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(57) Eine Verbindung der Formel (4):
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kann hergestellt werden durch Zugeben eines heterogenen
Ubergangsmetallkatalysators zu einer Losung, die die Verbin-
dung der Formel (3) enthalt:
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die erhalten wird durch Durchfuhren einer Nitrierungsreaktion

durch Zugeben eines Nitrierungsmittels zu einer Losung, die ei-
ne Verbindung der Formel (2) enthalt:
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die erhalten wird durch Oxidieren einer Verbindung der Formel

(1):
RS
C
<0,
OH .

mit Wasserstoffperoxid in Gegenwart von Natriumwolframat und
einer gesattigten C8-Carbonsaure, anschlieBendes Zugeben
von Wasser zu der resultierenden Mischung und Abtrennen der
resultierenden Losung.
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Beschreibung

TECHNISCHES GEBIET

[0001] Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung von 4-( Trifluormethylsulfonyl)phenol, 4-(Trifluorme-
thylsulfonyl)-2-nitrophenol und 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-aminophenol.

STAND DER TECHNIK

[0002] 4-(Trifluormethylsulfonylyphenol, 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-nitrophenol und 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-amino-
phenol dienen als Zwischenprodukte bei der Herstellung von Pharmazeutika und Agrochemikalien (siehe beispielsweise
WO 2014/104407).

[0003] Ein Vertahren zur Herstellung von 4-(Trifluormethylsulfonyl)phenol durch  Oxidation von 4-
(Trifluormethylsulfanyl)phenol mit Natriumwolframat und Wasserstoffperoxid in Essigsaure ist beispielsweise aus der WO
2009 / 133107 bekannt.

ZUSAMMENFASSUNG DER ERFINDUNG

[0004] Demgegenuber stellt die vorliegende Erfindung ein neues Verfahren zur Herstellung von 4-
(Trifluormethylsulfonyl)phenol bereit. Die vorliegende Erfindung stellt auch ein Verfahren zur Herstellung von 4-(Trifluor-
methylsulfonyl)-2-nitrophenol und 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-aminophenol bereit.

[0005] Gemal3 der vorliegenden Erfindung kann eine Verbindung der Formel (2):
Q. 0O

N\ Ay

-5
OH

(im Folgenden als Verbindung (2) bezeichnet) durch Oxidieren der Verbindung der Formel (1):

.r's
F5C \©\ (1)
OH |

(Im Folgenden als Verbindung (1) bezeichnet) mit Wasserstoffperoxid in Gegenwart von Natriumwolframat und einer ge-
sattigten C8-Carbonsaure hergestellt werden.

[0006] Ferner kann eine Verbindung der Formel (3):
0 0

W\ Ay

S NO,
OH

(im Folgenden als Verbindung (3) bezeichnet) durch Zugeben eines Nitrierungsmittels zu einer Losung, die Verbindung (2)
enthalt, hergestellt werden, welche erhalten wurde durch Oxidieren von Verbindung (1) mit Wasserstoffperoxid in Gegen-
wart von Natriumwolframat und einer gesattigten C8-Carbonsaure, anschliel3endes Zugeben von Wasser zu der resultie-
renden Mischung und Abtrennen der resultierenden Losung.

[0007] Ferner kann eine Verbindung der Formel (4):
O QO

A\

.S NH-
F3C U ‘ (4)
OH

(iIm Folgenden als Verbindung (4) bezeichnet) durch Durchfuhren einer Reduktionsreaktion durch Zugeben eines hete-
rogenen Ubergangsmetallkatalysators zu einer Lésung, die Verbindung (3) enthalt, hergestellt werden, welche erhalten
wurde durch Durchfuhren einer Nitrierungsreaktion durch Zugeben eines Nitrierungsmittels zu einer Losung, die Verbin-
dung (2) enthalt, welche erhalten wurde durch Oxidieren von Verbindung (1) mit Wasserstoffperoxid in Gegenwart von
Natriumwolframat und einer gesattigten C8-Carbonsaure, anschlieBendes Zugeben von Wasser zu der resultierenden
Mischung und Abtrennen der resultierenden Losung.

ART UND WEISE DER AUSFUHRUNG DER ERFINDUNG

[0008] Als erstes wird ein Verfahren zur Herstellung von Verbindung (2) durch Oxidieren von Verbindung (1) mit Wasser-
stoffperoxid in Gegenwart von Natriumwolframat und einer gesattigten C8-Carbonsaure erlautert.
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[0009] Die Menge an verwendeter gesattigter C8-Carbonsaure betragt Ublicherweise das 0,1 bis 5,0-fache und vorzugs-
weise das 0,5 bis 2,0-fache des Gewichts der Verbindung (1).

[0010] Als Natriumwolframat kann ein Hydrat wie ein Dihydrat verwendet werden. Die Menge an verwendetem Natrium-
wolframat betragt Ublicherweise 0,001 bis 0,1 mol und vorzugsweise 0,01 bis 0,1 mol, bezogen auf 1 mol der Verbindung

(1).
[0011] Wasserstoffperoxid wird Ublicherweise in einer wassrigen Losung verwendet, und seine Konzentration betragt Ub-
licherweise 10 bis 70 Gew.-% und vorzugsweise 30 bis 60 Gew.-%.

[0012] Die Menge an verwendetem Wasserstoffperoxid betragt ublicherweise 1,8 bis 5 mol, vorzugsweise 2,0 bis 3,5 mol
und besonders bevorzugt 2,4 bis 3,0 mol, bezogen auf 1 mol der Verbindung (1).

[0013] Die Reaktionstemperatur liegt im Bereich von 50 bis 100 *C und vorzugsweise von 60 bis 80 °C.
[0014] Die Reaktionszeit betragt Ublicherweise 1 bis 50 Stunden.

[0015] Unter Sicherheitsaspekten ist es bevorzugt, Wasserstoffperoxid am Ende zuzugeben, in der Mischreihenfolge Ver-
bindung (1), Natriumwolframat, gesattigte C8-Carbonsaure und Wasserstoffperoxid.

[0016] Als Verbindung (1) kann ein im Handel erhaltliches Produkt so wie es ist verwendet werden, wobel jedoch Im
Handel erhaltliche Produkte oft Fluorid enthalten, das nachteilig auf Reaktionsgefal3e wirkt, so dass die Verbindung (1)
bevorzugt vorab mit Alkaliwasser wie einer 1-gew.-%Iigen wassrigen Natriumhydroxidlosung gewaschen wird.

[0017] Konkrete Beispiele fur gesattigte C8-Carbonsauren umfassen 2-Ethylhexansaure, Octansaure, 6-Methylheptan-
saure und 2-Propylpentansaure, und 2-Ethylhexansaure ist bevorzugt.

[0018] Das Reaktionslosungsmittel ist bei dieser Oxidationsreaktion nicht wesentlich, aber es kann ein inertes Losungs-
mittel verwendet werden, wie beispielsweise Nitrile wie Acetonitril und Propionitril; aromatische Kohlenwasserstoffe wie
Toluol, Xylol und Ethylbenzol; und Sulfolan. Bei der Herstellung der Verbindung (3) oder Verbindung (4) ist es vorteilhaft,
eine gesattigte C8-Carbonsaure oder eine gesattigte C8-Carbonsaure und Wasser als Reaktionslosungsmittel bei der
Durchfuhrung der Nitrierungsreaktion und der Reduktionsreaktion nach der Oxidationsreaktion zu verwenden, ohne die
Verbindung (2) oder Verbindung (3) zu isolieren.

[0019] Nach Beendigung der Reaktion werden beispielsweise Wasser, eine wassrige Natriumsulfitiosung, eine wassrige
Natriumbisulfitiosung, eine wassrige Natriumthiosulfatlosung oder dergleichen zu der Reaktionsmischung gegeben, und,
falls notwendig, wird ein hydrophobes organisches Losungsmittel zugegeben und die organische Phase abgetrennt, um
eine Losung zu erhalten, die die Verbindung (2) enthalt. Zu der erhaltenen organischen Phase wird zum Ausfallen eines
Feststoffs ein Losungsmittel wie Hexan gegeben, und der ausgefallte Feststoff wird abfiltriert, wodurch die Verbindung (2)
isoliert werden kann. Die isolierte Verbindung (2) kann auch durch Umkristallisation oder Chromatographie aufgereinigt
werden.

[0020] Im Fall der Herstellung von Verbindung (3) oder Verbindung (4) kann die die Verbindung (2) enthaltende Losung
auch direkt im nachsten Schritt verwendet werden, ohne die Verbindung (2) zu isolieren.

[0021] Als nachstes wird ein Verfahren zur Herstellung der Verbindung (3) durch Zugeben eines Nitrierungsmittels zu
der Losung, die Verbindung (2) enthalt, erlautert, welche durch Oxidieren der Verbindung (1) mit Wasserstoffperoxid in
Gegenwart von Natriumwolframat und einer gesattigten C8-Carbonsaure, anschlie3endes Zugeben von Wasser zu der
resultierenden Mischung und Abtrennen der resultierenden Losung erhalten wird.

[0022] Das Verfahren zum Erhalt der Verbindung (2) enthaltenden Losung aus Verbindung (1) ist wie oben beschrieben.

[0023] Die Verbindung (3) kann durch Zugeben eines Nitrierungsmittels zu der die Verbindung (2) enthaltenden Losung
hergestellt werden. Das Nitrierungsmittel kann nach Einengen der die Verbindung (2) enthaltenden Losung zugegeben
werden.

[0024] Bel der Nitrierungsreaktion kann ein Losungsmittel zu der die Verbindung (2) enthaltenden Losung gegeben wer-

den. Beispiele fur das Losungsmittel umfassen Ether wie Diethylether, Tetrahydrofuran und Methyl-tert-butylether; Nitrile
wie Acetonitril und Propionitril; gesattigte C1-6-Carbonsauren; und Sulfolan.

[0025] Als Nitrierungsmittel wird ublicherweise Salpetersaure verwendet. Im Allgemeinen wird als Salpetersaure eine
60 bis 98-gew.-%ige wassrige HNO3s-Losung oder rauchende Salpetersaure verwendet.

[0026] Hinsichtlich der Menge HNO; betragt die Menge an verwendeter Salpetersaure ublicherweise 1,0 bis 1,5 mol und
vorzugsweise 1,1 bis 1,3 mol, bezogen auf 1 mol der Verbindung (1).

[0027] Ferner wird die Nitrierungsreaktion ublicherweise in Gegenwart von Schwefelsaure durchgefuhrt. Als Schwefelsau-
re wird im Allgemeinen konzentrierte Schwefelsaure (90 Gew.-% oder mehr einer wassrigen H,SO,4-Losung) verwendet.

[0028] Die Menge an verwendeter Schwefelsaure betragt Ublicherweise das 0,1- bis 20-fache und vorzugsweise das
0,5- bis 5-fache des Gewichts der Verbindung (1).

[0029] Beispielsweise wird bei der Nitrierungsreaktion Schwefelsaure zu der die Verbindung (2) enthaltenden Losung
gegeben und anschliel3end wird Salpetersaure zugegeben.
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[0030] Die Reaktionstemperatur liegt ublicherweise im Bereich von 0 bis 100 "C und vorzugsweise von 5 bis 50 °C.
[0031] Die Reaktionszeit betragt ublicherweise 1 bis 50 Stunden.

[0032] Nach Beendigung der Reaktion wird beispielsweise Wasser zu der Reaktionsmischung gegeben, und, falls erfor-
derlich, wird ein hydrophobes organisches Losungsmittel zugegeben und die organische Phase abgetrennt, um eine Lo-
sung zu erhalten, die die Verbindung (3) enthalt. Zu der erhaltenen organischen Phase wird zum Ausfallen eines Feststoffs
ein Losungsmittel wie Hexan gegeben, und der ausgefallte Feststoff wird abfiltriert, wodurch die Verbindung (3) isoliert
werden kann. Die isolierte Verbindung (3) kann auch durch Umkristallisation oder Chromatographie aufgereinigt werden.

[0033] Im Fall der Herstellung von Verbindung (4) kann die die Verbindung (3) enthaltende Losung direkt im nachsten
Schritt verwendet werden, ohne die Verbindung (3) zu isolieren.

[0034] Als nachstes wird ein Verfahren zur Herstellung der Verbindung (4) erlautert, wobel das Verfahren durchgefuhrt
wird durch Oxidieren der Verbindung (1) mit Wasserstoffperoxid in Gegenwart von Natriumwolframat und einer gesattigten
C8-Carbonsaure, anschliel3endes Zugeben von Wasser zu der resultierenden Mischung und Abtrennen der resultierenden,
die Verbindung (2) enthaltenden Losung, durch Zugeben eines Nitrierungsmittels zu der erhaltenen Losung und Abtrennen
der resultierenden, die Verbindung (3) enthaltenden Losung und Durchfuhren einer Reduktionsreaktion durch Zugeben
eines heterogenen Ubergangsmetallkatalysators zu der erhaltenen Lésung.

[0035] Das Verfahren zum Erhalt der Verbindung (2) enthaltenden Losung aus der Verbindung (1) und ferner zum Erhalt
der Verbindung (3) enthaltenden Losung ist wie oben beschrieben.

[0036] Die Verbindung (4) kann hergestellt werden, indem ein heterogener Ubergangsmetallkatalysator zu einer die Ver-
bindung (3) enthaltenden Losung gegeben wird und eine Reduktionsreaktion durchgefuhrt wird.

[0037] Der heterogene Ubergangsmetallkatalysator ist ein Raney-Katalysator wie Raney-Nickel oder Raney-Cobalt und
ein heterogener Platingruppen-Katalysator wie Palladium/Kohle, Palladium/Siliciumdioxid, Palladium/Aluminiumoxid, Pla-
tin/Kohle, Platin/Siliciumdioxid, Platin/Aluminiumoxid, Rhodium/Kohle, Rhodium/Siliciumdioxid, Rhodium/Aluminiumoxid,
Iridium/Kohle, Iridium/Siliciumoxid oder Iridium/Aluminiumoxid.

[0038] Ein heterogener Platinkatalysator, d.h. ein heterogener Platingruppen-Katalysator von Palladium, Platin, Rutheni-
um, Rhodium, Iridium oder Osmium, das ein Platingruppenelement ist, wird bevorzugt, und bei industriellen Produktions-
verfahren sind Platin/Kohle und Palladium/Kohle besonders bevorzugt.

[0039] Die Menge des verwendeten heterogenen Ubergangsmetallkatalysators betragt Ublicherweise 0,0001 bis 0,05 mol
und vorzugsweise 0,0003 bis 0,01 mol, bezogen auf 1 mol der Verbindung (1).

[0040] Ferner kann zusétzlich zu dem heterogenen Ubergangsmetallkatalysator eine Vanadiumverbindung als Cokataly-
sator verwendet werden. Beispiele fur die bei der Reaktion verwendete Vanadiumverbindung umfassen Vanadium alleine,
anorganische Vanadiumverbindungen, organische Komplexe mit Oxalat oder Acetylacetonat und dergleichen.

[0041] Anorganische Salze, Oxosalze und Hydrate davon, deren Oxidationsstufe 0, I, lll, IV oder V ist, und
Vanadium(V)oxid sind bevorzugt, wobel Vanadat(V) oder Hydrate von Vanadat(V) besonders bevorzugt sind und
Ammoniumvanadat(V) ganz besonders bevorzugt ist.

[0042] Bei der Reduktionsreaktion kann ein Losungsmittel zu der die Verbindung (3) enthaltenden Losung gegeben wer-
den. Beispiele fur das Losungsmittel umfassen Alkohole wie Methanol, Ethanol, 1-Propanol, 2-Propanol und 1-Butanol;
aromatische Kohlenwasserstoffe wie Toluol, Xylol und Ethylbenzol; aliphatische Kohlenwasserstoffe wie Hexan und Hep-
tan; aliphatische halogenierte Kohlenwasserstoffe wie Dichlormethan und 1,2-Dichlorethan; Ether wie Diethylether, Tetra-
hydrofuran und Methyl-tert-butylether; Ester wie Ethylacetat und Butylacetat; aliphatische C6 bis C10-Carbonsauren; und
Wasser.

[0043] Die Reduktionsreaktion wird unter einer Wasserstoffatmosphare durchgefuhrt. Der Wasserstoffpartialdruck der
Reaktion betragt Ublicherweise 0,01 bis 5 MPa und vorzugsweise 0,05 bis 1 MPa.

[0044] Die Reaktionstemperatur liegt im Bereich von ublicherweise 0 bis 100 *C und vorzugsweise von 10 bis 50 °C.
[0045] Die Reaktionszeit betragt Ublicherweise 1 bis 50 Stunden.

[0046] Nach Beendigung der Reaktion wird der heterogene Ubergangsmetallkatalysator durch Filtration entfernt und das
erhaltene Filtrat eingeengt, kristallisiert und dergleichen, wodurch die Verbindung (4) isoliert werden kann. Bel der Kris-
tallisation kann man zum Ausfallen von Kristallen Impfkristalle zu der die Verbindung (4) enthaltenden Losung geben und
anschlie3end abkuhlen, und die erhaltenen Kristalle konnen abfiltriert werden. Die isolierte Verbindung (4) kann auch
durch Umkristallisation oder Chromatographie autgereinigt werden.

BEISPIELE

[0047] Nachfolgend wird die vorliegende Erfindung unter Bezug auf Beispiele genauer erlautert. In den folgenden Bel-
spielen sind die Gehalte alles Werte, die mittels HPLC unter den folgenden Messbedingungen erhalten wurden.
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Detektor: Ultraviolett-Absorptionsphotometer (Messwellenlange: 250 nm)
Saule: SUMIPAX ODS Z-CLUE, hergestellt von Sumika Chemical Analysis Service, Ltd.
(3 um, 4,6 mm |.D. x 100 mm)
Saulentemperatur: konstante Temperatur um 40 °C
Mobile Phase A: 0,1 %ige wassrige Phosphorsaurelosung
Mobile Phase B: Acetonitril
Gradientenbedingung: Der Konzentrationsgradient wird wie folgt durch Anderung des Mischungsverhaltnis-

ses der mobilen Phase B gesteuert.

Zeit (min) Mobile Phase B (%)
0 10
40 90
50 90
50, 1 10
60 10
Beispiel 1
[0048]
Qbs{p

[0049] Zu einer Mischung aus 20,0 g 4-(Trifluormethylsulfanyl)phenol, 10,0 g Wasser, 10,0 g 2-Ethylhexansaure und 1,70 g
Natriumwolframat-Dihydrat wurden uber 10,5 Stunden bei 75 "C 30,03 g 35-gew.-%liges wassriges Wasserstoffperoxid
zugetropft und die Mischung wurde 12 Stunden lang geruhrt. Der Reaktionsmischung wurde eine 22-gew.-%ige wassrige
Natriumsulfitlosung zugetropft und die Phasen wurden getrennt. Die erhaltene wassrige Phase wurde mit 10,0 g 2-Ethyl-
hexansaure extrahiert. Die beiden erhaltenen organischen Phasen wurden vereinigt, und man erhielt 42,65 g (Gehalt:
53,0 Gew.-%) einer Losung, die 4-(Trifluormethylsulfonyl)phenol enthielt.

[0050] Zum Ausfallen von Kristallen wurden der erhaltenen Losung 80,0 g Hexan zugegeben und die Losung wurde auf
0 °C abgekuhlt und 3 Stunden bel dieser Temperatur gehalten. Die ausgefallten Kristalle wurden abfiltriert und nachein-
ander mit Wasser und Xylol gewaschen. Die erhaltenen Kristalle wurden unter reduziertem Druck getrocknet, und man
erhielt 19,16 g 4-(Trifluormethylsulfonyl)phenol (Gehalt: 98,1 Gew.-%).

Beispiel 2
[0051]

[0052] Zu einer Mischung aus 75,0 g 4-(Trifluormethylsulfanyl)phenol, 37,5 g Wasser, 37,5 g 2-Ethylhexansaure und 6,38 g
Natriumwolframat-Dihydrat wurden uber 10,5 Stunden bei 75 °C 112,60 g 35-gew.-%Iges wassriges Wasserstoffperoxid
zugetropft und die Mischung wurde 12 Stunden lang geruhrt. Der Reaktionsmischung wurde eine 22-gew.-%ige wassrige
Natriumsulfitlosung zugetropft und die Phasen wurden getrennt. Die erhaltene wassrige Phase wurde mit 37,5 g 2-Ethyl-
hexansaure extrahiert. Die beiden erhaltenen organischen Phasen wurden vereinigt, es wurden 7,5 g Wasser zugegeben,
anschlie3end wurden 214,63 g 96-gew.-%ige Schwefelsaure zugetropft und weiterhin wurden uber 5 Stunden bei 30 °C
28,79 g 98-gew.-%ige Salpetersaure zugetropft. Nach 1 Stunde Ruhren wurde die Reaktionsmischung auf Raumtempe-
ratur gebracht, es wurden 29,27 g Wasser zugegeben, und anschliel3end wurden 120,01 g einer 28-gew.-%Igen wassri-
gen Natriumhydroxidlosung zugetropft und die Losung wurde abgetrennt. Zu der erhaltenen organischen Phase wurden
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73,18 g Wasser gegeben und die Phasen wurden getrennt. Man erhielt 187,16 g (Gehalt: 52,0 Gew.-%) einer Losung, die
4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-nitrophenol enthielt.

[0053] Zum Ausfallen von Kristallen wurden der erhaltenen Losung 150,0 g Hexan zugegeben und die Losung wurde auf
0 °C abgekuhlt und 3 Stunden bei dieser Temperatur gehalten. Die ausgefallten Kristalle wurden abfiltriert und nachein-
ander mit Wasser und Hexan gewaschen. Die erhaltenen Kristalle wurden unter reduziertem Druck getrocknet, und man
erhielt 79,04 g 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-nitrophenol (Gehalt: 98,5 Gew.-%).

Beispiel 3
[0054]
a 0. .0
OH OH
O\ I/O O O
oS NO RY
Fac 2 FBC;S NH2
e N — ———
OH OH

[0055] Zu einer Mischung aus 80,0 g 4-(Trifluormethylsulfanyl)phenol, 40,0 g Wasser, 40,0 g 2-Ethylhexansaure und 6,80 g
Natriumwolframat-Dihydrat wurden bei 75 °C uber 10,5 Stunden 120,11 g 35-gew.-%Iiges wassriges Wasserstoffperoxid
zugetropft und die Mischung wurde 12 Stunden lang geruhrt. Der Reaktionsmischung wurde eine 22-gew.-%Iige wassrige
Natriumsulfitiosung zugetropft und die Phasen wurden getrennt. Die erhaltene wassrige Phase wurde mit 40,0 g 2-Ethyl-
hexansaure extrahiert. Die beiden resultierenden organischen Phasen wurden vereinigt.

[0056] Zu 198,19 g der erhaltenen organischen Phase wurden 8,0 g Wasser gegeben, gefolgt von Zutropfen von 228,94 g
96-gew.-%Iiger Schwefelsaure und weiterem Zutropfen von 30,71 g 98-gew.-%iger Salpetersaure bei 30 °C uber 5 Stun-
den. Nach 1 Stunde Ruhren wurde die Reaktionsmischung auf Raumtemperatur gebracht, es wurden 31,23 g Wasser
zugegeben, und anschlie3end wurden 128,05 g einer 28-gew.-%Iigen wassrigen Natriumhydroxidiosung zugetropft und
die Phasen wurden getrennt. Zu der erhaltenen organischen Phase wurden 78,06 g Wasser gegeben und die Losung
abgetrennt. Man erhielt 237,48 g (Gehalt: 41,6 Gew.-%) einer Losung, die 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-nitrophenol enthielt.

[0057] Zu 24,1 g der erhaltenen Losung wurden 5,0 g 2-Propanol gegeben und anschlie3end wurden 0,29 g Platin/Kohle
(getragerte Platinmenge: 3 Gew.-%, Wassergehalt: 61 Gew.-%) zugegeben und die Losung wurde unter einer Wasser-
stoffatmosphare (Wasserstoffpartialdruck: 0,5 MPa) 5 Stunden lang bei 40 *C geruhrt. Platin/Kohle wurde aus der Re-
aktionsmischung abfiltriert und mit 2-Propanol gewaschen. Das Filtrat und die Waschlosung wurden vereinigt, und man
erhielt 24,8 g einer Losung, die 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-aminophenol (Gehalt: 19,5 Gew.-%) enthielt. Die erhaltene
Losung wurde auf 19,6 g eingeengt und bei 40 "C wurden 5,0 g Heptan zugegeben und die Losung dann abgekuhilt.
Nach Bestatigung von Kristallprazipitation bei 34 "C wurde die Losung auf 5 "C abgekuhlt, es wurden bei 5 “C welter
15,0 g Heptan zugegeben und die Mischung wurde zum Ausfallen von Kristallen 3 Stunden lang beil dieser Temperatur
gehalten. Die ausgefallten Kristalle wurden abfiltriert und mit 12,5 g eines Mischlosungsmittels aus 2-Propanol/Heptan =
1/2 gewaschen. Die erhaltenen Kristalle wurden unter reduziertem Druck getrocknet, und man erhielt 4,8 g 4-(Trifluorme-
thylsulfonyl)-2-aminophenol (Gehalt: 98,7 Gew.-%).

Beispiel 4
[0058]

[0059] Zu einer Mischung aus 10,00 g 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-nitrophenol, 15,11 g Methanol, 2,12 g Toluol und 7,26 g
2-Ethylhexansaure wurden 21,6 mg Ammoniumvanadat(V) gegeben, und anschliel3end wurden 132,0 mg Platin/Kohle
(getragerte Platinmenge: 3 Gew.-%, Wassergehalt: 55 Gew.-%) zugegeben und die Losung wurde unter einer Wasser-
stoffatmosphare (Wasserstoffpartialdruck: 0,8 MPa) 4 Stunden lang bei 40 "C geruhrt. Platin/Kohle wurde aus der Reak-
tionsmischung abfiltriert und mit Methanol gewaschen. Das Filtrat und die Waschlosung wurden vereinigt, und man erhielt
40,09 g (Gehalt: 21,94 Gew.-%) einer Losung, die 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-aminophenol enthielt.
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Beispiel 5

[0060] Zu einer Mischung aus 24,99 g 4-(Trifluormethylsulfanyl)phenol, 12,54 g Wasser, 12,49 g Octansaure
(CH3(CH5)eCOOH) und 0,84 g Natriumwolframat-Dihydrat wurden bei 75 °C Uber 17 Stunden 52,07 g 30-gew.-%iges
wassriges Wasserstoffperoxid zugetropft und die Mischung wurde 20 Stunden lang geruhrt. Der Reaktionsmischung wurde
eine 22-gew.-%Iige wassrige Natriumsulfitlosung zugetropft und die Phasen wurden getrennt. Man erhielt 45,1 g (Gehalt:
57,9 Gew.-%) einer Losung, die 4-(Trifluormethylsulfonyl)phenol enthielt.

Industrielle Anwendbarkeit

[0061] Gemal3 der vorliegenden Erfindung konnen 4-(Trifluormethylsulfonyl)yphenol, 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-nitrophe-
nol und 4-(Trifluormethylsulfonyl)-2-aminophenol hergestellt werden, die als Zwischenprodukte bei der Herstellung von
Pharmazeutika und Agrochemikalien dienen.

Patentanspruche

1. Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der Formel (2).
Q O

N 7y

D
OH

durch Oxidieren einer Verbindung der Formel (1)

-9
FaC @\ (1)
OH

mit Wasserstoffperoxid in Gegenwart von Natriumwolframat und einer gesattigten C8-Carbonsaure.

2. Vertahren nach Anspruch 1, wobel die Menge der eingesetzten gesattigten C8-Carbonsaure das 0,5 bis 2,0-fache
des Gewichts der Verbindung (1) betragt.

3. Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der Formel (3):
00

AT

OH

durch Oxidieren einer Verbindung der Formel (1):

S
FaC \©\ (1)
OH

mit Wasserstoffperoxid in Gégenwart von Natriumwolframat und einer gesattigten C8-Carbonsaure, anschliel3endes
Zugeben von Wasser zu der resultierenden Mischung und Abtrennen der resultierenden Losung, um eine Losung zu
erhalten, die eine Verbindung der Formel (2) enthalt:

O 0O

\\ /)

oS
OH

?

und durch Zugeben eines Nitrierungsmittels zu der die Verbindung der Formel (2) enthaltenden Losung.

4. Verfahren nach Anspruch 3, wobei die Menge der eingesetzten gesattigten C8-Carbonsaure das 0,5 bis 2,0-fache
des Gewichts der Verbindung (1) betragt.

5. Verfahren nach einem der Anspruche 1 bis 4, wobel die gesattigte C8-Carbonsaure 2-Ethylhexansaure ist.

6. Verfahren zur Herstellung einer Verbindung der Formel (4):

Q. 0O

W 7

OH

durch Oxidieren einer Verbindung der Formel (1):
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9.
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LS
F5C \©\ (1)
OH

mit Wasserstoffperoxid in Gegenwart von Natriumwolframat und einer gesattigten C8-Carbonsaure, anschliel3endes
Zugeben von Wasser zu der resultierenden Mischung und Abtrennen der resultierenden Losung, um eine Losung zu
erhalten, die eine Verbindung der Formel (2) enthalt:

O, 0

W\ /Y

PR
OH ,

durch Durchfuhren einer Nitrierungsreaktion durch Zugeben eines Nitrierungsmittels zu der die Verbindung der Formel
(2) enthaltenden Losung, anschliel3endes Zugeben von Wasser zu der resultierenden Mischung und Abtrennen der
resultierenden Losung, um eine Losung zu erhalten, die eine Verbindung der Formel (3) enthalt:

0 0O

\ /f

-5 NO
FaC U 2 3
“OH ,

und durch Durchfuhren einer Reduktionsreaktion unter einer Wasserstoffatmosphare und durch Zugeben eines he-
terogenen Ubergangsmetallkatalysators zu der die Verbindung der Formel (3) enthaltenden Losung.

Verfahren nach Anspruch 6, wobel die Menge der eingesetzten gesattigten C8-Carbonsaure das 0,5 bis 2,0-fache
des Gewichts der Verbindung (1) betragt.

Verfahren nach Anspruch 6, wobei der heterogene Ubergangsmetallkatalysator ein Platingruppen-Katalysator ist.

Verfahren nach Anspruch 7, wobei der heterogene Ubergangsmetallkatalysator ein Platingruppen-Katalysator ist.

10. Verfahren nach einem der Anspruche 6 bis 9, wobel die gesattigte C8-Carbonsaure 2-Ethylhexansaure ist.
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