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Este invento se refiere a un procedimiento para - 
la preparación de ésteres del ácido crisantémico y sus homó 
legos.

Este invento se refiere más específicamente a un 
procedimiento para la preparación de ésteres del ácido cri­
santémico y sus homólogos de la fórmula

10
^  C = CU - CH - CU - COOR

^ /  \
Ri

15

en la cual y Rg, que pueden ser iguales o diferentes, —  
- son hidrógeno o un grupo alcohilo que tiene 1 
a 6 átomos de carbono, preferiblemente metí—  
lo;

R3 ^ R4' que pueden ser iguales 0 diferentes, —  
son un grupo alcohilo que tiene 1 a 6 átomos 
de carbono, preferiblemente metilo, 0 un áto-

20 mo de halógeno, preferiblemente flúor, cloro 
0 bromo, 0, junto con el átomo de carbono al

--- que"están unidos, forman un grupo cicloaloohi
lo; y

25
%  o. un grupo alcohilo in. tiene 1 a 6 átonos - 

de carbono, preferiblemente etilo o propilo. 
Los compuestos de fórmula 1 son compuestos ínter 

medios valiosos para la preparación de piretroides sintéti­
cos que tienen propiedades insecticidas de la clase descri­
ta por ejemplo en Nature, 246, 16 de noviembre de 1973. pá-

30 ginas 169-170.
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Son conocidos procedimientos para preparar algu 
nos de los compuestos de fórmula I y los ácidos oorrespon 
dientes (R^ = H).

Así'el ácido crisantémico (I, R^ = Hg = CH^, R^

= R^ = CH^, R^ = H) ha sido preparado por hidrólisis de -

piretrinas de origen natural o por la síntesis de Staudin 
ger y otros, Helv. Chim. Acta (1924) 7, P 390, desarrolla 
da además por Campbell y otros, J. Chem. Soc., (1945), -
P 283. Esta síntesis que comienza con la reacción de dia- 
zoacetato de etilo con 2,5-dimetil-hexa-2,4-dieno y condu 
ce a una mezcla de los ácidos (dl)-cis- y (dl)-trans-cri- 
santémico, es sin embargo bastante difícil de llevar a ca 
bo debido a la inestabilidad de diazoacetato de etilo. Es 
ta inestabilidad hace muy difícil el empleo industrial de 
este procedimiento. Una síntesis similar, én la que el —  
diazoacetato de etilo se sustituye por diazoaceto-nitri—  
lo, da ácido (dl)-trans-crisantámico puro, pero implica - 
incluso mayores riesgos.

La patente de BE.UU. 3.077.496 describe un pro­
cedimiento para la preparación del ácido (dl)-trans-cri—  

...santómico en la. que la 4-metil-3-isobutenil- y  -valerolac- 
tona se convierte en 5-metil-3-(l-halógeno-isopropil)-hex 
-4-enoato de alcohilo, seguido por ciclisación de este ás 
ter en un áster del ácido crisantámico, y saponificación.

La patente de EE.UU. 3.354.196 describe la con­
versión de los compuestos intermedios de la fórmula

30
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CH3
c b CH -  CII C

R 0 R ' /

CHg - COOH

CH., CH- , y y

III

en la que R es hidrógeno o metilo, Y  es -CN o -C00R', y R* 
es un radical alcohilo inferior, en los compuestos interme 
dios de la fórmula

\
C = CH -  CH —  C —  CH„ -  Y

/  ' / \CH^ CH^
IV

en la que X es un residuo de éster reactivo, tal como un - 
átomo de halógeno o un residuo del éster sulfónico, o un - 
residuo de un éster carboxilico alifático o aromático, y - 
la conversión a continuación de los compuestos intermedios 
IV en compuestos de la fórmula

CH

R
( CH CH -

V
/  \

CH -  Y

CH, CH.

V

que, a su vez, se convierten en el. ácido crisantémico o su 
homólogo inferior (en la que R = H) por saponificación.

La patente de EE.UU. 3.652.652 describe un proce30
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dimiento que emplea 4-metil-3-( 2-metalil- y -valerolactona 
como compuesto de partida. Este compuesto se hace reaccio­
nar con cualquier agente halogenante capaz de efectuar la 
rotura del anillo formando un haluro de y-halógeno-acilo. 
El compuesto obtenido se hace reaccionar con un alcanol. - 
Dependiendo de las condiciones de reacción, es decir si se 
desprende o no, haluro de hidrógeno durante la etapa de ha 
logenación inicial y si está presente o no haluro de hidró 
geno con el alcanol en la segunda etapa, se obtienen uno o 
ambos de los compuestos VI y VII siguientes:

3.5

.CHg - CH - CHg - COOR

CH. -  C H al
3. /

VI-

20

25

C -  CH. -  CH -  CH„ -  COOR

CH. -  C -  H alV
c ,

V II

en las que Hal es un átomo de halógeno y R es un radical al 
cohilo.

30 Ciclisando en condiciones adecuadas, el compuesto
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intermedio VI puede convertirse directamente en un áster - 
del ácido crisantémico. El compuesto intermedio VII puede 
ciclisarse para formar el anillo de ciclopropano y luego - 
el producto se isomeriza calentando en presencia de ácido 
toluen-p-sulfónico u otro ácido sulfónico orgánico para —  
desplazar el doble enlace y obtener asi un áster del ácido 
crisantámico.

En el presente invento se ha desarrollado un pro 
cedimiento mejorado para preparar ásteres del ácido crisan 
témico y homólogos y análogos de los mismos de fórmula I; 
en comparación con los procedimientos conocidos antes des­
critos, el nuevo procedimiento proporciona mejoras signifi 
cativas en la economía de los materiales de partida y del 
-procedimiento.

El procedimiento de acuerdo con el invento com—
prende
(1) calentar una lactona de la fórmula:

20 .

25

R,/
C = CI! - CH - CH - COOR.

t i
-R -- C -C = 0

' A //  0
R,

VIII

en la que R^, Rg, R^, R^ y R^ tienen los significados an—  
tes mencionados, a una temperatura elevada en presencia de 
un disolvente inerte con el fin de efectuar la descarboxi- 
lación y obtener una lactona de la fórmula:

30
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R.
<C = CH - CH - CU,

R - C C = 0
. / M "

IX

R,

(2) hacer reaccionar la lactona IX con.un agente halogenan- 
te o hidrohalogenante y con un alcohol alifático R^OH, en - 
el que R^ tiene el significado antes mencionado para efec­
tuar la rotura del anillo, la halogenación y la esterifica- 
oión, obteniéndose un éster de la fórmula:

R

Rt/
C = CH -CH - CHg-

R - C - X
/
Ro

COOR̂ . X

en la que X es cloro, bromo o yodo, preferiblemente cloro,y
(3) tratar el éster X con una base para efectuar la deshi—  
drohalogenación y la condensación interna con lo que se ob­
tiene el producto deseado de fórmula I.

Las etapas (1) a (3) del procedimiento de acuerdo 
con el invento y las condiciones preferidas para su empleo, 
se describirán a continuación con mayor detalle.

La etapa (1), descarboxilación de una lactona de 
fórmula VIII, se lleva a cabo a temperatura elevada, prefe-
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riblemente 1002 a 2002C, y en presencia de un disolvente - 
inerte. Puede emplearse cualquier disolvente prótico o apró 
tico. Los disolventes preferidos son sulfóxido de dimetilo 
(SODH), dimetilformamida (DMF), triamidahexametilfosfórica
(AHIíP), N-metil-2-pirrolidona (NMP), metanol, agua y mez---
cías de dos o más de estos disolventes; particularmente se 
prefieren las mezclas de metanol y agua. La reacción puede 
llevarse a cabo con o sin catalizador, tal como un haluro - 
de metal alcalino o de amonio cuaternario, preferiblemente 
bromuro de sodio, cloruro de potasio o bromuro de tetraetil 
amonio. En general se prefiere no emplear catalizador en la 
etapa (1).

La etapa (2) se lleva a cabo preferiblemente a —  
una-temperatura elevada, preferiblemente 502 a 150SC, y en 
presencia de un catalizador. Los catalizadores adecuados —  
son ácidos de Lewis, por ejemplo FeCl^, NiClg, BF^ y ZnClg, 
de los cuales se prefiere FeCly Los agentes de halógena—  
ción o hidrohalogenación adecuados son, por ejemplo, SOClg, 
HCi, pcî , pcî , pocî , cocip y cscig.

Las etapas de (i) rotura del anillo y halógena---
ción y (ii) esterificación pueden llevarse a cabo simultá—  
neámente, es decir, en una mezcla de reacción única (que —  
contiene la lactona IX, el agente de halogenación o hidroha 
logenación, el alcohol R^OH y, preferiblemente, el cataliza 
dor) o en serie, es decir la lactona IX se hace reaccionar 
primero con el agente de halogenación o hidrohalogenación, 
preferiblemente en presencia del catalizador, y a continua­
ción con el alcohol R^OH. En este último caso, es decir con 
la operación en serie, se prefiere no aislar el compuesto -
intermedio, sino añadir el alcohol R.-0H a la mezcla de reac5 ***
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ción cuando se completa la rotura del anillo y la halógena 
ción.

Se prefiere llevar a cabo las etapas (i) y (ii) - 
anteriores simultáneamente empleando una mezcla de reacción 
que comprende SOClg como agente de halogenación, alcohol —  
etílico o propilico como el alcohol R^OH, y FeCl^ como cata 
lizador. Además se prefiere llevar a cabo estas reacciones 
a presión superior a la atmosférica; las presiones adecúa—  
das dependerán del equipo empleado, pero por ejemplo puede 
ser de hasta 20 atmósferas o mayor.

La etapa (3) se lleva a cabo preferiblemente a ba 
ja temperatura, preferiblemente no más de 03C, en presencia 
de un disolvente inerte. La elección del disolvente no es - 
critica y puede emplearse cualquier disolvente polar o no - 
polar, prótico o aprótico. Los disolventes preferidos son - 
t-butanol, dimetilformamida, y éteres, tales como dioxano, 
tetrahidrofurano o dimetoxietano. Puede emplearse cualquier 
base inorgánica u orgánica adecuada, siendo las bases prefe 
ridas etóxido de sodio o potasio, terc-butóxido y terc-ami- 
lóxido.

Los compuestos de partida empleados en el procedí
--- miento de acuerdo con el invento, las lactonas de fórmula -

VIII, pueden obtenerse por ejemplo, como se ha descrito en 
la solicitud de patente española 455*202 de la firma solici 

25 tante.

30

Con el fin de que el invento pueda entenderse más 
completamente, se dan los Ejemplos siguientes solamente a - 
modo de ilustración:

Ejemplo 1
(1) Una solución de 50 g (0,18 moles) de 3-carbe-
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toxi-4-(2,2-diclorovinil)-5,5-dimetil-Y-butirolactona y 17 
g de bromuro de sodio en 270 mi de dimetilsulfóxido húmedo 
se agitó durante 3 horas a 130SC. Después de enfriar la mez 
ola de reacción, se añadieron agua y éter etílico y se con­
tinuó agitando durante media hora. Se separó la capa etérea 
y se evaporó dando 4-(2,2-diclorovinil)-5,5-dimetil-á'-buti 
rolactona con un rendimiento del 95%. P. de f. 115-1173c.

(2) 1,83 g (0,009 moles) de 4-(2,2-diclorovinil)-
-5,5-dimetil-y-butirolactona y 4,28 g (0,036 moles) d e ---
SOClg se mezclaron con 100 mi de benceno saturado con HC1 y
la mezcla se calentó durante 3 horas. A continuación se aña
dió un exceso de C-H..0H saturado con HCÍ y la mezcla se lie¿ 9  **
vó a reflujo durante 3 horas más. Se aisló 3-(2,2-diclorovi 
nil)-4-cloro-4-metil-pentanoato de etilo de la mezcla de —  
reacción con un rendimiento del 60%.

(3) 1,37 g (0,005 moles) de 3-(2,2-diclorovinil)- 
-4-cloro-4-metil-pentanoato de etilo y 3,4 g (0,03 moles) - 
de terc-butóxido de potasio se hicieron reaccionar en 150 - 
mi de tolueno anhidro bajo una atmósfera de nitrógeno. La - 
reacción se llevó a cabo a temperaturas de -70a a -103C y - 
dio una mezcla casi cuantitativa de 2,2-dimetil-3-(2,2-di—  
clorovinil)-cíclopropáno-carboxiláto de etilo cis y trans.

25
Ejemplo 2
(1) Una solución de 50 g (0,18 moles) de 3-carbe- 

toxi-4-(2,2-diclorovinil)-5,5-dimetil- y-butirolactona y —  
1,7 g de bromuro de sodio en 270 mi de sulfóxido de dimeti­
lo húmedo se agitó durante 3 horas a 1303C. Después de en—  
friar la mezcla de reacción, se añadió agua y éter etílico 
y se continuó la agitación durante media hora. Se separó la30



Hoja nóm. 1 1 11067-

capa etérea y se evaporé dando 4-(2,2-diclorovinil)-5,5-di- 
metil-^-butirolactona con un rendimiento del 95%. P. de f. 
115-117SC.

(2) 1,83 g (0,009 moles) de 4-(2,2-diclorovinil)-
-5y5-dimetil-Y-butirolactona y 4,28 g (0,036 moles) d e ---
SOClg se mezclaron con 100 mi de benceno saturado con HC1 y 
0,5 g de FeCl^, a continuación se calentó la mezcla durante 
15 minutos. Se añadió luego un exceso de CJ5-0H saturado —  
con HC1 y la mezcla se llevó a reflujo durante 3 horas más. 
Se aisló 3-'(2,2-diclorovinil)-4-cloro-4-metil-pentanoato de 
etilo a partir de la mezcla de reacción con un rendimiento 
del 60%. P. de eb. 1002-52C/O,2-0,3 mm de Hg.

(3) Una solución de 274 g (1 mol) de 3-(2,2-diclo 
rovinil)-4-cloro-4-metil-pentanoato de etilo en 1,5 litros 
de dimetilformamida anhidra (DMF) se enfrió a Ose. Se aña—  
dió una suspensión de 101 g (1,05 moles) de t-butóxido de - 
sodio en 1 litro de DMF anhidro a la solución durante un pe 
riodo de 2 horas. La mezcla de reacción se neutralizó luego 
con HC1 anhidro. La DMF se separó por destilación bajo va—  
cío dando un rendimiento del 90% de 2,2-dimetil-3-(2,2-di—  
clorovinil)-ciclopropano-carboxilato de etilo. P. de eb. —  
8520-95^0/0,2-0,3 mm de Hg.

Ejemplo 3
(1) Una solución de 267 g (1 mol) de 3-carbetoxi- 

-4-(2,2-diclorovinil)-5,5-dimetil-Y-butirolactona en 750 - 
mi de CH^CH y 250 mi de HgO se calentó en un autoclave y se 
mantuvo durante 4 horas a 1402C. Después de completar la —  
reacción, se separaron por destilación el agua y el meta—  
nol. Se obtuvo 4-(2,2-diclorovinil)-5,5-dimetil-Y-butiro—
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lactona con un rendimiento casi cuantitativo, p. de f. — ¡ . 
115SC.

(2) Se cargó un autoclave de 2 litros con 413 g - 
(2 moles) de 4-(2,2-diclorovinil)-5,5-dimetil-Y-butirolac- 
tona, 10 g de FeCl^, y 952 g (8 moles) de cloruro de tioni- 
lo. Se bombearon 368 g (8 moles) de etanol al autoclave y - 
la presión subió hasta 12-14 atmósferas. El autoclave se ca 
lentó luego a 85SC y la reacción se prosiguió durante 1 ho­
ra. La presión aumentó hasta 20 atmósferas y se mantuvo en 
este nivel desprendiendo HC1. Después de enfriamiento y li­
beración de la presión del HC1 se obtuvo 2-carbetoxi-3-(2,2 
-diclorovinil)-4-metil-4-cloro-l-pentanbato de etilo con un 
rendimiento del 80%, p. de eb. 100-105SC/0,2-0,3 una de Hg.

- (3) El producto de la etapa (2) se trató nomo se
ha descrito en el Ejemplo 2(3) dando 2,2-dimetil-3*-(2,2-di- 
clorovinil)-ciclopropano-carboxilato de etilo con un rendi­
miento del 90%.

20

25

Ejemplo 4
(1) Una solución de 267 g (1 mol) de 3-carbetoxi- 

-4-(2,2-diclorovinil)-5,5-dimetil-Y-butirolactona en 600 - 
mi' de "dimeülf ormamida (DMF) y*27 mi (1,25 moles) de agua, 
se calentó a reflujo durante 4-6 horas. Después de comple—  
tarse la reacción, se separó por destilación (DMF) a una —  
presión de 10-50 mm de Hg dando con un rendimiento del 90% 
de 4-(2,2-diclorovinil)-5,5-dimetil- -butirolactona, p. de
f. 114BC.

(2) y (3) El producto de la etapa (l) se sometió 
a las etapas (2) y (3) como se ha descrito en el Ejemplo 3 
(2) y en el Ejemplo 1 (3) respectivamente, dando 2,2-dime—30
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til-3-(2,2-diclorovinil)-ciclopropano-oarboxilato de etilo.'

REIVINDICACIONES

Los puntos de invención propia y nueva que se pre 
sentan para que sean objeto de esta solicitud de Patente de 
Invención en España, por VEINTE años, son los que se reco—  
gen en las reivindicaciones siguientes:

18.- Un procedimiento para la preparación de éste 
res del ácido crisantómico y sus homólogos de la fórmula:

35

20

/
4

= CU - CU - CU
. \ /

/ \

COOR,

R. R,

I

25

30

en la que y Rp que pueden ser iguales o diferentes, son 
hidrógeno o un grupo aloohilo que tienen 1 a 6 átomos de —  
carbono, R^ y R^, que pueden ser iguales o diferentes, son 
un grupo aloohilo que tiene 1 a 6 átomos de carbono, o un - 
átomo de halógeno, o, junto con el átomo de carbono al que 
están unidos forman un grupo cicloalcohilo, y R^ es un gru­
po aloohilo que tiene de 1 a 6 átomos de carbono, caracteri 
zado porque (1) una lactona de la fórmula:

!
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R

R4

c CH - CH - CH - COOR^
s 0 VIII

en la que R„, R^, R-, R. y R- tienen los significados antes 1 - 2' 3 4 5
mencionados, se calienta a una temperatura elevada en pre—  
sencia de un disolvente inerte para efectuar la descarboxi- 
lación y obtener una lactona de la fórmula:

(2) la lactona IX se hace reaccionar con un agente de halo- 
genación o hidrohalogenación y con un alcohol R^OH, en el - 
-que* Retiene el significado "antes mencionado, para efectuar 
la rotura del anillo, la halogenación y esterificación, ob­
teniéndose un áster de la fórmula:

CH - CH - CH„
)  <S

- C00R- 5
X
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en la que X es cloro, bromo o yodo, y (3) el áster X se tra 
ta con una base para efectuar la deshidrohalogenación y la 
condensación interna con lo que se obtiene el producto de—  
seado de fórmula I.

23.- Un procedimiento de acuerdo con la reivindi­
cación 13, caracterizado porque el disolvente inerte emplea 
do en la etapa (1) es sulfóxido de dimetilo, dimetilformami 
da, triamida hexametilfosfórica, N-metil-2-pirrolidona, me- 
tanol o agua o una mezcla de dos o más de ellos.

33.- Un procedimiento de acuerdo con la reivindi­
cación 18 ó 28, caracterizado porque la etapa (1) se lleva 
a cabo en presencia de un haluro de metal alcalino o de amo 
nio cuaternario como catalizador.

- 4a.- Un procedimiento de acuerdo con una cualquie 
ra de las reivindicaciones 18 a 33, caracterizado porque la 
etapa (2) se lleva a cabo en presencia de un ácido de Lewis 
como catalizador.

58.- Un procedimiento de acuerdo con la reivindi­
cación 48, caracterizado porque el catalizador es FeCl^.

68.- Un procedimiento de acuerdo con una cualquie 
ra de las reivindicaciones 18 a 58, caracterizado porque en 
la etapa (2) la rotura del anillo, la halogenación y la es- 
terificación se llevan a cabo simultáneamente en la misma - 
mezcla de reacción.

78.- Un procedimiento de acuerdo con la reivindi­
cación 68, caracterizado porque la etapa (2) se lleva a ca­
bo a una presión superior a la atmosférica.

88.- Un procedimiento de acuerdo con una cualquie 
ra de las reivindicaciones 18 a 78, caracterizado porque la 
base empleada en la etapa (3) es etóxido, terc-butóxido o -
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terc-amilóxido de sodio o de potasio.
9s.- Un procedimiento para la preparación de éste 

res del ácido crisantémico.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que ante­
cede y para los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de dieciséis hojas escritas a 
máquina por una sola cara.

Madrid,
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