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U Proeéde de synthése d'isscvanatss et ds dérivés d'iso cyanates.

@ La présenta invention a pour objet un procédé de syn-
theése disocyanates et de dérivés d'isocyanates. On obtient les
isocyanates par réaction en milies organique, d'un halogénure
organique avec un cyanate métallique en présence d'un caizly-
seur constitué par un complexe du nickel avec au moins un
ligand organique, complexe dans izquel le nickel est au degré
d’oxydation zéro. 7

Par réaction ultérieure avec un composé hydroxylé ou une
amine primaire ou secondaire, on obtient respecnvement un
carbamate ou une urée.

Les isocyanates et leurs dérivés sont notamment utilisés soit
comme agents de synthése fine pour ia production de pesti-
cides et de médicaments, soit comme monomeéres ou co-mo-
noméres dans la préparation de nombreux composés macro-
moléculaires.
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Procédé de synthdse d'isocyanates et de dérivés d'isocyanates
>4 Y

L'invention concerne un nouveau procédé de synthdse d'isocyanates et
Y

de dérivés d'isocyanates 3 partir d'halogénures organiques et de

cyanates métalligues, selon la séquence réactionnelle générale :
ZH
RX + NCOM -3 MX + RNCO iy RNHCOZ (1)

dans laquelle R représente un groupement organique, X un halogéne,
M.un métal et ZH un composé organique a hydrogéne mobile, par exemple

un alcool, ou une amine primaire ou secondaire.

Les dérivés d'isocyanates particulidrement concernés sont les carba-
mates et les urées. Ces dérivés et les isocyanates sont notamment
utilisés soit comme agents de synthése fine pour la production.de
pesticides et de médicaments, soit comme monoméres ou co-monoméres
dans la préparation de nombreux composés macromoléculaires comme les

polyuréthannes dont les emplois sont trés variés.

La synthése d'isocyanates et de dérivés d'isocyanates selon la sé-

quence réactionnelle (1) est connue.

S. OZAKI (Chem. rev. 1972, 72, 457) et plus récemment les articles de
K. FINDEISEN, K. KONIG, R. SUNDERMAN (Houben~Weyl Methoden der Orga-
nischen Chemie Vol F 4, 1984, pp. 738-784) et J. IPPEN (ibid.,
pp.‘784-802) résument les dpmaines d'application de la séquence
réactionnelle (1) . Enrparticulier la réaction a lieu dans des condi-

tions relativement douces lorsque des halogénures d'alkyle sont
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employés, les bromures étant plus réactifs que les chlorures. Les
halogénures benzyliques et allyliques sont également réactifs. Ces
articles par contre ne décrivent pas la synthése d'arylisocyanates et

de vinylisocyanates selon cette méthode.

Plusieurs brevets décrivent différentes améliorations apportées A la
synthése de carbamate;, d'alkyl—isocyanétes, d'allyl-isocyanates et
de benzyl-isocyanateé. L'amélioration la plus couramment décrite
consiste en la solubilisation de 1'ion cyanate en milieu organique,

généralement aprotique dipclaire.

Dans ce but, la demande de brevet japonais 75.84528 décrit 1l'emploi
d'éthers couronnes et de cyanates de tétraalkylammonium, et EP 88 218
le cvanate de bis (pyridine) zinc qui résulte de l'interaction entre

cyanates alcaling, chlorure de zinc et pyridine.

- US 3 558 684 décrit la préparation d'alkenyl isocyanates par
réaction d'un halogénure d'alkényle avec un cyanate de métal alcalin
en présence d'un catalyseur constitué de cuivre métallique et d'un

halogénure cuivreux.

- US 4 130 577 décrit la préparation d‘isocyanaﬁes benzyliques par.
réaction d'un halogénure benzyligue avec un cyanate de métal alcalin
en présence d'un catalyseur constitué d'un métal (V, Mn, Co, Zn, P4,

Sn) et de sels de ces métaux.

- FR 2 464 249 décrit un procédé de synthdse de 1'isocyanate de

méthyle par réaction de CHBCl avec NCOK en présence de KI ou de Ksr.

- Les demandes de brevet japonais 75.84528 et 75.84529 mentionnent
explicitement l'obtention de 1'isocyanate de phényle par réaction du
chlorobenzéne avec le cyanate de potassium en condition de transfert

de phase.

"La synthdse d'isocyanates hétérocycliques ou aromatiques ou viny-

liques par réaction d'un hétérocycle halogéné ou d'un composé halogéné



e
o

o

Lr

N
(4]

(8]
Ui

2575467

g
-

alligue en milieu axcin=

nce de la Dehanae“cssu

es est besaucoup plus faible que

j=]

wwhone sv~=ha?ognne {CK.Ingold, “Seructure an

¢ Chemistry®, 28me ed., Cornell University press,

1969, p. 559). ILa présente invention a notamment pour but de

ce wangue de véactivitd. 7 -

e dérivés

i

zion, en mllleu orga=
”

'».mﬁtallique a lisu

~isxe-du nickel ave

3 concernds ont la formule
générale TIHCOZ dens laguelle R zeprésente un groupsment orgenigue et
% an guoupement choisi dans le groupe constitué par les groupements

"2p non, mono ou di=substitué)}. On les obtient en

: réngiz 1'isocyanate formé par reaCclon entve l“ha10geuure

llique avec un comcoae de formule ZH, Z

citée, L

Lorsgue ZH est un composs hydronylé, on obtient un carbamate et

lorsgue ZH est une amine DElﬂl’I@ oun secondaive OH obt 1enc une uxde.

illustratifs et mon limitatifs, ZH peut &tve 17&-
thanol, le méthanol, l”isupropanol, le t~butanol, 1'éthyl 2 hexanol,
le cyclohexanol, 1%éthyléne gl ycol, un phénol, un crésol, un naphtol,

la diméthylamine, la diéthylamine, la butylamine, 1'aniline.

De fagon préférée, le composé de formule ZH est introdunit dans le
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milieu réactionnel en une fcis au début de la réaction entre 1'halo-

génure organique et le cyanate métallique.

Selon vre autre variante particulidrement préférée, le composé de
formule ZH est ajoﬁté dans le milieu réactionnel en au moins une
introduction pegdantrla réaction entre 1'halogénure organique et le
cyanate métallique. Par exemple, le composé ZH peut &tre ajouté en
2 introductions, en début de féaction puis aux deux tiers du temps de

réaction global.

Le rapport molaire compesé 2H/halogénure organique de départ peut
8tre quelconque mais est de préférence voisin de 1. De fagon parti-

culiérement préférée, ce rapport est légdrement supérieur a 1.

Le procédé selon l'invention permet parrconséquent d'obtenir d'une
fagon simple et économigque de nombreu# isocyanates et leurs dérivés
comportant différentes fonctions insensibles aux qqnditions'réac-
tionnelles, sans faire intervenir le phosgéne, composé particulié-
rement toxique, y compris et il faut bien_apprécier 1'importance de
ce fait, les isocyanates hétérocyliques oﬁ éromatiques ou vinyliques

et leurs dérivés.

De fagon préférée, 1'halogénure organigque est choisi dans le groupe

constitué par :

~ les halogénures vinyliques, acycliques ou cycliques, éven-
tuellement substitués par au moins un'groupemént alkyle ou aryle. On
peut citer par exemple le bromure de vinyle, le bromo-l propéne-1l, 1le

bromo-1 phényl-2 éthyléne.

- les halogénures aromatiques simples ou condensés, éventuel~
lement substitués par au moins un groupement alkyle, vinyle; aryle,
halogéne, alcoxy. On peut citer par exemple le chloro, bromo ou
iodobenzéne, le parabromoanisole, le parabromotoludne, le parabromo-
chlorobenzéne, le parabromofluozobenzéne, les chlorc ou bromona-

phtalénes ,
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~ les composés hétérocycliques halogénés comme les bromopyri=

dines et le bromo~3 furanne ;

- les halogénureé allyliques, éventuellement substituds par au
moing un groupement alkyle ou aryle; tels que le bromure d'allyle, le

chlorure de méthyl-=2 allyle, le bromure de cimnamyle ;

- les halogénures aliphatiques linaires ou cycliques ou rami- )
fiés, tels que le chlore, bromo cu icdométhane, le chloro-l1 butane,

le dichloro 1-4 butane, le bromocyclchexane ;

- les halogénures benzyliques, éventuellement substitués par au
moins un groupement alkyle ou aryle tels que le chlorure ou bromure

de benzyle et les chlorure ou bromure de cumyle.

D'une maniére générale, on obtient de meilleurs rendements avec les
icdures et bromures qu'avec les chlorures. L'ordre de vdactivité

observé est le suivant :

F<KClL<CBr=1I
Une caractéristique particulidre de l'invention est qu'on peut ac-
croftre la réactivité des chlorures, et par conséquent le rendement
de la rdaction, en ajoutant au milieu réactionnel un bromure ou
icdure alcalin ou d'onium, ce qui revient & un &change chlore/brome
(ou iode) dans le chlorure organique. L'addition d'une fraction
molaire de l'ordre de 10% suffit généralement pour accroltre de

maniére substantielle la conversion du chlorure organique.

De fagon préférée, le cyanate méiallique utilisé est un cyanate
alcalin ou alcalino-terreux. Les cyanates de sodium ou de potassium,
commerciaux, ont un intér8t pratique ev1dent On -utilisera plus
particuliérement le cyanate de sodium, plus soluble que le cyanate de
potassium. Bien évidemment, tous les cyanates métalliques conviennent

et permettent de réaliser 1l'invention.
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Le rapport molaire NCOM/RX peut &tre quelconque mais est choisi de
préférence légérement supérieur a 1 ; un rapport compris entre 1,15

et 1,35 est particuliérement préféré.

Le procédé selon 1l'invention est caractérisé en ce gue la réaction
entre 1l'halogénure organique et le cyanate métallique a lieu en
présence d'un catalyseur constitué par un complexe du nickel avec au

moins un ligand organique.

De fagon préférée le {ou les) ligand organique est phosphoré mais les
ligands arséniéds par exemple ou exclusivewent hydrocarbonés comme les

ligands cyclocctadidne su cyclododécatriéne conviennent également.

Lorsgus ie (ou les) ligand est phosphoré, il peut &tre monodentate ou
multicentate, Les phosphines basiques et les phosphines bidentates
scut pearticuliérement préférées. Par phosphines bidentates, on entend
_ 1Rz 2 n"PR3Ry
dans laquelle les substituants Ri sont des groupements- alkyle ou

les composés phosphorés de structure générale R, R, P-(CH
aryle. Parmi les phosphines basiques on peut citer notamment les
tributyl, trihexyl et trioctylphosphines, la tricyclohexylphosphine,
la diméthylphénylphosphine et la méthyldiphénylphosphine.

NI(PBuy), et Ni (BCyj),,

303 34
Ph signifiant phényle, Bu butyle, Cy cyclohexyle, sont préférés.

Les complexes Ni(PPh3)4, Ni{PPh

Patmi les phosphines bidentates, on peut citer les bis (diphény. .-
phino) polyméthyléne et notamment les bis (diphénylphosphino) éthane
et butane (soit en abrégé respectivement dppe et dppb) qui sont

préférés. On constate 1'ordre d'activité suivant des complexes

n =1 <2>3<4

Ni (thP (CHZ)n PPh2)2 3

Dans ce cas, le rapport nickel/phosphore correspond 3 celui des com-
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.
piexes préformés soit 1/4, mais il sera, de préférence, choisi égal 2
1/2, cowme par exemple dans les complexes Ni(thp (CHZ)nPPhZ)formés

in situ.

i’-i

. préparation de tels complexes phosphorés peut &tre réalisée selon

2

a mdthode &ecvlte dans Iﬁorg. Synth. 1977, 17, 121 mais est de fagon

1553

préfirée véalisée avantageusement in situ par 1%addition é'un équi- '

vaient de diphosphine ou de 2 equlvalents de monophosphine & des
complexes zérovalents du nickel tels que le bis (cyclooctadiéne) )
nickel (soit en abrégé Ni(ced)z), ou lé (cyclododécatriéne-l,5,9);
nickel eux-mfunes préparés selon la méthode déerite dans Inorg. Synth.
1974,15,5. '

On peut &galement préparer et utiliser un complexe zérovalent du
nickel ayant un ligand phosphine basique et un ligand phosphine

bidentate comme le complexe Ni (dppe) (PPhy),.

Lovsque le {ou les) ligand est arsénié, -on preferera une arsine

tertiaire comme par exemple la triphénylarsine.

A titre d'exemple les catalyseurs ¥i {As Ph. )4 et Ni (As Ph3)2 formés

in situ conviennent parfaltemert.

Il peut &tre avantageusement prdparé in situ par 1'addition de
2x moles de triphénylarsine & x moles d'un complexe zérovalent du
nickel tel que le bis {cyclooctadiéne) nickel ou le (cyclododéca=

triéne-1,5,9) nickel.

Lorsque le (ou les) ligand organique n fest ni phosphore ni arsénié,
il pgut, 3 titre d'exemple non llmltatlf,—etrerun hydrocarbure cy-
clique comme le cyclooctadidéne ou le cyclododécatriéne. Les complexes
zérovalents du nickel tels que le bis (cyclooctadiéne) nickel le

{cyclododécatridne~1,5,9) nickel conviennent parfaitement pour réa-
liser 1'invention.

Les complexes selon l'invention sont généralement employés i des



10

15

20

25

30

35

2575467

8

concentrations comprises entre lf.’)'z et,lo_s mole/litre.r

Il est par ailleurs impcrtant de rappeler et souligner que seuls les
complexes, dans lesquels le nickel est 3 1'&tat d'oxydation zéro,

conviennent pour réaliser l'invention.

Dans le cas de la préparation d'isocyanates, carbamates et urées 3
partir d'halogénures arcmatiques, on améliore le rendement en ajou-
tant dans le milieu rdactionnél de faibles quantités d'un acide de

Lewis.

Un tel ajout, dans d'autres cas, et notamment lors de la préparation
de carbamates vinyliques ou hétérocycliques ou benzyliques ou a'ali-
kyle, entraine au contraire une perte d'efficacité du systéme cata-

lytique (chute du rendement, trés importante dans certains cas).

Parmi les acides de Lewis utilisables, on peut par exemple citer
1'éthérate de trifluorure de bore, le chlorure d'aluminium, le chlo-

rure de zinc, le chlorure ferrigue et le chlorure stanneux..

On les utilise & des concentrations faibles, comparables 3 celles des
complexes du nickel précités. Ie rapport molaire entre l'acide de
Lewis et le complexe est généralement compfiSAentre 0,5 et 2. Un

rapport supdrieur 3 2 entraine une baisse du rendement.

La présence d'un solvant orgahique dans lequel sont solubles 1l'halo-
génure organique, le catalyseur et 1'acide de Lewis lorsqu'il est
présent, et dans lequel la solubilité du cyanate métallique utilisé

n'est pas nulle, est indispensable.

De manidre générale, bien que des solvants non polaires tels que les
hydrocarbures saturés ou aromatiques puissent convenir dans la mesure
ol la réaction est conduite en présence des halégénu;es d'onium dé3a
mentionnds, on préférera un solvant aprotigue dipolaire, éventuel-

lement en mélange avec un solvant hydrocarboné.
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De ce fait on choisira le solvant parmi les éthers, esters, nitriles,
sulfoxydes ou les amides de point d*ébullition relativement élevéds. A
titre d'exemple, le diglyme, le carbonate de propyléne, le H,N dimé-
thylformamide (DMF), le N,N diméthylacétamide (DMAC), la N~méthyl
pyrrolidone (NMP), &ventuellement en mélange avec la ligroine, le

toluéne ou un xyléne conviennent bien.

ILa présence d'eau a une influence néfaste sur le cours de la rdac-
tion, ce qui impose l'emploi de solwvants anhydres pour la mise en
oeuvre de la rdaction. Une caractéristique particulidre de 1'in-
vention consiste d éliminer les traces d'eaun, avant l'addition du

2 s rd s Y
catalyssur, par un entrainement azéotropique, au moyen de tolusne ou

de zyldne, de 1l'cau du mélange réactionnel.

]

La tempirature du milieu zéactionnel peut étre'comprise entre +20°C

¢

£ 160°C. Ia température optimale dépend notamment de 1’halogénure

@

organique. Elle se situe entze 140°C et 155°C dans le cas des halo-
génures aromatigues ou vinyligues ainsi que pour les hétérocycles
halogénés. Elle peut &tre beaucoup plus basse dans le cas des halo-

génures allyliques.

Lorsque les halogénures de départ sont volatils, la réaction peut
8tre effectuée en tube de Schlenk ou de Carius ou en autoclave sous
la pression autcgéne du substrat tout en maintenant une agitation
suffisante pour assurer un bon contact au sein du milien réactionnel

entre le cyanate métallique et la solution organigque.

La réaction est poursuivie pendant le temps nécessaire 4 1'obtention
d’un taux de conversion satisfaisant de 1'halogénure organique. Ce
temps de réaction dépend de la nmature de l'halogénure organique et

peut varier de 1 & 30 heures.

Les exemples suivants,nullement limitatifs; illustrent 1l'invention.
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Exemple 1 Préparation du phénylcarbamate 4'éthyle 3 partir du bromo-
benzéne

Addition de 1'4thanol en une fois.

Dans un tube de Schlenk de 20 ml muni d'un barreau aimanté et purgé 3

1'argon, on introduit successivement @

- 0,375 g (5,5 mmol) de cyanate de sodium sec,

- 0,085 g_(O,l mmol} du complexe Ni (th#P-CHZ—Cﬁz-P—PhZ)Z
prépar? selon la méthode décrite dans Inorg. Synth. 1977,17,121,

-~ 2.5 ml de DHF redistillé sur alumine, ’

- 0,679 g (4,3 mmol)} de bromokenzdne,

- 27G ul d'éthancl (4,6 mmol).

or oo ue ot chauffe dans uﬁ bain d'huile thermostaté a 155°C le
mélange pendant 27 k, peis on le raméne A la température ambiante.
Par chromatographis en phase gazeuse {CPG), on détermine un taux de
conversion de €8% du bromobenzéne et un rendement de 27,5% en phényl-
carbamate d'éthyle.

Exemple 2 Préparation du phényl carbamate d'éthyle i partir du
bromobenzéne

Addition de 1'éthanol en deux fois.

Dans un tube de Schlenk de 20 ml muni d'un barreau aimanté et purgé a3

l'argon, on introduit successivement :

0,344 g (5,3 mmol} de cyanate de scdium sec,

0,079 g (0,093 mmol) du complexe Ni (PhZP-CHZ-CHz-PPhZ)2
2,4 ml de DMF redistillé sur alumine,

0,663 g {4,2 mmol) de bromobenzéne,
140 1 d'éthancl {2,4 mmol)

On agite et chauffe dans un bain d'huile thermostaté 3 155°C le

mélange pendant 16h. On refroidit raéidement le tube de Schlenk puis
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on rajoute sous argon 140 ul (2,4 mmol) d'éthanol. On aglte et chauf-
£z 4 155°C le mdlange pendant 11h, puis on le raméne 3 1la tempfrature

ambiante.

Par CPG, on détermine un taux de conversion du bromobenzéne de 72 %

2t un rendement en phénylcafmabate d'éthyle de 35 s.

Exemple 3 Préparation du paenylcarbamate d'éthyle a partir du bromo-

benzdne

Isolement du produit.

Dans un tube de Schlenk de 100 ml muni 4'un barreau aimanté et purgd

4 1’argen, on introduit successivement : - !

= 1,96 g (30 mwmol) de cﬁamate de sediuvm sec,

- un mélange de 0,152 g (0,55 muol) de big (cyclooctadlenewl S)
nickel préparé selon la méthode décrite dans Inorg .
Synth., 1974, 15,5 et de 0,222 g (0,55 mmol) de bis
{(diphénylphosphino) -1,2 éthane,

- 0,058 g (0,3 nmol) de chlorure stanneux sec,

- 16,5 ml de DMAC vedistillé sur alumine,

- 3,69 g (23,4 nmol) de bromobenzéne, -

« 750 ul (12,8 mmol) d'éthanol.

On agite et chauffe dans uﬁ bain d'huile thermostaté & 155°C le
mélange pendant 16h. On refroidit rapidement le tube de Schlenk puis
on rajoute sous argon 750 1 {12,8 mmol) d'éthanol. On'agite et
chauffe 3 155°C le mélange pendant 11 h, puis on le ramdne & la

température ambiante. On filtre le mélange véactionnel puis on dis~

~tille le solvant. On reprend le résidu par de 1'éther (3 x 10 m1). On

evapore 1'éther de la phase éthérée puis on distille le phenylcarba=
mate d'ethyle du résidu. (Eb : 100°C sous 5 mm Hg)

Le rendement obtenu est 33,5%. Le produit a été identifié par ses
spectres IR et RMN : ’
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) 12
Spectre IR (dans CH2212),bandes'caractéristiques 3 3460 et 1730 cm -
Spectre RMN'H (dans CCl,) § = 1,25 ppm (3H, t, Jyy = 7 Hz)
s 4,1 ppm (2, q, Ty = 7 Ha)
§ =6, ~ 7,5 ppm (6H,massif)

1t

-

2mélioration apportée par la pratigue d'un entrainement
azétropique. ' )
Dans un balion bicol de 250 ml muni d’un barreau aimanté et purgé a
1l'argon, on introduit successivement : B
2,36 ¢ (36,4 mmol) de cyanate de sodium sec,
4,45 g (28,2 mmol) de bromobenzéne,

0,067 g (0,36 mmol) de chlorure stanneux,

-~ 20 ml de DMAC redistillé sur alumine,

60 ml de toluéne sec.

On chauffe le mélange au reflux du toludne puis on distille -celui~ci.
Aprés refroidissement du ballon on ajoute un mélange de 0,182 g V
(0,655 mmol) de bis (cyclooctadidne-1,5) nickel et de 0,260 g

(0,655 mmol) de bis (diphénylphosphino)-1,2 éthane puis 0,90'm;'
(15,5 mmol) d'éthanol. '

On -agite et chauffe dans un bain d;huile thermostaté a 155°¢ le
mélange pendant 16 h. On refroidit rapidement le ballon puis on
rajoute sous argon 0,90 ml (15,5 mmol) d'éthanol. On agite et chauffé
3 155°C le mélange pendant 11 h puis on le raméne & températuré
ambiante. On traite ensuite le mélange comme dans l'exemple 3. Le

rendement en phénylcarbamaﬁe d'éthyle isoléd est de 42 %.

Exemples 5-32 Préparation du phénylcarbamate d'éthyle 3 partir du

bromobenzéne

Influence de divers paramétres réactionnels (nature et concentration
des réactifs et catalyseurs, nature du solvant, mode d'introduction

de 1'éthanol)
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[l

@ tableau I rassemble les données et résultats de différents essais

ffectués selon les conditions “standard® explicitées par-les exemp~

®

ies 1, 2 (addition de 1'éthanol en 2 fois), 3 et 4 (formation d'un
complexe de nickel -zérovalent in situ et additicn d'un acide de

Lewis.)

Ce tableau met notammen: en évidence 1'intér&t de 1'addition frac-
tionnée de 1'éthancl et de la présence d'un acide de Lewis dans une
plage relativement limitée de concentration. Concernant ce dernier
boint, on peut constater gu'au deld d'une certaine limite supérieure
de concentration, la présence de l'acide de Lewis entraine au con-

traire une chute considérable du rendement.

L'exemple 30 a été réalisé avec du cyanate de baryum. Ce composé
n'étant pas commercialisé, il a été préparé par réaction, dans 1°é-

ther, de l'acide isocyanigue avec le carbonate de baryum.

La réaction entre le bromobenzéne, le cyanate de baryum et 1'&thanol
a été suivie par chromatographie sur couche mince (CCM). Cette tech-
nigue a permis de mettre en évidence la formation de phénylcarbamate
d*éthyle.

Exemples 33 et 34 Préparation de la N-phényl N',N'-dibutylurée 3

partir du bromobenzéne et de la dibutylamine.

Exemple 33 : ]
Dans un tube de Schlenk de 20 ml muni d°un barreau aimanté et purgé &

1'axgon, on introduit successivement :

= 0,36 g (5,5 mmol) de cyanate de sodium seé,

- un mélange de 0,028 g (0,1 mmol) de bis (cyclooctadidne-1,5),
nickel et de 0,04 g (0,1 mmol) de bis (diphénylphosphino)
éthane, '

-~ 0,100 g (0,055 mmol) de chlorure stanneux sec,

= 3 ml de DMAC redistillé sur alumine,

- 0,68 g (4,3 mmol) de bromobenzéne,

- 0,60 g (4,7 mmol) de dibutylamine
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On agite et chauffe le mélange dans un bain d'huile thermostaté a
155°C pendant 27 h. On refroidit le mélange réactionnel jusqu'a la

température ambiante.

On filtre le mélange réactionnel. On distille le solvant puis la
N-phényl N',N'-dibutylurée (120°C sous 0,1 mm Hg). Le taux de conver-
sion du bromobenzéne est de 50 %. Le rendement en N—phényl N',N'-

dibutylurée ainsi isolée est de 35 %. . N

La N-phényl N',N'-dibutylurée obtenue, identifiée par ses spectres
RMN et IR, a un point de fusion de 82°C.

1

-~ Spectre IR {dans CHzclz) bandes caraétéristiques 3 3490 cm -~ et

1690 cxl.

~ Zpectre RMNIH (dans CDC1,)
8§ = 6,97 = 7,53 ppm (6H, m)
§ = 3,07 3,7 ppm (4H, m)
§=0,72 - 1,72 ppm (14H, m)

Exemple 34 :
Méme mode opératoire que pour l'exemple 33 mais sans la présence de

chlorure stanneux.
On isole la N-phényl N',N'~-dibutylurée avec un rendement de 28,5 %

Exemple 35 Préparation de la N~styryl N',N'-diéthylurée 3 partir du

bromostyréne et de la diéthylamine.

La méme procédure générale que pour 1l'exemple 34 a été suivie, dans

‘les conditions particuliéres précisées au tableau II.

On distille la N-styryl N',N'-diéthylurde 3 95-100°C sous 0,1 mm Hg.
Le rendement en N-styryl N',ﬁ'—diéthyluréé ainsi isolée est de 48 %.
La pureté, déterminde par CPG, est supérieure a 93 %. La N-styryl.
N', N'-diéthylurée obtenue a été identifie par ses spectres IR et
RMN :
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- IR (dans le Nujol) : bandes caractérisiiques 3 3340 cm™t,
2950 cw™t, 1670 om © et 1630 cm T, h
B (dgns CDCl3); déplacemeﬂts_chimiqpes en ppm par rapport
ap TMS @
¥ 5,75-7,36 : multiplet corzeépondant aux 5 protons du cycle
phényle '
* 5,07-6,65 =7systéme AB, JAB = 14 Hz {2 protons éthylénigues
+ Proton N-H) 7 o
* 3,21 : quadruplet éorrespondant aux 4 protops CH2 des
2 chaines éthyle JﬁH = 7 Hz ) )
* 1,18 : triplet correspondant aux 6 protons CH3 des 2 chaines
thyle 3, = 7 Hz '
Exemple 36 Préparation de la H~butyl N*,N'-diéthylurée & partir de

. chlorure de butyle et de la diéthylamine.

La méme procédure générale que pour l'exemple 33 a été suivie, dans

.les conditions particulidres précisées au tableau II.

On distille ia N-butyl K',N'-diéthylurée 3 60°C scus 0,1 mm Hg. Le
rendement en N-butyl N, N'-diéthylurée ainsi isolée est de 35 5. Ia
N-butyl N',H'-diéthylurde a été identifiée par CPG (comparaison avec
produit étalon) et par son spectre IR (bandes caractéristiques 3 3340

cn™! et 1670 cm ). : '

Exemples-37 3 62 Préparation de différents arylcarbamates d'éthyle a

partir d'halogénures aromatiques.

Le tableau IIT regroupe les essais mettant en oeuvre des mono ou poly
halogénures aromatiques simples ou condensés, mono ou polysubstitués,

éventuellement en présence d'un sel d'onium..

Dans le cas des dihalogénures, les rendements indiqués sont ceux en
monocarbamate. Dans le cas des dihalogénures bromés dont 1'autre

atome d'halogéne est différent du brome, les rendements indiqués sont
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ceux en monccarbamate obhanu par substition du brome.

Les résultats montrent la généralité de la réaction et la nécessité
d'employer un catalyseur selon l'invention pour observer un rendement

notable.

Exemples 63-71 Préparation du phényl-2 vinylcarbamate d'éthyle &
‘partir du bromo~l phényl 2 éthyldne (mélange des

3 N 3 s
isoméres cis et trans).
Le mode opératoire général est celui décrit dans les exemples 1 & 3.

Les conditionsrexpétimenéales particulidres 3 chaque essai sont
précisées dans le tableau IV ainsi que les rdsultats obtenus. Ces
résultats montrent 1l'influence particuliérement néfaste pour le
rendement de la réaction de la présence d'un acide de Léwis, pourtant
utilisé i la méme concentration gue celle permettant une hausse de ce

méme rendement dans le cas des halogénures aromatiques.

Exemple 72 Préparation du phényl-2 vinylcarbamate d'éthyle 3 partir
du bromo-1 phényl-2 éthyléne.

Isolement du produit de la réaction.

Dans un tube de Schlenk de 20 ml muni d'un barreau aimanté et purgé

d l'argon, on introduit successivement :

0,278 g (4,28 mmol) de cyarnate de sodium sec,
0,021 g {0,025 mmol) de complexe Ni (PhéP CHz-CH2 PPh,),

2,65 ml ‘de DMF redistillé sur alumine,
0,656 g (3,6 mmol) de bromo-l1 phényl-2 éthyléne,
210 pl (4,6 mmol) d'éthanol. ’

On agite et chauffe dans un bain d'huile thermostaté i 143°C -le
mélange pendant 26 h. On raméne ensuite le mélange 3 la températu;é

ambiante puis on ‘distille le solvant sous pressionrréduite.
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" On purifie le résidu sur une colonne d'alumine basique (20 x 2 cm,

50 g B1,04). Li&lution avec des mélanges toluéne-acétate d'éthyle
conduit 3 1'cbtention de 0,502 g (2,6 mmol) de trans phényluz vinyl-
carbamate d'éthyle, soit un rendement de 73 %. Le produit a été

identifié par spectrométries IR et RMN :

- spectre IR (dans le nujol) bandes caractéristiques a 3 340, 1 700

et 1 660 cmnl 7 :
- gpectre RENTH {dans CDCl3) § =1,3 ppm (3H, t; Ty = 7HZ)
8§ = 4,3 ppm (28, q, Ty = 7 H2)
8§ = 6,0 ppm (2H, AB, Jap = 14 Hz)
§ =

7,3 ppm (6H, massif)

Exemples 73 3 80 Préparation de différents vinylcarbamates 4'éthyle

3 partir d‘'halogénures vinyliques.

Le tableau V rassemble les essais mettant en oeuvre divers halogé-

nures vinyliques simples ou substitués.
Les résultats montrent la généralité de la réaction.

L'essai 80 est effectué dans un autoclave en acier inoxydable muni
d’un pot en verre et d'un barreau aimanté sous la pression auntogéne
du dérivé vinylique, & la température désignée.

by

Exemples 81 & 86 Préparation de carbamates d'éthyle 3 partir d'héié-

rocycles halogénés.
Le tableau VI rassemble les conditions opdratoires et résultats
d'essais mettant en ceuvre différents composés hétérocycliques halo-

génés.

La présence d'un acide de Lewis entraine une baisse du rendement.

Exemples 87 & 96 Préparation d'allylcarbamates, de benzylcarbamates

et d'alkylcarbamates d'éthyle.
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Le tableau VII rassemble les conditions opératoires et résultats

d'essais mettant en osuvre différents halogénures allyliqﬁes, benzy-

liques oum aliphatiques.
Les résultats montrent 1'amélioration apportée par l'emploi d'un
catalyseur selon 1'invention et 1'inopportunité de mettre en oeuvre

la rédaction en présence d'un acide de Lewis (baisse de rendement).

Exemples 97 =t 98 Préparation du phénylisocyanate a partir de

cyanate de sodium et de bromobenzéne .

Exemple 57 :
Dans un tube 3s Schlenk de 100 ml muni d'un barreau aimanté et purgé

a l'azgon on introduit successivement :

-~ 1,44 g {22,2 mmol) de cyanate de sodium sec,

- un mélange de 0,111 g (0,4 mmol) de bis (cyclooctadiéne-;,S)
nickel et de 0,16 g (0,4 mmol) de bis (diphénylphosphino)-1,2
éthane (soit 0,4 mmol du complexe Ni (dppe))

- 0,042 g (0,22 mmol) de chlorure stanneux sec,

~-10 ml de NMP redistilié sur alumine, .

- 2,71 g {17,2 mmol) de bromobenzéne.

On agite et chauffe dans un bain d'huile thermostaté a 155°C le

mélange pendant 27 h.

Aprés refroidissement, on filtre le mélange. On ajoute 35 ml d'éther
au filtrat puis on récupére la phase éthérée. On filtre la phase
éthérée puis on évapore 1'é&ther. On distille le produit obtenu e v
récupdre la t&te de distillation qui contient du bromobenzéne de
départ n'ayant pas réagi (point d'ébullition 156°C), 1l'isocyanate de
phényle formé (point d'ébullition 162°C) et des traces de NMP (point
d'ébullition 210°C). Ces produits sont séparés par passage, sous

argon, sur colonne de silice préalablement chauffée 10 min a 50°C.

L'élution avec des mélanges toluéne~acétate d'éthyle permet d'isoler

le phénylisocyanate.
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Le phénylisocyanate obterm a &té identifié par son indice de réfrac~
tion et zes spectres IR et RMN :
20

n = 1,5360
da

Spectre IR : ¥ NCO =2 250 om t

9 . ) :
Spectre RMIH (dans CCl,): multiplet d 6,8-7,5 ppm (par rapport
' ‘gau TMS) correspondant aux 5 protons

aromatigques.

BExemple 98 @
MA3me mode opiratoire que pour 1'exemple 97 mais sans la présence de

chlorure stanneux.

Le phényliscoyanate obtenu a été isolé et identifié de 1a m8me fagon

gue pour 1'exemple 97.

Exemple 99 Préparation du bromo-4 phénylisocyanaté a partir de

dyanate de scdium et de dibromo-1;4 benzéne.

On a suivi le m@me mode opdratoire que pour 1'exemple 97 précédent,

mais en utilisaent comme solvant le DMF au lien du NMP.

Le bromo-4 phénylisocyanate isclé a été identifié par son point de
fusion et ses spectres IR et RMN : - '
point de fusion : 41°C
spectre IR (dans CH2C12) :t V NCO = 2246 cm-lf
Spectre RMNLH (dans CCla) : multiplet & 7,25-7,45 ppm (par
rapport au TMS)correspondant aux

4 protons aromatiques

Exemple 100 Préparation du méthoxy-4 phénylisocyanate 3 partir de

cyanate de sodium et de bromo-4 anisole. .

On a suivi le méme mode opératoire que pour l'exemple 99.
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Le méthoxy-4 phénylisocyanate isolé a &té identifié par son indice de
réfraction et ses spectres IR et RMN :
20

n = 1,5462
- D

Spectre IR :VNCO = 2255 cm L
Spectre RMNIH (dans cCL 4) s multiplet 3 7, 25-7,45 ppm (par '
' rapport au TMS) correspondant aux
4 protons aromatigques =~
- singulet 3 3,7 ppm (par rapport
au TMS) correspondant aux 3 protons -

du groupe méthoxy

Exemple 101 Préparation d'isocyanate de butyle a parti: de chlorure -
de butyle et de cyanate de sodium. C '

Dans un tube de Schlenk, muni d'un barrea.u aimnté et purge 5. 1'

gon, on 1ntrodu1t success:.vement

- 2,26 g (34,7 mmol) de cyanate de sodlum seq,

C - un mélange de 0,075 g {0,269 mmol) de bis (cyclooctad:.ene 1 5)
nickel et de 0,107 g (0,269 mmol) de bis (dlphenylphosphlno)
~1,2 éthane (soit 0,269 mmol du complexe Nl(dppe)),

~ 15 ml de DMF redistillé sur alum:.ne,
- 2,49 g (26,9 mmol) de chlorure de butyle.

On agite et chauffe dans un brain_d'huile thermostaté a 140°C le
mélange pendant 24 h. .

Aprés refroidissement, on filtre le mélange puis on di'stillér i la
pression atmosphérigue le filtrat, 3 savoir tout d'abord le chlorure
de butyle n'ayant pas réagi ('76"C) puis l'isocyanate de'butylé
(115°C). L'isocyanate de butyle ainsi isolé a été identifié par

spectrométrie IR et par CPG (comparaison avec un échantilloh—éi:&loh’).
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Revendications ,30' '

1. Procédé de synthése d'isocyanates par réaction, en milieu orga-
nique, d'un halogénure organique avec un cyanate métaliiéue carac-
térisé en ce que la réactipn précitée a lieu en Vprésrence d'un cata-
lyseur cdqstitué par un complexe du nickel avec au moins un ligana )
organique, complexe dans lequel ie nickel est au degré d'oxydatz_'.on N

z
zZero.

2. Procédé de synthése de dérivés d'isccyanates de formule générale

RNHCOZ dans laguelle R représente in groupement orgaixié_me et Z un
gréuﬁement choisi da:_ns le groupe constitué par les groupements alcoxy
et aminés caractérisé en ce qu'on met en oeuvre le procédé selon la
revendication I puis _eé. ce qu'on fait'réag’ir 1'isocyanate avec un
conponé de formule ZH, Z ayant la signification précitée. '

3. Procéd_é de synthése de ca_rbﬁmates selon‘la,reve'ndication 2 carac-_
térisé en ce qu'on fait rdagir 1'isocyanate avec un composé hydro-

xvlé.
4. Procédé de synthése d'urfes selon la revendication 2 caractérisé
en ce qufon fait rdagir 1'isocyanate avec une amine primaire ou

secondaire.

5. Procédé de synthidse de défivéfs d'isocyanates selon 1'une quel-

conque des revendications 2 3 4 caractérisé en ce que le composé de

formule ZH est introduit dans le milieu :éactio'nnelr en une fois au
début de la rdaction entre 1'halogénure organique et le cyanate
métallique. ' ' ' ‘ ' '

6. Procédé de synthdse de dérivés d'isocyanates selon 1'une quel-
conque des revendications 2 3 4 caractérisé en ce que 1le composé de
formule ZH est ajoutéd dans le milieu :céact:’-.onnel' en au moins une
introduction pendant la réaction entre Vl'harlogéﬁnuré organique et '1Ve

cyanate métallique.

7. Procddé de synthdse selon l'une quelcongque des reven@icationé 236,



Casrsuer

, - 31_,:'. CoTE - .
caracterzse en ce gue le ragport molalre compose ZH/halogenure orga__f

- nlque est comprls entre 1 15 et 1 35.

e. Procede selon l'une qpelconque des revendlcatlons grecedentes
caracterlse en ce que l'halogenure organlque est ;h0151 dans le
groupe constltue par :.3'7/A,} e » ,* 7,,"{ AR 117_77

- les halogenures vxnyllqnes, acycl;ques ou cycllques, eventuel

lement substltuéspazau m01ns un groupement: alkyle ou aryle:f,;

les halogénures. aromat1ques s;mples ou condenses, eventuel
“lemeént substitués ‘par au- m01ns un. groupement a1ky1e, v1nyle,
aryle, halogene, alcoxy 7 '7 L ' '
les composes heterocycllques halogenes,'

les halogenures allyllqpes, éventuellement substltues par au-

moins un groupement alkyle ou a:yle

les halogenures allphathues llnealres ou ramlfles ou cycllques,

les halogenures benzyllques,-eventuellement.substltues par au o

B mo:ns un groupement alkyle ou aryle.;'

) 9. Pracedé selon l'une quelconque des revendlcatlons precedentes -
caracterlse en- ce que 1'ha1@genure organlque est an. chlorure orgaw ST
nzque et en ce qu on ajoute au mllleu reactlonnel un,bromure ou. - o

: ,1odure alcalln ou d’onlum S _li}f{TE’ Ce

10Q. Procede selon la revendlcatloﬁ 9 caracterlse en ce: qne la frac- Lf"~
‘tion molalre du bromure ou 1caure aicalln ou d?onlum ajoute par

rapport au chlorure organlque est de l'ordre de 10%.

ll.-P?bcéée selon 1'une quelconque des revendlcatlons precedentes o
caractérise en. ce que le cyanate metalllque est le cyanate'de sodlum. o
12, Procéde selon l'une quelconqne des revendlcatlons precedentes B
caractérisé en ce que le (ou 1es) llgand organlque est ch0151 dans le
groupe constltue par les. ar51nes tertlalres, les phosphlnes baSLques

et 1es phosphlnes bldentates.——
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13. Procédé selon la revendication 12 caractérisé en ce gue la phos-
phine basique est choisie dans le groupe constitué par la triphényl-

phosphine, la tribu;ylphosphihe et la tricyclohexylphosphine. -

14. Procédé selon la revendication 12 caractérisé en ce que la phos-

phine bidentate est un bis (diphénylphosphino) polyméthyléne.

15. Procédé selon la revendication 14 caractérisé en ce que le bis
(@iphénylphosphino) polyméthyléne est le bis (diphénylphosphino)
éthane ou le bis (diphénylphosphino) butane.

16. Procédé selon la revendication 12 caractérisé en ce que l'arsine
tertiaire est la triphénylarsine. ’

17. Procédé selon 1'une quelconque des revendications précédentes
caractérisé en ce que la réaction a également lieu en présence d'un

acide de Lewis.

18. Procédé selon l'une quelconque des revendicatigns précédentes
caractérisé en ce que le milieu organique contient un solvant apro-
tique dipolaire. '

19. Procédé selon ia revendication 18 caractérisé en ce gue le milieu

organique contient également un solvant hydrocarboné.

20. Procédé selon 1'une quelconque des revendications précédentes
caractérisé en ce que, avant l'addition du catalyseur, on effectue

une distillation azéotrique de 1l'eau du mélange réactionnel.



