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PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE ACIDOS HALOGENO-AMIDO 
FOSFORICO.

SANDOZ A.G., en tid ad  su iz a , re s id e n te  en B as ile a ,
S u iza .

at

La p re sen te  invención  se re la c io n a  con un p roced i­
m iento p a ra  l a  obtención de nuevos, ác id o s halógeno-am i do fo s  
fó r lc o a  de fórm ula I ,

I
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en donde R̂  s ig n i f ic a  hidrógeno o a lq u i lo  i n f e r i o r  con ten í en- , ' - ! 
do de 1 a 3 átomos de carbono, Rg y R  ̂ s ig n if ic a n  a lq u i lo  i n -  ¡
f e r i o r  conteniendo de 1 a 5 átomos de carbono, X s ig n i f i c a  h i
drógeno o c lo ro , Y s ig n if io a  oxigeno o a z u fre , y  Z s ig n i f ic a
c lo ro  o bromo.

Los oompuestos de fórm ula I  son ú t i l e s  como í n t e r -  - 
m ed iarlo s para  l a  producción de á s te r e s  d e l áoido fo s fó r ic o  
de acc ió n  b io c id a . Los procedim ientos p a ra  l a  producción de 
d ichos oompuestos tam bién forman p a r te  de l a  p re sen te  inven­
ción*

De acuerdo con e l  procedim iento de l a  Invención , 
un compuesto de fórm ula I  puede ob ten erse  como s ig u e : 
se hace reaco io n ar un oompuesto de fórm ula IV,

Y!)
-N -  P-Z

en donde R^, Rg, Y y Z tie n e n  lo s  s ig n if ic a d o s  a r r ib a  in d i ­
cados, con un compuesto de fórm ula V,

O 0M M
0H--C-CH-0-OR- V3 t 3

Y
en donde R  ̂ y X tie n e n  lo s  s ig n if ic a d o s  a r r ib a  in d io ad o s , 
en p re sen c ia  de- un a c e p to r  de á c id o s .

La producción puede e fe c tu a rse  como sig u e :
De acuerdo con e l  proced im ien to , se ailade, gene­

ralm ente a  -10  a +5000, un compuesto de fórm ula V a  un oom 
puesto  de fórm ula IV, en un d iso lv en te  in e r t e ,  p o r  ejemplo 
to lueno  o o loro benceno, o fac u lta tiv a m en te  s in  d iso lv e n te , y ,
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añadiendo a  l a  m ezcla, p o r g o ta s , un ao ep to r de Acidos, p o r 
ejemplo t r ie t i la m in a .  Después de e fe c tu a r  l a  e labo rac ió n  
p o s te r io r  de acuerdo con métodos u su a le s , se ob tienen  lo s  oom 
puestos d e s c r i to s .

Los compuestos de fórm ula I  pueden c a ra c te r iz a rs e  
en forma usu al m ediante sus constan tes f í s i c a s .

La m ayoría de lo s  compuestos de fórm ula I  o b ten i­
dos de acuerdo oon lo s  procedim ientos de l a  invención , tien en  
una con figu ración  c is  en e l  ra d io a l d e l ácido o ro tó n ico , y 
so lo  una pequeña can tidad  de l compuesto I  posee l a  configu­
rac ió n  t r a n s .  La composición de l a s  formas este reo iao m éricaa  
de lo s  oompuestos de fórm ula I  puede determ inarse de manera 
conocida empleando un espectro  de resonancia  m agnética nu­
c le a r .

Los compuestos de fórm ula I ,  ob ten idos de acuerdo 
oon lo s  procedim ientos de l a  invención , pueden u sarse  como 
in te rm e d ia rio s  para  l a  producción de v a lio so s  b io o id as , po r 
ejemplo in s e c t ic id a s .  Los procedim ientos de l a  invenoión 
abren l a  p o s ib i lid a d  de p ro d u c ir nuevos compuestos u t i l i z a -  
b le s  oomo in te rm e d ia rio s  para  un procedim iento económico y 
p ró c tio o .

Los nuevos compuestos de fórm ula I  reaccionan , por 
ejem plo, oon a lc o h o le s , t io a lc o h o le s , fe n o le s , t io fe n o le s  o 
aminas en p re sen c ia  de un a ce p tó r de ác id o s cambiando e l  
átomo de o loro  en e l  átomo fo sfo roso  p o r ra d ic a le s  de a lc o x i, 
a l q u i l t i o ,  fe n o x i, t io f e n i lo  o amino.

A si, p o r ejem plo, lo s  compuestos de fórm ula I  pue­
den. u sa rse  p a ra  l a  producción de lo s  compuestos de fórm ula 
VI,
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en donde R^, Rg, R^, X e Y tie n e n  lo s  s ig n if ic a d o s  a r r ib a  
in d ic ad o s , y R  ̂ s ig n i f i c a  un r a d ic a l  a lq u i lo  que con tiene  de 
1 a  4- átomos de carbono.

Los compuestos VI, en e s te  caso , se p reparan  me­
d ian te  reacc ió n  con una oan tidad  eq u iv a len te  de un a looh o l 
de fá m u la  V II,

R̂ OH VII
en donde R  ̂ t ie n e  e l  s ig n if ica d o  a r r ib a  in d icad o , en p resen­
c ia  de un a ce p to r de ác id o s , t a l  como se desc rib e  an terio im en  
t e .

Los compuestos VI poseen propiedades in s e c t i c id a s ,  
a o a r ic id a s  y nem atooídas, y  pueden u sa rse  como t a l e s  en f o r ­
ma convencional. A si, p o r ejem plo, l a s  form ulaciones que con­
tie n e n  e n tre  e l  2 y e l  90 % en peso de agente  a o tiv o , p re fe ­
rentem ente e n tre  e l  5 y e l  50 %, pueden em plearse en l a  l u ­
cha c o n tra  in s e c to s  y /o  áoaros y  nemétodos.

En lo s  ejem plos s ig u ie n te s , no l im i ta t iv o s ,  to das 
l a s  tem peratu ras e s tá n  in d icad as  en grados c e n tíg ra d o s .
EJEMPLO 1: Produoción de N ,N -d ie til-fo sfo ro a m id o -o lo rid a to

de 0 - ( 1 -m etox ioarbon il-1 -p ro p e n -2 - ilo
51 g  (0 ,5  m oléculas-gram o) de t r ie t i l a m in a  se aña­

den en e l  tra n sc u rso  de media h o ra , a  +53, a  una m ezcla de 
95 g (0 ,5  m oléculas-gram o) de d io lo ru ró  de N ,N -d ie ti l- fo s fo ro  
amido y 58 g (0 ,5  m oléculas-gram o) de á s t e r  m e tilio o  de l á c i- -
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do a c e to a c é tio o . La mazóla de l a  reacc ió n  se a g i t a ,  prim ero á 
52 durante  una ho ra  y luego a  202 durante  15 h o ra s , segu ida- ¡
mente se le  añaden a  l a  m ezcla 500 co de to lueno , y e l  p re c i­
p itad o  re s u lta n te  se separa  m ediante f i l t r a c i ó n .  Después de } 
se p a ra r  e l  d iso lv en te  m ediante evaporación , se d e s t i l a  en ¡ 
a l to  v a c io , oon lo  cu a l se ob tiene  e l  N ,N -d ie tí l- fo s fo ro -  i 
am ido-clo rida to  de 0- (  1 -m etox icarbon il-1  -p ropen-2- i l o )  puro.
E l N ,N -d ie til-fo sfo ro a m id o -c lo rid a to  de 0- ( 1 -m e to x ic a rb o n il-1-  
p ropen-2- i l o )  r e s u l ta n te  t ie n e  un punto de e b u ll ic ió n  de 
69-713 a una p re sió n  de 5,10**^ mrn da Hg. Tiene un ín d ic e  r e ­
f ra c t iv o  de n ^  = 1,473.
A n á lis is :  CgH^ClNO^P Peso m olecu lar: 269,7
Hallado : 0 40,1 % H 6 ,7  % 01 12,8 % N 4 ,9  %
C alculado: 4 0 ,1 %  6 ,4 %  13,1%  5 ,2 %

P 11,1 %
11,5 %

La re la c ió n  e n tre  lo s  isóm eros o is  : t r a n s  (en e l  
r a d ic a l  d e l ácido o ro tón ico ) aumenta a  90 i 10 (determ inado 
m ediante e l  e sp ec tro  de resonanc ia  m agnética n u c le a r ) .
EJEMPLO 2: Producción de N ,N -d ie til-fo sfo ro am id o -c lo i-id o -

tio n a to  de 0- ( l-m e to x ic a rb o n il- l-p ro p e n -2- i l o )

C1 sM
P-0C=CHC00CH)CĤ

Una m ezcla de 51,5 g (0,25 m oléculas-gram o) de d i­
c lo ru ro  de N ,N -d ie til-fo sfo ro a m id o -tio n a to  y 29 g ( 0,25 mo­
lécu las-gram o) de é s t e r  m e tílic o  de l ácido a o e to -a c é tic o  se 
añade, en e l  tra n sc u rso  de 3 h o ra s , a  202, a 25,5 g (0,25 
moléoulas-gramo) de t r ie t i la m in a .  La mezcla de l a  reaco ión  se
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a g i ta  seguidamente a  20a durante 10 h o ras  y luego* a  40a, du­
ra n te  90 h o ra s . A con tinuación  se sep a ra  e l  p re c ip ita d o  r e -  ¡ 
s u lta n te  m ediante f i l t r a c i ó n ,  e l  f i l t r a d o  se la v a  oon agua y ¡ 
se seca sobre su lfa to  de m agnesio. Después de d e s t i l a r  en ¡ 
a l to  v a c io , se ob tiene  e l  N ,N -d ie til- fo s fo ro a m id o -o lo iid o -  
t io n a to  de 0 - ( 1 -m e to x icarb o n il-1 -p ro p e n -2 -llo )  puro , con un 
punto de e b u ll ic ió n  de 78-81S (5,10**^ mm de Hg). Tiene un

20ín d ic e  re f ra c t iv o  de n^ = 1,511.
A n á lis is : CgH^ClNO^PS Peso m olecu la r: 285,7
H allado : 0 37,4 % H 5 ,9  % 01 12,1 %
Calculado 37,8 % 6 ,0  % 12,4 %

N 4 ,6  % P 11,2 % S 10,7 %
4 ,8  % 10,9 % 11,2 %

EJEMPLO 3: Producción de N -n -p ro p il-fo sfo ro am id o -c lo rid o
tio n a to  de 0-(1-me to x ic a rb o n il-1 -c lo ro - l-p ro n e n -  
2 - l lo )

01. S
P-00=CC1000CH, 

n-C^HyNH^ CĤ

Una m ezcla de 48 g (0,25 m oléculas-gram o) de d i ­
c lo ru ro  de N -n -p ro p il-fo sfo ro am id o -tio a to  y 37,8 g (0,25 mo­
lécu las-g ram o) de á s t e r  m e tílic o  d e l ácido  c ¿ -c lo ro -a c e to -  
a c é tic o  en 1$0 oo de to lueno se aRade en e l  tra n sc u rso  de 
una ho ra  y a  5B a  25,5 g de t r ie t i l a m in a .  Seguidamente se 
a g i ta  l a  so luc ión  de l a  reacc ió n , prim ero a  06 duran te  una 
ho ra  y luego a  20B duran te  15 h o ra s . A con tinuación  se separa  
e l  c lo rh id ra to  de t r l e t i l e t i l a m in a  p re c ip ita d o  m ediante f i l ­
t r a c ió n , e l  f i l t r a d o  se lav a  con agua, se seca con s u lfa to  
de so d io , e l  d iso lv e n te  se separa  m ediante evaporación y e l



residuo  se d e s t i l a .  E l N -n -p ro p il-fo s fo ro a m id o -c lo rid o -tio -  
nato  de 0 - ( 1 -m e to x ic a rb o n il-1 -c lo ro -1 -p ro p e n -2 -ilo )  r e s u lta n ­
te  t ie n e  un punto de e b u ll ic ió n  de 108-1109 a  una p re s ió n  de 
5,10*5 gm ¿g Tiene un ín d ice  re f ra c t iv o  de n ^  = 1,522.
A n á lis is : CgH^ClgNO.PS Peso m olecu lar: 306,2
H allado : C 31,0 % H 4 ,7  % C1 23,4 % N 4,5  %
Calculado: 31,4 % 4 ,6  % 23,2 % 4 ,6  %

P 10,4 % S 10,8 % -
10,1 % 10,5 %

EJEMPLO 4: Producoión de N -m etil-fo sfo roam id o -c ló rida to
de 0 -( 1-m etox icarbon il-1 -p ro  p e n -2 -ilo )

C1

CĤ HN

Ott
-OC=CHCOOCH!

OĤ
3

Este compuesto puede p rodu cirse  en forma análoga, 
a  l a  d e s c r i ta  en lo s  Ejemplos p receden tes.

E l N -m etil-fo sfo ro am id o -c lo rid a to  de 0 -( l-m e to x i-  
c a rb o n il- l-p ro p e n -2 - ilo )  puro re s u l ta n te  tie n e  un punto de 
e b u ll ic ió n  de 95-979 a  una p re s ió n  de 5,10*^ mm de Hg y un 
in d ic e  re f ra c tiv o  de n ^  = 1,482.
A n á lis is^  CgE^OlNO^P Peso m olecu lar: 227,6
H allado: O 31,9 % H 5 ,2  % 01 16,0 % N 6 ,0  %
C alculado: 31,7  % 4 ,9  % 15,6 % 6 ,2  %

P 13,1 %
13,6 %

EJEMPLO 5: Producción de N -n -p ro p il-fo sfo ro am id o -c lo rid o -
tio n a to  de 0 - ( l- e to x io a rb o n il- l-p ro p e n -2 - i lo )
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n-C^HyNH-

SM
P-OC-CHCOOCgHg

CĤ

E ste compuesto puede p rodu cirse  en forma análoga 
a l a  d e s c r i ta  an lo s  Ejemplos p reced en tes .

E l N -n -p ro p il-fo sfo ro am id o -o lo rid o -tio n a to  de 
0 - ( l- e to x io a rb o n il- i-p ro p e n -2 - i lo )  re s u lta n te  t ie n e  un punto 
de e b u ll ic ió n  de 92a a una p re sió n  de 5,10*3 ^  Hg y ^  
in d io s  re f ra o tiv o  de n ^  = 1,514.
A n á lis is i  
H a llado : 
C alcu lado :

D
C^H^CINO^PS

EJEMPLO 6:

15.

Peso m olecu la r: 285,7 

C 37,9 % H 5 ,8  % 01 12,6 % N 5 ,2  %
37.8 % 6 ,0  % 12,4 % 4 ,9  %

P 10,2 % S 11,2 %
10.8 % 11,2 %

Producción de N -e tll- fo s fo ro a m id o -c ló r id o -  
t io n a to  de 0 -( l- iso -p ro p o x lo a rb o n il-1 -p ro p e n -  
2 - i l o ) - fprocedim iento en p re sen c ia  de agua)

20 .

0 1 ^  n
^  P-0-C=CHC00-iC^H^

/  - ^

Este compuesto puede p rodu cirse  en forma análoga 
a  l a  d e s o r i ta  en lo s  Ejemplos p reced en tes .

E l N -e til-fo B fo ro am id o -o lo rid o -tio n a to  de 0 - ( l - i s o  
p rop o x lo a rb o n il- 1  -p ro p e n -2 -ilo )  r e s u l ta n te  t ie n e  un punto de 
e b u ll ic ió n  de 893/5,10*3 mm de Hg.

20E l compuesto t ie n e  un ín d ic e  r e f r a c t iv o  de n^ =
1,5100.
A n á lis is : CpH^ClNO^PS Peso m olecu la r: 285,7
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Ejemp ío " *1 % X Y Fóimulaem pírica Pesomole­c u la r

Punto de í mmde BO

7 H C2K5 H 0 C-Hi-C1N0,P 7 13 4 241,6 1063/5,

8 H CHj! H 0 CgH^ClNO^P 255,6 1023/4,

9 H nO^H^ 02115 H 0 CgH^ClNO^P 269,7 ' 1163/0,

10 H nO^Hy ÍO3H7 H 0 283,7 ' S irup

11 ^ 3 OĤ H 0 CyH^ClNO^P 241,6 ; 953/0,1

12 0̂ H 0 CioH^ClNO^P 283,7 - 114B/0,

13 H nC^Hy C1 0 CgH^ClgNO^P 304,1 ! 108-123,

14 H ic^ a , C1 0 C^gClgNO ^P 304,1  ̂ 1153/1,

15 H . 0^ n C ^ C1 0 ° 1 0 " 1 8 ° W 318,1 120-23/<

16 H nC^Hy °2**5 01 s ° 9 H l 6 ° W S 320,2 96-73/5,

í.



Ponto áe e b u ll ic ió n  m rndeHg BC
^20

0

A n á lis is  % H allado
Calculado H C1 N P

106c/5,10**^ 34,8 5,4 14,8 6 ,0 12,134,8 5,4 14,7 5,8 12,8
102B/4,10"^ 1,476 37,3 5,8 14,3 5,7 11,537,6 5,9 13,9 5,5 12,1
116B/0,07 1,475 39,9 6,5 13,6 5 ,3 10,840,1 6,4 13,1 5,2 11,5

' S irup 1,473 41 ,7 7 ,0 13,2 4 ,8 9,942,3 6,8 12,5 4 ,9 10,0
95S/0,1 1,474 35,1 5,1 13,9 6,2 12,234,8 5,4 14,7 5,8 12,8
1143/0,04 1,470 4 3 ,0 7,1 12,7 4,5 10,342,5 6,8 12,5 4 ,9 10,9

 ̂ 108-123/5,10"^ 1,486 36,0 5,6 23,2 4 ,8 9,835,5 5,3 23,3 4 ,6 10,2
1153/1,10"^ 1,489 35,1 5 ,0 23,9 5 ,0 10,235,5 5,3 23,3 4 ,6 10,2
120-2B/0,01 1,485 37,2 5,4 22,1 4 ,7 9,437,8 5,7 22,3 4 ,4 9 ,7
96-73 /5 ,10"^ 1,525 33,8 5,1 22,5 4 ,0 9 ,933,8 5 ,0 22,1 4 ,4 9 ,7



D e sc rita  su fic ien tem ente  l a  n a tu ra le z a  d e l in v en to , 
a s i  como l a  manera de r e a l iz a r s e  en l a  p rá c t ic a ,  debe hacerse  
c o n s ta r  que l a s  d isp o s ic io n es  an teriorm ente in d icad as  son sus_ 
o e p tib le s  de m odificaciones de d e ia l ie  en cuanto no a l te r e n  
su p r in c ip io  fundam ental. También se hace c o n s ta r  que e l  in ­
vento oorresponde a dos s o l ic i tu d e s  de p a ten te  p resen tad as  en 
Suiza con lo s  n o s . y fech as: 6636/69 de 5 de mayo de 1969 y 
5896/70 de 21 de a b r i l  de 1970, acogiéndose p o r lo  tan to  a 
lo s  b e n e fic io s  que conceden lo s  Convenios In te rn a c io n a le s  en 
v ig o r , siendo lo  que co n stitu y e  l á  esen c ia  d e l re fe r id o  in ­
vento p o r lo  que se s o l i c i t a  P aten te  de Invención por 20 años 
en España, sobre: PROCEDIMIENTO PARA LA OBTENCION DE ACIDOS 
HALOGENO-AMIDO FOSFORICOS; ca rac te rizán d o se  p o r lo  s ig u ie n te : 

1 . -  Procedim iento p a ra  l a  ob tención  de ác id o s h a ló -  
geno-amido fo s fó r ic o s  de fórm ula I ,

en donde R̂  s ig n i f ic a  hidrógeno o a lq u i lo  i n f e r i o r  conten ien­
do de 1 a  3 átomos de carbono, Rg y s ig n if ic a n  a lq u i lo  in ­
f e r i o r  oonteniendo de í  a  5 átomos de carbono, X s ig n i f ic a  
hidrógeno o c lo ro , Y s ig n if ic a  oxigeno o a z u fre , y  Z s i g n i f i -  - 
oa o loro  o bromo, ca ra c te riz ad o  porque se hace rea c c io n a r un 
compuesto de fórm ula IV,

Y !!
Rg- N -  P-Z IV
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en donde R^, R^, Y y Z tie n e n  lo s  s ig n if ic a d o s  a r r ib a  indica* 
dos, con un compuesto de f  ó m u ía  V,

CH..-C-CH-C-0R,3 , 3
X

en donde R  ̂ y X tie n e n  lo s  s ig n if ic a d o s  a r r ib a  in d icad o s , en 
p resen o ia  de un ao ep to r de áo idos, p referen tem ente  se se le c ­
c iona e n tre  t r ie t i la m in a ,  t  rime t i  lam ina; dime t i  l a n i  l i n a , 
d i e t i l a n i l i n a ,  carbonato de sodio y un segundo eq u iv a len te , 
de l a  amina de fórm ula I I I .

2 . -  Procedim iento para  l a  ob tención  de ác idos 
halógeno-amido fo s fó r ic o s ,  t a l  y  como queda sustanc ia lm ente  
d e sc ri to  en l a  p resen te  Memoria.

E sta  Memoria consta  de 12 h o ja s  e s c r i t a s  a  máquina 
p o r una so la  c a ra .

Madrid,
SANDOZ A.G.

? 4 ABR. ?975

í  SSSEX ACSM Y BtSBEY
p. Rtmo<jet L. Gaata
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