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WESTEP

Niniejszy skrypt skiada sig z trzech czgdci, Pierwsza czesé prreznaczo-
na jest dla studentdw roku ITT odrabiajgcych zajecia laboratoryjne z che-
mii oreganicznej. Gidwnym elementem tego program: jest synteza zwigzkdw or-
ganicznych, Jjako praktyczny sposdb poznawania praw chemii organicznel oraz
wkasnosci substancji organicznych. Plerwsza czgdd skryptu zawiera zatem o=
pisy syntez obrazujacych podstawowe dziaty chemii crganigznej o} réznym
stopniu trudnoedci, Cpisy te opracowano na podstawie Zrédde? literaturowych
oraz dodwiadeczed zebranych w naszych laboratoriach, Wybrane syntezy dosto=
sowane sg do umiejetnodci poczatkujacyeh studentdw i mozliwosci technicz-
nych naszego laboratorium, Wykaz najozedciej wykorzystywanych Irddel lite-
raturowych znajduje sig na kofcu skryptu a kady prizepis zacpatrzono w od-
nofniki do podrecznikéw lub literatury oryginalnej, w ktdérych mozna  zna=
leZé podobne lub inne sposoby syntezy danego preparatu. Literatura YL OWa=
na Jjest skrétowo, np. 12, 144; liczba podkredlogs odpowiada pozyeji w spi-
sie literatury na kodcu skryptu, drugs liczda wsKazuje strone.Plerwszy od-
nosnik zawlera przepis najbardziej zblizony do podanego w skrypeie, a dal-
sze dotyczg syntez zmodyfikowanych lub innyeh metod otrzymywania tego sa-
mege zwigzku, .

Druga czgé¢ skryptu, poSwigoona chemii aminokwasdw i peptyddw, przezna-
czona Jest dla studentéw IV roku Specjainosci Chemii 1 Technologii  Orga-
nicznej, odrabiajgcych zajgcia laboratoryine z przedmiotu Meto&§ Syntezy
Organicznel. Ta czgdé skryptu zawiera opisy syntez aminokwasdéw i ich  po-
chodnyeh oraz pepiydéw i substancii pomocniczysh stosowanych do wprowadza-
nia grup ochromych lub symtezy wiazania peptydowego. Tabeéle wiasnodci fia
zycznych oraz odnoéniki do literatury oryginalnej umozliwiajy studenton
prowadzenie réinorodnych syntez w oparciu o ogélne preeplsy. Nlektdre ayn-
tezy 2 drugiej czgici skryptu mogg weisd do program laboratorium  chemii
organiczned nz roku IIT,

W trzecied czedel skryptu zebrane 53 sposoby przygotowywania i oczysz-
czania rozpuszezalnikdéw i odezynnikdw najezedcie) uivwanych w laboratorium
organicznym,



WYKAZ STOSOWANYCH SKROTOW

acetyl

zlanina

arginina

asparazina

kwas asparaginowy
t-butylgksykarbonyl
benzoil

henzyl

cysteina

cystyna
dicykloheksylokarbodiimid
dicykloheksyloamina
dimetyloformamid
azydofosforan difenylowy

N-gtoksykarbonylo-zZ-etok-
sy=1,2=-dihydrochinclina

gilutamina

kwas glutaminowy
glicyna
histydyna
hydroksyprolina
izoleucyna
leucyna

lizyna
metionina
norleucyna
trietyleamina

-0But - ester IIT-rz. butylowy

~0=-s=Bu - 1i-rz. butylowy

-0Bz1 - n benzylowy .

-0Et ®_ " etylowy

-0Me - " metylowy

~CBt - # hydroksybenziriazelowy

-ONBzl = " penitrobenzylowy

~0ONp - " p-1itrofenviowy

~0NSu - " H-hydroksysukcyno=

imidowy

=0PCP - " pentachlorafenylowy

Phe ~ fenyloalanina

A - ftalil

Fro - prolina

Py ~ pirydyna

Ser - seryna

THF - tetrahydrefuran

Thr - treonina

TLC ~ chromatografia cienko-
warstwowa

Trp - tryptofan

temp.topn, ~ temperatura topnienia

tempowrz, = " wrzenlsa

Tyr - tyrozyna

Val - walina

z ~ benzyloksykarbonyl,
karbobenzoksy-

Fm

CZESC 4

PREPARATYKA ZWIAZKOW ORGANICZNYCH

ACETAMID

—_— bt f F
(2’1—13[)[}()C21"15 + NH3 C’xECQerz + CHSCHEO-I

Odezynnikis -
Octan etylu 4y g {49 om?
Amoniak 24%-wy roztw. {d = 0,88) 5] cm?

3

y mola)

Q,5
{1,1 mola)

W kolbie destylacyjinel poj. 250 cm” miesza sie 49 en” ootanu etylu i

g0 om® stez, roztworu amoniaku. Xolbe wraz z boeczng rurkg zamyka sig kor-

kami i pozostawia (wstrzasajac ja od czasu do czasu) na 1-2 dni, aZ mie-

szanina stanie sig jednorodna. Pozostawienie mieszaniny na ckres dhuZszy nie
Jest szhkodliwe. Kolbg gczy sieg nastepnie z aparatura destylacying sesta=-

wiong pod wyciggiem. Boczng rurkg kolby ssawkowej (odbieralnika) nalezy

porgezyd z urzadzeniem do poch¥aniania amoniaku wydzielajgcego sig w  po-

czatkowym etapie destylacji. Destylacje prowadzi sie z uizyciem taini po-

wietrzne3 ogrzewajgc kolbe dosyd szybko, aby mozliwie zmniejszyd straty

spowodowane hydrolizg acetamidu, Po przekroczeniu temp. 1350C pozostatyg w

kolbie ciecz ozigbia sie nieco {(tak jednak, aby nie zaskrzepia) i przelewa

sie do kolby destylacyjnej poj. 100 cms, zaopatrzone] w chiodnicg powie-

rzng, Produkt destyluje sie do zlewki, Jako odbieralnika, zbierajqc frak-

cie wrzacs w Lemp. 200-216°C, Destylat zestala sie calkowicie po ostudze-

niu. Uzyskuje sie 25 g prawie czystego acetamidu o temperaturze topnienia

79-80°%C, ktéry moina dodatkowo oczydcié przez rezpuszczenie 29 g acetami-

du w mieszaninie 25 cm3 benzenu i 7,% cm3 berw. ottanu etylu na Zaini wodw
nej a nastepne gwattownie oziebienie w lodzie, Krysztaly odsacza sig, od-
ciske miedzy dwoma kawalkami bibuly i suszy w eksyvkatorze. dtrzymuje sig
24 g acetamidu (81% wyd.) ¢ temp., topn. 81°C,

Lit.: 12, 409, 410; 2, 1343 &, 193.
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ACETANILID o
i
NH2 ﬁ ? ll\InCCxj
+ CH.COCCH = + CH_COGH
Q) 3
Gdezynniki:
Anilina 1C g (10 cmﬁ, 0,106 mola)

1 g {10 cmB, 0,165 mola}
Fwas octowy lodowaty 10,5 g (10 cm3, 0,150 mola)
Py¥ cynkowy 0,1 g

Léd, etanol.

Hezwodnik octowy

W kolwnis kulisted o poi. 250 cm3 zacpatrzone] w chtodnice zwrotng  u-
mieszcza sig 10 om aniliny, 10 om bezwodnika ottowego, 10 om’ lodowate-
£o kwasu ottowego i 0,19 g pyiu cynkowegu, Mieszanine ogrzewa sig tagodnie
do wrzeniz w ciggu 30 min, a nastepnie £0rgcy clecz mieszajge wylewa sle
cienkim strumienien do zlewki rod. 500 cmz, zawlerajaced 250 em” wody z
lodem, Fo oziebieniu w lodzie surowy produkt odsqczé sie, przemywa nie-
wielkn ilodcis zimmej wody i Suszy sig na powietrzu. Otrzymuje sig 14,5 ¢
(100% wyd.) acetanilidu o temp. topn. 111-113%, po krystalizacji z 250 en”
wody z dotatkiem 5 cm® etanolu otrzymuje sie 10,5 g (73%) acetanilidu o
temp. topn., 113-114%,

Lit.: 12, 587; 2, 130; 8, 242; 10, 474,

ACETYLOMETYLOMOCZNIK

it
CHy-C~f, + Br,, + 2NaCH ~——0 . CH:N=C=C + 2 NaBr + 2H.0
I Y 3 2

G
i 4 1

CHBN:C=O + CHZC—NHZ ——— CHBNHnC~NH-CwCH5
Odeczyrmiki:

Acetamid 15 2 (0,25 mola)

'z,
Brom 22 g (7 ew”, 0,14 mola)
Wodorotlenek sodu 10 g {0,25 mola)

W kolbie stotkowe) pel., 400 cm3 miesza sie 15 g acetamidu z 22 g bromu,
EO czym wkrapla sie roztwér 10 g wodorotlenku sodu w 40 cme wody, Uzyskang
262ty mieszanine ogrzewa s5ig na siatce azbestowej do wystapienia pienienia
reztworu., Ogrzewanie kontynuuje sig 2 min, i po ustaniu burziiwe] reakedi,
chiodzi sie rozitwdr w lodzie, Po uplywie 1 godz, wydzielony bezbarwny pro-

dukt odsacza sle, pruemywa zlmng woda i suszy na powietrzu. Otrzymuje sig
12 g {81% wyd. ) acetylonetylomocznika o temp. tepn. 478-180°%,

1it.: 12, 985; &, 34z,

ACETYLOOCTAN ETYLU

CHBCDOC2H5 + H--CI'EE—COOCET"E5 —E%:Eig CHECOCHECOOCQH5 + C2H5OH
Odeczynniki:

Octan etylu bezw, 125 g (140 cmj, 1,42 mola)

S36d metaliceny 12 g (0,5 mela)

Kwas octowy S50%-uwy 35 om

Chlorek wapnia bhezw, 20z

561 kuchenna 20 g

Etanol 3 ij

W kolbie okrggtodenne’ o poj. Z00C cmz, ze sprawrg chlednicg zZwrotng,
umisszcza sie 140 em? bezw. octanu etylu, 3 cm5 alkoholu oraz 12 g czyste-
go drutu sodowego {lub drobno pokrojonege sodu) 1 QETZEewa

*agni wodnej dla zapoczgtkowania reakc’i, Jedig reakcja

51¢  kolhe na
przebiega zbhyt
gwaitownle, tc nalezy kolbg chXodzid, w celu uniknigeia strat octanu etylu
(przez chlcdnice). Po zakodezeniu energiczne] reakcji mieszaning ogrzewa
sig na Iaini wodnej, az ség rozpudcl sie calkowicie (ckoio 1,5 godz,). Po-
wstaky crerwony przeiroczysty roztwdr chtodzi s5ig 1 stabo rakwasza wobec
iakmusu Przez dodanie 70 cm5 S50¥-owege kwasu octowego. Ciecz nasyca sig so-
lg kuchenna, oddziela gérng warstwg estru i suszy jg bezw. chlorkiem wap~
nia {iub bezw, siarczanen magnezu), Ester destyluje sie pod zmaniejszonym
cidnieniem z kolby Claisena zacpatrzone) w deflegmator. Po oddestylowaniu
przedgonu bedacege octanen etylu, acetyloocctan etylu zbiera sie w temp,
76-80°C /18 mm fg; Vydajnodd 25 g (27 wyd, w stosunku do actanu etylu},

Lit.: 12, 483; B, 297; 10, 784; 11, %02,

ALDEMHYD SALICYLOWY

0H OH
_ Cz{Cl3 cHo
- KaCH aq (::)

Odczynniki:
Fenol 12,5 g (0,13 mola)
L0 g {1 nmol)

50 g (20 em®, 0,25 moia)
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Kwas siarkowy
Eter etylowy .
Wodorasiarczyn sodu {nasycony roztwdr) 20 cm”

W osrerokoszyine] kolbie kuliste] o poj.xaoo cm3 zappatrzoned w chiocdni-
ce zwrotna umieszoza sig 40 g NaCH w 4C cm” wody I roztwér 12,5 g fenclu w
12,9 cm3 wody. W korku cbok chlodnley umocowuje sie termometr, tak aby byl
zanurzony w cieczy. Kolbe ogrzewa sig w 2agni wodne] w temd. ao-70%% 1 2
wkraplacza umieszczonege na chlodnicy wprowadza Sig w trzsach porcjach, W
oéstegpack 15=-minutowych, 20 cm3 chloroformu, Kolbe naley co pewien c2as
energicrnie wstrzasazd. Po dodaniu chloroformu ogrzewanie Kontynuuje sig 1
godz. na wrzacel reinl wodnej, nastepnie nadmiar chloreformu oddestylowuje
z parg wodng. Porostaiy pomaranczowy roztwdr chiodzi sig i osircinie za—
kwaszz rozciedczonym kwasem siarkowym {odbarwienie), po czym ponownie de-
styluje sie z parag wodng. Destylat ekstrchuje slg eterem. PozostaXy po od-
parowaniu eteru aldenyd salicylogy zanieczyszeczony fenolem wytrzgsa sig e-
nevgicznie prrez 30 min, z 20 em” nagyconego roziweru wodorosisrczynu sodu
i pozostawia na 4 godz. Urzyskane polgczenie aldehydu z wodorosiarszynemoad-
sgeza sig [ przemyws niewielks ilodely éteru, Produkt rozkiada sie ©prezez
agrzewanie z rozcievczonym kwasem siarkowym na aZni wocneJ. Fo ochicdze=
riu aldehyd ekstrahuje sig eterem i warstwg organiczng suszy bezw, siar-
czanem magnezu. FPo oddestylowaniu eteru aldehyd zbiera sig w temp.19549700,
ctreymijac 6 g (37%) zlidehydu salicylowege, W celu wyodrgbnienia tworzgce-
o sie ubocznie aldehydn p-hydroksybenzoesowego clecz pozestaly po desty-
ii z pary wodng saczy sie na gorgce cddzielajac produkty smoliste. Przew

[4:]
et
i
-
-
=8
o
et
=
o]
W
W
[=h
=
]
el
0
of
Y
)
s
M
o
s
o
0
o
i)
™
m
=]
=
0
I}
@
<
=
I}
£
el
o
o
H
w
e
=]
o
.
®
w
ol
AT
-
H
-
%]
M

Liter 12, 7173 2, 237,

X}Fenoian sotu musi byd catkowicie reozpuszezony przed dodaniem chlorofor-

mil.

ALKOHOL ETYLOWY (metods fermmentacyjng)

CHEOH

0 CH0H o

il
N P L 0_H.CH + 4 CO
HON\OH TN, HO CH OH ST2YTY Z2 2

OH OH .
Odezynnikit
Sacharcza 80 g

EY
Roztwdr soli Pasteura 75 cm”

-
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(fosferan potasu 0,20 g, fosforan wapnia 0,02 g, siarczan magnezu
0,02 g, winian amonu 1,0 g w 86 g wody).
Drozdie 20 g

¥ kolbie poi. 1000 cm3 umieszcza sie BO g sacharozy, 700 crn3 wedy ,

70 em® roziworu soli Pasteura 1 20 g prasowanych drozdzy rozrobionych na
gestg paste z 30=40 cm3 wody. CaX*oéé mocno wstrzgsa sie 1 kolbg zamyka kor-
kiem z rurks fermentacyjnz. Mieszanine pozostawia w temp. ok. 257 az fera
mentacja sig zakorczy (okoio tygodnia), Roztwér saczy sie znad osadu do
kolby ckrgglodennej poj. 1000 cm3 i oddestylowuje sie 200-250 cm3 cieczy.
Destylat przenosi sig do kolby pej. 500 cm3 i frakcjonuje powoli zbierajage
3 frakeje: A 78—82°C, B 82-88° i C 88-95°¢, Frakcje tgczy sie 1 destyluje
ponownie zbierajgc frakecje A i B®’, Etanol z frakc3i B wysala sie Lrzez
dedanie stazego bezw, wgglanu potasowego do nasycenia roztworu, dobrze
wetrzgsa, dekantuje clecz (od malych ilodci soli) do suchego roz-
dzielacza I rozdzlela warstwy. Gérng warstwe Zgczy sie z frakcig A. Folg-
czone frakecje redestyluje sig zblerajac alkchol wrzacy w temp. 78-82°C.

Lit.: R, Adams, J.R. Johnson, C.F. Wilcox "Laboratory Experiments in Orga-
nic Chemistry" New York 1945, str, 180.

ac)Pr'zy powolneJ destylacji frakeja C jest bardzo mala ! moina ja odrzucid,

ALKOHOL p—-NITROBENZYLOWY

OZN H,Br + HOH —_——a— O N CHZOH + HBr

Odezynniki:

Bromek p-niirobenzylu® 246 g (1 mol)

¥ kolbie kulistej o poj. 1 den- ogrrewa sig do wrzenia pod chlodnicyg
zwrotng 216 g bromku penitrobenzylu w 750 om” wody przez 2 godz, Nastgp-
nie zmienia sig chiodnicg zwrotng na destylacyjna i oddestylowuje sie =z
parg wodng niezmieniony substrat. Gdy w destylacie przestang pojawiad sie
krysztaly bromku, roztwér z kolby destylacyine’ zlewa sie znad oleju 1
pozostawla do krystalizacdi. Pozostalos$é rozpuszcza sig we wrzace) wodzie
i rowniez pozostawia do krystalizacji. Otrzymane osady Zgczy sig uzyskujac
42 g (73%) alkohoiu p-nitrobenzylowego o temp. topn. 939507,

Lit.: Ajhrendt, A.Korodziejezyk, T.Sokoiowska, Patent Nr P-203208,

%)

Bremex p-nitrobenzylu draini skdére i blony gluzowe.
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ALLEOMALONIAN ETYLY

~
?OOU2d5
?Hz . + CI-CHE—CH=CH
cono _E

uODu2d5

P K2C65

Odezynniki:
Malonian etylu
Chlorek allilu
Weglan potasu
Tter koronowy (18-Crown-6)
Eter etylowy bezwodny

COOCZH-
168G rown=5 | E
—— CH-CHz—CﬁacHz + KC1

CGOCEH5 + KhCO3

24,8 g (24,5 em>, 9,1
11,5 g (12,2 on®, ©
20,7 g (0,15 mola)
C,4 g (0,0015 mola}
60 om

2
Mieszaning 24,5 cm” malonianu etylu, 12,2 cm3 chlorku allilu, 20,7 g we-

glanu potasu i 0,4 g eteru koronowego ogrzewa sie, mocne mieszajgc mecha=
niczniz, w %rwi, g0° przez 60 min, Nastepnie ro ochodzeniu mieszaniny do-
daje sie 50 om” eteru, osad odsgcza sie, przemywa mats ilodciz eteru i po-
tzczone przesacze destyluje sig zolerajac rakele wrzacg w tenp, 222-223%,
Mrzyruje sie 28,2 g (94% wyd.) allilomalonianu etyiu.

Lit.: M.Fedoryriski, K.Wojciechowski, Z.Matacz, M.Mgkosza, J. Org. Chem,
43 La8z (1978).

p—AMINOAZOBENZEN

HC1 -
@N;N—NHQ - @qz o @NHz_‘- @h i @Nﬂg

Odezynnikiz

- Diazcaminshenzen 5 g (25 mmolil
tnilina thog (150 mmoli}
Chlorowodorek aniliny 2,5 £ {19 mmoli)
Kwas octowy 15 sz

¥ 14 g aniliny unmieszozone] w matel kelbile rozpuszcza sig 3 g drobno
sprozziowanego diazoam:d

whenzenu 1 dedzaje 2,% g drobno sproszkowanags chlo-

rowodorku aniliny*}= “leszaning czgsto wstrzgsajac, ogrzewa sl przez i

godz. na Yainl wodned w temp. LU-L57C 2 pozogtawiz ne 30 min., w temp, po-
kelowe). Nastepnie dodaje sig 15 cm5 hwasu ectowsgo rozcisdczonego rivng
cbjgtoscis wody i mieszz lub wstrzgsa w celu przeprowadzenia nadmiaru anie
liny w rozpuszczalny octa%. Mieszaring reakcyjng wstrzgsa sié Jeszcze prezez
1% min, odsacza aminoazobenzen na lejku sitowym, przemywa niswlelky ilos-
¢ig wody 1 suszy na bibule. W celu otrzymania czystege zwiazku krystali-
zuje sig surowy amincazobenzen o temp. topn, 119-121°C z 15-20 cm3 cztero~

e,

e B

i
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chnlorka, wggla. YMoZna go teZ przekrystalizowad z rozeiefczonego alkoholu,
do ktérego dodanc kilka kropli steZ. roziworu ameniaku. Otrzymuje sie 3,5g
produktu (70% wyd,) o temp. topn. 125-126°C.

Lit.: 12, 639; 2, 305.
*}Chlorowodorek aniliny mozna otrzymad w mazej zlewce, przez zmieszanis
2 g aniliny z nadmiarem {ok. 3 cm3) kwasu solnego., Mieszaning chiodzi

sig, osad odsgcza na lejku sitowym, przemyws maty ilodcizy eteru I su-
szy na powietrzu.

3—-AMINOFTALHYDRAZYD {,LUMINOL")

i i
Sy RN
| + 3SnCl,+ 8HC1 ———m | + 38nCl, + 2H.O
2 &4 2
P _AMH
1 i
e TS L T

Odczynniki:
3-Nitroftalhydrazyd 1 g (4,8 mmola)
Chlorek cynawy 4,5 g (23,7 mmola)
Kwas solny stez, 22,5 cm3
Wodorotlenek sodu
Woda amoniakalna 10%
Kwas octowy

Do roztworu 4,5 g chlorku cynawego w 22,5 cm3 stgz. kwasu solnego doda-
Je sie powoll ogrzany do 509C roztwdr 4 £ 3=nitroftalhydrazydu w 10 cm” 5%
wodnego roztworu wodorotlenku sodu, Roztwory miesza sig utrzymujge tempe-
rature 50-60°¢, Po ozigbieniu do 0°C krystalizuje chlorowodorek 3-amino-
ftaihydrazydu. Csad odsacza sig, przemywa 1 uwalniz od soli cyny priez roze
puszezenie w 0% wodnym roztworze amoniaku i przesqczenie.-Persqcz zakwa-
sza sie rozciedczonym Kwasem octowym i_otrzymany osad odsgcza sig.

Uzyskuje sie 0,65 g (76%) czystego S-aminoftalhydrezzydu o temp. topn,
332-355°C (2 rozkiadem).

Lit.: H.D,K, Drew, E.H, Pearman, J. Chem. Soc., 30 {1937).

3-aminoftaihydrazyd wykazuje chemiluminescencjg. W 10 cm3 10% roztworu
wodorotlenku sodu rozpuszeze sie 0,1 g luminolu I rogciericza wodg  do
1000 cmj. W drugied kolble rozpuszoza sig 0,5 z 2elazicyjanku potasu
(KBFE(CN)6) W 75100 cmo wody 1 dodaje sie 15 om’ 3% roztworu  nadtienku
wodorug rozciencza sig wodz do 3000 em?, Zmieszanis tych dwich rorteonrdw

owahlie

pozwala na obs

sciemnlonym pomieszozeniu silline] chemiluminese
cencjii przez ok, 25 minut,
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Lit,: R.Q, Brewster, C.A, Vanderwert, W.E. Fc Ewen, Unitized Experiments
in Organic Chemistry, Princeton 1980, str, 188,

ANILINA

MO 3
@ 5 ¥ 3 e + 6 HC m@NH2+3FeC12+2H20

Sposdébh A

Odczynnikis

Nitrobenzen 12,3 g (0,4 mola)
Opitki zelaza 20 g (0,35 mola)
Kwas solny steZ. 2 cm

Weglan sodu : 3g

Benzen 15 cm3

W kolble kuliste) o poj. 250 Cm3, zaocpatrzonej w chtodnice 1 wkraplacz,

umieszcza sig 20 g opikdéw zelaza, %0 e wody 1 2 e’ stgZonego kwasu sal-

nego. Kolbg ogrzewa sie na siatce azbestowed do wrzeria w ciggu kilku mi-
nut, po czym wkrapla sie vowoli 12,3 g nitrobenzenu czesto mieszajgc. W
c?asie dodawania nitrobenzernu {ok, 30 min) nalezy utrzymywad claggle wrze~
nle, a po dodaniu caXej ilosci ogrzewad do wrzenia, aZ zniknie zapach ni-
trobenzenu {ok. 2 godz.}. Fo czigbieniu mieszaning alkalizuje sie dedajge
3 g wgglanu sodu i oddestylowuje sig¢ z parg wodng aniline. Destylat nasy=-
ca sig chlorkiem sodu 1 ekstrahuje 15 cm3 benzenu. Ekstrakt benzenowy s;u

8zy sig slarczanem magnezu 1 destyluje zbierajge aniling w temp. 180-185°C

Wydajinofé 8,5 g (90%).
Lit,: 8, 265; 2, 1703 6, 205; 10, &14; 12, 574,

Soegdb B

Odczynniki:

Nitrobenzen 12,3 g (0,1 moila)
Cyna 24 g (0,2 mola)
Kwas solny stez. 54 om®
Wodorotienek sodu 30 g

Benzen 15 cn’®

W kolble kulistej o poj. 250 cm3, zavpatrzone] w chiodnizcg 1 wkraplacz
umieszcoza sie 24 g dlobn021arnlste3 cyny 1 12,3% g nitrobenzenu. Z wkrapla:
cza dodaje sig 5 om” kwasu solnego 1 zawartosd kolby ogrzewa do wrzenia
Po kilku minutach wkrapla sie wolne reszig kwasu solnego, utrzymuige m;e—
szaning reakeyjng w stanie wrzenia, Po wkropleniu kwasu kolbe ogrzewa sie
do wrzenia jeszczé w ciggu 30 min., po czym cieply roztwdr rozclercza

i
!

+
20 “WB woly, a nastepnie alkalizuje roziworem 30 g NaOH w 20 cm” wody.

4 i d A
Aniline oddest ylnque sie z para wodng. Destylal nasyca sif chlorkiem sodu

i eksirahuje 15 cm benzeny, Po wysuszeniu siarczancn magnezu roztwdr des-
tyluje sig, zbierajge aniling w temp. 180-1686°C, Otrzymuje sig B,5 g {90) .

-~

Lit.: 2, 170; 19, £13; 12, 575,

ANIZOL
ONa OCH3
[, '
+ CH305620CH3 + h330500H3

Odezynnikis

Fenol 19 g (0,2 mola)

Siarczan metylu 26 g (0,2 mola)

Wodorotlenek sodu 2n 120 cm

Chiorek wapnia bezw. 5 g

W szlifowane] butelce o poj. 250 cm5 umieszcza sig 19 g fenolu, 100 cm”

or wodorotlenku sodu 1 dodaje 26 g siarczanu metylu w trzech porcjach,
wstrzasejge za kazdym razem kilka minut zamknigtg butelka. Podczas wstrzg-
saria nalefy od czasu do czasu wyjmowaé korek (mieszanina lekko rozpgrzewa

cdezynu zawartodé przelewa sie do kolby kuli~

sie), Po zaniku alkalxczreg
i e~

" sted o pod. 25GC um , butelke popiukuje 20 cm3 roztworu wodorotienku
grzewa mieszaning reakcyjng przez 30 min. na raini wodnej. Po ochicdzeniu
cddziela sie anizol od wody 1 suszy bezw. chlorkiem wapnia, Produkt desty-
luje sie zbierajac frakejg 157.186°0, Wydajnofé 19,5 g {90%) anizolu.

Uwaga:
Wszystkie operacje z slarczanem metylu nalefy wykonad pod wyclgglem

{zwigzek b. trujgcy ). Fenol ma wiasnoscl parzgce.

Lit,: 2, 245; &, 273; 10, 4223 12, £84 .

AZOKSYBENZEN
MO,
| = K
4 O + 5CHBOH + 3 EQH —= 2 i + % HCOOK + & HEO
o]
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.

Odczynniki:
Nitrobenzenn 6,2 g (0,05 mola)
1% g (0,18 mola)

Metanol 40 omd

W kolbie kuliste] poj. 100 cm3
migszcza sig 40 cm3 metanolu, dodaje 14 g wodorotlenku potasu 1 fagodnie
ogrzewa na siatce azbestowe] do rozpuszczenia. Do otrzymanego metanolowe=-

Wodorotlenek potasu

, zacpatrzeone] w chiodnice zwrotng, 3L

zo roztworu weodorotlenku potasu dodaje sie 6,2 g czystego nitrobenzenu 1
ogrzewa pod chiodnica zwrotng na siatce azbestowel w ciagu 1,5 godz. Po
ochodzeniu przenosi sig do zlewkl poj. 250 cm” zawierajace] 40 g wody 2z
drobno potiruczonym lodem 1 miesza wydzielong warstwe oleistg do zestale-
nia {ok. 10 min.). Produkt reakcji odsacza sie na iejku sitowym, przemywa
lodowats wodg 1 suszy w eksykatorze, a nastgpnie krystalizuje z minimal-
ned iloéci etanolu lub metanclu.

Otrzymuije sig 4,2 g {85% wyd. teor.) azoksybenzenu w postaci jasnoZdi-
tych, drobnych lgiel, o temp, topn. 5570,

Lit,: 12, 643; 2, 186; 6, 250.

AZOTYN n—AMYLU

CH,CE ,CH,CH

=0E 5CH,CH,CH

CH + HNO, ——o CH3CH CH,.CH,CH,=0NO + H,0

2 2 ARl ) 2

Gdczynniki:
Alkohol amylowy
Azotyn sodu
¥was sisrkowy stgz,

11¢ g (135 cw®, 1,25 mola)
95 g {1,4 mola)

£2,5 g (34 cmz, 4,13 mola}
Wodorowgglan sodu

Chlorek sodu 12,

Siarczan magnezu bezw,

o =
mom M|

Kolpe kulistg z trzema szyjaml poj. 1000 cm3 zaopatruje sle w silne mie~
szadto mechaniczne, wkraplacz, ktérego rurka sigga do dna kolby, oraz w
termometr. Kolbg ochladza sig w mieszaninle lodu z solg, wiewa do niej
roztwér 95 g azotynu scdu w 375 cm3 wody i uruchamia mieszadlo. Gdy tempe-
ratura roztworu spadnie do 0°C {lub niecc nifel), z wkraplacza dodaje sig
powoll uprzednio ochitodzong do tamp. 0% mieszaning 25 cm3 wody, 34 cm3
steZ, kwasu siarkowego 1 135 cm3 alkoholu n-amylowego., Szybkosé wkraplania
musi byé tak regulowana, aby temperatura utrzymywala sig w granicach od
-1°C do +1°C (wkraplanie trwa 45-60 min.). Mieszaning pozostawlia sle na
1,5 godz., po czym odsgcza osad siarczanu sodu, Gérng 26itg warstwg azoty-
mu n-amylu oddziels sig, przemywa roziworem zawierajacym 71 g wedorowggla-
nu sodu eraz 12,5 g chlorku sedu w 50 cm3 wody 1 suszy bezw, siarczanem
magnezu. Otrzymany surowy azotyn n~amylu (107 g (65% wyd.)) nadaje sig¢ do
wielu reakedd, Podezas destylacll przechodzl prawie caty w temp. 104°C,

19
ulegajaec niewlelkiemu rozkiadowi, Temp, wrzenia ped zmniejszonym cidnie~
niem wynosi 29°C/40 mm Heg.

UJwaga

Wszystkie operacje z azotynem amylu wykonywa¢ nalety pod wyciggiem  ze
wzgledu na silne fizjologiczne dzialtanie preparatu.

Lit.: 12, 311; A0, 447,

BENZAMID

COCL + {NH,),C0,; ———==  CgHCONH, + NH,C1 + CO, + E O

“efs
Odezymniki:
Chilorek behzailu
Weglan amoru

1,4 g (1 mmol)
2,7 g (2,8 mmola)

W zlewce © poj. 50 cm5 miesza sig dokladnie bagletky 2,7 g sproszkowane~
go wegglanu amort 1 1,4 g chlorku benzoilu,
Mieszanine ogrzewa sig na aini wodnej (pod wyciqgiem) mieszajac przez 30
min., Po tym czasie do suche} mieszaniny reakcyjnej dodaje sie troche wody 1
dale} kontynuuje sig ogrzewanie,
Jezell pozostal niezmieniony chlorek benzoilu, to ulatnia sig on 2z parg
wodng. Po ochiodzeniu odsacza slg osad benzamidu i kKrystalizuje ge 2z wody.
Otrzymuje sig 91 g (63%) produktu o temp. topn. 130°C,

Lit.: Ju.K, Jur ew Prakticzeskle rabotf po organiczeskoj chimii, Moskwa
1969, str., 69; 2, 135; B, 241,

BENZENOSULFONIAN SODU

80_H SOBNa
NaCl

+ 50, —m————

Odczyrnikiz
Benzen 8 g (9 cw’, 0,1 molia)
Oleum 6% 30 g
Chlorek sodu
Etanol

Do kolbki stozkowe] poj. 100 cm3 zawierajacej 30 g oleum &%, chiodzonej
wods, dodaje sig, mieszajgc recznie, 9 em? benzenu w kilku porcjach. Kazdg
nastgpng porcje dolewamy, gdy znikng resztki benzenu piywajgcego DO poO=-
wierzchni kwasu., Mieszaning reakeyjng wlews sig nastgpnie, stale mieszajac,
do zlewki zawierajgcel czterokrotng objetodd masyconego roztworu chlorku
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sodu 1 pozostawia  de krystalizacii. Po przesaczeniu csad przemywa ﬂsiq
nesyconym roztiworen soll kuchenned 1 suszy {najlepiej w suszarce w 110%C ).
Surowy benzenosulfsnian sodu, zanieczyszcozony chlorkiem sodu, krystalizuje
sie z etanolu, Otrzymuje sig 16 g (85%) penzenosulfonianu sodu. :

Lit.1-12, §59; 2, 194; 10, 304,

p—BENZOGHINON

NH
2 I
KZCY"EOz
HQSOQ
1
]
Odezynniki:
tnilina 7.3 g (0,1 mola)
Dwuchromian potasu 29,0 g (0,1 mcla)
Kwas siarkowy stgz. 40O cm3
Benzen 250 cm

Chleorek wapnia bezw.

W kolble stozkowej poj. 500 cm3 rozpuszcza sige 9,3 g aniliny w roztwo-
rze L0 em” steZ. kwasu siarkowegc 1 250 cm3 wody. Po ochodzeniu do temp:
pokojowe], roztwér przelewa sig do zlewkl pej. 1000 cm3 wstawione] do aZ=-
ni lodowej i zacpatrzonej w termometr oraz mieszadlo mechaniczne, Po ozie-
bieniu reoztworu do temp. oK. 2% dedaje sig 30 g lodu i mieszajac wprowa-
dza sie bardzo maiyml porcjami 10 g dwuchromianu potasu w takim tempie,aby
temperatura cieczy nie przekroczyila 5%, Ciecz silnie ciemnieje i wytrsca
sile zielonogranatowy osad. Mieszaning pozostawia sig¢ na noc W chodnym
miejscu, Nastepnego dnia ozigbia sig ponownie dodajac 50 g lodu i miesza-
Jge wprowadza 51Q matymi porcjami 49 g dwuchromianu nie przekraczalac 50z,
Ciecz z osadenm™ przelewa sie do rozdzielacza 1 ekstrahuje trzykrotnie ben-
zenem (100 cm3, 75 am i 75 cmz). Poigczone roztwory benzenowe suszy sig
bezw. chlorkiem wapnia, saczy i oddestylowuje benzen z laini wodnej. Kiedy
« chiodnicy zaczng pojawiaé sig zdlte krysztazy p-benzochinonu, destylacjie
przerywa sie. Fo ozigbleniu roztworu w kelble destylacyined produkt krys-
talizuje w postaci 2ditych Krysztaltow. .

Ctrzymuje sie 5 g (46% wyd.) p-benzochinonu o temp. topn. 11511670

it.: 3, 222; 8, 213; 10, 829.

Mozna wydzielld p=benzochinen przez odsgczenie osadu 1 destylacjs 2 parg
wodng, < destylatu ekstrahuje sig chinon eterem.

i
;
]
!
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BENZOESAN ETYLU

COOH COOEt

+ EtQH Rt ©+HO

15 g (0,123 mola)
39,5 g (5¢ em, 0,86 mola)

Odezynniki:
Kwas benzoesowy
Etanol bezw.

Kwas silarkowy ste:z, 1,5 cm
Eter etylowy 4o cm®
Wegglan sodu S¥-owy roziw, 15 e
Slarczan magnezu 3 g

W kolbie kulistel o poj. 100 cm3 ogrzewa sie przez 4 godz. do wrzenia
pod chiednicy zwrotng, z zabezpieczeniem od wilgotnodci, 15 g kwasu benw
zoe3oWwege, 50 om” etanolu 1 1,5 cm3 kwasu siarkowego. Po oddestylowaniu
nadmiaru aikoholu produkt rozclercza sig 150 cm3 wody 1 ekstrahuje dwi-
krotnie porcjami po 15 cm3 eteru, Roztwiér eterowy przemywa sle roztworen
weglanu sodu 1 suszy bezw, siarczanem magnezu. Fo vdparowaniu eteru,
ester destyluje slg przy uzyciu chtodnicy powietrznej zblerajac frakcje
210-213°C. Otrzymuje sie 45 g {81%) benzoesanu etylu,

Lit.: 2, 157; 10, 442; 14, 429; 12, 800,
BENZOESAN METYLU

CooH COOCH

‘Ddezynniki:

Kwas benzoesowy
Alkohol metylowy

12,5 g {041 mola)
2% g (30 em°, 0,742 mola)

Kwas slarkewy stez, 2 cm

Eter etylowy 55 cm?
Weglan sodu 2,5 g
Chlorek wapnia bezw, 2,0 g

W kolbie okragiodennej o pod. 100 cm3, poigezonej 2z chiodnicg zwrotng
(zaopatrzona w rurke z Caclz}, unieszcza si¢ 12,5 g kwasu benzoesowego,
30 em’ alkohelu metylowego, 2 cm3 stgt, kwasu siarkowego i ogrzewa gig
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przez 3=4 godz. Hastepnie oddestylowuje sig nadmiar alkoholu z rainl woge
nej, pozostatedd przenosi do rozdzielacza baule“aJchpo 6o cm® wody 1

ekstrahuje trzykrotnie eterem. Porgozone wyclagl eterowe wytrzasa sig Z
25 cm3 10%-owege roztworu wgglanu sodu do odezynu zasadowegn, & nastepnie
z 25 cm3 wody 1 suszy bezw, chlorkiem wapw;a. Po odsgaczeniu oddestylowuje
sig eter z laini wodneJ, poznstatosd destyl uJe sig przy uzyciu chiodnicy
powietrznej, zbierajyc frakcie wrzaca w temp. +98-200°C, Otrzymaje sig

14-12,3 g {79-58%) bezbarwne]j cieczy o charakterystysznym zapachil.

Lit.: 1, 89; &, 2625 A1, 429; 12, 79%.

BERNZOINA
@{ig + KON —————m @\:%}; N :/:c_@ — e
i i
@@N_ §© e Q a %}; O

OH

Odezynnikis
Aldehyd benzoesowy 10,6 g (041 mola)
C'y janek potasu 2 g (0,03 mola)}

Alkchol etylowy 75 cm

W kolbie kulistej o pod. 100 cmB rozpuszcza sie 10,6 g dwiezo destylo-
wanego aldehydu benzoesowepgo W 25 cm” etanolu i dodaje roztwdr 2 g cyjan-
ki potasu w 5 cm5 wody. Kolbe zaopatruje sig w chrodnice zwrotng i ogrzewa
sie na wrzgce] ainl wodneld przez 1 godz., & nastgpnie pozostawia na 24
godz. w temperaturze pokojowe],. Wydzlelony surowy produkt w ilpgcl ckole
8 g odsgcza slg na lejhu sitowym i Wrystalizuje z alkoholu etylowego,
Otrzymuje sie 7 g (66% wyd. teor. Y jasnozditej krystalicznej benzoiny o
temp. LODPT. 133-134°C,

Lit.: 5, 184; 2, 224; 8, 298; 10, 898; 12, 727.

BENZONITRYL
g - + -
6 CONH + 50012 + C5H5A - 6h5CR + SO2 + C5H5NH Cl
Odezynniki:
Bznzamid 24,2 g (0,2 mola)

z
0 g (18 ew’, 0,25 molal

Chlorek tionylu
19,6 g (20 cms, 0,25 mola)

Pirydyna bezw.
Benzen bezw, 1B0 cm
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Wodorotlenek sodu
SY—owy Toztwdr 20 on”
Chlorek wapnia Log

W oxolble wulisted o poj. 250 cm3 umieszoza sie 24,2 g benzamidu i 150
en® benzesu. Kolbe zaopatruje sig w nasadke destvlacying 1 oddestylowuje
ok. 50 cm” benzenu. Po czigbileniu dodaje sig 20 om” plrydyny 1 13 emB
chlorku tlonyliu, przyiacza chiodnice zwrotng 1 m:esvanﬂrq ogrzewa 40 wrze-
nia w clagu 5 godz. Po ozigbieniu dodaje sig 50 om” wody, wytrzasa w roze
dzielaczu, warstwe wodna oddziela, a warsiwe benzenows przemywa rozcierczo-
nym roztworem wodorotlenku sodowego, wodg i suszy bezwodnym chlorkiem wap-
niowym. Fo oqdestylowaniu rozpuszozalinika destyluje sie benzonitryl pod-
normelnym ciénieniem w temp, 189-131°C. Wydajnogd ok, 19 g {75%).

Lit.: 8, 244; 12, 819,

BENZYLIDENOANILINA

Ho BN
- - H = \@ + Hy0

Cdezyrmiki:
10,6 g (0,1 mola)
9,4 g {0,1 mola)

Aldehyd benzoesowy
Anilina

W kolbie stozkowed o poj. 50 em® umieszeza sig 10,6 g Swiezo destylowa-
nego aldehvdu benzoesowego I energicznie mieszajgc wlewa aig 2,4 g rowniez
dwiezo destylowzne] aniliny. Po 15 min. mieszaning wlewa sig mieszajac do
18 cm3 alkonolu, pozostawia na 10 min. w temp. pokojowej,a nastqpnieuchlo—
dzi w 2a#ni ledowej. Po przesaczeniu I wysuszeniu na powisirzu otrzymuje
sig 15,2 g (BL4%) benzylidencaniliny o temp. topn. 52

Lit.: 8, 27%; 2, 172; 6, 213.

BEZWODNIK BURSZTYNOWY

o
g\\ /O
Be7Tom (00,0 HC o O
L o S
\C/ HZC _— C\
I 4]
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Odezynniki:
Kwas buraztynowy 55 g (0,5 mola)
Bezwodnik octowy 102 g (95 em”, 1 mol)

¥ kolble kulistej poj. 500 cmj, zacpatrzonej w chodnice azwrotng zabez-
pleczong rurkg z chlorkiem wapnia, umieszeza sig 59 g kwasu bursztynowego
1 95 om® Swiezo destylowanego bezwodnika octowego. Mieszaning ogrzewa sig
do lagodnego wrzenla, wstrzgsajac nig co pewien czas, aZ do uzyskania kla-
rownego roztworu (ok. 1 godz.)}. Ogrzewanie prowadzl sie jeszcze przez na-
stegpng godzing., LaZnile wodng usuwa sie spod kolby i mieszanine pozostawia
do ostygnigcia (rozpoczyna sig krystalizacja)}, a nastepnie chiodzi sie jag
vw ledzie,. Bezwodnik bursztynowy, ktdry wydziela sig w postacl pleknyeh kry-
sztaldw, odsacza sie, przemywa dwiema porcjami po 40 cm” bezw. eteru i su-
azy w eksykatorze prozniowym lub bardzo szybko w 40°¢,

Wydajnoéé produktu o temp. topn. 119-120°C wynosi 45 g (90%).

Lit.: 12, 380.

BEZWODNIK 3-NITROFTALOWY
0
¢ 0
\DH A(‘.aﬁ N\ o
,’OH C/
i
Odezynnikl:
Kwas 3-nitroftalowy 7,5 g {0,035 mola}
Bezwodnik octowy : 7 g (6,5 om’, ©,070 mola)
Eter etylowy bezw, 20 cm’

W okrgglodenne] kolbie pod chiodnics zwrotng ogrzewa slg 7,5 g kwasu 3-
~nitroftalowego 2’6,5 cm’ dwiezo przeadestylowanego bezwodnlka octowego,
Mibszaninq utrzymuje sig w stanle tagodnego wrzenia do uzyskania przezro-
ezystego roztworu i przediuza sie ogrzewanie Jeszcze o 10 minuig, Goracy
mieszanine wylewa sie (pod wyeiagiem) do porcelanowej parowniczkl i pozow
stawla do ostygniecia,

Krystaliczng mase rozciera sieg .dokiadnie w mofdzierzu z 10 em? eteru i
agezy przez lejek 2 plytkag ze spiekanego szkta, Osad ponownle rozciera W
mofdzierzu z 10 cm” eteru i odsgcza. Produkt suszy sig krétko na powietrzu,
a nastgpnie w suszarce w 100°C, Otrzymuje sie 6 g (8% wyd.) bezwodnika
3-nitroftalowego o temp. topn, 163-164°C, Jezeli temp. topn. otrzymanego
produktu jest nieodpowiednia, krystalizuJe sig go z benzenu ludb mieszaniny
benzenu i eteru naftowego,

Lit,: 12, 985; 6, 293; 11, 451,
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BROMEK BENZYLU

CHy CH,Br
hv
+ Br2 ———t— + HEr
Odezynnikl :
Toluen 46 g (0,5 mola)
Brom bezw, a2 g (26 cmﬁ, 1,02 mola)
Cztercchlorek wggla bezw, 100 cm3

Wodoroweglan sodu
Siarczan magnezu

W koible kuliste) poj. 500 cm3, zaopatrzonej w chodnicg zwrotng z urzg-
dzenlem po pochianiania bromowodoru oraz wkraplacz, cgrzewa sig do wrzenia
46 g toluenu w 100 em’ czhercchiorku wegla., Koibg ofwietla sig 200-watowg
zardéwkg 1 z wkraplacza dodaje sié 26 cm3 bromu z takg szybkescly, aby w
chtodnicy nile pojawily sie pary bromi. Po dodaniu bromu mieszaning cgrzewa
sie 15 min. 1 oziebiony roziwdr wylewa sle do rozdzielacza zawierajgcego
wode z lodem, Warstwg organiczng przemywa sig oziqbionfm roztworem wodoro-
wgglanu sodu, zimna woda i suszy siarczenem magnezu. Po cdsgezeniu dedaje
sig trochg stalege wodoroweglanu sodu 1 oddestylowuje czterochlorek wegla,
a nastepnie bromek benzylu pod zmniedszonym cifnleniem. Otrzymuje sig 120 g
(70%) produktu o temp. wrzenia 76-79°C/45 wmm Hg.

Lit.: 41, 175,

[BROMEK n-BUTYLU

p .
CHBCHZCHZCHZOH + Br2 —_— CHBCHECH2CHEBT
Odeczymniki:
n~Butanocl 92,5 g {(114,5 cmj, 1,25 mola)
Fosfor czerwony 8,7 g (0,27 mola)
Brom : 100 g {32 cmj, 0,63 mola)

Kwas solny stg.
Weglan sodu, 10% roztwdér
Chlorek wapnia

W kolbie kuliste] o poj. 500 cm3, zaopatrzonel w chiodnice zwrotng z
odprowadzenlem bromowodoru i wkraplacz, umieszera sig 114,5 cm3 butancin
i 8,7 g czerwoniego fosforu, Kolbe ogrzewa sie do wrzenia 1 z wkraplacza
wprowadza sig 32 em® bromu z takg szybkodcig, aby nie bylo zbyt duzo Jego
par nad powisrzchnis cieczy, Po dodaniu catej ilosSci bromu mieszaning o-
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grzewa sie Jeszcze proez 30 wmin., po czym chiodrice zwrotng wymienisz sig
na destylacying i ocddestylowuje 30% zawartcécl kelby. Nastepnie do kelby
destylacyinej dodaje sie 104 cm3 wody 1 reszie bromiu butylu oddestylowude
sie =z parg wodng., Destylat rozdziela si¢ w roczdzielaczu, warstwg doing
przemywa sile kolejno woda, 'C¥-owym roziworem weglanu sﬁdu i wodg. Su-
rowy bromek suszv sig chlorkiem wapnia 1 destyluje zbierajge frakcie 100-
-1035%. Otrzymujs sig 1534 g (E7%) bromic n-butylu,

Lit.: 32, 285, 280, 284,

BROMEK ETYLU

i CH,OH A ¥ H.,GH.J HE d
CHBCHEU. + }20 , + KBr ——sm O chzgr + FH Dh + pzo

Odezynnikis

Kwas siarkowy =igz, 100 g (56 cmz, 1,0 mol)

Etanol 4% g (85 on?, 0,93 mola)
Eromek potasu 50 g (0,42 mola)
Do 56 cm3 kwagu siarkowego umieszozonego w kolbie destylacyined o poj.

500 cm3 wlews sig szybke, clggle mieszajge, 55 cm” etanclu, Mieszaning o-
ziebia sie do temp. pokojowsl 1 dodaje ostroinie 35 g wody z lodem, a na-
stepnie 50 g bromku pciasu. Po doigczeniu sprawned chiodnicy, kolbe desty-
lacying szybko ogrzewa sle uwaZajac jednak, by pieniace sig mieszanina nie
zostala prrzerzucona do chiodnicy. Destylat zbiera sie pod wodg z lodem do

xolbii stozkowel umieszcoczeoned w ¥aini lodowe),. Brak w destylacle oleistych
kropli dwiadezy o korieu reakeji. Bromek etylu po cddzieleniu w reozdziela-
czu, ostroznle chiedzac z zewngtrz, miesza sig z réwng ilodcig kwasu siar-
kowego. Po oddzieleniv od kwasu {w rozdzielaczu) bromek poddaje sie desty-
iacjl zbierajac frekeje w temp, 35-40°C. Otrzymuie sie 35 g {77%) bromku

etylu,

Lit.: 2, 98; 19, 510; 12, 282,

BROMEK IZOPROPYLU

HBr

CHB—?H~CH3 CHa-gH—CH
CH Br

3

Odczynnikiz

41lkoncl izopropylowy 40 g (51 cmj, 0,82 mola)
560 g (310 co”, 2,7 mola)
Kwas solny stgz. 50 cm3

Wodoroweglan sedu 2,5 g
Sg

Kwas bromowodorowy 4E6%=owy

Chlorek wapnia
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W kolbie destyleoyjne] pod. 500 em” miesza sig 9% em” slkoholu izepro~
pylowege = 10 cm” wasu bromowodorowego 48-wego, Kolbg }qc?y S%Q f %ﬁ?d—
nics o podwéinym piaszozu chlodzgeym (1ub z diugs shlodnidly Liebiga) 1 de~
styluje powoli {1-2 kropii na sekunde) tek dYugo, az przedestyluje poulowa
ieczy.
TOolng warstwg bromku tzopropylu {70 g3 oddziela sig,a Wwarstwg w?dnq desty-
laje ponownie; aby ctrzymad nastgpne 7 g proguktu. Surcwy bromek wytr%qsa
sis w rozdéziszlaczu kolejno z révma objetodciy stez. kwasu solnegc,‘ wg?%’
5% roztworem wodorowgglanu sodw, ponownie z wodg % suszy LeIw. chlorkiem
wapnia. Produkt destyluje sig z kelby pojd. 100 cm-, zbierajac Trakejy 56—

w5070, Wydainodd 66 g (H6%).

Lit,.: 12, 280. .

BROMEK p—NITROBENZYLU

L S T CH.Br + HBr
GEN --CH3 + Br2 Ozh 2
Cdezynrikit .
p-Nitrotcluen 75,5 g (0,5 mgla)
Brom bezwodny az,0 g {26 em”, 1,02 mola}
Czterochlorek wegla bezw. 200 cm

W kolbie kulistej o pod. 1000 ch, zacpatrzons) w chiodniceg zwrotng 2
urzadzeniem do pochiianiania bromowodorf craz wkreplacz, OBTZewa Si? ido
wrzenia 73,5 g p-nitrotoluenu w 100 cm? ezterochlorku weggla. Kolbg oswie-
tla sie 500-watowy Zardwks, wylzcza sgrzevanie 1 z whkraplacza dodaje sie
26 cm5 wroma z taks szybkodels, aby w chiodnicy nie pojawity sie pary b;o-
mu. Po dodaniu calego bromu, mieszaning ogrzewa sig do wrzenia przez 15
min., ciepls przelewe do kolby stozkowe] 1 pozostawla do yrystalizacii., Fo
odsgozeniu rekrystalizuje sig z czterochlorku wgglaé Otrzymeje sie 76 g
{70%) bromku penitrobenzylowego o temp, topn. 9B-59°C,

Uwags!l )

Bromek p=ritrobenzylowy jest substancja draznigeg sidreg 1 biony §1U~
zowe,

Lit.: 11, 374; &, 219; 12, 278,
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p—BROMOACETANILID
NHCOCH NHCOCH,
(::) + Bry, ———— [:;::] + HBr
T

Odezynniki:

Anilid kwasu octowego 13,5 g (0,1 mola)

Kwas octowy lodowaty 70 cm?

Brom 17 g (5,3 cm’, 0,106 mola)

Wodoresiarczyn sodu
Alkchol metylowy 1lub etylowy

W kolbie stozkowej poj. 300 cm3 rozpuszcza sig 13,5 g dobrze rozdrobe-
nienego anilidu kwasu octowego w 45 cm3 kwasu octowego. Nastepnie chiodzgs
kolbe zimng woda, dodaje sig¢ powoli 2z wkraplacza, umieszczonego nad kolba,
roztwér 5,3 cm5 broma w 25 cm3 kwasu octowego przy Jednoczesnym wstrzgsa-
niu. Po zakofczeniu wkraplania roztwér powinien mied zabarwienie pomaran=
czowe {spowodowane maiym nadmiarem bromu); czgste produkt reakcji zaczyna
krystalizowaé, Mieszanine pozostawia sie w temp. pokojowej na 0,5 godz.,
wstrzgsajac co pewlen czas, odbarwia roztwerenm wodorosiareczynu sodu, a na-
stepnie wylewa, energicznie mieszajac, do 400 cm® wody, pepiukujac  kolbe
100 oo wody. Wydéielony krystaliczny osad odsgeza sie, przemywa starannie
zlmng wodg, dekiadnie odciska, suszy i krystalizuje z alkoholu metylowego
lub etylowego,

Otrzymije sig 18 g (85%) p-bromoacetanilidu w postaci btezbarwnych krysz-
" taldw o temp. topn. 166-167°C.

Lit.: 12, 590; 6, 225.

BROMOBENZEN i p~DIBROMOBENZEN |

Br
Fe
* Br2 e + HBr
Br Br

. -
+ Br, ———— + HBr

Br

- Ddezyrnniki:

Benzen bezw. 15,6 g (18 cmj, 0,2 mole)
Zelazo {opitki) 0,4 g

My
el

. .3
Srem 27,0 g (8,7 am”, 0,17 mola)
Chlarek wapnia bezw, 7,0 g

“tanol

Do kelby kulisted o poj. 100 cmB, zacpatrzone] w nasadke dwadroing,

whraplacz i chiodnice zwrotna z urzgdzeniem odprowadzajgcym  bromowoddr,
wprowadza sig 18 cm3 benzenu, 0,4 g opi}kéf zelaza, & nastepnie czesto
wstrzgsajac dodaje sig ¢ wkraplacza 2,7 cm” brom. Wkraplanie powinno dos-
bywad sie w takinm temple, aby utrzymad mieszaning reakeyjing w stanie Ia=-
godnego wrzenia. Gdyby pc wkropleniu ok. 2 cm3 bromu reakcja nie zaczela
sig, nalezy kolbe wstawid na kilka minut do cieple] wody, Jedli natomiast
reakeda preebiegataby zbyt gwaltownie nalezy kolbg ochlodzié przez wsta-
wienle de¢ zimned wody, Po wkropleniu bromu zawartcsd kolby ogrzews sie na
*aini wodnej w temp. 30°C przez 1 godz., a poiem w temp. £0°C, depdki nie
znikng w chtodnicy czerwone pary bromu. Nastepnie zawartesé kelby przeno-
si sgig do rozdzielacze 1 przemywa wodg. Jasnobrunaing olelsty warstwg wle-
wa slg do kKolby okrgglodenrned z diuga szyjg o poj. 500 cm3 i destyluje =z
parg wodna. Jako plerwszy destyiuje bromobenzen. Destvlat z bromchtenzenem
zbiera sig tak dXugo, aZ w chlodnicy zaczna pojawiad sie begbarwme krysz=
taiy p-dibromobenzenu. Wéwczas zmienia sig odbieralnik i destyluje dalej,
az do catkowitego zaniku krysztaidw w destylacie.
Pierwszg porcjg destylatu przencsi sie do rozdzielacza, cddziela delng
warstwg bromobenzenu 1 suszy Jg bezw. chlorkiem wapnia, a pe odsaczeniu cofd
Srodka suszacego destyliuje zbierajgc frakelig w temp. 154=158%C,  Otrzymuje
sig 18-20 g (68-76% wyd, w stos, do bromu) bezbarwnej cieczy o nieprzyjem—
nym zapachu. MNatomiast pozostalosd po destylacii bromobenzenu  wylewa sieg
do parownicy 1 pozostawia do skrzepnigcia,

Z -érugie] porcji destylatu po destylacji z parg wodns odsgcza sig pedie
bromebenzen 1 gczy sie go z nielotny pozostatodcig po destylacii bromo-
benzenu, p-Dibromobenzen po dokiadnym odcignieciu ne bibule hkrystalizuje
sie z czterckrotne] ilodci etanolu. Otrzymuje sig 1,6-2,4 (B-12% wyd, W
stos, do bromu)} bezbarwnych linigeych krysztaldw o temp. topr. 7.85°C.

Lit,: 2, 108; 8, 173; 10, 23%; i1, 331; 12, S44.

BROMOMALONIAN ETYLU

kS LS
?Dg_t ?uzgt
H-CH *OBD, e B2rCH + HBr
1 1
= ~C T+
COZvL B P
Odczynniki:
Malcnian etylu 150 g (153em0, ¢ mol
N . 3z
Brom bezw, 6% g 153 em”, 1,03 mola)
Czterochliorel wegla hezw, 150 om”
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Wegglan sodu 12,5 &
Cnlorek wapnia bezw.

¥ Kolbie trdéjszyjnej z mieszadlem, chiocdnicg zwrotng {z rurksg do Lo~
chtantania bromowedoru) i wkraplaczem umieszcza sig 152 ¢m” maloniamu ety-
lu 1 150 crn3 czterochlorku wegla. Po uruchomieniu mieszadla i oSwietleniu
kolby reakcyjnej silng zardwks, z wkraplacza dodaje sig kilka cm3 bromu.
Po zapoczatkowaniu reakcji zardwke wylgcza sig, a reszte bromu daje z szyb-
kcéciq utrzymijgcg misszaning w stanie wrzenia. Po wkropleniu bromu ciecz
ogrzewa sig do wrzenia, az zakorczy wydzlelanie sie bromowodoru (okoio 1
godz.). Zimng mieszaning przemywa sig S¥~wym roztworem Na2093 {5x50 cmﬁ).
Po wysuszeniu chlorkiem wapnia czterochlorek wegla oddestylowuje sig ped
normalnym cisnieniem, a bromomalonian pod zmniejszonym, zbilerajgc frakcjg
150—1500C/A0 mm. W kolble destylacyinej pozostaje okolo 20 g dibromomalo-
nianu, Bromomalonian redestyluje sig zbierajge 175 g (73%) czystego pro-
duktu w temp. wrzenia 132-136%C/33 mm Hg, 124-425°C /16 mm Hg.

BROMOMALONIAN METYLU

Tok postepowania jak dla bromomalonianu etylu. Temp, wrzeniz bromomalo-
nianu metylu 215-225%, 112,5-113°/45 mm Hg.

Lit.r 9, I, 245.

p“BROMONlmOBENZEN
Br Br
HN03
stoh
NOE
Odezynnikit
Rromobenzen 16 g (10,5 cm3, 0,1 mola}
Kwas azotowp stel, 28,5 g (20 o)
Kwas siarkowy stez. 37 g {20 cms)
Etancl 125 cm3

W kolbie kulistej poj. EBOJEmB przyrzadza sie mieszaning 20 cmj stek,
kwasu azotowege z 20 em” steZ. kwasu siarkowego 1 chlodzl sig Jg do teﬁp.
pokojowel. Kolbe Yaczy sig z chiednicg zwrotng i w ciggu ok. 15 min. doda-
Je 10,5 cm3 bromobenzenu porcjami po Z-3 cm3. Podczas dodawania bromobeén-
zenu koibe nalefy energleznie wstrzgsad, przy czym temp. nlie powinna prze-—
kroczyd 50-60%. W razie potrzeby kolbg chiodzi sig biezacy wodg. CGdy temp.
nie wzrasta juz samorzutnie na skutek ciepta reakcji, mieszaning reakcyJjng
ogrzewa sie na wrzgcej raZni wednej w eiggu 30 min., Nastepnie mieszaning
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pozostawia sig do ostygnigela, a gdy osiqgnie tem., pokejowg, wylewa sie
Jg do 200 am? zlmne} wody, jednoczednie mieszajge. Bromonitrobenzen odsé;
cza sig pod zmniejszonym cisniediem, starannie przemywa zimng wodg doktad-
nie odciskajge. Krystalizuje sie go ze 100 do 125 cm3 alkcholu etylowego.
Po czigbieniu saczy sig czysty p-bromonstrobenzen o temp. topn. 126—125%C

(14 g, 69% wyd.). Przesacz zawiera o-bromonitrobenzen z domieszkg izomeru
para.

Lit.: 12, 535; 6, 3193 8, 23%; 10, 563%; 11, 321, 357,

BUTYLOACETYLOOCTAN ETYLU | KETON METYLOWO-AMYLOWY

o 0
I
I
H_C-CH o
CH,G-CH,CO00 My + CHgONa + CH.CH,CH,CH Br —w CH3=C~CH=CO0C 5 +
CH ,CH ¥ ,CH 5
+ Ol OH + Napr
o 0 0
o . NaOH i H250 " A
SC-CHE00C B2 CHBC-{I:H-cooNa ———>  CHC-CHCO0H —S e
CH.CH '
SCHLCH,CH  CHOH 0l CH, CH,CH ,CH CH,
o

I
—_—— CHBC-CHZCHZCH 2('.'I‘iEGI--I3+C02

Odczynniki:
Acetylooctan etylu 26 g (26 cmB, 0,2 mola)

Bromek n-butylu 30 g (24 cm’, 0,22 mola)

Etanol bezw., 99,95% 76 om

544 & g (0,26 mola)

Kwas solny stegz, 2 on’

Kwas slarkowy stez. 7 om?

Wedorotlenek sodu 8 g ’
Siarczan sodu bezw, 38

Wgglan potasu
Chlorek wapnia

Butyloacetyloocetan ety lu

W wysuszone] kolble poj. 250 e zaopatrzone) w chlodnice zwrotng i
rurkg z chlorkilem wapnia wumieszcza sie 70 cm3 abs, etanclu. Do alkonolu
deodaje sig 6 g sodu w melych kawatkach i po zakohczeniu burzliwel reakcji
ogrzewa sig¢ mieszaning do wrzenia na fz24ni wodne) do catkowitego rozpusz-
czenla sodu, po czym dodaje s:i¢, do gorgcego roztworu, 26 cm3 crystego a-
cetylooctany etyiu wstrzgssjac kolba, Do klarownego roztworu dodaje sig
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= . . : 2
nasteprie powoli {w ciggu 15 min, Y 24 em” bromku butylu i grzeje sig do
i

i
wrzenia w cigru 6 godz. Mieszanine ochladza sig i zlewa znad bromiu sedu.

z
Alkcheol oddestylowujie sie z Yadni wodnel, & pozostazesd pe destylacjl mie-

3 ;
szz sige ® ctrzymanyr poprzednic osadem scli i dodaje 100 em” wody zawlerz-

7

o : _ il s Cetmeng
3aced 2 cm” steZ. kwasu sclnego. Mleszanine przenosi sig 0o rozdzielacza 1
v P

iela wodny roziwdr bromiu scdu. Warstwe estru prremywa sig matgy iio&-

cig wody i suszy przy pomecy 3 g bezw. HNa SGL.
Uzyskuje sig 37 g (95 5% surowego buty'oauetylooctanu etylu nadajacesn
metylewo-buiylovege., Ester moZna oczyfcid przer

sie do otrzymywania ketonu ¢
destylacie ped zrrisjszonym cifnieniem, zbierajac frakeje 114-115 /17 mm

at

Hg. Ctrzymuje sie 26 g (66¥% wyd.) czystego butyloacetyleootanu etylu.

Feton retylowoc=-amylowy

3 2l 7 -
Do kelby stcoikowe! pej. 250 on” zawierajaced 100 cm3 S5 roztworu wedo

rotleni:  sofu dodaje sig  otrzymany uprzednio surowy butylcacetylooctan

na

etviu, Kolte zemyks sig korkiem, wstrzasa prrez 30 mir, i pozostawia na 2
godz. w temp. pokejowej. Mieszanine przelewa sig do keolbhy destylacyine] %
dodzje poweli z wkraplacza reztwir 7 cm5 stgz, kwesu siarkowego w 10 om”
wody {wstrzqsajqc). Nastepule energiczne wydziglanie sie dwutlernku wegla.

3 3 i [P
atodd destyluije sie poweli zbierajgc 40-50 em” cieczy zawlerajgoe] ke

r

ton,, alkechol etylowy oraz male iledci kwasdw octoweso i kapronowege. De-
stviat po zalkalizowaniu stalys wodorotlenkiem sodu destyiuje si¢ po-
nowmie zhierajac 35-40 cm3 cieczy. Warstwe ketonu z destylatu oddziela
sie ot wody, a czgsd wodng destyluje jeszoze raz, a@ do bieralnika
przejdzie ck. /3 objstosci cleczy. Fo wysoleniu weglanem potasu war-
atwe ketonu oddziela sig,

Y gelu usuniecia alkoholu polgczrme frakeje ketonu prrzemywa sig Lukrot-
nie porcjami po 10 e F5-40% roztworu chlorku wapniz. Keton suszy  sig
bezw, chiorkiem wapniaz {1 g) 1 destyluje, zblerajgc frakcil thB-152%C,
Otrzymuie sie 13 g (57% wyd, ) ketonu metylowo-amylowegs.

- Mo Y .
Lit.: R.1. Danrley, J,D, Crum, Dxperimental Organic Chemisiry, New York
1968, str. 169,

n—~BUTYLOMALONIAN ETYLU

CGCC2H5 COOCEH5 COOC2H5
| [ CLHqBr | .
Cﬁz + CzhraLa —_— ?H Ha —N=Er ™ ?Hucaﬁ
CODCEH5 0008255 COOC2H5
Ocdezyrnnikis

Etsncl bezw., 99,95% 100 om”

564 %,45 g (0,15 mola)

24,8 g (23,5 ams, ©,15 mola)
z
26,6 g (16,2 ow’, 0,15 mcla)

Malonizn etylu
Bromek n-butylu

i
b

Eter etylowy 20 om
Siarczan magnezu bezw. 3g

W kolbie kulisted o poj. 250 cm3, pod chiodnicg zwrotng 2 zabezpiecze
niem przed wilgocis, rozpuszeoza sie 3,45 g sodu w 100 cm5 etanslu. Fo o=~
chiodzeniu roztworu do temp. pokojowej przez chiodnice dodaje sie 23,5 cm3
malonianu etylu, a nastepnie 16,2 cm5 bromku butylu, Mizszaning reakcyjng
cgrzewa sig do wrzenia, aZz jJed odczyn wobec paplerka uniwersalnego bedzie
obojgtny (okolo 2 godz.}. Po oddestylowaniu nadmiaru alkoholu pod zmniej=
szonym cisnienlem produkt rozclieficza sie 60 cm3 woidy, dodaje 20 cm3 eteru
1 oddziela sig gdérng warstwg, ktdérg suszy sie sizrczanem magnezu. Po odde-
stylowaniu eteru, pozostalodd destyluje sig pod zmniejszonym  cidnieniem,
zbierajac frakeje 130-135°C/20 mm Hg, 235-240°C/760 mm Hg. Otfzymuje sig
28,5 g {(85%) n-butylomalonianu etylu,

Lit.: 12, 491; 8, 239.

CELOBIOZA

CH20AC CH OF

c HrONa
+ CH COONa-
Ael
Ohc CH,0hc : OH CH, op

Odezynniki:

Oktaoctan celobiozy 10 g (15 mmoli)

Etanol 95% 85 cm?

36d 2,9 g {(12% mmoli)

Kwas octowy
Etancl bezw.

Do 10% roztworu etanolanu sodu otrzymanego przez roppuszezenie 2,9 g
sodu w 85 cm3 etanclu dodaje sie porcjami intensywnie mieszajac 10 g spro=-
szkowanego oktaoctanu celobiozy. Dodawanie trwa 1 godz., nastepnie miegza
sig Jeszoze godzing. Wytworzony zwigzek addyeyiny odsgcza sie, przemywa
bezw, etanolem 1 rozpuszcza w rozcledczonym kwasie octowym. Do roztworu
dodaje sig 5-krotng objetodd lodowatego kwasu octowego, przesgcza sig roz-
twér i pobudza krystalizacjg celobiozy poclerajac stklang bagletks, Roz=
twér odstawia sig¢ na noc do loddwki, odsgcza i krystalizude z wody =2  do-
datkiem acetonu (do zmetnisnia). Otrzymuje sie 3-4 g (E0-80%) celobiozy.

Lit.: 2, 394,
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CHINOLINA
NHCGCH3
?HEOH
H,50
+ CHOH —B b ~
C.H RO -~
caon P02 N
2
Cdezynniki:
Acetanilid 38 g {0,28 mola)
Nitrobenzen . 21 g (0,17 mola)
Siarczan Zelaza (T1) 10 g
Kwas borowy 17 &
Gliceryna 108 g (1,90 mola)
Hwas siarkowy 70 omd
Wodorotlenek sodu 200 g
hzotyn sodu 1.5 g
Benren 50 cm3

W kolbie kulistej o pol. 2000 cm3, zaopatrzone] w sprawng chiodnice
zwrotng, umieszcza sig 10 g sproszkowanego Krystalicznego siarczanu Zela-
zawego, a nastgpnie dedaje sie kolejno: 38 g acetaniliduw, 21 g nitrobenzew
nu, roztwér 17 g kwasu borowego w 108 g bezw, gliceryny i na koficu 50 cm3
stez, kwasu siarkowego. Nastgpnie przytacza sig chiodnice zwrotna a zawar-
tosé kolby ogrzewa sig do zapoczgtkowania wrzenia. Utrzymuje sie stabe
wrzenie w ciggu 0,5 gedz., po czym ogrzewa do wrzenia w ciggu 3 godz. Po
‘niewielkim ozigblieniu dodalde sig do mieszaning 150 cm3 wody 1 nadmiar mni-
trobenzenu usuwa sig przez destylacje z parsg wodng. Pozostaledd pe  ozig-
bieniu alkalizule sig roztworem 150 g wedorotlenku sodu  w 300 cm3 wody
i uzyskany alkaliczny roztwdr poddaje sie ponownie destylacjl z parg wodng
(destyluje chinolina). Destylat zakwasza sig 20 cm3 ste2, kwasu silarkowe-
go, ozigbla 1 diazuje roztworem azotynu sodu  (1-1,5 g) w wodzie, przy
czym temp. nie powinna przekraczad 8°%. Roztwér poddaje sie destylacji z
parg wodng, zbierajagc ok, 100 P destylatu zawierajacego fenol, Xtéry na-
lezy odrzucidé. Pozostatosd alkalizuje sie za pomocg 50 g wedorotlenku so-
du 1 alkaliczny = roziwdér destyluje ponownie z parg wodng, 2 destylatu
ekstrahuje sie¢ chinoline benzenem {50 cmB), benzen oddestylowuje, a pozo-
statosé destyluje pod zmniejszonym cidnieniem, temp. wrzenia 140=-114° /14
mm Hg lub 18-120°C/20 mm Hg. Wydajnofé ok. 33 g {BS%).

Lit.: 8, 295; 2, 365; 6, 366; 10, 880; 11, 547; 12, 843,

3CH,CO0Na + POCI; ——— 3 CH
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CHLOROBENZEN Z ANILINY

-
NHE { Ny ‘ C1
P e O
J
Odezynniki:
Anilina 9.3 g {(%,15 cmi, 0,1 mola)
Kwas solny 55,5 om?
Lzotyn sodu 742 g
Siarczan migdzi kryst. 27 g
Chlorek sodu 9 g
Wodoroslarczyn sodu 4,5 g
Wodorotlenek sodu 2,3 8

Chlorek wapnia bezw.

3 kwasu solnego

W zlewce poj. 200 cm3 przygotowuje sig roztwdr 25,5 cm
z tekg samg 1lodcia wody I dodaje poweli, mieszajac, 9,3 g aniliny., Gorgcy
roztwér ochtadza sie w laZni wodnej, & nastepnie w mieszaninie ozigblaja-
cej de temp. ODC. W zlewce umieszcza sige termometr i mieszadio, a nad zlew-
kg wkraplacz zawlerajagcy 7,3 g azotymu w 15 cm3 wody. Roztwér azotynu wkra-
pla sig utrzymujac temp. OnSOC. ¥ miedzyczasie w kolbie stozkowe] rozpusz-
cza sig 27 g krystalicznege siarczanu miedzl i 9 g chlerku sodu w
23 cm3 wody. Roztwdér ogrzewa sie do temp. 60-70°C 1 dodaje 4,5 g wodoro-
siarczynu sodu i 2,3 g wodorotlenku sodu w 23 cm3 wody. Roztwdr ciemnieje
1 wytraca sig osad chlorku miedzi (I}, ktdéry szybke saczy sig na lejku si-
towym, préemywa wodnym roztwerem NaHSOB, przenosi do kolby kulistej z diu-~
ga szylja, pol. 500 cm3, dodaje 30 e stez. kwasu solnego i 45 em® wody .

Do zimnego katalizatora dodaje sig powoli, mieszajac, rozitwdr selli diazo-
niowed, Mastepnie kolbe z mieszaning ogrzewa sig, stale mieszajge na aini
wodnej tak dlugo, 2% nastgpil zupeiny rozklad seoli diazoniowe].

Otrzymany chlorobenzen oddestylowuje sie z parg wodng. Oddziela sig od
wody w rozdzielaczu, przemywa 12 cm5 10%~wege roztwory wororotlenku sodu a
nastepnie wodg. Suszy sig bezw. chlorkiem wapnia 1 destyluje zblerajgc
frakejg 131-1339C, Ctrezymuje sie O g produktu (80% wyd. teer.).

Lit.: 3, 194 12, 613,

CHLOREK AGCETYLU

COC1 + NajPOh

3 3

Odczynniki;
Octan sodu bezw. 65 g (0,80 mola)

Tlenochlorek fosforu 65 g (39 em”, 0,42 mola)
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W szyjoe kolby destylacyine] poj. 250 o’ umieszoza zie chiodnice zwrot-

ny, ktdred gérny koniec zaopatruje w wkraplacz umieszczony w Korku =z  na-
cigtym rowhiem. Boczng rurke kolby destylacyjne) zatyka sig malym korkiem,
W kolbie umieszeza sie 65 g bezw, octanu sodu, a w pkraplaczu 3% cn?  tle-
nochlorku fosforu. Tlencchlorek fesforu dedaje sig powoli do octanu  sodu,
przez ok, 30 min., wstreasajac jednoczednie czesto Kolbg. Wkraplacz zaste~
puje sig potem rurksg z bezw. chlorkiem wapnia i pozostawia mieszanine na
10-12 godz, Nastgpnie montuje sie zestaw do destylacil z 2aZni wodnej i
prowadzi destylacje dopbty, dopdki prrechodzi ciecz (ok. 3 godz.), Ctrzy-
many chlorek acetylu (39 g, 63% wyd,) destyluje sie ponownie z kolby des-
tylacyjnej poj. 109 cmj. zbierajac frakeje wrzacg w temp. 51-52°C, Odbie-
ralnik (kolbe ssawkows lub destvlacyjng) zabezpiecza sig rurks z chlorkiem
wapmnia,

Lt.: 12, 373; 2, 125; 6, 284; 10, 516; i1, 454,
CHLORO-2,4-DINITROBENZEN
cl C1
H,50 HO
2V 2
(:j) + 2 HNO3 - 4+ 2 320
N02
Odezynniki:
Chleorobenzen 113 g {102 cmB, 1 mol)
Kwas azotowy dymigey (4 = 1,5) 140 g (93 cmj)
Kwas siarkowy stez, 490 g (266 cmo)

W kolbie tréjszyined o poj. 1 de zaopatrzone] w mieszadlo, termomety
i wkraplacz umieszcza sig 93 em” dymigcego kwasu azotowego 1 mocno miesza-
Jac wkrapla sie 102 cm3 chlorobenzenu, Kolbg chlodzi slg, tak aby temp.
reakeji nie przekroczyiz 5%C. Po dedaniu cate} iledcl chlorobenzenu zawar—
tosdé kolby miesza sie prazez Plerwszg godz. w temp. 5-1GOC, a nastepng  w
temp., 50—5500, po czym w dalszym ciggu mieszajac wikrapla sig do nilej o=
strofnie 266 om” kwasu slarkowego i ogrzews przez 3C min. w temp. 10~
-115%, '

Po ochlodzeniu, zawartodé kolby wylewa 5lg do 2 ano wody z lodem, Zew
stalong £41ts mase odsacza sie 1 ogrzewa do stopienia z 200 em’ wody, VWode
dekantuje sig, pozostalofd ozigbla i odsacza na lejku sitowym, dokiadnie
odeiska 1 suszy. Otrzymuje sig 180-150 g {90-95%) Jasneoiditego chlorpe2, fe
-dinitrobenzenu o temp. topn., %1-52%C,

Uwageasa:
Chlorom2,4-dinitrobenzen dziala draznigca na skdre I blony Sluzowe.

Lit,: &, 322.

N
CYKLOPENTANON
‘ G
/ e [T
on—e? Pl
H.C G O
2 Batt | C=0 + BatO,
H.C - , p
2 \ A /O hgc UHZ
uHé_ C%
O
Odezynniri:
Kwas adypinowy 100 g {(G,68 mola)
Wodoretlenek baru 5 g (0,03 mola)
Weglan potasu 5g

100 g kwasu adypinowego miesza sig dokiadnle z 5 g drobno sproszkowane-
go wodorotlenku baru. Mieszaning tg umieszcza sig w kolbie destylacyjned
poj. 500 cm5 zaopatrzone] w termometr, ktérego koniec znajduje sig w odle-
giodci 0,5 cm od dna kolby, Kolbg taczy sig z chiodnica i odbleralnikiem,
po czym mieszaning cgriewa sie stopniowo w laZni powietrznej do temp. 285-
-295°C w ciagu 50 min, i utrzymuje tg temperaturg do mementu, kiedv w kol
bie zostanie niewielka ilosé suche] pozostatodel, wymaga to dalszych 2 go-
dzin, Temperatura nie moze przekroczydé EOOOC, poniewa? w te] temperaturze
zaczyna dodé szybko destylowad kwas adypinowy (najbardzie] odpowiednig
temperaturg prowadzenla procesu Jest 290°CY, Cyklepentanon destyluje po-
woli wraz z niewielks ilodcig kwasu adypinowego. Keton oddziels sig od o=
becnej w destylacie wody i suszy bezw. weglanem potasu, {usuwa sig Jedno-
czefnle w ten sposéd éladowe 1loéel kwasu adypinowego). Keton aczyszoza
sie przez destylacjie zbierajgqe frakelje o temp. wrzenia 128-131°C, Wydai~
nesé 45 g {80%7.

Lit.: 12, 3443 8, 210.

M
iz

DIAZCAMINOBENZEN

@NECI— + HZN—© o @N:N —;@4© + HC1

Odezynnikis ]
Aniiina 1 og (13,7 em®, ©,15 mola)
Kwag solny stezZony 24 g {20 e, 0,24 mela)
Lzotyn sodu 5,2 g (G,07% mola)

Oetan sodu kryst. 21 g
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W kelbie poj. 250 cm” umieszorza sle 79 om® wody, 20 cm” stgz, Kwasu
splnego 3 13,7 om” aniliny, Kelbe wstrzgsa sie enerpicznie i dodaje 50 g
potiuczonego lodu., Nastepnie w ciggu 5-10 min. {wstrzgsaiac) dodaje sie
roztwdér 5,2 g agotymu  Sodu w12 cm5 wody. Mieszanine reakcyina pozo-
stawia si¢ na 15 min., dosd czgsto wstrzasajac, a nastepnie w clggu 5 min,
dodaje sie roztwor 21 g krystalicznego coctanu sodu w 40 aom wody. Natyche
mizsti zaczyna wypadad 2d¥ty osad diazoaminobenzenu, Mieszaning pozostawia
sig na dalsze 45 min., czgsto wstirzgsajae 1 vtrzymujac temp. ponizej 20°¢C
{w razie koniecznodel dodaje si¢ lodu). 28¥ty diazoaminobenzen odsacza
sig na lejku sitowym, przemywa 250 cm5 zimnej wody, osad odciske mozliwie
Jak najdokiadniej i 2uszy na bibule,

Wydajnosd surowego diazoaminobenzenu o temp, topn, 90~91°C.wynosi 15 g
Po przekrystalizowaniu .z niewielkie] ilodci etsru naftowege o temp., wrz.
66-80°¢ otrzymije sig czysty produit o temp. tepn, 95-97°C,

Lit.: 12, 638; 2, 304,

DIAZOMETAN

1, Z Nemetylo-N-nitrozomocznika

9]

I
uH3¥—u—NH2 + KOH e CH2N2 + KCNO + 2HED

N:O

Odozynniki:
Metylenitrozomecznik 10 g (0,7 mola)
Wodoretlenek potasu 16 g (0,285 mola)
Eter etylowy

Do mocne oziebionego roztworu 16 g wodorotlenku potasu, w 24 em?
wody, zZnajdujacego sig pod warstwg 100 cm3 eteru, dodaje sle matymi por-
cjami 40 g metylonitrozomocznika, Rezkeje prowadzi sig w kolble stozko-
wed, o szerckiej szyJjce, pod wycigziem, Migzszaning nalesy wstrzgsaé  u-
trzymujge temp, ok, +5%, ro 7=10 minutach reakejs jest zakonczona., Clem=
nozoity eterowy roztwdr zlews sig znad warstwy wodnej do innego naczynia
przepiukujsc kolbe reakey jng niewielky jlodcig eteru, Foigczone roztwory
eterowe diazometanu suszy sig przez ¥ godz. kilkoma pastylkami KOH, Roz-
twdr zawierajaey 2,6-3 g (67-7hH wyd.) diszzometanu moina przechowywad w
loddwee kilka dni, jednak ulega on staremu Powolnemu rozktadowi gz wydziem
laniem azotu.

Uwaga:
Dizzometan jest zwiazkiem bardzo teksycznym?

Litu: 2, 272; 21, 583; 12, 9a7.

39

II. Z Hemetylo-N-nitrozo-p-toluenosulfenamidu (diazaldu)

CH, @5022\:-@{3 + XOH CHBQSOZOK + CHGN, + H0
N=0

Odczynnikis

N-metylow=Nwnitrozoip-toluenosulfonamid 2,14 g (0,01 mola}
Wodorotlienek potasu G,k 5
Eter etylowy 30 cmg
Etancl 10 cm

Do roztworu 2,14 g N-metylo-N-nitrozo-p-tolusnosulfonamidu w 30 cm3 g
teru, chiodzonego w lodzie, dodaje sig 0,4 g wodorotlenku potasu w 10 cm3
etanclu, Jezeli powstanie osad, dedaje sie wieced alkoholu, az do calko-
witego rozpuszczenia. Po 5 min. destyluje sig eterowy roztwdr diazometanu
z aini wpdnej. Eterowy roztwér zawiera 0,32-G,35 g diazometanu (76-83%
wyd, ).

Uwaga: Diazometan Jest zwigzkiem bardzo toksycznym!

Lit.: 12, 989.

DIBENZOIL
OH ? o o
| | é ]
CH-C + 2 HNO, ——— - C + 2N0 + 2820
-
Odezynniki:
Benzoina 3 g (0,014 mola)
Kwas azotowy stez, 15 cm 3
Alkohol etylowy 8-10 cm

Do kolby kuliste]d poj. 25 cm3 wprowadza sig 3 g benzolny 1 18 cm3 ste.
kwasu azotowego. Kelbe umieszcza sig¢ na wrzgce] laZni wodned (pod wycia—
giem) i ogrzewa do zaprzestania wydzielania tlenkdw asotu {ok. 1,5 godz,).
Nasteprie zawartoéd kolby wylewa sie do 50 cm3 zimne] wody 1 miesza, dopd-
ki nie nastgpl catkowite zestalenie cleju. Wydzielony 23%ty osad odsacza
sig, przemywa starannie wodg do cetkowitego usuniecia kwasu azohowegc i suszy,

W celu oczyszczenia surowy produkt krystalizuje sie z alkoholu etyiowe-
go (ok. 2,5 em>/1 g).
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Otrzymuje sie 2,%-2,7 g (80-90% wyd.) dibenzoilu o temp. topn. 94-95°C.

DIBENZYLIDENOACETON

2 C\ + H5C -C - CH3
0 o]

Cdezynniki:

Q-1

i
8}

10,6 g (0,1 mola}

3,0 g (3,8 cm3, 0,0% meola)
Wodorotlenek sodu 10 g

Aldehyd benzcesowy swieZzo destyl,
Aceton czda

Alkchol etylowy 80 cm3
Octan etylu

Do kolby trdjszyinej poj. 250 ij, zaopatrzonel w mieszadlio mechanicz-
ne, termometr i wkraplacz, wlewa sig dobrze ochiocdzony roztwdér 106 g wodo-
rotlenku sodu w 100 cm’ wody i 80 em? alkcholu etylowege. Nastgpnie, -
nergicznie mieszajgc, wkrapla sie ckolo 7 e roztworu przyrzadzonego =z
10 cm3 aldehydu benzoesowego 1 3,8 crn3 acetomu, utrzymujse temperaturg w
granicach 20-25"C, Po uptywie 15 min, wkrapls sie pozostailg 1lo$é roztwo-
ru aldehydu z acetonem, mlesza jeszcze pd% godziny, odsgcza wydzielony o~
sad na lejku sitowym, przemywa dokiadnle wodsg, aby calkowicle usungé wo-
dorctlenek sodu wobec papierka lakmusowego. Osad odciska sie 1 suszy na
powietrzu, Otrzymuje sig 9,2-10,4 g {B0-90% wyd. surowego dibenzylidenoa-
cetonu o temp, topn. 105-107°9C).

W celu oczyszezenia nalefy przeprowadzidé krystalizacje z octanu etylu
{uzywajac 2,5 cmB/ﬂ g} lub z etanolu. Utrzymuje sie produkt o temp. topn.
112-113°C.

Lit,: 12, 730;

I

, 181; 10, 735.

1,4-DIBROMOBUTAN

2P + 3Er2 * 6H20 ——wemefee SHEYT 4 2H_PC

373

+ ZHEBp ww———n  BrwCH_CH_,CH,CH . Br + H O
2L < r4

2

/
O
N
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Odezynniki:

Tetrahydrofuran 18,1 g (ZO%E cm3, O,25_mola)

Brom 50 g (13 cm’, 0,25 mola)

Fosfor czerwony 3,0 g {0,1% mola}

Eter etylowy 4100 cm3

Tiosiarczan sodu 2,5 g

Wgglan potasu bezwodny 58

Miegzanineg 20,5 cm3 Swiezo destylowanego tetrahydrofuranu, B4 czer;
wonego fosforu i 4,5 cm5 wody ogrzewa sie w kolble kullsted o poj.250 cm”,
zaopatrzone] w chiodnice zwrotng z urzgdzeniem ds pochtaniania bromowodo-
ru i wkraplacz, Gdy mieszanina zacznie wrzed, z wkraplacza dodaje sig
13 cm3 bromu z taksg szybkoscig, aby nad powlerzchnig nie byro par bromu.
Po dodaniu bromu mieszanine ogrzewa sie doc wrzenia 1 godz., chiodzi, do-
daje 100 en® wody 1 ekstrahuje eterem (100 cm3). Warstwg eherows przemywa
sig 10%-wym roztworem tiesiarczanu, wodg i suszy bezwodnym wgglanem pota-
su, Po oddestvlowaniu eteru, produkt destyluje sig pod zmniejszonym cif-
nieniem zbierajac frakeje 83-84°C/12 mm Fg.

Otrzymuje sig 42 g (77%) 1,4 dibromodbutanu.

Lit. 12, 287; 11, 197.

45-DIFENYLOGLIOKSALON (4,5—Di§enylo—3—imidazo]in—‘z—on)

n Ig —1H
CH HEN\ @ \

Cdezynniki:
Benzoina 2,12 g {10 mmoli)
Viecznik 1,1 g (18 mmeli)
Kwes octowy lodowsty 18 com

Eter etylowy, etencl

¥ kolbie kuliste], pod chlodnieq zwroing, ogrzews sie do wrzenia przez
=0 min. 2,12 g benzoiny i 1,10 g mocznika w 8 or” kwasu octowego. Po O
chlodzeniu edsacza sie krystaliczny osad, przemywa etsnolem i rozpuszeza
z=ig w iC cm5 kwasu cctowego. Po przessczeniu goracy roziwor yozelencza
sie przez dodanie 20 cm5 wody L porostawia do krystalizacji. Otrzymuje
5%k

N AU =
ig 1,8 g ipnu o temp. topn. 20-3307C,

(7
Lit.: 7, 456

o

S=difenylogls
T, 83

¥
g.11, 23,

&

o
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m-DINITROBENZEN

&
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H,50,
2774
N92

Cdezynniki:

Hitrobenzen 10 g (0,08 mols)
Kwas azotowy dymigcy {d=1,5) 15 g {10 cmj}
Ewas ctarkowy stezony 25 g (14 cm3)
Etanol ) 35 g

W kolbie kulistej poj. 250 cm3 przvgotowuje sig mieszaning nitrujacy =z
14 cm3 stefonego kwasu silarkowego 1 10 cm3 dymiscego Kwasu azotowegc., Na-
stepnie porciami, wstrzasajae, dodaje sig¢ 10 g nitrobenzenu.Zawartodd kol-
by ogrzewa sle, w dalszym clygu wstrzgsajgc przez 30 min., na aZni wod=
nej, po czym chiodzi i wlewa mieszajac do 200 cm” zimnej wody, umleszczo-
nej w zlewece poj. 500 cm3. Zestalony produkt odsgeza sig na lejku sitowyum,
wymywa doktadnie wodg i odciske w bibule, Gezyszeza sl¢ przez krystaliza-
eje z etanolu (3 cm/q g). Otrzymije sig 10-12 g (73-88% wyd. teor.) m-di-
nitrobenzenu w postaci bezbarwnych lub Jasnozdztych krysztaldw o temp.
topn. 89-91°%,

Uwaga: Reakcje néleiy prowadzié pod wyciggiem,
Lit.: 2, 146; 6, 318; 10, 264; 11, 321; 12, 534,

ETER BUTYLOWY

Metoda A

HyS0,
20, BgOH —S—Ze  (C.H )0 + HO

Odezynniki:

Alkohol n-butylowy 20 g (24,7 cm3, 0,235 mola}
Kwas siarkowy stes, 5,2 g (2,8 on?, 0,051 mola)
Wodorotlenek sodu 2,5 g

Chlorek wapnia

W okragiodemne} kolbie poj. 100 umj, zaopatrzone) w nasadke azeotropowsg
1 chiodniceg zwrotna, umleszoza sig 24,7 om® alkoholu n~butylowegeo i 2,8 er
steZ. kwasu siarkowego. Mieszaning ogrzewa sig do wrzenia w ciagu 3-3,5
godz. mierzgc ilod¢ wydzielone] wody. Po cddestylowaniu ckolo 2 cm3 wody
zawartosé kolby ochtadzs sle do temperatury pokojowe], dodaje roziwér
1:5 g NaOH w 20 om® wedy 1 przenosi do rozdzielacza. Warstwg organiczng
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przemywsa siz rozcietficzonym rozitworenm Tugu {do alkalicznego odezynu wodne]
warstwy), wodg i nasyconym roztworem chliorku wabnia, Qtrzymany Pro=-
dukt suszy sie hezw, CaCla, szczy 1 destyluje przez chodnicq z "kolumnq
rektyfikacying, zblerajac frakcje wrzgca przy 140-142%C. Wydajnosé 10 g
{56%).
Gwaga

Eterdw nie wolno destylowaé do sucha ze wzgledu na mozliwosd wybuchu
nedtienkéw,
Lit.: Laboratornyje raboty po crganiczesko] chinli, praca zbiorowa pod

red. C.F., Ginzburga i A,A, Petrova, Moskwa 1970 str. 1735 8, 198;

iz, 316,
Metoda B
. . 18~Crown-6 . .
ChHng + E‘CaHg + Kch3 - Cqﬂg—OuCaﬁg + KBr + }nuOB
Odczynniki:
4lkohol n-butylowy 20 g {25 cm3, 0,235 mola)
Bromek n-butylu 32,2 g (25 ij’ 0,235 mola)
Weglan potasu bezwodny 32,5 g (0,235 mola)
Eter koronowy (18-Crown-6} 6,53 g (0,002 mola)

Chlorek wapnia

Mieszaning 25 cm® alkoholu butylowego, 25 em’ bromku butylu, 32,5 g
weglanu potasu 1 0,53 g eteru koronowego ogrzewa sie 2 godz. w 100°C,
energicenie mieszajqe przy pomocy mieszadla mechanicznego. Po ochlodzeniu
dodaje sig 100 cm” wody, oddziela warstwg eteru, przemywa wods, suszy
chlorkiem wapnia i destyluje zbierajac frakcje wrzacg w temp. 141-=142°C.
Otrzymude sig 21,4 g (70%) eteru n-butylowego.

Lit.: M,Fedoryiski, K,Wojciechowski, Z.Matacz, M.Mgkosza, J. Org. Chem,.
b3, 4682 (1978).

ETER KORONOWY (18- Crown —86)
o OH c1 5 ) 5
[: + :! KOH [jo 3

Odezynnikiz

3, 6-Ticksaoktan-1,68-dlcl (g 60 g (0,4 mola)
1:8~2ichlere-3 6~-dioksaoktan™ | 74 g (0,4 mols)
Yoderotlener potasu 45 g £G,8 mola )
Benzen 300 cm”
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3

g

3

Azetonitryl 160
40

o

Weglel aktywny

W kolble tréiszyjned poj. 2000 cmo

zaopatrzone) w nasadkg¢ do azeotropo-
we] destylacji, wkraplacz 1 mieszadio mecnaniczne, umieszoza sie roztwér
B0 g plikelu trietylencwego w 300 cn benzenu, po czym dodaje sige w Jedne]
porcii roztwdr 45 g wodorotlenku potasu w 35 e’ wody. Zawarto§é mieszaw-
Jae ogrzewa sig do wrzenia przez 2 godz. zbierajae w tym czazie okolo
30 cm3 wody. Do ciemnsgo roziworu dodaje sie clenkim strumieniem (z  wkra-
placza) 74 g dichlorku glikolu trietylenowegox. Po dodaniu catodcl miesza-
ning ogrzewa sig do wrzeniz przez 6 godz. zbierajac w nasadce azeotropowe]
2C em” wody. Po uplywie tego czasu woda przestaje sig wydzielad, Mieszani-
ng chiodzi sig ponize] jej temperatury wrzenia i dodeje okoio 10 g wegla
aktywnego. Rorlwor ogrzewe sig przez 3=5 min., ozigbia do temperatury po-
kojowe) i sgczy pod zmniejszonym cisnieniem. Przesgcz odparowuje sie na
obrotowym cdparowywaczu i otrzymany ciemopomararfczowy olej poddaje sig wys
sokoprézniowe] destylacji zbierajac frakeje 110-165%C/0,05 mm Hé. Otrzymo=
Je sie 48 g bezbarwiego destylatu.

W kolbie stcikowe] poj. 250 o umieszcza gie 50 g surowego eteru koroe
nowepgs 1100 e acetonitrylu, Kolbe zamyka sig rurks ze Srodkiem susmgoym
i ogrzewa ragodnie mieszajac, przy pomocy mieszadla magnetycznego, aZ roze
twdr stanie sig jednorodny. Nastgpnie mieszajge chlodzi sie roztwér do
—BOOC, przy pomocy faini idd-aceton. Tworzy sie tadne biale krysztaly kom—
pleksu eter-acetonitryl, ktdre odsgczz sie i szybko przenosi deo kolby pod.
250 em” (krysztaly higroskopijne!) Acetonitryl usuwa sie w wysokled préini
(G,1-0,5 mm Hg) ogrzewajac kolbe w temp. g_hOOC przez 2-3 godz, Utrzymuje
sie 20 g eteru koreonowege o temp. topn. 36,5—38°C. Wydainess produktu  w
stosunku do glikolu trietylenowego okolo 18%,

%)

1,@adichlorojj,6—digksaoktan (dichlorek glikeolu etylenowego) mozna atrzy-
maé w reakejl 3,6-dioksacktan~1,8-diclu z 50C1lp wobec aminy. Produkt
wrze w temp. 234-235°C, 118%/40 mm Hg.

Lit,: G.¥,Gokel, D.J.Cram, C.L.Liotta, H.P,Harris, F.L.Coole, J. Org.Chem.
39, 2445 (1974); 0rg. Synth. 57, 30 (1977}; G.W.Gokel, H.D.Durst,
Synthesis 168 (1974),

ETER METYLOWY #~NAFTOLU

(Kerolina II, Yara-Yara)

~OH B30
] P + CH,0H TR

/

45

Qdezynniki:

fr-Naftol 15,0 g (O,‘%Of—lﬁmola}

¥etanol 15,0 g (19 om”, 0,470 mola)
Wodeorntlenek sodu 2,9 g X

Kwas siarkowy steZ, 5,0 g {3,3 ew”, 0,06 mela)

stez, kwasu siarkowego 1 19 cm3

2
¥

Mieszaning 15 g P -naftolu, 3,3 em?

metanolu, ogrzewa sie przez 4 godz. w kolbile ckragiodemmel o poj. 100 om
pod chlodnicyg zwrotng, ne laini olejowed o temp. 120% (mozne uzywad tez
raini powietrznej). Gorzes mieszanine poreakeyjng wlewa sie do 150 cm5 WO
4y i po skrzepnigelu oleju zlewa warstwg wodna, Celem usunigola resztek
niezmienionege [> -naftolu predukt przemywa sig najplerw 50 om? FH—owego

3 wody. Za kazdym

razem produkt ogrzewa sle 2z cleczs przemywajacs a? do stoplienia, silnie

roziwory wodorotlenku sodu, a nastepnie dwukrotnie 100 cm

wytrzgsa i nasigpnie roztwér wodny odlewz. Surcowy produkt oczyszozz sig o-
statecznie przez destylacjg z parg wodna. Otrzymuje sig 12-1%5 g (73-91%)
neroliny w postaci blalyeh krysztaikdw o swoistym, intensywnvm zapachu,
temp. topn. 71.72"C,

Lit.: 1, 403; 2, 245; 6, 276; 10, 415; 11, 209; 385; 12, 682,

FENOL Z ANILINY

+ -
Ngﬁsoa

NH, oH
Nl
e O - S + Ny o+ H80,
H,50,, H0

Odczynnikis

Anilina 18,6 g (0,2 mgla)

Kwas siarkowy stez. 40 g {21,8 cm”, 0,7 mola)
Azotyn sodu 13,8 g (0,2 mola)

Chlarek sodu 3 og

Eter etylowy | 150 Cmﬁ

Weglan potasu bezw, lub siar-
czan magnezud bezw,

Do szerokoszyined kolby kulistel poj. 1000 cmj, zagpairzane] w miesza~

d3o mechanicezne, zawlersjgce] 170 om wody, WD CWE sle ostroinie
21,8 em’ kwasy siarkowego. Do gorzcego roziworu dodaje sig 18,6 g édwielo
destyiowane] aniliny, lekie opgrzews do cmthowitego rozpuszozenia, doda e
170 g lodv 1 silnie ozigbis do temp. 5%, Wytrgca sieg drovnokrystaliczny

b

o

vsad slarczanu aniliny, Do olrgyimene) zawiesiny wkraplz sle powell, mecha-
N . . < N : - 0 [# .
nicenie Wwiezzslge 1 uirzymajac lempersiurg o granicach 0°C do 570, roztwdr

s0li cdiszoniowel pozostawia sie w temp. pokojowe) na 30 min. {w celu do-

E
3
kohczenia reakcli diazowania)}, a2 nastepnie ogrzewa w aini wodne) w t=mp,

27
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40-50° az do zaprzestaniz wydzielanis pecherzykdw azotu (13-20 mir, J.
Otrzymany plyn poddsje sle destylacji z parg wodng, a destylat (ok.EOOcm%
przencsi do rozdzielacza, dodaje ok. 30 g chlorku sodu, miesza do caiko-
witege rozpuszezenia i ekstrahuje 3 razy porcjami po 50 crn3 gteru, Pota-
czone wyclagi eterowe suszy sig weglanem potasu 1lub slarczanem magne-
zu, sgesy od Srodka suszgcego 1 oddestylowuje eter z kolby destylacyj-
nel poj. 25'cm3, zacpatrzonej we wkraplacz. Pozostaosd destyluje sig pod
zwyktym cisnleniem przy uzyciu chiodnicy powietrznej, zblerajac frakejieg
wrzges w temp. 180-183°C,

Otrzymuje sig 10-12 g {53-64% wyd.} bezbarwnege, szybko krystalizujzcego
produktu o temp. topn. h}OCh

Lit.: 12, 625; 2, 282; &, 277; 10, 533, 553; 11, 574, 618.

o—FENYLENO AMINA

BH Zn, 08" NH

2 2
D2 N,
Oduzynriki:

o-Nitroanilina 23 g (0,166 mola)
Wodorotlenek scdu 20%-owy roztw. 13,5 cm3
Etanol 185 cm3
Cynk {pyl) 45 g {0,6% mola}
Wodoroslarczyn sodu 1 g

W kolbie kulistej o pod. 500 cm3, zaopatrzone] w chiodnice zwrotng, oO-
grzewa sie do wrzenia 23 g ec-nitrcaniliny, 13,5 cm3 20%-owego Toziworu wo-
dorotlenku sodu L 85 em” etanolu. Nastepnie bez ogrzewania dodaje sig 45 g
py*u cynkowego porcjami po 5 g z taks szybkodcia, aby mieszanina byia w
ciggiym wrzeniu (gdyby reakcja zatrzymala sie nagle - dodad 5 c:m5 roztworu
wodorotleniu soddwego). Mieszaning ogrzewa gie do wrzenia Jeszcze prrez
1 godz., co pewlien czas wstrzgsajgc kolbg, a nastgpnie goracs mieszaning
sgezy sie na lejku sitowym. Osad dwukrotnie ekstrahujs sig w kolbie  por-
cjami po 50 c:rn5 wrzacego etanclu. Ekstrakty gezy sig¢ = przesgczem, dodaje
1 g wodorosiarczynu sodu i zateza pod zmniejszonym cifnieniem de objd.

40 cmo. Roztwér chiodzi sig w Yafni lodowe3, sgczy i przemywa maig 1lofcls
zimnej wody. Rekrystalizuje sig z 50 cm3 gorgee) wody z dodatkiem wodoro-
siarczynu sodu. Suszy sie w eksykatorze préiniowmm {produkt cilemnieje na
powietrzu). Otrzymuje sie 14 g (78%) o-fenylenodiaminy o temp. topn.
100-101%.

Lit,: 12, 6%2.

uy
B—FENYLOGLICYDYNIAN ETYLU

)
P “ 6
tB~-Crown-b
48 0rown=6,
@C\ + CICH,C00CH, + K00,
4

S @c{jmooczaﬁ + KC1 + KHOOg
Odezynnikis

T
Aldehyd benzoesowy, SwieZo destyl. 16,6 g {16 em”, 0,12 mela)

Chlorooctan stylu 18,4 g {16 cmj, 0,15 mola)
Weglan potasu bezwodny 16,6 g (0,12 mola)
fiter koronowy (18=Crown-6) 0,26 g (0,001 mola)

Ockan etyiu

W kolbie zaopatrzonej w sprawne mieszadio mechaniczne umieszoza sig

16 cm® aldehydu benzoesowego, 16,6 g weglanu potasu i 0,26 g eteru  koro-
nowego. Mieszaning cgrzewa sig do temp.125—13000 i utrzymujge te tempera-
ture wkrapla sig w ciggu 30 min. 16 cm3 chlorooctanu etylu., Po dodaniu ca=
roSci miesza sie 10 min. w btemp. 13OOC, ozlebia do temp., pokojowej 1 roz-
cieficza woda. Produkt ekstrahuje sig octanem etylu, potgczone ekstrakty
suszy 1 destyluje pod zmniejszonym ciénieniem, zbierajgc frakcje wrzgcg w
fens. 69-107°C /0,5 wm Hg. Otrzymuje sie 13,9 g {72%) mieszaniny izomerdw
Z/Ey 11,

Lit.: M.Fedoryiski, K.Wojciechowski, Z.Matacz, M.Mgkosza, J. Org. Chem.,

43, L4682 (1978), '

FENYLOHYDRAZON CYKLOHEKSANONU

- 50 \
= O+ MM — = N-WH

Odeozynnikit
Cykloheksanon 0,5 & (5 mmoli)
Chlorowedorek fenylchydrazyny 1,0 g (7 mmoli}
Octan sodu krystallczmny - 1,5 B

Przygotowulje sig roziwdr fenylohydrazyny przez rozpuszczenie 1,0 E
shlorowodorkwe fenylehydrazyny oraz 1,5 g octaru sodu w 10 oms wody. Jesli
obrzymany roztwdr jest metny, nalezy go przesgezyd. Do umleszezonego W
probéwee odezynnika dodaje zig roztwdr 0,3 g cykloheksanonu w B ome wody ,
probdwkeg po zakonigeliu korkiem wstrzzsa sie energicznie, az fenylohydra-

zow zacznie Wrystalizowad. Xrysztaly odsacza sig pod zmniejszonym cifnie-



Lg

niem, przemywa dobris

wodg i1 krystalizuje z rozciericzonego alkoholu. trzy-
muje sig 0,65 g (70% wyd.) produktu o temp. topn. 76-77°C.

Lit,: 12, 348.

FENYLOMQCZNIK
(-
[ec=0] CoH, ~NE
| '
f i . HZQ
CoH-NH, + | Na ——F— C=0 + NaCH
& 2 + A
-
NEC—OJ HAN
“
Odezynnikis
Anilina 2,3 g (9,1 cw’, 0,7 mola)
CyJanian sodu 6,5 g (0,1 mola)
Kwas octowy G cm3
W kolbie stozkowe] o poj. 250 cm3 rozpuszceza sie 9,1 e aniliny W
10 cm’ Hwasu octowego 1 90 cm3 wedy, pe czym mieszajac dodaje sie roztwdr

£,5 g cyianianu sodu w 50 cm3 gorgce] wody. Mieszaning pozostawia sie na
%0 minut, a potem chiodzi w razni lodowed (30 min,) i sgczy. Osad krysta-
lizuje sig z 10-krotnej ilodel gorace] wody z dodatkiem wegla aktywnego,
Ctrzymuje sig B g (59%) fenylomocznika o temp. topn. 148°C,

Lit.: 12, 637; B, 30G,

FLUCRO~-24-DINITROBENZEN
c1 F
NG, 18-Cr owmet Q NO,
+ KF e + KC1
N02 NO2

Odczynniki;
Chloro~2,4~dinitrobenzen 141,8 g (0,7 mola)

Fluorek potasu 81,3 g (1,4 mola}

Eter koronowy (18-Crown-5) ) 3,7 g {0,014 mola)

Acetonitryl bezwodny 100 o

Do roztworu 3,7 g eteru koronowego w 100 cm5 acetonitrylu dodaje sig
81,3 g fluorku potasu (suszonego preez 12 godz, w temp, 120°C), Zawiesineg
miesza sig przez 30 min. { dodaje do niej 141,68 g chloro~2,4~-dinitrobenze~
nu. Reakejg prowadzi sie przez 45 min, w temp. wrzenia lub mieszajac w

59

temp. pokojowej przez 24 pgodz. Fo reakceji mieszaning saczy sie, osad prze-
mywz malz lloscia acetonitrylu i polaczone przesacze destyluje pod zmniej-
szonym cifnieniem. Otrzymuje sig 130 g (100% wyd.,) produktu o temp., wrz.
137%C/2 mm Hg 1 temp. topn. 25-27°C.

Lit.: C.L, Liotta, H,P, Harris, J. Am. Chem, Soc., 9&, 2250 {1G74).

FTALIMIDEK POTASU

2 0
C\ CEH110K \
KK
/
C
i §
¢} o]
Odczynniki:
Ftalimid 27 g (0,18 mola)
Potas metaliczny 11 g (0,28 mola)
Alkchol amylowy bezw, 650 cm?

Do roztworu 27 g ftalimidu w 350 cm3 ciepltego bezwodnego alkoholu amylo-
wegoﬂ dodaje sie cieply roziwdr otrzymany przez rozpuszczenie (pod thdd—
nica zwrotng) 14g potasu w 300 cm” alkoholu amylowego, Po oziebieniu, z
mieszaniny wypada osad, ktdry odsgeza sie na lejku sitowym i przemywa ete:
rem, Otrzymuje sig 33 g (97% wyd,)} ftalimidku potasu.

H)Eezwodny alkohol amylowy otrzymuije sie przez destylacje handlowego od-
czynnika z dodatkiem benzenu.

Lit.: D.L. Hammick, G.H. Locked, J. Chem. Soc., 121, 2369 (1922).

D-GALAKTOZA
CHE?H CH . CHZOH CH20H
HO /00 7w ‘
. ‘(y 4,08 a0 Kow >H,OH v Kow JH.0H
-0 b s .
CH CH20H H sl
Odozynniki: N

Laktoza (cukier mleczny) 100 g {0,29 mola}

Kwas siarkowy stez. 3 cm?
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Wodorotlenek baru Ba(OH)z.SHzO 15 g
Kwas octowy lodowaty 125 cm3
Metanol 25 cm3

W kolbie kulistej o poj. 500 cm3 ogrzewa sie do wrzenia przez 2 godz,

pod chicdnica zwrotns 100 g laktozy, 250 cm} wody i 3 cm3 kwasu siarkowe=
go. Do gorgcego roztworu dedaje sie trochg wegla i obliczong i1loi¢ wodoro=-
tlenku baru (nasycony roztwdr wodny) do odczynu obojetnege. Pe ochlodzeniu
i przessczenlu zakwasza sig 3 cm3 lodowatego kwasu octowego 1 roztwér od-
parowuje d¢o objetosci &0 cm3 z tazni o temp. 40-509C, Ciepity syrop rozZw
puszcza sle w 100 cm3 kwasu octowego i pozostawia do krystalizacdi na 1 do-
be (po cziebieniu roztworu zaszeczepid kilkoma Xrysztaikami galaktozy ).
Produkt odsacza sie, przemywa kwasem octowym, nastgpnie metanclem i ete-
rem, Otrzymuje sie 20-25 g (37-47%) galaktozy o temp. topn. 165°C.

20 o
[CXJD = +81,5 (woda, c=1)

Lit.: 2, 383; 10, 934.

N~D-GLUKOZYLO—p—NITROANILINA

CH.OH CH.OH
HO 2 HO 2. -0
O™ oy HO

Cdezynnikis
D- Glukoza bezw, 0,9 g (5 mmoli}
p-Nitroanilina 0,9 g (6,5 mmoll)
Metanocl 20 cw?
Eter etylowy 20 cm3

¥was solny stgz,

Roztwdr 0,9 g D-glukozy 1 0,9 p-nitroaniliny w 20 cm3 metanciu i 2
krople kwasu solnego ogrzewa sie pod chiodnics zwroing na wrzgce] taini
wodne] do rozpuszczenia fokoto 15 min,). Po ochiodzeniu krystalizuje N=
~glukozyd, ktéry odsacza sig i przewywa eterem, Produkt rekrystalizuje
sie z metanolu. Otrzymuje sig 1,2 g (83%¥) N-glukozylo-p-nitroaniliny o
temp. topn. 183-184°%C,

20 o
Bi% = «592Y (e=1, HZO)‘

Lit.: 7, 238; &, 382.
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GLUTARONITRYL
CH.-C1 + KON —1B=Croem-&_ o oy =N 4 o

Cl-CHg-Cﬂz—uﬁz-Fl + ZKCN —U—Che-CHg—CHz-C_N + 2KC1
Odezynnikiz

1, 3~Dichloropropan 5,08 g (0,045 mola)

Cyjanek potasu 11,7 g (C,18 mola)

Eter koronowy {18~Crown=6) 1,01 g (C,0038 mola)

Acetonitryl 25 em”

Bichlorcmetan

W kolbie okraglodenne] poj. S0 em”

k3 ze drodkiem suszacym, umieszcza sie roztwér 5,08 g 1,3-dichlorcpropanu
3
w 25 cm

y zamknigiej chiodnica zwrotna i rur-

acetonitrylu, 11,7 g suchego cyjanku potasu orzz 1,01 g eteru ko-
ronowego (18—§rownu6). Zawiesing miesza sie magnetycznie cgrzewajac do

wrzenia, Po 30 min. zawartcié kelby ozigbia sie, saczy, przesacz zateza

do 1/3 objetodcl, dodaje wode i ekstrahuje dichlorometanem, Potaczone war-
stwy organiczne suszy slg bezwodnym MgSOA, sgczy 1 zatefa pod zmniledszonym
ciénieniem, Pozostatosé destyluje sie przy uzyciu pompy olejowej otrzymue
Jac 4,1 g {97% wyd.)} giutaronitrylu o temp. wrz. 78-82°C/0,15 mm Hg.

Lit.: F.L.Cook, C.W.Bowers, C,L.Liotta, J. Org. Chem., 39, 3416 (1974},

HYDRAZOBENZEN
2 @-N02+52n+51\'€308 + Hy0 —— @ -NH ~ NH-@ + SHaHZnG,
Odczynniki:
Nitrobenzen 12,% g {0,1 mola)
Etanol 60 cm
Wodorotienek sodu 12,5 g (0,32 mola)
Byt cynkowy 15 g {0,23 mola)}

Do kolby poj. BGO cm5 wlewa sie roztwdr 12,3 g nitrobenzenu w 25 cm3
alkoholu etylowego 1 50 cm3 wody, a nastgpnie wsypuje slg 12,5 g statego
wodorotlenku sodu i zaklada chlodnicg zwrotng. Kolbe wstrzgsa sig do roz-
puszozenia tugu i do cieplege roztworu dodaje sig (porcjami po ck. 2 g,
wstrzgsajac kolba) pyl cynkowy w takim tempie, aby utrzymad roziwér w sta-
nie tagodnego wrzenia (w przypadku zbyt gwartowne) reakejl kolbe nalezy
chtodzié przez polewanie wodg), Po zakoriczeniu reakcji do prawie bezbarye
nego roztworu dedaje sig 125 cm5 gorgee]) wody 1 grzeje mieszanine prawie
do wrzenla. Gorgey roztiwdr szybko szezy sig przez lejek sitowy, a kolog
1 osad przemywa 15 cm3 etanolu. Polgczone prrzesgeze z dodatkiem  granulki
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cynku wymraza sig w mieszaninie ozigbiajgcej. Krysztaly odsgcza sig i
przemyws kilkakrotnie 50% alkcoholem do zaniku alkaliczne] reakeji i suszy
w eksykatorze préZniowym.

Otrzymije sie 7,5 g hydrazobenzenu (80% wyd.) o temp. topn. 1257C (=
rozktadem},

Uwaga:

Jedli sgozenle 1 krystalizacje prowadzl sie szybke, otrzymany preparat
jest prawie bezbarwny. Hydrazobenzen na powletrzu utlenia sie tworzac bar=-
wny azobenzen.

Lit.: 3, 174; 2, 187; 6, 339; 10, 624; 12, 64h.

INDYGO

CHO
@ + CH;COCK; O GHOB { -
NOz OECHchCH NO CHE
8]
1 | l
- ©\—C{CH @g C;—/.
N Coy
: H
Odczynniki:

1,% g (10 mmoli}
%,6 g (4,5 cm®, 62 mmole)

Aldehyd o-nitrobenzoesowy
Aceton -
Wodorotlenek sodu 1n roztwér
Etanol

Eler etyvlowy

1,5 g aldehydu o-nitrobenzoesowego rozpuszcza sie w 4,5 c:m3 acetonu i
dodaje 4 cm3 wody, Do klarownego roztworu, mieszajge, dodaje sig kroplaml
roztwdr 1n wodorotlenku sodu, do alkalicznege odczynu, Mieszanina roze
grzewa sie 1 staje sig ciemnebrazowa, Po ochlodzenlu odsgcza sig wykrysta-
lizowany barwnik, przemywa etanolem i eterem. Otrzymujie sie 0,65 g (70%

wyd.). Bardzo czysty preparat ma pigkny czerwono fioletowy polysk.
Lite: 7, 215; 2, 370; 12, 998,

IZOCYJANIANY ALKILOWE | ARYLOWE (przegrupowanie Curtiusa)

i
Bu) NNy " o ReColly wwm——pe Reli=C=0 o+ N,

33
Odeczynniki:
Chlorek acylu Swielo destyl. 0,2 mola
Wodorotlenek tetrabutyloamoniowy 51,8 z (0,2 mola}
Azydek sodu 26,0 g (0,4 mola)
Dichlorometan 200 em

Toluen

Azvdek tetrabutyloamoniowy

3 wody miesza

Roztwér 51,8 g wodérotlenku tetrabutyleoamoniowege w 100 om
sig z roztworem 26 g azydku sodu w 50 cm5 wody. Utworzony azydek tetrabu~
tyloamoniowy ekstrahuje sie 100 cm5 dichlorometant., Wodny roztwdér powinien
byé caly czas mocno alkaliczny (w razie potrzeby dodad NaOH), aby nie eks-
trahowad wolnego kwasu azotowowedorowego, z Ktérym wykonywane operacie mo-
gg by¢ bardzo niebezpieczne,

COrganiczng warstwe (warsiwa gérnal, ckoio 170 cma} oddziela sig, a war-
stwg dolng - wodng ekstrahuje sie ponownie 100 cm5 dichlorometanu, ktéry
tym razem stanowi warstwg dolnz. Polaczone warstwy organiczne odparowuaje
sie pod zmniejszonym cidnieniem w temp. 40YC otrzymijge 59,8 g {100%) su-
rowego azydku tetrabutyloamoniowego w postaci bezbarwnego oleju. Resztki
wody usuwa si¢ przez azeoiropows destylacje z benzenem lub toluenem {patrz
tabela). Tak uzyskany roztwér uzywa si¢ do dalszego etapu syntezy. Azydek
w stanie krystalicznym otrzymuje sie przez odparowanie rozpuszczalnika pod
zmniejszonym ciénieniem, tworzy on bezbarwne, higroskopijne krysztaly o
temp. topn. 80°C.

Przegruoowanie Curtiusa

Reztwér C,2 mola azydku tetrabutyloamoniowege w 150 cm3 benzenu lub to-
luenu (tabela) umieszcza sie w okrgglodenne] kolbie zaopatrzonel w chtod-
nicg zwrotng, termometr, mieszadlo i wkraplacz. Do roztworu dodaje sie
porejami G,2 mola roztworu chlorku acyliu w 150 cm3 toluenu, Temperatureg
mieszaniny utrzymuje sie ponizej 25% przy pomocy aini lodowed, Po 34
godz, roziwdr cgrzewsz sie¢ do wrzenia (w temp.'50—900” roZpoczyna sig Wy~
dzielenie azotu), Rozklad azydku mozna latwe Sledzid obserwuige wydziela-
nie sig azotu przez chiodnice, Reakcja trwa okoko 4 godz., produkt desiy-
ivje sig z mieszaniny reakeyinel orzez 30 com sprawng kolumng rektyfikacyj-
ng. Niewysoka wydainosé rzgdu 50% wynike z duzej nietrwalodci izooyjanisw-
néw,

B N*-nicsymetrvoznie podstawlione mocznikl

Do roztworu surowegoe izeecyjanianu, zaraz po zakodczeniu wydzielania sig
azotu, dedaje sig 0,205 mola aniliny (lub inne3 aminy’. Uzyskeny Nealkiloe
—R-fenylomocznik oczyszeza sie od chlorku tetrabutyloamoniowego przez prze-
mycie wods. Organiczny rozpuszezalnik odparowuje sig, a produkt krystali-
zule 7z mieszaniny stanol-wods,
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Chlorek Rozpusz- izocyjanian N—alkiig;i;{;nylon

acylu czalnik
: temp.wrz. wyd.% temp. topn.

acetylu benzen metylu %8 52 150
propionylu " etylu &1,5 67 88-93
butyryiu toluen prooyiu 88-90 73 115,5~116,5
izowalerylu benzen izobutylu 102 a8} 191-152
piwalilu toluen t-butylu 85,5 60 167,5-169,5
benzoilu " fenylu 158w162 &g 238=-9

Lit.: A.Brindstirbm, B.lamm, J.Palmertz, Acta Chem. Scand., 288, 699 (1974).

[ZONITROZOMALONIAN ETYLU (addukt z octanem sodu)

///COEEt S ,//COEEt
cH + NaNO, ——d——m c’= NOH
\\\COQEﬁ COEt
Odezynnilki:
Malonian dietvlu 160 g {152 cm3, 1 mol)
Azotyn sodu 207 g {% mole}
Ewas octowy lodowaty 170 em
Chlorek metyienu 700 emd
Siarczan magnezu bezw. 30 g
Wodoroweglan sodu 10 g
Octan sodu bezw, 20 g

Do kolby tréjszyjnel o nod. 2000 cm3 (lub zlewki grubodciemnel), zaopa-
trzong) w mieszadlo mechaniczne i termometr, umieszczone] w Zafni lodowed,
wliewa sig 152 cr’ malonianu etylu, 170 e kwasu octowege 1 250 em? wody .
W temp. ponize] +5°, mieszajgc, dosypuje sig 207 g staXego azotynu sodu w
takich porcjach, aby temp. nie przekroczyia +20%, Nastgpnie usuwa sie Zaf-
nig lodowg i mieszanie kontynuuje sig preez 4 godz. W tym czasie temp. re-
akeJi wzrasta samorzutnie powyzel 30°C, & nastgpnie opada. Izonitrozoma=-
lonian ekstrahuje sie¢ czterema porcjami chlorku metylerm (400, 100, 100,
100, uwags na warstwy!}., Polsczone ekstrakty organiczne przemywa sig 3xin
roztworem NaHCO3 {ostroznie)} dokladnie oddzielajge wodeg, suszy sie siar~
czenem magnezu I wytrzgsa sig z 10 g stalego wodorowgglanu sodu  {ostroz-
nie, wydziela sie COe). Po zakoriczeniu wydzielanla sig gazdw, roziwdr sa-
czy siq*, dedaje 20 g sproszkowanego bezwodnego cotanu sodu i ogrzewa
10 min. do wrzenia pod chlednicy zwrotng., 2 przesgozonego roziwory  oddes-
tylowuje sie chlorek metylenu (z Yagni wodnei), = pozestaiy olej rozpusz-—
cza sig w 100 e toluenu, ponownie odparowuie rozpuszozalnik pod  zmnieje
szonym cisnieniesm, nastgpnis rozpuszoza w100 cm3 benzenu 1 po dedaniu cy-

5
.
i
|
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Kioheksanu do zmgtnienia zostawia pirzez noc do wrystalizacji w loddwece,
Otrzymuje sie 162 g (75%) adduktu izonitrozomalonianu dietylowego

; o
n: sodu w sktadzie 331, temp, topn. 287C.

i octa=-

x

do otrzymywania acetamidomalonianu etylu nejlepie] uzywad surowy produokt
po oéparowaniu rozpusaczalnika.

Lit.: K.Shew, Ch.Nolan, J. Org. Chewm., 22, 1668 (1957); 11, 571 Org.
Synth., 40, 21 {1960).

IZONITROZOMALONIAN METYLU

?02555 ) seon TGZCHB
1 it N
CH2 + I\.aNO2 C=NOH
CO2CH5 COECH3
Cdeczynnikis

132 g (114 cms, 1 mol)
Azotyn sodu 190 g (2,75 mola)

Kwas octowy lodowaty 170 om> {3 mole)
Weglan sodu, roziwér 10%-owy

Malonlan dimetylu

Siarczan magnezu

W kolbie trdjszyjne) umieszczoned w iaZni ledowe], zaopatrzone] w mie~
szadlo 1 termometr, rozpuszcza sig 114 cm5 malonianu' metyl w 170 cm3 kwasu
octowago 1 250 cm3 wody. Po ochiodzeniu do +5OC dosypuie s=ie porcjami 190 g
azotynu sodu z taky szybkoscia, aby temp. nie przekroczyla 10%. Nastepnie
usuwa sig YaZnie i mieszanie kontynuwuje 2 godz, w temp. pokojowej., Izoni-
trozomalonlan ekstrahuje sig trzema porcjami eteru (100; 50 1 50 cm Y.
Roztwory eterowe przemywa sig 10% roztworem wgglanu sodu, suszy siarczanem
magnezu i odparcwuje. Po krystalizacli z benzenu otrzymuje sig 158 g {985}
izonitrozomaloniznu metylu o temp. topn. 70-71%,

Lit.: H,Hellmenn, F,Lingens. Z. physiol. Ch. 297, 283 {1954} .

p—JODOANILINA

et NH,
* 12 + NaHCO3 —— [::::]+ Nal + C02 + H20
I

2
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Odczynniki:
Jod 2%.5 g (0,085 mola)
Anilina 9,5 g {9 em”, 0,1 mola)
Wodorowgglan sodu 12.5 &

Eter naftowy (60-80°C)

W kolbile stoikowed o pej. 250 cm3 umieszcza sig 9 cm3 aniliny, 12,5 g
NaHCO3 i 90 cmj. wody. Mieszanine chlodzi sie do 12% przez dodanie lodu i
nastgpnie mieszajae dodaje silg porcjami co kilka minut 21,5 g Jodu. Zawar-
todd miesza sig az do zaniku zabarwienia, po czym odsacza surowg Jjodoani-
ling 1 suszy na powietrzu, Produkt krystalizuje sie z 80 cm3 eteru naftom
wege (frakeja 60-80°C), Gorgcy roztwér dekantuje sie i pozostawia do Kry-
stalizacji w temp. pokojowed, a potem chlodzi sie w tafnt lodowej. Otrzy-
maje sig 12 g (55%) p~Jodeaniliny o temp. topn. 62-53°C,

Lit.: 12, 659; &, 227, .
JODOFORM
CH3COCH3 + 3K] 4+ 3RalCl e CHlj + CHBCODNa + 2NalH + 3KC1
Cdezynniki:
Aceton cz. . e e (1 on’, 14 mnoli)
Jodek potasu 3,0 g (18 mmoli)
Podchloryn sodu 1,5 g {20 mmolii)

Do roztwort 3 g jodku potasu w 10 cm3 wody, umieszczonego w kolbie kuli-
sted pod. 150 cm’, dodaje sie 1 cm3 acetonu, Nastgpnie energicznie miesza-
Jac dodaje sig matyml porcjiami 30 cm3 ok, 5% wodnegoe roziworu podehlorynu
sodu {1,5 g podchlorynu w 28,5 cm3 wody). Po zakorhczeniu wydzielania sie
Z6¥tego osadu wstrzasa sig Jeszoze w ciggu kilku minut i pozostawla na
dalsze 20 min. Osad odsgezs sig nz mikrosgczku i przemywa dokladnie wWoid .
Po wysuszeniu sureowy produkt oczyszeza 5lé przez krystalizacje z 20-15 cm5
etanolu,

Ctrzymuje sig ok. 1,5 g (64% wyd. w stos. do XI) jodeformu w postaci
#6¥tych krysztaldw o charakterystyczaym zapachu i temp. topn. 117-118°C,

Lit.: 6, 218; 10, 222; 12, 304.

IODOBENZEN Z ANILINY

Ne, W01”
+ I\EaNO2 + 2 HC1 + Nall + 2 HZO
He1” 1
(:i) + KI E—— (::) + NZ + KC1
Odezynniki:
Anilina 10 g (5,8 cms, G,11 mola)
Azotyn sodu 7,8 & (0,11 molal
Jodek potasu 17,9 g (0,11 mola)
z
Kwas solny stel, . 28 oo
Siarczan magnezu bezw,
Wodorotlenek sodu
3

W kolbie stozkowe] o pej. 250 em? rozpuszcza sig 9,8 cm” Swleio desty-
lowanej aniliny w 55 cm” kwasu solnego rozciedczonego wodg 1:1 1 dodaje
sig¢ 28 g drobno potluczeonego lodu, Zawartcié kolby chlodzi sig w temp.OOC
i mieszajgc dosypuje meiymi porcjami 7,8 g azetynu sodu, tak aby temp. nie
przekroczyta +5%¢, Dosypywanie azotynu naleZy zakoniczyd, gdy paplerek  jo-
doskroblowy wykaZe obecnosd kwasu azotawepgo. Do tak otrzymanego  roztworu
8oll dizoniowed powoli, ciggle mieszajgc, dodaje sig roztwdr 17,2 g jod-
ku potasu w 20 cm” wody (wydziela sig azob). Mieszaning poostawia sig
na kilka godzin w temp. pokojowe), Do czym cgrzewa sig na tainl wodnej az
do zakoiczenia wydzielania sie pgcherzykdw gazu, Po ochiodzeniu warstwe
dolng oddzlela sig w rozdzlelaczu i slkalizuje sig 10W-~wym roztworem wodo-
rotlenku sodowego wobec papierka wskainikowego, Jodobenzen cddestylowuje
sle z perg wodng, destylat rozdziela sig 1 dolng warstwg suszy sglarczanem
megnezu. Po destylacyi otrzymuje sig 15 g (73%) Jodobenzenu wrzacego W
cemp, 185-~190°C pod normainyw cisnieniu iub 77-78°C/20 mm He.

Lit.: 12, 609; 6, 232; 10, 357.

JODOBENIEN 2 be[’izenu

2C.H + I, + ZHNG, seeew—ees 20 H,T + 2MD
[

&g 2 3 + 2D

2
Ddczynnikié
Jed 92,7 g (0,05 mola}

Benzen 17,6 g {20 cmﬁ, 7,225 mola)
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Pirydyna 2 cm3
Kwas azotowy stgz. 40 cn?
Wodorotlenek sodu, chlorek wapnia,

W kolble kuliste] poj. 250 cm3 z-chlodnicg zwrotng 1 rurkg do odprowa-
dzania gazdw umieszcza sie 12,7 g jodu, 20 cm3 benzenu, 2 cm:5 pirydyny i
20 dm3 kwasu azotowego. Mieszanine ogrzewa sie do wezenia, po 15 min. do-
daje przez chiodnice 10 cm3 kwasu azotowego i ogrze&a dalej. Reakeda jest
zakoriczona, gdy fioletuwe zabarwienle przejdzie w brgzowoczerwone, Wymega
to na ogdt dodania dwdch porcii kwasu azotowego 1 ogrzewania okolo 40 mi-
nut. Po zakodczeniu reakcli chitodzi sig¢ kolbg zimng woda i rozdziela war-
stwy. Dolng warstwg Jjodobenzenu przeémywa sie wodz, rozciedczonym roziworem
wodorstlenku sodu, suszy sig chlorkiem wapnia i destvluje.

Otrzymuje sic 15 g (73% wyd. w stos. do jodu) jodobenzenu ¢ temp, wrz.
188°%C,

Lit.: R.Q.Brewsster, C.A,.Vanderwerf, W.B. Mc Bwen, "Unitized Experiments in
Organwc Chemistry", Princeton 1960, str, 131; 12, S47.

KETON ETYLOWO-METYLOWY

. . NaQCrOA
ChBuCI:H-CHE-CH3 Cﬁs—%-CHE-CH3
OH 0
COdezynniki:
Alkohnol butylowy II rz. (s-butanol) 40 gz (50 cm3, 0,54 mola)
Dwuchromian sodu dwuwodny 100 g (0,50 mola)
Kwas siarkowy 80 emd

¥ kolble o poj. 500 cmslzaopatrzonej we wkraplacz i kolumne rekiyfika-
cyJjng poigeczong z chiodnicg destylacylng umieszeza sie 50 cm3 s=-butanoiu,
100 em” wody 1 kilka kawaikdw porcelany, Osobno w 125 cm3 wody rozpuszeza
slg 107 g dwuchromianu sedu 1 bardzo powcli, ciggle mieszajze, dolewa
BO cm5 stez. kwasu siarkowego. Otrzymany rcztwér chlodzi sie 1 przenosi
do wkraplacza. 5015@ ogrzewa sle pa siatce Jub w tagni powletrzne) do wrie-
nia, po czym ocdstawla si¢ palnik i wkrapla powoli roztwdr dwuchromianu z
takg szybkoscig, 2ebv temperatura na wierzcholku kolumny nie przekraczala
90-92°C, Od czasu do czasu kolbe wstrzgsa sig. Po dodaniu cazej Dofci roz-
tworu dwuchromianu, kolbe cgrzewa sig lagodnie i zbiera ciscz destylujacs

ponizej 95°C, Kolbe odiacza sig, chiodzi, océrzuca zawartod$dé 1 myje. Wlewsz

sle do niej destylat i poddaje powolnej destylacji frakcyjned, zbierajagc
frakeje wrzacag v 78-82°%, Czysty keton etylowo-metylowy wrze w temp, 80°C,
Lit.: 12, 340,

39
KUMARYNA | KWAS DO-ACETOKSYKUMARYNOWY

CHO NEL H H=CHCOOH
7 3 N YEH . |O

{ + (CHLOQ) 0ot i
A OH > N O/'=° CoCH

3
Qdezyrmiki:
Eidehyd salicylowy 241
Trietylcamina bezw, 1,5
Bezwodnik octowy 4,9
Wodoroweglan sodu 2

g (17 mmoli)

g (2 cmB, 14 mmoli)

g (4,5 em’, 48 mmoll)
g

Izopropancl, metanol

W kolbie kulisted poj. 250 cm}, zaopatrzone] w krdtks chiodnicg zwrotng
z zabezpieczenism przed dostgpem wilgoci, umleszcza sie 7,1 g aldehydu za-
licylowego, 2 cm3 trietyloaminy 1 4,5 cm3 bezwodniks octowego. HMleszaning
cgrzewa sie do lagodnego wrzenia w ciggu 12 godz, 1 nastepnie destyluje =z
parg wodng do uzyskania przeiroczystego destylatu. Pozostazg w kolbie de~
stylacyjned ciecz alkalizuje sig wobec papierka lakmusowegce stalym wodoro-
weglenem sodu i po ochiodzeniu odsgcza ne lejku sitowym wytrgcony osad su-
rowe3 kumaryny, ktéry przemywa sig nlewielkg %1oécia zimned wody., Przesgcz
zakwasza sig Irozc. (1:1) kwasem solnym wobec papierka Hongo, odsgceza wy-
tracony osad kwasu o-acetoksyhkumarynowegs, ktéry krystalizowuje zig z 70%-
-wego alkoholu izopropylowego. Qtrzymuje sig 0,40 g {11% wyd.} produktu o
temp. topn. 15315490,

Surows kumaryne ogrzewz sig do wrzenia z 200 cma wody z dodatkiem 0,2 g
wegla aktywnego, roztwdr saczy sig na gorgco 1 zatgZa do objetosel BC em?.
Po occhtodzeniu krystalizuje kumaryna, ktdrg odgacza sig 1 przekrystalizow
wuje z 40% wodnego roztworu metanolu. Utrzymuje sig 1.0 g {40% wyd.) kuma-
rvny o temp. topn, 66-69°C. '

Lit.: 12, 726.

KWAS ACETYLOSALICYLOWY (aspiryna)

oK

P H. 50 OCOCH.,

v H.8, % E
{k\} + (CHBCO)ZO o S @ + CHBCOOr{
\\;4

T00H ST ook

Cdezynniki

o]
[

Kwag salicylowy

ke
\n
0

Bezwodiniks oclowy
i

ala

o
W
wn

WA

kowy stez.
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W kolbie stoZkowe] o pui. 50 cm3 umieszcza si¢ 10 g kwasu salicylowego,
14 o bezwodnika octowepro I 5 Kropll kwasu siarkowego. Zawartosé kolby
dokladnie miesze si¢ wstrzasajac kolbg, po czynm ogrzewa na tafnl wodned w
temp. 50-50C w ciggu 15 min., mieszajgc termometrem. Mieszanine po ostyg-
nigeiu wlews sie do 150 cm3 wody, doktadnie miesza 1 saczy. Surowy produkt
rozpuszcza sle w 30 cmz cieptego alkoholu, wlewz do 75 cm3 goraced wody 1
pozostawia do krystalizacjl. JeZeli produkt wydziell sie ju2 podczas roz-
clericzaniz alkrcholu wodg, mieszanine nalezy ogrzad do rozpuszczenia osadu,
Po przesgezeniu i wysuszeniu otrzymuje sie 13 gz {100%) iwasu acetylosali-
cylowege ¢ temp. topn. 128~13EOC {z rozkiadem).

Lit,: 12, 015; 6, 269; 10, 451, 452, 453; 11, 431,

KWAS ADYYPINDWY

83
P
g m, |
ou cH —_—eae dDﬁp(CHZ Coon
2 2
\m/
b~
Odeczyrmiki:
Cykloheksanol 10 g (0,1 mola)
Kwas azotowy sted. 54 g {38 cmB)

W szlifowe] kolbie kulistej o pod. 250 cm3, zappatrzone] w nasadke dwu-
drozng » chiodnicy i wkraplaczem, ogrzews sie do wrzenia 38 cm3 stgz. kwa=
su zzotowege. Po usunieciu palnika dodaje sig ostroinie z wkraplacza 10 g
cykloheksanclu z takg szybkofcig, aby zawartosé kelby lekko wrzata., Po za-
kofdczeniu whkraplaniz mieszanine ogrzewa sie do wrzenia w ciggu 43 min, 1
ciepiy przelewa do zlewki., Po oziebieniu zlewki w %aZni lodowei wykrysta-
lizowany kwas adypinowy sgczy sie przez lejek ze szkla porowatego, przemye
we niewielks 1lodcis zimned wody. Produkt przekrystalizowuie sie =z mini-
malned iledei wr2?cej wody .

Otrzymaje sig 8 g (55%) kwasu adypinowego ¢ temp. tapn. 154-152°C.
Uwaga: Reakcje naleZy prowadzidé pod wyciggiem,

Lit.: 12, 50C; 8, 220; 10, 836; 14, 394, 457,

KWAS p—AMINOBENZOESOWY

NO lH,

2
+ G6FeSt, + TENH,OH + 4H,0 s @ + 5[:‘@(011)3

+ 5(}11»{[‘)230&

COCH CODH
Odezynnikis
Kwas p-nitrobenzoesowy 10 g (60 mmeli)
Amoniak 25% 100 gm5
Siarczan zelaza (II) 120 g
Kwas octowy lodowaty 5 cm3
10 g kwasu p=nitrcbenzoesowego rozpuszcza sig w 40 em® 25% - amoniaku i

32 cm3 wody (lekkie ogrzanie prezyspiesza rozpuszczenie). Roziwdr =~ maiymi
g siarczanu felaza (II) w

230 cm3 wody, energicznie wstrzasajac. Nastepnle dodaje sig powell amonia-
ku do lekko alkalicznego odeczyrm {okoio 60 cm3). Goragcy rozitwdr saczy sig,

porcjami dolewa sie do wrzacego roztworu 120

osad przemywa malg ilodcig gorgce) wody. Przesacz cdparowuje slg do polo-

wy objetosci, saczy ponownie 1 z goracego przesjczu wytrgca sig kwas p-ami-
3

sgcza sie, przemywa matg ilodcig zimme) wody, Otrzymuje sig 6 g (73%) o
temp, topn. 186-187°C.

Lit.: 1, 171; &, 198; 1D, €79; 12, 1019,

nobenzoesowy przez dodanie 5 cm” kwasu octowego, Po ozigbieniu produkt od=-

KWAS ANTRANILOWY

0

!
COONa COOH
)\PI + NaQH o 2 AcQH @

O

Odezymnikis

Ftalimid 14,7 7 (9,1 mola)

Brom 16 g (5 enc, ©,1 mola)

Wodorotlenek sodu 3 g {0,85 mela)

Woderosiarczyn sodu g

{was solny stgz, 27 e B

Kwas octowy lod. 17,5 om”

Wozlewce gruboscisnnel o pol. S00 e’ zaopatrzoned w mieszadio 1 wkra-

L sie roztwdr 24 g wodorotlenku sedu w 50 ,“J uo*y. Fo

(7 T‘
t

placz umiesz
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ochZodzenin reztwory w 2aZni loduwed, dodaje sig 70 g dribno potiuczonsgo
lodu, W czasie nieszania, gdy tems. opadnis ponize] -1ODC, wkrapia silg
5 cm bromu z taksa szybkedcig, aby temp. nie przekroczyia 0°C. Po zakorie
czeniu wkraplania dodaje sig porcjami 14,7 g drobno sproszkowanego ftali-
midu, -roztwér czigbia slg do temp., -5°C 1 wprowadza 10 g wodorotlenku so-
du. Po 30 min. mieszania, gdy zawartosé ogrzeje si¢ powoli do temp, TOOC,
dodaje sie 4 g wodorosiarczynu sodu, ozlgbia do temp. pokojowej i sgczy.
Do przesgcrzu dodaje sig 27 e’ stezonego kwasu soinego, a nastepnie
17,5'cm3 kwasu octowego. Po dwdch godz. odsgcza sie wytrgcony kwas, prze-
mywa niewielkq iloscig zimnel wody i suszy na powietrzu. Otrzymuje sig
11 g (BO%) kwasu antranilowszece o temp, topn. 1&3-1&&OC. Po  rekrystaliza=-
cji z wody temp. topn., wynosi 145%0

Lit.: B, 273; 6, 197; 10, 884; 11, 809; 12, 790,

KWAS BARETUROWY

o]
i | \
Ae0-E% MM 9 —
SENIEN D W“z\\ kaq)__—¥H ot }3 NQ\
CEZ + ///C:O + EtONa ——m HC /C:O - CH2 C=0
TC-0-Ft N Nt \ 4
2 v O — 1
g d 0/
Qg
Cdezynmiki:
Etanol bezw., 99,95% 100 em®
Séd 2,3 g (0,1 mola}
Malonian etylu 16 g (0,1 mola)
Mocznik 6 g (0,1 mola)

Kwas solny stez, 9 cm

W kolbie kulisted o poj. 500 cm3, zaopatrzone] w chiodnice zwrotng =z
zabezpieczeniem przed dostepem wilgoci, rozpuszoza slg 2,3 g sodu w 50 cm3
etanolt, Do roztworu etanolanu sodu dodaje sig 16 g malonianu etyiuv i 6 g
mocznlka rozpuszezonego w 50 em” pgorgeego etanslu. Mieszaning ogrzewz sie
w temp. wrzenla przez 7 godz. Nastepnie rozciehcza sie 100 cm3 wody 1 za=
kwasza steZonym'kwasem solnym. Roztwdr po przesgezeniu pozostawia na noc
w loddéwee, Osad sgezy sie na lejku sitowym i przemywa matsy ilodciy zimnej
wody. Otrzymuje sig 9,6 g (75%) kwasu barbiturcwegzo o temp. topn. 243-245T.

Lit.: g, TI, 603 6, 351.
KWAS BENZILOWY @

3 :
1. CH
@ac@ - @c—ceos
2' H‘}‘ i

OH

Odczynnikiz
Ditenzoil] 5 g (24 mmole)
Wodorotlenek potasu 5 g (90 mmoli)
Etanol 15 cm:'S

Kwas solny, benzen

3

W kolbie kullisted o poj. 100 cm” miesza sie roziwory 5 g wodorctlenku

potasu w 10 cm3 wody 1 5 g dibenzoilu w 15 cm5

etanolu 1 ocgrzewa 10 min,
do wrzenia pod chiodnicg zwrotng. Nastgpnie zawartodé wylewa sie do maled
zlewki 1 chYodzi w faZni lodowej, Wykrystalirowang sl potesowg kwasu ben-
zilowego odsgcza slg, przemywa mals iloscilg zimnego etanolu i  rozpuszoza
w 30 cm3 wody. Roztwdr mieszajac zakwasza sie stelonym kwasem solnym do
pH=3. Wytrgcony kwas henzilowy odsgoza sile, prrzemywa zimng wodg do  zaniku
jendw C17. Surowy kwas benzilowy krystalizuje sie z wody z dodatkiem wegla
aktywnego otrzymujae 4,1 g (76%) produktu o temp. topn. 148-150°C,

Lit.: 12, 72%9; 2, 226.

KWAS BENZOESOWY z toiuenu

CH CCRKE CCOH |
. HC1
i + 2 KNHO# et + KOE + 2 Mnd, + HyO ——
|
Odczynniki:
Toluen 9,2 g (10,5 cmB, 0,1 mola)
Nadmanganian potasu 32,0 g (0,2 mola)
3

Kwas solny stez. 25 cm

Siarczyn sodu .

Do kolby dwuszyjned z chlodnicg zwrotng i korkiem wlewa sie 10,5 em?
toluenu i 500 em” wody. Ciecz ogrzewa sie do wrzenla i przez beczng szyje
kolby dodaje porcjg 1-2 gramows nadmanganianu potasu, Nastepne porcie do-
daje sig co 5«10 min. utrzymujge ciecz caly czas w stanie wrzeniz. Po u-
plywle 2-3 godzin reakcja Jest ukoficzona - roztwdr powinien byd bezbarwny,
Jezell jest zabarwiony, odbarwia sis go przez dodanie male] ilodei siar-
coynu sedowego. Gorgey roztwdr saczy slg przez lejek sitowy, a osacd dwiim
tlenku manganu przemyws dwukrotnie po 50 cm” gorgce) wody. Przesgez codpa-—
rowuje slg na parownicy do objetosci 250 cmB, po czym do ozigblonego roz-
tworu dodaje sig ostroznie 2% cm3'5t¢20nego kwasu solnego, Osad odsacza
sige na lejku sitowym 1 preemywa kilkakrotnie maly i1lodciz zlmnej wody.
Ofrzymuje sig 10 g surcwego kwasu benzoesowego o temp, toDn, 115-120°C,
Oczyszcza sig przez krystalizacie z 3500 em’ wrzaced wody, otrzymijge 9 g
\75% wyd.) produitu o temp. topn, 120.124°C.

Lit.: 3, 217; &, 298.
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KWAS BENZOESOWY z bromobenzenu

Br ¥eBr COOH
QO+ 0 &
Cdezynnikis
Sromobenzen 26 g (0,17 mola)
Magnez {widrki} 4 g (0,17 mola)
Jod krysztatei
Eter etylowy bezw. 80 umo
Eter etylowy 25 cm?
Suchy 1dd 4G g
Kwas solny 1:1 , 55 cm3
Wodorotlenek sodu 5% roztw, 100 em”
Wegiel aktywny
W kolbie kulistej o poj. 250 cmB, zaopatrzone] w sprawng chlednice

zwrotnyg z zabezpieczeniem przed wilgocig 1 wkraplacz, umieszcza sig &4 g
widrkdw magnezowych 1 xrysztalek Jodu. {Aparature nalezy uprzednic dokZad—
nie wysuszy<¢), Z wkraplacza dodaje sle 1/4 roztweru 26 g bromobenzenu: w

80 cm” bezw, eteru. Jezeli reakcja nie rozpocznie sie samorzutnie, lkolbe
nalezy lekko podgrzad, Gdy szybkosd reakeii zmniejszf sle, = wkraplacza
dedaje sie eterowy roztwér z takg szybkodcia, aby eter wrzal lagodnie bez
ogrzewania. Po wkropleniu caiodci zawartodd kolby ngrzewa sle do  wrzenia
w ciggu 30 min. Ochlodzong mieszanine wlewa sig ostroznie na 40 g suchego
lodu umieszezonego w zlewce o poj. 600 omd. Zawartodd zlewki nalezy mie-
szad, az zniknie suchy 16d, Nastgpnie dodaje sie 100 g mielonego lodu i

30 cm3 kwasu solnego 111, mieszajae, az wigkszoié osadu rozpusci sig. Mie-
szaning ekstrahuje sie 25 cm3 eteru, warstwe organiczng przemywa dwukrote
rie wodg, po czym ekstrahuje, dwukrotnie pvorcjami po B0 cm3, 5%=Wym roz-
twarer woderotlenku sodu. Potaczone roztwory benzoesanu 5odu gotu~—
je sie z wgglem akiywnym, sqezy na gorgeo 1 zakwasza kwasem solnym. Po  o-
zigbieniu sgozy sig 1 przemywa wodg. Otrzymuje sig 10 g (48%) kwasu benzo-
esowego temp. topn. 119-121%C,

Lit.: 12, 773; 14

Tt

840,

KWAS «—-BROMOPROPIONOWY

F

COOH + Br2 CH3$PCOOH + HBr

CHECHZ

Br

Odcrynnikls
Hwas propionowy - 37 g (37,3 cm3, 0,5 mola)

&5

Fosfor czerwony 0,75 g (0,024 mola)
Brom 85,5 g (27,5 cms, 0,54 mola)

W kolbie kulistej poj. 250 cms, zaocpatrzoned w chiodnicg zwrotng =z U=
rzgdzeniem do pochianiania bromowodoru, umieszcza sie 37,3 cm3 destylowa—
nego kwasu proplonowegs, 0,75 g osuszonegox crerwonego fosforu i 27,5 cm
bezw./ bromu, Kolbg umieszcza sig w IaZni wodnej 1 ogrzewa w  temp.
50-60°C, az ustanie energiczne wydzlelanie bromowoderu {ok. & godz.). Mie-
szaning reakcyjng ogrzewa sie jeszcze 30 min. w 100% 1 destyluje pod
zmniejszonym cifnieniem, poczatkowo na pompce wodned {wydziela sie WHBr i
przechodzl niskowrzgeca frakcja), a2 nastepnie na pompie olejowej, Zviera
sig frakeje 95-97°C/10 mm Hg, uzyskuiac 67,5 g (B8% wyd.) kwasu O —bromo-
propionowego.,

x)FUsfor suszy sig w suszarce (temp, 100°%) 1 przechowuje w ekaykatorze,
xx)Osuszenie bromu - patrz czesé III.

Lit.: A,J.Vogel, "A Text~Book of Practical Organic Chemistry", London -
1948, str. 421; 11, 517; 412, L437.

KWAS CYNAMONOWY -

CHO CH=CH-CODOH
CH._,CODXK
+ (CH;C0),0 + CH5COOH
Cdeczynnikis
Aldehyd benzoesowy 21 g (20 cm?, 0,2 mola)

Bezwodnik kwasu octowego 30 g (28 cmj, 0,3 mola)
Octan potasu bezw. 12 g (1,2 mola}

Weglan sodu

Kwas solny stez.

W suche) kolbie ckrggiodenne) o poj. 250 cm3, zacpatrzone} w chlodnice
powietrzng zabezpieczong rurkg z chlorkiem wapnia, umieszcza gie 20 cm5
swiezo przedestylowanege aldehydu benzoesowego, 28 cm3 bezwodniks kwasu
octowego 1 12 g Swiefo stopionego 1 dokiadnie sproszhowansgo octany  pota-
su. Po staramnym wymieszaniu substiratow kolbe cgrzewa silg priez 1 goda.
w laini olejowei w temp. 170-180°C, Nastgpnie mieszaning chledzi sig do
ok, 80-100°C i przelewa do kolby kuliste] o pej. 100D cm3, w ktérejd znal-
duje sie okolo 100 cm3 wody. Kolbe reakcyjng oplukuje sie niewielks ilod—
cig gorace] wody. Nastgpnie do uzyskanego roziworu dodaje sig stopniowo
steZony wodny roziwdr wgglanu sodu, mocno mieszajac i sprawdza jac vdoczyn
cieczy. Roztwdr wgglamu dodaje sie dotad, az kropla cieczy wyligta z  hkolby
bagietks szklang, umieszczona na papierku uniiwersalnym wskazuje  wyragnie
odczyn zasadowy. Wéwcozas kolbe Zaczy sige z uprzednio przygotowang aparatu-
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rg do destylacji = parg wedng 1 oddestylowuje niezmieniony aldehyd benzo-
esowy. Pozostaty w kolbie roztwér po ochlodzeniu odsacza sie ma lejku  si-
towym od smelistych produktdw ubecznych, Priesgcz zakwasza sie stez, kvwa-
sem solnym (energicznie mieszajac). Kwas dodaje sie powoli tak diugo, a2
przestanie wydzielad sig dwutlenek wegla. Po ochiodzeniu odsacza sie  wy-
dzielony kwas cynamonowy na lejku sitowym, osad przemywa zimng wodg 1 su=
2y, a nastepnie krystalizuje z gorgcej wody. Otrzymuje sie 18 g (651% wyd.)
kwasu cynamonowego w postaci bezbarwnych krysztaidw o temp. topn. 133°C.

Lit.: 12, 72%; 2, 254; 10, 7h0; 11, 79%.

KWAS FENYLOOCTOWY z cyjanku benzylu

CHZCN CHZCOOH
1. NaOH
2. HC1
Odczynnikiz
Cyjanek benzylu 35,1 g (0,3 mola)
Wedorotlenek sodu 40,0 g (1 mol)

Kwas solny

Do kelby okrggiodennsl o poj. 500 cm3, zacpatrzoned w chlodnice zwrot-
ng, wprowadza sig 35,1 g cyjanku benzylu oraz roztwér 40 g wodorctlenku
sodu w 200 cm3 wody. ZawartoSé kolby ogrzewa sie na siatce deo lekkiego
wrzenia, dopdki nie zniknie warstwe cyjanku benzylu, po czym ogrzewa sig
jeszcze w clggu 1 godz. w celu ukadczenia reakeji. Po oziebieniu zawartosd
kolby w vazie poirzeby sgczy sie, a przesgcz zakwasza kwasem solnym wobec
papierka Kongo., VWydzielony kwas fenylooctowy odsscza sie na lejku sitowym,
przemywa niewielks ilofcig zimnej wody i suszy na bibule, Po zageszczeniu
przesgezu moina 2 niege otrzymad Jeszoze niewielks 1108¢ kwasu fenylooctom
WERD.

Wydajnosé: 33,5 g (82%) produktu surowego o temp. topn. 71-73°C,
Kwas fenylooctowy krystalizuje z wody; temp. topn. czystego preparatu wy-
nosi 76-77°%C.

Lit.: 1C, 675; 2, 145; &, 304; 8, 218; 11, 457; 12, 778.

KWAS - FENYLOOCTOWY z chlorku benzylu

CH2C1 ?HzﬁgCl CHECOOH

1] co,
+ Mg eter + O
s 2) H

&7

Gdcozynniki:
Chlorek benzylu 25 g {0,2 mola)
Magnez ' 5 g {0,2 mola)
Jod krysztatek
Bter etylowy bezw. 75 cm3
Eter etylowy 25 cm3
Suchy 1484 B0 g
Kwas solny 1141 60 cmo
Wodoreotlenek sodu {10% roztw.} 50 cm3

Weglel aktywny

W kolbie kulistej o poj. 250 cms, zaopatrzoned w sprawng chiodnice
zwrotng z zabezpieczeniem przed wilgocig i wkraplacz, umieszeza sie 5 g
widrkéw magnezowych i krysztalek jodu {aparature nalely przed tym dobrze
wysuszyé), Z whraplacza dedaje sig 1/4 roztworu 25 g chlorku benzylu  w
7% com” berwodnego eteru, Jezell reakcja nie rozpocznie sig samorzutnie,
kolbkg naleiy lekko podgrzaé, Gdy szybkoéd reakeji zmniejszy sig, naley
wkroplié resztg roziworu eterowegs z takg szybkoscig, aby eter w kolbie
wrzal bez podgrzewania. Po wkropleniu catodci kolbe ogrzewa sie Jeszcze
30 min. Och¥odzong mieszanine wlewa sie ostroZnie na 50 g suchego lodu u-
mieszczonego w zlewce o poj. 600 em?, Zawartosd zlewki nalezy mieszad az
zniknie suchy 1ldd. Nastepnie dodaje sie 100 g mielonego lodu i 35 cm3 Kwa=
su solnego 1:1, mieszajge, aZ wigkszodé osadu sie rozpudcil.Mieszanine eks-
trahuje sig 25 cm’ eteru, warsiwg organiczng przemywa sig dwukrotnie wodg,
po czym kwas ekstrahuje sig dwukrotnie po 25 cm” 10% roztworem wodorotlen-
ku sodu. Pezgczone roztwory fenyleoctanu sodu gotuje sie z weglem ak-
tywnym, sgczy na gorgco i zakwasza kwasem solnym. Po ozigbieniu odsgcza
sig surowy kwas fenylooctowy 1 rekrystalizuje sig z wody. ODtrzymuje sig
12,5 g (46%) kwasu fenylooctowege o temp. topn, 76-77°C,

Lit.: 12,'773; 10, 791; 11, 540,

s ¥

KWAS DL-MIGDALOWY

CHO CHDHSOBNQ
+ NaHSO3 ——
CHOHSOXNQ CHOHCN CHOHCOOH
o Na 505 HCL
+ NaChN H20 + NH4C1
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Odczynnikl:

Aldehyd benzoesowy 15 g (0,14 mola)
26 g (0,25 mola)
12 g (0,18 mola)
72 g (60 cm3)
ok. 270 om’

Woderpsiarczyn sodu
Cyjanek potasu

Kwas -solny stez,
Benzen

W kolbie stoZkowed pod. 250 cmB, zaopatrzonel w szozelny korek gumowy,
umieszeza sig 15 g Swiezo destylowanego aldehydu benzoesowego i roztwdr 6g
wodorosiarczynu sodu w 42 cm3 wody, po czym mieszaning wstrzgsa sig ener-
gicznie przez 15 min. Otrzymang gests, krystaliczng masg odsgcza sig na
lejku sitowym 1 przemywa niewielks ileScig lodowate] wody. Odcidniety osad
rozeiera sie w mofdzierzu z niewielky ilodeis wody dodajac powoll ozigbio-
ny w lodzie roztwdér 12 g cyjanku potasu w 25 cm3 wodyﬂ . Po kilku min, kry-
sztaly ulegajg rozpuszczeniu i wydziela sig jasnozdity oled nitrylu kwasu
migdalowego. Zawartodé moiZdzierza przenocsi sig szybko do rozdzielacza, od-
dziela gdrng oleists warstwe (ck. 15 em” surowego nitrylu}, ktérg bezpo-
$rednio poddaje sig hydrolizie, Nie nalezy niltrylu pozostawiad nawet na
kilka godz., bo polimeryzuje. Surowy witryl umieszcza sig w parownlcy por-
celanowe]j pod. 150~cm3 i mieszajac dodaje sie czterokrotng obj. kwasu s0l=
nego (60 ij)_ Gorges mieszaning pozostawia sig na 30 min,, a nasigpnle
cdparowuje na taini wodnej tak diugo, sz na powierzchni zaczng wydzielad
sie Krysztaly. zawartodd parcwnicy pozostawia sig na 12 godz. 1 nastepnie
oziebia w mleszaninie lodu i soli, Gesta masg odsgcza sig, przemywa lodeo-
wata wodg 1 suszy na powietrzu. Uzyskany surowy kwas mlgdatowy Jest z2a-
nieczyszezony chlorkiem amonu. Oczyszczanie przeprowadza slg przez ogrze-
wanie pod chiodnica zwrotng 10 g surcwego kwasu z 270 sm° benzenu w Xolbie
kuliste} pod. 500 cma. Goracy roztwér benzenowy szczy slg przez ogrzewany
lejek {rozpuszczalnik painy) 1 pozostawia do ochlodzenia. Wykrystalizowany
produkt odsgcza sig, a przesgcz benzenowy uzywa do dalsze] ekstrakejl su-
rowego kwasu migdatowego. W ten sposdb ekstrahuje sig do czasu, az w kol-
bie pozostanie tylke chlorek amonu., Do oczyszozania Kwasu mozna rdéwniez
uzyd aparatu Sexhleta. Ctrzymuje sig ok, 8 g {42%) kwasu migdaXowego o tem-
peraturze topnienia 117-148%C.

x)Otr'zymywanie nitrylu i jego hydrolize nalezy prowadzié pod wycigglem.

Lit.: 2, 229; 6, 307; 12, 791.
%

KWAS 3-NITROFTALOWY

S HHO 5 @ cooH £O0H
H,50 : *

/ z%% Yce@zz o.u coon
Wo 2

Q=

Q= (2

ey

Odczynnikis

Bezwodnik ftalowy 25,9 g (0,2 mola)
Kwas siarkowy stez, 7oz (38 an?)
Kwas azotowy dym, (d=1,5) 18,6 z (12,6 om?)
Kwas azotowy stez. (&=1,4) 75 g (54 cms)

W okoloie trdjszyine) poj. 250 cms, zaoppatrzoned w mizsradic mechanicz-
ne, termometr 1 nasadkg dwuramiennz z chiodnlcg zwroitng 1 wkraplaczem, u-
bezwodnika

ftalowego. Zawartodd kolby cgrzewa sie na Iadni wodne) do catkowitego roz-

mieszcza sie 39 sm~ Kwasu stavkowegs 126,59 £ sprosziowansgo

puszezenla bexzwodnike w temp. nle wyzszeJ niz 80°%z, Hastepnie wkrapla sie
powoli w ciqgu =2 godz. 12,4 cm3 dymigcege kwasu azotowego, utrzymeiac
temp. w granicach 100-1109C, Z kolei dodaje sig 54 cr? stez, kwasu azolo-
wego z taks szybkodciy, aby temp. wewngirz kolby nie prezekroczyls WﬂOOC,
po czym ogrzewa s5ig na rainl wodne] o temp. go-100%¢, Pozeostawiong ne kil-
ka godz, w temp., pokojowel krystallczng masg przenocsi sig do 90 cm3 zimned
wody,ﬁosad odsacza s5ig na lejku z prytks ze szkia spiskanego, mieszs 2z
12 om zimmed wody i dokiadnie odsacza. Produwt oczyszeza slg przez  kry-
stalizacjg z 12-18 cm5 wody.

Otrzymije sig 10,4 g {25%) drobno krystalicznego kwasu 3Z-nitroftalowe-
go, o temp. topn. 213-216°C, Czysty kwas o temp. topn. 217°C mozna vErey-
maé przez krystalizacje z kwasu octowego.

Uwaga! Syntezg nalezy prowadzid pod wyciggiem,

Lit.: 5, 328; 12, 984,

KWAS PIKRYNOWY

on OH OH
O H,50, 30,H HNO O N (\) O,

H,S0, e

505H N02

Odezynniki:
Fenol 0,94 g (10 mmoii)
Hwas slarkowy stez. 4 om”
Kwas zzotowy dymigey {d=1,5) 3

Ztanol

2:7% cm

0,94 z fenolu ogrzewa sie w probdweoe 2 1,7 o kwasu siarkoweps orzez i
godz. na wrzgee) Zaini wodnej. Roztwdr ochladza sie do OO0 w ragni 164/Mali
i mieszajge wkrapla sig do niego mieszaning nitrujses (2,75 cm3 kwasu azo-
towego 1 2,3 em> ltwasu siariowego). Mieszanine pozostawia sie na noc W
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temp. pokojowe), nastepnie ogrzewa sig 1 godz, w temp. 3005, po czym temp,
podnosi sig powell do 100% (wrzaca taZnia wodnae} 1 utrzymuje w tej temp.
przez 2 godz, Po ozigbieniu wylewa sig Jjg na 10 g lodu i odsgcza wydzielow
ne krysztaty., Produkt po wysuszeniu rekrystalizuje sie z mieszaniny eta-
nol/woda 1:2.

Otrzymaje sie 2,05 g (90%} kwasu pikrynowego o temp. topn. 121-122%,

Lit.: 11, 328; &, 325; 12, 690,

KWAS SULFANILOWY
{Kwas p-aminobenzenosulfonowy)

NHE NHE
200-210°C
+ HESOL; —_— + H20
. 503H
Odeczyrmiki:
Anilina 15 g {15 cmj, 0,16 mola)

Kwas siarkowy stez, 18,4 g (1C cm3, 0,18 mola)

Pyt cynkowy, wegpiel aktywny

Do kolby kulisted pol. 100 cm3, umieszczone] 1 cm nad siatkg azbestows,
wlewa slg 15 cm3 dwieto destylowanej aniliny, Kolbg zacpatrulde slg w ter«
mometr umocowany w korku z bocznym wycigciem. Po wkropleniu 10 cm3 kwasu
siarkowego do aniliny {rgcznie mieszajgc kolbkg) catosé ogrzewa sig przez
10 min. w temp. 200-210%C. Nalezy Scifle przestrzegad podanych granic temp.,
gdyz po przekroczenlu 210°% moze nastgapié zweglenie produlitu, Masa po-
czgthkowo stoplona zestala sig, przy czym obficie wydziela parg wodng. Po
ochiodzeniu produkt ekstrahuje sie niewielkiml porcjami wrzaced wody, zu-
zywajac tgcznie 500-600 cm3. Polgczone porcje uzyskanego ekstraktu wodnego
ogrzewa sig do rozpuszczenla ewentualnie wydzielonego osadu, dodaje nie~
wielka ilos$¢ wegla aktywnsgo, ponownie cgrzewa kilka min. w temp., wrzenia
i sgczy na goraco. Prezesacz po ochlodzeniu do temp. pokojowe] chiodzl sig
dalel w wodzie z lodem, po czym odsgcza wydzielony produkt na lejku sito-
wym 1 suszy na powletrzu.

Otrzymuje sig 15 g (50%) kwasu sulfaniiowego za&ierajqcego % HEO' Kwas
sulfanilowy nie poslada charakterystyczne} temp. topnienia, ogrzewany ule-
ga stopniowem rozkiadewl (powyze} 200°% ciemnieje i zwggia sig).

Lit.: &, 314; 2, 198; 10, 309; 12, 597.
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KWAS SLUZOWY

cooH
CHEOH HC-OH
HO © I
=CH
woon o W
OH HO-C-H
H BE~C~-0H
|
COCH
Met. A z galaktozy
Odezynniki:
Galaktoza 25 g (0,14 moia)
Kwas azotowy 25% {d=1,15) 300 cm3

25 g galaktozy 1 300 cm3 25% lwasu azotowege odparowuje sig mieszajgc
w parownicy na Iazni wodnej do objgtosei ok. 50 cm3. Po oziebieniu dodaje
sie 50 cm3 wody, pozostawia na kilka godz. do krystalizacji, odsgeze sie,

przemywa matg ilodcls wody.

Ctrzymje sig 15 g (51%) kwasu Sluzowego o temp. topn. 243°% (rozkrad).
Lit.: 2, 393; 12, 108%.

Met.iB z laktozy

Odezynnlkis
laktoza 20,5 g {0,06 mola)
Kwas azotowy 25% (d=1,15) 240 omo

20,5 laktoéy 1 240 cm3 25% kwasu azotowego odparowule sig mieszajac w
parownicy na *afnl wodnej do objetosci ok, 40 cmj. Po ozigbieniu dedaje
aje 60 em’ wody, roztwér pezostawia na kilka dni do  krystalizacji. Osad
kwasu dluzowego odsgcza sig 1 przemywa zimng wodg. W przesgczu  pozostaje
kwaa D-glukocukrowy (cukrowy).

Otrzymije sig 3,8-5,0 g {30-40¥) kwasu $luzowego. W celu oczyszczenia
rozpuszeza sile surowy produkt w rdéwnowazne] iloSci NaOE i ponownie wytrg-
ca obliczong 1lodcig kwasu, temp. topn. 243% {rozktad}.

Lit.: 11, 382; 12, 458,

KWAS p~-TOLUENOSULFONOWY
CH3 CH

+ H,80, S . HO
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Odozynnikii
Toluen 45 g (53 ij, 0,5 mola)
Kwas siarkowy stez, 52 g {29 em”, 0,52 mcla)

W koibie kulisted zacpatrzonej w chlodnicg zwrotng ogrzewa sig do wrze—
nia przez 1 godz. 53 am’ toluemt z 29 en” hwasu siarkowege {(dla wigkszych
iicéci kenlecrzne jest uZycie mieszadla mechanicznego i tadnil olejowe]; za-
stosowanie nasadki azeotropowe] 1 dwukrotnege nadmiaru toluenu zwigksza
wydajnoéd w przeliczeniu na kwas siarkowy). Pe ozigbieniu ciemnej miesza-
niny’ otrzymuje sig 78 g (83%) kwasu p-toluenosulfonowego w postaci wodzia-
nu, Produkt krystalizuje sie z mleszaniny dicksanu i toluemu lub z chloro-
formu. Temp. topr. 104-106%C.

Lit.: $.5. Sandler i W,Karc, "Orgesnic Functional Grup Preparations®,
N,Y, 1968, t. I, str. 511; M,N, Chramkina, "Prakiikum po organiczes-
komu sintezu", Leningrad 1969, str, 258; 2, 196; 12, 562.

KWAS TRIMETYLOOCTOWY (kwas piwaiowy)

(CH,)5C-COCH,, %—032— (CH ) ;C=C00K + CHRry
Cdezynniki;
Pinakolina 50 g (0,5 mola)
Brom 240 g (77 om®, 1,5 mola)
Wodorotlenek sodu 165 g (4,15 mola}
Kwas siarkowy stegz. 200 cm3
Benzen 25 cm3

¥ kolbie Kulistej z %trzema szyjami pej. 2,5 dcmB, zaopatrzone] w Lermo-
metr, mieszadlo mechaniczne oraz wkraplacz, umieszcza sig roztwér 165 g7
wodorotlenku sodu w 1,4 am? wody. Roztwér ochladzsz sig do temp. 0% przez
zanurzenie kolby w lasni 184/NaCl i energicznie mieszajge dodaje sig 77c:m3
bromu z takyg szybkodcig, aby utraymad temp. ponized 10%C (15-20 min). Roz-
twdr ponownie ochtradre sig do Temp. 0% 1 wkrapla 50 g pinakoliny, utrzy-
mudge temp. penifed 10%., Po odbarwieniu roztworu {ok. 1 godz,.) miesza sig
go jeszoze prezez 3 godz. ¥ temp, pokojowej, po czym zakiadz nasadke desty-
lacyjng i bromoform oddziela przer destylacie racem z wodg ogrzewajac kol

e silnym plomieniem. Gdy nle misszajgce slg z wodg

5 cigiiie krople Brze-

stany cestyvlowad, mieszanine ochladza sle do 50°C 1 z wkraplacza dadaje o
i

strofnie 200 om” kwesu siarkewsgo. Molbg ogrzewe sig ponownie zhierajac
o

¥was trimetylooctowy razem z ok. Z00 cr”’ wody. G4y v1lpocto-

3 . .
Lo em”) 1 zacznis destylowal

przedestyluje (35w

ruszoralinie bromopl
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pod zmniejszonym cidnieniem i zbiers kwas trimetylooctowy jako frakejq wrzi-
cg v 75-80°/20 mm Hg.
Wydajnoéé 33 g (65% wyd. w stosunku do pinakeliny}, temp. topn, 542590,

Lit.: 12, 356; 8, 222; 11, 383, 393.

MALONIAN METYLU

CICH,CO0Ka + KON ———= HNCCH,COONa + KCI

2 2
. u*
NCCHchOH + Cnsoﬁ ——— CHBOOCCH2COOCH3
Odezynnikis
Kwas chiorooctowy 100 g (1,09 mola)
Wodorowgglan sodu ao g (1,25 mola}
Cyjanek potasu a3 g {1,23 mola}
Metanol 126 g {180 cmi, 39,5 mola)
Kwas siarkowy stez, © 160 om”
Eter etylowy 17% om®
Weglan sodu 10 g
Sierczan magnezu bezw, 8 g

Reakcje nalezy wykonad pod wyclaglem. W dufej parownicy porcelanowe)
rozpuszeza sig 100 g kwasu chlorcoctowego w 200 cm” wody. Roztwdr ogrzewa
sie do temp. okolo 50°C (mieszajac termometrem ze skalg do 200%), dodaige
matyml porelami 90 g sproszkowanege wodorowgglanu sodu. Nastepnie do-
daje sie 80 g drobno spreszkowanego cyjanku  potasu i nie ogrzewajgc z
zewngtrz miesza, aZ ustanie dodd Zywa reakcja. Roztwér moina odparowad naj-
lepiej na kuchence elektryczne], energicznie mieszajac bez przerwy, ai temp.
wzrodnie do 130-135°C. Podczas mieszania rgkeg naleZy zabezpieczyd rgkawlez-
ks, a twarz szybg wyclagu, Po skodczone] reakoJi stygngcq masg miegza sig,
2 po zestaleniu kruszy z grubsze w mofdzierzu, przenosl do kolby hkuliste]
pad. 1000 cm3, dodaje 50 cm3 bezw. alkoholu metylowego i kolbg zaopatruje
sie w chtodnice zwrotng, Przez chlodnicg wprowadza sig maigmi norciami, w

9 pezw, metanciu

ciggu 10 min., czesto wstrzgssjgc, zimng mieszaning 120 op
ze 160 cm3 stez, kwasu siarkowego. Fod koniec dodawaniz moZe wydzialad sig

troche chlorowodoru. Folbg cgrzevs

crwm W ocelu zaspoblisienias tworzenis
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destyluje przez chiodnicg powietrzns zbierajge frakeje 173-182°C.
Wydajnoéd 73 g (55%).

Lit.: 12, 4903 10, 440,

MASLAN n—BUTYLU

a

NaECr2O7
— L
CH3CHECHECHEOH CHBCHECHZCOOH
g -
CHBCHZCHZCDOH + CHECHECH2CH20H B CHBCHECH2COOCH2CH2CHECH3
Qdezynmiki:
Alkohol n-butylowy 24 g {29,6 cm’, 0,32 zola)
Dwuchromian sodu kryst. 24 g {0,090 mola)
Kwas siarkowy stezony LYy g (2h em)
Kwas siarkowy 6OW 4 omd
Siarczan magnezu bezw. 2 g

Wegglan sodu 10% roztwdr

Kolbe kulistg z nasadks dwudroing poj. 250 cm3 zaopatruje sig w termo-~
metr i wkraplacz. W kolbie umieszcza sig zimny roziwér 24 cm3 stez. kwasu
siarkowego w 24 on® wody oraz 29,6 om” alkoholu n-butylowego 1L cazodé
chtodzi sig w mieszaninie lodu z sclg. Nastgpnle miesiajqc prey pomocy
mieszadta magnetycznego dedaje’ sie z wkraplacza roztwdr 24 g kryst, dwuw
chromianu sodu w 40 om? wody 2z takg szybkodcig, aby temp. nle wzrosia po-
wyzed 26°C, Po dodaniu wigkszo$ci roztworu dwuchromianu mieszanina staje
sie tak ggsta, e delsze mieszanie staje sig nieefektywne., Wéwczas pozwa=-
1z sie na podniesienle temp. do 35% {powyZej te) temp. nastgpuly straty
aldehydu mastowego). Otrzymang zielong syropowatg emulsje rozclencza sig
réwng obj. wody 1 pozostawia do calkowitéego rozdzielenia oleju, ktéry za-
wiera ester, niezmieniony zlkohol butylowy, niewielks 1lodé aldehydu i
kwaste mastowego. Olej przemywa sie trzykrotnle wodg, suszy bezw. siarcza-
nem magnezu 1 destyluje powcli przez sprawny, dostatecznie izclowany de-
flegmator. Zbiera sig frakcje wrzgcg w temp, 150-170°C (ok, 17 cms). Frak-
cle te przemywa sig trzema porcjami 60% kwasu siarkowego {d=1,5) po 3 cm3,
potem 10% roztworem weglanu sodu {az do carkowitego odkwaszenia), nastgp-
nie wodg. Suszy sle Jak uprzednioc 1 destyluje zbierajqc madlan n=outylu w
temp. 163=167°C. Wydajnods 10 g (44%),

Lit.: 12, 362,

75
N-METYLO-N-NITROZOMOCZNIK

0 o] 0
i 1 t 1
CHBNH--C-NH-C--CH3 + HEO CHBNH—C—NH2 + CHBCOOH
0 O
[H ]
CHSNH-CnNHE + HONO ———— CH3-¥—C—NH2 + HZO
HN=0
Cdczynniki:
Acetylometylomocanik 50 g (0,43 mola)
Ewas solny stez, 50 g
Azotyn sodu 38 g (0,55 mola)

3

meeznika 1 50 g stefonego kwasu solnego. Naczynie umieszcza sig ne wrzgce}

Do kolby stotkowe] pojemnosScl 500 cm” wprowadza sie 50 g acetylometylom‘
razni wodnel i ogrzewa mieszajgc recznie, aZ osad przestanie sig rozpusz-
czaé, a nastepnie jeszcze 3-4 min. Uzyskany roziwdr rozciercza sig przez
dodanie 50 cm3 wody 1 chtedzi w wodzie do temb. ponizej 10°¢., Nastepnie
wlewa sie powoli pod powlerzchnig cieczy, przy jednoczesnym mieszaniu,
zimny roztwér 38 g azotynu sodu w 55 cm” wody. Utworzong zawlesing pozo-
stawia sig przez 5-10 min. w wodzle z lodem, osad odsgcza, przemywa B
cm5 zimnej wody, etanclem i eterem 1 suszy na powietrzu lub w eksykatorze
pod zmniejszonym cidnieniem™’.

Otrzymije sig 26=34 g (25-33%) metylonitrozomocznika w postaci zditych
krysztatdéw o temp., topn, 123-124°¢C,

x)Produkt mozna przechowywaé preez diuzszy czas w clemnych naczyniach w
lodéwee, Nie naleiy przechowywad w temp, 20°C diuzed niZ kilka godzin,
w 30°9C moze ulec wybuchowemu rozkladowi, Nie przechowywad w sioilkach ze
szlifowymi korkami, -

Lit.: 12, 986; 2, 271; &, 342; 11, 566.

" N-METYLO~-N-NITROZO—p-TOLUENOSULFONAMID (Diazald)

ry n " .
c..3—©—soav1 12 CH N, ———m CH34©>—-502NH CH 4+ CHLME 2 HOY
CH3—©—SOZNHCH3 5 HOHO ——oim CHESOzi‘F—CHj + Hy0

N=0
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Odezynnikit &

Chiorek kwagi p-tolusnosulfonowego 22 g (0,18 mola)

Wodorotlengk s0du T e

tsetyloamina 33%, wodny roztwdr 21 s (Gub 17,4 om’ AO% roztv.)

Kwas octowy lod. 150 omo

Azotyn sodu 12,9 g

Prezygotowuie sig roztwir 7 g wedorotlenku sodu - w7 cm5 wody 1 chio-
dzi sie do temperatury pckojowej. W kolbie kulisted pol. 100 cmB umieszcza
sie 21 cm3 wodnegsn roziwory meiyicaminy I dodaje soycjami w ciggu 2 min.

sajac kolby, HI
e utrzymije sig w dalcgy”

l'ﬁ

p=-toluennsulfonowego zanina sa-

12 g chlorku &

o o
maorzutnie ogree<s Sig do E0-3C7T, temp

ciagu, aby sulfometylnal stopionym (temp. topn.78 C,

pﬁ:ostawzz w
a2le nie przekraszzjac 90 o (nas zraczne straty methnP~1nv3
Fo £ minutach dodaje sig wstr inlo przygotowanego 50%

poztwory wodprotlenku sodowego, Bezpaéresdnio po tym wprowadzs sig do Keloy
porcjamil 9 g chlovku Kwasu p- Loluenonsulfonowego, 2,5 cmE roztworu wodorow
tlenku sodu, a nastgpnie jeszcze L g chlerku, energicznie wstrzgsajac.
Gay mieszanina staje sig fwa sna (wobuh jakmusu), dodeje sie pozostaiy i

08¢ roztwery wolorctlenku sodu, Jezeli roztwir mimo to Jest kwadny,

nalezy dodad metyloaminy do odezynu =2 licansgo. Scianki kolby sprukuie

sie niewielks iluscig wedy L w celu zakoticzenia reakcji ogrzewa sig mie=

szanine, intensywnie mleszajge, na wrzqcej YaZni wodnej w ciggu 15 min.
Gorgcs zawartosd wylewa sig do 130 om” kwasu octowego znajdujgcega sig W
kolbie poj. 500 0m3 i spiukuje naczynie poreakcyine 25 cwj kwasu autowego.

Roztwdr miesza sie hechanicznie © ozisbia mieszaning lodu z solag de temp.

ﬂ

5% (zle nie ni2sd ni% 0°C), = nastepnie dodaje z wkraplacza roztwdr 12,5 g

3 R el . o i
szotynu sodu w 25 om” wody, o temp. ponize] 40Y, Po dedeniu caXoscl mlesza
sie jeszoze przez 15 min., Priy Szym Uoﬂhodna witrozowa wydziela si¢ w po—
staci 2zditych krysztaidw. Dodaje sie 100 Cm wody, odsgcza pod zmniejszo-
3

nym cidnieniem 1 przemywa 50 cm” wody. Produkt przenosi sig deo zlewkl,mie-
sza z 40 cm3 wody, saczy i przemywa wodg do zaniku zapachu kwasu octowego.
Prpdul't suszy sig w eksykatorze proinicwyz nad stez, kwasem slarkowym.
Otrzymuje sig 32 g {(93% wyd.) metylonitrozotoluencsulfamidu o temp. 58—
-50%C, Produkt jest wystarczajgco czysty do otrzymywania dizzometanu 1 po-
winien byé przechowywany w c¢lemnych stoikach. Qurowy zwigzek mofna krysta-
lizowad przez rozpuszczenie we wrzzcym eterze (1 cm / g) i dodanie réwne]
obigtosdcl etaru naltowego {frakcja L0=30°CY, Produkt krystalizuje po cchic

dzeniv w loddwee.

Lit,: 12, 988,

MROWOCZAN ETYLY

HCOOH  + :QHBOH e HCOOCEHR + H2O
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Odczynniki:
Ftancol 55 g (70 e, 1,2 mola)
Kwas mréwkowy 85% Bb g (6% cmr, 1,2 mola)
Chlorek waphia bezw. 20 g
Weglan potasu bezw. 10 g

W kolbie kulisted o pod. 250 cm3, zaopatrzone} w wyscki deflegmator {4G=
~50 cm, najlepled typu Vigreux}, potgczony z chiodnicy destylacyjng, u-
mieszcza sie 70 amd etanolu, 63 cm- B85% kwasu mriwkowego 1 20 g Dezw,
chlorku wapnia. Koibe ogrzewa sig stopniowo na Iafnl wodne] do rozpoczgcia
destylacili, ktdérg prowadzi sig w temp. 53“r5°c Szybkosd destylacli powin-
na byé niewielka, aby z estrem nie destylowalc duzo alkoholu {szyblodd de-
stylactl reguluje sig temp. tafni), Po zakodczeniu destylacji surowy ester
(80-8k g} oozyszcza sig przez destylacje znad 10 g bezwodnege wgglanu po-
tasugz kolby zaopatrzonej w wysoki deflegmator, zbierajgc frakcle wrzgcs
w temp, 53-54°C.

Wydajnodé ok. 75 g (88%) estru jake bezbarwnej cleczy o przyjemnym za-
pachu,

Lit.: 8, 233; 10, 431, 432; 12, 3%0,

m—NITROANILINA

NO NH

4 2
Nazs
H,0
0., 2 0.,
Odeczynniki:

m-Dinitrobenzen 8,5 g (0,05 mola)

Siarczek sodu kryst. (NaES-9H20) 12,0 g {0,05 mold)

Siarka 4,0 g {0,125 mola)

W kolbie stoZkowe] o poj. 250 om? rozpuszcza sig 12 g slarczku sodu w
ac cm3 wody, dodaje 4 g sproszkowaned siarki i mieszajgc ogrzewa w temp.
60°C do rozpuszeozenia siarki, Otrzymuje sieg clemnopomaranczowy roztwdr wie-
losiarczku sodowego. W miedzyczasie w kolbie stoZkowe] ogrzewa sig do wrze-
nia 8,5 g drobno sproszkowanege m~dinitrobenzemy w 300 cm3 wody 1 do  ted
zawlesiny z wkraplacza dodaje sie w ciggu 10-15 min, roztwér wielosiarcz-
ku sodowego. Mieszaning ogrzewa sie do wrzenia w ciggu 15 min, 1 sgczy
przez faldowany sgozek. 2 ozinicneéo przesaezu krystalizuje m-nitroanili-
na, ktérg maczy sig na lejku siiowym, przemywa mals iledcia wody 1 suszy
ng powietrIu.
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Wydajnodsd & g surowe] m-nitroaniliny o temp, topn. 110-113°%C, Po  kry-
stalizacjii z 250 om? wody otrzymuje sig 5 g (70%) czystego produktu o temp.
topn. 113-114°C,

Lite: 3, 165; 2, 176; §, 208; 8, 265; 10, 628; 12, 585,

NITROBENZEN

NO
HNO
S S
H,S0,

Cdeczynnikiz
Benzen 12 g {14 on’, 0,15 mola)
Kwas azotowy stez, (d=1,4} 20 g (14,5 cmj}
Kwas siarkowy stez, (a=1,84) 30 g (16,5 cnd)
Wodorotlenek sodu 1,5 g
Chlorek wapnia bezw, 1,5 g

W kolbie kulistej poj. 100 o’ umieszcza sig 16,5 cm3 stgz, kwasu siar-
kowego, ktéry miesza sig ostroznie z 14,5 cm3 stez, kwasu azotowego. Do o=
treymanej mieszaniny nitrujaced ochiodzone] do temp. pokojowel, wprowadza
sig malymi porcjami, wstrzqsajqé, 14 cm® benzenu tak regulujgc szybkogd
dedawania, aby temp. utrzymywala sig w granicach 50-60°C, Po dodaniu catej
1lodei benzenu, w celu dokohczenia reakcji, zawartos$é kolby ogrzewa  sieg
pod chiednicyg powletrzng przez 1 godz. na %aZni wodnej o temp. £0°C.

Po ochfodzeniu do temp. pokojowe] zawartosd kolby przenosi sig do 10z~
dzielacza i oddziela gdrng Qarstwq nitrobenzenu od mieszaniny kwasdw. Do
nitreobenzenu dedaje sie 15 em” wody, dokZzadnie wytrzgsa, oddziela dolng
warstwg (nitrobenzen), ktdérg z kolei przemywa sle dwa razy pa 15 cm 5%
roztworem wodorotlenku sodu, a nastepnie woda porcjami po 15 cm3 do odezy-
nu obojginego i staramnie oddziela warstwe surowego nitrobenzenu. Nitrow
benzen przenosi slg do kolby stozkowej, dodaje 1,5 g bezw. chlorku wapnia
1 pgrzewa szle nalwrzqcej tazni wednej pod chlodnicy powletrzng, az do uzy-
skania klarowne} cieczy., Naste¢pnie nitrobenzen sgczy sig bezpodrednio do
kolby destylacyjne}d 1 destyluje przy uzyciu chiodnicy powietrznej zbiera-
Jjae gtdéwng frakeje w temp. 205-211°C,

Otrzymuje sig 15 g (81%) nitrobenzenu w postaci Jasnozéite] cieczy,sil-
nie zafamujgce] swiatlo o charakterystycznym zapachu gorzkich migdaidw,

Lit.: B.Bobrarski, R. XKlimek, nPodrgeznik organicznej preparatyki chemicz-
nej", Warszawa, 1935 r. str, 41; 6, 317; 2, 166; 8, 255; 10, 257;
31,319; 12, 533,
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NITROFENOL orto— i para—

COH OH OH
Nalo O,
H,80,, +
NO2
Odczynniki:
Fenol 25,5 g (0,25 mola)

Azotan sodu
Kwas siarkowy stez,
Ewas solny stez,

40,0 g (0,47 gola)
50,0 g {27 om”)
18 g (45 om”)

¥ kolbie kulistej o poj. 500 cm3 rozpuszcza sie 40 g azotanu sodowego
w 100 cm3 wody 1 ostroznie malymi porcjami dodaje, mieszajac i chindzac,
30 g st¢x. kwasu siarkowego. Po zakodczeniu wkraplania kwasu roztwdr o-
chtadza sig do 15%., W migdzyczasie przygotowuje sie roziwdr 23,5 g fena-
uwb cm3 cieptej wody 1 przelewa do wkraplacza. Kolbg umieszcza sig w
taini lodowej i do mieszaniny nitrujscej dodaje sie roztwdr fenolu z wkra=
placza nile przekraczajac temp. 209, Bo wkropleniu catodcl wytrzasa sig
mieszaning w ciggu 1 godz., po czym dodaje sig 200 cm3 wody = lodem {  po=
zostawia do krystalizacji, Clecz znad osadu dekantuje sig, prrzemywajac o-
sad dwukrotnie 25 cm3 zimnej wody. Mieszanine nitrofencii poddaje sie de=
stylacji z parg wodng zbierajgc o-nitrofensci w postaci jasnozdttej krysta-
liczne] masy, ktérg sgczy sie i suszy w eksykatorze®™ , ctreymujac 31 g
(31%), o temp. topn. 44-459C,

Pozostalodd po destylacii z parg wodng oziebia sig do zestalenia bruw
natnego oleju, dekantuje, miesza z 250 cn? 2,5% kwasu solnego {1% om? stek.
kwasu solnego 1 239 em? wody) 1 1 g wegla aktywnego. Roztwdr ogrzewa sie
do wrzenia w clggu 10 min., 1 sgezy przez ogrzewany lejek. p-Nitrofenol
krystalizuje w postaci bezbarwnych igiel, ktdre pc cdsgczeniu suszy sie
na powletrzu, otrzymujge & g (23%) zwigzku o temp. topn. 113-114°C,

X)o-nitrufenolu nie nalety suszy¢ na powletrzu, gdyi jest latwo lotny, ma

przykry zapach i barwl na 241to znajdujace sig w poblifu przedmicty.

Lit.: 3, 149y 2, 247; 6, 324; 10, 268; 11, 319; 12, S89.
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3—NITROFTALHYDRAZYD

Metoda A z kwasu 3J=-nitrcfialowego

=

ook
(::> 1. NaOH “TH

008 .2.1'\'(‘?}‘1.,4'HESO{4 _TH
]

2

Odezynniki;
Kwas JF-nitroftalowy 4,2 g (0,02 mola)
1:6 g (0,06 mola)

2,6 g (0,02 mela)

Wodorotlenek sodu
Slarczan hydrazyny

¥ parownlcy rozpuszoza sig 4,2 g kwasu 3-nitroftalowego w 50 cn:3 wody 2
dodatkiem kilku kropel fenoioftaleiny. Mieszaning alkalizuje sig  wobec :
wskainlka dodajac ok. 6,5 em® BN roztworu wodoreotlenku scdowego, Ostatnig !
porgje dodaje sie powoli, mieszajgc aby doktadnie zcobojetnid, a ewentualne
zabarwienie usuwa sig mala i1loscig kwasu 3-nitroftalowego, po czym dodaje
2,6 g siarczanu hydrazyny I roziwdr odparowuje sie do sucha, mieszajac ba=-
giletka. Uzyskang masg chlodzi sig, rozelera w mofdzierzu na drobny proszek
i ogrzewa w otwartym naczyniu 3 godz. na *aZni clejowe]j w temp. 160-170°C. -
Po ochtodzeniu miesza sie z 5 cm-j benzenu i szczy na lejku sitowym. COsad
przemywa sig dwiema porclami po 2,85 cm3 eteru 1 suszy na powietrzu. Otrzy-
muje sig 6,2 - §,8 g mieszaniny zawlerajace] jednakowe ilofci siarczanu
sodu i preduktu. Moina Ja uzywad w stanie surowym do syntezy luminolu. W
celu oczyszczeniz miesza sig jg z 70 cm3 goracej wody 1 dodaje stazego wgm
glanu sodu do rozpuszczenia, Roztwér odbarwia sis weglem aktywnym, saczy 1
przesgcz zakwasza si¢ steZ, kwasem solnym, Po ochlodzeniu w zimnys miejscu
krysztaly odsgcza sig, otrzymujac 3,1-3,2 g (75-78%) 3-nitroftalhydrazydu
“ o temp. topn. 315-316°C,

Lit,: g, IIT, G55.

Metods B z bezwodnika J-nliroftalowego

¢} It
. i Ie}
T — v 2 H
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Odezynnikiz
2,4 g (12,5 mmola)
6,5 g {52 mncle)

Bezwodnik J-nitroftalowy
Wodzian hydrazyny 40%

Kwas octowy 12 cm
Wodorotlenek potasu 1,25 g
3

W 10 cm
troftalowego. Rozwér pozostawiz sle na kilks minut do ochiodzenia 1 doda-

goracego kwasu octowego rozpuszceza sie 2,4 g bezwodnika Benie

je do niego powoli, mieszajac, 5,56 g wodzianu hydrazyny. Mieszaning ogrze-
wa slg przez 30 min. pod chiodnicg zwrotng, po ochiodzeniu osad sgezy sieg,
przemywaz cieplym kwasem octowym i rozpuszcza w 25 cmi 5% wodnege roziworu
wodorotlenku petasu. Po zakwaszeniu roztworu kwasem ochowym wypada osad
czystego Z-nitroftalhydrazydu. Wydajno$é 2,3-2,4 g {90-93%}, temp. topr.
313-315°,

Lit,: H,D.K. Drew, F.H. Pearman, J. Chem. Soc. 30 (1937},

4-NITROFTALIMID
o] o]
I i
HNO Cy
—_— yH
380, NO
[l 2
&4 G
Odeczynniki:
Ftalimid 10 g {G,07 mola)
Kwas siarkowy stegi. 70 o
Kwas azotowy dymizcy (d=1,5) 12 cm3

W kolbie stotkowe] przygotowuje sie mieszaning kwasu siarkowego z azo-
towym. Do ochiodzone] do 10°¢ mieszaniny nitrujzce) dodals oig mozlivie
szybko 10 g ftalimidu, ciggle mieszajgc 1 utrzymujge temperaturg w zakre-
sie 10-15°C przy pomocy aini lodowe]., Mleszaning reakcyjng pozostawia
sie na noc w temp. pokojowe], po czym przefroczysty Jasnc-Zéity roziwér
wlewa sie powoli na 200-250 g tiuczonego lodu, energicznie mieszajgc, tak
aby temp., nle wzroslia powyze] 20%, Surowy, ¥rystaliczny osad 4-nitrefta-
limidu sgezy sig¢ i przemywa lodowata wodg. Produkt krystalizuje sig z 95%
etanclu uzyskujac 6~7 g (46-54%) 4enitroftalimidu o temp, topn, 197-158°C.

Lit.: ,laberatornyje raboty po corganiczesko) chimii", praca zblorowa pod
red, 0,F, Ginzburga i A.A, Petrowa, Moskws 1970, str. 100.
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NITROMETAN

+ H, O
- 2
CACH,CO0Na + Nal0, = H8Cde no cH coons —Z— CHgNO, + NeHCO,

Odczynniki:
Kwas chlorooctowy 50 g (0,53 mola)
| 28 g (0,27 mola)

36,5 £ {G,53 mola)

Weglan sodu bezw,
Azoctyn sodu
Chlerek sodu, chlorek wapnia

Y szerokiej zlewce zobojetnia sig dokladnie roztwér 50 g Kwasu chioro-
octowego w 100 cm” wody bezwodnym weglanem sodu {ok., 28 g), po czym dodaje
sig ochtodzony roztwir azotynu sodu w 50 e wody. Otrzymany roztwdér prze-
lewa sie do koiby destylacyjned poj. 500 cm} i poweoli destyluje ogrzewajgc
ne siatce azbestowej, Nitrometan destyluje z parg wodng 1 oddziela sig w
odbieralniktu jako cieZsza warstwa. Gdy przestang destylowad oleiste kro-
ple, oddestylowuje sie jeszoze 50 cm® roztworu i przerywa ogrzewanie., Su-
rowy nitrometan odéziela sig w rozdzielaczu, warstwg wodng nasyca slg solg
{35 /100 em? roztworu) i rozdziela povtdrnie, Polgozeone warstwy nitrome-
tanu suszy sig chlorkiem wapnia 1 destyluje zbierajgc frakcje g7-102%.
wydajnodd 10-12 g (33-39%),

Lit.: 2, 961; 8, 257; 18, 331; 12, 312.

1-NITRONAFTALEN

RO
HNO
HESDQ

Odeczyrmiki:
Naftalen 6,4 g (0,05 mola)
5,2 g (3,7 em)

Kwas azotowy stez.
10,4 g (5,7 em?)

Kwas siarkowy stgZ.

; . . ;e 3
Do 3,7 ij kwasi: azotowego uwnieszczonego w kolbie stozkowe] poj. 50 cm

z umieszczonym wewngtrz termometrem dodaje sig ostroinie 5,7 cm3 Ewasu
siarkowepo, mieszejgc i chtodzac zawartodéd kolvy. Nastgpnie  dodaje sieg
ciagle mieszajgc 6,4 g dobrze sproszkowanege naftalenu, tak aby tempera-
tura nie przekroczyla 45°C, Mieszaning ogrzewa sie 1 godz. w 0%t cie-
pig wylewa do 50 em? zimnej wody. Surowy produkt gotuje sie kilkakrotnie
z wodg {de zaniku odezynu kwagnego) 1 stopiony nitronaftalen wlewa sig

z etanciu o~
o

A . -
cienkim strumieniem do 100 c¢m” zimned wody. Po krvstalizac)

trzyeuje sig 7,5 g [B8%) i-nitronaftalenu o femp. topn. H0-517C

5
Lit.: 10, 263; 5, 3313 B, 2%; 15, 319; 12, 936,
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OCTAN +-BUTYLU

nCl

(CH3)5C-OH + (CH,C0),0 — e em CO0C (CHiy) 5 + CH000H

3 3 3

Odeczynnikis
Bezwednik octowy
Alkohol t-butylowy

108 g (100 cmj, 1,06 mola}
79 g {100 cmB, 1,7 mola)

Chlorek cynku bezw. 0,3 g
Weglan potasu bezw, 10 g
Siarczan potasu bezw. 10 g

Do kolby kulistej poj. 500 cma, zaopatrzone) w chiodnice zwrotng {zabez-
pleczong przed dostepem wilgoci), wprowadza sie 100 cm5 SwieZo destylowa-
nego bezwodnika octowego, 100 cm” bezw. t-butanciu i 0,% g bezw. chlorku
cynku. Kelbeg potrzasa sie kilkaskrotnie, a nast@pnie’mieszaninq' reakeyling
ogrzewa stopniowo do temp. wrzenla i utrzymuje Jg w stanie lagodnego wriee
nia przez 2 godz. i nastepnie chlodzi. Chiodnice zwrotng zastepuje sie
sprawng kolumng destylacyjng i prowadzi destylacje do osiggnigeia temp,
110°¢. Uzyskuje sig 100-125 g surowego produktu, ktéry przemywa sie dwiema
porcjami wody po 25 cm”, a nastepnie 10% roztworem weglanu potasu, porejia-
mi po 25 em”, az do uzyskanla obojetnego odezynu wobec lakmusu, Ester su-
szy sig bezwodnym siarczanem potasu, sgczy, & przesgez destyluje uiywajac
sprawnej kolumny destylacyinej.

Otrzymuje sig 70 g estru {56%), tempt wrzenia 96-98°C,

Lit.: 12, 389; 11, 430.

OCTAN OLOWIU (IV) (Tetraoctan clowiowy)

I 4
Po,0, + & CH,CO0H ——=  (CH,C00),Fb + 2(CH,C00),Fb + 4 H,0

3 2
Odczynniki: ]
Minia 30 g (44 mmole)
Bezwodnik occtowy 18,% g (17,2 cms, 180 mmoli)
Kwas Dctpwy 55 g (B2 cmi, G2 mmole)

3

wego umieszcza sig w kolbile o poj. 100 cm” zamkniete] korkiem szlifowym,

Miegzaning 52 cm~” lodowatege kwasu octowego 1 17,2 em? bezwodnika octo-
Ciecz silnie miesza sig¢ przy uiyciu mieszadla magnetycznege ogrzewajae jed-
noczednie w tafni do temp, 59-80°C 1 dodaje 3C g suchej minii porcjami po
1,5 - 2 g, Nastgpng porcje dodaje sig dopierc wtedy, gdy zniknie w znacz-
nym stopniu zabarwienie spowodowane przez dodanie poprzedniej perceji. Temp.
nalezy tak regulowaé, aby nie przekroczyla 65°C. Pod koniec reakceji kolbg
ogrzewa sige do 80°C, po czym ggsty, ciemny roztwdir chlodzi sieg, osad occta-
nu otowiu {(IV) odsacza sig i przemywa kwaosem octowym. Surowy, niesuszony
produkt rdzpuszeza sie w goracym kwasie octowym z dodatkliem bezwodnika oo-
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4

towego, odbarwia za pomocs wggla aktywnego, sgczy przer Cgrzewany lejek L
przesacz oziguia. Wykrystalizowany bezbarwny produkt odsacza sig 1 suszy
w eksykatorze préZniowym nad staZym wodorotlenkiem potasu. Wydajnodd 15 g
(77%).

Lit,: 12, 201; 11, 693.

OCTAN n-HEPTYLU

CH,CO0K + Br(CH,)gCHy _18-Crown-6__ OH 5000 (CH )CH 5 + KBY
Odeczynniki:

Bromek n-heptylu

Qctan potasu 27,5 g (0,28 mola}

Eter koronowy [18=Crown-6) 2,66 g (0,01 mola)

Acetonitryl bezwodny 50 em

25 g (0,156 mola)

Do roztweru 2,64 g eteru koronowego w 100 cm3 bezwodnego acetonitrylu
dodaje sie 27,5 g staiego octanu potas.. Zawlesing miesza sig przez 30 mi-
rut, a nastepnie dodaje do niej 25 g bromku n-heptylu. Mieszaning ogrzewa
sie 4o wrzenia przez 3 godz. pod chiodnicy zwrotng. Osad odsgcza sig i
przemywa acetonitrylem. Polaczene przesgcze destyluje sig pod zmniejszonym
cifnieniem, otrzymujac 21,2 g (96% wyd.) octanu n-heptylu o temp. wrz.
73.4°C /12 mm Hz.

Lit.: C,L. Liotsa, H.P. Harris, M.Mc Dermott, T. tonzales, K. Smith,
Tetrahedron Lett. 2417 {197&).

OKSYM CYKLOHEKSANONU

C>=O + NHBOH -

26 mmoli)
36 mmoli)

Cdezyrniki:
Cykloheksanon e
Chlerowodorek hydroksyloaminy 2,
Octan socu krystaliczny 4

s55(
5e (

e

W maied Kolboe lub probdéwce rozZpuszcZa sig 2,5 g chlorowodorku hydro-
ksyloaminy oraz &4 g octanu sodui w 10 cm3 wody. Roztwdr ogrzews sig da
temp. oKOIo 50°% 1 dedaje do niego 2,5 g cykloheksanenu. Naczynle zamyka
sig szozelnie korkiem 1 watrzasa energicznie przez Kilka min., zz zacznie
urystalizowadé cksym. Haczynie chiodzi sie w lodzie, krysztaly odsicza na
lejku sitowym, przemywa niewlielks iiogcig zimned wedy, 2 Do wysuszeniu kry-

1

stalizuje z eteru naftowego {(frakcja 60-80°C) 1 suszy na powietrzu.

&5
Wydajnosé oksymu cyklcheksanonu 2,5 g (B7%), temp. topn. 58-55C,

Liv.: 12, 347; 11, 615.

OKTAOCTAN GELOBIOZY

CH,O0H . OH CHo0AS DAc
0 N Ohc
o JOTK™ ) 42~ (Lol
o' OB 27 AeD o
oH J CH,OH DAc CHyOhC
n

Odeczynniki:
Wata 20 g
Kwas octowy lod, 72 g (75 cmj, 1,2 mola)
Bezwodnik octowy 70 g (79 ij’ 0,7 mola)
Kwas siarkowy stgi. 8 cm’
Chloroform, metanol

Do mieszaniny 75 em” kwasu octowego I 75 cm

bezwodnika octowegs, ozig-
bionej do —10°C, wprowadza sie 8 cm3 kwaau siarkowego., Reakeje najlepie]
prowadzié w stoiku z doszlifowanym korklem szklanym. Do roztworu bez chlo-
dzenla wprowadza sie stopniowo, mieszajac bagietks, 20 g waty. Fo upiywie
1 godz. tworzy sile ciggliwa masa i szczelnie zamknigly stoik pozostawia
sie w temp. okolc 30°C, Po upiywie 4-5 dni zaczyna krystalizowal cctan ce-
lobiozy. Krystalizacje prowadzi sie Jeszeze 5 dni w te) temp., 2 nastepnie
5 dni w loddwece, Zawarteosd siteika saczy sie na lejku ze szkla splekanego i
przemywa mals ilofclg kwasu octowego tak diugo, az przesgcz stanie sieg
bezbarwny, a péiniej przemywa wodg. Celem catkowitego usunigcia kwasu siar-
kowego zawlesza sig krystaliczng mase w wodzie na kilka godzin, & nastgp-
nie sgczy 1 suszy w temp, 70, Otrzymuje sig 11-12 g surowego octanu cew
lobioczy (26~-29%), ktéry w celu oczyszczenla rogpuszcza silg w L4-5 krotne]
ilodei {wagowo) chloroformu, sgezy i rozciehcza potrding ilofciz metanolu,
2 pgrzanego do wrzenia, a nastepnie oczlebionege roztworu wykrystalizowujle
octan w postaci bezbarwnych igieX o temp. topn. 220—222°C.B2]D: +A2(CHC13)‘

Lit.: 2, 39,
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ORANZ f—-NAFTOLOWY {(Oranz II)

NaNO
=N +———Na0

Cdeczynniki:

Sulfanilan sodu 7,7 £ (39 mmoli)

Azotyn sodu 2,7 g (39 mmoli)

Kwas siarkowy 6,4 g (3,5 cmj, 65 mmoli)
~Naftol 5,5 g (38 mmoli}

Wodorotlenek sodu 7,0 g {175 mmoll)

Chleorek sodu 25,0 g

W kolble stozkowej o pojemnodci 100 cm3 rozpuszeza sig 7,7 B sulfanlla~
m1 scdu 1 2,7 g azotynu sodu w 40 en® wody, Roztwér ozigbla sig w Tafni
lodowe] do temp. O Sc i mieszzjac dodaje sig 3,5 cm3 kwasu siarkowego w
35 cm3 wody, tak aby temperatura nie przekroczyla 5%, W drugle] kolbce o
pogemnoscl 200 cm3 przygotowuje sig roztwér 5,5 g P -naftolu 1 7 g wodo~
rotlenku sodu w 80 cm3 wody. Do tego roztworu energicznie mieszajac doda=-
je sie porcjami uprzednio zroblong zawiesing soli diazoniowe]. Barwnik
krystalizuje w postaci ziocistych piatkdw. Zawartosdé kolbki ogrzewa sig
do chwili rozpuszczenia osadu, SgczZy na JOr{co i dodaje 23 g chlorku so-
du. Po oziebieniu produkt odsgcza sig i suszy na powletrzu.

Otrzymuje sig B g (60% w stosunku do p -naftolu) cranzu,

Lit.: 8, 318; 10, 581; 11, 580; 12, 637.

ORANZ METYLOWY (Heliantyna)

+ ( . ity
= - HC i = N

NH N=N Cl1 @ %)ZH N o

NaNOQ 2. NaOH
OBNa SOBNa SDSNa
Odezynniki:

Kwas sulfanilowy bezw. 3,5 g (20 mmoli}
Weglan sodu Dezw. 1,1 g {10 mmoli)

Azotyn sodu

5
1

1,6 g (27 mmoli)
N ,N-dimetyloanilina 2,4

g (20 mmoli)
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Kwas solny stez, 7,9 g (& end)
Wodorotlenek sodu 2,5 g
Chlorek sodu 7,0 8§

I, Diazowamnie

3

W zlewce o pojemnogci 200 cm” rozpuszeza sig 1,1 g wegglanu sodu w20
cm3 wody i dedaje 3,5 g kwasu sulfanilowego (lekko ogrzaé). Do uzyskanego
klarownego, alkalicznego roztweru wprowadza sie 2/3 cbjgtodcl roziworu
1,4 g azotynu sodu w 7 ij wody 1 dedaje 10 g leodu. Po ozigbleniu w lo-
dzie do temp, 5-59¢ wkrapla sie & cm3 stezonego kwasu solnego w & Cm3 WO
dy, jednoczednie mieszajgc i uirzymujac w dalszym ciggu temp. w granicach
3-5%., Nastepnie, kontrolujac papierkiem jodoskrobiowym cbecnedé kwasu aw-
zotawego, wkrapla siec potrzebng iloséé roztworu azotynu sodu,

TI. Sprzgganie

2,4 g czystej N,Nedimetyloaniliny rezpuszcza sig w b cm3 kwasy solnego
(1:1). i mieszajac dodaje do uprzednio przygotowanege roztworu soli diazo-
niowej, po czym pozostawla przez 15 min. od czasu do czasu mieszajac. Na-
stepnie wkrapla sig okolo 3/4 objgtodci roztworu 2,% g wodorotlenku sodo-
wego w 8 cm” wody, miesza 5 min, i wkrapla pozostals ileéd - barwa produke-
tu reakcji zmienia sie z czerwonej na pomaranczowg, Po uplywie dalszych
30 min. wysala sie oran2-metylowy dodajagc porcjami 7 g chlorku sodu, po
czym odsacza osad barwnika na lejku sitowym, Dokzadnie odeifnigty, surowy
produkt rozpuszcza sig w BO cm3 wody, ogrzewa i sgczy na gorgco., Po ostu-
dzeniy w temp, pokojowe] przesacz oziebia sig w wodzie z ledem,ocdsgcza wy-
dzielony osad na lejku sitowym, przemywa niewlelky ilofcig zimnej wody 1
Suszy na powlelrzu.

Otrzymuje sie 6 g (93% wyd.) pomaranczowege, krystalicznege oranzu mew
tylowego.

Lit.: B,Bobranski, P,Klimek, ,Pcdrecznik organiczne] preparatyki chemicz-
nej", Warszawa 1935, str. 96; 2, 301; &, 244; 11, 580; 12, 635.

a—PENTAACETYLOGLUKOZA

CHL,0H CH,Ohc
H 2 0 ZnCl, AcO 2
+ 5AcéO \\\+ 5A00H
AcQ ;
OAc
Odczynniki:
Glukoza 2,5 g {14 mmoli)
Bezwodnik octowy 12 g {12,5 cmj, 119 mmoli)

Chlorek cynku bezw, 0,5 g
Metazngl lub etancl
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W kolbie kulisted lub stozkowed poj. 100 cm3 umieszcza sie 0,5 g bezw.
chlorku cynku i 12,5 cm3 bezwodniks octowege, kolbe rgozy sig z  chiodni-
cy zwrotng I ogrzewa na wrzgce) aini wodnej przez 5-10 min. Nastegpnie
stopniowe dodaje sig 2,5 g sproszkowane} glukozy, lagodnie witrzgsajac
mieszanine, a nastgpnle ogrzews sie kolbg na wrzace] laini wodnej  przez
1 godz. Mieszaning reakeyjng wlewa sle do 123 cm3 wody z lodem, miesza 1
oziebia w lodzie przez 30 minut, Wydzielony ole} krzepnie w czasle mie=
szania, krysztaly odsacza sig, przemywa malg ilodchia zimned wody 1 prze-
krystalizowuje z metanclu lub etanolu, a% do osiagniecia starej tempera-
tury topn. (zwykle wystarczajg 2 krystalizacje}, Wydajnesé 3,5 g {65%),
temp. topn. 110-111°%C.

Lit.: 12, 457; 11, 430.

ﬁ—PENTAACETYUDGLUKOZA

CH DAc
Odczynnikli:
Glukoza bezw. 6 g (33 mmole}
Octan sodu bezw, {stopiony) 4 g (48 mmoli)
Bezwodnilk octowy 29,5 g (27,9 cm3, G,28 mola)

Alkohol metylowy lub elylowy

W porcelanowym moidzierzu rozciera sie dekiadnie 6 g glukozy = 4 g octa=-
nu sodowego @o uzyskanla bardzo drobnego proszku. Mieszaning przesypuie
sie do kolby kulistej o poj. 250 omj, dodaje 27,5 cm3 bezwodnika octowego
i ogrzewa 2,5 godz. na wrzgce] laini wodnej {do chwill rozpuszczenia o©sa-
" du). Zawartofé kolby naleZy od czasu do czasu mieszad, a po rozpuszczeniu
osadu wylaé cienkim strumieniem, mieszajgc, do 250 cm3 wody. Produkt staiy
rozgniata sig i pozostawia w wodzlie przez przynajmniel 1 godz., po  c2Zym
odsgoze sig na lejku sitowym. Osad przenosi sig do zlewki z wodg 1 po do-
kradnym rozmieszaniu i reczgnieceniu zostawia przez ok. 2 godz. FPo ponownym
cdsgczeniu i kilkakrotnym przemyciu wodg produkt krystalizuje sig 2 meta-
rolu lub etanolu {ok. 3Q cmE), otrzymajge 9-10 g zwigzku o temp, topn.
130-131%, (70-78%).

Lit.: 8, 23%; 2, 390; 11, 430; 12, 458,

89
PINAKON (Pinakol)

H3C ] /CH3 b o -
sty R e d .
u £=C + Mg/Hg ——— HBC o0 C83 _._HQE‘}_..F C/i Do Mg(Od)‘2
30 ¥ig 3 o4 OH 3
'

Odceynnikis

Aceton bezw, 70 g (B8 em’, 1,2 mola)

Magnez &g (0,33 mola)

Cnlerek rteci "9 g (0,033 mola)

Benizen bezw. 170 cm3

I

Reakcje przeprowadza sig w kolbie kulisted o poj. 0,5 cm3, zaopatrzone]
w nasadke dwudrozng r wkraplaczem 1 sprawng chiodnicg zwrotng o szerockie}
rurce wewngtrzne]j i duzej powierzchni chiodzenia, ¥ kolbie umieszcza sieg
8 g widrkéw magnezowych i 80 e suchego benzenu a we wkraplaczu  roziwér
9 g chlorku rteci (uwaga, truciznal ) w 50 cm3 suchego acetonu. Do kolby
wprowadza sig 5 cm3 roztworu 1 po rozpoczeciu egrotermicznej reake-
cji wkrapla sig pozostazy roztwdr z maksymalng szybkosdcig, na Jaksg poz-
wala przebieg reakcji. Jezell dodanie plerwsze] porcii roztworu nie spo=-
woduje reakeil, nalefy Jjg zapoczatkowad przez ogrzanie kolby, Nie naleZy w
zadnym prezypadku dedawad wiece] roztworu gdy reakeja nie biegnie, gdyz mo-
e to spowodowad wyrzucenie mieszaniny z kolby. W miare postepu reakeji
powstaje staly alkoholan magnezowy., Po whkropleniu roztworu 1 zmniejszeniu
szybkodcl reakeji dodaje sig mieszaning 20 cm” bezw. benzenu i 20 cm®  su~
chegolacetonu, a po ustaniu wrzenie ogrzewd sig mieszaning pod chiodnicy
zwrotna w ciggu 1 godz. Kolbe odigcza sig od chiodnicy zwrotnej, energlez-
nie wstrzgsa w celu rozdrobnisnia zawartodcl (moina przy uzyciu topatki) i
ogrzewa 1 godz. pod chlodnica zwrotng. Nastepnie dodaje sig 2C crn5 wody ,
ogrzewa 1 godz. pod chtodnley zwrotng, wstrzgsajge od czasu do czasu, 1 pe
ostyeniecin do okoto 50°C zawartosé kolby sacey sig przez lejek sitowy.
Osad umieszcza sie 2 powrotem w kolbie, ogrzewa pod chiodnicg  zwrotng =z
50 cm” benzenu i ponownie sgczy. Przesacze Igczy sle, o4sSHCEZR wydzielony
wodorotlenek magnezowy, przenosi do kolby destylacyjnej i destyluje z Yai-
ni wodne] do chwili zebrania 60 em? destylatu, Pozostatosd saczy sie po-
nownie, przesgcz miesza z 30 en’ wody i chiodzi do temp. 10%, Wydzielony
hydrat pinakolu odsgcza sig, przemywa benzenem 1 suszy na powietrzu, Uirzy-
mije sie 20-35 g (40-50%) bezbarwnych krysztaldw o zapachu kamfory, temp,

topn, 55-465,

Lit.: 8, 196; i1, 467; 10, €09; 32, 356.
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PINAKOLON {Pinakolina)

CH, CH cH

N H,80,, |2
CH. - C =C -CH, =~ fH,0 —=—wim CH, ~C ~-C ~CH
3 3 2 . : 3 3
| | Ho0 | il
OH OH : CH3 ¢
Odezynnikis
Pinakolu hydrat 34 g (0,15 mola)
Kwas siarkowy stez. 27,5 g {19 cm3)
Chlorek wapnia 3g

W kolbie destylacydnej poj. 250 cm3, zaopatrzonej w chiodnicg destyla-

cyjng, umieszcza sig 34 g hydrata pinakolu 1 110 g 25% kwasu siarkowego
(15 cm” ste#. kwasu siarkowego w 80 cm3 wody). Kolbg ogrzewa sig na slat-
ce azbestowej do lagodnego wrzenia, przy czym destyluje mieszanina pinam
kolonu z wodg, rozwarstwiajaca sig w odbleralniku. Destylacja trwa okolo
20 min., po czym warstwe gérng destylatu oddziela sig, suszy bezw.chlor-
kiem wapnia i destyluje z kolby zacpatrzonej w deflegmator, zbierajac pro-
dukt o temp. wrzenia 103-107°C, Wydajnosé 10-13 g {75~90%).

Lit.: 8, 2113410, 892; 11, 601; 12, 356,

PIROL
HOCH ~ CHOH
) - 3 H0 -C0 -0
HOOCCH — CHOOOH smmr—iem Ly i Gt
] HOOC o COOH "COOH ™3 N
0H OH
Kwas Sluzowy "kwas kwas pirol
dehydrosluzowy pirodluzowy
Gdezynnikiz
Kwas Sluzowy 15 g (72 mmole)
Lmoniak 20% 13 om>
Gliceryna 20 cm”’
Eter

1% g kwasu $luzowego rozpuszcza sig w 15 cm3 amcniaku i odparowuje do
suche w parownicy na afni wodnej, Otrzymany sluzan amonu przenosi sig do
kolby destylacyjnej 1 dodaje 20 cm3 gliceryny. Kolbg gczy sig z chiodni-
cg destylacyjing i ogrzewa na 1aini olejowej. Pirol zaczyna destylowadé w
temp. 170%, a gidwna jego frakcja przechodzi w temp. 180-210°%C, Produkt
zbiera sie do matej ilodci eteru, roztwér suszy bezwodnym siarczanem 50—
dowym i redestyluje ctrzymujge 2,5 g pirolu (52%), o temp. wrzeala 1349,
Pary pirolu wydzielajace sie z malej pribki gotowane] z wodg zabarwiajg
drewienko dwierkowe nasycone stez, kwasem solnym na CZErWONO.

Lit.: 2, 393; 11, 397; 12, B2Z.
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REAKCIA CANNIZZARO

CHO CHEOH COOH
KOH
e -
HED
Odezynniki:

42,7 g (0,12 mola}
11,5 g (0,29 mola)

Aldehyd benzoesowy
Wodorotlenek potasu

Wodorosiarczyn sodu 4 g
Wegglan sodu 1ig
Eter etylowy 60 om?

Kwas solny stez., siarczan sodu bezw,

W butelce poj. 75 cm3 umieszcza sie 12,7 g Swiezo destylowanego aldehy-
du benzoesowego i ochloedzony roztwér 11,5 g wedorotlenku potasu w 7,5 cm3
wody, Otrzymang mieszaning wstrzasa sig do utworzenia trwatel zawlesiny,
po czym pozostawia w zamknigtym naczyniu przez 12-15% godz, Do wydzielonej
krystaliczne] papkl dolewa sig ok, 30 cm3
twér do rozdzielacza 1 ekstrahuje trzykrotnie porcjami po 20 cm3 eteru.

wody, przencsi utworzeony — roz-

Oddziela sig warstwe wodng zawierajgcs benzoesan potasu a wycilggl eterowe
zawierajgce alkohol benzylowy Igczy sig I zaggszeza do obl. okoZo 25 cm3.

Zageszczony ekstrakt wytrzgsa sig dwukrotnie z 5 em” 4% roztworu wodoro-

siarczynu sodu, nastgpnie z 10¥% roztworem wegglanu sodu 1 przemywa wodg do

reakeil obojetnej. Warstwe organiczng suszy sig siarczanem sodu, s3czy od

drodka suszgcego i cddestylowule eter. Pozostaosd poddaje sig destylacii,
zpieralgec frakcje wrzacy w temp. 204-206°C, Otrzymuje sie okolo 5 g {78%)

alkcholu benzylowego.

Oddzielony uprzednic wodny roztwdér benzoesanu potasu czigbia sig 1 za-
kwasza kwasem solnym, Yytrgcony osad odsgcza sig i bezposSrednio krystali-
zuje z wody. Otrzymuje sig ckolo 6,5 g {B7%) kwasu benzoesowego w postaci
bezbarwnych blaszek ¢ temp. topn. 120~121%C,

Lit.: 6, 189; 2, 222; 12, 724,

SALICYLAN [ZOAMYLU (Orchidée)

coon COOC5H11

[P jene
+ 0531103 + fp
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Odeczynnikiz
Kwas salicylowy 13,8 ¢ (0,1 mola)
ALlkohol ilzoamyliowy b4 g (54 cmj, ¢,5 mola)

7,6 g (4 am?, 0,11 mela)
Weglan sodu 10 g
Siarczan magnezu bezw. 4 g

Kwas siarkowy stgZ.

W kolnie kulistej poj. 100 cm5 ogrrewa sie do wrzenia przez 4 godz. pod
chzodnicg zwrotng 13,8 g kwasu salicylowege, 54 om” al¥oholu izoamylowego
14 cm3 kwasu siarkowego. Madmiar alkoholu oddestylowuje sig z Yafni po-
wietrznej, a ozigbiong pozostaledd wyirzasa sie w rozdzielaczu 2z wods,
nastepnie z 10% roztworem wgglanu sodu 1 ponownie z wodg. Przemyty ester
suszy sie siarczanem magnezu i po przesgerzeniu destyluje sig pod zmniej-
szonym cisnieniem, zblerajgc frakeje o temp. wrzenia 151-152°¢ /15 mm Hg.
Wydajnosd 9,2 g {44%) salicylanu lzoamylu o zapachu storczykdw.

Lit.: 10, 445.

2, 4, 6-TRIBROMOANILINA

- . NHE
Br Br
+3Br2 B O + 3 HBr
Br

NH

Odczynnikiz

Antlina 2,5 g (27 mmoll)

Kwas octowy lodowaty 20 em

Brom 13,5 ¢ (4,3 cm”, 84 mmole)

W kolbie stozkowe] poj. 100 cms, zaopatrzonej w wkraplacz, umleszcza
sig roztwdr 2,5 g Swiezo destylowanej aniliny w 10 cm3 kwasu octowego,
Nastepnie wstrzasajge i chiodzge w lodzie dodaje sig kroplami 4,3 cm3 Bro-
mu rozpuszezonego w 10 om” kwasu octowegG. Z6%¥to zabarwiong mieszaning

wylewa sig do zlewlki poj,. 100 e zawierajgcej ok, 30 cn” wody, osad od-
sgeza, dokiadnie przemywa wodg, odeiska 1 suszy na powletrzu. Ctrzymuje
sie 8,4-8,8 g (95-100%) tribromoaniliny o temp. topn. 196-120°C, W celu
cezyszezenia produltt naley przekrystalizowad z metanolu lub etanclu,

Lit.: 6, 225; 8, 273; 12, 589.

1, 3, 5-TRIBROMOBENZEN

NZHS0,
Br ¢ 2H on B Br
Br r
Qdeczynnikis

2,4,6=Tribromoanilina 10 g {30 mmoli)
Azotyn sodu 3,5 g (50 mmoli)
Kwes slarkowy steZony 5,3 g (3,5 cm3, 97 mmola}
Etanol 60 cm
Benzen 15 cm3
¥was octowy lodowaty 120 om?

Weglel akbywny

W kolbie z szeroka szyja pod.200 cm5 rozpuszcza sig, ogrzewajac na raf-
ni wodnej, 10 g 2,4,6-tribromoaniliny w &0 om? alkoholu etylowego i 15 cm5
benzenu, Do gorgcego roziworu dodaje.siq pipets, lagodnie mieszajac,

3,5 om? stez. kwasu siarkowego. Kolbg zaopatruje slg w chiodniceg zwrotng 1
pgrzewa na taini wodne] do chwili, gdy przeiroczysty roztwér zaczyna wrzed,
Kolbe zdejmuje sig z Iaini, odijcza chtodnice , dodaje w dwdch w przybli-
zeniu jednakowych percjach, 3,5 g sproszkowanego azotynu scdowego. Po do-
daniu kazdej porcji ma kolbe zaklada sig chiodnicg 1 roztwdr energicznie
wytrzgsa (wrze on silnie na skutek wydzielania sig¢ clepia reaksji). Koled-
ng porcjg azotynu sodowego dodaje sie wtedy, gdy wrzenie ustanie. Nastep=
nie kolbe ogrzewaz sig na wrzgce} raini wodnej {od czasu do czasu wstrag-
sajgc) tak diugo, az ustanie wydzielanle sig gazu. Roztwér pozostawia sig
przez 10 min. do ochiodzenia, po czym kolbe zanurza sie w Taini z lodem
(krystalizuje mieszanine tribromobenzenu 1 siarczana sodu), Krysztaly od-
sgcza sig na lejku sitowym pod zmnlejszonym ciénieniem, przemywa malg i-
ioécia alkoholu,nastgpnie trzykrotnie wodg w celu usuniecia siarczang $0-
du. Surocwy tribromobenzen (7,53 g) rozpuszcza slg we wrzgce] mieszaninie
120 cm3 lodowatego kwasu octowego i 30 em” wody, roztwér ogrzewa sig do
wrzenia z 2,5 g wegla akbtywnego i sgczy przez lejek z piaszczem grzejnym
iub przez uprzednic ogrzany lejek sitowy. Przesacz pozostawia sie do kry-
stalizacii. Otrzymane krysztaly odsgeze sig i przemywa malm ilodclyg =zim-
nego alkoholu etylowego, w celu usuniecia kwasu octowego. Produltt suszy
sie na powletrzu na bibule,

Wydajnogé 1,3,5-tribromobenzend {bezbarwne krysztaly) €,9 & (5o wyd. ),
temp. fopn. 121-122°C,

Lit.: 12, 628; 8, 181,
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2,4, 6-TRIBROMOFENQL

OH 0H
Br Br
+ 3 Br, + 3 HBr
Br
Cdezynniki:

Fenol 2 g (21,5 mmola)
Brom 10,3 g (3,3 cmE, 64 mmele)
Llkohol etylowy 10 em®

W kolbie stozkowej poj. 50 cmj, rozpuszcza si¢ 2 g fenolu w 20 ij wody
i dodaje z wkraplacza 3,3 cm3 brom:, Jednoczesdnie wstrzasajgc i chiodzge
kolbe wodg. Po wkropleniu bromu mieszaning ogrzewa sie na taiznl wodned
15 min, w temperaturze 50~6OOC, 2 nastepnie chlodzi przez kilka godzin w
zimnej wodzie. Wydzieleny jasnozdity osad otsgeza sig, przemywa niewiel-
kg iloscig zimnej wody i suszy,

¥ celu oczyszcrenia rozpuszoza si¢ surowy produkt w okoo 10 cm3 gora-
cege etanolu, sgezy I wstrzgsajac dodaje gorgced wody do trwalego zm@tnié-
nia, a nastgpnie pozostawia na kilka godzin do krystalizacji.: Wydzielony
osad tribromofenclu odsgcza sie, przemywa waodg 1 suszy.,

Otrzymuje sig 56 g (71-86% wyd.) bezbarwnych igiex o charakterystycz-
nym zapachu, temp, teopn. 94-95%.

Lit.: 1, 168; 2, 243; &, 224,

TRIFENYLOMETANOL

r MgBri  COOEt

Hy0
2 + e C ~OMgBr ——w — ¢ —OH

Odezynniki:

Magnez 2,7 g (0,11 mola)}
Jod krysztatek

95

Bromobenzen 18 g (0,115 mola)
Benzoesan etylu 7,5 g (0,05 mola}
Eter etylowy bezw. B0 cm

Kwas slarkowy stez.

Wodorosiarczyn sodu 0,5 g

Etanol

W kolbie kulisted o poj. 250 om
zwrotng {z zabezpleczeniem przed wilgocis) i1 wkraplacz, umieszcza sig 2,7 g

, zaopatrzonej w sprawng chioedniceg

widrkdw magnezowych 1 krysztarek jodu (aparature nalezy przed tym  dobrze
wysuszy<). 2 wkraplacza dodaje sie 1/5 roztworu 18 g bromobenzenu w 50 cm3
bezwodnego eteru. Jezeli reakeja nie rozpocznie sie samorzutnie, kolbg na-
lezy lekko podgrzaé, Gdy szybkosé reakcji zmnlejszy sig, 2z wkraplacza do-
daje sig eterowy roztwér z taks szybkoscig, aby zawarto$éé kolby lekko wrza-
*a bez ogrzewania. Po wkropleniu kolbe ogrzewa sig do wrzenia przez 30 mi-
mut, & pe ozinieniﬁ z wkraplacza dodaje sie wolno, tagodnie mieszajgc kol-
ba, reoziwdr 7,5 g benzoesanu etylu w 20 cm3 eteru, po czym ogrzewa sig do
wrzenia 20 min, Ozigbiong zawartosé wlewa sile do kolby zawierajacel 150 g
mielonego lodu i 5 em” kwasu siarkowego steé. Zawartoéé Kolby miesza sig
do rozpuszezenla wiekszofci produktu, dodaje 20 cm® eteru i oddziela sie
warstwe organiczng, kKidra przemywa sig 30 cm3 10%=wego kwasu siarkowego,
wodg 1 roztworem 0,5 g wodorosiarczynu sodu, Nastepnie oddestylowuje sig
eter, z pozosta¥osd poddaje destylacil z parg wodng dla usunigela niezmie-
nionych substratéw 1 bifenylu. Z mieszaniny w kolble destylacynel po o=
ziebileniu krystalizuje trifenylometanol, kidry odsgeza sig, suszy 1 Kry~
stalizuje z etanolu. Otrzymuje sie 10 g (77%) trifenylometanolu o temp,
topn. 160~162°C,

Lit.: 12, 829; 2, 339; 10, 795; 11, 539.

UROTROPINA (heksametylenotetraamina)

I
4 NH, + 6 HCHO —mreiem AL,N + 6 HO

3 — 7

Odczynniki:
Formalina ok. 37% 50 cmo (0,5 mola)
Roztw, amoniaku {(d=0,88} 80 om? (0,7 mola)
Etanol bezw. 100 cm

Eter pezw.

¥ kolbie kulisted poj. 250 cm3 miesza sie S50 cm5 formaliny z 40 cm5

stez. roztworu amoniziku. Kolbe zamvka sie kKorkiem gumowym z dwoma Ghwoe

rami, W jednym otworze zmajidulje sis kaplilara siggejgca prawie do dna kole
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by, a w drugim otworze rurke wylotowa polaczons przez kolbg ssawkowg Z
pomps wodng., Kolbg cgrzewa sig w lainl wodnej i mozliwie jak najszybcle]
odparowaje jej cawartodé pod zmniejszonym cidnieniem. Dodaje sig nastepng
porcje stez, roziworu amoniaku (40 cmﬁ} i ponownie odparoweje. Keibg zao-
petruje sie w chlodnice zwrotng i doedaje przez nig maiymi porcjami 100 cm3
bezw. etanclu. Mieszanine ogrzewa sie pod chiodnicy zwrotng przez  hilka
minut i saczy na gorgco. Po ostygnigoiu przesgczu utroping odsgcza sie,
przemywa nlewielkg ilcécig bezwodnego etaneclu i suszy na powietrzu. Otrazy=-
muje sig 10 g produktu (71% wyd. w stosunku do formaldetydu}., 2 przesgczu
po rozcienczeniu rdwng ilodcig bez. eteru i ochlodzeniu w lodzie moZna O-
trzymad dodatkowo 2 g urotropiny. Heksametylenotetraamine bardzo dobrze
rozpuszerza sig w wodzie, sublimuje w temp. ok. 260°C,

Lit.: 12, 3315 2, 217; &, 381,

ZOYCIEN ALIZARYNOWA

.
i 1 {:::j:OH
HC1 1 COoNa
NH, + NaNO, ——= B ———— N=N OH
02

COONe

Odczynniki:
m-Nitroanilina 5,5 g (0,04 mola)
Kwas salicylowy 5,5 g (0,04 mola)
Azotyn sodu 3,3 g (0,048 mola)
Kwas solny stgz, 20 cm3
Weglan sodu 17 &

W ozlewee o poj. 250 cmB umieszeza sig 5,5 g m-nitroaniliny w mieszani-
nie B0 cm5 wody 1 20 cm3 stez, kwasu solnego, ogrzewajac lagodnie do cal-
Kowitego rozpuszezenia osadu., Roztwdr ozigbia sie do temm. 2—105 (dodajac
padku gdy roztwér po diazowaniu nie jest klarowny, nalezy go przesaczyd.
W drugiej zlewce przygotowuje si¢ roztwdr 5,% g kwasu salicylowege i 17 g
wegglanu  sedu w80 cm” wody 1 ozigoias sie go do temp. 5%, Do roztworu

troche lodu)} i diazuje roztworem 3,3 g azotynu sodu w 10 cm” wody. W oorzy-

salicylanu sodu wlewa sig, energicznie mieszajac, roztwdr zwigzku diazo-
niowego, prey czym wypada obfity 261ty osad. Po 1-1,5 h ozigbiénia csad
odsgeza sle, przemywa nlewielka ilodcig zimnego roziworu chlorku sodu
i suszy na powietrzu. Otrzymuje sie ok. 6 g surowego barwnlka.

Lit.: 8, 317.

CZESC I
PREPARATYKA AMINOKWASOW | PEPTYDOW

SYNTEZY AMINOKWASOW

DL — ALANINA
NH
CH~CH~COOH wossmret—pam CH~CH-CODH
' (0, 0,005 g
Br NE
2
Odczynnikiz
Ewas « -bromopropioncwy 153 g {1 mol)
Weglan amonu 770 g (8 moli}
Woda amonlakalna 25% 460 sm’ (& meli}

W kolbie o poj. 2 dm3 ogrzewa sig 770 g weglanu amenu w 140 cm3 wody do
temp, 55%, po czym wstrzasajge ochiadza sig do 409 1 dodaje 46D om? wody
ameniakalnej. Po 30 min, mieszajgc wlewa aieg powoll okoio 150 g Kwasu
o ~bromopropionowege, kolbe zamyks sig korkiem gumowym i pozostawia w tem-
peraturze 40-50% przez 24 godz. lub 3 doby w temp. pokojowel. Fo tym cza-
sie mieszanine wylewa sie¢ na parownicg porcelanows i ogrzewa az  osiggnie
temp, 110°C {odparcwywanie nalefy przeprowadzié pod wyciggiem lub lepie]
na wolnym powietrzu). Zawartodé parownicy przelewa sie dop zlewki pol.5 dmz
cch¥adza do temp. BOOC, dodaje 3 dm5 metanolu i pozostawia na 1 noc w lo=

déwee. Po odsgezeniu uzyskuje sig 55 g alaniny (62%).
B

Lit.: 11, 215; 32, 4393 &, 1826.

GLICYNA (kwas aminooctowy)

ClCHZCOOH + 2 NH3 NHZCHchOH + !\EH_,11

Cl

Odczynnikis
Kwas chlorooctowy 50 g (0,53 mola)
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Weglan amonu 200 g (2,08 mola)

Woda amoniakalna 25% 150 em?
Metanol 500 cm3
Wegiel aktywny 2 g

W kolbie kulistej o poj. 1000 om’ rozpuszeza sie 200 g weglanu amonu w
150 cm3 ciepte] wody 1 dedaje 150 cm3 stgz, wodnego roztworu  amoniaku,
Nastgpnie mieszajac rgcznie, wlewa sig powoli roztwdr 50 g kwasu chloro=

3

octowego w 30 om” wody (nastepuje przy tym egeotermiczna reakcja), Po za=

kodczeniu dodawania mieszaning ogrzewa slg w asni wodnej do temp,60-65°C
w ciggu 5 godz., po czym przyiacza sig chiodnice destylacying i oddesty-
lowuje wode w takied ilodci, by w kolbie pozostalo ok, 100 cm3 cieczy,
Nastepnie dodaje si¢ 1 g wggla akiywnego i po zagotowaniu saczy. Do gorag-
cego roztworu, mieszajac, dodaje sie ok. 400 cm3 alkoholu metylowego i
catodd pozostawia na 24 godz, w loddwce., Kwas aminooctowy krystalizuje w
postacl bezbarwnych igie, Odsgcza sige go na lejku sitowym i1 suszy na po-
wistrzu, Wydajnosd okolo 25 g (A4%). W celu oczyszezenia 25 g surowego
kwasu rczpuszcza slg w 50 cm” wrzagce] wody, dodaje 100 cm3 metanolu i po-
zostawia do krystalizacji w zimnym micjsen. Krysztaiy odsgcza sieg, prze-
mywa metanolem 1 suszy; temp. topn. ok, 235°C z rozktadem.

Uwaga: reakcje naleiy prowadzié pod wyciagiem,
Lit.: B, 267; 11, 216; 12, 439; 4, 1964,

Syntezy analogilczne

KWAS DI~ cx-AMINOMASLOWY z kwasu ¢x ~bromomasiowego

Lit.: 11, 216;

DL~-NORLEUCYNA z kwasu ¢ —bromokapronowego
Lit.: 11, 216; 12, 439,

DL-LEUCYNA z kwasu ¢ ~bromoizokapronawego
Lit,: 11, 2163 3 I1I, 523,

DL-NCRWALINA 2 Rwasu oy ~bromowalerianowego

Lit.: 11, 216.

DL~ §-FENYLO- f~ALANINA Z KWASU CYNAMONOWEGO

NH 08
©C3=CHCGDH + MH,0H —e @—CIIHCHZCGOH — 2 . CHCH ,CO0H
HHOH 8

S99
Odczynnikis
Kwas cynamonowy 148 g (1 mol)
544 ' L5 g {2 mole)

Chlorowodorek hydroksyloaminy 139 g {2 mole)
Etanol bezwodny 2,7 de

Do ciepfego roztworu etanclanu sodowego, otrzymanego z 46 g sodu i
1,6 dm? etanolu w kolbie .0 poj. 3 dmj, dodaje sig mieszajgce roztwsr 139 £
chlorowodorku hydroksyloaminy w 100 e’ cieptej wody. Otrzymang zawiesine
szybko ozighia sie w lazni lodowej 1 saczy na lejku sitowym. Osad chlorku
S0du przemywa sig malymi porcjami bezw. etanolu (4x50 cm5}. Polgczone prze-
sgcze wlewa sie do kolby zawierajgce] 148 g kwasu cynamonowsgo | catodd
ogrzewa na wrzgcej raini wodnej (lub clejowel w temp. 105°C) przez 9 go-
dzin. Osad rozpuszcza sie, a pe kilku godz. zaczyna krystalizowad produkt.
Mieszanine parochlodzeniu sgezy sig na lejku sitowym, przemywa malymi pore-

cjami etanolu {(razem 300 cms), maty ilodcig zimne) wody {dla usunigcia
NaC1)} i zndw bezwodnym etanolem (300 cmB). Suszy sie w eksykatorze préz-
niowym nad NaOH. Otrzymuje sie 56 g (34%) SuUrowego aminckwasu. Produkt

konlecznie nalety oczyscid brzez rozpuszczenie w gorgcej wodzie {16 cz.
wody na 1 cz. aminckwasu) 1 dodanie 46 cm’ bezw. etanolu na 1 g  awigzke.
Po czigbieniu w tasni lodowed (3 godz.)} aminokwasu odsgcza sig, przemywa
etanclem (300 cm3) i suszy Jak poprzednic. Wydajnosd krystalizacii B1%.

Lit.: g, III, 91.

BL-FENYLOGLICYNA (kwas a—amin ofenylooctowy)

Metoda A - = izolacjg aminonitrylu

KCN + HZO T OHCK + KOH

th51 + KOH NH3 + KC1 + H2O

C6H5CHG + HON g C6H5CH(OH)CN _EEE,_ C6H5$H—CN —%%%4* C6H5?H—COOH
NHZ NH2
Cdezynniki:
Aldehyd benzoesowy (Swiezo destylowany) 5 g (47 mmoli )
Cyjanek potasu 3 g (46 mmoli)
Chlorek ameonu 2,3 g {47 mmoli)
Metanol, kwas solny

W nleduzej, grubodcienns] butelce umiepszoza sig roztwir 3 g cyjanku
potasu 1 2,5 g chlorku amonu w mozliwle mated objetodci wody., Do roeztworu
dodaje sie 5 g aldehydu benzoesowego i tyle metanolu, aby roztwér stat sie
Jjednorodny. Butelke zamyka sig gumowym korkiem i pozostawia w temp. po-
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kojowe}. Roztwdr szybke metnieje, po 30 min. tworzy sie¢ emulsja, a po 3
godz. reakeja Jest zakoedczona. Produkt ekstrahuje sig eterem, Dprzemywa wo-
da i odparowuje rozpuszczalnik pod zmnile)szonym cigdnieniem. Pozostarodd

rozpuszeza sig w 10¥ ‘tworze kwasu solnego i ekstrahuje eterem mete i-

logci substancjl nie oodzsych aming. Podezas powolnego odparowywania kwas=
nego roziworu wypada’; Jobrze wyksztalcone krysztaly ¢hlorowoderku amino-
nitryiu, ktére odsgers sig, Po zageszczeniu przesaczu otrzymuje sig Jesz-
.#o chlorowodorku. Calkowita wydajnodé 5,2 g (85%).

Ctrzymang sél rezpuszoza sie w steZonym kwasie solnym 1 na nastgpny dzien

cze troche krystalich

rozclericza sig réwng obigtofcls wody. Roztwdr grzeje sig 2 godz.pod chlod-
nicg zwrotna i zobojetaiz roztworem amoniaku. Wypada csad aminokwasu, Kti-
ry odsacza sig i krystalizuje z mlieszaniny woGa-kwas mrdwkowy. Fenyloglii-
cyna sublimuje nie topaiejge w temp. 255-256°C, Wydajnodé 5,5 g (77%).
Lit.: Jur“ew Ju.XK, Prakticzeskije raboty po organiczesko] chimii, Moskwa
1969, ’

Metoda B -~ bez izolacji aminonitrylu

Odczynnikis
Aldehyd benzoesowy (Swiezo destyl.) 212 g (2 mole)
Cyjanek sodu 98% 100 g (2 mole)
Chlorek amonu 118 g (2,2 mola)
Ewas solny 6 n 1,2 am’
Metanol 400 cm®
ttancl, eter etylowy, wegiel aktywny, woda amonlakalna

o roztworu 100 g cyjanku sodowego w 400 cm3 wody {w kolbie kulistel o
poed. 3 dma), zacpatrzoned we wkraplacz i mieszadio z uszczelnieniem, deda-
je sie 118 g chlorku amonu i miesza w temp. pokojowe] (wyclag!). Po  roz~
puszczeniu NHACI_dodaje sig w Jedne) porcji roztwér 212 g aldehydu benzo-
esowego w 400 cm” metanolu i mieszanie kontynuuje sig przez 2 godz.{przej-
gciowe temp, reakcedl wzrasta de okeolo bSOC). Heterogeniczng miegzanine
rozciericza sie 1 de wody 1 ekstrahuje benzenem, porcjaml po 300, 100 i
100 ij. Warstwe organiczna ekstrahuje sie 6 n kwasem solnym porcjami: 600
i 2 x 300 cmz. Kwagne elistrakty ogrzewa sig do wrzenia przez 2 godz.w kol
bie kulisted (3 émi) pod chtodnica zwrotng (wyciag!). Hydrolizat rozcied-
cza sig wodg do obj, 2 de i zate2a pod zmniejszonym cisnieniem do  poXowy
objgtodci. PozostatosSé odbarwla sig weglem aktywnym, przencsl do zlewki o
poi. 3 dm 1 mieszajac mechenicznie zobojehnia wodg smoniakalng do  pH=6
{okoXc 400 ij, G=0,%). Po nziebieniu do temp. pokojowel odsgcza-sig 20Xty
osad, przemywa 1 d:n3 zimned wody w maZych porciach oraz 250 cm3 etanolu,
150 em? eteru i 50 cm3 etanolu. Po wysuszenlu na powletirzu otrzymuje sig
220-240 g fenyloglicyny (w postaci wodzianu}, Bezwodny aminokwas uzyskuie
sige po wysuszeniu w guszarce lub eksykaterze proiniowym npad P 05‘ Wydaj~
nosé 102-116 g (34-30%).

Lit.: @, IIT, 8&4; 11, 481,

104
DL-p-HYDROKSYFENYLOGUCYNA, DlL-p—metoksyfenyloglicyna

WH,C1 1] HBr/HOH S
50 O CHO —zgr— CH50 HON e 10 prIcoon
NH, E NH

2

Odezynnikis
Aldehyd anyZowy 54,4 g (0,4 mola)
Cyjanek sodu 20,0 g (0,47 mola)
Chlorek amonu 23,6 & (0,k4 mola)
Metanol 80 cm”
Benzen 300 cm5
Kwas bromowcdorowy LB% 150 cn”

Woda amoniakalna, wegiel aktywny, paplerki wskaZnikowse

Do roztworu 54,4 g sldehydu anyZzowegoe rozpuszczonego w 80 cm3 metanolu
dodaje sie roziwdr 20 g cyjanku sodu i 23,6 g chlorku amenu w 89 em® wody .
Zawartoéé miesza sig przy pomocy mieszadia magnstycinege praez 2 godz.,
po czym dodaje sie 200 cm” wody i catodd ekstrahuje sig dwa razy Dbenzenem
(porcjami po 200 & 100 cmj}. warstwy benzenowe myje sie 3 razy 4B8% kwasem
bromowodorowym, porcjami po 50 cm3. Kwadny roztwdr ogrzewa sie do wrzenia
przez 4 godz. pod chiednicg zwrotng, bromowoddr cddestylowuje pod zmnied-
szonym cisnieniem, pozostaicsd rozpuszeza w 100 cm3 wody, odbarwia weglem
aktywnym I zobojetnia woda amoniakalng do pH=6. Po ocziebieniu osad odsgcza
sig 1 krystzlizude z goracel wody z dodatkiem amoniaku do pH=6,

Uwaga: w celu otrzymania p-metoksyfenyloglicyné nalezy hydrolizowad aminc—
nitryl & n kwasem sclnym {240 cma, 2 godz, ).

Lit.: R.Bognar, Sz.Makleit, F.Stariczkej, N.¥N.,lomakine, M.3,Jurinz, 4nti-
biotiki G, 875 (1964).

Syntezy podobne

DL-ALANINA 2z aldehydu octowego

Lit.: 9, I, 21; 11, 481 4, 1824,

Kwas DL-ox~AMINOMASEOWY z aldehydu propioncwego
Lit.: 11, 481,

DL~NORWALINA z aldehydu maslowego

Lit,: 11, L481.

DI-WALINA z aldehydu izomastowego
Lit.: 11, 481.
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DL=METIONINA z aldehydu S-metylo-f ~tioproploncwego {z metionalu)

Lit,: 11, 481,

o ~METYLOALANINA z acetonu
Lit.; 11, 481; 4, 2961,

DL-A-FENYLOSERYNA {treo i erytro}

. OH™ . PR
2 C6H5CHO + ?HQCOOH CEHE?h—?H—uDO i
NH2 OH N:CHC6H5
1., HY, HOH
——— C . H_CH=CHCOOH + C_ H.CHO
2. oH” 65 65
OH NHE
Odczynnikis
Glicyna 3G g (0,4 mola)

Wodorotlenek sodu 24 g (0,6 mola)

Aldehyd benzoesowy
(dwiezo destyl.)

Kwas solny stgz.
Etanol, dicksan

84,9 ¢ (0,8 mola)
50 cm® {0,5 mola)

30 g glicyny rozpuszcza sig w roztworze 24 g wodorotlenku sodu w‘lOOcm3
wody 1 chiodzi do 15°C. Mocno mieszajac, dodaje slg w Jjedne) porcji 84,9 g
aldehydu benzoesowego. Utworzona poczgtkowo emulsja po kilku minutach szybe-
ko przeksztaica sig w gestg paste 1 wiwezas nalezy mieszaé rgeznie, Ppo
25 min. pasta zestala sig. Po godzinie od momentu dodania benzaldehydu do
rozdrobnionego pdiproduktu, mieszajse i utrzymujac temp. poniie] 150G,
whkrapla sig 50 cm3 kwasu solnego. Mechaniczne mieszanie Kontynuuje sie
przez 1 godz. i pozostawia kolbg w zimnym miedscu (5°¢) na 2 godz., po
czym sgczy sig, Usad ekstrahuje sig 3 razy wrzgeym etanolem {po 250 cmj),
za kaidym razem dobrze odsgczajac. Po wysuszeniu otrzymuie sig 33,5 g(46%)
surowego aminokwasu, bedzcego mieszaning izomerdw treo i erytro.

Surowg fenyloseryng krystalizuje sig z 10-krotne) ilodci gorace) wody.
Po oziebieniu do %0C (przez kilka godzin), odsacza sig 11 g prawie czyste]
trec-fenylo-Dl-seryny w postaci monchydratu, Osad przemywa sig zimna wods,
pogozone przesgeze ogrzewa do wrzenia, miesza z takg samg objetofciy wrza-
cego dioksanu i po ochlodzeriu odsgeza sig 17 g adduktu erytro-fenylo~DI-
~seryny z dioksanem, Przesacz odparowuje sig do mate] cbjetosci, dodaje
réwng objetodsé wrzacego etanclu i po ozigbieniu odsgcza sig jeszcze 5 z
jzomeru treo, Polgczone porcje treo-fenyloseryny rozpuszeza sig w 10-krot-
rej ilcéci wrzacej wody 1 po dodaniu réwnej ilofci etanciu pozostawia do
krystaiizacji. Bezwodny produkt (trec) ctrzymuje sie po wysuszeniuv w 55%C

przy 20 mm Hg, wydajnoscé 11 g. Addukt erytro~fenyloseryny 2 dloksanem roz-

103

puszeza sie w 10-krotne} ilodci wrzace] wody i utrzymuje w stanie ragodoe-
go wrzenia przez 10 min. Pe ochiodzeniu 1 zateZeniu pod zmniejszonym cid=
nieniem krystalizuje izomer erytro w postaci pdihydratu, wydajinosé 7 g.
Wydajnodd obu izomerdw okoic 18 g (52%3.

Lit.: &, 2602; K. Show, S. Fox, J. Am, Chem. 3oc., 79, 3421 (1953).

DL—,S-—FENYLO—B—ALANtNA | JEJ ANALOGH (z kwasu malonowego)

COOH
] NH, OAc
ArCHO + CH e ATCHCH,COOH
2 "COE i 2
COOH NH

2

Odczymniki:
Kwas malonowy 10,4 g (0,1 mola)
Aldehyd aromatyczny (dwiezo oczyszozony) ©,1 mola
Octan amonu 16 g (0,2 mola)
Alkohol etylowy 40 cm’
Trter etylowy

W kolbie kulistej, pod chtodnica zwrotng ogrzewa sig do wrzenia miesza-
nine 10,4 g kwasu malonowego, 0,1 mola aromatycznegs aldehydu i 16 g octa-
nu amonua w 25 cm3 alkoholu etylowego. Po kilku minutach substraty ulegaly
rozpuszczeniu, a po ok. 2 godz. zaczyna urystalizowad produkt, Po 5 godz.
mieszanine ozigbia sig, saczy na lejku sitowym, przemywa etanclem, potem
eterem i suszy na powietrzu, WydaJnodcl, wirasnodcl fizyezne i rozpuszezal-
niki do krystalizacji ¢la poszczegdlnych aminokwasdw podane sg w tabeli 1.

Tabela 4

Aminokwas Aldehyd Rozpusz~ Temp;}z opne | yya.%
p uFenylo-;b—alanina benzoesowy EtOH 231 52
p ~p~Metoksyfenylo={ —
alanina anyZowy EZO 235 60
[ ~o-Hydroksyfenylo-f§ ~
alanina salicylowy EtOH 220 39
p ~p-Hydroksyfenylo-p
alanina p~CH-benzoesowy EtOH/HEO 198 £9
fp ~m-Nitrofenylo- fo-
alanina m—NOEmbenzoesowy HZO 231 82
p —o-Nitrofenylo= i~
alanina o-NQZ—benzoesowy HEO 222 91
P —p=Nitrofenylo-p -
alanina ) p—NOE—benzoesowy HZO 205 76
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KWAS «—ACETYLOAMINOCYNAMONOWY

_HOH__ . .
O)-c -cooH Sh=c—go e CH=CCO H
Q“HO ¥ QHp-Co0 AcOI" @ A P2

NiAc \\_ﬂ Vs NHbc
Lx.
2

Odezynnikis
Leetyloglicyna 58,5 g (0,5 mola)
Octan sodu bezw, 30 g (0,37 mola)

Lldehyd benzeesowy dwiezo

destyl, 79 g (C,74 mola)
Bezwodnik octowy 134 g {1,25 mola)
Leeton G50 om

Pieciotlenek fosforu, wodeorctlensk potasu, wegiel akiywny,

Kieszanine 58,5 g acetyloglicyny, 30 g bezw. octanu sedu 76 g aldehydu
benzoesowego i 134 g bezwodnika octowe,o ogrzeva sig na wrzgced raini wod-
rej w luino zakorkowanej kolbie kulisted o poj. 1 dm” (roztwér lekko mie-
sza sig) do catkowifego rozpuszozenia osadu {10-20 min.),:po CZyMm oprzewa
sle do wrzenia przez 1 godz. pod chiodnicg zwratng 1 po przelaniu do kolby
stozkowe] zostawia na noc w loddwce, Krystaliczng mase miesza sie dok¥ad-
nlae ze 125 cm3 zimnej woedy i saczy przez lejek Bfichnera, przemywajac zime
ng wodg. Po wysuszeniu w eksykatorze prdéiniowym nad P205 i KOH otrzymuje
sig 69-72 g (74-77%) surowege azlaktonu o temp. topn. 148-150°C (mozna go
oczyscid przez krystalizacje z CClh). Poreje 47 g {0,2% mola) surowego az-
laktonu rozpuszeza sle w mieszaninie 450 cm5 acetonu 1 125 cm3 wody i o=
grzews przez 4 godz. pod chiodnicg zwrotng, Wigkszoid acgtonu oddestylowl-
Je =ig z tafnl wodnej, pozostalosd rozelerdeza sig 400 om” wrzaced wody, o-
grrewa sie do wrzenla przez 5 min, 1 szybko sgczy na goraco (produkt Iatwo
krystalizuje), Osad przemywa sig 50 cmj wrzgcee) wody, poigczone przesgoze
odbarwia wgglem aktywnym (sgczyd nalezy szybko, najlepiej na leiku Blichne-
ra, a osad naleZy przemyé wregaea wodg). Roztwdr pozostawia sig na noc do
krystalizacji w loddwce, Po cdsaczeniu i wysuszeniu w 106°C otrzymuje sig
Limbf g (80505 N—acetylo—q,ﬁwdehydroaminokwasu; temp. topn., 191-192%,
Produlkt rekrystalizuje sie 2 weordy.

Lit.: 9, I, 1.

DL-SERYNA
co, 5t C0 Bt
o E -
pol-cH  BCH0L er Cit, 06 —Le on Ci CHODOH
{ I 2. 1t A Pl

SO EL Co,Et 3. 08" OH M
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Odezymmikie

Acetyleoaminomalonian etylun 21,7 & {0,1 wola)
Formalina 37% : 8,5 g (0,11 molia)
Wodorotlenek sodu 2,8 £ (0,22 wmola)
Kwas octowy 1nd. 40 com’

Kwas solny stez, &5 cm3

Amberlit IR-42, wegiel akiywny, etanol bezw.

Do zawissiny 21,7 g rozdrobnionego acetyloaminomalonianu
etylu w 12,5 cm3 wody dedaje sig od razu 8,5 g formal iny. Roztwor doprowaw
dza sig do pH=7 przy pomocy in roztworu NaCH i rastgpnie dodaje 0,25 cm3
in roztweru NaOH, jako katalizatora. W wyniku mieszania (mieszadlo magne-
tyczne\ csad rozpuszcza sis. Po 2 godz. dodaje sie roztwiér 220 omo 1n NaCQH

. porostawla na noc do hydrolizy, Do roztworu dodaje sie 40 cm kwasu og-
towego i odparowuje na ¥afni wodnes do kongystencji syropu. Syrop ten o=
grzewa sig 1 geodz. do wrzenia pod chiednicg zwrotng z 60 ocm” stelonego kwa-
su solnego. Po odparowaniv deo sucha {pod zmniejszonym ciSnieniem) chloro-
wodorek seryny oddziela sig¢ od soil nieorganicznych preez rozpuszezenie w
goracym bezw. etanclu, Alkoholowy roztwsr odparowije sig do sucha pod
zmniejszonym cifnieniem, a pozostalosd ogrzewa sig 1 godz. do wrzenis pod
cthiodnicg zwrotna z 50 cmo 5 5n kwasu solnego. Kwagny roziwdr odparowuje sie
wod zmn;erzonym cisnieniem, rozpuszeza w matej llosci wody, odbarwia We—
glem aktywniym i uwalnia z chlorowodorku przy pomocy Amberlitu IR-4B. Roz-
twér zateia sie i po dodaniu wrzgcego etanolu poznstaw1a do krystalizacjii.
Otrzymuje sig €,8 g (55%) krystali iczne] szeryny.

Lit.: J.A.King, J. Am, Chem. Soc, 6%, 2738 (1947); L, 2220,

KWAS DL-GLUTAMINOWY

COOEtL COUEt
- r‘*}; CH,=CHCOOES ot i . Ho N
cmﬁ—E —m—:giggg—wnc» “ﬁ? EJnZCOOEt A HOOG CHE ?H COOH
CO0Et COOEL NHE
Gdezynniki:
Acetyloaminomalonizn etylu 108,5 g (0,5 mola)
Akrylan etylu 57,0 g (0,57 mola)
38d 4,75 g (0,03 gramoatomu)
Etancl bezw, 150 om
Ywas solny 6Hn 1 dmi

Woda ameniakalna 25%

Do reoztwory 0,75 gz sodu w 100 EWB hezw, etenclu dodsje sig
tyloaminomalonianu etylu i mieszajiac rccrdr1c7n19 wkrapla sig w ciggs 2
godz. roztwér 57 g skrylanu etyliu w 50 cm tezw,. etanolu. Po wkropleniu o-

grzewa sig mieszaning do wrzenia pod ch¥odnicyg zwrotng przez 8 godz,, od-
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destylowuje etancl pod zmniejszonym cidnieniem, 2 pozostatobd hydrolizuje
przez ogrzewanle przez & godz. pod chiodnleg zwroing z 1 dm> 6én kwasu sol-
nego. Roziwdr cdbarwia sie weglem aktywnym 1 odparowuje de sucha pod
zmniejszonym ciénieniem. Krystaliczny chlorowoderek kwasu glutaminowego
rozpuszcza sig w wodzie, roztwdr doprowadza do pH = 3 wodg amonizkaing 1
pozostawia w zimnym miejscu na kilka godz, do krystalizacji.

Otrzymije sig 46 g (56%) monchydratu kwasu Di~glutaminowego, Rekrysta-
lizuje sie go z 50% etanolu.

Lit.: 4, 1945,

MALONOWE SYNTEZY AMINOKWASOW
[ ICH N-CHRONIONYCH POCHODNYCH
(reakcje miedzyfazowe)

Przepis ogdlny:
Alkilowanie

Mieszanine: 100 mmoli N-chronionege aminomalonianu dimetylu 1lub dietylu
(Ac-, CHO-, Z=, Pht-), 16,6 g (120 mmoli} bezwodnego weglanu potasu, 110
mmoli halogenku alkilu (temp. wrz. powyzej 1000), 270 mg {1 mmol) eteru
Koronowego (QB—Crown-G) i 10 (:m-j DMF ogrzewa sig w temp. 100=110%, ener-
gicznie mieszajgc przez 15-80 min, w zaleZnodci od reaktywnosci halogenku.
Po zakonczonej reakcji mieszaning rozciericza sig zimmg wodj {w prezypadku
pochodnych ftaltlowych eterem) i sgczy uzyskany produkt alkilowania. Gdy
uzyto eteru, roztwdr eterowy przemywa sig wode, suszy i odparowyje do su-
cha. Wydajnodé surowego produktu prawie ilosciowa.

N-chronione aminckwasy

Surowy produkt alkilowania rozpuszcza sie w 100 cm5 etanclu lub meta-
notu i miesza sig z roziworem 8,4 g (210 mmoli} NaOH w 25 om’ wody 1 pezo-
stawiz na noc w temp. pokojowe] lub cgrzewa sig przez 1 godz. w temp,wrze~
nia, po czym alkohol oddestylowuje pod zmniejszonym ciénieniem 1 uzyskany
roztwér zakwasza sie kwasem solnym do pH=1,5 (zamiast kwasu mozna uzyé
silnie kwasnych kationitdw, otrzymuJe sig wéwezas produkt nie zawlerajacy
soli nieorganicznych). Zakwaszony roztwér podstawicnego kwasu  malonowego
odparowaje sie do sucha pod zmniejszonym cidnieniem, a nastepnie ogrzewa
30 min. w temp. 120°, Produkt cczyszcza sig przez krystalizac)s z wody, 8-
tanolu lub innyveh rozpuszczalnikéw,

Wolne aminokwasy

100 mmoli N~acetylo-alkilomalonianu dietylu (surowy produkt alkilowa-
niz)} i 100 em’ kwasu solnego 1:1 ogrzewa sig do wrzenia pod chiodnicyg
zwrotng przez 4 godz., po czym kwas oddestylowule sig pod zonlejszonyn
cldnieniem, Wolny aminckwas uwalnia sig z jego chlorowodorku przy pomocy
srabo zasadowego jonltu lub przez zobojetnienie wodg ameniakalng.

4
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N-ACETYLO~DL-FENYLOALANINA

’.I‘,OOEt ‘oo tIZOOEt
Ac~-HH=CH + C1-CH 273 e Ac-NH-O-UB e
] 2@ 18-Crown-6 ¢ C|: 2
CO0Et COCEL
cooH

;
1. NaOH
e
—-———-2 s Ac—[fh—T—Cha,@ _(% Ac=NH-CH-COOH
. z2 i

COOH
i
CJAZ@

2,17 g (10 mmoli)

1,66 g {12 mmoll)

1,38 g (1,25 cmE, 11 mmoll)
Eter koronowy (18-Crown-6) 27 mg (0,1 mmola)

P 1 em?

Vodorotlenek sodu 0,88 {22 mmole)

Odeczynniki:
Aeetyloaminomalonian etylu
Weglan potasu bezw,
Chlorek benzylu

Etanol, kwas solny

Mieszaning 2,17 g acetyloaminomaleonianu etylu, 1,66 g KZCOB’ 1:29 am
chlorku benzylu, 27 mg eteru koronowege 1 1 cm~ DMF cgrzewa sig w temp.
110% energicznie mieszajgc, przez 45 min., Po lekkim ochkodzeniu miesza-
nine rozciercza sig 50 cm3 wody 1 sgezy. Otrzymuje sig 3 g (98%) Neacety-
lo-benzylo-malonianu etylu. Po krystalizacji z mieszaniny etanocl-cyklohe=
ksan produkt ma temp. topn. 105-1069C,

Surowy produkt alkilowania rozpuszeza sie w 10 cm3 etanolu 1 miesza z
roztworem 0,88 g NaOH w 2,5 cm3 wody. Po nocy w tenp., pokojowej Jub 1 gode,
w ?emp. wrzenia roztwér zakwasza sig kwasem solnym do pH=1,5, oddestylo=-
wugg rozpuszczalniki pod zmniejszonym cisnieniem i cgrzewa 30 min. w temp.
120°C. Produkt ekstrahuje sig gorgeym etanclem, saczy od osadu chiorku so=-
dowege 1 Krystalizuje przez rozclenczenie woda etanclowege roztworu.Ctrzy-
mije sie 1,5 g (72%) acetylo-fenyloalaniny o temp. topn, 142-143°C,

Lit.: A.¥oXcdzieJezyk, A.Arendt, Polish J. Chem. 54, 1327 (1980).

ACETAMIDO—-KARBOMETOKSYMETYLOMALONIAN ETYLU

?DDEt COOEL

) e K, CO.

y.c:-—!\fh—?iﬂ + CL-CH,~C00Me — e AG=NH-0-CH ~CO0Ke
H ‘ 4 B-Criown=6 2
COOEL CO0EL




Wegglan potasu L66 & (12 mmoii)

Eter koronowy 1 mmola}

1
27 mg (0,
oMe 1

Pt : . co : - . I+ .
Wymienicne odczynn:kv miesza sie intensywnie w temd. 11080 preez 70 mi-
nut i rezcisfceza 25 om’ wody, Wytracony oszd sgezy sig L przemyws wWolg.
g (100%) produktu Kondensacji uzyty do

Leetami-

Otrzymuje sie 2,9 , ¥téry moze byd
ctrzymywania kwasu acetyloasparaginowego lub wolnego aminolwasud.
do-karbometoksymetylonalonian dietylowy pe krystelizacii = mieszaniny to=

luern-heptan ma temp. Topn, 75-76°C.

FORMAMIDO-BENZYLOMALONIAN ETYLU

CONEL COOEt
| | K0y |
CHO-MH-CH 4 C1-CH,, CHO= 1 ~C~CH
1B-Crcwr -5 e
CDOET CO0EY
Odezynniliz
Formylozminomalonian dietylu 2,03 g {10 mmoli)
Weglan potasu 1,66 g {12 mmoli)
Chlorek benzylu 1,38 g (1,29 cmﬁ, 11 mmoli)

Frer Koronowy {18-Crown-£) 27 mg (0,01 mmola)
DME 1 om

¥ieszanine wyZe) wymlenionych skradnikdw ogrzews sle w temp. 110°%C mie=
szajac energicznie przez 40 min., po ezym rozciencza sig 25 cm3 wody, &£§-
czy 1 przemywa woda. Otrzymuje sie 2,98 g (100%) surowego estru, KTéry po
krystalizacii z mieszaniny toluen=-heksan ma temp. topn, 107~ 102%. Pro-

dukt moze byé uiyiy do otrzymania N-formylofenyloalaniny lub wolnego ami#

nokwasu.

Krystalizacja o =aminokwasow
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Tatela 2

Aminokwas Rozpuszezalnik I Rozpuszezalnik II Preenywanie
cm” /g cm3/1g
Di-hla E,0 3 EtOH 95% & EtOH 95%
i~Arg, HC1 O,4n HC1 5 u 1 ' EtOH B0-95%
Dl~ASD H,0 5,5 " 20 H0 0%
DL~-But K 0. u o] EtOH 95%
L-tsp. HO H,0 +OH 954
1-Cys H,0-H,8 EtOH 95%
L~Cys, 1,51 HC1 18 C,6n NH,CH
de pHE 5 H,0 80°c
I~Glu H,0 80 12 MeOH 501005
Gly 0 2,3 EtOH 95% 1 EtOH 35-95%
‘L-HLB.HCE..HQO 0,2n HCL 1 EtOH 85-95%
L-Ile+D-alle H,0 FtOH 95%
L-Leu H,0 Zh ELOH 95% 24 EtOH 50-95%
DL-Leu 1,0 30 MeOE 25-100%
1-Lys+HC1 HO 1 EtCH 95% 4 ELOH 60-95%
DL-Met H,0 9 " G EtOH 60-95%
1-Phe Hy0 ELOH 95%
DL~Phe H,O 2% ET0H 95% 15 EtOH 95%
i~Pre EtCH abs. 15 BE0OH abs,
Di~Ser H0 13 ELOH O5% 4,5 { EtOE 30-95
DL-Thr H,0 2,5 EtOH 95% 20 BHOH 5%
Trp EtOH 65% 42 ELOH 95%
L~-Tyr H,0 200 2,0, o
DL~Tyr B0 220 8,0, c%
Dl~Val H0 7 EtOH 95% 7 EtOH 3G-55%
DIAmDAR A0 2,5 u i3 EtOH 95%
mDAPeZHCL Gz HCL 2,5 én HC1, 0°C
Lit.: &, tom II, 1747,



110

ROZDZIELANIE RACEMICZNYCH AMINOKWASOW
NA ENANCJOMERY

OTRZYMYWANIE OPTYCZNIE CZYSTYCH AMINOKWASOW
PRZY UZYCIU PAPAINY

Synteza aniliddw N-acylowanych-L-aminckwasdw

Odezynnikis
N-Acyloaminckwas {wg tabeli 3) 0,1 mola
Anilina $wiezo destylowana 9,3 g (9,1 cm3, 0,1 mola)
Papaina {lateks)™ 20 g
Bufor cytrynianowy 0,1n 70 cm3
Octan sodu 2n 54 cm”
Wodoretlenek sodu 1n 30 cm”
CyJjanek potasu 18

Kwas octowy, etanol, kwas solny

Mieszanine 0,1 mola N-acylowanego aminokwasu, 30 cm3 0,1 molowego roz-
tworu buforu cytrymiancwego o pH = 5,0, 30 cm3 1n roziworu wodorotlenku
sodu, 54 em” 2n octanu  sodu 1 9,1 om® aniliny umieszcza sie w kolbie
stozkowed pnj. 250 cm3 i ogrzewa do uzyskania Jednorodnego roztworu, Na-
stgpnie pH otrzymanego roztworu doprowadza sie do 5,07 0,%. W drugim na-
czyniu przygotowuje sie roztwér enzymu, W tym celu 20 g suchego lateksu
papainy miesza sie z 1 g cyjanku potasu w40 cm” 0,1 n buforu cytrynia-
nowego (pH=5,0}, pH roztworu doprowadza sie do 5,0 : 0,1 przy pomocy kwasu
octowego,. Roztwdr miesza sig przez 1 godz. w celu wyekstrahowania alttywne-
£0 enzymu, a nastegpnie saczy i rozciedcza do 700 cm3 wodg.

Roztwory z dwéch naczyr igczy sig razem i kolbe zamyka korkiem, Reake je
enzymatyczng przeprowadza sie w temp. 37°C, Po jeJ zakorczeniu odsacza sie
wykrystalizowany anilid™* s Przemywa nasyconym roztwerem weglanu potasy,
wodg i1 suszy sie. Surowe anilidy krystalizuje sie na ogdt z mieszaniny e-
tanol-woda,

x)Krystalicznej papainy wystarczy 2 g,

XX)Z przesgczu po oddzieleniu L-anilidu mozna wydobyé acylowany Deamino-

kwas,

Czas_. L - anilid
Substrat Zﬁi;ﬁgf % 4 temp.topn. 18
. tyczne] Wyc. oq [Oc];) ~30 %4 cOH /ag
Z-DL-Ala 4 godz, 100 161163 -28,6
Lc-DI-Leu 2 dni 60 190-192 -71,7
Ac=DIL-XLeu 2 dni 100 190 —56,6
Ac-DL~Phe 2 dni 100 185-186 +38,2
ZwDL-Sear 24 gode. 100 158=150 +15,9
Bz~DL~Ser 24 gedz. 80 182~1683 +20,2
Bz-DL-Thr 3 dni 100 183-185 +16,4
Ac=DL~Trp 2 dni 90 156~-197 +67,8
Ac-Di-Tyr £ dni 100 238 +46,8
Bz-DL-Val 2 dni 100 210=212 -9,81

I-norleucyna

17,3 g (0,1 mola) anilidu acetylo-L~norleucyny ogrzewa sie przez 4 godz,
z 50 cm3 20% kwasu solnego, Roztwdr odparowulje sie pod zmniejszonym cig-
nieniem do sucha, Pozostalodé rozpuszcza sig w 1000 cm” wody i brzepusz-
cza sig przez kolumne chromatograficzng (3,8 x 120 cm), wypeiniong do Wy~
sokecdcl 66 cm Amberlitem IR-4B, =2 predkosciy 30 cmB/min. Po dodaniu catode-
ci kelumng przemywa sig wodg destylowang. Zbiera sig wyciek dajgoy =zabar-
wienie z ninhydryng. Poraczone frakeje zawierajgce aminckwas odparowaje
slg do sucha ped zmniejséonym cisnieniem, dodaje 50 cm3 clepiego etanslu,
a4 po ochodzeniu dodaje sig powolil 75 cm5 eteru i pozostawia do krystali-
zac}i. Otrzymany csad odsacza sie uzyskujac 11,9 g {67%) L-norleucyny.

Bx}sh = +18,7 (o=5, 6n HC1)

Analogicznie moina otrzymad inne L~aminockwasy przez hydrolize odpowlednich
aniliddw.

Wyodrebnianie Dwaminckwssow

Otrzymywanie czystych D-aminokwasdw z deobry wydajnoscig jest trudniej=-
sze ze wzgledu na duze iledci bialek 1 soli w roztworze. Przesgcz po  od-
dzieleniu anilidu L-aminckwasu zakwasza sie wobec czerwieni Kongo i odpéam
rowuje do sucha ped zmniejszeonym cidnieniem w temperaturze ponizej 50°C.
Suchg pozostatodé ekstrahuje sig kilkoma porcjami bezwodnego alkoholu,
Po dodaniu wody do roztworu najczgscie] wypada osad chronionegs D-amino-
kwasu, kidry odsacza sig, ponownie krystalizuje I poddaje hydrolizie. W
przypadku gdy osad nie wypada, alkohclowy roztwdr odparowuje sle do sucha
i ekstrahuje acylowany D-aminokwasg octanem etylu, Paolgcrone ekstraiity prze-
Wywa slg wodg, rozeledezonysm kwasem solnym, ponowmie wodg, suszy i odparo-
wuije. PozostaZodd poddzje sie hydrolizie j oczyszeza podobnie jak L-amino
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wwasy. Wydajnosé D-aminekwasdw otrzymanych tg metodg waha sig w granicach
od 50 do TO%.

Lit.: D.G, Doherty, E.A. Popenov, J. Biel. Chem. 183, 447 {49517,

thlorowodorek kwasu Deslutaminoweso

Odeczynnikit
Wwas li-karbobenzoksy-Dl~glutaminowy 70 g (0,25 mola)
Anilina L7 g {46 cn’, 0,5 mola)
Papaina {oczyszczona) 8 g
Bufor cytrynianowy 0,2 molowy 300 ij
Wodorotienek sodu O,2n ) 135 omo
Chlorowedorek cysteiny 3 g

Kwas solny, octan etyla, P4/C, metanol, woddr.

Da roztworu 70 g kwasu Nekarbobenzoksy=Di-glutaminowego i 47 g aniliny
w 135 em’ op roziworu wodorotienku sodu dodaje sig roztwdr B chloro~
wodorku cysteiny w 100 cm3 0,2 m buforu cytrynianowego {pH:ﬁ,G)x . Do miew
szaniny dodaje sig roziwdr zawierajgcy 8 g oczyszczone] papainy w 200 c%j
wody 1 200 em? buforu. Calosd rozoieficza sig wodg do 1000 om”
i pozostawia 2 dni w temp. 40°C, Otrzymany osad anilldu kw. karbobenzoksy
L-glutaminowego saczy sig, zewiesza W 600 cm3 wody 1 saczy ponownle. Po-
iaczone prresgtoze zateka sig do obl. 200 cmS, zakwasza ste. kwasem solnym
(wobec Kongo) i otrzymany olej ekstrahuje sig trzema porcjami occtanu etylu,
Warstwe organiczng przemywa sig wodg, suszy, zateza do konsystencji syro-
pu, dodasje eteru naftowego 1 pozostawia na no¢ w chiodnym miejscu do  kry-
stalizacii,

Otrzymuje sig 38 g surowego kwasu karbobenzoksy D-glutaminowego.

23

lex] . 4,19 (c=8,4, CHy

COCH)
{dla czystego Z=D=Glu Bx}n = +7,1%)

35 g otrzymanego zwigzku rozpuszcza sig w 100 cm5 metanolu, dodaje 2 g
10% P4 /C, prezepuszoze woddr przez 8-10 godz., dodaje wody, odsacza katali-
zator i przemywa clepisz wodg, Polgczone przesgcze oiparowuje sig, krysta-
liczng pozostalodd rozpuszeza w 70 cm 205 Ewasu solnego I wysyca gazowym
chlorowodorem. Mieszanine pozostawia sie w lodéwce na noc, nastgpnie sgozy
i suszy pod zmniejszonym cisnieniem nad stalym KOH. Otrzymuje zie 1& g pro-
duktu

23
[ex] * = -23,0 (c=3,4, 10% HCI ag)
D
Dwie rekrystalizacje z 20% kwasu solnego pozwalajg na otrzymanie czystego

enancjomeru chlorowodorku D-glutaminowego. Wydajnosé 11,8 g {(46% wyd. w
stos. do Z-DL-Glu).
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[3%]

=z
oy

[oi 7 = ~32,0° (c=3,6, 10% KCL aq)

o]

X)w celu sporzgdzenia S0 em? 0,2 m buforu cytrynianowego o pi=5, naleZy

zmleszad 20,5 cm3 0,1 & reztword kwasu cytrynowego z 29,5 cm5

Oyt mocy-
trynianu sodowegco. Roztwdr kwasu cytrynowego otrzymuje silg rozpuszozajgc
1,09 g kwasu cyirynowege w 50 omo wody, a rostwdr cybrynianu przez rozpusz-

czenie 1,47 g dwuwodne] soli w 50 om” wody.

Lit.: J.5. Fruton, G.W, Itving, M, Bergmanrn, J. Biol, Chem. 13%, 703(1940).

ROZDZIELANIE KARBOBENZOKSY-DL-AMINOKWASOW
POPRZEZ SOLE Z EFEDRYNA

Odezynniki:

N-karbebenzoksy-Dimaminokwas {wg tabeli 4} 0,1 mola
S,6 g {55 mmoli)
9,6 g (55 mmoli)

(=) efedryna pdiwodzian
(+} efedrvna
Octan etylu, kwas sclny, bezw, siarczan sodu

Otrzymywanile soli N-karbobenzoksy=Di~aminockwasow z efedryng

Do roziworu 0,10 mola N-karbobenzoksy-Dl-azminockwasu w odpowiedninm roze
puszezainiku (tabela 4) dodaje sig 55 mmoli pdiwodzianu (=) efedryny..
Roztwér pozostawia sie do krystalizacjl w temp. pokojowej (lub w  razie
koniecznosci w loddwce) na okres od kilku godzin do kilku dni. Osad od-
sgcza sie, przemywa octanem etylu i rekrystalizuje z octam etylu sdél czys-
tego enancjomeru Z-aminckwasu z efedryna.

Przesgcz po plerwsze] krystalizacji przemywa sig¢ w rozdzielaczu malg
ilodcia 1n kwasu solnego, wodag, po czym warsiwe orgeniczng suszy sig bezw,
siarczanem sodu, Porostaioid po odparowaniu rozpuszozalnikta rozpuszoza
sie w polowie objetodel rozpuszezalniks zufytége do rozdzialu L dodaje 55
mmoll (+) efedryny. Roztwor pozostawia sie do krystalizacji (zachodzi ona
szybeie) niz poprzednic). Osad sgczy sie, przemywa i rekrystallizuje z octa-
nu  etylu oftrzymujgc sél Z-aminokwasu o przeciwne] konfiguracji.

Uwalnianlie optveznych czystych Z-aminokwasdw 2z ich solil z efedryng

Zawiesing soli w octanie etylu wytrzgsa sig z malym nadmiarem 2n kwasu
solnego, Warstwe organiczrng przemywa sie maig ilodcig wody i suszy bezw.
siarczanem sodu, Po cdparowaniu rozpuszezalnika i rekrystalizacjii ctrzymu-
Je sig zwigzek o wysckie] czystodcl optyczne]. Po zalkalizowaniu  warstwy
wodnej mozna zregenerowad efedryng.

Lit,: K, Cki, X, Suzuki, 5, Tuechlda, ¥, Saito, i H, Kotake, Bull. Chem.
Soc. Japan, 4%, 2554 (1970).
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RAozdzielanie N-karbobenzoksy-DlL-aminokwasdw poprzez sole z efedryng
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ROZDZIELANIE N-FORMYLO-D!L~FENYLOALANINY
PRZY UZYCIU BRUCYNY

CHO=DmPhe
CHO~DL-Phe ‘—<

CHO-1-Phe

Cdezynniki:
NeFormyle~Dl~fenyloalanina
Brucyna bezw.

50 g (0,23 mola)
102 g {0,286 mola)

Metanol bezw. 2300 cm3

Wodorotlenek sodu roziwdr 1n
Kwas sclny 1n
Chleroform .

5¢ g Di-formylofenylioalaniny i1 102 g brucyny rozpuszcza sig w 600 cm3
gorgoege metanclu. Po 12 godz. odsgcza sie 75 g soli (przesgcz ,A" - pozo-
stawia sig do dalsze] przerdébki}. Wysuszong sdl przekrystalizowuje
1500 cm3 metanolu. Otrzymuje sie 60 g krystalicznego zwigzku, ktdry roz-
puszcza slg w 500 cm3 wody w temp. 6OOC, ozigbia do +5% {tak Zeby nie do-
puscié do krystalizacji) 1 alkalizude 104 en in NaCH, Po 20 min,
si¢ bruecyng i przesgcz zakwasza 20 e

sig =z

odsacza

in kwasu solnego. Odsgcza sie wykry-
stalizowang (w 0°) formyle-D-fenyloalanine. Przesgcz zateza sig pod zmniej-
szonym cidénieniem do 40 cmj, resztki brueyny ekstrahuje chloroformem i po

zakwaszenlu 0,25 n kwasem solnym (5 cms} odsgeza dodatkows poreje formylo-
—D—-;‘Snyloalaniny. Razem oirzymuje sie 19 g (76%) formylo-D=fenyloalaniny,
[o] ~ = -75,4°,

D

Przesgcz A" pozostawia sie na 2 dni de krystalizacji w otwartym naczy-
niu w temp. pokojoweld, po czym sgezy sie I przesger cdparowuie ped zmhiej—
szonym cifnieniem do sucha, Pozostatcdd ToZpuszcza sig w
lodci wedy o temp, £0°% ¢ pozostawia do krystalizacii, Po 40 dniach oGsa-
cza sie 42 g {70%) soli formylo-L~fenyleselaniny, ktirg krystalizuje sie =z
8-krotne] ilosci wody, Welng formylowl~fenyloalanine ctrzymuje sie¢ pedob-
nie jak formylo-D-fenyloalanine.

najmiejszej i-

Lit.: E. Fischer, W. Scheeller, &nn. 357, 1 (1907).

ROZDZIELANIE DL-FENYLOGLICYNY PRZEZ SOLE
Z KWASEM D-KAMFORO SULFONOWYM

Odezynnikis
DI~Fenyloglicyna
Kwas D-kamforosulfonowy
Wodorotienek sodu

6,5 g {0,43 mola)
10,0 g {0,543 mola)
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¥ieszaning 6,5 g Di~fenyloglicyny i 10 g kwasu D-kamforowego TDZPUSZCZA
sie w 60 cm5 wrzated wody. JTrzymany roztwér pozostawis slg do krystaliza-
e¢ji w temp. pokojowej. Po kilku dniach odsgcza sig wydzielone krysztaly,
awiz sig do izolacji izomeru L. Po kilkakrotnel krystali-
<

a przeszcz pozZost
zacii csadu 2 wrzace] wody otrzymuje sie czystg sdl D-fenyloglicyny
temp. topn, 21021290 (z rozkiadem) i &x}n = —h4,1° (c=2, wodal. Wolny
aminckwas otrzymuje sie przez rozpuszczenie soli w gorace] wodzie i zalka-
1izowanie roziworu wodorotlenklem sodu. Fo przesaczeniu, przemyciu 1 wysu-—
szeniu osadu uzyskuje sig D-fenyloglicyng, dla ktéred [cx]n = —111,00
{¢c=0,76, woda}.

Przesgce pe plerwszel wrystalizacji cdparowuje sig pod zmniejszonym ci-
énieniem, rozpuszcza w gorace] wodzie i alkalizuje réwnowasng ilodcisg wo-
dorotlenku sodu. Otrzymuie sié czysts L-fenyloglicyrng o fcxjg = +112,2°
(c=0,8, woda).

lit.: M.Betti, M.Mayer, Ber. 41, 2071 (1908).

SYNTEZA N—CHRONIONYCH AMINOKWASOW

KARBOBENZOKSYAMINOKWASY

A, Dtrzymywanie przy uzveiu chloromréwcgany Denzyiu

. ]
o M. CH.~CH-GOOHa + C1-C0~CH.C 5, S2%Mo ¢ 1 cd, ~CH-COONa
6572 : 27675 6572
N, ) '
NB—CO—CH2CGH5
Qdczynniki: ;
1L~Fenyloalanina 100 g (0,6 mola) '
Wodorotlensk sodu 50 g (1,25 moia)
Chioromrdwczan benzylu 108 g (90 cm?, 0,65 mola)

Octan etylu, eter naftowy, rozciencz. kwas solny, bezwodny siarczan .

magnezu, wodorowgglan potasu.

Sporzgdza sie roztwér 100 g fenyloalaniny w 300 cm3 2n wodorotlenku so=
du, dodaje 30 cm” diocksanu 1 chtodzi mieszanine do temp. 500. Do niej,mie~
szajac mechanicznie, dodaje sig porcjami S0 cm3 chlororréwezams benzylu o=
raz A0 cm3 on roztworu wodorotlenku sodu w clagu 30 min. i mieszanie Xon-
Roztwér przez caly czas powinien byé lekko al-

tynuuje sig Jeszcze 3 godz .
isniony chloromrdwczan

kaliczny. Po zakordczeniu reakeji usuwa sie niezm

przez ekstrakeje eterem, Warstwg wodng zakwasza sig kwasem solnym i eks~

trahuje 3 azy octanem etylu ZTwWOor tanow TZem 54 fa9 toinis
g ¥ - Ro [elea i e YWa ig kilkakro
r3 cZiweren wodorowgglan T d [ g
o] mr t 10T U potasu, jelel Z
g fakApus pergczone warstwy wod

ZBaKwaszZa sie H Ny " el gkt ekstrahu s5ig octane
ao < 2. dz elon} ol 4Sty proc k h [ an
L. H
ety lh, war SEWQ crganiczng prezer Ywa 8i¢ rozcienczony kwase solny N,
L suszy bezw,. siarczanenm sodu, Po odpar owaniu rezpuszezaelnika
. . [o} P WEY
s5lg 50 E {83% wyd.) kar DObe]lZOkSy—-.«“ enyloalaniny.,
Produkt kr sStalizowar it r octan et U - eter naftow wtiite
ystal ¥ Z mieszani y
¥ Y a ¥ L a3 Te .

wods

otrzymue

ZZL-seryna

Odczynniki: i

L~Seryna
10,5 g (0,1 mola)

24 g (20 cm5, a,14 melsd
34 g (0,4 mola)
solny, cctan etylu, eler

Chloremrdwczan benzylu
Wodoroweglan sodu

Bezw, siarczan magnezu, Kw,

Do roztworu 10,5 g seryny w 400 cm} n
temp. 20°C wkrapla sie w ciggu 4 godz, {(mo
czanu benzylu, Mieszanine reakey

roztwory wedorowgglanu sodu w
cno mieszajge) 24 g chloromréwe
Jng ekstrahuje sie dwi ]
oy 5 i 3 g dwiema porcjami et
;stwq wodna po ochiodzeniu do 0°C zakwasza sig do pH < 2 stei k eon
solnym, Wytr i - o .
o i : ytracony osad odsgcza sig, przemywa wodg I suszy w prézniowy
y¥atorze, otrzymujac 10,% g produkiu. Przesacez te ootamo

gkst 3 i
etylu, warstwe organiczng prae trahuje sie octanem

mywa si¢ wodg i suszy bezw il
rens. Bu | e : % ¥ ZW,., Slarczansm hag-
nee ‘odPar?waniu rozpuszezalinika otrzymuje sig drugg porcie prod r
t T krystelizujace po dodaniu eteru (11 g). Obie frakcje 7qc7; 53 P‘t o
mijac 1 l onn e
Jac 21,5 g {90% wyd.) karbobenzoksy L-servn t £ 3 gm0
yny o temp, »opn.11b,5-119,5°€.

Karbobenzoksv-DL~aminokwasy

Tabela )
Aminokwas Temp. topn. :
o Aminokwas Temp, tepn.
c e
C
alanina 7
114-115 ; 2/
ornityne 1
Tenyloalanina 103 e o R
i ryna 125
glicyna . -
2 120 t i
& recnina L-75
nistydyna ihalts
o ydy 2 209~210 tryptofan 165-170
kwas glutaminawy 120 t o
2 T GEYNA
lzucy ; ; =
.}ﬂa 52-55 walina [
metioninag M2 e
2
)N,N’—dikarbobehzoksy-
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Karhobenzoksy~L~aminokwasy

Tabela 6

Aminokwas Temp;ctopn. Bﬂ;emp' i roigizggiglnik
alanina 85-86 —14,322 2, AcOH
arginina 475 g, 20 5,5 ©,2n HC1
asparagina 164165 -6,522 1y 1n Na8003
cysteina 82 - -
cystyna?’ 123 -91,7%° 6,7 AcOH
fenyloalanina 88-89 +5,1zo 2, AcOH
glutamina 158-139,5 -7,4% 7, Et0H
histydyna 166=167 ~25,0%2 6, 6n HCL
izoleucyna L4446 +6,526 &, EtOH
kwas asparaginowy 144,5-116 +9,520 2, AcOH
kwas glutaminowy 120=-121 —7,920 10, AcOH
leucyna olej -16.&22 1,83, EtOH
lizyna®) 7980 -7,820 2, Py
metionina £8-69 —51,62° i, MeOH
ornityna 209-210 5,427 1, ' 5n HC1
prolina 77 -60,5%¢ 2,  hcOH
seryna 199 +5,9°9 &, AcOH
treonina 104102 +5,8°0 2, AcoH
tryptofan 126 - -
tyrezyna 1014 +11,120 3 AcOH
walina 66-67 +0,4%9 10, EtOH
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B. Otrzymvwanie karbobenzoksyaminokwasdw przyv pomocy weglanu benzylowo-B-
-hydroksychinolinowego

P Qo i

H2N-?H~C00Na + CEHSCH2QC-O C6H CH OCNH?HCOONa +

50z
R /N' R cH

S '

Metoda T

Do 0,5 mmola aminokwasu rozpuszczonego w 0,5 cm3 1n roztworu wodoro=
tlenku sodu dédaje sie 243 mg (0,75 mmola) wgglanu benzylowe-S-hydroksy-
chinolinowego, 71 mg {0,7% mmola) 2-hydroksypirydyny i 0,75 cm3 tetrahy-
drofuranu., Mieszaning ogrzewa sig do wrzenia w ciggu 15 minut.Po tym cza=-
sie mieszanina staje sig homogeniczna. Po zakoficeonej reakcii dodaje sig
5 cm3 wody 1 ekstrahuje sig kilka razy octanem etylu w celu usuniecia nie-
zmienionege weglanu, B-hydroksychineoliny 1 2-hydroksy-pirydyny.Wodng war-
stwe zakwasza sig stg2. kwasem sclnym 1 wydzielony produkt ekstrahuje sie
octanem etylu., Warstwg organiczng przemywa sig¢ woda I suszy bezw. siarcza-
nem sodu. Po odparowaniu rozpuszczalnika pod zmniejszonym cisdnienien
ctrzymije sie surowy karbobenzoksyaminokwas {patrz tabela 7).

Tabela 7

a)N,N’—dikarbobenzoRsy—

Lit.: W.Grasmann, E.Winsch, Chem. Ber.,
R,A. Boissommas, Helv., Chim. Acta

91, 462 (1968); S.Guttmann,
41, 1852 (1958); 5, L46; .4, 887,

Metoda I Metoda II
Aminokwas
% wyd. temp.topn. °C % wyd, temp, topn. °C
Z-Dl~Ala 95 110-111 83 110111
Z2-1~Cys{SBz1) 21 90,592 83 G1-04
Z-DI~G1lu - - 72 15117 ,5
Z-Gly 100 116=117,5 90 116-118
ZwDl-Leu 100 48,551 91 4751
L-Lys
{mz 43 228 43 228

Z-L-Lys

YA - - 92 clej
ZwDl~Fhe 100 98-100 77 99-101
Z=L -Phe Gh B5-86 - -
Z-1-Fro 90 T3~75 80O 75.5=75,5
Z-1-Val 94 . 57-58,5 86 57-58,5




Do 0,5 mmola aminokwasu rozpuszozonege w 0,5 cm3 in roztworu.wod?rotlenu
ku sodowegn (0,5 cm5 2n HaCH w przyp. kwasu glutaminowego% do?a;e sig 0,75
mmela weglanu benzylowo-8-hydroksychinolinowego { 0,75 cn dlmet¥lof0rm§n
midu. Mieszaning wstrzgsa sieg przez 30 minut. Po tym czasie roztgor sta?e
sig homogeniezny, {(gdy to nie nastapl, nalezy dedad 0,1 - 0,2 ?m BHE i
wstrzasad jeszcze Kilka minut). Pc zakordczeniu reakeji mieszaning oczysz-
cza sie tak jJak w metodzie I,

Lit.: B. Rzeszotarska, G. Palka, Bull. acad. pelon, sci. 16, 23 {1968},

Tat

KARBO-1-BUTOKSY-AMINCKWASY

Metoda A z ufvciem azvdomrdwezanu t-butvlowego

Boc-Lrmet Lonina
(CH ) ;C=0-CON, + NH,CHOOOK M0, (CH3}3C—O—CONH?HCOOH
_ ] ;
CH ,CH,5CH, CH ,CH ,SCH

Odeczynniki:
l~Metionina &0 g {0,4 mola)

hzydomrdéwozan t-butylu 116 g (0,8 mola)

Tlenek magnezu : 32 g (0,8 mola)

Dicksan, octan etylu, kwadny weglan sodu, kwas cytrynowy, chlorek sodu,

bezw, siarczan sodu.

Do mieszaniny 60 g L-metioniny i 32 g sproszkowanego tleniu magnezu,
zawieszoned w 600 em® roztworu dioksanu w wodzie {1:1}, mieszajgc, wkrapla
sie w ciggu 1 godz. 116 g azydomrdwezanu t~butylu, Po 20 godz.jmieszania W
temp. 45-50°C roztwér oziebia sig w iazZni =z 1ode§, dodaje 2 dm $ody I ekse
trahuje octanem etylu, trzema porcjami pe 500 cm”, Warstwg organiczng prze-
mywa sle roztworem 1n kwafnego weglamu sodu, & nastgpnie wodg., Wszyse
tkie warstwy wodne laczy ze soba, oczigbia w lodzie, zakwasza 10¥ roztworem
kwasu cytrynowego do pH=1, dodaje chlorku sodu i1 ekstrahuje octanem etylu,
Ekstrakty przemywa sie nasyconym roztworem chlorku sodu do obolgtnego od-
czynu, suszy bezw, siarczanem sodu i odparowuje rozpuszczalnik pod zmnled-
szoﬁym cisnieniem w temp, 40°C, Otrzymuje sig 90 g (90%) niekrystalicznego

produktu,

i
Syntezy analoglilczne

Boc-L-leucyna

Do 131 mg (1 mmol) L=leucyny. i BO mg (2 mmole) tlenku magnezu w 1,3 cm
wody dodaje sig reztwér 285 mg (2 mmole) azydomrdéwczanua t-butylu w 3 com

3
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dioksanu, Roziwdr miesza sig 20 godz. w temp, 45°C, dodalje 1% o wody,
oczyszeza dak w przypadiu Bocwl-metioniny, Otrzymuje sle 122 mg (73% wyd,)
produktu ¢ temp. topn, 78—81OC.

Do roztworu 47 g (0,32 moia) kwasu Tmglutaminowegn w 300 cm3 wody'doda-
Je sig 38,54 g (0,9 mola) tlenku magnezu i 51,7 g (0,35 mola) AZYaomriw-
czamu t-butylowego w 200 cm5 dicksanu., Ddezynniki miesza slg magnetyvoznie
przez 4 dnl w temp. pokojowed i oczyszeza analogicznie Jak w  przypadku
Bec=l-metioniny. Otrzymije sie 46 g {58% wyd.) produktu, krystalizujgeego
po dodaniu eteru naftowegc, Temp. topn. 110-112%C.

Metoda B przy ufvciu weglanu t-butylowo=penitrofenylowepo

BoceL~-fenyloalanina

Odezynniki:

L-Fenyloalanina 1,65 g (0,01 mola)

3,95 g (0,015 mola)

2,65 g (0,025 mola)

Alkohol tebutylowy 15 cmi, kwas solny, eter etylowy, kwas cytrynowy,
octan etylu, eter naftowy.

Weglan t-butylowo~p-nitrofenylowy
Weglan sodu

Mieszaning 1,65 g L~fenyloalaniny, 3,95 g wegianu t-butylowo~-p-nitrofe-
nylowege, 2,85 g weglanu sodu, 15 cm” alkcoholu t-butylowego i 10 cm3 wody
ogrzewz sl¢ 30 min., na rasnt parowej, w wyniku czego roztwdr staje sig
Jednorodny, Nastepnie zdejmije sie chtodnice i odparowujersiq alkohol t-
-butylowy z taZni w strumieniu suchego powietrza. Pozostaltodd chiodzi sie
i odsacza wykrystalizowany p-nitrofenclan sodu (dwuwodzian)., Osad przenyva
sig 7 em” wody w trzech porejach, Przesacz zakwasza sig rozclenczonym kwa=-
sem solnym do pH=5-6 w celu roziozenia nadmiaru weglanu t-butylowo-p-nie
trefenylowego 1 ekstrahuje dwiema porcjami ﬁo 20 cm3 eteru. Wodng warstwe
czigbia sig w lodzie, zakwasza kwasem cytrynowym lub 10% roztworem wodoro-
slarczanu potasu do pH=1, a nastepnie ekstrahude produkt sterem (trzema
porcjami po 10 cm3). Po wysuszeniu i odparowaniu warstwy eterowel pozosta=
toéé krystalizuje sie z mieszaniny 60 em” etery naftowego (frakeja 30-60°C)
i & oems octanu etylu. Otrzymaje sie 4,94 g (73% wyd,) Boe-Ll~fenyloalaniny
o temp. topn. 75-80°C,

Syntezy analogiczne

Boc-l~leucyna

Roztwdr 6,55 g (0,05 mola) L-leucyny 1 14,95 g {0,063 mola) weglanu t-
-butylowa—p-nitrofenylowego w 57 amo 2n BaOH 1 100 om- alkoholu tu—butjlo—
wego, miesza sie 24 godz, w temp. pokojowejd. Mieszaning odsgcza sle 1 =

przesgczu wyodrgbnla produkt, podobnie Jak w przypadku Boc-I-Phe, Otrzy-
tuije sie 8,15 g Boc~L—Leu-H20 {£5% wyd,). Fo krystalizecji z mleszaniny



50 em” etanolu L 400 cm” wody uzyskuje sie 7,38 g (5%) higroskopijnego
produktu o temp. topn. 67-72°C.

Kwas Boc=L-glutaminowy

Zawiesing 14,7 g {0,1 mola) kwasu l-glutaminowego i 23,% (0,1 mola) wg-
glam t-butylowo-p-nitrofenylowegeo w mieszaninle 40 cwm” trietyloaminy i
200 om® dimetyloformamidu miesza sie 3 dni w temp. 37°¢C, Nastepnie roz-
puszezalnik odparowuje pod zmniejszonym cisnieniem, a pozostaosé rozpusz-
cza w 250 cm” 50¥ roztw. wodoroweglanu sodu, Po zakwaszeniu do pH=5  eks=’
trahuje eterem, a wodng warstwg oziebia do 0% i zakwasza kwasem cytryno-
wym do pH=1, Po ekstrakcji eterem, wysuszeniu i odparowazniu otrzymije sie
18,7 g (75% wyd.) Boc-L-Glu, Produkt krystalizowany z mieszaniny octan ety~
1u - eter naftowy ma temp. topn. 114=115°C,

Tabela 38
Wrasnosdcli fizyczne Boc-L-aminokwasdw

aminokwas tempéctopn' [od=™® | 4 roiﬁiiiﬁiiznik
alanina 8384 -22,4°3 2,1 AcOH
arginina N 11 7=119 —8,82& 2, woda
asparagina 181-182 -7,825 ) 1, orr
cysteina ole}
cystynaa) 1hb-146 u116,020 2, AcOH
fenyloalanina 85-87 +2h,?20 1355, EtOH
gilicyna 88,5-89
glutamina 114=118 -3,028 1,93, EtOH
histydyna 149~-200 +‘i3,5d/23 14 H50
izoleucyna 66-68 +2,5d AcCH
kwas asparaginowy 118-119 —6,225 1, MeOH
‘kwas glutaminowy 110=-112 —16,125 1, MeCH
leucynab) 8082 ’ ~25,020 2, AcGH
lizynac) 136-138 +5,5d/20 14 AcOH
metionina 47-49 —2O,029 T3 MeCH
ornityna 210 +1A,320 20, MeQH
prolina 136-137 -60,22° 2, AcOH
seryna 84..86 _&'Sd/20 2, AcOH
walina 77-79 +4,8%2 1, Et0H

b)

a)N,N’—di Boc, menohydrat, c)sél DCHA, d)kxls?s

Lit.: R.3chwyzer, P.Sieber, H.Kappeler Helv. Chim. Acta 42, 2622 (1959);
E.Schrbder, E.Kiieger, Liebigs Ann.Chem. 873, 195 (1964);
G.\W.Anderson, A.C.Mc Gregor, J. Am. Chem, Soc. 79, 6180 (1957);

F. Chillemt, E.G.Bosisio Gazz, chim. ital, Oh, 897 (1964); 5, 117.

FORMYLOAMINOKWASY

R-CH-COOH —HEO0H _ peyonon

i ACZO
M, 40
W

A, Racemiczne N-formyloaminokwasy

Do roztworu 0,10 mola Dl-aminckwasu w 250 cm3 88% kwasu mréwkowegs do=
daje sie kroplami, mieszajlgc maghnetycznie, 83 cm3 bezwodnika octowege, u-
trzymijac temperature roztworu migdzy 50 a 60°C. Po dodaniu catej ilodci
bezwodnika roztwdr miesza sle jeszcze przez 1 godz,, dodaje porejami

- B0 cm5 wody z lodem i odparowuje pod zmniejszonymr cidnieniem, Otrzymany

produkt krystalizuje sig z wody lub mieszaniny etanol - woda, albo diocksan
- cykloheksan, Wydajnosé 78-90%,

B, Enancjomerycznie czyste N-formyloaminckwasy

De ochiodzonego w lodzie roztworu 0,10 mola L{D) aminckwasu w 200 cm3
98-100% kwasu mréwkowego dodaje sie kroplami 70 em? bezwodnika octowegs
ulrzymuijac temp. ponizej 59G. Roztwér miesza gi¢ w temp. pokojowej Jesz-
cze przez 1 godz., dodaje porcjamil BG cm3 wody z lodem 1 zatgfa pod zmniej-
szonym clénieniem. Produkt krystalizuje sig Jak w metodzie A. Wydajnoédd
85-95%.,

Tabela 9

Wiasnodei fizyczne N-formyloaminckwasdw

aminockwas temp, topn. e Ex]gemp' : roiggzgziglnik
1 2 3 4

Glicyna 153-154

Dl-alanina 150

L-alanina 130-132 ~50,520 2,  EtOH
182-18462) —1,8%% 4, Eod

I~arginina 269-270

lﬁasparaginab) 168-169

Lecysteina 87-89
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c,d.tabell 9 P25
3 2 > v Cdczynnikiz
,"J]_—C}'Styn,’fc} 154-196 Pezwodnik ftalowy % g (0,02 mola)
- Glicyna 1,5 G,02 mola)
meystyna“) 1E7=188 -1,6287 1, 1n NaGH ¥ 58 (0
I-glutamina 1162120 _2,528 2, 2 HO1 % Do kolby kuliste] poj. 25 em? wprowadza sig¢ 3 g bezwodnika ftalowege 1
1,5 g glicyny. Nastepnie kolbe zaopatruje sig w termometr siggajgcy dna,
Ne=histydyna 207-208 . . : . N ; N
20 umieszezony W korku z bocznym wycieciem I stapia mieszaning, ogrzewajsc w
i-higtydyne 202 +56,7 22,  woda temp, 150-190%C przez 15 min. Po ochrodzeniu zestalong mase  krystalizuje
sl-izoleucyns 129-122 ' sig z wody.
. Otrzymuije sig 3,7 0-35% &, ) pezbarwnego, krystalicznego Folony
L-izolewcyna 157 +27,0%7 3, EtOH ymad 85759 8 ég 95% wyd.) Bor BTY g p
55 duktu o temp. topn., 192-1937C (po wysuszeniu w SUSZArse).
Hwag Leplutamincwy 110=111 ~8,0 2, in HC1 ,
. Ftalilo-L-fenyloalanina
Ni-leuvecyna 115=116
Metodas 4
i-Teuoyne 1ht=148 —18,622 1y ELOH ————
a . o ; Odczynniki;
L-1izynal’ 187-183 -3,2%% 1,1, SHNaHCO | v _ _
3 I~Fenyloalaning 9,9 g (60 mmoli}
Jiemeticnina 99=100 : Bezwodnik ftalowy 8,95 g (50 mmoli)
L-metionina $%-100 —10,G25 0,5, H40 : lMetanol
Bl-fenyloalaning 169-170 ’ 9,90 g fenyloalaniny i 8,95 g sproszkowanego bezwodnika ftalowego mie-
1-fenyloalanine 167 +7,5".1,2(} L, EEOE sza slg dokiadnie i1 ogrzewa 30 min, na afni olejowej w temp. 145-150°C
; - 20 (nie wyzel). Nastepnie produkt rozpuszeza sig w 40 cm” gorgeego metanolu 1
L~prolina 122-123 -20,3% . 3
5 sgezy sie, a do przesaczu dodaje 40 cm” wody.
Ol-tyrozyns 182 Otrzymuje sie 15,5 g {88% wyd.) krystalicznego produktu o temp, topn.
5
L-tyrezyna 170-17 +a9,410 1,7, ZtoH 183-1857C.
‘
Gdl-walina LOw k5
ShTwaLina 180-res . Metoda B
Levating® 208-200 -5,423 1, B0
o 0]
b 0 1
a)sjl DCHEA, b}mOEoiydrat, C)N,N’—diformylo, d)cx—monoformyla e ﬁ e = ‘:\
N-C-0C_H,. + NH,=CHR=-C=0"Na™~— NCOEt v
/ 275 2 S 0
Tk, oLG% an, D.H, Y - 3 1454 (41958)s L. S22 C
Lit.: -if.u.m.meeh&n, DR, Yang, J. Am. Chem. Soc. 20, 1154 {(1938); 4, 922; 1 " I\NHCHH%OFN&*’
5, 170, i o] HO
, 20 OH
CNHCOES c'\"THCOEt
FTALILOAMINOKWASY 0 — N-CHRCOO Ha® |7 7
oL /
Ftalilo-glicyna z bezwodnika ftalowego CNH-CHRC-0" Na g
]
o}
i o]
N ! i o
0+ F,MCH,COCH s N =0 3
e TR ~CHHC + NH,COEt
S~y 2
i i ¢ 0 HNa

[w]

i
o}
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Cdezynnikit

L-Fenyioalanina 33 g (0,2 mola)
Harboetoksy fialimid 50 g (0,24 mola)
Weglan sodu 2% g (0,27 mola)

Kwas scolny, pieciotienek fosforu

3 wody  do-

Do roztwora 33 g fenyloalaniny 1 23 g weglany sodu w 200 om
daje slg 50 g karboetoksyftalimidu i miesza sie w temp. pokojowe} przez
2 godz, Roztwdr saczy sie, a przesgcz zekwasza 20% kwasem solnym i pozo=-
stawia do krystalizac]i na 2 gedz. w temp. 0°C. Produkt odsgcza sie i su-
szy nad plecictlenkiem fosfaoru w eksykatorze prééniowym.

Otrzymuje sig 50,3 g (58%) ftalilo-L-fenyloalaniny o temp. topn.
184-185°C,

Ftalilp-glicyne z karboetoksyftalimidu

Odczynniiiz

1,5 g (20 mmoli)
5,0 g (24 wmole)
5,79 g {20 mmoli)

Glicyna
Xarboetoksyftelimid
VWeglan scodu krystaliczny
Kwas sclny

Do reoztworu 1,% g glicyny 1 5,75 g krystalicznego weglanu sodu  dodaje
sie & g karboetoksyftalimidu. Miesza sie do rozpuszezenia {(10~15 min.),
produkten
vgrzewa sig do rozpuszczenia osadu 1 pozostawia do krystalizacji. Otrzymu-
Je sig 4,27 g Ttalilegliecyny (90,5 wyd.) o temp. topn, 192-194°C (po  wy-
suszeniu w suszarce),

sgczy, a przesgcz zakwasza 6n Kw. solnym. Roztwér z wytrgconym

HeFtalilo-D-henzylo-L-tyrozvna

Gdczynniki:
O~Benzyno-L-tyrozyna 20,2 g (75 mmoli)
Weglan sodu krystaliczny 21,4 g {75 mmoli)
Karbortoksyftalimid 24,2 g {115 mmoli)

Dioksan, kwas sclny, etanol

W O3B0 cm3 migszaniny dicksanu i wody (1:2,5) rozpuszeza sie 20,2 g
O-benzylo-L-tyrozyny i 21,4 g krystalicznego weglanu sodu, OFrZEWRJEC I'0Z—
twér w temp. T0YC, Po ochiodzeniu do 45°C mieszajge dodaje sie 24,2 g kar-
boetoksy talimidu utrzymujge pH w zakresie 9-7,%. Po 12 godz, mieszania w
40°C ochiadza sig roztwdr do temp. pokojowej i odsaczu zanieczyszczenia,
Przesgcez zakwasra sig, odpgdza wiekszodd dicksanu pod zmniejszonym cid-
nieniem, a wytraceony produki sgczy odbarwia weglem aktywnym i krystalizuje
z 80% etaneolu. .

Otrzymuje sig 21,9 g (73% wyd.) produkiu o temp, Topn. 212-214°C,

;

Temperatury topnienia racemiceznych ftalt

T a
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bela 10

caminokwasdw

aminokwas temp, topn. aminokwas temp. topn.
Om o
c C
alanina 160-161 kwas glutaminowy 185-120
fenylocalanina 1535-185 leucyna 160=141
glicyna 152-194 treonina 102-103
glutamina 161-162 walina 165-157
izoleusyns 135-140
Tabels 1

o

nodci fizyoczne fralilo-L-sminokwassw

ot tempétopn. rcx}éemp. ingeniE i}

amin c L _pugiﬁzai—
alanine 1h3m150 -25,0%% 1,  EtOH
zsparagina 183-184 -78,8%0 1,  EtOH
cystyna®) 120 -289,722:5 1,  DEF
fenyloalanina 185 _29320 4,9, EtOH
glutamina 167~168 —34 ,LE3 0,5, EtCH
histydyna 280-283 -141,822 5,22, 1n HI1
kwas asparaginowy 193 —59,520 1, EtOH
kwas glitaminowy 160 48,327 3, dickesn
leucyna 125,5=121 —23,3%0 5,  EtCH
metionina 185 —21329 1,5, O
tyrozyna 140-143 -37,620 1,  EtOR
walina 19314 _68,0%° 1, EBtoH

al

‘diftalilo

Frzepis ogdlny

Lit.: 3, 2503 4, 901; g, 204,

ACETYLOAMINOKWASY

“toniw

5 -9 cmd woliy ) dn-

mel aminokwasu i
xejje spowainiacaa

craz C-acylo i
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S-acylopochednych. Produkt najezeécle] krystalizuje o cchiodzeniu rog-
tworu reakeyjnego, lub nzle2y go ekstrahowad octanem etylu. Acetyloamino-
Lwasy oczyszcza sig przez krystalizagie (zazwyczaj z wody lub kwasua ooto-

wego).

Acetylogiicyna

Ach, HEO
CH, - CODH — === CH, - COOH
P2 P2
Nﬁa NHAc
Odezynniki:
Glicyna 3,75 g (0,05 mola)

Bezwodnik octowy 10,8 £ (10 cm?, 0,105 mola)

' - .
W kolbie stoZkowe] poj. 20 cm3 rozpuszeza sie 3,75 g gilcyny w 10 ¢m

wody i mieszajsc energicznie roztwér za pomocg mieszadia mechanicznego
dodaje sig w jednéj poreji 10 cm3 bezwodnika octowego. Mieszanie energicz-
ne kontynuuje sie przez 15-20 min. Mieszanina rozgrzewa sig wskutek ciepla
reakcji, a w roztworze moZe pojawic¢ sig krystalizujgca acetyloglicyna, Kol=-
be wstawia sie do loddwiki, najlepiej na noc. Wydzielony osad 0dsgcza sig
na lejku sitowym, przemywa lodowatg wndg 1 suszy w temp. 100% . Otrzymude
sie 4 g acetyloglicyny o temp, topn. 207-208°C, Przesgeze po  odsyczeniuv 1
po przemyciu krysztatdw taczy sig i odparcowuje do sucha pod zmniejszonym
cisdnieniem z faini wodnel o temp. 20-60°C, Pozostalodd krystalizule sig =z
i cm3 wrzgce) wody 1 wydzielony osad odsgczas sig, przemywa i1 suszy Jak po=
prezednic, Uzyskuje sie w ten sposdb drugg frakcje acetyloglicyny w 1lo8-
ci 1,5 g o temp, topn, 207-208°C. Catkowita wydajnosé 5,5 g (94%).

Kwas acetylo-L-glutaminowy

100 g kwasu Leglutaminowego zawiesza sig w 170 cm3 wody o temp, 50% 1
dodaje, mocrno mieszajac mechanlcznie, 150 cm3 bezwodnika octowegoe w10
porcjach co 5 min. Po zakorczeniu reakeji rozitwér pozostawia sie w chlodnym
miejscu do krystalizacji, po czym osad odsgcza. Przessgez cdparowije
sig do sucha pod zmriejszonym cisnleniem, a pozostatodd krystalizuje z kwa-
su octowego, Osady ¥aczy sie otrzymujge 105 g (82¥) produktu o temp. topn.

195-197%, [ox]y = =16,6 (c=2, woda),

Tabela 12
~ Wzasnosci fizyczne acetylo-l-aminolwasdw

AP R G R [ e 30
1 2 3 [
Alanina 125 ~-66,2 2, woda
Alloizoleucyna 155 +21,5 2, E+CH
Izcleucyna 150 +14,9 2, ELOH
Kwas asparaginowy 142 +57,0 1, AcOE

729

c.d.tabell 12
L 2 3 1
Kwas glutaminowy 196 ~16,6 2, woda
Leucyna 185 =21 ,4 2y EtOH
Metionina 104 ~20,1 L, woda
Norleucyna 112 -20,0 1, woda
Norwalina ; 100 =-35,0 1, woda
Prolina 112 =114 2, woda
Walina 168" +75 T AcOH

Tabela 13

Temperatury topnienia racemicznych acetyloaminokwasdw

Ac-aminokwaes tempéctcpn. Ac-aminckwas tempéctopn.
Alanina 136 Kwas glutaminowy 185
Arginina 266 | Leueyna ‘ 159
Glicyna 131 Metlonina 112
Fenyloalanina 143-144 Norleucyna : 105
Histydyna 148 Norwalina 115
Izoleusyna M6 Seryna 132
Izowalina 167 Walina ’ 132
Kwas asparaglnowy 150

Lit.: B.W. Town, US 2, 867, 654 (Chem. Abs, 53, 9086a); S.M. Birnbaum,
L. Lewintow, R.B, Kingsley, J,P, Greenstein, J, Blol. Chem, 154,
445 {1952); R. Marshall, S.M, Birnbaum, J,P. Greenstein, J. E
Chem. Soc. 78, 4636 (1956); 12, 925,

BENZOILOGLICYNA (kwas hipurowy)

CH. - COOH 4) BzC1/NaGH o
e 2) Ho1 £tz - CooH
NH2 MHBz
Odczynnikis
Glicyna 5 & (66 mmoli)
Chlorek benzeilu 10,8 g (9 em>, 77 mmoli)
Wodorotlenek sodu 10%-owy 50 cm°

Kwas solny, czterochlorek wggla 24 cm3, wegliel aktywny.

W butelece z szercks 85z2y3g lub kolbie stokowej, zawlerajgcej 50 om 10%
roztwore wodorotlenku sodu, rozpuszeza sie 5 g glicyny. Do roztworu dedaje
sle w pigeiu porejach 39,0 cm3 chlorku benzoilu. Po dodaniu kazded porcji
butelkg zamyka sie korkiem 1 energicznie wstrzasa, az caty chiorek benzoi-
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iu przereaguje. Roztwdr przelewa sig nastepnie do zilewki, a butelke plucze
niewiclka 1lodcia wody. Nastgpnie do roztworu wsypuje sig kilka rawatkow
pokruszonego lodu i mieszajac, dodaje powoli stgi. kwas solny az do momen-
tu, gdy mieszanina wykaze odczyn kwadny na papiersk Kongo, Wyiracony ,drob-
no krystaliczny osad kwasu hipurowego, zanieczyszozony niewislka ilodcig
kwasu benzoesowego, odsacza slg na lejku sitowym, przemywa zimng wodg 1
suszy, Staly produkt umieszcza slg w malel zlewce Z 20 cmj crterochlorku
wegla zlewke przykrywa szkileikiem zegarkowym i mieszaning lagodnie ogrzewa
do wrzenla przez 10 min. Po ochiodzeniu kwas hipurowy cdsgoze sig i prze=-
mywa na sgezku 3-4 cmjczterochlorku wggla. Produkt krystalizuje sig z go-
rgcej wody (ok. 400 cmB) z dodatkiem niewielkied ilodcl wggls  akitywnego
{3e41i to jest konieczne}, sgczy przez lejek z praszczem grzejnym 1 pozo-
stawia do krystallizacji.

Otreymuje sie § g (75%) kwesu hipurowego o temp. topr. 186-187°C,

Lit.,: 12, 595,

N-FENYLOGLICYNA

CSHSNHE + Cl—CHz-COONa —_—— C6H5NH—CH2—COOH + NaCl
Cdcezynniki:

Kwas chlorsoctowy 19 g (0,2 mola)

Wodorotienek sodu 8 g (0,2 mola)}

Anilina 48,6 g (0,2 moia)

W kolbie kulisteld o pod. 250 cm3 umieszcza sig roztwér 19 g kwasu chlo-
rooctowego w 50 cm? wody. Roztwér ten zobojetnis sig przee dodanie 8gwodoro-
tlenku sodu rozpuszczonego w 50 cm3 wody, chiodzgce kolbe podezas zobojet-
niania tak, by temperatura nie przekroczyla 159, Do pirzymanego roztwoert
chlorooctanu sodu dodaje sie 18,6 g aniliny i calodé ogrzewa sie pod chiod-
nicg zwrotng do agodnego wrzenla. 3dy warstwa aniliny rozpudcl sig calkow
wicie, ogrzewanie przerywa sig, a roztwdr zigbi poclerajac jednoczesnie
dcianki kolby bagietks, co powoduje wytrgcanie sig krysztaldw fenyleoglicyr
ny. Mieszaning pozostawia sig na kilka godzin w lodzie, odsgcra osad na
lejku sitowym, przemywa niewielks iloScig lodowatel wody 1 suszy na Do
wietrzu.

Otrzymuje sie ok. 24 g {(78%) surows] fenyloglicyny o temp. topn. 110-
—11500. Ceczyszcza sig przez krystalizacje z wody. Produk® po krystaliza-
cji mz temp. topn. 125-126°C, ’

Lit,: 8, 257.

SYNTEZA ESTROW AMINOKWASOW

ESTRY METYLOWE

Metoda A

Zawiesine 0,1 mola aminckwasu w 45-80 om (1,2-2,0 moli) metanclu o—
chtadze sie do temp. -10%. nastepnie mieszajgc 1 nadal chiodzace dodaje
powolli C,12 mola chlorku tionylu, Mieszanine pozostawia sig w  zamknigtym
naczyniu przez 48 godz. w temp. pokojowei. Po uplywie tego czasu oddesty-
lowuje sie nadmiar alkoholu pod zmniejszonym cidnieniem z *aZni wodnej.
Uzyskany chlorowcdorek sstru oczyszeza sig przez krystalizacje, najozes-
ciej z mieszaniny metanolu i eteru etylowego {(dobrym rozpuszczalnikiem do
krystalizacjli/jest réwn;ei bezw. aceton) lub przerahia na woléy ester, Wy=-
dajnogé 70-99%.

Uwalniznie estru metviowepe Dl-alaniny z chlorowodorku

W 25 cm3 chloroformu zawiesza sig 30 g chlorowodorku estru metylowego
alaniny. Do czigbione] w lodzie mieszaniny dodaje sig powoll mieszajac
125 em® 2% roztworu amoniaku w chloroformie. Po 15 min. mieszania odsgeza
si¢ wydzielony chlorek amonowy, a osad przemywa chloroformem, Polgozone
przesgcre odparowuje sie pod zmniejszonym cisnieniem z taZni wodned o temp.
ponizej 10%, Wolny ester metylowy alaniny destvluje sie zblerajac frakcje
38-42°C/15 mm Hg. Otrzymuje sie 19,5 o (88% wyd.) produktu. W  przypadku
estréw metylowych aminokwasdw ¢ wiekszej liczbie atomdw wegla zamiasst de-
stylacjii stosuje sig¢ krystalizacj¢ =z niepolarnych rozpuszezalnikdow lub  u-
zywa sie je w postaci oleju po odparowaniu rozpuszezalnika,

Ester metylowy=L-seryoy (chlorowodorek}

Cdczynniki;
i~Seryna 10,5 g {C,% mola)
Chlorek tionylu 15,0 g {9 cmB, 0,12 mola)
¥Metancl bezwodny 150 cmB
Eter etylowy hezwodny 250 cﬁB

Da 100 cm3 nmetancle ochiodzonggo co temp, -10°c {lub nize3) dodaje sig

: 3 . . . p
poweli 9 cm” destylowanego chlorku tionyiu, a nastgpnie 10,% g seryny. Hoz-
twir po 24 godz, w temp., pokojowe] odparcwuje sie do sucha pod  zZmnisjiszo

7 bezw. eteru.

nym cidnieniem, rozpuszcza w 50 an? metanolu i dodaje Z20 cm
Krystaliczny osad po cdsaczeniu suszy sie pod zmniejszonym cidnieniem, o-

traymujac 13,5 g (49% wyd.) produktu o temp. topn. 1687C.

Ester metyvlowvy L-leucyny

Odeczynnikis
L-Leucyna 13,1 g (0,71 mola}
Chlorek tionylu 13,0 g {7,9 cms, 0,11 mola)
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23,5 g (30 cm?, 0,74 mola)
Eter etylowy 250 em?
Woda amoniakalna stgz,, siarczan sodu bezw.

3

Metancl bezwodny

3

Do roztworue 7,9 cm” chlorku tionylu w 30 cm” metanclu, chiodzonego w

mieszaninie lodu z dolag, mieszajgc dedaje sie porcjami 13,1 g {0,1 mola)
ieucyny, Podczas reakejl temperatury nie powinna przekraczad -5%%, Nastep-
nie ogrzewa sie roztwdr do 40% 1 utrzymuie w tel temp. przez 2 godes. Me-
tanol oddestylowuje sie pod zmniejszonym ciénieniem z taZni wodned, & po-
zostalodd suszy sie przez 30-40 min, pod cifnienlem 12 mm Hg w YaZni =
3 wody, 250 cm3

temp. 100°%¢, Nastepnie dodaje sig 6-8 cm eteru 1 po ozigbie-

niu alkalizuje stgZonym roztworem amoniaku wobec fenoleftaleinmy, Wytraco-
ny osad chlorku amonu odsgcza sie, a warstwe eterowg przemywa wodg 3=4 Ta-
zy po 8 cm3 i suszy bezw, NBZSO&' Destylacja z zabezpieczeniem przed dos-
tgpem wilgocl 1 CO,, pozwalae na otrzymanie 12-12,5 g (53-86%) estru mety-

lowego L-leucyny o temp. wrz. 69~70°C/¢2 mm Hg.

'

Metcoda B

Aminckwas (0,01 mola), bezwodny kwas pwtoluenosulfonowy {0,011 mola) 1
siarczan dimetylu (0,05 - 0,15 mola, pitrz tabela 14) ogrzewa sig na wrzg-
ce) taZni wodnej do calkowitego rozpuszczenia. Uzyskany roztwér po czie-
bieniu wlewa powoli do bezwodnego eteru. Wypada p-tcluenocsulfonian  estru
metylowego aminokwasu. W przypadku alaniny, waliny i lizyny produkt zawie-
ra troche p=-toluenosulfonianu aminokwasu 1 w celu oczyszczenia estry te
trzeba uwolnid z solil 1 ponownle przeprowadzid w putoluendsulfoniany (p.

nizeil.

Ester metylowy L-waliny (p~toluenosulfonian)

Otrzymang w wyniku reakcji mieszaning p-toluenosulfeniandw estru i ami-
nokwasu wytrzgss sie z 2n roztworem weglanu sodowego i eterem, Warstwg or-
ganiczng suszy 5i¢ bezw, MgSOh 1 dodaje roztwér bezwodnego kwasu p~toluew
nesulfonowego w eterze. Produkt krystalizuje z acetonu, temp. topn. 175=-
-176%.,

Tabela 14

fottacti | e || rom | e, |3l
ogrze- uzyty cpn.
aminokwas $g§y§;i2i~ wania wyd. do og w meta—
Fwasu (godz, } kryst. nolu
1 2 3 [ 5 &) 7
5 etanol-
glicyna 5 6,5 97 | eter 116117 -
L-fenyloalanina octan #1341
5 4,5 99 | ciyiu 162-162,5| (524 ')
" chloro=-
Dlrizoleucynakj 10 6,5 =11 Forme 1631640 -
. ~ater

133
c.d.tabeli 14
1 2 3 [4 5 t 7
kwas l-aspara- xx) 10 5 g8 cctan 5596 +10,8
ginowy ety iu (c=8,8}
kwas L-gluta- xx) octan +15,8
minowy 15 &5 58 etylu 120-130,5 (c:é,O}

) 175,5-178| +11,6
L~leucyna 5 3,5 97 | aceton ’ (C=é,9)
L-prolina 5 ,5 g1 | ™2~ 1446, 6u +17,8

7ol- ll17,5 | (e=0,7)
=gter ’- T
%)

xx)diester

surowy produkt wymaga oczyszczenia Jak ester l~waliny

Tabela 15

Temperatura topnienia chlorowodorkdéw metylowych estrdw racemicznych amil-

nokwasow
aminokwas temp. topn. aminokwas temp. topm.
o O

alanina 158=158,5 leucyna 113=-114
fenyloalanina 158 Iizyna 2 218 R
glicyna 175 metionina 108-111
histydynaa) 191-193 seryna 133=134
kwas asparaginowy

diester 111-114 treconina 125 R

—f-ester 190 ﬁryptofan 225 R
kwas glutaminowy walina 120-122

diester

) 149
a)dichloruwodurek

Wiasnofcl fizyczne estrdw metylowyeh L-aminckwasd

Tabela 16

w oraz ich soli

smtnowms |ty T [ e [ steente
7 z 3 b
alaninaa) 109=141 +6,522 1,6, MeOH
argininab) 196 +21,'?17 2,5, leOH
asparaginax) 181-182 +h2,226 0,44, woda
cysteinaa) 140 _2,920 10, MeDH




i34
c.d.tabell 16
i 2 3 I
cystynab> 173 —58,&20 L,  MeCR
fenyloalaninaa> 15G-162 —&,620 5 woda
" 2 162-162,5 +13,12% | &.5, MeH
nistydyna®) . 127-130 #16,0 1,  HeOH
izoleucynaa} 100,5-101 +26,625 2, woda
s glutg?éggg‘ a) 149-150 +35.12% | 2, woda
by - Cr
leucyna ) temg.g;zég&T ol +16,5q7 _
w oA 151-151,5 +13,29% | 6,1, woda
w2 175,5=176 +11,62° | 6,9, MeoH
metioninax> temp, Wre.124-
-1259C/11 nm Hg - -
w2l 145 46 w26,8'7 | 5, woca
prolina®) 7 -32,6%% | 2,1, MeOH
a <) 116,6=117,5 «17,8%0 | 6,7, MeoH
serynaa)v 168 +3,O23 2, Mel5i
treonina®) 70w +5,022 | 3, MeOH
tryptofan?) 213,5-214 17,489 1 5, meod
tyrozyna™ 134-155 +26,9%7 | 2,4, MeOH
w8 190 +2,050 | 2, wmeH
walina®’ 167 ,5158 +15,5%0 1 2, woaa
wool 175-176 13,527 | 10, MedH
a)cﬁlorowoﬁorek, b)ﬁichlcrowgdcfek, C)p—toluenosulfonian, X)wolny
eater
Lit.: O.%¥uprvezewski, T.Sokoiowska, Acta Lilochim. poion, 4, 85 (19573
G.Hilmamm, 7. Waturforsch, 1, 6B2 {1945); M.Erenner, H.R.Miller,
W, Pfister, Helv, Chim, Aotz 33, 568 (1950} J.M. Theobald, M.Y.
1liams, 5.T. Young, J. Chem. Soc. 3927 {1963}; 4, 926; 5, 313.

ESTRY t+—BUTYLOWE

Metoda A: przy uZzvciu octanu t-butyviu

Chlorowecdorki ! octany estrdw t-butvliowych aminokwasow

4 mmole aminckwesu zadaje sig HO cm” octanu tebutyiu i dedajs O,454 ome
{4#,4 mmola) kwasu nadchlorowego (60 wodny roztwdr), Caicdd wytrzgsa sie
do rozpuszezenia (okotro 15 min.) i pozostawia na & dni w temp. pokojowed.
Nastgpnie roziwdr chlodzi sie do c% | ekstrabuje 4 razy po 10 cmj Q.5 m
roziworem kwasu solnego. Wedne ekstrakty naleiy natychmiast zobojetnid sta-
Tym wodorowgglanem scdu. Wolny ester t-butylowy aminokwasuy eksirahuje sie
sterem {6 x 20 c:mj)° Wyciggl eterowe suszy sie bezw, siarczanen magrier
zaggsrera pod zmnisiszonym cldnieniem i dodaje chlorowodocru w eferze do
zobojgtnienia. Produki wypade z roziworu w posieci krystallczpego chloros
wodorku. Krysﬁaliczne sctany ctrzymuje sig przez zoboletnienie zaggszczom
nego roztworu esiru kwasem eoctowym.

temp. topn. - 20
. led] 5
LeVai=0tBus«AclH 88-80 +20,6 (e=2, BtOH)
Ialeu=0tBusAcOH 868-89 515,92 (c=2, BtOH)
Gly-0tBu+icOH 52-83
DL-Phe-~-0tBus AcOH 85

Lit.: A.Chimiak, T.Kolasza, J.Biernat, Z. Chem. 2564 {1972).

Ester tebutyvlowy Dl-Fenvicalaniny [nadchloran}

P HC10,
oy oHeOnH I RN g - Sl ¥
<::> CHiaGHCO0K + CisC [ (:j) LHz?LCODU(CHE)S

E GC(CH: )} o
W, e | I
J.AAQ i L L
Gdezyrnikis
Di~fenvloalanina 3,95 g (24 mmole)
Qctan t-butviu 120 crr;3
Fwas nadchlorowy {60% wodny
roztwdr) 3 oo {27 mmoli)
Bter
3 octznu f-butylu L 3 cmj

Do 3,56
dc

g Dle-fenyloalaniny dodaje sie¢ 130 em
kwasu na 1

hlo

Jowed, a nastepnie na 12 godz. w temp. 0%, Krysialiczny nadchloran  estru
odsgcza sig 1 przemywa eterem uzyskujsec 7,35 g (95,5%) produktu, Temp.roz-
kragn 122°¢C,

rowego. Mieszaning pozostawiz sig na dwiz doby w Lemp. poko-
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Metoda B: przy uyoiu izcobutylenu

Ester t-butylowy L-waliny (chlorowoderek)

H,S0
~ P - : 27k : m e
(uH5)2uHTHUGGH + CHy=C(CH5), —5—tm (ca3)ECH?Hcoou(uh5)3
NH2 NHZ
Cdczynniki:
L-Walina 1,52 g {(0,01% mola)
Izobutylen 25 com
Dioksan 5 cm3
Kwas siarkowy 2.4 om?

Woderetlenek sodu, eter, chlorowoddr w eterze, octan etylu,

Do roztworu 1,52 g Lewaliny w 25 em” dicksanu i1 2,5 cm3 stez. HZSOh‘ w
cidnieniowej butli poj. 500 cmj, dedaje sie 25 cm3 ciekepo izobutylenu,
Mieszaning wstrzgsa sig 4 godz, w temp. pokojoweid, po czym roztwér wylewa
: etery 1 125 cm” 1n wodorotlenku sodu.
Warstwg wodng oddziela sig i ekstrahuje kilkakroinie eterem.
rowg po wysuszeniu bezw, Nagsﬂa odparowuje sig pod zmniejszonym cisnieniem
do objetosci ok. 5 cmj, dedaje 29 cm

de ozigbione) mieszaniny 200 cm5
Warstwe ete~

bezwopdnego eteru 1 roztworu
chlorowoderu w eterze, Wydzielony csad odsgcza sig 1 rekrystalizuje z oc=
taru etylu otrzymujac 1,12 g (65% wyd.) produktu o temp. topn. 147-149°C,
¥etoda ma charakter ogélny i nadaje sig do prawie wszystkich
Chlorowederki estrdéw moina krystalizowad takZe z mieszanin aceton-eter i
stanol-eter,

suchego

aminckwasdw,

Ester t-butylowy l-tvrozyny

Gdezynnikis

25 cm3

3 g (16,6 maola)
5 g {32 mnole)

Izobutylen, ciekly

L-Tyrozyna

Kwas p=toluencsulfonowy, mono-
hydrat lub

Kwas siarkowy 4,5 g (2,5 om”, 45 mmoli)
Octan etylu, wederotlenek sodu, eter naftowy.

3

¥ 25 cm” dioksanu rozpuszczs sig 3 g L-tyrozyny i 5,0 g kwasu p-toluenow
3

sulfonowego {monchydratu} iub 2, cm3 kwasu sierkowego. Do roztwore dedaje
sig pownli 25 cmj cieklego izobutylenu, zamyka szczelnie naczynie 1 wstrzge
58 co pewien czas przez 20 godzin, Nastepnie roziwdf wlewa sie do ochg=
etylu, 100 cm5 wody 1 25 cm3 5n wodo-

rotisnky sodu, pH roztworu doprowadza sie do 9,1, & produkt skstrahuje sig

dzomed mieszaniny 100 cmj oetanu

2 razy octanem etylu., Pe wysuszeniu i oéparowaniu rozpuszcezalnika atrzy-—
muje sie 1,8 g [45%) krystaliczned pozostaZodcl o temp. topn. 160-143°C,
Fc rekrystalizacdi = mleszaniny octanu etvlu i eteru naftowepgo produkt ma
temp. topn. te3-145%C,

Temperatury topnienia estrdw t-butylowych racemicznych aminokwasdw

oraz ich chlorowodorkéwb
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Tabela 17
a}

temp. topn.

temp. topn.

137-140

aminokwas o aminpgkwas o
alaninab) 139-140,5 izolaucynab) 103-106
fenyloalaninab) 202~204 pr‘olinaO 140, 5-141
glicynaa temp. wrz. walina 118=-118,53

. 30°C/2 mm Heg
n )

Estry t-butylowse N-acylowanyeh aminckwasdw

Odezynnikis

Ne-zcyloaminokwas (wg tabell 18)
Tlenochlorek fosforu
Alkohel t-butylowy tezw.

Pirydyna bezw
Octan etylu

%
W mieszaninie 20 cm” pirydyny i 50 cm

{0,02 mola)
2,2 cm” (0,024 mola)

50 em>
20 1::111:5
100 cm3

3

alkoholu t-butylowege rozpuszeza

sie 0,02 mola N-acyloaminckwasu, Roztwdr chiodzi sie do temp. -5%C 1 sii-

nie mieszajgc wkrapia 2,2 om
roztwér mliesza sie przez 15 min, w temp. -3% a nastepnie 3 godz. w
pokojowej. Do kolby dodaje sig po 100 cm
ganiczng oddziela sig, przemywa In roztworem kwasu solnego, 2%

3

3

tlenochlorku fosforu. Po dedaniu

NaHCOB, a nastepnie wodg. Po wysuszeniu i oddestylowaniu
pozostaredd krystallzuje sie.

cazosdci

temp.

octanu etylu 1 wody. Warstwg or=

roztworen
rozpuszezalnika

T abela 18

Neacyloaminokwas Wydagnoéé Tempé topr.
C
Pht—GlyX) 91 94-05 kryst. z metanolu
PhtwDIleala 93 89 Y
Pht=DL~Fhe 94 91 "
Pht-Di-Val 85 T9-80 "
Z-Gly 87 oled ngo = 11,5178
Z-DL-Phe 90 oled n5? = 1, 5308
Fmlmleu g3 ole] n2® = 1,3006
) . .
wWysUuszy< preed reakcig.

Lit.: E,Taschner, J,F, Fiernai, B,Rzeszotarska, C.Wasielewski, Liebipgs
Ann. Chem, 846, 123 (1961).
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Eater t-butvleowy glicyny I}
0 i
i
& . . H¥/’C\\r/f\\j
() NeCH,~CO0-BU" + NE,NH, B0 e HoNCH,COONBU + | '(
) Py S LA A
[ il
Q
CdeZynniki;
Ester t-butyiowy ftalileglicyny 44,5 g (0,17 mola)
Wodzian hydrazyny B0¥ 21,5 omo (0,34 molal

W oxrggiodenne] kelbie pol. 2000 cm3
3

t-burtylowego ftalilogiicyny w 700 cm” metanclu 1 21,5 com

drazyny. Mieszaning cgrzewa sig 30 min, w temp. wrzenla, i
stawia w Lemp, pokojowej. Ody zawartosd kolby zekrzepnie, lecz bedzie Je
sig 500 cm3 eteru, csad sgczy sig na lejku si-
poz

pod normainyr cidnieniem, a pozosta

sreze lekho ciepka, dodaje
7

towym 1 przemyws ateren. zczonych przesgezdw oddestvlowuje sig eter
2 Toéd destylujs silg pod zmniejszonym ci~
énieniem.

trzymuje sis 16 g {72% wyd.)} estra o temp. wrz. 58-597C /15 om Ha.
Lit.: E.Taschiner, Cz.Wasielewski, J.F.Biernmat, Ann, 646, 119 (1951);

A obrendt, &, Kotodziejezyk » prace niepublikowane.

)

N fos ey ot - . Y
Wiasnodcl fizyczne esirdw t-butylowych Leaminokwasow

oraz idch chlorowodorkéwb)
temp. topn. Bx]temp. stgzenie
aminckwas o D i rozpuszezalnik
alaninab) 167 +1,7720 20, BE0H
asparaginaa) 101=-102 +0, 2453 2, TEoH
1
fenyloalaninaa} temp.wrz . =107°C /0,25
* 25
mm Hg +2L 6 bez rozp.
" b) s44,227 | 2, o
izo]ejcynaa) temp.wrz.:BZOC/O 5
’ 25
mm Hg +26,7 bez rozZD.
" By 156160 +30,8%° | 2,  Et0H
kw.asparaginowya’f) 178-179 +25;425 157 H20
ww. glutaminowy® &/ 143=144 +16,0%7 1 H. 0
4 2
leucynaa temp.wrz.=459C /0,15 -
? 2)
mm Hg +21,6 2,5, EH
W b 173 #11,6%% | 2, o
prolira‘) temp . wre.=57°C/1,5 25
mm Hg 41,6 2, BLOH
w ®) 110-112 -30,527 | 2,  EtOH
tyrczynaa) 143-145 +2h.525 1, EtOH
walina® temp,wrz.=635C/1,25 25
. mm Hg +25,5 bez rozp.
n Bl 147149 +20,5%7 | 2,  EtOH

c) diester

Az
[

o]

[y

Lit.: T.Sckotowska, J.F.Biernat, Rocznikl Chem. 4G, 1685 (1966); E.Tasch-
ner, 4.Chimiak, B.Bater, T.Soko*owska, Liebigs Ann. Chem. H45, 156
{1961); R.Roeske, J. Opg. Chem, 28, 1251 (1963).

ESTRY BENZYLOWE
Metoda &

Ester benzviowy slicyny {p—tolusnosulfonizn)

—~ O
H]CHCOOH + HGCHZ-\Q/ a(!:ﬁcoocpzz

NH,, W, *ToSOH
Odczynnikiz
Glicyna 18,8 g (0,25 mmola)
Kwas petolusnosulfomowy [(mono-
hydrat) 48,5 g (0,255 molad
Alkohol benzylowy 100 cm”

Benzen, eter etylowy bezw., dicksan, cyklcheksan
3

benzenu ogrzewa sie do wrzenla pod chiodnieg

Mieszaning 18,8 g glicynyi 48,5 g Wwasu p-toluencsulfonowego, 100 cm
zlkoholu benzylowego 1 50 cm”
zwrotng w ockragiodenne} kolbie o poj. 500 cmE, oddestylowujac azeotropowo
wode, Po pewnym czasie roziwdr staje sig klarowny {2-5 godz.), & wods prze-
staje sig wydzielad. Mieszaning chtodzi sig do temp. pokojowed, dodaje
250 em” benzenu 1 400 cm3 bezw, efteru i pozostawia do krystaiizacji na 2
godz. w temp. 5°C, Kryatalliczny p-toluencsulfonian estru benzylowego gli-
cyny odsgcza sig, przemywa bezw, eterem ! rekrystalizuje z mieszaniny dio-
kesanu i cyklohehsanu. Ctrzyvmuje sie 70,8 g (84% wyd.) preduktu o temp.topn.
132-134C, '

p~tolusnosulioniany estrdw benzylowych L-izoleucyny, L-waliny, i~leucy-
av, kwasu L-asparaglnowego (diester), kwasu L-gluteminowege {diester), L-
~fenyloalaniny, tyrozyny, S-benzylocysteiny mozna otrzymad  analegicznie
2 wyd, BO-20%.

¥etoda B

Cgrzewa sie 0,1 moia aminokwasu, 0,1 mola monchyératuy kwasu p-tolueno-
= ) s ;
snlfonowege i S50-60 om® slkoholu Benzylowege w temp. 110-12C°C do uzyska-

ria klerownego roztworu, Hadmiar alkcholu odparowujie sig pod zmmiejszonym

teniem, a porostetodc krystalizuje 2 mieszaniny stanclu 1 steru, Msto-
o otrazymania solil p-toluenosulfonowych estrdw

iy Lelyro-
IVTIY . Hwas

Iehistvdyn
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Tabela 20
Wiasnofcl fizyczne estréw benzylowych L—aminokwaséwa)
i ich p~tocluenosulfoniandw
amirokwas tempécmpn' [ocd5emPe | 4 ro§§§§§2§§1nm
Alanina®) 116-118 6,028 | &, wmeoH
Asparaginaa) olej —29,025 2,5, DMF
Fenyioalaninab) 1$?:2 _7,225 2, MeOH
Glicynaa} temp.wrz.93=95/8~11
) o g - "

i 132134 - -
Izoleucynab) 153-154 —0.125 2, MeOH
Kwas asparaginowya'c) 1 74=175 -%5,&18 5, 1n HCL

" b,e) 1568-160 +1,02 | 1.2, meon

Kwas glutaminowya) 147148 +12,225 2,9, 0,1n HC1
v b} 10hmth’ +7,68% | 1-2, MeOH
_ Leucynaa) oled oy, 427 DMF
W b) 158,5-160 -1,72% | 2, MeoH
Tyrozynaa) 120 —12,525 2, MeOH
wo b} 179-180,5 12,227 | 2, MeOH
Walinal’ 158-160 +1,2%7 | 2, MeoH

C)diester

Lit.: L.Zervas, M,Winitz, J.P.Greenstein, J. Org. Chem. 22, 1515 (1967);
N.Izumiya, S.Makisuimi, J. Chem. Scc. Japan 78, 662 (1957); 5, 348.

ESTRY p—NITROBENZYLOWE

Egter

Odeczynnikiz
Lealanina

Benzen

Alkohol p-nitrobenzylowy

nitrovenzylowy I—-alanin

8,91 g (0,1 mola)
Kwas p-toluencsulfonowy (monchydrat} 21 g {0,711 mola)

—toluencsulfonian

300 cm3

cter etylowy i izopropancl.

45 g (0,3 mola)

T4

Do 300 cm3 benzenu dodaje sie B,91 g L-alaniny, 21 g kwasu p-tolueno-
sulfonowego i 46 g alkoholu p-nitrebenzylowego, Mieszanine ogrzewa sie pod
chiodnicg zwrotng, oddestylowujac azeotropowo powstajgea wode, Po 4 godz.,
gdy reakcja Jest zakonczona, roziwdr zateza sie do male] objetosci, dodaje
bezwodnege eteru i odsqéza surowy p~toluenosulfonian estru, Otrzymuje sig
42,2 g o temp. topn. 140-1459C, Po krystalizacil z izopropanolu otrezymije
sig 36,4 g (92% wyd.) produktu w postaci 24%tych igiel o temp., topn,
155.157°C, Po drugiej krystalizacji temp. topn. 156-158°C.

Metodg tg otrzymano p-toluenosulfoniany estriw p-nitrobenzylowych in-
nych aminokwasdw oraz wielu wolnych dipeptyddw.

Tabela 21

Wiasnodcl fizyczne estréw p-nitrcbenzylowych L—amlnokwaséwa)
oraz ich p—toluenosulfonianéwb

aminokwas Egiﬁ: ijgemp' i rozzgiggiglniki
¢
Alanina®’ 156=158 4,029 1, MeOH
Fenyloalaninab) 180-182 +O,527 1, MeOH
Glicynaa) 51-53 - -

v B 200-202 - -
Kwae asparaginowy®!S) 172173 -15,1%° 1,  n ECl
Leucyna®’ 207-208 -G, 773 1, MeDH
Serynab) 158-163 -13,026 4,  MeOH
Tryptoan®) 206-207 | ~12,8%° 2, DiF

C)diester

Lit.: R,H. Mazur, J.M. Schlatter, J. Org. Chem. 28, 1025 {1963); 5, 358.

ESTRY N~HYDROKSYSUKCYNOGIMIDOWE

Ester N-hydroksysukeynoimidowy karbobenzoksy-glicyny

Odeczynniki:
Karbobenzoksyglicyna 26,% g (0,125 mola)
N-Bydroksysukcyneimid 14,5 g (0,123 mola)
Dicykloheksylokarbodiimid {DCC) 26,0 g (0,12% mola)

Dicksan, eter etylowy, chlorek metylu, eter naftowy.

W 250 em’ dicksanu rozpuszera sig 26,3 g karbobenzoksyglicyny & 14,5
N-hydroksysukeynoimidu. Roztwdr chiodzi sie w lodzie i dodajes 26 g dicy-
kloheksylokarbediimidu, Mieszaning reskcyjng pozostawia sie na noc w lo-
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ddwee, Utworzony osad dicykloheksylomocznika odsacza sig poed zmniejszonym
ciénieniem i przemywa dicksanem. Przesgez zateZa sie dp konsystencii ole-
ju, ktéry krystalizuje po dedaniv eteru. Otrzymuje sieg 37,5 g (97% wyd.}
produktu o temp. topn. 108-111%. Rekrystalizacja z mieszaniny chlorku me-
tylenu i eteru naftowego pozwala na uzyskanie 33 g (886% wyd.) estru kar-
bobenzoksyglicyny o temp. topn. 113-414°C, Estry N-hydroksysukeynoimidowe
innych karbobenzoksy-aminckwasdw mozna otrzymad ta samg metods. Zamiast
dioksanu mozne stosowad dimetoksyetan lub dimetyloformamid.

Tabela 22

Wiasnodel fizyczne estriw H-hydroksysukcynoimidowych
Karbvobenzoksyaminckwasdw

. temp., 25
ser | SIREEAS | ree] | BB

Zolm~Phe CHC13—eter na ftowy 76 140w140,5 =17,3
Z2-1-Pro i-propanocl 78 a0 -54,0
ZwlmiaGln " . 48 151-153 +1,0
Z-L~Leu " 1 116-147 ~-33%,6
Z-1l~hla " 65 125=12%5,5 ~37,2
Z-l~Val " 53 116-117 ~25,1
Z-1~Ile " 56 115,5-116 ~15,5
ZB-LFArg octan etylu-eter naftowy 80 85-86 -9,7
Z-1-Met i-propancl 59 iG1-102 -15,9
ZwD=Fhe chlorek metylenu - eter

naftowy 76 140, 5=141 +15,9
Z-L-Clu i-propancl o3 107-108 ~25.3%

Love

Ester N-hydroksysukcynoimidowy karbo~tmbutoksy=-I~alaniny

Odczynniki:
Boc~1~zlanina
N-Hydroksysukcynoimic
Dicykloheksylokarbodiimid

1,32 g (7 mmoli)
0,805 g (7 mmoli)
1,5 g (7,7 mmoli)

Dimetoksyetan bezwodny 10 em®
Izopropansl
W 10 cm3 dimetcksyetanu rozpuszcza sie 1,32 g {7 mmoli) Boc-l—-alaniny

i 0,805 g (7 mmclil) N-hydroksysukoynoimidu., Roztwdr oziebia sieg do 0% i
dodaje 1,5 g (7,7 mmola) dicvkloheksylokarbodiimidu (DCC)} i miesza przez
20 godz. urzy uZyciu mieszadia magnetycrznego w temperaturze 0-5%¢, Wy-
dzielony dicykloheksylomocznik odsgcza sle, przesgez odparowuje pod
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zmniejszonym cifnieniem uzyskujase 2,33 g surowsgo produktu, Dwie rekrysta=~
lizuje z izopropanciu pozwalajs na ctrzymenie 1,42 g {(71% wyd,) produktﬁ o]
temp. topn. 1&3»1&&0C. Podobnie mozna otreymad estry innych Boc-aminokwa-

s50W.
Tabela 23
Wiasciwpscl fizyczne estrdw N-hydroksysukcynoimidowveh
karbo=tebutcksyaminokwasdw
Bter | SopmgEemlnit | K| e o) el
{c=2,dioksan}
Boe-Cys-5~Bz | i-propancl 49 117-117,5 =54,0
Boc-Gly " £2 168-170 -
BocwI~Ile . | diizopropylowy eter 61 92-93 -26,5
Boc=1~Lou " ® 4a L1116 -41,8
Boc=-Di~Met i-propanol £5 148119 -
Bog-L~-Met " 59 128=129 -20,6
Boc-D-FPhe " 86 152153 +20,9
Boc=1~Fhe diizopropylowy eter =
izopropanol 81 152-153 ~159,0
Boe-1~Pro i-propanal T 135=136 55,3
Boc-L-Trp u 37 153-154 -22,54
Boc=L-=Val chlorek metylenu - me-—
tylocykloheksan 74 128-129 -37,0

Lit.: G.W. Anderson, J.E, Zimmerman, F.M. Callahan, J, Am, Chem, Soc. 86,
1839 (1964).

SYNTEZA PEPTYDOW

METODA DCC

Ester benzylowy karbobenzoksy~I~fenyloalanylo-I~fenyloalaniny

Zul-PhelH + TosOH«L-PheQBzi —28Cs HONSU_ v ool 1 pheCBzl
NEt,
-
Odezynnikis

Karbobenzoksy-L-fenyloalanina 19,0 g {0,05 mola}

p~Toluenosulfonlan estru benzylowego

L~Tenyloailaniny 21,3 g (0,05 mola)
Irietylcamine 7 ems (0,05 mola}
H-hvdrokaysukeynoimid 1,5 g (0,10 meola)
Diecyikloheksylokarbodizmid (DCC 14,3 g (0,055 molsz)
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Octan etylu 170 ems
Kwas octowy, bezw. slarczan magnezu, cykloheksan, 1n kwas solny,
5% roztwér NaHCDB, nasycony roztwér NaCl,

Zawlesing 21,3 g TosOH*1~Fhe0Bzl w 150 cm® cetanu etyiu miesza sie z
7 cm3 NEt3. Po rozpuszezeniu osadu do roztworu dodaje sie 15 g Z-L~PheOH
craz 11,5 g HONSu, miesza sig recznle ai substraty ulegng rozpuszezeniu,
po czym dodaje sig 14,3 g DCC 1 pozostawia w temp. pokojowej. 2 roztworu
szybko zaczynalq wypadad krysztaty dicyklchaeksylomocznika. Po 4 godz, wle~
wa sle 0,% cn® Ywasu octowego, chiodzi przez 1 gedz. w tafni Iodowej 1ub
loddwee, odsacza wytrgcony mocznlk 1 na saczku przemywa octanem etylu,
Przesgcz w rozdzielaczu przemywa sig kolejno wodg, 1n kwasem solnym, roz-
tworem NaCl, roztworem weglanu i ponownie roztworem KaCl. Po wysuszeniu
przy pomocy bezw, siarczanu magnezu warstwg organiczng zageszcza sie pod
zmniejszonym ciénieniem, dodaje cykloheksanu do 2mginienia 1 pozostawiz do
krystalizac]i. Otrzymuije sig 46,5 g {B7¥) Z~L~Phe-L-FPheOBzl, temp. topn.
148-150%, (920 « 48,2 (eaz, CHC1,).

Lit.: A,Arendt, A.Kolodziejezyk, praca nie publikowana,

Uwagi:

W reakejach syntezy peptyddw met. DCC uiywane sg nastepujgce rozpusze
¢zalniki: toluen, chloroform, chlorek metylenu, octan etylu, THF, DMF, dio-
ksan; diglym itp. Jako dodatkl zmniejszajace racemizacje oraz przediwdzia-
tajgce powstawaniu acylomocznikdw najezgsclej stosuje sig: K-hydroksysuk-
cynoimid (HONSu), N-hydroksybenztriazol, N-hydroksyftalimid.

Reakcjq bez dodatkdw ﬁélety prowadzié¢ przez kilkanadcie godzin w temp. o%c
i nastgpnie kilka godz. w temp. pokojowsj.

Lit.: Y.5. Kiausner, M. Bodansky, Synthesis, 453 (1572).

Tabela 24

Peptydy otrzymane metods DCC {przykiady)

Chroniony - temp.
peptyd Substraty iggggii w%d‘ topn. BZ}Eemp' izg;'
1 konfiguracja Oc b
1 z 3 4 5 [ 7
CHO-Phe-GlyQEL GlyQBEt CH,C1 85 131=-132 +4 4 2.3
A ¥ 2m2 ’ Et0H
CHO=~Val-Gly0Et GlyCEt dloksan1; 72 156~157
L H,C1, 1
‘ 272
CHO-Val-PheOMe PhelOMe CH2C1 80 148-149 ~h3,2 0,15
L L 2 MeOH
CHO-Leu~GlyOEL GIyOEt CH,CL, |79
L .
CHO-Phe~val0Bu®  {HC1evel0BuY dioksan
L L CH2012
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c.d.tabeli 24
4 2 3 A 5 6 7
Z-Val-ValOMe HC1-ValOMe ! THE 93,4 599-102
L L
Z-Fro-Pro-Ala0Bu® | HC1-Ala0Bu®| mvF | 84,5! oley
L L L HOBt ‘
Nps-Pro=GlyOle NpsPro+DCHA CHCl3 Th 95-97 —-100,925 Q44
i . HC1+GlyOMe MeDH
Z-Val-ValOMe HO1+Val0Me THF 9¢,7| 103-104
- L L HOBt

Lit.: J.C. Sheehen 1 D~D. H, Yang, J. Am, Chem, Soc., 80, 1154 (1938);
J. Vifar, J. Smolikowa, i K. Blaha, Collect, Czech, Chem, Commun.
37, 4OGG (1972); W. KBnig i R. Geiger, Chém, Ber., 103, 788 (1970).

-METODA EEDQ

Ester p-nitrobenzylowy formylo—D—fenyloa1anylo~L~feny10a1aniny

CHO-D-Phe + ToSOH:L-FheONBzl —228%e  cHO-BePhe-L-PheOiBal
KEL
3
Cdeczyrmikis
Formylo-D=fenyloalanina ' 1,93 (10 mmoliti)
p-Toluencsulfonian estru p-nitrobenzylowego~
-I~fenyloalaniny 4,71 (10 mmoli)
Trietyloamina . 1,39 P {10 mmoli)
N—Etoksykarbonylo-zmetoksy-1,E—dihydrochi—
nolina (EEDQ) 2,6 g (10,5 mmola)
Tetrahydrofuran 50 cm3

Octan etyiu, in kwas solny, nasycony roztwdr Nall, 5¥-wy roztwer NaHCOE,
bezw. silarczan magnezu,

W 50 cm? THF rozpuszeza sig 4,71 g TosOH+L-PheONBzl 1 1,39 em” NEtj, a
nastepnie dodaje 1,92 g CHO-D=Phe i 2,6 g EEDQ., Roziwdr pozostawia sie na
noc w temp. pokojowel, a nastepnie oddestylowuie rezpuszezalnik pod zmnie j-
szonym clénieniem. Pozostalosd rozpuszoza sig w 100 em” oetany etylu, Hoz-
twdr przemywa sie wodg, in kwasem solnym {dwa razy), roztworem NaCl, roz-
twerem NaHCO3 i penownie roztworem Nall. Warstwe organiczng suszy sig
slarczanem magnezu, zatg¢Za pod zmniejszonym cisnieniem 1 pozostawia do kry-
stalizacji,

, Otrzymuje sig 4,2 g (88%) produktu o temp., topn. 155-157°C, Exjgg =-8,57
(c=%, AcOEt).

Lit.: A.Korodziejozyk 1 A.Arendt, praca nie publikowana.
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Uwagl:

W reakcjach syntezy peptyddw metodsg EEDQ uZywa sig rozpuszezalnikdw ty=
pu: chlorowcoweglowodordw, estrdw (octan etyiu), eterdw (etylowy, dioksan,
%HF, diglym}, alkoholi itp. Reakeje prowadzi sig najczesciej w temp, poko-
Jowe] lub podwyzszoned do 3500 {bez niebezpieczenstwa racemizacii),

Lit.: M,Izumiya, i M.Muraoka, J. Am. Chem. Soc., 31, 2391 (1969).

METODA MIESZANYCH BEZWODNIKOW

Karhobenzoksy=L=alanylo-L-fenyicalanina

NEL
Zulefla + C1C00-5-B — e Zulmfla~G-CO0-s-B0

7~1~41a~0~C00~5=-Bu + 1~PheONa 7=l~Ala~-L-FheONa + CO2 + s~BuOH

Odczynnikis
Karbobenzoksy-L-alanina 4,46 g (0,02 mola)
Tristyloamina 2 04 g (2,78 cmz, 0,02 mola)
Chloromréwczan s=butylu 2,73 g {0,02 mola)
I~Fenylpalanina 3,30 g {0,02 mola)
Toluen bezw., 50 cm’
in roztwdér NaOH 20 em” (0,02 mola)

Kwas solny reozciedczony, vetan etylu, eter naftowy.

Roztwir 4,46 g Z-l~AJa 1 2,78 cn” NEt3 w 50 am” toluenu ozigbla slg w
TaZni Jodowe] do temp. —SOC, pe czym mieszajge magnetycznie dodaje . sig
2,73 g chloromrdéwezany s-butylu. Po 20 min, %o intensywnie mieszanegc roz-
tworu wlewa sig roztwér 3,30 g L~Phe w 20 cm” ‘n FaCH, ¥ainie lodowg usuwa
sie 1 mieszanie kontynuuje w temp. pokojowej, aZ przestang wydzielad sig
pecherzyki 002 {okolo 3 godz, ). Wodng warstwg ocddziela si?, przemywa ete=
rem 1 zakwasza kwasem solnym do pH=2. Produkt krystalizuje sig przez roZ-
puszcezenie we wrzacym octanie etylu i dodanie eteru naftowege do zmqﬁnie-
Qia. Otrzymuje sig 4,8 g karbobenzoksy-l-alanylo-L-fenyloalaniny (65%) o
temp. topn. 120-122%C,

Lit.: 4, 978,

a7
Tabela 25

Peptydy otrzymane metods mieszanych bezwodnikow (prizyktady}

Chroniony . temp. P
peptyd i Substraty ﬁgg?g?i" w%d' toprn. {CW]D 53625 N
konfiguracja b % 0zP,
Z=Gly-GlyOMe HC1-GlyOMe | aceton 71 6365 - -
C1C00-1-Bu
Z-Ala-GlyOMe " v | e | Th-78 - -
DL
Z=Gly=-FheOMe HC1*PhelMe " &1 B3-54 - -
DL CiC00=1~Bu
Z-Val-GlyQMe HO1 - GlyCHe =
DL €1060-1~Bu ! 92 1 130-132 - -
Z-41la~-Glu0Bz1 GClu0Bzl dioksan 45 | 147-149) - -21,2 1,6
CiCO0EL AcDH
ZwAla~-GluCBz] HC1.GluOBz1 | dioksan 104=105 1 16,6 2
Bzl Lopz1 AcOH
L L |ClCoDEt
ZmLeu~GlyOEt C1C00-s5-Bu | toluen 61 104-105| =25,6 S
L GlyOEt EtOH
Pht-CGly-LeuldEtL C1C00~s=Bu toluen 67 143=145 ~-28,5 2
L LeuQEL Et0H

Lit.: N.F. Albertson i F.C. Kay, J. Am, Chem. Soc. 75, 5323 (1953);
H.8achs i E.Brand, J. Am, Chem. Soc. 76, 1811 {1954); J.R. Vaughan
Jr. i R.L. Osato, J. 4m, Chem. Soc., 74, 676 {1952},

METODA AKTYWNYCH ESTROW (ONSu)

Karbobenzoksy-1~proliloglicyna

Z=1=Fro0NSu + GlyONa Z~1~ProGlyCNa + HOMNSu

Cdcezynnikiy
Ester N-hydroksysukcynoimidowy
karbobenzoksy~L~-proliny 1,73 g (5 mmoli)
Gligyna 0,38 g (5 mmoli)
Weglan sodu 0,84 g (10 mmoii)

Kwas solny, etancl, octan etylu, eter naftowy

Roztwdér 1,73 g Z-1~ProDNSu w 47 cm3 etanolu miesza'siq z roztworem
0,38 g Giy 1 0,84 ¢ NaZCG3 w 12 cm3 wody. Fo 5 godz, mieszania z roziworu
odparowuie sig etanol pod zmniejszonym ciénieniem i pozostaXosé zakwasza
rozcleficzonym kwasem solnym do pH=2. Wytracony olej szybko krystalizuje.
Otrzymuje, sig 1,4 g (97%) o temp. topn. 116-124°C. Po krystalizacii z o~
cbami etylu - eteru naftowego ctrzymuje sig 1,12 g (78%), temp. topn.
124-125%,
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Uwage

tosoware rozpuszczalniki: THF, acetonitryl, DMF, dimetcksyetarn, diglym,
metanol, etanol = jefeli uiywa sig aminoestrdw, lub te same w miegzaninie

z wodg, jezeli uzyws sig wolnych aminokwasdw,

mozne stospwad III rz. aminy.

W miejsce

Tit.: Y.S., Klausner, M. Bodansky, Synthesis, 453 (1972).

weglanu

Peptydy otrzymane metods aktywnych estrdw {przyklady)

sodu

Tabela 26

METODA DPPA — (przepis ogdlny)

143

Do roziworu N-chronienege aminockwasu {1,% mmola) i chlorowodorku aminc-
estru {1,6% - 1,8 mmola) w 5 om DMF dodaje sig mieszajac w temp, 0% azy-—

dofosforan femylu {DFPA) (1,65-1,8 mmola) w 5 cm” DMF, a nastepnie
tyloamine (3,15-3,3 mmola) w 5 em’ DHMF w clagu 5-10 min. Roztwér

triew

miesza

=} :

sig w temp. O°C, a nastepnie w temp, pokojowej (czas reakc)l podany w ta-
beli 27). Po zakodczeniu reakcji dodaje sie 150 om” mieszaniny benzenu i
octanu etylu {(2:1 Iub f:2) i atrzymany roztwér przemywa sie w rozdzielaczu

Chroniony temp. R ]fOlEJ'no 5% kwasem solnym (gxm cm?), weda (2x10 en?), nasyconym wWodnym roz-
peptyd i substraty | [ooPUSET - | topn, [cdSemp. igzi: tworen c%lorku sodu {10 _cm”}, nasycomym roziworem wodoroweglanu sodu
konfiguracja ¢z ‘ ” o (2x10 e’ ), wodg (10 em”) 1 nasyconym roztworem chiorku sodu (2x10 cm”).
B2 Leu-GLyOEt BaLevolp pyr. . 156157 “3Q'020 51 Wajstwe organi?znq suszy sie b?zw. siarczanem sodu, S?czy i po odpaFOWéniu
L clyost EXOH rozpuszezelnikéw surowy, chroniony peptyd oczyszeza gig przez krystaliza-
N 19 cj& lub chromatograficznie,
Boc-Val~L-Pro0Bu BocVal@Np THF S0 91-92 | -19,5 1,0
D Pro0Bu MeOH
Tabela 27
CHD_LiumslyOEt Feuotp heont & Chronione peptydy otrzymane metods DFPA (przykiady}
—-b1la~Phe Znt, CH.C1 21~122 , - -
g | T ey | 6 e T P PR
7-Ala~AlaCH z-araorcp | HCy b o L-aminokwe sdw 0 Ttemmoond e
L AlaQH«DCHA i
2-Gly-G1yOH Z-GIyOFCP " 55 | 178179
AlaQE*LCRA Z-Ser-Tyr-CMe 0,5 4 €3 | 114=116 | +14,7 2,1 DHF
Z-Gly-Ala-AlaCH Z-GlyAlaQFCP B 43 A73=4T7h
L L Ala0H«DCHA Z-Tyr-Fhe~0OMe 2 21 73 106108 +5,6 10,9 DNF
ZmPhe-FhellMe HC1.PheOiie THF 1 148-150 | =17,9 2,0 ‘
L L Z-PheCBt DMF ZwVal-Tyr-0Me 2 18 69 157158 +13,6 4,8 Pyr
2—pTU—PTO“AlaOBUt Z-Pro-Pro0it | DMF G4 olej
L L L HC1*AlaCRut Z=G1In=Ser-0ke 2 21 80 166=167 -3,6 1,0 MeOH
Z=The«ValCile Z~PheQBt THF 83 111=113 § -8,9 2,0
L L HC1-ValOMe DHF 2 fsn-PheOke 4 20 80 | 198-200 | +15.0 |1,0 scoH
Lit.: .9, Williams i ©.T. Young, J. Chem. Sec., 881 {1963); A. Kapoor, Boc-Trp-Val-Obe > 25 &5 oles _ _
rpeptides Chemistry and Biochemistry", Proceeding of First American
Peptide Symposium - 1968, NY, 1970, str., 17; G. Kupryszewski i M. Zoleu-Leu=Val-
Formela, Roczniki Chem, 35, 15%% (1964); W. Kbnig, R. Gelger, Chem. -Phe-Clie L 21 87 209-210 -25,2 |0,9 DmE

Ber., 103, 788 (1970},

Lit.: T.Shiciri i S5.Yamada, Chem. Pharm. Bull. 22, 859 (1974)}; ibid. 2z,
845 (1974,
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USUWANIE GRUP OCHRONNYCH
Tabela 28

Ostony gr. ---NH2 Ostony gr. —COCH

Wigz.
: Warunki C iy
Odczynnik reakcii . . .
1 | ' o =1 N o
sl ilals (5185 8
Bl & (dla 1999 i
1 at., t.pok. | o )
H,/Pd MeOH 1ub BiOH —al - | w1} - U R '
2 ACOH,H,0,1n HCL
AcOH /MeNO 2 ) )
HBr dicksan, CClg/ wal o~ 4t o+ - + | -a
10«50 min.t.pok,
R-0OH _
HC1 1n 204-48 h, t.pok. +! - -l o+ wg + |{r.ub.|r,ub,

1 h, t.wrzen,

H2O + aceton,
HC1 410m HQO + dioksan + - +1i + +f + + -a
1=2 h, t.100%

QO-~100% ' | ) )
CF.COOH 15=120 min, - =14 |- 1 -
3 | tenp, 0-20%¢
0,2-1n w ROH " txx -y ) )
TosOH 24 h, t.pok. + ! P P S - N -
1 mol 3 h, t.pok.
0,1-0,6 n
KOH,NaOH | MeOH-,EtOH-, R IS D al ol N -
1 mol | aceton-,dioksan~
—HZO do 2 h,
t.pck.
Me(OH, EtOH . B _
NHENHZ 1=2 h w t.wr‘z.k ~a 1 - - -a - -
1 mol 1=2 dni w t.pok.
Ma 2 g.at. ciekty NHB r.ubdg + - raabl - + + -

+ ostona zostade usunigta
+! metoda szezegdinie korzystna dla usuwania danej oskony
- ostora zostaje zachowana w warunkach reakeji

-a oslona na ogdt zostaje zachowana, lecz czgdciowo moZe sie odszeozepid
lub daé reakcje uboczng

r.ub, reakcja uboczna

Lit.: E.Schordder, X.lUbke, Peptidy, Moskwa 1967, str. 142,
® metoda cpracowana W Z-dzie Chemli Organicznel (A.Kolodziejezyk)

foid J.Goodacre, R.J,Ponsford, I,8tirling, Tetrahedron Lett., 3609
¢ -
{(1975).

OTRZYMYWANIE SUBSTANCJI POMOCNICZYCH
DO SYNTEZY AMINOKWASOW | PEPTYDOW

AMINOMAL ONIAN METYLU (chlorowodorek)

CO,CH CO_CH
273 (+) //,/” 273 ()
CHONB-CH + HCl ———se  NH.CH cad
MeOH 3
COZCHB COzCH5
Cdezynniki:

Fermamidomalonian metyly 17,5 g {0,1 mola)}
Roztw. 19 g chlorowodoru w suchym metanolu 200 omo
1ub chlorek acetylu 39 g (0,5 mola)

Metanol befw. 120 oo
Eter etylowy bezw.

W 200 em® metanolu zawlerajacego 19 g chlorowodoryu lub 39 g chlorku
acetylux rozpuszeza sie 17,5 g formamidomalonianu dimetylowego i pozosta—
wia w temp, Pekojowed. Po 20 godz, roztwsr odparowuje slg do sucha pod
zmniejszonym ciénientem. Fozostatodé rozpuszeza sig w 100 em? bezwodnege
metanclu i ponownie cdparowdje. Krystaliczny chlorowodorek rozpuszeza sig
w Jak najmniejsze} 1lodci metanolu i dedaje bezw, eteru do  rozpoczecisz
krystalizacii, Po ozigbieniu w loddwee, odsgezeniu, przemyciu eterem o-

treymuje sig 16,3 g (89%) shlorowodoriu aminomalonianu metyiu o temp.topn
159-160°¢C,

Lit.: J.¥, Thanassi, J.S. Fruton, Biochem, 1, 975 {1962}.
X)Chlorek acetylu wkrapla 5ig ostroinie do cthicdzonego i mieszanego metac
nolu,

FORMAMIDOMALONIAN METYLU

- .

0,y 0,y

Cxot Hcé "‘F —m  CH-NHCHO
S

GO ,,CHy CO,CH,,

Odczyrnniki:s

Izenitrozemalonian metylu Sh,b g (0,4 mola)
Kwas mréwkowy 90-05% 580 cm5

Pyt cynkowy 100 g (1,5 mela)
Izopropanol

W kolbie tréiszyjnes, umieszezoney w ragni wodned, zacpatrzone] w mie-
szadio i termometr, cgrzewa sig 64,4 g izonitrozomaloniany dimetylu i
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[le} cm3 kwasu mriwkowsgo. Po osiagnigciv temp. 50° dogypule sig 100 g pyiu
cynkowego, w malych porcjach, tak aby utrzymad temp. w granicach 85.35%,
Gorged mieszaning sazoczy sig, osad prezemywa 2 porcjami po 72 cmj Horgscego
kwasy mriwkowegn., Rozpuszerzalnik oddestylowuje sig pocd zmniedszonym cig-
rieniem. Fo przekrystalizowaniu z izopropanclu otrzymuje sig 69 g {98%)
formawidomaloniany metylowego o temp. topn. SA-BEOC.

=]

Lit.: H.Hellmann, F.Lingens, 7.Bhysicl, Ch. 297, 283 {1954},

ACETAMIDOMALONIAN ETYLU

20,5t €Ozt
/// 2 Ac 0 e
HO-F=C v B e O
™~ co,zt oot

Oderyrniki;
Tzenitrezomalionian etylu - addukt z octanea
sodowym 1ub izonitrozomslonian uz skany
z 0,5 mola malonianu etylu 102 g (0,46 mola)

Kwas octowy lodowaty <340 cm

Bezwodnik octowy 300 Cm3

Cynk (pyi) 80 g (1,2 mola)

Surcowy izonitrozomalonian etylu uzyskany z nitrozowania 0,5 mola malo-
niang etylu lub 102 g adduktu izonitrozomalonianu™ rozpuszcza sig w 200
cm3 kwasu octowego i 300 cm5 bezwodnika octowego w kolbie tréjszyjnej pod.
1000 cmi, umieszczone) w rafni wodnej, zaopatrzone} w mieszadio, chiodni-
ce zwroing i termomeir, Po podgrzaniu reoztworu do 80°C dodaje sie pyz oyn=
kowy w takich porciach, aby temp. ulrzymywaia sig w granicach ap-100°¢
(mozna chiodzid)., Po dodaniu calodci zawartosSé kolby ogrzewa sig w te] temp.
jeszcze 30 min. Gorgcy roztwdr dekesntuje sie szybke, a osad przemywa dwu~
3 wrzgcego kKwasu octowego. Frzesgcze odparcwuje sig pod
zmnieiszonym clénieniem. Pozostaleid ogrzewa sig do wrzenia ze 150 ocm” wo-

krotnie 70 om

dy, po czym mieszaning miekrystalicznego produkiu i wody chiodzi sie szyb-
%o, mieszajac w 1afni lodowe). Po odsgozeniu, przemyciu zimng wodg 1 wysu-
szeniu na powietrzu otrzymije sig 62 g {(80%) acetamidemalonianu o temp.
topn. 95-97°C.,

*nardze czysty produkt otrzymuje sie po krystalizacji z toluenu. Progukt
lepsze) Jjakodci uzyskuje sie z surowego izonitrozomalopianu etylu.

Lit.: 9, V, 373; ] 25

o b

wn

.
W

wal

CHLOROMROWCZAN BENZYLU

]
HC1 =
O CHLOH + coc12—“‘—La~ SH,=0-C
> ~
o3
Odezynniki;
Fosgen 2,0 dm” (28 moli}

Alkohol benzylowy 2,6 dm® (25 moli)

Zlarczan sodu bYezw., suchy 1ldd, aceton

W szklanym reaktorze o poi. B dmj, umieszczonym w tadini zawlerajacej
mieszanine suchego lodu I zcetonu, wyposazonym w termometr, wuszezelnlone
mieszadio, rurke doprowadzajgcy gaz i chlodnice zwrotnz chtodzong suchym
lodem w acetonie, skrapla sie¢ 2,0 am” fosgenu, Hastepnie w miejsce rurki
doprowadzajisce] gaz umiesrera sie wkraplacz, z kidrego dodaje sig w cigpu
4 godz., 2,6 dm” 3wieZc destylowanego alkoholu benzylowego mieszajac L u=-
trzymijac temperaturg wewnatrz kolby w zakresie =10 = —2000, PO CZYM Iaiw

. nig chlodzscg usuwa sie 1 mieszanie kontynuuje Jeszcze 4 godz, W tym cza-

sie wydzielajg sig duze ileofci chlorowodoru. Misszaning reakcyjng  pozo-
stawia sie na 24 godz, w temp, pokojowed, a nastepnie usuwa sie z niej
przy pomocy pompki wodne? resztli fosgenu 1 chlerowodoru. Otrzymana, beze
barwna clecz po wysuszeniu bezw. slarczanem sodu zawiera 25-9%% chlo-
romrdwezand benzylu. Produkt moina qczyscié przez destylacig przy uzyclu
sprawne] pompy clejowed zbierajac frakcje o temp. BO—BEOC/E mm Hg.
Uwaga:

Ze wzgledu na duzg toksycznodd fosgenu reakcje nalefy wykonywaé ostroz-
nie, pod sprawnie dziatajgcym ciggiem.

Lit.: 5, 48.

8-HYDROKSYCHINOLINA

g Ko OH
~ \C/
CHO ‘/"\CH . R
O+ —OL -0 f=
v, M __lcH, N
. Rl E. ®
OH OH H B H
H 0y
4.0 “ihtfﬁ I
A 1 e + H. O
- CH, -, 2




154

Odczynniki:
o-iminofencl B,4 g {72 mmole}
Gliceryna bezwodna 24,0 & (19 cms, 260 mmoli )
Kwas siarkowy stez. 20,0 g (11 cm”)
owllitrefencl bezwodny 5,6 g {40 mmoli)
Wodorotlenek sodu 16,0 g

Weglan sodu

W szerckoszyjne) kolbie kulisted poj. 1000 cmﬁ, zaopatrzonel w termo-
metr siggajgecy prawie dna kolby graz diugz chtodniceg Powietrzng, umleszoza
sig B,4 g o-aminofenclu i 10 em® odwodnionej gliceryny. Po wymieszaniu do-
daje sie powoli, wstrzgsajgc, 11 em> stgz. kwasu siarkowego, a nastepnie
5,6 g dobrze sproszkowanego o-nitrofenclu. Zawartosd kolby ostroinie o=
grzewz sig na siatoce azbestowe] do temp. 138-140°C. Po ustaniu burzliwvej
reakell ovgrzewanie prowadzi sig Jjeszcze przez 2 godz. utrzymujac temp. w
granicach 1301400, Po zakadczeniu ogrzewania zawartoéd kolby chiodzi sie
1 usuwa c-nitrofencl przez destylacje z parg wodng, Pozostalo$d ponownie
chiodzi sie 1 alkalizuje ostroznie roztworem ok. 16 g wodorotlenku sodu w
G0 cm5 wody do pH = & - 6%5, a2 nastgpnie alkalizuje staiym weglanem sodu
wobec lakmusu. Produkt destylule sie z parg wodng z tej same} kolby. Uzy-
skany destylat ozigbia sie w mieszaniu ledu i soli, krysteliczny osad od-
sgcza sle na lejku sitowym i suszy,

Gtrzymuje sie & g (54%) surowej B-hydroksychinoliny o temp. topn.
72-74°C, W celu oezyszezenla krystalizuje sie z 70% etanclu uzyskujac pro-
dukt o temp. topn. 75-76°C.

Lit.: 6, 368,

WEGLAN BENZYLO-8-HYDROKSYCHINOLINOWY

6]
I S (I;
CHZOHC—CL + —— CHZmO—C—G
P
N
H

Cdezynniki:
B-Hydroksychinclina 8,57 g (60 mmoli)

Chloromréwczan benzyiu {92%) 5,55 g (30 mmoli)

Tetrahydrofuran 25 cm

Kwas solny, octan etylu, eter naftowy

PUSINS—h—

Do 8,57 g B-hydroksychinoliny rozvuszezonej w 20 cm3 tetrahynrgfuranu
dodaje sig porcjami roztwér 5,55 & chloromrdwczanu benzylu w 5 cm” tetra-
hvdrofuranu. Mieszanine pozostawia si¢ me 50 godz. w temp. pokojowei. Po
tym czasie odsgeza sie wydzieleny osad chlorowodorku S-hydroksychinoliny,
a przesgcz zatela sig pod zmnisiszonym cifnisnien. ForostaXodd rozpuszoza
sig w octanie etylu i przemyws kilika razy 0,3 n kwasem soinyr  w cely
usunigcia B-hydroksychinoliny, a nastgpnie wodg 1 suszy bezw, siarcrzanem
sedu. Po odsgczeniu sSrodks suszgcego roztwér zateia. sie i Zdodaje eteru
naftowege. Otrzymije sig 7,04 g {8%) produktu o temp. topn. 51-52,5°C,

Lit.: B.Rzeszotarska, G.Patka, Bull. acad. pelon. sci, 16, 23 (1968),

AZYDOMROWGCZAN t—BUTYLU

0 .
CSH%N(CH )2 i (CHS)NCOH
., —& 5 U E2 . el —_ 2
COC12 + HG ”635 C1-C-0 CéH5 ehinolina
o 8] 0
i NH  KH \ I HNOE I
t ~C=0-C.H WH, ——f—— i CH
(c:{3)3co o} c6h5 (cn-!s,jcocmwm‘2 (cr~3)5c0 Ny
A. Chloromrdwczan fenvlowy
Odezynnikis
Fosgen 99 g {1 mol)
Fenol 94 g {1 mol)
Dimetylioanilina 125 g (1 mol)

Kwas solny, bezw, chlorek wapnia, benzen.

Do reztworn 99 g fosgenu w 400 cm3 benzenu dodaje sig 94 g fenolu, a na-
stepnie wkrapla, mieszajac mechanicznie, 126 g dimetvlicaniliny, utrzymuige
temp. mieszaniny w zakresie 5-107C. Po zakedoczeniu reakeji dodaje sig zime-
ned wody w celu wytrscenie oieistege produktu, Frzemywa sie go rozcierczo-
nym kwasem solnym, wodg, a nastepnie suszy nad chlorkiem wapnia, Produkt
destyluje sig uzyskujige S0 g {58%) chloromrdwozany fenylu o temp., wrzenia
74-75°C/13 mm Hg,

B. Weglan t-butylo-fenvilu

Odczynniki:

Alkohol t-butylowy 24,8 g (C,33 mola)

Chinolina 43,0 g (0,33 mola}
Chloromrdweczanu fenylu 52,0 g (0,33 mola)
Chiorek metylenu 50 cme

¥was solny, bezw, siarcran magneru,

Ho revtwory 748 o= 430 g chinoliny w 50 on

apla slg, mieszajse, 32,0 4
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chloromrdwczanu  Ffenylu, Temp. wewngbrz wcolby utrzymuje sie w zakregls
38-41°C. Roztwdr pozostawia sie na noe, dodaje wodg, aby rezpuscid wytrag-
cona 801, oddziels warstwe organiczng 1 prremywa dwa razy wodsg, porcjami
po 30 cm-;3 i 3-4 razy, po 20 cmi, 5% kWwasem solnym, Suszy bezw. silarczanem
magnezu i produkt destyluje przy ufyciu sprawne] pompy olejowe] zbierajac
frakese 74-78°C/0,5 mm Hg. Ctrzymuje sie 47,6 g (73,6% wyd.).

C. t«Butoksvkarbohydrazvd

Odeczynnikis
Weglan t-butylo-fenvlu 47,56 g (0,25 mola)
Wodzian hydrazyny {100%)} 25,0 g {0,25 mola)

cter etylowy, wodorotlenek sodu, eter naftowy.

Mieszanine 47,6 g weglanu t-butylo-fenyiu i 25,2 g wodrianu  hy-
drazyny ogrzews sigdo 75%C. Zachodzi agzotermiczna reakeja, w wyniku kté-
red temp., wirasta do 103%%, Mieszaning pozostawiz sig na 12 godz., nastep-
rie rozeieficzona 100 cm® eteru i wstrzgsa ze stgZonym roziworem ugu  spo--
regdzonym 2 15,0 g wodorotlenku scdu. Mieszanine ekstrahuje sig eterem w
ciggltym ekstraktorze, rozpuszczalnik odparowuje, a hydrazyd destyluje zbie
rajgc Trakele 60—61°C/O,5 mm Hg. Produki po ochiodzeniu krystalizuje. Wy-
dajncsé 29,0-30,4 g (8%% wyd.). t-Butoksykarbohydrazyd moina przekrystali-

zowad z eteru naftowego, temp. topn. L1-42°C,

D, Azydomrdwezan t-butyilu

Qdezynniki:
t=Butoksykarbonydrazyd 5 g (38 mmo}i)
Azotyn sodu 2,9 g {42 mmola)

Kwas octo eter etylow wodoroweglan sodu, bezw. siarczan magnezu.
] ’ t

=
3 wwasu octowego 1 30 em”

Reoztwdr 5,0 g t-buteksykarbohydrazydu w 13 com
wody oziebia sie w 2agni lodowsd i dodaje porcjami, mieszajace, 2,9 g stae-
rego azotynu sodu, utrzymujgc temperature w zakresie 9-13%, Po dodaniu
.azotynu miesza sie Jeszcze 30 min, w tej temperaturze i dodaje 30 cm3 ele-
ru. Polaczone warstwy organiczne przemywa sig wodg i 1n roztwerem wodoro-
wgglanu sodu, porgjami po 10 cmB, do odczynu oboigtnego, roztwor suszy sig
bezw, 1MgB0, i odparewuje z laini wodnej o temp. 4G-50°¢ przy cifnieniu
pompkl wodned 140 me Hg. Azyd destyluje po podniesieniuv temp, Yadni do 90
przy cisnieniu 70 mm Hg. Ctrzymuje sie 4,4 g produktu (80% wyd.), temp.

wrz. 73-74%2/70 mm.

Lit.: F.Strain i wsp., J. Am. Chem. Soc. 72, 1294 {(1950)}; L.A, Carpino, J,
Am, Chem. Soc. 21, 956 (1959); 5, 119,
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WEGLAN t—BUTYLO—p—NITROFENYL.U

a
!

i
CL-C-C1 + Nao-©—r\’02 — c1-c—o-©—1\102 + NaCl
9 9
13
(CH) 5COE + c;-c-o-@-mz —B . (clus)BcocL-—@Nog

Chloromrdwezan p-nitrofenylu

Odezynnikis

Fosgen 240 g (223 cmg, 3,1 mola)
p-litrofenoclan sodu 453 g (2,8 mola)

Benzen 1,4 dm

Czterochlorek wggla 1,0 de

Kwas siarkowy, suchy 16d, aceton.

Gazowy fosgen osusza sie przepuszozajac przez pluczkeg ze steZ. kwasem
siarkowym i skrapla prezy uzyciu chiodnicy zawierajgce] mieszaning suchego
lodu w acetonie, Po zebraniu w kolbie 223 cm3 fosgenu dodaje sig 15 de
benzenu orez porcjami {z drugiej kolby poksczonej gumows rurkg) 493 g
bezw, penitrofenslanu sodowzge. Kolbe reakcyjna nalezy chrodzid, aby temp.
reakcji nie przekroczyla 50°C, Po dodaniu caiodci mieszanine ogrzewa sieg do
Tagotnego wrzenla przez 1 godz, Nadmiar Tosgeru oddestylowuie sic w ciggu
20 min. z rafni wodned o temp. 50-60°C. Wydzieleny chlorek sodu ndsgcza
sie pod zmniejszonym cifnleniem, osad przemyws benzenem, a polgcrzone prze-
sgcze zageszeza w prdzni  do 400 cm3 i destyluje prezy uzycilu sprawme]) pom-
oy olejowej, Frakceje o temp, wrz, 175-1EBOC/O,S—2,5 mm Hg zestala sig.

Po krystaiizacdi z 1 dn® czterochlorku wegla otrzymuje sie 384 g chlo-

ramréwezamu p-nitrofenylowego (68% wyd.} o temp. topn. 851-82°%C.

Weglan t-butvlo-p-nitrofenyviu

Odczyrniki:

Chloromrdwczan p-nitrofenylu 103,53 g (0,51 mola)
Alkohol t-butylowy 8 g (0,51 mola
Pirydyna 206 cm>

Eter etylowy, kwas solny, weglan sodu, chiorek sodu, etanol, bezw.

siarczan socdu.

103,% g (0,51 mola} chloromrdwezanu p-nitrofenylu dodaje sie powoli,maw
rymi porejaml, do mieszanego mechanicznis rozitworu 38 g alkoholu t~butylo-
wego w 200 cm3 wirydyny, occhlocdzonegs do temp. 0-5°C, Nastepnle mieszani-
ne reakcoying miesgza sie mechanicznie w tewmp, pokolowed przez 3 godz. 1 od-
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sgcza wydzielony chlorowodorek pirydyny., Do przesgczu dodaje sie 25 cn‘3

wody 1 roztwdr ekstrahuje frzema porcjami po 200 cm3 eteru, Folgczone eks=
trakty przemywa sie in kw. solnym (3 x 200 cnj), nasyconym roziworesn  wg=
glamu  sodu i nasyconym roztworem chiorku sodu. Warstwe organiczng su-
szy sle bez, siarczanem sodu i odparowuje do sucha. Pozostalodd _ roz-
puszcza sie w 350 cm3 etanolu i wytraca produki przez dodanie 400 em”  wo-
dy.'Dtrzymuje sig B8 g weglanu t-buty}o-pnnitrofenylu (72%  wyd.) o
temp, topn. 78,5~79,5°C.

Lit.: G.%W.Anderscn, A.C, Mc Gregor, J. Am, Chem. Soc. 79, 6180 (1957).

KARBOETOKSYFTALIMID
G 0
A K o ] a
T 4 NEt, ~
{:::) /yH + Cl—C0C2H5 - /y—C—OCQH5
94 5
i [}
o]
o]
il
0
B -, It
/NK + Cl—COCEH5
[
e
]
Metoda A
Odezynnikis .
Ftalimid 147 g (1 mol)
Trietyloamina 101 g {140 on?, 1 mol)
Chloromrdwczan etylu 144 g (100 cw”, 1,05 mola)
Dinetylofeormamid 500 cm3
Etanol, kwas siarkowy, wgglel aktywny.
W 500 cm3 dimetyloformamidu rozpuszeza sie 147 g ftalimidu 1 140 cm3

trietyloaminy. Do roztworu ochodzonego do temp,. 5—1000, dodaje sig,ener-

gicznie mieszajac, 100 cm5 chloromrdwezanu etylu utrzymijac temperaturg

ponlzed 10°C. Po  dodsniu caled ilosci chloromréwczamu {w ciggu ok,45 min, }

roztwér miesza sie jeszcze godz. w temp. pokojowe]j. Jasnobrgzowy roziwdr i
wlewa sig, intensywnie mieszajgc, do 3 dm” wody. Krystaliczny osad odsgcza

sie, przemywa woda 1 suszy w eksykatorze préZniowym nad stgz. kwasem siar-

kowym, Otrzymuje sig 190 g (86%). Po dwukrotnej krystalizacji =z etanolu

1 odbarwieniu weglem aktywnym karboetcksyftalimid ma temp. topn. va-80°C,
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Metoda B

Odezynnikiy
Fialimidek potasu 92,5 g (0,5 mola)

57 g (30 an’, 0,5 mola)

Dimetyloformamid . 250 cm”

Etarnel, kwas siarkowy

Chloromrdwczan etylu

w250 cmB suchego dimetyleformamidu rozpuszeza zie 32,5 g ftalimidku
potasu, Do roztworu ochtodzonego do 5% dodzsje sig, mieszajac, 50 cm3 dwie-
zp przedestylowanego chleoromréwezanu etylu {nie przekraczajgc temp. &OOC}.
Roztwdr pozostawia sie przez 1 godz. w temp. pokcjowe] i oczyszcza Jak w
metodzie A, Ofrzymany tg metodg produkt jest bardziej czysty i wymaga tyl~
ko Jedne] krystalizacji.

Lit.: G.H. Nefkens, J. Tessner, R,J.F, Niverd, Rec., trav. Chim. 7§, 688
(19507,

DICYKLOHEKSYLOKARBODHIMID (DCC)

2<:>N}12 + NHL,CONH, —Ow-coma@“su RuCulf

Odczynnikiz
Moecznik 60 g (1,0 mol)
Cykioheksyloamina 240 g (2,4 mola)
Alkchel izoamylowy Iub
amy towy 480 cm3
Chlorek p-toluenosulfonylu EOG'g (1,57 moia)
Pirydyna 500 cm”

Eter etylowy, 15d, siarczan magnezu bezw,

Mieszaning 60 g mocznika i 240 g cykloheksyleaminy w 480 cw® alkonolu
izoamylowego ogrzewa sig de wrzenia pod chlodnicag zwretng przez 20 godz.
Po ozigbieniu odszcza sie osad dicyklohelsylomocznika, przemywa eterem |
suszy na powietrzu. Dtrzymuje sig 200 g (89%), temp topn. 234°C. Zwigzsk
ten mozna krystallzowad z bezwodnege etanolit. .

Roztwdr 200 g {0,9 mela) dicykloheksylomocznika i 300 g chlorku pwtolu-
snosulfonyiu w 600 cm” bezw, pirydyny miesza sig w temp. 70°C pod chisdni-
>3 zwrotng przez § godz., o czym wylewa na 1,5 kg lodu. Frodukt ekatranu-

je asle sterem, po czym roziwdr eterowy sgaczyv sie {jezell jest osad), przes-
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mywa wodg i suszy siarczanen magnezu. 7 rozitworu po pisaczeniu Srodka su-

5z5CEg0 cadestylowuje sig eter a pozostatosd destyluje pod zmniejszonym

cignieniem zbierajgc frakclg 1-8—;52“C/<1 mm Hg. Kapilare naleiy polgozyd

z rurkg cawierajacy &rodek sns?qcy. Otrzymuje sig 152 & (g2%) cicyklohe-

ksylokarbodimidu, temp. topn. Js [

tis.: S.°, Sandler, ¥. Kare, Crganic Functional Group Preparations, Hew
York 1971, t. 1T, str.2t4,

N—ETOKSYKARBONYLO-2-ETOKSY-1, 2-DIHYDROCHINOLINA (EEDQ)

CX\W C,41i000C1 oHe ) N
2 CoRon C]/J c1” o, GH
2" 275 C oMy
o
cooc2H5 DOC Hg
Gidczynnini
Chinelina 130 g {1 mol)

Chioromrdwezan etylu 110 g (97 em”, 1 mol)

Tristyicamina 155 em> (1,07 mola)
Etanol 92 cm? {2 mole)
Benzen 300 om . ’
Chloroform 20 cm3

Zter

Roztwdr 155 cm trietyloaminy w 92 cmB bezw. etanolu wkrapla sig, mie-
szajge, do ozigblonej (—SOC) mieszaniny 97 cm3 chloromrdwezanu etylu i
130 g chinoliny w 200 cm3 benzepu. Roztwdér miesza sig przez godzing, prze-
mywa w rozdzielaczu wodg, a warstwg wodng ekstrahuje chloroformem. Potg=-
czone Toztwory organiczne odparowaje sig do sucha pod zmniejszonyn cid-
nieniem. Po dodaniu 20 cm3 eteru produkt krystalizuje, krysztaly odsgcza
sig 1 przemywa zlmnym eterem, Otrzymije sig 140 g produktu o temp. ‘topn.
65,5-6500. Przesgcz pozostawlia sig na noc w chtodnym miejscu 1 odsgcza sie
drugi rzut, okolc 25 g produktu. Oba rzuty 2aczy sig razem. Wydajnoéd cal-
kowita 165 g (66%) EED.

it,1 M, Fieser, L.F., Fleser, Reagents for Organic Synthesis, New York
1962, t. II, str. 191.

AZYDOFOSFORAN FENYLU (DPPA)
Crlorofesforan fenylu

E -2 Hel c
BOCL, + 2 CHCON (CHZ0) ,POCL
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Odeczynniki:
Tlenochlerek fosforu 168 g {1,1 mola}
Fenol bezw, 188 g {2 mole}

¥ ckraggrodenney kolbie poj. 1 de z chiodnica 1 termometrem umieszcza
sie 16? g tlenochlorku fosforu 1 7188 g Swiezo destylowanego fencolu, Wylot
chl?dnicy tgezy siq z urzadzeniem do pochianiania chlorowodaru. Zawartosd
kO%DY ?grzewz sig na taini clejowe]j lub powietrzng), az temperatura cieczy
oélqgnle 1807°C (okole & godz,), po czym destyluje pod zmnlejszonym cidniee
niem. Frakejg destylujaca w 140-155°C/1,3 mm Hg poddaje sig redestylac:}'i
Otrezymuje sig 200-212 g (74-79%) chlorofosforanu fenylu o temp. wrz '
147-148% /4,3 mm He. o

Lit.: E.Baer, Biochemical Preparation 1, 51 {1949}; F.Cramer, Angew, Chem
72, 257 (1960}, ) o

Azvdofosforan Tenyiliu

(C.H_0},OPC NalN ;
65 J,0PCL + BaNy ——we  (Cil 0) 0PN

3
Cdezyniriki;
Chlorofosforan fenylu 56,8 (0,21 mola)
Azydek sodu 16,3 g (0,25 mola)
Aeeton bezwodny 100 cm3

Mieszaning chlorofosforanu fenylu (56,8 g) i azydku sodu {16,3 g) w ace
; i - 3 & e
tonie miesza sig przez 21 godz. w temp. pokojowej. Nastepnie roztwdr sis
sgczy, przesgcz zater ’ i i 1 .
_15505/0 i :m - eza % otrzymany ole} destyluje. Zblera sig frakele 152~
s . rzymuje sie 93,3 g (92%) azydofosforanu fenylu (DPPA).

Lit.: T.Shioriri, S5.Yamada, Chem, Pharm, Bull. {Tokyo) 22, 854 (1974).

N-HYDROKSYSUKCYNGIMID

0 0
CH,—C .
<~ cH, —C
O + HCL'NHOH ——m | 2
- 2 NHOM + HCI + H,O
CH,~—C ol — 2

i 3

Odczynniki:

Bezwodnik bursztynowy 100 g {1 mol}
Chlorowodorek hydrcksyloaminy 70 g {1 wol)}
Eter etylowy, n-butanol, octan etylu.

¥ kolbie okraglodennej o poj. 1 dm3 miesza sie 100 g bezwodnika burszty-

NnOWwegs z ?O g chlorowodorku hydroksyloaminy. Kolbe umieszcza sie naobroto-
wym odparowywaczu, ogrzewa W taini elejowed do 125 °c w ciggu godz. cdpa-
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PRZYGOTOWYWANIE | OCZYSZCZANIE
ROZPUSZCZALNIKOW | ODCZYNNIKOW

ACETON (temp. wrz. 58,2°C)

Zenieczyszezenia - handlowy aceton zawiera wodg oraz czasami alkchole i

substancje redukujace,

Ac=ton bezwedny: Do 1,5 cim5 acetonu w kolbie stozkoweld o poj. & dm3 dom
daje sie 50 g bezw. siarczanu magnezu i pozostawia w temp., pokojowed. FPo
upivwie doby aceton saczy sie do kolby kulisted o posj. 2 dm”, dodaje sig
50 g bezw.. weglanu povasu I ogrzewa do wrzenia pod chiodnicg zwrotng zas-
bezpieczong przed dostq;em witgoci. Po trezech godz. chlodnice zwrotng wy=
mienia siz na destylacyjng i destyluje aceton do odbieralnika zabezpleczo-
nego przed desigpeis wilgooi. Aceton Jest fatwopalny, a Jego pary tworzg z
powletrren miesranine wybuchows, Bezw. ateton nalety przechowywad w szczel-

nie zamknigtiych butelkach.

BENZEN (temp. wrz. 80,1°C, temp. topn. 55°C)

Zanileczysgzezenia - handlcwy benzen jest wilgotny I czesto zaniegzysi-
czony tiofenem oraz wgglowodorami nienasyconymi.

Oczyszezanie; Najsrybszy 1 najskuteczniedszy sposdb osuszania 1 zarazem
oczyszcrzania henzenu (oraz inmmych weglowodordw arcmatyeznych i nasyconych)
polega na oprzewaniu pod chtodnicy zwrotng ze stopem K/Na 3:1.

W kolbie kulistej o poj. 2 dm5 QAT ZEWR siq do wrzenia pod chodnicy
zwrotng 1,5 dm3 benreru 7 8 g stopu K/Na 311, Po 2 godz. chiodnice zwrot-
ng wymienia sig na destylacying i destyluje sig benzen.

Benzen jest trucizng o wiasnosclach rakotwdrezych, pzli sig jasnym, mo-
cno kopcacym piomieniem, a Jego pary tworzg z powietrzem mieszaning wybu-
chowa. 7 woda tworzy azeotrop wrzacy w temp. 69,3°C i zawierajacy 91,2%
benrend, W miare mozliwofcl zamiast benzenu uzywad naleZy tolusnu.

-

pra
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Usuwanie tiofenu przyv pomocy kwasu siarkowego - 2 dm5 benzenu wytrzgsa

sie w rozdzielaczu z 200 crn3 stgz, kwasu siarkowego, Gdy warstwa kwasu bar~
wi sig na ciemny kolor, kwas naleZy wymienié i wytrzgsad ponownie, Czyn-
noéci te nalezy powtarzad tak diuge, aZ kwas siarkowy begdzie  barwil sie
Jedynie na Jasnozéity koler {pc 5 min. wytrzgsan: :). Po oddzieleniu ostat-
nlej porcji kwasu benzen przemywa sig Kolejno: wody (2 x 500 cmB), 10%wwym
roztworem weglanu sodu {200 cm3) i jeszcze raz wodg. Benzen suszy sig
chlorkiem wapnia i po ovdsgczeniu destyluje znad pieciotlenku fosforu,

BENZYNA

Oczyszczanie 1 osuszanie wg metod podanych dla benzenu,

BROM (temp. wrz 58°C)

Zanieczyszczenia: woda, chlor, bromowoddr.

Oczyszczanies Brob handlowy wyirezgsa sie dwukrotnie z réwng cbjgtodcig
stgz, kwasu siafkowego. Brom jest cigZszy od kwasu siarkowego i stanowi
dolng warstwg. Slady wody 2z bromu usuwa sig przez destylacje znad pigcio-
tlenku fosforu w aparaturze szklanej ze szlifami w strumieniu suchego dwue
tlenku wegla.

Uwaga:

Przy wszelkich pracach 2z bromem nalezy zachowywaé szczegdlne érodkl o-
stroznoéci -~ pracowad w rekawicach gumowych, w okularach ochronnych  lub
lepie] w masce, pod sprawnie dzialajacym wyciggiem lub na éwiezjm powie-
trzu. Ciekly brom nawet po krdtkotrwatym zetknieciu ze skérg powoduje groi-
ne oparzenia, a pary jege uszkadzajg drogl oddechowe 1 nabionek $luzowy.

BROMEK ETYLU '(temp. wrz. 38,5°C)

Cezyszecza sig jak chlorowcozwigzki,

CHLOROFORM ({temp. wrz. 61,2°C)

Zanieczyszozenia: - handlowy chloroform zawiera okoXo 1% etanclu {sta-
bilizator); drugo przechowywany zawiera chlorowodér i fosgen,

' Oczyszozanie: W keolbie kulistej ogrzewa sie w temp. wrzenia, pod chlod-
nicg zwrotng, mieszaning 1,5 dm” chloroformu, 50 g bezw. weglanu  potasu
1 50 g pileciotlenku fosforu, Po dwiéch godz. chiodnice zwrotnz zamie-
nia si¢ na destylacyjng i destyluje chioroform do odbierainika zabezplie-
czenego przed wilgocig i Awiatlem. Tak oczyszezony chloroform, Preechowy-
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wany w ciemnych szczelnych butelkach jest trwaly w ciggu kilku miesigey.

Uwaga - Chloroformu nie wolno suszyé sodem - bo grozi wybuchem.

CHLOROWCOZWIAZKI (halogenki alkilowe, halogenki benzylowe, chloro-

mrowezany 1tp.)

Zanleczyszerenia; chlorowcowodory, woda.

Oczyszezanie: Do 100 cm3 chlorowcozwigzku dodaje sig w temp. pokojowe]
po 1 Iyieczce bezw, siarczanu magnezu i bezw., wgglanu potasu w odstepach
kilkugodzinnych, az do calkowitego odkwaszenia wobec papierka uniwersal-
nego. Po odkwaszeniu destyluje sie z dodatkiem wodoreowgglanu sodu pod nor-
malnym lub zmniejszonym cisnieniem, élady wody moZna réwniez usuwad przy
pomocy pigciotlenku fosforu, w obecncici bezw. wgglanu potasu, metodsg po-
dang dla chlorcformu,

CHROMOWA MIESZANINA {,chromianka”)

W naczyniu emaliowanym (bez uszkodzer) lub w zlewce ognioodpornej o poj.
1 dm3 rozpuszeza sie 20 g dwuchromianu sodu w 20 cm3 wody i de roztworu
wlewa sie powoli, stale mieszejgc termometrem 400 o stez, kwasu siarko-
wego, W czasie dodawania kwasu temp., wzrasta ¢o.70-80°C, Po ochiedzeniu do
40?0 mieszanine przelewa sie do butelki z korkiem.szlifowym.

Uwaga:
W czasie sporzgdzania mieszaniny chromowe] nale2y zabezpleczyé rece rg-

kawicami, a oczy okularami nchronnymi.

CYJANEK METYLU - acetonitryl (temp. wrz. 81,5°C}

Zanieczyszczenia: woda,kwas octowy i acetamid.

3

Oczyszezanie i osuszanie: W kolbie o poj. 250 cm” ogrzewa slg do wrze-

nia pod chlodnicg zwrotng z zabezpieczeniem od wilgoci 100 cm3 acetonitry-
1u z 25 g pieciotlenku fosforu, Pc odbarwieniu sig cieczy oziegbia si¢ Jja i
przelewa do suche’ kolby, z ktéred nitryl destyluje zie¢ (znad wegglanu po-
tasu) poprzez kolumne do odbileralnika zabezpieczomego przed dostepem wil-
goci.
Uwara:

Wszystkie prace z acetonitrylem naleZy wykonywad pod sprawnie dziafajg-
cym wyclagiefm.
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DIOKSAN (temp. wrz. 101°C, temp. topn. 12°C)

Zanigczvszozenia: hendlowy cdezynnik zawiera wodg 1 domieszki kwasu cc-

towego, a czasami rdwnieZ nadtlenki.

Oczyszerzanie 1 osuszanie: 1,5 dm3 diocksanu i 8 g stopu K/Na 3:1 ogrzewa
sig w temp. wrzenla w kolbie kulistej o poj. 2 am? pod chiodnicy zwrotng

zabezpieczong od wilgoci. Po 2 godz. chiodnicg zwrotng zamienia sig na de-
stylacyjng 1 destyluje dicksan do odbieralnika zabezpleczonego przed do-
stepem wilgoci.

DIMETYLOFORMAMID (DMF) {temp. wrz. 153°C)

Zanieczyszezenla: handlowy odezynnik lub przechowywany przed diuzszy o-
£
kres czasu zawiera dimetyleoamine, aldehyd mréwkowy i wodg.

3

Oczyszczanie i osuszanie: 500 cm3 DMF z dodatkiem 50 cm~ benzenu i
25 cm3 wody destyluje sie, aZz destylat osiggnie temp. 15206, uzywajac ko=

Tumny destylaéyjnej. Dalszg destylacje prowadzi sie pod zmmiejszonym cif-

nieniem, zakadajac rurke ze érodkiem suszgcym (Zel krzemionkowy lub gra-
nulowany bezw. chlorek wapnia) migdzy odbieralnikiem a pompks wodng, kapi-
lare zabezpliecza sie rdwniez Srodkiem suszgcym. Czysty DMF o temp. wrz.
76~779C/40 mm Hg jest bezwonny, naleZy go przechowywad w ciemnych, szczele
nych butelkach.

DIMETYLOSULFOTLENEK (DMSO) (temp. wrz. 86°C/18mm Hg)

Oczyszcza sig przez destylacje pod zmniejszonym cisnienienm,

ETANOL {temp. wrz. 78,3°C, azeotropu z woda 78,2°C)

Zanieczyszczenia: etancl rektyfikowany {azeotrop) zawiera ponad 4,5%
wody, handlowy odwodniony {,bezwodny"} zawiera okoio 1% wody oraz 0,5
benzenu. Alkohol fermentacyjny ma domisszki wyzszych alkoholl (fuzli) oraz

nieznaczne ilodci aldehydu octowege i metanclu.

Etancl 99,5%

1 de etanolu rektyfikowanego ogrzewa sie ze 150 g SwieZo praZonego
tlenku wapnia lub 100 g tlenku baru w kolbie kuliste] o poj. 2 dm3 pod
chtodnicg zwrotng zabezpieczong przed wilgocig. Po 6 godz. chiodnice zwrot-
ng wymienia sig na destylacyjng i zbiera alkohol do odbileralnika zabezpie-
czonego przed dostepem wilgocl.
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Et

anol 99,95%

W wysuszone] kolbie kulisted o poj, 2 dm3 umieszcza sig 100 cm3 etano-
lu wstepnie odwednionego tlenkiem wapnia (handlowy odwodniony etancl nie
nadaje sie do tego celu) oraz 10 g magnezu, Po dodaniu 0,5 g jodu {lub 1
cn? bromku etylu) catodd ogrzewa sie pod chlodnicyg zwrotng zabezpieczong
przed wilgocig. Po rozpuseczeniu sig magnezu (kilka godz,) przez chiodni-
ce wiewa sie 1,5 dm3 alkoholu wstepnie podsuszonego {mozna uzyé handlowe~
go alkoholu bezwodnego) i po 0,5 godz. ogrzewania w temp. wrzenia chrod-
nice zwrotng wymienia sie na destylacyjng i zbiera etanol do suchego od-

bieralnika, zabezpleczonego przed dostgpem wilgocl,

Etanol 99,090%

W dobrze wysuszonej kolbie o poj. 2 dm3, zaopatrzonej w chiodnice zwrot-
ng z zabezpieczenlenm przed wilgoclsg, rozpuszeza sig 7 g sodu w 1 1:11:113 eta-
nolu zawierajgcegoe ponlie] 0,5% wody (najlepiej po wysuszeniu magnezem),

po czym przez chiocdnlce wlewa sie 27,5 g ftalanu etylu, Wytrgca sig jedwa-
bisty bialy osad (zbyt obfity Swiadczy o duze) zawartodci wody w wyJscio-
wym alkcholu, co nie gwarantuje dokizdnego odwodnienia, dlatego po odde-
stylowaniu etanolu nalezy powtdrzyd operacje). Po 1 godz. ogrzewania chiod-
nicg zwrotng zamienia sie na destylacyjng i destyluje sig etanol de suchego
odbieralnika, zabezpleczonego przed dostepem wilgoci (plerwsze 25 cm3 des-~
tylatu nale?y odrzucié), Tak otrzymany etancl naleZy przechowywadé w odbie-
ralniku lub przelewad w warunkach bezwodnych, gdyZz jest bardzo higrosko-

pijny.

ETER ETYLOWY (temp. wrz. 34,5°C}

Zanleczyszozenia: woda, nadtlenki, etanocl.

Wykrywenie nadtlenkdw: Mala prébke eteru wyirzagsa sig przez chwile -4
réwng objotefeig 2% roztworu jodku  potasu z dodatkiem kilku kropli 1n

kwasu solnego, po czym dodaje sig trochg kleiku skroblowego, Niebieskie
zabarwienle Swiadezy o obecnodci nadtlenkow,

Usuwanie nadtlenkdw: 1 dm> eteru wytrzgsa sig w rozdzielaczu z roztwo-
rem & g krystalicrznego siarczanu Zelaza {11} (FeSOa) io0,6 cm3 kwasu siar-
kowege w 11 cm” wody. Po oddzieleniu dolnej warstwy eter przemywa sig wodg.

Eter bezwodny:
Metoda 4

Do 2 dm” eteru umieszczonego w butli o poj. 3 de, zamykaned korkiem z

rurks ze Srodkiem suszacym, dodaje sig 200 g bezwodnego chlorku wapnia.

Po 1 dobie eter saczy sie do podobned, suche? butli i bezpodrednio do ete-
ru, z prasy sodowej wkregca sig 10 g drutu sodowego. Nastepnego dnia na-

lezy dodaé kolejng porcje sodu i te operacje powtarza sig, dopdki po do-

daniu nowej porcii sodu nie bgds wydzielad sie pgoherzyki wodoru, a powierz-
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chnia drutu pozostanisgblyszezgea. Suchy eter destyluje sig z tafni wodgej
(lub lepiej glicerynowej), ogrzewanej elektrycznie, przez sprawng chiod-
nice do odbierainika posiadsjjcego odprowadzenie dla par, np. do kanallza-
cii, ale zabezpieczone przed dostepem wilgoci. Destylacje nalezy przerwac,
gdy w kolbie destylacyine]j pozostanie nie mniej niz 50 om? eteru,

Uwaga:

pary eteru z powletrzem tworzg mieszanine wybuchowg, zapalajgcg sig na-
wet od rozgrzanych przedmiotdw, np. wyigczoned, lecz gorgce] jeszcze K
chenki elektrycznej.

Metoda B

Do 1,5 cim3 handlowego eteru, umieszczonego w kulistej kelbie o poJ.
2 dmi, dodaje sig¢ 10 g stopu K/Ma 3:1 i ogrzewa na ¥afni pod wydajng chlod-
nicq.zwrotnq, zabezpieczong przed dostepem wilgoci. Po 2 godz. chtodnice
zwrotng wymienia sig na wydajing, wysuszong chiodnice destylacying i zbilera
bezwodny eter zachowujge sSrodki bezpieczedstwa i bezwodne warunki.

ETER NAFTOWY, LIGROINA
Oczyszezanie 1 osuszanie przeprowadza sie wg metod podanych dla benzenu.

Uwaga;
pary eteru naftowegd™2 powietrzem tworza mieszanine wybuchows i zapala-

38 sle nawet od rozgrzanych preedmlotdw, np. od wylaczened, ale jeszcze
gorgee] kuchenki elekirycznej.

HEKSAN (temp. wrz. 68°C)

Oczyazcza sig tak same Jak benzen,

HYDRAZYNY WODZIAN (temp. wrz. 118,5°C)

Hydrazyna z czgsteczks wody tworzy hydrat - wodzian hydrazyny. ¥ handlu
spotykane sg wodne roztwory wodzianu najczedcied o stezeniu 40, 60 lub 804,

Wodzian hydrazyny S0%

Z kolby kulistej o poj. 500 cm3
wang termicznie kolumng {np. Hempla) destyluje sig mieszaning 150 g (144

, zaopatrzone} w sprawng, dobrze izole=-

cmB) 40% wodzianu hydrazyny z 230 e ksylenu, Po cddestylowaniu ksvlenu z
ok. 85 cm5 wody, w kolbie pozostaje okolo 50 g 90% wodzlanu hydrazyny.
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Wodzian hydrazyny 99,8%

Do wodnego roztworu wodzianu hydrazyny dodaje sie obliczong iledd tlen-
ku baru (8,5 g/t g wody) i po kilku godz, rozciercza sig réwng objetodcig
bezw. etanclu i saczy przemywajac osad bezw. etanolem. Z przesgczu po od=
destylowaniu alkoholu destyluje sig prawie czysty wodzian hydrazyny wrzgcy
w temp, 73°0/125 mn Hg.

METANOL {temp. wri. 64,7°C)

Handlowy metancl Jjest bardzo czystym odezynnikiem i przewazZnie padaje
sie bez oczyszczania do wielu reakeji. Zawartosé wody nie przekracza 0,5%.

Metanol 99,95%

¥ kolbie kulisted o pod. 2 dm”

, zaopatrzone] w bardzo wydajng chiodnice
zwretng, umieszeza sig B g widrkdw magnezowych, 0,5 g jodu 1 100 cm meta-
nolu, Nalezy mied w pogotowiu mokry recznik do chlodzenia kolby w przypad-
ku zbyt pwaltownej reakcji. Po plerwszym okresie burzliwe] reakcji  wylot
chiodnicy zabezpiecza sig rurkg ze srodkiem suszicym i kolbe ogrzewa  do
wrzenia, az magnez ulegnile rozpuszczeniu, Mastepnie przez chlodnice dolewa
sig¢ 1,92 dn’ metanolu. Po 30 min. ogrzewania chlodnice zwrotng wymienia sie
na wysuszong chlodnicg destylacying i metanol zblera do suchego odbleral-
nika zabezpieczonego przed wilgocig. Bezwodny metanol nale2y przechowywad
w szczelnie zamknietych butelkach.

OCTAN ETYLU (temp. wrz. 77,1°C)

Zanieczyszczenia: woda, etanol, kwas octowy.

Oczyszezanie: W kolble kuliste] pod chloednicy zwrotng, zabezplieczong
prred dostgper wilgeol, ogrzewa sie do wrzenia 1,5 dr® octanu etylu ze
100 cm5 bezwodnika octowege 1 1 cm? stez. kwasu siarkowego., Po & godz, oc-
tan destyluje sie, zblerajae frakcje wrzgeg do temp. 80°C do  odbieralnika
zawierajacego 70 g bezw. weglanu potasu. Destylat po energlcznym wytrzgsa-
niv weglanem dekantule sie do kelby destylacyine] i destyluje ponownie,
zbierajac caysty octan etylu w temp. 76,5-77,5°C.

PIRYDYNA ({temp. wrz. 115,6°C)

Zenicceysyornenial zidwnie woda orez metylowe homelogi pirydyny, htore
1

morna usunid prezez uilenienie nadmanganianem potasu,

=
Odwodnienie: 500 o pirydyny cgrrewa sig z %0 g statego wodorotienku
TS =

potasu w kolbie kuliste] n pod. 1 ém”, pod zabezpleczong od wilgoci chiod-

nicg cwrotng, Fo 3 gode, cbhlodnicg owrotng wymienla sig  na  destyvlacying
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(dobrze wysuszong) i destyluje bezwodng pirydyne, zbierajac frakcjg wrzacg
w temp. 114-115%C. Lepsze wyniki moZna uzyskaé, gdy zamiast  wodorotlenku
potasu uzyje sie tlenku baru, Bezwodna pirydyna Jjest bardzo higroskopijna.

STOP POTASOWO-SODOWY (K/Na 3:1)

50 cm3 bezwodnego ksylénu ogrzewa sie do wrzenia pod chlodnicg zwrotna
w kolbie szlifowei (NS 29) o poj. 100 cmj. Po osiagnieciu temp. wrzenia
palnik gasi sig, odlgczae ch¥odnice i do gorgcego ksylenu dodaje sie uprzed-
nio oczyszczong,zwaiong 1 przechowywang poed ksylenem porcjg 2,5 g sodu.
Nastepnie na stopiony séd kladzie sie podobnie przygotowang porcie 7,5 g

potasu 1 fagednie, przy pomocy szklaned bagietki, gczy ze sobg stopione

metale (nie nalezy mieszad zbyt mocno, bo wtedy stop rozpada sie na wiele
drobnych kuledzek). Kolbg zamyka sig korkiem szlifowym z kranikiem lub ZWY=
krym korkiem i pozostawia do ostygniecia, Ochtodzony stop jest ciekiy i
przenosi sie go do inpych naczyni Iyzeczkg lub pipets {ostrozniel), W za=-
leZznodci od potrzeby stop moZna przygotowad w wiegkszej porcji,

Uwaga:
stop K/Ma zapala sie w zetknieciu z woda, nizszymi alkoholami, chlorow-
cozwigzkami, wilgotnym powietrzem,

Nigszczenie resztek stoou: kolbe z resztkami stopu K/Na {np. po suszeniu

rozpuszezalnikdw) zamyka sig chiodnicg zwrotng i wlews przez nig octan e-
tylu (50 cm3/1 g stopu). Po zakodczeniu energiczne] reakcji przez chtodni-
cg dolewa sie porcjami metsnol lub etanol {20 cm3/1 g stopul. Nastepnego
dnia kolbe mozna myé wodsg.

TETRAHYDROFURAN (temp. wrz. 64,5°C)

Zanieczyszczenia: handlowy THF zawiera wode, stabilizator (hydrochi-

non} i nadtlenki.

Oczyszezanie 1 osuszanie: B g stopu K/Na 3:1 dedaje sie do 1,5 am® THF
umieszczonego w kolbie kulistej o poj. 2 am° 1 ogrzewa do wrzenia pod chiod-

nicg zwrotng zabezpieczong przed dostepem wilgoci. Po 2 godz. chlodnice
zwrotng wymienia sig na dobrze wysuszong chilodnice destylacying i zbiera
THF do odbiéralnika zabezpieczonego przed wilgocig. Bezwodny, pozbawiony
stabilizatora THF nalezy przechowywad w ciemnych bardzo szczelnych bultel-
kachi. Po miesigeou przechowywania takiego THF konieczne jest Jege ponowne
occzyszezanie przed ugyciem.

Male porcie THF moZna suszyd przy pomocy wodorku litowe-glinowege. Do
100 cm3 wstgpnie podsuszonego THY bezw, siarczanem magnezu dodaje sig ma-

tyml porclemi woedorek litowo-giinowy, Gdy dodana koledna porols wodorku
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nie bedzie wyrainie reagowad, THF nalezy przedestylowad z zachowaniem $rod-
kow bezpieczeristwa i bezwodnych warunkdw.

Uwaga:

pary THF tworzg z powletrzem mieszaning wybuchows,

TLENEK WAPNIA

Biaty marmur w postaci kawalkdw wielkefci grochu, umieszezony w  tyglu
porcelanowym, ogrzewa sig w plecu muflowym w temp. 950-1000°C tak diugo,az
z probki wrzuconed de 10% kwasu solnege nie bedzie wydzielal sig gazowy dwu-
tlenek wegla [okeclo 3 godz. ), Po ozigbieniu tlenku do 100°C dalsze ochto-
dzenie nalezy prreprowadzic w eksykatorze. Tlenek wapnia nalezy przechowys
wad w szczelnych stoikach, Handlowy tlenek przed uzyciem powinne sie przez
1 godz, prazyé w piecu muflowym.

TOLUEN (temp. wrz 110,6°C)

Oczyszeza sie wg metody podanel dla benzenu,

WYWOLYWACZE DO TLC

Cerowo-molibdenianowy: nalezy przyrzadzié roztwdr

3,35 g NaEMoOAxZHEO
3,06 g Ce(SOajle&H G
3 e
15,7 cm” kwasu siarkowego stel,
210 cm3 wody

Rinbydrynowy:
W 100 cm3 etanclu rozpuszcza sig 0,2 g ninhydryny i 2 em’ kwasu octowe=
go. Przechowywany ponad kilka miesiecy traci swoje wiasnodci,

Siarczanowy:
W 100 cm? wody rozpuszcza sig 20 g (Nﬂa)zsoa 14 oome stgz. kwasu siar-
kowego.
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nie) 167

Dimetylesulfotlenek (oczyszczaw
nie) 167

m=Dinitrobenzen 42
DPPA 160

PBlester a-H-hydroksysukeynoimi-

dowo—immetylowy Kwasu karbo-
benzoksy-L-glutaminowego 142

EEDA 160

Ester benzylowy S-benzylo-
L-cysteiny 139

w = L-fenyloalaniny 139

~ - glicyny 139

- = L-izoleueyny 139

~ = karbobenzoksy~L-fenyloala-
nylo-L-fenyloalaniny 143

- = kwasu karbobenzoksyel-zla-
nylowleglutaminowege 147

- = Leleucyny 139
- = Letyrozyny 139
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Ester benzylowy L-waliny 139

- t=butylowy DLmfenylom
alaniny 135

- - formvlouL-fenzloualany-
Lowl~waliny 144

- = ftalilo-DL~glaniny 137
= = = DlLefenyloalaniny 137
- = = glicyny 137

= = = DL-waliny 137

- = glicyny 135

- = karbobenzoksy-DL~Ieny=~
loalaniny 137

- - = glicyny 137

= = = Leprolilo=L=prelilo-
~l~alaniny 444,147

w w w  Leleucyny 137

= = karbo-t-butcksy=D-wali=
lo=proliny 147

- =~ L-leucyny 135
= « Latyrozyny 136
- = Lewaliny 135,136

- etylowy benzoilo-l~leucy-
lo-glicyny 147

« = formylo-l~fenyloalany-
loglicyny 14&

- = = Leleucyloglicyny
thb, 147

- . - waaliioglicyny this

~ « ftaliloglicylowL-leu~
cyny 147

~ = karbobenzoksy=l-leucylow
glicyny 147

= Nehydroksysukcyncimidowy
karbobenzoksy-le~aianiny 142

- - karbobenzoksy-D=fenylo=-
alaniny 142

= = - IL-fenyloalaniny 142

= Nehydroksysukcynoimido
karbobenzoksy glicyny 141

- = karbobenzoksy-I—izoglu—
taminy 142

w = = lLeizoleucyny 142

- = = Leleucyny 142

= = = Lemetioniny 141

w © = Leproliny 441

w = = Lewallny 141

- = karbo-t-butoksy-le=ala=

—

niny 144
- = = Swbenzylo-lecysteis
ny 143

- = = D=fenyloalaniny 143
= = = I«fenyloalaniny 143

Ester N-hydroksysukcynoimidowy
karbobenzoksy glicyny 143

= = = Laeizoleucyny 143
- = = Lleleucyny 143

- = = Dl-metioniny 143
« w = Lemetioniny 443
- = = L-proliny 143

- = « Letryptofanu 143
- = = L~waliny 143

- = tréjkarbobenzoksy-l-argi-
niny 141

- metylowy Di~alaniny 131
= = ILefenyloalaniny 132

- =~ formylowl=walllo~l~feny-
loalaniny 44

- = glieyny 132
- = Dl~izoleucyny 132

= = karbobenzoksy=DL-alanylo=
glicyny 147
- w = Leasparaginylo~i~feny-
loalaniny 149

- = =~ L-fenyloalanylo-L~fe=
nyloalaniny 147

- = w Imfenyloalanylo=Lewaw
liny 147

- = -} glicyloglicyny 147

- = = glicylo-DL-fenylo=
alaniny 147

« = = L-glutaminylowL-se-
ryny 149

- - = Leleucylo-l~leucylo=-
=L-walilo~L~fenylo-
alaniny 149

Ester metylowy karbobenzoksy-
~I-serylowL=tyrozyny 149

- « =~ IL-tyrozylo-l-fenylo=-
alaniny 149

- = = Dl~waliloglicyny 147
- - = Lewalilo-L~tyrozyny 149
- = = L-walilo-L~waliny 144

= = karbo-t«butcksy-l~trypto-
fylo=Lewaliny 149

w « L=Jeucyny 132,158
- = niirofenyltic L-prolilo-
~glicyny 144

- - Leproliny 132

= - Leseryny 131

- = ZLewaliny 132

- p-nitrcbenzylowy L~alani-
ny 141

- formylowD=fenylo=-alany-
lo-L~fenyloalaniny 145

1

ey

I
S

Estry aminokwasdw 131
= benzylowe aminokwasdw 139
-  t-butylowe aminockwasdw 135

= = Neacylowanych amino-
kwasdw 137

=  K=hydroksysukcyno-
imidowe aminokwasdw 144

- metylowe aminckwasdw 131

- penitrobenzylowe amino=-
kwaséw 140

Etanol 12
- bezwodny 167
Eter butylowy 42
- etylowy {oczyszeczanie) 168
- koronowy 43
~ metylowy 2 -naftolu 44
- naftowy {oczyszczanie) 169

Hegtoksykarbonylo-2~etoksy=1,2=
~dihydrochinolina 150

Etylofenylomocznik 5S4
Etylu lzocyjanian 52

Fenol 45

o-Fenylenodiamina 46
fp-Fenyilo-P-alanina 28, 103
f=Fenylogiicydynian etylu 47
D-Fenyloglicyna 115
Di-Fenyloglicyna 99
I~Fenyloglicyna 115
N=-Fenyloglicyna 130
Penylohydrazon cykloheksanonu &7
Fenylolzobutylomocznik 54
Fenylometylomocznik 54
Fenylomocznlk 48
Fenylopropylomocznik 54
DL-B-Fenyloseryna 102

Fenylu izocyjanian 52
Fluoro-2,4-dinitrcobenzen 48

Formamide benzylomalonian dlie=
tylowy 108

Formamido malonian metylu 151
Formyloaminokwasy 123
Formylo=D=fenyloalanina 11%

- =I~fenyloalanina 115
Fosfor {osuszanie) 55
Ftaliloaminokwasy 124
Ftalilo-O-benzylo~l=tyrozyna 126

- ~L-fenyloalanina 1424

- =glicyna 124, 126

177

Ftalimidek potasu 49

D-Galaktoza 49

Glicyna 97

Glu(OB21)2 139

Giu{OMe}, 152
NeD-glukozylo~p-nitroanilina 50
Glutaronitryl 51

S1voBut 135, 138

Gly0Bzl 139

ClyOMe 132,

Halogenki alkilowe {oczyszcozas
nie) 166

- benzylowe {oczyszeza-
nie) 166

Heksametylenotetraamina 95

Heksan {oczyszczanie) 165

Heliatyna 86

Hydrazobenzen 51

Hydragyny wodzian {oczyszoza—
nie

B-Hydroksychinolina 153

fp-o-Hydroksyfenylo~f~alanina 103

f -p-Hydroksyfenylo=j-alanina 103

p~Hydroksyfenyloglicyna 101

fi~Hydroksynorieucyna 103

N-Hydroksysukeynoimid 151

L-IleCBzl 135

OL-Ileullie 132

Indygo 52

Izobutylu izocyjanian 52

Izocyjaniany 52

Izonitrozomalonian etylu 54
- metylu 55

p-Jodeanilina 55
Jodobenzen 57
Jodoform 56

Karbobenzoksyaminokwasy 116
Karbobenzoksy-DL-alanina 117,119
- L-alanylo-L-alanina 146

- L~a1any10-L—feny10~'
alanina 146

-~ Sebenzylo-l-cysteina 118,119
- Defenylozlanina 114
~ Di-fTenyloalanina 417
- Lefenyloalanina 114,116,117
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Karbobenzoksy-glicyLo-gli=
cyna 14

- glicyna 117,119

-~ D-izoleucyna -1l

- lLeizoleucyna -114,118

-  DbB-ieucyna 114

-~  Dl=leucyna 117, 118

-  L=leucyna 114y 118
ngarbobenzoksy-Lwlizyna M8
Karbobenzoksy-D-met denina 114

-  ilemetionina 114

-~  Leproliloglicyma 147

- Le=prolina 118, 119

w L~seryna 118

-  D-waiina 114

-  Lewalina 114, 118, 119
Karbo-t=butoksyamin ckvasy 120

~ =t-butoksy-L-fenylo—
alanina 121

= -~ Lueleucyna 120, 121

- = L-metionina 12C
Karboetoksyftalimid 158
Karbohydrazyd t-butylowy 156
Keton etylowo-metylowy 58

- metylowo-amylcwy 3
Krystalizacje o-aminckwaséw 109
Kumaryha 59
Kwas o-acetoksykumarynowy 59

- acetylo—nglutamino—
wy 105, 128

acetylosminoccynanonowy 104
- acetylosalicylowy 59

- adypinowy 60

- p-aminobenzenosulfonowy 70

- peamincbenzoesowy &1
« ‘aminomastowy 101

- aminofenylocctowy 99
- amincoctowy 97

- antranilowy 61

-  barbiturowy 62

- benzilowy 62

- ‘benzoesowy 63, b4, 91
~ o,=bromopropionowy 64
-~ cynamonowy 69

- fenylooctowy 66

- DL~glutaminowy 105

- D-glutaminowy 112

Kwas hipurowy 129
- karbobenzoksy=DIl-glutami-
nowy 120

-  karbo—t-butoksy-L-gluta~
minowy 121

- Di-migtatowy 67

-~  3=nitroftalowy 68

- pikrynowy 6%

- piwalowy 72

- sulfanilowy 70

- Sluzowy 71

- p-=toluenosulfonowy 71
- tréjmetylecctowy 72

Kwasu Deglutaminowego chloro=
wodorek 112

1-LeuOBu® 135
I~Leu0Bzl 139
L-LeuQMe 131
Dl-leucyna 98
Ligroina (oczyszezanie) 169
Luminol 15
L-Lys
Lz 120

Malonian metylu 73

Maglan n-butylu 74

Metanol (cozyszczanie} 170
Dl-metionina 102
ﬁ~p—Metoksyfenylo—ﬁualanina 403
p-Fetoksyfenyloglicyna 11

o =Metyloalanina 102
Metylonitrozomocznik 75

Metylonitrozo-p-tolueno~sulio-
namid 75

Metylu izocyjanian 52
Wréwczan etylu 76

WNerclina II 44

Niesymetrycznie podstawlone
moczniki 53

Ninhydrymowy wywolywacz 172
m-Nitroanilina 77

Nitrobenzen 78

o~Nitrofenol 79

p~Nitrofenol 79
ﬁ—m-Nitrofenylowﬁ-alanina 103
p-o=Nitrofenylo-f-alanina 103
ﬁ-p-Nitrofenylo—@—alanina 103

3=Nitroftalhydrazygd 80
H-Nitroftalimid 81
Nitrometan B2
j=Nitronaftalen B2
DlL-Neorleucyna 98
L=Norieveyna 111
Dl~Norwalina 10%
NpswLwPro«GlyOMe 145

Octan t-butylu 83
- etylu {oczyszoczanie) 170
=  n-heptylu 84
- otowlowy B3
Cksym cykloheksanonu 84
Cktaoctan celobiozy B5
COranz II 85
~ 3 -naftolowy 86
«  metylowy B6&
Cr-.nidée M

a~Pentaacetyloglukoza 87
B ~Pentaacetyloglukoza 88

Peptydu synteza met, akitywnych
estréw 147

- - - DICC 183
- « - DPPA 149
- = = EEDQ 145

= = = mieszanych bezwod=-
nikéw 146

DL~Fhe0Bu® 135
f~FheOBzl 139
1-FheObe 132

Pht DL-A2aOBu® 137
Fht-Gly 124, 126
Pht=Gly-l~LeuCEt 147
Pht-Gly-0Bu® 137

Pntwl~Fhe 125
t

. FntwDLePheQBu~ 137

Fat—1~Tyr
LOBzl 126

Prt-DL~val0Bu® 137
Pinakol 89

Pinakon 89
Pinakolina 90
Pinakcolon 90

Pirol 90

Pirydyna (oczyszczanie) 170

179

L-ProiMe 133
Propylu izocyjanian 52

Reakcja Camnizzaro M

Rozdzielanle racemicznych ami-
nokwaséw 110, 143, 115

Salicylan izoamylu 91 .
Di~Seryna 104

L~Ser-0ke 1314

Siarczanowy wywolywacz 172
Stop potasowomsodowy 171

Tetrahydrofuran (oczyszozanie)171
Tetracctan otowiu (IV) 83
Tiofen = usuwanie z benzenu 165
Tlenek wapnla 172

Toluen {oczyszczanie) 172
2,4,6~Tribromoanilina 92

1,3, 5=Tribromohenzen 93

2,4 ,6~Tribromofenol 94
Trifenylckarbinol 94

L-TyrOBu® 136

L-TyrORzl 139

Urotropina 95
Usuwanie osion w peptydach 150

DL=-Walina 101
Wapnis tlenek 172

Weglan benzilo—snhydroksychino-
linowy 1%

- tebutylo-fenylu 155
-  twbutylo=p-nitrofenyl 157
Wywolywacze do TLC 172

1-Val-OBu® 135, 136
1-Val-0Bz1 139
- Val-OMe 132

Yara-Yara 44

Z=I~fla 118
Z-DL-Ala=ClyCMe 147
Z-l~Ala-L1-Ala 148
ZelmAla=1~Glu0Bzl 147

ZwlmAla=L=01u0BzY
L0OBzl 147

Zwl~A1a0NSu 142
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Zol-hlawl~Phe 146, 148
2 ~L-ArgONSU 142
Zom~Asn—~L-FPhelMe 149
7-1-Cys(5Bz1) 118
ZLl-iGInONSu 142
Z-l~Gin=-1~SerOMe 149
ZuDimG1lu 417

Z=1~G1u0N3u
L0Me 142

Z-Gly 117
Z-(1y~L-Ala~l-Ala 148
Z-Gly-Gly 148
Z-Gly-GlyCie 147
7-G1y0Bu® 137
Z~G1yONSu 141
ZwGly~-DL~FheCrie 147
Z-D-Ile 414

Z-i~Ile 114
Z-1~T1e0NSu 141
ZuD=Lleu 414
ZwDieLeu 117
Z-L-Leu 114
Z-L-Leu=GlyOEt 147

Z-1~leu-Ll-Leu=L-Val~L~Fhe-

OMe 149
Zul~LeudBu® 137
Zwl-LeulONSu 141

Z--L-LES

- 2 120
Z-D-lMet 114
Z-T-Met 11L&
Zw=l-MetONSu 144
ZwD-Phe 114
Z-D-FneQNSu 141

 ZwDL-Fhe 120

2-DL-PheOBu® 137
Z-L-Phe 114, 10
Z=LePhelNSu 141
Znl~Phe-1~FnelBzl 143
Zwle~Phe=1-Phellie 148
7-1-FPhe~1~ValONe 148
Z-1~Pro 120
2=1~Pro«Gly 147
Z-L-Pro0lSu 141

7-L-Pro=l~Fro-L-Ala0Bu’ 145, 148

Z-1-Ser-L-TyrOke 149
Z-L-Pyr-I-FheOMe 149
Z-D=Val 114
Z-DL~Val=GlyCMe 147
Z-L-Val 114,420
Z-1~ValONSu 141
2-LwVal-l-TyrOke 149
Z=l-Valel-ValOMe 145

Z&zcied alizarynowa 96







