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DESCRIPCION
Procedimiento para la preparacién de ésteres de acido 2-haloacrilico

La presente invencion se refiere a un procedimiento para la preparacion de ésteres de acido 2-haloacrilico a partir de
diésteres de acido 2-hidroximetil- o 2-halometil- o 2-clorosulfiniloximetil-2-halomalénico. Otro objeto de la invencion
son diésteres de acido 2-halometil-2-halo-maldénico o diésteres de acido 2-clorosulfiniloximetil-2-halomalénico
novedosos, que pueden usarse para la preparacion de los ésteres de acido 2-haloacrilico.

Los ésteres de acido 2-haloacrilico sustituidos, en particular ésteres de acido 2-fluoroacrilico representan productos
de partida para la sintesis de polimeros. Estos pueden usarse por ejemplo como plasticos en fibras 6pticas y como
aditivos poliméricos en farmacos.

Por la bibliografia se conocen distintos procedimientos para la preparacion de ésteres de acido fluoroacrilico.

Por Journal of Fluorine Chemistry, 55, 1991, pag. 149 - 162 se conoce un procedimiento para la preparacion de
ésteres de acido 2-fluoroacrilico mediante hidrolisis de ésteres de acido a-hidroximetil-o-fluoromaldnico,
descarboxilacion posterior y nueva esterificacion. El procedimiento presenta el inconveniente de que se obtienen
rendimiento Unicamente bajos.

Ademas se conoce por el documento JP 2001172223 preparar ésteres de acido 2-fluoroacrilico sustituidos a partir
de ésteres de acido 2,2-bromo-fluoropropidnico. Es desventajoso en este procedimiento que los productos de partida
apenas estén disponibles y se obtienen solo bajos rendimientos, por consiguiente no es econdmico el procedimiento.

En el documento EP 415 214 A se describe un procedimiento de cuatro etapas para la preparacién de un éster de
acido 2-fluoroacrilico partiendo de 2,3-dicloro-1-propeno. Otros procedimientos para la preparacién de derivados de
acido 2-fluoroacrilico partiendo de 3-hidroxi-2-fluoro-propionatos mediante reaccién con cloruro de acido
toluenosulfonico y eliminacion del tosilato producido en presencia de ftalimida de potasio se conocen por Journal of
Fluorine Chemistry, 1993, 60, pag. 149-162 y por Coll. Czech. Chem. Commun., 1983, 48, pag. 319-326. Los
procedimientos mencionados previamente tienen en comin que por motivos econdémicos y técnicos de seguridad no
son deseables.

Otro procedimiento para la preparacion de derivados de acido 2-fluoro-acrilico mediante reaccién de 3-hidroxi-2-
fluoro-propionatos con agentes extractores de agua se conoce por Bull. Soc. Chem. Fr., 1975, pag. 1633 - 1638. Es
desventajoso en este procedimiento igualmente el bajo rendimiento de producto.

Por los documentos EP 249 867 A y EP 203 462 A se conocen procedimientos para la preparacion de ésteres de
acido 2-fluoro-acrilico, en los que se hace reaccionar 2-fluoromalonato de dimetilo en una primera etapa de
procedimiento con formaldehido para dar 2-hidroximetil-2-fluoro-malonato de dimetilo, que en una segunda etapa
con descarboxilacion y deshidratacion se transforma en acido 2-fluoroacrilico. En una tercera etapa se obtienen
mediante esterificacion del acido 2-fluoroacrilico con un alcohol los correspondientes ésteres de acido 2-
fluoroacrilico.

También estos procedimientos tienen en comun que o bien son inadecuados por motivos técnicos de seguridad para
la preparacion de ésteres de acido 2-haloacrilico o proporcionan rendimientos de reaccion demasiado bajos debido a
demasiadas etapas de procedimiento.

Por tanto, existe ademas una necesidad de un procedimiento para la preparacion de ésteres de acido 2-halo-acrilico,
que supere los inconvenientes del estado de la técnica y con el que puedan prepararse ésteres de acido 2-
haloacrilico sustituidos de manera eficaz en procesos técnicamente viables.

Por tanto, el objetivo de la invencién es un procedimiento para la preparacion de ésteres de acido 2-haloacrilico de
férmula (1V)

O
H ZCYLLO Ry
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en la que
R representa alquilo C4-Cs o cicloalquilo C3-Cs y



10

15

20

25

30

35

40

45

50

ES 2738421 T3

X4 representa fluor,
que comprende la etapa

a) reaccion de compuestos de formula (11),

O )

R R
X OH
()
y/o compuestos de formula (l11),

O 0]
R R
™~o o

X Xz

(Il

en los que en cada caso R1 y X; tienen el significado mencionado para la férmula (V) y los dos restos R1 son
idénticos o distintos, preferentemente idénticos,

y en el que Xz en la férmula (l11) representa cloro, clorosulfiniloxi o bromo,

en presencia de base seleccionada del grupo que esta constituido por hidroxidos, amidas, alcoholatos,
carbonatos, hidrogenofosfatos, fosfatos de metal alcalinotérreo o alcalino y en presencia de disolventes
seleccionados del grupo que esta constituido por éteres, amidas, sulfonas y sulféxidos para dar compuestos
de férmula (1V) a temperaturas de 120 °C a 170 °C.

En presencia de la base de acuerdo con la invencion se obtienen los compuestos de férmula (IV) a partir de los
compuestos de férmula (1) con disociacion de dioxido de carbono y alcohol (R1OH).

En presencia de la base de acuerdo con la invencion se obtienen los compuestos de férmula (IV) a partir de los
compuestos de férmula (l1l) con disociacion de didxido de carbono y haluro de metilo (CH3X>).

En otra forma de realizacion se obtienen los compuestos de férmula (IV) a partir de los compuestos de férmula (ll1),
cuando es Xz= clorosulfiniloxi, con disociacion de didxido de carbono, de diéxido de azufre y de cloruro de metilo.
Por clorosulfiniloxi se entiende el resto -OSO-CI.

Preferentemente, Ry representa metilo, etilo, n-propilo, i-propilo, n-, i-, s- o t-butilo, n-pentilo o n-hexilo, en particular
representa metilo o etilo. De manera especialmente preferente R1 representa metilo.

En una forma de realizacién, X, en las formulas (I) a (V) indicadas representa cloro o bromo. De manera
especialmente preferente, X, representa cloro. En otra forma de realizacion, X2 en las formulas (1) a (V) indicadas
representa fltor, cloro, clorosulfiniloxi o bromo.

Los compuestos especialmente preferentes de féormula (V) son 2-fluoroacrilato de metilo y 2-fluoroacrilato de etilo,
prefiriéndose mas 2-fluoroacrilato de metilo.

Los compuestos especialmente preferentes de formula (II) son 2-fluoro-2-hidroximetil-malonato de dimetilo y 2-
fluoro-2-hidroximetil-malonato de dietilo, prefiriéndose mas 2-fluoro-2-hidroximetil-malonato de dimetilo.

Los compuestos especialmente preferentes de férmula (Ill) son 2-fluoro-2-clorometil-malonato de dimetilo y 2-fluoro-
2-clorometil-malonato de dietilo, prefiriéndose mas 2-fluoro-2-clorometil-malonato de dimetilo. Ademas, los
compuestos especialmente preferentes de férmula (l1l) son 2-fluoro-2-clorosulfiniloxi-metil-malonato de dietilo y 2-
fluoro-2-clorosulfiniloximetil-maloato de dimetilo.

La preparacion de los compuestos de formula (l1) usados como producto de partida se conoce en general mediante
hidroximetilacion de 2-halo-malonatos de dialquilo de férmula (1) con formaldehido por los documentos EP 249 867 A
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y EP 203 462 A. Los compuestos de formula (1)

Riw

en la que R1 y X; tienen los significados indicados anteriormente, se conocen igualmente y pueden prepararse segun
procedimientos conocidos (por ejemplo a partir de los correspondientes malonatos de dialquilo mediante
halogenacién o a partir de 2-cloro-malonatos de dialquilo mediante intercambio de halégeno).

La preparacion de los compuestos de formula (Ill) usados como producto de partida puede realizarse mediante
reaccion de compuestos de formula (II) con un agente de halogenacion.

Como agente de halogenacién pueden usarse agentes de fluoracion, agentes de cloraciéon o agentes de bromacion.
Los agentes de halogenacion comprenden por ejemplo cloruro de tionilo, bromuro de tionilo, tricloruro de fosforo,
tribromuro de fésforo, cloruro de sulfurilo, bromuro de sulfurilo y haluros de hidrégeno tal como fluoruro, cloruro o
bromuro de hidrégeno. Un agente de halogenacion o bien agente de cloracién especialmente preferente es cloruro
de tionilo.

El procedimiento de halogenacién puede realizarse en presencia o en ausencia de un disolvente.

Los disolventes adecuados para la halogenacion comprenden por ejemplo clorohidrocarburos tal como por ejemplo
cloruro de metileno, cloroformo, tetracloruro de carbono; hidrocarburos aromaticos, eventualmente clorados tal como
por ejemplo tolueno, xileno, clorobenceno, 1,2-diclorobenceno, 1,3-diclorobenceno y 1,4-diclorobenceno;
hidrocarburos alifaticos tal como por ejemplo hexano, heptano, ciclohexano y metilciclohexano o mezclas de los
disolventes mencionados anteriormente.

El procedimiento de halogenacion puede realizarse en presencia o en ausencia de una base. Las bases adecuadas
comprenden por ejemplo hidroxido de sodio o de potasio, carbonato de sodio o de potasio, alcéxido de sodio o de
potasio, amoniaco, aminas organicas tal como ftrietilamina, tributilamina o piridina, o mezclas de las bases
mencionadas anteriormente.

El procedimiento de halogenacion puede realizarse por ejemplo a una temperatura en el intervalo de -20 °C a 200
°C, preferentemente a de 50 °C a 90 °C, o ademas preferentemente a de 0 °C a 50 °C, o adicionalmente ademas
preferentemente a de 80 °C a 120 °C, o adicionalmente ademas preferentemente a de 110 °a 170 °C.

En la reacciéon del compuesto de formula general (II) con cloruro de tionilo puede obtenerse como producto un
diéster de acido 2-fluoro-2-clorosulfiniloximetil-malénico (Xo= O-SO-CI). Este compuesto se obtiene por ejemplo en la
reaccion del compuesto de formula general (1) con cloruro de tionilo a temperaturas de 0 a 50 °C. En la reaccion del
compuesto de formula general (II) con cloruro de tionilo en presencia de una base a temperaturas mas altas, por
ejemplo a temperaturas de 80 a 120 °C, se obtiene por el contrario el correspondiente diéster de acido
clorometilmalénico. En ausencia de una base, en la reaccion del compuesto de formula general (I) con cloruro de
tionilo se obtiene por el contrario el correspondiente diéster de acido clorometilmalénico solo a temperaturas mas
altas, por ejemplo a temperaturas de 110 a 170 °C.

Los compuestos de férmula (lll) usados como alternativa o adicionalmente como producto de partida en el
procedimiento de acuerdo con la invencidon son novedosos y por tanto al igual que su preparacion estan
comprendidos conjuntamente por la invencion.

En una forma de realizacién preferente se usan como producto de partida en el procedimiento de acuerdo con la
invencion los compuestos de formula (1Il).

La ventaja con respecto al estado de la técnica conocido ha de observarse en que el procedimiento de acuerdo con
la invencion no discurre a través de la preparacion del acido 2-haloacrilico libre. Por consiguiente se suprime una
etapa de esterificacion adicional.

Preferentemente se usan como bases hidréxidos de metal alcalino seleccionados de hidréxido de sodio o hidréxido
de potasio, amidas de metal alcalino seleccionadas de amida de sodio o dietilamida de litio, alcoholatos de metal
alcalino seleccionados de metilato de sodio o terc-butilato de potasio, carbonatos de metal alcalino seleccionados de
carbonato de sodio o carbonato de potasio, hidrogenofosfatos de metal alcalino seleccionados de hidrogenofosfato
de disodio, hidrogenofosfato de dipotasio, dihidrogenofosfato de sodio o dihidrogenofosfato de potasio, o fosfatos de
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metal alcalino seleccionados de fosfato de trisodio, fosfato de tripotasio.
De manera especialmente preferente se usan como bases hidrogenocarbonato de sodio o de potasio.

El procedimiento se realiza de acuerdo con la invencién en presencia de disolventes seleccionados del grupo que
esta constituido por éteres, amidas, sulfonas y sulféxidos.

Los disolventes adecuados comprenden del grupo de los éteres por ejemplo dioxano, del grupo de amidas por
ejemplo N,N-dimetil-formamida, N,N-dimetil-acetamida y N-metil-pirrolidona, del grupo de sulfonas por ejemplo
sulfolano; y del grupo de sulféxidos por ejemplo dimetilsulféxido. Un disolvente especialmente preferente es N-metil-
pirrolidona.

El procedimiento se realiza de acuerdo con la invencién a una temperatura en el intervalo de 120 a 170 °C,
preferentemente a de 140 a 160 °C.

Con ayuda del procedimiento de acuerdo con la invencion es posible la preparacion de ésteres de acido 2-
haloacrilico de formula (IV) de manera ventajosa en gran parte sin la formacion de productos secundarios
perturbadores.

La purificacion de los ésteres de acido 2-haloacrilico de féormula (IV) puede realizarse segun procedimientos
conocidos por el experto, por ejemplo mediante extraccion con disolventes o preferentemente mediante destilacion.
El procesamiento posterior de los ésteres de acido 2-haloacrilico de formula (V) del procedimiento de acuerdo con
la invencion puede realizarse sin embargo también sin acondicionamiento posterior.

Mediante el procedimiento de acuerdo con la invencion pueden prepararse ésteres de acido 2-haloacrilico de
férmula (IV) en altos rendimientos y en alta pureza de manera técnicamente sencilla y segura. El procedimiento de
acuerdo con la invencion no requiere la manipulacion de productos quimicos que debido a su potencial de riesgo
requieren gasto especial y puede realizarse sin problemas también a escala mas grande. Sobre todo es
sorprendente que el procedimiento de acuerdo con la invencién proporciona ésteres de acido 2-haloacrilico de
férmula (V) en altos rendimientos y en alta pureza.

Los ésteres de acido 2-haloacrilico de formula (IV) preparados de acuerdo con la invencion son adecuados en
particular para la preparacion de plasticos y aditivos poliméricos en farmacos.

Otro objeto de la invencién son 2-clorosulfiniloximetil-2-halo-malonatos de dialquilo de férmula (lII)

O O
R R
~ 1
O o~
X Xz
(Il
en la que
R representa alquilo C4-Cs o cicloalquilo C3-Cs y
X4 representa fltor y
X2 representa clorosulfiniloxi.

Preferentemente, Ry es un grupo etilo o metilo, de manera especialmente preferente un grupo metilo. Los 2-
clorosulfiniloximetil-2-halo-malonatos de dialquilo de férmula (Ill) no se conocian hasta ahora segun el estado de la
técnica. Tal como se ha descrito anteriormente, pueden usarse éstos como como producto de partida para la
preparacion de ésteres de acido 2-haloacrilico.

Otro objetivo de la invencién es un procedimiento para la preparacion de 2-clorosulfiniloximetil-2-halo-malonatos de
dialquilo de formula (I11)
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(IIm

(X2 = clorosulfiniloxi) mediante reaccion de 2-hidroximetil-2-halo-malonatos de dialquilo de féormula (I1)

O O

R1\ R1

O g
X OH

(I

con cloruro de tionilo a temperaturas de 0 a 50 °C, en el que en las férmulas (ll) y (Ill) tienen R+, X1 y X el significado
indicado anteriormente.

Preferentemente, R1 es un grupo etilo o metilo, de manera especialmente preferente un grupo metilo.

Los siguientes ejemplos sirven para la explicacion de la invencion, sin limitar ésta a ese respecto.

Ejemplos

Ejemplo 1: Preparacion de 2-fluoro-2-hidroximetil-malonato de dimetilo (de manera analoga a lo descrito en el
documento EP-A-0203462 o EP-A-0249867).

A una solucion preparada a temperatura ambiente de 8 g de hidrogenocarbonato de potasio en 80 g de una solucion
acuosa al 30 % de formaldehido se dosificaron a una temperatura interna de 20 a 25 °C 100 g de 2-fluoromalonato
de dimetilo en el intervalo de 1 hora. Tras agitar posteriormente durante 1 hora a temperatura ambiente se
obtuvieron 112 g de producto en una pureza de aprox. el 88 % mediante extraccion con acetato de etilo y
concentracion del extracto en forma de un aceite incoloro, que a temperatura ambiente solidificé rapidamente para
dar un sdélido incoloro. El producto se recristalizd en tolueno para la purificaciéon posterior.

Ejemplo 2: Preparacion de 2-fluoro-2-hidroximetil-malonato de dietilo (de manera analoga a lo descrito en el
documento EP-A-0203462 o EP-A-0249867).

A una solucion preparada a temperatura ambiente de 7 g de hidrogenocarbonato de potasio en 70 g de una solucion
acuosa al 30 % de formaldehido se dosificaron tras adicion de 7,0 g de etanol 100 g de 2-fluoromalonato de dietilo
en el intervalo de 1 hora a una temperatura interna de 20 a 25 °C. Tras agitar posteriormente durante 3 horas a
temperatura ambiente se obtuvieron 122 g de producto en una pureza de aprox. el 84 % mediante extraccion con
acetato de etilo y concentracion del extracto en forma de un aceite beige palido. El producto se recristalizd en
tolueno para la purificacién posterior.

Ejemplo 3: Preparacion de 2-fluoro-2-clorometil-malonato de dimetilo (de acuerdo con la invencion)

Se mezclaron 60 g del producto del ejemplo 1 a de 0 a 5 °C con 300 g de cloruro de tionilo, transformandose la
suspension que se produce de manera primaria tras breve tiempo en una solucién transparente, beige claro. Tras
agitar posteriormente durante 1 hora a de 0 a 5 °C se afiadieron a esta temperatura 1,8 g de trietilamina, se calenté
la mezcla de reaccion hasta reflujo y se calentd durante 48 horas bajo reflujo. El residuo que queda tras la
concentracion posterior hasta sequedad se suspendié en 200 g de diclorometano y la soluciéon resultante se lavo de
manera neutra a temperatura ambiente con 200 g de una solucion acuosa al 5 % en peso de hidrogenocarbonato de
sodio. La fase organica se concentré6 de nuevo hasta sequedad y el residuo que queda se destil6 de manera
fraccionada con aprox. 10 mbares. Se obtuvieron justamente 50 g de un aceite amarillento con una pureza >98 %
(aprox. 75 % d. t.).

Ejemplo 4: Preparacion de 2-fluoro-2-clorometil-malonato de dietilo (de acuerdo con la invencion)

Se mezclaron 100 g del producto del ejemplo 2 a de 0 a 5 °C con 400 g de cloruro de tionilo, formandose tras breve
tiempo una solucion transparente, marrén. Tras agitar posteriormente durante 1 hora a de 0 a 5 °C se afiadieron a
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esta temperatura 5,0 g de trietilamina, se calenté la mezcla de reaccién hasta reflujo y se calenté durante 48 horas
bajo reflujo. El residuo que queda tras la concentracion posterior hasta sequedad se suspendio en 300 g de
diclorometano y la solucidn resultante se lavé de manera neutra a temperatura ambiente con 300 g de una solucién
acuosa al 5 % en peso de hidrogenocarbonato de sodio. Mediante concentracion de la fase organica hasta
sequedad se obtuvieron justamente 107 g de un aceite beige con una pureza de aprox. el 91 % (aprox. 88 % d. t.).
El producto pudo destilarse de manera fraccionada para la purificacién posterior en un rendimiento de destilacion de
aprox. el 80 % d. t. con 20 mbares.

Ejemplo 5: Preparacion de 2-fluoro-2-clorosulfiniloximetil-malonato de dimetilo (de acuerdo con la invencion)

Se fundieron 60 g del producto del ejemplo 1 y como masa fundida se dosifico a temperatura ambiente en 80 g de
cloruro de tionilo dispuestos previamente. Tras agitar posteriormente durante 5 horas a temperatura ambiente se
concentrd la mezcla de reaccion a vacio hasta sequedad. Como fondo quedaron 86 g de un aceite beige con una
pureza del 90 % (aprox. 90 % d. t.).

Ejemplo 6: Preparacion de 2-fluoro-2-clorometil-malonato de dimetilo a partir de 2-fluoro-2-
clorosulfiniloximetil-malonato de dimetilo (de acuerdo con la invencion)

Se destilaron de manera fraccionada 68 g del producto del ejemplo 5 con 20 mbares. Se obtuvieron como destilado
27,7 g de un aceite incoloro con una pureza de justamente el 97 % (aprox. 60 % d. t.).

Ejemplo 7: Preparacion de 2-fluoroacrilato de metilo a partir de 2-fluoro-2-clorometil-malonato de dimetilo (de
acuerdo con la invencion)

En una mezcla de 100 g de N-metil-pirrolidona, 70 g de carbonato de sodio y 5 g de 2,6-di-terc-butil-4-metilfenol se
dosificaron con 300 mbares y 150 °C 50 g del producto del ejemplo 3 en aprox. 4 h. Se obtuvieron 27 g de un liquido
incoloro con una pureza del 88 % (aprox. 93 % d. t.). El producto pudo destilarse de manera fraccionada para la
purificacion posterior con adicion de 2,6-di-terc-butil-4-metilfenol en un rendimiento de destilacion de aprox. el 92 %
d. t. a vacio.

Ejemplo 8: Preparacion de 2-fluoroacrilato de metilo a partir de 2-fluoro-2-hidroximetil-malonato de dimetilo
(de acuerdo con la invencion)

Una mezcla preparada a temperatura ambiente de 50 g de N-metil-pirrolidona, 30 g de carbonato de sodio, 2,5 g de
2,6-di-terc-butil-4-metilfenol y 50 g del producto del ejemplo 1 se calent6 a vacio con 300 mbares lentamente hasta
150 °C. El destilado que se produce a este respecto se lavé de manera libre de metanol a 0 °C con una soluciéon
acuosa al 20 % en peso de cloruro de sodio. Se obtuvieron 24 g de un liquido incoloro con una pureza del 96 %
(aprox. 82 % d. t.).

El producto pudo destilarse de manera fraccionada para la purificacién posterior con adicién de 2,6-di-terc-butil-4-
metilfenol en un rendimiento de destilacion de aprox. el 92 % d. t. a vacio.

Ejemplo 9: Preparacion de 2-fluoroacrilato de metilo a partir de 2-fluoro-2-clorosulfiniloximetil-malonato de
dimetilo (de acuerdo con la invencion)

En una mezcla de 40 g de N-metil-pirrolidona, 32 g de carbonato de sodio y 1,4 g de 2,6-di-ferc-butil-4-metilfenol se
dosificaron con 300 mbares y 130 °C 48,6 g del producto del ejemplo 5 en aprox. 4 h. El destilado que se produce a
este respecto se lavd a 0 °C con agua. Se obtuvieron 14,8 g de un liquido incoloro con una pureza de justamente el
88 % (aprox. 82 % d. t.).

Ejemplo 10: Preparacion de 2-fluoroacrilato de etilo a partir de 2-fluoro-2-clorometil-malonato de dietilo (de
acuerdo con la invencion)

En una mezcla de 100 g de N-metil-pirrolidona, 24 g de carbonato de sodio y 2,5 g de 2,6-di-terc-butil-4-metilfenol se
dosificaron con 300 mbares y 140 °C 50,7 g producto destilado del ejemplo 4 en aprox. 3 h. Se obtuvieron como
destilado 16,2 g de un liquido incoloro con una pureza del 80 % (aprox. 47 % d. t.). El producto bruto pudo liberarse
de metanol mediante lavado con una solucion acuosa al 20 % en peso de cloruro de sodio a 0 °C.
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REIVINDICACIONES

1. Procedimiento para la preparacion de ésteres de acido 2-haloacrilico de formula (IV)

O
X4
5 (v)
en la que

R+ representa alquilo C+-Cg o cicloalquilo C3-Cg y
10 X1 representa fluor,

que comprende la etapa:

a) reaccion de compuestos de formula (I1),

15
O O
R R
X1 OH
(I
y/o compuestos de formula (l11),
O O
R R
o o
X X2
20 (I

en los que en cada caso R y X; tienen el significado mencionado para la féormula (IV) y los dos restos Ry son
idénticos o distintos, preferentemente idénticos,
y en el que X; en la féormula (l1) representa cloro, bromo o clorosulfiniloxi,

25 en presencia de base seleccionada del grupo que esta constituido por hidroxidos, amidas, alcoholatos,
carbonatos, hidrogenofosfatos, fosfatos de metal alcalinotérreo o alcalino y en presencia de disolventes
seleccionados del grupo que esta constituido por éteres, amidas, sulfonas y sulfoxidos para dar compuestos de
férmula (1V) a temperaturas de 120 °C a 170 °C.

30 2. Procedimiento segun la reivindicacion 1, caracterizado por que los compuestos de formula (Il) se preparan
mediante hidroximetilacion de 2-halo-malonatos de dialquilo de féormula(l) con formaldehido,

O O

R1\O o0~

X4
()
35 enlaque Ry y X; tienen los significados mencionados en la reivindicacion 1.

3. Procedimiento segun una de las reivindicaciones 1 o 2, caracterizado por que los compuestos de formula (1) se
preparan mediante reaccion de compuestos de férmula (ll) con un agente de halogenacion.
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4. Procedimiento segun la reivindicacion 3, caracterizado por que como agente de halogenacion se usan aquéllos
que se seleccionan del grupo de cloruro de tionilo, bromuro de tionilo, tricloruro de fésforo, tribromuro de fésforo,
cloruro de sulfurilo, bromuro de sulfurilo y haluros de hidrégeno tal como cloruro de hidrégeno o bromuro de
hidrégeno.

5. Procedimiento segun una de las reivindicaciones 1 a 4, caracterizado por que se preparan 2-fluoroacrilato de
metilo o 2-fluoroacrilato de etilo en la etapa a) partiendo de

« 2-fluoro-2-hidroximetil-malonato de dimetilo o bien 2-fluoro-2-hidroximetil-malonato de dietilo o partiendo de
« 2-fluoro-2-clorometil-malonato de dimetilo o bien 2-fluoro-2-clorometilmalonato de dietilo,

en el que se prefiere la preparacion partiendo de 2-fluoro-2-clorometil-malonato de dimetilo o bien 2-fluoro-2-
clorometil-malonato de dietilo.

6. Procedimiento segun la reivindicacion 1, caracterizado por que se preparan 2-fluoroacrilato de metilo o 2-
fluoroacrilato de etilo en la etapa a) partiendo de

« 2-fluoro-2-clorosulfiniloximetil-malonato de dimetilo o bien 2-fluoro-2-clorosulfiniloximetil-malonato de dietilo,
en donde se prefiere la preparacion partiendo de 2-fluoro-2-clorosulfiniloximetil-malonato de dimetilo o bien 2-
fluoro-2-clorosulfinil-oximetil-malonato de dietilo.

7. Procedimiento segun una de las reivindicaciones 1 a 6, caracterizado por que como bases se usan hidroxidos de
metal alcalino seleccionados de hidréxido de sodio o hidréxido de potasio, amidas de metal alcalino seleccionadas
de amida de sodio o dietilamida de litio, alcoholatos de metal alcalino seleccionados de metilato de sodio o terc-
butilato de potasio, carbonatos de metal alcalino seleccionados de carbonato de sodio o carbonato de potasio,
hidrogenofosfatos de metal alcalino seleccionados de hidrogenofosfato de disodio, hidrogenofosfato de dipotasio,
dihidrogenofosfato de sodio o dihidrogenofosfato de potasio, o fosfatos de metal alcalino seleccionados de fosfato de
trisodio, fosfato de tripotasio.

8. Procedimiento segun una de las reivindicaciones 1 a 7, caracterizado por que como disolvente se usan del
grupo de los éteres dioxano, amidas seleccionadas del grupo de N,N-dimetil-formamida, N,N-dimetil-acetamida y N-
metil-pirrolidona, del grupo de sulfonas sulfolano; y del grupo de sulféxidos dimetilsulféxido.

9. Procedimiento para la preparacion de plasticos y aditivos poliméricos en farmacos, caracterizado por que
comprende un procedimiento de acuerdo con una de las reivindicaciones 1 a 8.

10. Clorosulfiniloximetil-2-halo-malonatos de dialquilo de formula (I11)
O O
R1
~0 o~
X X2
(I
en la que
R+ representa alquilo C+-Cg o cicloalquilo C3-Cg y
Xi representa flor y

X2 representa clorosulfiniloxi.

11. Compuesto de formula (Ill) segun la reivindicacion 10 seleccionado de 2-fluoro-2-clorosulfiniloximetil-malonato de
dimetilo y 2-fluoro-2-clorosulfiniloximetil-malonato de dietilo.

12. Procedimiento para la preparacion de 2-clorosulfiniloximetil-2-halo-malonatos de dialquilo de férmula (I11)
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()
mediante reaccion de 2-hidroximetil-2-halo-malonatos de dialquilo de férmula (l1)

O O

R1\ R1

o) o~
X OH

()

con cloruro de tionilo a temperaturas de 0 a 50 °C, en donde en las formulas (II) y (lll), Ry, X1 y X, tienen el
significado indicado en la reivindicacion 10.

10
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