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2 _ REF: Case 409,

RESUNMEN DE LA INVENCION

Una serie de N-(diaminofosfinil) arilcarboxamidas,

itiles como inhibidores de la enzima ureasa.

Esta invencidén se refiere a compuesto quimicos, Mas
particularmente, se refier a una serie de F~(diaminofosfi-

nil)arilcarboxamidas, de férmula

00
o
RCNHPNH
e
NH,,

donde R es 3-piridilo, 2-furilo, 2-naftilo, cinamenilo, ben-
cilo, fenilo o fenilo sustituido por grupos 3~ § 4-nitro,
4-halo, 4-amino, 4-alcoxi (inferior), 4-zlquilo (inferior),
2-metilo, 2,3-~dimetilo, 2,4~dimetilo, 2,4,6-trimetiio, 3-
trifluorometilo, 4-ciano, 4=-fenilo ‘o 3~femoxi.

Loé miembros de esta serie son inhibidores potentes
de la enzima ureasa. La ureases es producida por varias espe-
cies bacterianas, particularmente frotens, por ejemplo,

Protens mirsbilis, Protens vulgaris, Protens morganii y

Protens rettgeri . Todos ellos son patégenos, bien concécidos

del tracto urinario. Su capacidad de producir ureasa er el

tracto urinsrié, que contiene cantidades sustanciales de

urea, da luger a unas condiciones en las que la ureasa des~-

compone la ureg segun el ¢squema:

ureasa :
ot I :
HZNCONH2 + 2H20 2NH3 + H2003

1 + - oy~
27H3 H20 NH4-I- 4 OH

Esta secuencia de reaceidén produce hiperamonuria y aleanili-

dad de la orina, favoreciendo 1ln formncidn de estruvita
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(MgNH4PO4
cdleculos urinarios infeetados. Dicha formacidén de estruvita

.6H20), que es un componente predominante de los

y alcanilizacién de la orina hacen que el tratamiento de las
infecciones del tracto urinario sean dificiles y a veces re-
gistentes a antisépticos que de otra forma serian efectivos
en el tracto urinario.

Los miembros de la serie de compuestos de esta in-
vencién son inMibidores altamente efectivos de la ureasa,
que esti intimamente asociada con la patogenia de las es-
pecies Protens de bacterias. Asi, los miembros de esta serie
a una concentracidén 106 molar, ya evidencian una inhibicién
del 14% al 100%, de la ureasa de células intactas de Proteus
morganii,

La potencia anti—urgaéa de los compuestos de esta
invencidén se ha determinado utilizando como fuente de uressa

células intactas de froteus morganii. Los compuestos se pre-
incubaron a 1,0 x 10"'6 moles/litro con células de Preieug
morgenii suspendidas en una disolucidén salina (0,1 meolar)
tamponada (a pH 8,0) con tris(hidroximetil) aminometeno 0,1
molar. Después de 40 minutos de preincubacidén, la actividad
de ureasa restante se determiné recogiendo el amoniaco for=-
mado durante cinco minutos después de la adicién del sustira-
to urea. Los ensayos de amoniaco se realizaron gegin el pro-
cedimiento de Seglison y Seglisoen (J.lab.Clin.Med. 38, 324~
330 (1951)). El porcentaje de inhibiecidén se celcula compa-
rando la cantidad de amoniaco generado por células preincu-
badas con unz concentracién 1 x Zl.O-6 molar del compuestio,
con la cantidad generada por los controles, en los gue la
preincubacidén se realiza en ausencia de los comvuestos.

El método preferido, normalmente, pare la nrepara-

‘¢ién de los compuestos de esta invencién es el repredentado

en el esquema sipuiente:
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RCONH,, _¥Cis RON=PCL, deido  pm.p o1
férmico |
c1
N
1H3
0 0
o
RUNHP-NH
] 2
N,

donde R tiene la significacidén ya mencionada, excento en el
caso de amino, que se prepara por reduccidn catalitica del
nitroderivado corresponiiente. los e¢jemplos adjuntos ilustray
méds detalladamente el procedimiento para la preparacidén de
los compuestos de esta invencidn,

Los miembros de la serie de compuestos de "esta in-
vencién’se formulan facilmente en las formas de dosificacién
farmaceﬁtica clédsicas, tales como tabletas, elixires, sus-
_pensiones,_cépsulas, disoluciones, grageas y los andlogos,
empleando excipientes, adyuvantes y aditivos, con los que no
son incompatibles y que son conocidos en las téenicas farma-

celdticas.
EJEMPIO I

N-(Diaminofosfinil)benzamida

Se disuelven 11, 9 gr. (0,05 moles) de N-(diclorofos-
finil)benzamida en 90 ml. de GHClB. Se filtra una pequerfia
cantidad de sélido y la disolucidén se ariade, gota a gota,
durante méds de 2 horas, a una disolucidn, agiteda energica-
mente, de 7 gr. (0,41 moles) de NH3 em 200 ml, de CHClB, que
se enfria en un bafio de hielo. Se burbujeavNH3 durante la

adicidn. La resccién se agita durante otra 0,5 hora, y se

filtra, obteniéndose 14 gr. de sélido. Este se lava con

X
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agua (para eliminar el NH,C1), obteniéndose 7,5 gr. (75%)
p.f.: forma espumas a ~ 3808, Se recristalizan 6 gr, de es-
te sélido de 70 ml. de agua a ebullicién, dando una muestra
enalitica de 4,95 gr. p.f.: forma espumas a > 3802; parece
deshidratarse a > 2002, '

Analigisg:

Caleculado para C7H10N302P: C 42,21 H 5,065 N 21,10

Encontrado eesesssesss C 41,88 5 H 5,015 N 20,91
BEJEMPIO IT

N-(Diaminofosfinil)-3-piridinecarboxamida

A una suspensién de 36,63 gr. (0,30 moles) de nicoti-
namida en 400 ml. de cloroformo se le afiaden 62,5 gr, (0,30
moles) de pentacloruro de fésforo. La reaccidén se refluye
con agitacién durante 2 horas, al cabo de las cuales, el des
prendimiento de HCl cesa, esencialmente. Se enfria s tempe-
ratura ambiente ¥y se aliaden, noco a2 poco, 15,7 gr. de dcido
férmico (88%, 0,30 moles) durante 15 minutos, con agitacién
enérgica. Se agita durante 20 minutos a temperatura ambiente
¥y luego 10 minutos en un baiio de vapor. Se filtra una muesg-
tra para andlisis.

Andlisig: : )
Calculado para C,H_N_0.PCl.: C 30,15; H 2,11; N 11,72

6522 2
Encontrado seeecessesseseess C 30,995 H 4,365 N 12,17

La reaccidn se agita, entonces, energicamente, en un
bafio de hielo, durante 1 hora, mientras se burbujea NH3‘ga-
seosog. Se agita una hora mds, mientras se calienta suave-
mente & temperatura ambiente, y se filtra, obteniéndose
131 gr. de uﬁ sélido pardo. Este sélido se suspende en 200
ml, de H20 Y se afiade una disolucién de NH4OH concentrado,
Se filtra, obteniéndose 12,2 gr. (20%). Por recristalizacién
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de 100 ml., de agua en ebullicién se obtienen 9,15 gr., p.f.:
deshidratado a ~ 2002, ge descompone a > 2909,

Analisis:

Caleulado para-C6H9N402P: C 36,00; I 4,53; N 238,00

Encontr2d0 seveseseecsnes C 35,84; H 4’48; N 28,08

EJENMPLO III

N-(Diaminofosfinil)-4-nitrobenzamida

A, N-(Dielorofosfinil)-4-nitrobenzamida

A una suspensidén de 68 gr. (0,41 moles) de 4~nitroben-

zamids en 400 ml. de tetracloruro de carbono, reactivo anali.
tico, se le afiaden, a 482C, poco a poco, 85,2 gr. (0,41 mo-
les) de pentacloruro de fésforo. La reaccidn se caliénta a
65-70¢ durante 50 minutos, entonces se enfria a 25-302. Mjient
tras se mantiene la temperatura a 302, se afiaden, géta a go
ta, 19,4 gr. (0,41 moles) de 4cido férmico al 97%. Despuéds

que el desprendimiento del gas (CO y HC1l) ha terminado, la
reaccidén se filtra, se lava con tetracloruro de carbono,
reactivo analitico, y se seca al aire, obteniéndose 103,2
gr. p.f. 134-135,52,

B. N=(Diaminofosfinil)-4-nitrobenzamida

A una suspensién de 14,2 gr, (0,25 moles) de N~(diclo-

rofosfinil)-4-nitrobenzamida en 150 ml. de cloroformo, reac-
tivo analitico, se le afiaden 8,5 gr.(0,5 moles) de amoniaco
anhidro, mientras se mantiene una temperatura de 02, (ElL tiep
po de adicidn es de 30 minutos). Después de agitar durante
90 minutos, la reaccidén se filtra, se lava con agua fria y
se seca al aire, obteniéndose 13 gr. p.f.: reblandece a
1802, funde a > 4002, Mediante cristalizacién de 500 ml, de

agua destilada con Darco, se obtienen 7,4 gr. p.f.: reblande;
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ce a 1802, funde a » 4002, Esto se combina con 20 gr. de pro
ducto bruto y se recristaliza de 800 ml. de metanol, que con

tiene 400 ml. de agua destilada con Darco, obteniéndose

15,95 gr. (13%, p.f. > 4009),

Andlisgis:

Calculado para 07H9N404P: C 34,43; H 3,72; N 22,95
Encontrado e vooess0e s e C 34’56; H 3’78; N 23,08

EJEMPLO IV

N-gDiaminofosfinil)—4—fluorobenzamida

A, N=(Diclorofosfinil)-4-fluorobenzamida
Una mezcla de 19,5 gr.(0,14 moles) de 4-fluorobenzami-

da, 29,2 gr. (0,14 moles) de pentacloruro de fésforo'y 175
nl, de tetracloruro de carbono se calienta a 60-702 durante
30 minutos, o hasta que el desprendimiento de HC1l ganeoso
casi ha terminado. La reaccidén se enfris a 25-302 y se afia=
den, gota a gota, 6,7 gr. (0,14 moles) de dcido férmico al
97%. La agitacién se continue durante otros 60 minutos, an-
tes el precipitado se recoge ~or filtracidn, se lave com te-
tracloruro de carbono, reactivo analitico, y se seca al aire

obteniendose 20,4 gr. p.f.: reblandece a 1092, funde a 110~
1129,

B, N-(Diaminofosfinil)-4~fluorobenzamida

Se afiaden 13,3 gr. (0,78 moles) de amoniaco anhidro

a una suspensidén de 20 gr. (0,078 moles) de N-(diclorofosfi-
nil)-4-fluorobenzamida en 150 ml. de cloroformo, reactivo
analitico, Durante los 30 minutos de adiciédn, se mantiene
una temperaturn de 09, Después se apita dursnte 6O minutos,
el producto bruto se filtra, se lava con agua y se secn, ob-

teniendose 17 gr. p.f.: reblandece a2 230¢, funde a » 4002,
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Por reéristalizaciéh de 425 ml. de agua destilada, con Dar-
co, se obtienen 9,9 gr. (58%), p.f.: se contrae a 3002, fun-
de a » 4002,

1Andlisig:

Calculado para C7H9FN302P: C 38,723 H 4,18; N 19,25

Encontrado ...ceeeeevsee.. C 38,71; H 4,24; N 19,44
EJEMEFIO V-

4~Amino-N~(diaminofosfinil)benzamida

Se reducen 30 gr. (€,12 moles) de N~(diaminofosfonil)-
4-nitrobenzamida en 800 ml, de alcohol absoluto, usrndo 4,0
gr. de P3/C al 5%, que contiene un 50% de agua. Se registra
une incorporacién de hidrdégeno de 19,9 psi. despues de 60
horas (teoricamente, 24 psi.). Se afiaden 2000 ml. de alcohol
absoluto y 2000 ml. de dimetilformamida comd disolveptes.

El catalizador se elimina por filtrecién y el filtralo se
concentra por la técnica de flash, hasta 125 ml. Se énfria
a 09, se filtra y se lava con eter et{lico anhidro, odtenién
dose 12,4 gr. (48%) p.f., se oscurece a’168-1729, reblande~

ce a 2902, se descompone a 3409,

‘Andlisis ¢

Calculado para C7H11N40?P: ¢ 39,25; H 5,18; N 26,16
Encontrado .e.e..eseesveae C 39,133 H 5,273 N 26,03

EJEMPIO VI

N—(Disminofogfinil)~4=clorobenzamida

A, 4-Cloro-N-(diclorofosfinil)benzemida
Una suspensién de 68 gr. (0,44 moles) de 4-clorobenza-

mida, 91 gr. (0,44 moles) de pentacloruro de fésforo ¥y 700
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Anélisis

ml, de tetracloruro de carbono reactivo analitico, se calieny
ta a 65~T702 durante 2% minutos. La disolucién se enfria a
209 y se ajiaden, gota a gotaz, 20,7 gr. (0,44 moles) de dcido
férmico al 97%. Después que el desprendimiento de HCl gaseo-
so casi se detiene, aproximadamente, 30 minutos, el precipi-
tado se recoge por filtracién, se lava con tetracloruro de
carbono reactive anzlitico, y se seca al aire, obteniéndose
103 gr. p.f. 114,5-115,592,

B, N-(diaminofosfinil)-4~clorobenzamida
A una suspensién de 103 gr. (0,38 moles) de 4-cloro-N-
(diclorofosfinil)benzamida en 1000 ml. de cloroformo reacti-

L4

vo analitico, se le afiaden 65.gr. (3,8 moles) de amoniaco an{
hidro. Durente los 30 minutos de la adicidn, la temperatura
ge mantiene a 02, Desnpuéds de égitar durante 60 minutos, el
producto bruto se filtra, se lava con agua destilada fria y
se seca el aire, obteniéndose 81 gr. Por recristalizecidn
de 3000 ml. de agua destilada se obtienen un rendimisnto de

48 gr. (54%), p.f.: reblandece, se contrae a 182-340%.‘

Calculado para C7H901N302P: ¢ 35,99; H 3,88; N 17,99

Encontradd sseeeeesveeeesss C 36,04; H 3,89; N 17,83

EJEMPLO VII

N-(disminofosfinil)=3-nitrobenzamida

Se afiaddn, durante 30 minutos, 42,6 gr.(2,5 moles) de amo-
niaco anhidro a una suspensién de 65 gr. (0,25 moles) de
N-(diclorofosfinil)~2-nitrobenzamida en 600 ml. de clorofor-
mo reactivo analitico, mientras se mantiene la temperaturs
a 02, Se agita durante otros 30 minutos, entonces se recoge
el precipitado blanco por filtracién, se lava con agua y se

seca al aire. Los 54 pgr. de producto bruto se recristslizan

PUUURE S
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1(59%) p.f. 168~17292,

o 10 -

de 300 ml, de agua destilada eon Darco, obteniendose 36 gr.

Andligisg:
Calculado pars C7H9N404P: C 34,43; H 3,723 N 22,95
Encontrado .e.oeceveeon.s C 34,505 H 3,86; N 22,69

EJEKPLO VIIT

N-(diaminofosfinil)=-4-metoxibenzamida

A, N—§diclorofosfinilZ-i-metoxibenzamida

Una suspensién de 46 gr. (0,31 moles) de 4-metoxibenza-
mida, 64,7 gr. (0,31 moles) de pertacloruro de fésforo y
500 ml, de tetracloruro de carbono reactivo analitico, se
calienta & 60-~702 durante 45 minutos, después de los cuales
el desprendimiento de HCl casi ha terminado. Se enfria-a
temperatura ambiente y se afiade, gota a gota, 14,8 gr. (0,31
moles) de dcido férmico al 97%. La reaccidn se agite Curante

otrag 30 minutos, entonces se filtra, se lava con tetraclo-

ruro de carbono y se seca al aire obteniéndose 73,4 gr. ,p.f

B. N-{diaminofosfinilz-i-metoxibenzamida S

A una mezecla de 73,4 gr. (0,27 moles) de N-(&ibibrofOSn

finil)-4-metoxibenzamida en eloroformo se le siiade zmoniza—
¢o anhidro hasta que se abgfrven 46 gr. (2,7 moles), Dur:nte
los 33 minutos que dura la adicidn, se mantiene una temperaty
ra de 02, El precipitado blanco se recoge, se lava con agua
destilada y se recristeliza de 300 ml, de agua destilada,
con Darco, obteniéndose 6,9 gr. p.f.: reblandece, se contrae
a 1702, 190-3032, funde a > 4002, Otra recristalizacidn de
500 ml. de metanol, con Darco, da 3,93 gr. (6,4%), p.f.: re-

blandece a 1882, se descompone 2. 310-3729,

q—
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Andlisis
Calculado para 08H12N303P: C 41,92; H 5,28; N 18,34
Encontrado o000 evssecsrsy c 42,20; Ii 5’32; N 18’44

EJEMPLO IX

N-!diaminofosfinilZ-Q-metilbenzamida

A, N-(diclorofosfinil)-4-metilbenzanida
Una mezcla de 53 gr. (0,39 moles) de 4~-metilbenzamida,
81,7 gr. (0,39 moles) de pentacloruro de fésforo y 500 ml,

de tetracloruro de carbono reactivo anélitico, se calienta
a 60-702 hasta que cesa el desprendimiento de HC1l gaseosos.
Ie disolucién se enfria a 302 y se afiaden 16,6 gr, (0,39 mo-
les) de dcido férmico al 97%. Se continua la agitacién durant
te 30 minutos, siguiendo la adicidn, entonces se filtrs, se
lava con tetracloruro de carbono reactivo analitico, -¥ se

seca al aire, obiteniéndose 74,5 gt., p.f. 96,5-989,

B, N—fdiaminofosfinil)-4-metilbenzamida

A una mezcla de 75,4 gr. (0,3 moles) de N-(diclorofos-
finil)-4-metilbenzamida en 750 ml. de cloroformo meactivo
analitico,a 02, se le pasa amoniaco anhidro hasta que se ab- |

sorben 51 gr. (3,0 moles), aproximadamente 35 minutos, La
agitacién continua durante 30 minutos mds, despuds el preci-
pitado se recoge, se lava con agua frias destilada y entonces
se recristaliza de 400 ml, de agua destilada a ebullicién,
con Darco, obteniéndose 18,1 gr. p.f.: reblandece a 1209,
funde lentamente a 4002, Recristalizando una segunda vez de
500 ml. de metanol, con Darco, se obtienen 5,9 gr. (9%),
p.f.: reblandece a 2702, se descompone a 400%2,

Calculado para 08?12N302P= C 45,07; H 5,673 N 19,71
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Encontrado Secesccssees C 44,943 H 5,813 N 19,37

EJEMPIO X

N-(diaminofosfinil)~2-metilbenzamida

A. N-gdiclorofosfinil2-2-metilbenzémiaa
Una mezcla, gue contiene 48 gr. (0,36 moles) de 2~
metilbenzamida, 74 gr. (0,36 moles) de pentaclorurc de fés-

foro y 500 ml. de tetracloruro de carbono reactivo analiti-

'co,se calienta a 60-702 durante 30 minutos, desnhués de los

cuales el desprendimiento de HCL gaseoso ha cesado. La diso-
lucidn se enfria a 30?2 y se afiaden, gota a gota, 16,9 gr.

(0,36 moles) de 4cido férmico al 97%. La agitacién se conti-
nus, siguiendo la adicidn durante 40-50 minutos. Elip;oducto
se recoge, se lava con tetracloruro de carbono reacti&o anali

tico y se seca al aire, obteniéndose 56 gr. p.f. 914939.

B, N-(diaminofosfinil)~-2-metilbenzamida

Se afade amoniaco anhidro a una suspensidén de 56 gre

(0,22 moles) de N—(dlclorofosflnll)~2-met11benzam1da en clo-

roformo a 02, hasta que se han absorbido 37,5 gr. (? 2 no=-
les). El producto bruto se filtra, se lava totalmerie con
agua fria y se seca al aire, obteniéndose 34,1 gr.”i;f.:
reblandece o 1202, funde lentamente a 400?, Por recristalizat
¢ién de 800 ml. de metanol, con Darco, sepguida de recrista-
lizacidén de 100 ml. de agua destilada, con Darco, se obtie-
nen 9,2 gr. (20%) p.f.: reblandece a 1622, se descompone a
310-3482,

Andlisis
Calculado para 08 12 3 2P C 45,073 H 5,67; N 19,71

Encontrado sveeeseeeesseces C 45,035 H 5,733 N 19,52
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EJENPLO XI

4-Ciano-N-(diaminofosfinil)benzamida
A. 4-~Ciano-N-(diclorofosfinil)benzamida

Una suspensidén de 18,1 gr. (0,12 moles) de 4-cianoben~-
gamida, 25,8 gr. (0,12 moles) de pentacloruro de fésforo y
250 ml., de tetracloruro de carbono reactivo analitico, se
agita y calienta a 702 hasta que el desprendimiento de HC1

gaseoso ha terminado; aproximadamente 25 minutos, la diso-
lucidén se enfria a 302 y se afiaden 5,9 gr. (0,12 moles) de
4cido férmico al 97%, mientras se mantiene la temperatura a
302, Después de agitar durante 30 minutos, el producto se
recoge,; se lava con tetracloruro de carbono reactivo anali-
tico y se seca, obteniéndose 52 gr. p.f.: se contrae a 162-
1652, se oscurece a 2182, se descompone a ” 3002,

B, 4-Ciano-N—(diaminofosfinil)benzamida

Una mezcla de 52 gr. (0,2 moles) de 4-ciano-N-(dicloro-
fosfinil)~benzamida y 500 ml. de cloroformo reactivo-analf-
tico se enfria a 0% y se afiade amoniaco anhidro hasta que se
absorben 33,7 gr. ((2,0 moles). La agitacién se continna

durante 30 minutos, entonces la reaccidn se filtra, se, lava

con agua frir y se seca al aire, obteniéndose 17,3 gr. Por
recrigtalizacidn de 800 ml., de agua destilada, con Darco,
geguida de recristalizacién de 1000 ml, de metonol, con
Darco, se obtienen 12, 5 gr. (28%), p.f.: se contrae a 1989,

reblandece a 2402, se descompone a 4002,

Andlisisg:

Calculado para 08H9N402P: C 42,865 H 4,05; © 25,00

Encontrado eeseccnvonvann c 43,38; H 4‘)07; N 25,28
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EJEMNPLO XII

‘N-(diaminofosfinil)=3~trifluorometilbenzamida

A, -{diclorofosfinil!-3-trif1uorometilbenzamida

Una suspensién de 15 gr. (0,08 moles) de 3-trifluorome-
tilbenzamida, 16,5 gr. (0,08 moles) de pentacloruro de fés-
foro y 150 ml. de tetraclorurc de carbono reaqtivo analiti-
co se calienta a 65-T702 hasta que cesa el @esprendimiento
de HC1 gaseoso, aproximadamente, 30 minutos. La disolucidn
se enfria a 302 y se afiaden, gota a gota, 3,8 gr. (0,08 mo-
les) de 4cido férmico al 97%. La apitacién se continua duran
te 30 minutos, entonces el precipitado se recoge, se lava
con tetracloruro de carbono reactivo analitico y se seca al
aire, obteniéndose 14 gr., p.f.: reblandece a 112¢, funde
a 114-1169. o

B, N-(diaminofosfinil)=3~trifluorometilbenzamida

Se afiaden 7,8 gr. (0,46 moles) de amoniaco anhidro
a una disolucidén de 14 gr. (Y,046 moles) de N-(dicléébfosfi—
nil)-3-trifluorometilbenzamida en 150 ml. de cloroformo reac
tivo analitico. Se mantiene una temperatura de 02 durante
los 30 minutos de adicién. Después de agitar duranie 30 mi-
nutos mds, después de la adicidén, el producto se flltra,
se lava con cloroformo reactivo anzlitico y se seca al zire
obteniéndose 17,8 gr. p.f.: reblandece a 1352, se contrae a
1502, se descompone a 292-3009, Por recristalizacién de meta
nol, con Darco, seguida de dos recristalizacionnss de agua,
con Darco, se obtienen 4,7 gr. (38%) p.f.: reblandece a
1432, la mayoria funde a 153~157¢, solidifica, se descompo-
ne a 250-4002,

Andlisis:
Calculado para 08H9F3N302P: ¢ 35,97; H 3,40; N 15,73
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Encontrado ,......e0000 C 35,713 H 3,39; N 15,76

BJENPLO XIIT

N-(diaminofosfinil)=4=(1,1-dimetiletil)benzamida

A, N-gdiclorofosfinil}—&—fl,l-dimetiletilzbenzamida

Una mezele de 75 gr. (0,42 moles) de 4-terc-butilben-
zamida, 88,1 gr. (0,42 moles) de pentacloruro de fésforo y
750 ml. de tetracloruro de carbono reactivo analitico se ca-
lienta a 702 hagta que el desprendimiento de HC1l ha termina-
do casi. La reaccidén se enfria a 302 y se afiaden, gota a go-
ta, 19,5 gr. (0,42 moles) de Acido férmico al 97%. Después
de 20 minutos de adicidén, se enfria a 0?2, se filtra, se lavs
con tetracloruro de carbono reactivo analitico y se seca al
aire, obteniéndose 82 gr. p.f. 110-111¢," T
B, N—(dlamlnofosflnll)-4 (1,1-dimetiletil)benzamida

Una disolucidén de 82 gr. (0,28 moles) de N-(dlvloro-
fosfinil)-4-(1,1-dimetiletil)benzamida en 800 ml. de cloro-

formoe reactive analitico se enfriz a 0% y se afiaden 47,5

gr. (2,8 moles) de amoniaco anhidro., Se continua la agita-
¢idn durante 30 minutos, siguiendoc la adicién. El preeipita-
do blanco se recoge por filtracidén, se lava con agus fria y
se seca al aire, obteniéndose 48 gr. p.f.: reblandece a 1482,
funde a 1602, golidifica, oscurece a 2582, » 4002, Por recris
talizacidén de 2500 ml, de agua destilada, con Darco, se ob-
tienen 19,3 gr, Mediante otre recristalizacidn de 1000 ml,

de agua destilada, con Darco, ge obtienen 12,5 gr., p.f.: se
contrae & 1759, funde a 2322, Una tercera recristalizacién
de 75 ml. de metanol, con Darco, da un rendimiento de 6,1
gr. (9%), p.f.: reblandece a 1732, funde a 182-1852, solid;~
fica a 7 400%, ' :
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Andlisis
Calculado para 011H18N302P. ¢ 51,7635 H 7,113 N 16,46
EnCOntI‘adO PR RN I N N NN I N N c 51,96; H 7,05; N 16,35

EJENFLO XIV

N-(diaminofosfinil)-2-naftalenocarboxamida

A, N-(diclorofosfinil)—2-naftamida

Una mezcla de 40 gr. (0,23 moles) de 2-naftaleno carbo-|
xamida, 48,7 gr. (0,23 moles) de pentacloruro de fésforo y

400 ml. de tetracloruro de carbono reactivo analftico se ca-
lienta a 702 durante 30 minutos, hasta que el desprendimien-
to de HC1l ha terminado. Se enfria a 302 y se afiaden, gota a
gota, 11,1 gr. (0,23 moles) de dcido firmico al 97%.. Se con-
tinua la agitacién durante 30 minutos, entonces qetfiltra,
ge lava con tetracloruro de carbono reactivo analitico y se
seca al aire, obteniéndose 43 gr. p.f. 110-~1112, ?;n

1 . C g

B, N-(dlaminofosflnll!-2-naftalenocarboxam1da

Una disolucién de 43 gr. (0,15 moles) de N—(d;clorofos-'

finil)-2-naftamida en 400 ml. de cloroformo reactlyg gnali—

{tico se enfria a 02 'y ge afiaden 25,4 gr. (1,5 moles)-de amo=-

niaco anhidro durante 20 minutos. Después de agitaftéﬁran-
te otros 30 minutos, a 02, la reaccidn se filtra, se lava
con agua fria y se seca al aire, obteniéndose 33,1 gr. ».f.
reblandece a 1802, funde a 1822, solidifica, funde a > 400¢

Se tritura en 750 ml. de metanol, seguida de una trituracidn

en cloroformo reactive analitico csliente, obteniéndose 23

gr. p.f. > 4002, 3¢ agita'en 500 ml. de agua destilads du-
rante 36 horas, se filtra y se seca al aire, obteniéndose
14 gr. Se intenta disolverlo en una mezcla de 3500 ml, de

metanol y 300 ml., de arua. Se filtra en caliente y los wro-

p
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ductos insolubles se secan al aire, obteniéndose 5,8 gr.
(16%) p.f.: reblandece a 2302, se descompone a 232-400%. Se
recobran otros 0,9 gr. del filtrado, p.f.: reblandece &
2322, se descompone a 4002,

Andligis
Calculado para 011H12N3 02P= ¢ 53,01; H 4,85; N 16,86
Encontrado ..eccceveccececs. C 53,08; H 4,86; N 16,17

EJEVPLO XV

N-(diaminofosfinil )bencenoacetamida

A, N-§diclorofosfinilZbencenoacetamida

Una suspensidn de 50 gr. (0,37 moles) de fenilaceta-
mida, 77 gr. (0,37 moles) de pentacloruro de fésforsc y 500
ml, de tetracloruro de carbono reactivo analitico s¢ calien-
ta a 702 durante 25 minutos, o hasta que cesa el déﬁﬁfendi-
miento de HCl gaseoso. La disolucidn resultante se enfria
a 302, entonces, se afiaden, gota a gota, 17,6 gr. (0,37 mo-~
les) de 4cido férmico al 97%. Después de la adicidn, se agi-
ta a 309 durante 30 minutos, entonces se filtra, sz lava
oon tetracloruro de carbono reactivo analitico y se seca al
aire, obteniéndose 80 gr. p.f.: reblandece a 792, funde nar-
cialmente a 83-942, completo a 1209,

B, N-(diaminofosfinil)bencenoacetamida

A una suspensidén de 80 gr. (0,32 moles) de N-(diclo-
rofosfinil)-bencenoacetamida en 800 ml. de cloroformo reac-
tivo =2nalitico se afiaden, durante 20-30 minutos, 54,1 gr.
(3,2 moles) de amoniaco anhidro, manteniendo la temperatu~
ra a 02C. Se continua la agitacién durante 30 minutos, luego

|se recose el precinitado por filtracién, se lava completa-

mente con asuw [rin y se secw al aire parn dar 81 pr., p.l,:
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se contrae a 1922, oscurece a 2582, reblendece a 3602, funde
a 4002, Después de dos recristalizaciones de ‘agua destilada

con Darco, se obtiene un rendimiento de 15,1 gr. (22%) p.f.

oscurece a 2702, funde a > 40092,

Andlisis:

Calculado para 08H12N302P ¢ 45,07; H 5,67; N 19,71

Encontrado ooooo--u-oocooo c 44,89; H 5’66; N 19167

BIEMPLO XVI

N—(diaminofosfinil)—2, 3-dimetilbenzamida

A, N—§diclorofésfin;llrQ,3-dimetilbenzamida

Se calienta a 702 durante 30 minutos una mezela que
contiene 23,3 gr. (0,16 moles) de 2,3-dimetilbenzamida, 32,5
gr. (0,16 moles) de pentacloruro de fésforo ¥y 250 ml. de te-

tracloruro de carbono reactivo analitico. La disolucién re=~
sultante se enfria a 302 y se afiaden 7,4 gr. (0,16 itoles)
de dcido férmico al 97%. Se continua la agitacidén a 302, du-
rante 20 minutos, iuego se enfria a 0%, se filtra, se lava
con tetracloruro de carbono reactive analfitico y se ééca al

aife para dar 36,1 gr. p.f. 88-909. R

B. N-(diaminofosfinil)=2, 3-dimetilbenzamida

A una suspensidén de 36 gr. (0,14 moles) de N—(dlcloro-
fosflnl})-z,3fdlmet11benzam1da en 400 ml. de cloroformo reacH
tivo analitico se afiaden 23 gr. (1,4 moles) de amoniaco an-
hidro manteniendo la temperatura a 02. El precipitado blan-
co se recoge por filtracidn, se lava con agua fria y se seca
4l aire para dar é2 gr. p.f.: reblandece a 1512, funde var-
cialmente a 1742, se descompone a 350-4002. Se recristaliza
una vez de agua destilada, con Darco, y dos veces de metanol

con Darco, obteniéndose un rendimiento de 1,9 gr. (6%), p.f.:
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reblandece & 1772, 3179, descompone a » 400%.

Andlisgisg
Calculado para 09H14N302pz C 47,57; H 6,213 N 18,50
Encontrado ..eeveeeeca,,,. C 47,613 H 6,365 N 18,40

EJEMPLO XVII

N-gdiaminofosfinil2-3-fenoxibenzamida
a, CIBruro'de'}-fenoxibenzoilo

Se afiaden, poco a poco, 25 gr. (0,12 moles) de 4cido
3-fenoxibenzoico, a 125 ml. de cloruro de tionilo, después
se calienta a reflujo durante 2 horas, La disolucidén se des-
tila para eliminar el exceso de cloruro de tionilo, Se afia-
den 200 ml. de tolueno reactivo enalitico y se evapor? e

vacio para dar 23 gr. de un liguido rojo.

B, 3-Fenoxibenzamida

Se satura con amoniaco anhidro una disolucién, que con-
tiene 23 gr. (0,1 moles) de cloruro de 3-fenoxibenzoilo y
250 ml. de cloroformo reactivo analitico. Se continua la agi+
tacién durante 30 minutos. Se enfria a 02 y se £iltra. El
producto se pulveriza, se tritura en agua fria y se. seca en

horno para dar 21,3 gr., p.f. 127-1282,

-,

C. N=(diclorofosfinil)-3-fenoxibenzamida

Una mezcla, que contiene 21,3 gr. (0,1 moles) de 3-feno+

xibenzamida, 20,8 gr. (0,1 moles) de pentacloruro de fésfo-
ro y 250 ml, de tetracloruro de carbono reactivo analitico
se calienta a 709 durante 30 minutos, La disolucidn resultany
te se enfria a 302 y se afiaden, gota a gota, 4,7 gr. (0,1
moles) de dcido férmico al 97%. Se continua la agitacién du~

rante 20 minutos, sc¢ filtra la reaccidn, se lava con tetrs-
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temperatura a 0¢C, La reaccidn se agita otros 30 minutos,

cloruro de carbono reactivo analitico y se seca al aire
para dar 31 gr., p.f. 122-12592,

D, N-(disminofogfinil)=3-fenoxibenzamida
A 31 gr. (0,1 moles) de N-(diclorofosfinil)-3-fenexi-~
benzemida en 300 ml. de cloroformo reactivé analitico, se afig-

den 16,7 gr. (0,1 moles) de amoniaco anhidro, manteniendo la

luego se filtra, se lava totalmente con agua fria y se seca
al aire.los 21,5 gr, de producto bruto se recristalizan de
450 ml. de metanol, con Darco, para dar 10,8 gr. (37%#), p.f.
se contrae a 1702, se descompone a 174-1769.

Andlisis %
Calculado para Cl3H14 303P C 53,613 H 4%85; N 14,43
Encontrado se00vs0ssr0enree c 53,57; H 4‘;88; N 1_4944‘

Sy .

EJEMPLO XVIII

4-Butoxi-N-(diaminofosfinil)benzamida

A. Cloruro de 4-n-butoxibenzoilo ;
Se calienta a reflujo una disolucidn de 75 gr. fO 39 mo-

les) de dcido 4-n-butoxibenzoico en 250 mlp de clopgpo de
tionilo durante 3 horas. Se elimina el exceso de cleruro de
tionilo por destilacién a vacio y auedan 84 gr. de un liqui-

do color marrén.
i

B, A-n-Butoxibenzamida

Se -enfria a 20¢ una disolucién de 84 gr. (0,39 moles)
de cloruro de 4-n-butoxibenzoilo en 700 ml. de cloroformo
reactivo analitico, luego se satura con ambniaco aphidro,
La mezcla se agita durante 20 minutos 2 02, luego se recoge

el precipitado blanco, se lava con agua fria y se seca en el




10

18

horno a 602, para dar 76 gr., p.f.: se contrae a 1602, fun-
de a 162-1649,

.

C. 4-Butoxi-N-(diclorofosfinil)benzamida

Una mezela de 76 gr. (0,39 moles) de 4-butoxibenzamida,
81,9 gr. (0,39 moles) de pentacloruro de fésforo y 700 ml,
de tetracloruro de carbono reactivo analitico se calienta a
702 durante 30 minutos. Ie disolucidén resultante se enfria
a 30¢ y se afiaden 18,7 gr. (0,39 moles) de 4cido férmico al
97%. La reaccidén se enfria a 02, ge filtra, se lava con te-
tracloruro de carbono reactivo analitico y se seca al aire
para dar 52,1 gr., p.f. 97-98¢.

D. 4-Butoxi-N-(diaminofosfinil)benzamida
A una mezela de 52,1 gr. (0,17 moles) de 4-butoxi-N-
(diclorofosfinil)benzamida en 500 ml, de cloroformo reac—

tivo anal{tico se afiaden 28,6 gr. (1,7 moles) de amciniaco an:
hidro, manteniendo la temperatura a 09, La reaccién se fil-
tra, el residuo se tritura con agua fria y se filtrz de nue-
vo. Por recristalizacién de 500 ml, de metanol reactivo ana-
1{tico, con Darco, se obtienen 8,9 gr. (19%) , p.f.: funde

a 174-1782, solidifica, oscurece a 2902, ge descompone a
280-40092,

Anjdlisis
Calculado para 011H18N303P: C 48,70; H b5,69; N 15,49
Encontrado 00 ecsssnesevevee c 48’76; H 6'71; N 15,32

EJEMPLO XIX

N-(diaminofosfinil-3-fenil-2-propoenamidsa

A, N-(diclorofosfinil)cinamanida

Una mezcla de 59 gr. (C,4 moles) de cinamamida, 83,5
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ler. (0,4 moles) de pentacloruro de féaforo y 500 ml, de te~

22

tracloruro de.carbono reactivo analitico, se calienta 2 702
durante 25 minutos, después de los cuales cesa el desprendi-
miento de HCl. Después de enfriar a 30é, se afiaden, gota a
gota, 19 gr. (0,4 moles) de dcido férmico al 97%, Se enfria
a 02 y se filtra. Se seca’al aire para dar 107,5 gr., p.f.
reblandece a 822, funde a 83-90¢2,

B, N=(diaminofogfinil)-3-fenil-2-propenamida

% una suspensién de 107 gr. (0,41 moles) de N-{dicloroq
fosfinil)ecinamamida en 1000 ml, de cloroformo reactivo analil

tico se afiaden 69 gr. (4,1 mo;es) de amoniaco anhidro, manteq

se lavae con agua destilada fria y se seca al aire. Después
de dos recristalizaciones de metanol, con Darco, se oYtie=-
nen 9,9 gr. (10%) p.f. descompone a 184-1892,

Andlisis : Ton

Celculado para 09H12N302P: C 48,003 H 5,37; N 18,66

Encontrado sesvressssvsnsoe ¢ 47’79; H 5’4’3; N 18’54
EJEMPLO XX

N-(diaminofosfinil)-4-fenilbenzamida

A, Cloruro de 4-bifenilecarbonilo

Se calienta a reflujo, durante 2 horas, wna disolucién
de 25 gr. (0,13 moles) de Acido 4~bifenilcarboxilico, en
125 ml. de cloruro de tionilo. Se destila para eliminar el
exceso de cloruro de tionilo, entonces se afiaden 150 ml. de
tolueno reactivo analitico. Se evapora a vacio, obteniéndose
27 gr. de un s6lido marrdn, p.f.: reblandece a 1072, funde
parcialmente a 109-1122, oscurece a 3702, funde a ¥ 4009,

niendo la temperatura a 02. El precipitado blanco se filtra,|
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B, 4-Fenilbenzamida

Una mezcla de 27 gr. (0,12 moles) de cloruro de 4-bife-
nilcarbonilo y 300 ml. de cloroformo reactivo analitico se
satura con amoniaco anhidro, mientras se mantiene la tempe~
ratura a 202, Despuds de los 20 minutos que dura la adieidn,
8e recoge un precipitado blanco, se lava con agua fria y se
seca en el horno (6G2), obteniéndose 23,5 gr. p.f.: se con-
trae a 2282, funde a 230-2332.

C. N-(diclorofosfinil)-4~fenilbenzamida
Una mezcla de 23, 5 gr. (0,12 moles) de 4-fenilbenza-
mida, 24,8 gr. (0,12 moles) de pentacloruroc de fésforo y

250 ml. de tetracloruro de carbono reactivo analitico se
calienta a 702 hasta que el Qesprendimiento de HCl gaseoso
casi ha terminado., Se enfria a 302 y se afiaden, gota a gota,
5,7 gr. (0,12 moles) de dcido férmico al 97%. El precionitado
se recoge, s lava con tetracloruro de carbono reacvivo ana-

litico y se seca al aire, obteniéndose 3,1 gr. p.f., 123-1249

D. N-gdiaminofosfinil)-4—fenilbenzamida

A una suspensidén de 31,1 gr. (0,1 moles) de N=(dicloro-
fosfinil)-4-fenilbenzamida en 300 ml, de cloroformo.rsacti~
vo analitico, a 02, se le afiaden durante 20 minutos 17 gr.
(1,0 moles de amoniaco anhidro. Se contiﬁua la agit«cién du-
rante 20 minutos. La reaccién se filtra, se lava con agua
fria u se seca al aire. Los 29 gr. obtenidos, de producto
bruto, se recristalizan de 3000 ml., de metanol, obteniéndose
3,1 gr. (11%), p.f.: descompone a 214-2212, solidifica, se

descompone a 248~40092,

Andlisis
Calculado para 013H14N302P: ¢ 56,72; H 5,13; N 15,27

Encontrado DRI N I W R c 56’97; H 5)19; N 5-5518
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benzamida, 40,5 gr. (0,19 moles) de pentacloruro de fééforo

calienta a 702 durante 30 minutos, La disolucidén se enfria

ea al aire, obteniéndose 30,5 gr. p.f.: se descompohé‘él de-

_rofosfinil)-?,4—dimetilbenzamida en 300 ml, de cloroformo

_24

EJEMPLO XXI

K~(diaminofosfinil)~2,4~dimetilbenzamida

A, 2,4-Dimetilbenzamida
Una disolucidén de 50 gr. (0,3 moles) de cloruro de 2,4-
dimetilbenzoilo y 500 ml. de cloroformo reactivo analitico

se satura con amoniaco anhidro, mientras se mantiene la tem-

veratura a 152, Se agita durante 20 minutos, entonces se f£il-
tra, se lava con agua destilada fria y se sees al horno a
602, obteniéndose 29,1 gr. p.f. 184-1862,

B. N=(diclorofosfinil)=~2,4~-dimetilbenzamida

Una suspensidén de 29 gr, (0,19 moles) de 2,4-dimetil-
y 300 ml, de tetracloruro de carbono reactivo analiticb se

a 302 y se afaden, gota a gota, 9,2 gr. (0,19 moles) de 4cide
férmico al 97%. La agitacién se continua durante otros 20
minutos, entonces el producto se recoge por filtracidn, se

lava con tetracloruro de carbono reactivo analitico'y se se-

SAma

jarlo estar,

C, N=(diaminofogfinil)=2,4--dimetilbenzamida
Se afiaden 19,5 gr. (1,1 moles) de amoniaco anhidro a
una mezcla enfriada (02) de 30,5 gr. (0,11 moles) de N-diclo;

reactivo analitico. Se mantiene a 02 Jurante otros 30 minu-
tos néds, entonces se evapora a sequedad a vacio, El residuo
se disuelve eén 250 ml. de agua destilnda a ebullicién, obte-
niéndose 8,7 gr., p.f.: reblandece a 1109, funde parcialmen-
te a 136-1502, solidifica, descompone a 249-4002. Medionte
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trés recristalizaciones de metanol, con Darco, se obtiene

iAndlisis

En rendimiento de «1,0 gr, (4#) ,p.f.: reblandece a 1759,
8

curece g 1752, se descompone a 4002,

Calculado para 09H14N302P: C 47,573 H 6,213 N 18,50
Encontrado seseveeesssaees C 47,805 H 6,27; N 17,71

EJENPLO XXII

N-(diaminofosfinil)=2,4,6~trimetilbenzamida

110 minutos antes de filtrar. El producto secado al aire se

.gr. Por recristslizacién de 400 ml. de metanol, con Darco,

A, Clorurg de 2,4,6~trimetilbenzoilo

Una disolucién de 50 gr. (0,3 moles) de Acido 2,4,6-
trimetilbenzoico y 150 ml, de cloruro de tionilo se calienta
a reflujo- durante 3 horas. Se elimina el exceso de cloruro
de tionilo por destilacidn a vacio, obteniéndose 53,5 gr. de

un liquido de color ambar,

B, 2,4,6~Trimetilbenzamida

Se afiade amoniaco anhidro a una disolucidén que contiene
53,5 gr. (0,29 moles) de cloruro de 2,4,6-trimetilbenzoilo
en 500 ml. de cloroformo reactivo analitico, hasta que se

satura totalmente. Se mantiene una temperatura de iSQ durant

W

los 10 minutos de adicidn. Se continua la agitacidn aurante

tritura con agua destilada fria, durante 30 minutos, enton-

ces ge filtra y .se seca en el horno (602), obteniéndose 28

se obtienen 20,5 gr. p.f.: reblandece a 1892, funde a 19)l-
1949,

C. N-(diclorofosfinil)—-2,4,6~trimetilbenzamida
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Una suspensidén de 21 gr. (0,13 moles) de 2,4,G-trime-
tilbenzamida y 26,8 gr.. (0,13 moles) de pentacloruro de fés-
foro en 200 ml., de tetracloruro de carbono reactivo analiti-
co se calienta a 769 durante 30 minutos. La disolucidn se
enfria a 302 y se afiaden, gota a gota, 6,1 gr. (0,13 moles)
de dcido férmico al 97%. Se agita durante otros 20 minutos
entonces se Tiltra, se lave con tetracloruro de carbono reac-
tivo analitico y se seca al aire, obteniéndose 20,5 gr. p.f..
109-110¢2,

D, N-(diaminofosfinil)-2,4,6-trimetilbenzamida

A una suspensién de 20,5 gr. (0,07 moles) de N-(dicloro-
fosfinil)-2,4,6-trimetilbenzamida en 200 ml. de cloroformo
reactivo enalitico, se le afiaden 12,5 gr. (0,7 moles) de amo-
niaco anhidro. Ia temperatura se mantiene a 02, Ia reaceidn
se agita 2V minutos, entonces se filtra, se lava con agua
fria y se seca al aire, obteniéndose 14,2 gr. p.f.: se desco
pone a 259-4002, Mediante dos recristalizaciones de .metanol,
con Darco, se obthenen 6,1 gr. (36%) p.f.: reblandece a

2092, oscurece, se desbompone a 4009,

Andlisis .
Calculadr para 010H16N302P: C 49,79; H 6,69; N 17,42
Encontrado 4se0svssssnsnnas G 49,75; H 6’73; N 16'89

EJEMPLO XXTIT

N—(diaminofosfinil)-2-~furancarboxamida

A, N-(diclorofosfinil)-2~furamida
Una mezela de 11,1 gr. (0,1 moles) de furamide, 20,8

gr. (0,1 moles) de pentacloruro de fésforo y 150 ml, de te-
tracloruro de carbono reactivo analitico se calienta a 709

durante 30 minutos o hasta que el desprendimiento de HCL ga-




10

16

20

28

30

1100 m1, de agus destilada, con Darco, se obtienen 6,0 gr,

Andlisis

- 27~

geoso ha terminado, Se enfria a 30¢ y se afiaden, gota a go-

ta, 4,7 gr. (0,1 moles) de 4cido férmico al 97%. La agitacid$

se continua durante 45 minutos, antes de filtrar., El pro-
ducto se lava con tetracloruro de carbono reactivo analiti-
co y.se seca al aire, obteniéndose 17,8 gr., p.f. reblande-

ce a 83%, funde a 93-1129,

B. N-ﬁdiﬁminofosfinil2-2—fq;ancarboxamida

A una suspensidén de 40 gr. (0,18 moles) de N-(dicloro-
fosfinil)-2«furamide en 500 ml, de cloroformo reactive analif

tico se le afladen, a 02, durante 30 minutos 30,7 gr. (1,7

moles) de amoniaco anhidro., El precipitado se recoge por fils

tracidn, después de agitarlo durante 60 minutos, se lava con
ague fria y se seca al aire, obteniéndose‘23 &rsy pe.f.* fun-
de a 161-16492, ge completa a 1712, Por recristalizacidr de

(18%) p.f. reblandece a 1592, funde a 1632, solidifica, fun-
de a 200-205¢2,

Calculado para 05 18 3O3P C 31,75; H 4,265 N 22,22
Encontrado S0 s 0ccersorvrse e c 31779; H 4’38; N 22’32

REIVINDICACIONES

.

l.- Un procedlmlento para la preparacién de N-(dia-

minorosfinil)arllcarboxamldas, de férmula: —

0 0
o

RCNHPNH

| 2

NH,

donde R representa ,3-piridilo, 2~furilo, 2-naftilo, ciname-
nilo, benzilo, fenilo o fenilo sustituido por grupos 3~ §

4-nitro, 4-halo, 4~amino, 4=-alcoxi (inferior), 4=-alauilo

a
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(inferior), 2-metilo, 2,3-dimetilo, 2,4,6-trimetilo, 3-tri-
fluormetilo, 4-ciano, 4-fenilo o 3-fenoxi, cuyo procedimien-|

to comprende:

i a) hacer reaccionar una amidas de férmula:
;i R-CONH,
con pentacloruro de fdésforo;

b) hacer reaccionar el producto de la etapa an-
terior con Acido férmicos y

¢) hacer reaccionar el producto de la etapa an-
terior con amoniaco.
| 2.~ Un procedimiento segiin la reivindicacidn 1,

donde el nombre del compuesto obtenido es N-(diaminofosfinil

benzemida.

donde el nombre'del compuesto obtenido es N-(diaminccosfinil
~4-piridinocarboxamida.

4.- Un procedimiento segin la reivindicacién 1,
donde el nombre del compuesto obtenido es N;(diaminofhsfinil
~4-nitrobenzamida. »

5.- Un procedimiento segiin la reivindigscién 1,
donde el nombre del compuesto obtenido es N-(diaminorosfinil
«4~fluorobenzemida.

6.- Un procedimiento segiin la reivindicaeién 1,
donde él nombre del compuesto obtenido es N-(diaminofosfinil:
—4-aminobenzamida. _

. 7.~ Un procedimiento segin la reivindicacién 1,
donde el nombre del compuesto obtenido es N;(diaminofosfinil
-~3=-clorobenzamida.

8.~ Un procedimiento seglin la reivindicacién 1,

donde el nombre del compuesto obtenido es N-(diaminofosfinil

3.~ Un procedimiento segin la reivindicacibn 1,

i
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~3-nitrobenzamida.

9.~ Un procedimiento segfin
donde el nombre del compuesto obtenido
nil)-4-metoxibenzamida.

10.- Un procedimiento segin
donde el nombre del compuesto obtenido
nil)-4-metilbenzamida.

11.- Un procedimiento segin
donde. el nombre del compuesto obtenido
nil)-2-metilbenzamida.

12.- Un procedimiento segiin
donde el nombre del compuesto obtenido
nil)-4-cianobenzsmida. '

13.- Un procedimiento segin
donde el nombre del compuesto obtemido
nil)-3-trifluorometilbenzamida.,

14.- Un procedimiento segiin
donde el nombre del compuesto obtenido
nil)-4-(1,l-dimetiletil )benzamida.

15,- Un procedimiento segfn
donde el nombre del compuesto obtenido
nil)-2-naftalenocarboxamida.

16.~ Un procedimiento segfin
donde el nombre del compuesto obtenido
nil)bencenoacetamida.

17.~- Un procedimiento seglin
donde el nombre del compuesto obtenido
-2,%-dimetilbenzamida.

18.- Un procedimiento segiin

donde el nombre del compuesto obtenido

la

eB

la

es

la

esg

la

la

es

la

es

la

la

es

la

es

la

reivindicacidn 1,

N-(diaminofosfi-

reivindicacién 1,
N-(diaminofosfi~

reivindicacién 1,

N-(diaminofosfi~

reivindicacién 1,

N-(diaminofosfi-

reivindicacibén 1,

N—(diaminﬁfosfi-

reivindicacién 1,|

N-(diaminofosfi-

reivindicseién 1,

N-(diaminofosti-

reivindicaeién 1,
N-(diaminofosfi-

reivindicacién 1,

N-(disminofosfinil)

reivindicacién‘l,

N—(diaminofosfiﬁiL)
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~3-fenoxibenzamida.

19.~ Un procedimiento segin la reivindicaddn 1,
donde el nombre del compuesto obtenido es N-(diaminofosfinil
~4-butoxibenzemida.

20.- Un procedimiento segiin la reivindicacién 1,
'donde el nombre del compuesto obtenido es N-(diaminofosfinil

-3-fenil-2-propenamida.

donde el nombre del compuesto obtenido es N-(diaminofosfinil
=4-fenilbenzamida.

22.~ Un procedimiento segiin la reivindicacién 1,
donde el nombre del compuesto obtenido es N-(diaminofosfinil
-2 ,4-dimetilbenzamida.

23.- Un procedimiento segiin la reivindicucién 1,
donde . el nonbre:del compuesto 6btenido-es R-(diaminofosfini
-2,4,6-trimetilbenzamida.

24,~ Un procedimiento seglin la reivindicacién 1,
donde..el nombre del compuesto obtenido es N<{diaminofosfinil)
-2-furancarboxamida.

25.~ Se ‘reivindica por Giltimo como objeto sobre
el que ha de recaer la Patente de Invencidn que se solicita
por: UN PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE N-(DIAMINOFOS-
PINIL)-ARILCARBOXAMIDAS,

21.~ Un procedimiento segiin la reivindicacién 1,|
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—3] —

Podo conforme queda descrito y reivindicado en
la presente memoria descriptiva que consta de treinta y una:

péginas mecanografiadas.

Madrid, 18 de Julie de 1.979

BERNARDO UNGRIA
DD
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