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芳香族エーテル化反応の検討(V)
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Weexaminedtheeffectsofphasetransfercatalystsonthesynthesisof2-n-butoxy-5-

nitrobenzanilideand2-n-octyloxy-5-nitrobenzanilide・Wefoundthebestreactionconditions

inourinvestigationtosynthesizetwoaromaticethers.

1 ．緒 芳香族塩素誘導体といろいろなアルコールによるエ

ーテル化反応について検討してきた。その結果アル

コールの種類，塩素の置換位置あるいは塩素の反応

性を高めるニトロ基の置換位置など反応条件が変化

することによって，適切な相間移動触などエーテル

化条件が大きく左右されることを見出した2)3)4)5)。ス

キーム1に示したように昨年度は初めて塩素置換の

ベンズアニリド誘導体[I]あるいは[II]のプロパル

ギルアルコール[III]によるエーテル化反応について

検討した結果を報告した5)。昨年度は塩素置換ベン

ズアニリド誘導体のエーテル化反応は初めてであっ
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我々の研究室ではヨーロッパで抗炎症剤として知

られているParsalmide')中間体のエーテル化反応

に注目した。すなわち，ベンゼン環に結合した塩素

とアルコキシ基の求核置換反応によるエーテル化

は，塩素がニトロ基によって活性化されていても通

常のWilliamsonの方法ではエーテル化が困難なこ

とが知られている。 したがって抗炎症剤中間体の合

成では相間移動触媒(PTC)を使用したエーテル化

反応条件を検討しており， この点に我々は注目して
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たため， アルコールとしてベンゼンにも水にもよく

溶け反応性が高いと考えられるプロパルギルアルコ

ールについて検討した。今年度は水に難溶なブチル

アルコール[IV]とオクチルアルコール[V]による化

合物[I]のエーテル化条件を比較検討した。

なPTCは反応率50%以上のD, FおよびJである

こと力：わかる。Jの反応率が最も高<DとFにはほ

とんど差力ぎないが， この後のいろいろな反応条件検

討にはFとJの2つのPTCに絞って実験すること

にした。

表1 PTCの分子式と記号

2．結果および考察
分 子 式No

(CH3)4NBr

C6H5N(CH3)3Br

C,oH2,N(CH3)3Br

(C4H9)4NBr

(C4H9)4PBr

(C4H9)4NHSO4

C6H5CH2N(C4H9)3Br

CH3P(C6H5)3Br

C4H9P(C6H5)3Br

(C,0H2,)4NBr

化合物[I]のブチルエーテル化およびオクチルエ

ーテル化反応については，つぎの項目について実験

を行い目的のエーテルを最も高い反応率で得るため

の条件を探索した。

（1）相間移動触媒(PTC)の種類と反応率

(2) PTCの量と反応率

（3）水酸化ナトリウムの量と反応率

（4） アルコールの量と反応率

（5） 反応温度と反応率

（6） 反応時間と反応率

以下の結果および考察では化合物[I]をクロロ

体，化合物[VI]をブチルエーテル体および化合物

[VII]をオクチルエーテル体と略称する。

Ａ
Ｂ
Ｃ
Ｄ
Ｅ
Ｆ
Ｇ
Ｈ
Ｉ
Ｊ

オクチルエーテル化に適切なPTCを探索した表

3の結果によればD,E,Fおよび』の反応率が高く

オクチルエーテル化に適切なPTCであることがわ

かった。 4つのPTCの反応率にほとんど差がない

が，同じテトラブチル基でアンモニウム塩とホスホ

ニウム塩の違いであるDとEの触媒効果の差に興

味を持ったので，今後の実験ではPTCをDとEに

絞って検討することにした。

2.1 相間移動触媒(PTC)の探索

クロロ体のブチルエーテル化およびオクチルエー

テル化に適切なPTCを見出すため10種類について

探索実験を行った。基本反応条件はつぎの通りであ

る。

クロロ体[I] : 10mmol

ブチルアルコール

あるいはオクチルアルコール: 11.5mmol

40%NaOH水溶液: 15mmol

各種PTC:0.5mmOl

ベンゼン:20ml

反応温度:60｡C

反応時間:60min

反応終了後，生成物中に含まれるブチルエーテル

体あるいはオクチルエーテル体を高速液体クロマト

グラフで定量分析して反応率を求め，適切なPTC

を見出した。

実験に使用したPTCを表1に実験結果を表2お

よび3に示した。

表1の相間移動触媒はAからJまで炭素数の順

になっている。構造の違いアンモニウム塩とホスホ

ニウム塩の違いなどのため一概には言えないが，お

およそ脂溶性が高い順と考えることができる。

表2の結果によればブチルエーテル化反応に適切

表2 PTCの種類と反応率'）

収量2） 含有率 反応率
PTC

(g) (%) (%)

Ａ
Ｂ
Ｃ
Ｄ
Ｅ
Ｆ
Ｇ
Ｈ
Ｉ
Ｊ

2.71

2.75

2.71

2.81

2.82

2.95

2.99

2.62

2.70

3．23

20.4

19．7

41．1

55．9

48．9

54．4

46．2

5．1

10．4

60.8

17．6

17．2

35．5

50.0

43．9

51．1

44．0

4．2

8．9

62．6

1） ブチルエーテル合成実験

2） 理論収量は全実験で3.149

2.2 PTCの量と反応率の関係

PTCの探索では0.5mmolに固定して実験を行

ったが，ブチルエーテル化およびオクチルエーテル

平成12年2月
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表3 PTCの種類と反応率'） 表5 触媒Jの量と反応率

収量2） 含有率 反応率
PTC

(g) (%) (%)

含有率

（％）

J

(mmol)

収量

(9)

反応率

（％）

Ａ
Ｂ
Ｃ
Ｄ
Ｅ
Ｆ
Ｇ
Ｈ
Ｉ
Ｊ

3.04

2.88

3.10

3.52

3.47

3.39

3.19

2.77

2．74

3．86

44．4

32．7

48．3

75．4

75．0

74．4

56．8

18.3

25．0

70．1

36.5

25.4

40.5

71.7

70.7

68.1

48.9

13.7

18．3

71．2

7．3

8．5

10．4

60.8

100.0

40.9

6．7

7．2

9．4

62．6

98．4

83．5

0

0.05

0.10

0.50

1.0

5.0

2．90

2．66

2．83

3．23

3．64

6．41

mmolの使用によって反応率はほぼ定量的になっ

た。触媒効果が非常に高いこと力罫わかった。 5mmol

の場合に収量が多くなっているのは, Jは10種類の

PTCの中で最も脂溶性が高く水に対する溶解度が

低いため水洗で除きにくかったためと考えられる。

水洗時間を長くすることや温水の使用などを考える

必要があると思われる。 さらに5mmolではな<2

あるいは3mmol使用した場合の実験も必要である

と思われる。表4および5からわかるように触媒を

使用しないと反応率が非常に低いことから本エーテ

ル化反応にはPTCは必要であることがわかった。

この後の反応では触媒以外の条件を変えて高い反応

率を得るためF, Jともに0.5mmolに固定した。

1） オクチルエーテル合成反応

2） 理論収量は全実験で3.70g

化に適切な触媒として絞り込んだそれぞれ2つの

PTCについて触媒量を変えて反応率との関係を検

討した。

2.2.1 PTCの量とブチルエーテル体の反応率

クロロ体から高い反応率でブチルエーテル体を得

るために, PTCのFとJの量をOから5mmolま

で変えて反応率との関係を調べた｡反応条件は2.1項

の基本反応条件でPTCの量だけを変化させた。結

果を表4と5に示した。 2.2.2 PTCの量とオクチルエーテル体の反応率

クロロ体からオクチルエーテル体を高い反応率で

得るためにPTCのDとEの量を0から5mmol

まで変えて反応率との関係を調べた｡反応条件は2.1

項と同じでPTCの量だけ変化させた。結果を表6

と7に示した。

表4 触媒Fの量と反応率

反応率

（％）

含有率

（％）

収量

(g)

F

(mmol)

6．7

5．1

6.5

51.1

77.0

82.4

7．3

6．3

7．5

54．4

77．7

88．9

2.90

2．57

2．72

2．95

3．11

2．91

0

0.05

0.10

0.50

1.0

5．0

表6 触媒Dの量と反応率

含有率

（％）

反応率

（％）

収量

(g)

D

(mmol)

8．7

17．0

22．3

71．1

91．7

89．1

11．8

28．5

28．4

75．4

91．9

91．4

2．74

2．90

2．83

3．52

3.70

3．61

0

0.05

0.10

0.50

1.0

5.0

表4からわかるようにFのPTCでは量を増やし

ていくと反応率は大きく上昇した。特にクロル体10

mmolに対して0.5mmol以上の量で反応率が急激

に高くなり，触媒効果が大きいことが明らかになっ

た。さらに触媒を増やすと反応率はさらに高くなる

傾向にあるが，最も高価な触媒の使用量をできるだ

け少なくしたいので，触媒以外の反応条件を検討し

てさらに高い反応率を目指すことにした。

PTCとしてJを使用した表5の結果では1

表6の結果によれば原料のクロロ体10mmolに

対してPTCのDを0.5mmol以上使用すると，反

応率は大きく上昇することがわかった。この結果は

ブチルエーテル体と同じ傾向であった。 1mmol以

秋田高専研究紀要第35号
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に対して基本反応条件の15mmolから30mmolま

で変化させたことである｡結果を表8と9に示した。

表8からわかるように水酸化ナトリウムを増やし

ても反応率はわずかしか上昇しなかった。さらに30

mmolでは反応率は低下した。これは強アルカリで

ある水酸化ナトリウムの増加によってPTCの変質

あるいはブチルエーテル体の分解等が推定される。

表9 水酸化ナトリウムの量と反応率'）

上では反応率は約90％でほぼ一定になる傾向を示し

た。 さらに2および3mmolの実験で確かめる必要

があると思われる。

表7 触媒Eの量と反応率

E

(mmol)

含有率

（％）

収量

(g)

反応率

（％）

0

0.05

0.10

0.50

1．0

5．0

2．74

2．81

2．88

3．47

3．62

3．99

11．8

26．8

25．7

77．5

98．4

87．6

8．7

20．3

20.0

70．3

96．2

94．4

NaOH

(mmol)

含有率

（％）

収量

(g)

反応率

（％）

０
巧
加
妬
刈

0

62．6

57．3

60．3

57．8

3．23

3．22

3．53

3．53

60.8

55．9

53．6

51．4
PTCのEを使用した表7の結果からも， これま

での結果と同様に0.5mmol以上の使用で反応率は

急激に高くなることがわかった。触媒Eの方が少し

高い反応率であったが2つの触媒とも90%以上で高

い触媒効果があることがわかった。表6および7か

らわかるようにブチルエーテル化同様，エーテル化

にはPTCは必要であることがわかった。この後の

検討では触媒以外の条件検討で反応率を上げるた

め, PTCのD, Eとも0.5mmolに固定した。

1) PTCはJの実験

触媒Jによる表9の実験結果も表8とほぼ同じで

水酸化ナトリウムの量を増やしてもブチルエーテル

化の反応率をほとんど上げないことがわかった。 し

かし，水酸化ナトリウムが無いと反応は全く進まな

いことも明らかになった。このことからこの後の実

験ではPTCのFでは20mmol, Jでは15mmolに

固定することにした。

2.3水酸化ナトリウムの量と反応率の関係

これまでの実験では水酸化ナトリウムの量を基本

反応条件の15mmolに固定してきたが， 目的のエー

テルの反応率を高めるため適切な量を検討した。

2.3.2水酸化ナトリウムの量とオクチルエーテル

体の反応率

オクチルエーテル体を高い反応率で得るため適切

な水酸化ナトリウムの量について検討した。反応条

件は2.1項に記載した方法で,変更点はPTCをDと

Eに固定したことおよび水酸化ナトリウムを15

mmolから30mmolまで変化させたことである。結

果を表10と11に示した。

表10水酸化ナトリウムの量と反応率'）

2.3.1 水酸化ナトリウムの量とブチルエーテル体

の反応率

ブチルエーテル体を高い反応率で得るため適切な

水酸化ナトリウムの量について検討した。反応条件

は2.1項記載の基本反応条件で行ったが,変更したの

はPTCをFとJに固定して0.5mmol使用したこ

とおよび水酸化ナトリウムの量はクロル体10mmol

表8 水酸化ナトリウムの量と反応率'）

NaOH

(mmol)

収量

(g)

含有率

（％）

反応率

（％）

０
巧
別
妬
洲

0

71.7

74.2

77.4

79.3

3．52

3．62

3．66

3．63

75．4

75．9

77．8

80.9

NaOH

(mmol)

収量

(g)

含有率 反応率

（％） （％）

０
巧
加
妬
訓

0

51．1

57．2

55．1

48．3

2．95

2．96

2．83

2．88

54．4

60.7

61．2

52．7

1) PTCはDの実験

表10の結果によれば水酸化ナトリウムの増加とと

もに反応率も少しずつ高くなったが，反応率向上に

あまり関与していないこと力:わかった。 しかし，水1) PTCはFの実験

平成12年2月
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酸化ナトリウムが無いと反応が進まないことからエ

ーテル化反応には必要であることがわかった。

表11 水酸化ナトリウムの量と反応率'）

表12 ブチルアルコールの量と反応率'）

含有率

（％）

収量

(g)

反応率

（％）

アルコール

(mmol)

含有率

（％）

反応率

（％）

NaOH

(mmol)

収量

(g)

2．96

3.06

2．94

3．14

60.7

95.6

96.1

100

57.2

93.2

90.0

100

11．5

20

25

30
０
妬
加
妬
刈

0

70.3

66.1

67.9

58.6

3．49

3．35

3．33

3．65

75.0

73.0

75.5

59.5

1) PTCはFの実験

表13 ブチルアルコールの量と反応率'）

含有率

（％）

1) PTCはEの実験

表11の結果は表10と異なり水酸化ナトリウムが増

加すると反応率は低下する傾向にあることがわかっ

た。これはPTCのEはホスホニウム塩であり，強ア

ルカリである水酸化ナトリウムの増加によって

PTCが変質して触媒作用を失ったためではないか

と考えた。この後の条件検討ではDは20mmolにE

は15mmolに固定した。

収量

(g)

反応率

（％）

アルコール

(mmol)

3．23

3．39

3．26

3.40

60．8

78．1

85．5

90．1

62．6

84．4

88．7

97．6

11．5

20

25

30

1) PTCはJの実験

応率向上に大きく関与していることが明らかになっ

た。つぎにブチルエーテル体の反応率に対する反応

温度の影響を実験したが，温度の関与を明確にする

ためブチルアルコールは11.5mmol使用し, PTC

はFに絞って検討した。

2.4アルコールの量と反応率の関係

これまでの条件検討では2種類のアルコール量を

基本反応条件の11.5mmolに固定してきたが，反応

率におよぼすアルコール量について検討した。

2.4.2 オクチルアルコールの量と反応率

オクチルエーテル体を高い反応率で得るためのオ

クチルアルコールの量について検討した。反応条件

はつぎの通りである。

クロロ体[I] : 10mmol

オクチルアルコール： 11．5～30mmol

40%NaOH水溶液:15mmol(E),20mmol(D)

PTC(DあるいはE) :0.5mmol

ベンゼン:20ml

反応温度：60℃

反応時間:60min

実験結果を表14と15に示した。

表14 オクチルアルコールの量と反応率'）

2.4.1 ブチルアルコールの量と反応率

ブチルエーテル体を高い反応率で得るためのブチ

ルアルコールの量について検討した。反応条件はつ

ぎの通りである。

クロロ体[I] : 10mmol

ブチルアルコール： 11．5～30mmol

40%NaOH水溶液:15mmol(J),20mmol(F)

PTC(FあるいはJ) :0.5mmol

ベンゼン:20ml

反応温度:60｡C

反応時間:60min

実験結果を表12と13に示した。

PTCとしてFを使用した場合，ブチルアルコー

ルを基本反応条件の11.5mmolから増やすと反応

率は大きく向上した。特にクロル体10mmolに対し

て30mmol使用した場合には反応率はほぼ定量的

で，ブチルアルコールの量は反応率向上に大きく関

与していること力：わかった。

表13の結果からわかるようにPTCとしてJを使

用した場合にもブチルアルコールを基本反応条件の

11.5mmolから増やすと反応率は急激に上昇し，反

含有率反応率

（％） （％）

三
重

ｊｇ

収アルコール

(mmol)

75．9

85．4

98．9

84．0

74．2

90.7

100

100

3．62

4．15

3．99

4．98

11．5

20

25

30

1) PTCはDの実験

PTCとしてDを使用した表14の結果によれば，
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基本反応条件の11.5mmolからオクチルアルコー

ルを増やしていくと反応率は急激に高くなり，アル

コールの量は反応率向上に大きく関与していること

がわかった。原料のクロル体10mmolに対して25

mmol以上の使用でオクチルエーテル体の反応率は

定量的になることが明らかになった。

表15 オクチルアルコールの量と反応率'）

表16反応温度と反応率'）

温度

(｡C)

含有率 反応率

（％） （％）

収量

(g)

20

40

60

752）

2．72

2．65

2．96

3．04

16

33

60

89

６
４
７
２

14．4

28．1

57．2

86．3

含有率

（％）

収量

(g)

反応率

（％）

アルコール

(mmol)

1) PTCはFの実験

2） 還流温度

2.5.2反応温度とオクチルエーテル体の反応率

反応温度を20｡Cから還流温度(75｡C)まで変えて

実験した。反応条件はつぎの通りである。

クロロ体[I] : 10mmol

オクチルアルコール: 11.5mmol

40%NaOH水溶液: 15mmol(E),20mmol(D)

PTC(DとE) :0.5mmol

ベンゼン:20ml

反応温度：20～75｡C

反応時間:60min

実験結果を表17と18に示した。

表17反応温度と反応率'）

11．5

20

25

30

3．47

4.50

4.50

3．69

75.0

74.7

79.0

100

70.3

90.7

96.0

100

1) PTCはEの実験

表15のPTCがEの結果によれば表14と同じよう

にオクチルアルコールを増やすことによって反応率

は大きく向上することがわかった。PTCはD,Eと

も触媒効果が高いことがわかった。

つぎに反応温度と反応率の関係について実験した

が温度の影響を明らかにするため,PTCのD,Eと

もオクチルアルコールは11.5mmol使用した。

温度

(｡C)

含有率

（％）

収量

(g)

反応率

（％）
2.5反応温度と反応率の関係

これまでの実験は全て60｡Cで実施してきたが反

応温度と反応率との関係を明らかにするため，反応

温度を変化させて検討した。

20

40

60

752）

3．02

3．69

3．62

3．79

17．0

43．1

75．9

99．6

13．9

43．2

74．2

100
2.5.1 反応温度とブチルエーテル体の反応率

反応温度を20｡Cから還流温度(75｡C)まで変えて

実験した。なお,PTCはFに絞って実験した。反応

条件はつぎの通りである。

クロロ体[I] : 10mmol

ブチルアルコール： 11．5mmol

40%NaOH水溶液:20mmol

PTC(F) :0.5mmol

ベンゼン:20ml

反応温度：20～75｡C

反応時間:60min

実験結果を表16に示した。

表16によれば40｡Cまではあまりエーテル化は進

まないが60｡Cでかなり反応率が高くなり，さらに還

流温度では60｡Cよりも約30%上昇することがわか

った。ベンゼン溶媒ではこれ以上反応温度を上げら

れないがトルエンなどで実験する必要があると思わ

れる。

1) PTCはDの実験

2） 還流温度

表17の結果からわかるようにPTCとしてDを使

用した場合，還流温度で反応率は大きく上昇しオク

チルエーテル体を定量的に得ることができた。

表18の結果によればPTCがEの場合にも還流温

度で反応率が最も高くなったが，反応温度に関して

表18反応温度と反応率'）

温度

(｡C)

含有率 反応率

（％） （％）

三
重

ｊｇ

収

20

40

60

752）

2．97

3.09

3．47

3．47

31．9

55．7

75．0

94．3

25．6

46．5

70．3

88．4

1) PTCはEの実験

2） 還流温度
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はりの方が触媒効果は高い結果となった。Eについ

てはトルエン溶媒などでさらに反応温度を高くすれ

ば反応率が上がる可能性はあると思われる。

PTC(DとE) :0.5mmol

ベンゼン:20ml

反応温度:60｡C(D),75｡C(E)

反応時間： 15～120min

実験結果を表20と21に示した。

表20反応時間と反応率'）

2.6反応時間と反応率の関係

これまでの実験は全て反応時間を60minに固定

して実験してきたが，反応時間を変化させて反応率

との関係を検討した。 時間

(min)

含有率

（％）

収量

(g)

反応率

（％）

賜
刈
帥
卯
Ⅲ

3．19

3．10

3．62

3．39

3．68

45.4

55.1

75.9

88.6

100

39．2

46．1

74．2

81．1

100

2.6.1 反応時間とブチルエーテル体の反応率

反応時間を15minから120minまで変化させて

反応率におよぼす反応時間について検討した。反応

条件はつぎの通りである。

クロロ体[I] : 10mmol

ブチルアルコール: 11.5mmol

40%NaOH水溶液:20mmol

PTC(F) :0.5mmol

ベンゼン: 20ml

反応温度:60｡C

反応時間： 15～120min

実験結果を表19に示した。

表19反応時間と反応率'）

1) PTCはDの実験

PTCのDについてはこれまでの結果から60｡Cで

反応したが，反応時間を長くすると反応率は大きく

向上した。 120minの反応で反応率は定量的になる

ことがわかった。

表21 反応時間と反応率'）

時間

(min)

含有率

（％）

収量

(g)

反応率

（％）

含有率 反応率

（％） （％）

収量

(g)

時間

(min)
妬
刈
帥
帥
Ⅲ

3．49

3．63

3．47

3．88

3．98

56．9

78．6

94．3

100

100

53．7

77．4

88．4

100

100

32．7

52．6

57．2

92．9

95．2

36．7

57．2

60．7

99．6

100

2.80

2．89

2．96

2．93

2．96

阻
刈
帥
帥
Ⅲ

1) PTCはEの実験

表21の結果によればPTCのEでも反応時間を長

くすると反応率は非常に高くなること力罰わかった。

本実験は還流温度の75°Cで行ったが,90minで反応

率は定量的になることがわかった。PTCのD,Eと

も反応時間が反応率に大きく関与していることがわ

かった。

1) PTCはFの実験

表19からわかるように反応時間を基本条件反応の

60minから長くすることによって，反応率を大きく

向上できることがわかった。本実験では反応温度を

60｡Cに設定したが, 2.5項で見出した還流温度で実

験すれば，表19の反応時間よりも短時間でしかも高

反応率でブチルエーテル体を得られる可能性が考え

られるので今後の検討課題である。

3．ブチルエーテル化反応とオクチルエーテル化反

応について

スキーム1に示したように2-クロロー5-ニトロベ

ンズアニリド[I]とブチルアルコール[IV]あるいは

オクチルアルコール[V]を反応させて，ブチルエー

テル体[VI]あるいはオクチルエーテル体[WI]を高い

反応率で得る条件を検討した。 [IV]および[V]は昨

年度検討したプロパルギルアルコール[III]と比較し

て水に対する溶解度が非常に小さく，エーテル化反

2.6.2反応時間とオクチルエーテル体の反応率

反応時間を15minから120minまで変化させて

反応率との関係を検討した。反応条件はつぎの通り

である。

クロロ体[I] : 10mmol

オクチルアルコール: 11.5mmol

40%NaOH水溶液:15mmol(E),20mmOl(D)
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応が進み難いと考えていた。 [V]は[IV]よりもさら

に溶解度が低いことからそれぞれのエーテル化の反

応率は低<, [VI]と[V11]の反応率にかなり差が出る

ものと考えていた。 しかし，反応条件の検討によっ

て[VI]および[VI1]を高い反応率で得る条件を見出す

ことができた。さらに[1V]と[V]の水に対する溶解

度の差はほとんど反応率に影響を与えないことがわ

かった。

40%NaOH:20mmol

PTC:D, 0.5mmol

オクチルアルコール: 11.5mmol

75｡C, 60min

(4) 反応条件－4

原料[I] : 10mmol

40%NaOH:20mmol

PTC:D, 0.5mmol

オクチルアルコール: 11.5mmol

60｡C, 120min

(5) 反応条件－5

原料[I] : 10mmol

40%NaOH: 15mmol

PTC:D, 0．5mmol

オクチルアルコール: 11.5mmol

75｡C, 90min

4° まとめ

4.1 ブチルエーテル化反応

2－クロロー5-ニトロベンズアニリドのブチルエー

テル化反応では， いろいろな検討項目で得られた適

切な条件を組み合わせて実験したわけではないが，

2-ブチルオキシー5-ニトロベンズアニリドを定量的

な反応率で得ることができた反応条件はつぎの通り

である。

（1） 反応条件－1

原料[I] : 10mmol

40%NaOH:20mmol

PTC:F, 0.5mmol

ブチルアルコール:30mmol

60｡C, 60min

5．実 験

5.1 定量分析法

ブチルエーテル体とオクチルエーテル体は高速液

体クロマトグラフを使って絶対検量線法で定量し

た。装置，分析条件および分析操作はつぎの通りで

ある。

(1)装置および分析条件

装置： 日立L-6000型高速液体クロマトグラフ

5〃lのループ付き

データ処理： 日立D-2500型インテグレーター

カラム:GLサイエンス社製, InertsilSil

4．6×150mm

溶媒：ヘキサン/酢酸エチル

4/1 ：ブチルエーテル体定量

6/1 ：オクチルエーテル体定量

いずれも1.5ml/min

(2)分析操作

合成して精製したブチルエーテル体')あるいはオ

クチルエーテル体2)10mg, 20mg, 30mg, 40mgを

それぞれ別々の200mlの共栓フラスコに精秤した。

この中へホールピペットを使ってクロロホルム100

mlを入れ溶解した。この溶液25"1を高速液体クロ

マトグラフに注入して検量線を作成した。同様にし

ていろいろな反応条件で合成した生成物のクロロホ

ルム溶液を作成して高速液体クロマトグラフに注入

し，検量線から試料中に含まれるブチルエーテル体

あるいはオクチルエーテル体を定量して，生成物中

の目的エーテルの含有率を求めつぎの式によって反

4.2 オクチルエーテル化反応

2－クロロー5-ニトロベンズアニリドのオクチルエ

ーテル化反応では， いろいろな検討項目で得られた

適切な条件を組み合わせて実験したわけではない

が,2－オクチルオキシ-5-ニトロベンズアニリドを定

量的な反応率で得ることができた反応条件はつぎの

通りである。

（1） 反応条件－1

原料[I] : 10mmol

40%NaOH:20mmol

PTC:D, 0.5mmol

オクチルアルコール:25mmol

60｡C, 60min

（2） 反応条件－2

原料[I] : 10mmol

40%NaOH: 15mmol

PTC:E, 0.5mmol

オクチルアルコール:30mmol

60｡C, 60min

（3） 反応条件－3

原料[I] :10mmol
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N塩酸を加えて中和した。結晶をろ過し5％炭酸水

素ナトリウム水溶液および水でよく洗浄した後， メ

タノールから再結晶した。 クロロホルムのろ液は濃

縮後，結晶と同じように処理して精製した。

収量110.3g,収率80.4%,mpl61.6～162.5｡C

応率を算出した。

反応率(%)=生驚最薑蟇雲率×'0，
1） 合成化合物をカラムクロマトグラフで精製し

た後，酢酸エチルから再結晶した。

mpl58.1～159.6｡C

NMR(6) :0.7～2.0(m,7H), 4.0～4.5(t,2

H), 6.8～8.5 (m,8H), 10.0～10.4 (s,NH)

元素分析値:C%64.17 (64.95), H%

5.52(5.77),N%8.63(8.91)かっこ内は計算値。

2） 合成化合物をカラムクロマトグラフで精製し

た後，酢酸エチルから再結晶した。

mpll5.5～116.1｡C

NMR(6) :0.6～2.2 (m,15H), 4.0～4.5 (t,

2H), 7.0～8.5 (m,8H), 10.0～10.2 (s,NH)

元素分析値:C%68.29 (68.09), H%

6.92(7.07),N%7.40(7.56)かっこ内は計算値。

5.3 ブチルエーテル体あるいはオクチルエーテル

体の合成（基本反応条件）

反応フラスコに2-クロロー5-ニトロベンズアニリ

ド2.77g(10mmol),40%水酸化ナトリウム水溶液

1.5g(NaOHとして15mmol),ブチルアルコール

を0.85g(11.5mmol)あるいはオクチルアルコール

を1.50g(11.5mmol),各PTCを0.5mmolおよび

ベンゼン20mlを入れ回転子でかき混ぜて60｡Cで60

min反応させた。反応終了後，ベンゼンを減圧下に

留去して残さを30min水洗して乾燥した後,生成物

中に含まれるブチルエーテル体あるいはオクチルエ

ーテル体を高速液体クロマトグラフで定量して反応

率を求めた。5.2原料の合成

(1) 2－クロロー5-ニトロベンズアニリド6）

1） ナス型フラスコに2-クロロー5-ニトロ安息香酸

を100g,塩化チオニル120mlおよび回転子を入れ，

塩化カルシウム管を備えた還流冷却器をつけてガス

の発生が止まるまで加熱還流した。反応終了後，減

圧下に塩化チオニルを留去した。ベンゼンを加えて

再び減圧留去した。この操作をもう一度行って塩化

チオニルをできるだけ除いた。

2） 留去残の2-クロロー5-ニトロ安息香酸クロライ

ドをクロロホルム100mlに溶解し，四ツロフラスコ

2個に等分に分けて入れた。 2つのフラスコにクロ

ロホルム100mlずつ加えて希釈してから0～5｡C

に冷却し， この中へアニリン56gとクロロホルム

400mlからなる溶液を滴下した。滴下終了後，室温

で2時間かきまぜて反応を終了し，再び冷却下に1
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