz erhdhen. Unter technischen Bedingungen kann man auch so verfahren, daB die Sulfinséure der Formel (ll) nach der
Herstellung nicht isoliert, sondern sofort zu Bis-hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidiniumsulfobetainen der Formal {1)
umgesetzt werden.

Durch Einwirkung von Alkalien werden die neuen Produkte der Formel (I) zersetat.

Ausfﬂhrungsbalsblele

Belspiel 1

2:1 - Additionsprodukt mit Glyoxal

30,7g (0,1 mol) 88%liges 1,1-Dimethyl-3-sulfinséuremethyl-4-sulfomethyl-pyrrolidiniumbetain der Formel (ll), hergestelit nach
DD-A-1225128, werden mit 25ml Wasser verdiinnt und unter Riihren mit 5,7 ml (0,05 mol) 40%iger Glyoxallésung versetzt. Man
erwiirmt das Reaktionsgemisch zum Sieden, bis nach 5 min alles gelést ist. Die Reaktionsldsung wird in offener Schale abgekiihl:
und das ieicht l8sliche Produkt unter Abdunsten des Losungswassers zur Kristallisation gebracht. Ausbeute nach Trocknen im
Vakuum: 37g, d.h., nach quantitativem Umsatz enthilt das Rcaktionsprodukt auch nach scharfem Trocknen noch 20% Wasser.
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3C.NMR-Spektrum in D;0, externer Standard TMS,
Die Zahlenangaben an den Atomsymbolen entsprechen den chemischen Verschiebungen in ppm.

* YN.Quadrupol-Signalaufspaltung. -
OH OH
51,2 36,5 33,6 5C,9
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x 53,9 ... 55,9

Belspiel 2

2:1 - Additionsprodukt mit Glutardialdehyd

169,49 (0,5mol) 80%iges technisches 1,1-Dimethyl-3-sulfinsduremethyl-4-sulfomethyl-pyrrolidiniumbetain der Formel (i)
werden mit 55,7 g (0,25 mol) 45%iger Glutardialdehyd!dsung und 340 g Wasser unter Riihren auf 70°C erwdrmt, bis alles
homogen geldstist. Man 4Bt einen Tag bei Raumtemperatur stehen, destilliert 160 ml Wasser im Vakuum ab, gibt 100ml Ethanol
zu und 188t bei gelegentlichem Umriihren kristallisieren. Das Bis-hydroxyalkylsulfonylmethyl-pyrrolidinium-sulfobetain der
Formel | {mit n = 3) kristallisiert mit 2mol Kristallwasser.

Ausbeute: quantitativ (194g).



	BIBLIOGRAPHY
	CLAIMS

