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Fremstillingen af et disubstitueret {N-cyanoimido)-carbonat
med formlen:

rlo
C=N-CN I

R20

hyori R1 og Bz er ens og er alkylgrupper med 1-6 carbonato-
mer eller phenylgrupper, eller R* og R° sammen danner en e~
thylen- eller propylenkade, som eventuelt er substitueret med
1 eller 2 alkylgrupper hver med 1-3 carbonatomer, ved reak-
tion af et disubstitueret imidocarbonat af formlen:

med cyanamid, hvorhos reaktionen gennemfgres 1 et to-fasesy-
stem indeholdende vand oy et med vand ikke blandbart orga-=
nisk oplesningsmiddel. Forbindelserne I fas 1 ngjt udbytte

og 1 ren form.

Forbindelserne II fis ved omsetning af cyanceernchlorid eller
—bromid med den tilsvarende alkohol eller dicl i et to-fase=-
system indeholdende vand og et med vand ikke dlandbart crga-
nisk oplesningsmiddel.
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Opfindelsen angar en serlig fremgangsmade til fremstillingen
af et disubstitueret (N-cyanoimid)-carbonat.

1 DE patentansggning nr. P 28 17 078.8 beskrives fremstillin-
gen af histamin H-2 antagonister, som er nyttige ved behand-
lingen af peptisk ulcus og andre lignende tilstande ‘under an-
vendelse af dimethyl- og diethyl-(N-cyanoimid)~-carbonater. An-
dre histamin H-2 antagonister, sasom de i belgisk patentskrift
nr. 866.155 og de europaiske patentpublikationer 0.003.640,
0.006.286 og 0.006.679 beskrevne, savel som de f.eks. i GB
patentskrifterne nr. 1.338.169 og nr. 1.397.436 beskrevne kan
fremstilles under anvendelse af de samme mellemprodukter.
Fremstillingen af dimethyl~(N-cyanoimid)-carbonat ud fra dime-
thy1—(N-cyanoimid)-dithiocarbonat er Dbeskrevet i J. Org.
Chem., 1974, 39, 1552.

Fremstillingen af diethyl-(N-cyanoimid)-carbonat ved reaktion
af diethylimidcarbonat med cyanamid i et ikke-vandigt oplos-
ningsmiddel ved 0°C er peskrevet i Chem. Ber., 1967, 100,
2604. I dette skrift, hvor fremstillingen af dimethyl- og di-
ethyl-(cyanoimid)-carbonat beskrives, fremstilles den sidst-
nevnte forbindelse i et udbytte pad 69% ved omsatning af til-
svarende dialkyliminocarbonat med cyanamid i vandfrit metha-
nol eller ethanol ved 0°C. Det anferes i skriftet, at en tem-
peratur pa 0°C er nodvendig for at undga dannelsen af bipro-
dukter, og det er en forudsatning, at vandig oplegsningsmidier
undgas. Produktet er en olie, der som navnt opnds i et udbyt-
te pa 69%. Det som udgangsmateriale anvendte diethylimidocar-
bonat fremstilles i overensstemmelse med Chem. Ber., 1913, 46,
2447 4 et udbytte p& 52% ved reduktion af N-chlorderivatet.
Det samlede udbytte ved denne totrinsproces er sdledes kun 52

X 69 = 36%.

Det har nu vist sig, og heri ligger den foreliggende opfindel-
se, at disse forbindelser kan fremstilles i hejere udbytte og

i renere form ved reaktion af det passende imidocarbonat med

cyanamid under vandige betingelser.
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Ifglge opfindélsen tilvejebringes en fremgangsméde til frem-
stillingen af et disubstitueret (N-cyanoimid)-carbonat med

formlen:

Rlo
\
C=N-CN
/
R20
hvori Rl og R2 er ens og er alkylgrupper med 1-6 carbonatomer
eller phenylgrupper, eller Rl og R2 sammen danner en ethylen-
eller propylenkade, som eventuelt er substitueret med en eller
to alkylgrupper hver med 1-3 carbonatomer, ved reaktion af det

disubstituerede imidocarbonat med formlen:

Rlo

med cyanamid, kendetegnet ved, at reaktionen gennemfgres i et
to-fasesystem indehoidende vand og et med vand ikke-blandbart

organiske oplgsningsmiddel.

Ved fremgangsmadden ifglge opfindelsen behsver man ikke at ar-
bejde ved s& 1lave temperaturer som 0°C, og der kan arbejdes
under vandige betingelser. Desuden opnas produktet i et frem-
ragende udbytte, og det kan, som det fremgar af omstéende ek~
sempel 1, opnas i en renere form end tidligere, idet smelte-
punktet er foregget til 62-64°C sammenlignet med det tidligere
offentliggjorte smeltepunkt pad 52-56°C.

En foretrukket vardi af Rl og RZ er f.eks. en methyl-, ethyl-
eller isopropylgruppe. Nar Rl og R2 sammen danner en ethylen-
eller propylengruppe, er en foretrukket vardi for den eventu-

elle alkylsubstituent en methylgruppe.

En foretrukket pH-verdi for reaktionen 1ligger i intervallet
fra 4 til 10, og en sarligt foretrukket pH-verdi Tigger i in-

tervallet fra 5-8.
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Et foretrukket med vand ikke blandbart organisk oplgsningsmid-
del er f.eks. en alkyl- eller dialkylbenzen, hvori alkylgrup-
perne har 1-6 carbonatomer, f.eks. toluen, xylen eller ethyi-
benzen eller methylenchlorid, ethylacetat, ether, chloroform,
chlorbenzen, N-butanol eller isobutanol. Et sarlig foretruk-

ket med vand ikke blandbart organisk oplasningsmiddel er tolu-

en.

Fremgangsmaden kan gennemfgres ved en temperatur i interval-
let fra -15°C til 60°C og fortrinsvis ved en temperatur i in-
tervallet fra -5% til 25°C. En sarligt foretrukket tempera-
tur ligger i intervallet fra 59 til 25°C.

Fremgangsmdden kan gennemfgres i lgbet af en periode fra 5
minutter til 24 timer og fortrinsvis i 1lgbet af en periode
fra 5 minutter til 1 time. Cyanamidet kan anvendes som den
fri base eller som et salt, sdsom hydrochloridet hydrobro-
midet, dihydrochloridet eller dihydrobromidet. Dihydrochlo-
ridet eller dihydrobromidet kan anvendes 1 fast form som sa-
dant, eller hydrochloridet, hydrobromidet, dihydrochloridet
eller dihydrobromidet kan anvendes i form af en vandig oplgs-
ning. Alternativt kan ethvert af disse salte fremstilles in

situ i reaktionsblandingen.

Produktet kan isoleres ved fraseparering af det med vand ikke
blandbare organiske oplgsningsmiddel fra det vandige lag even-—
tuelt efterfulgt af yderligere ekstraktion af det vandige lag
med et med vand ikke blandbart organisk oplgsningsmiddel. Pro
duktet kan isoleres ved inddampning til tgrhed ved afdamping
af det organiske oplgsningsmiddel, eller produktet kan udfzldes
ved tilsatning af et organisk oplgsningsmiddel, hvori produk-
tet har en meget ringe opleselighed . f.eks. petroleumsether eller
hexan. En sadan tilsatning kan ske efter en eventuel volumen-
reduktion af det med vand ikke blandbare organiske opl@gsnings=
middel. Udfzldningen af produktet kan fremmes ved afkgling af
oplgsningsmiddelblandingen f.eks. til 0°c. Produktet kan om
ngdvendigt omkrystaliiseres fra et oplgsningsmiddel, sdsom en

blanding af methylenchlorid og ether eller en blanding af to=

luen og hexan.



10

15

20

25

30

35

4

Ifglge et subsidiert. trak ved opfindelsen kan udgangsmaterialet

med formlen II selv fremstilles in situ ved behandling af cya=

nogenchlorid eller cyanogenbromid med den passende alkohol el-
ler diol i et to-fasesystem indeholdende vand og et med vand
ikke blandbart organisk oplgsningsmiddel. Reaktionen gennem-
feres fortrinsvis i narverelse af en base. Nar Rl og R2 er
alkyl- eller phenylgrupper, omsattes cyanogenchlorid eller cy=
anogenbromid fortrinsvis med to eller flere molgkviva-
lenter af en alkohol med formlen Rl-OH i narverelse af lidt
mere end et &kvivalent af en base. Nar R og R2 er forbundet,
omsattes cyanogenchloridet eller cyanogenbromidet med et el-
ler flere molakvivalenter diol i nervarelse af lidt
mere end en ®kvivalent base. Den anvendte base kan have form
af et alkoxid afledt af alkoholen eller diolen, der anvendes
i/g&gSidiare proces ifglge opfindelsen. Anvendt siledes re-
duceres den mindste mengde af ffi alkohol eller diol, der er
ngdvendige, med en mengde, som er gkvivalent med den anvendte
alkoxidmangde. Alternativt kan basen f.eks. vare et alkali-
eller jordalkalimetalhydroxid sdsom natrium- eller kaliumhy-
droxid. En foretrukket base er natriumhydroxid. Alkoholen
og/eller basen kan anvendes i mangder, som vasentligt over-
skrider mindsteme®ngderne, som er angivet ovenfor. Na&r Rl og
R2 er alkyl- eller phenylgrupper, kan der saledes f.eks. an-
vendes fra 2-10 og fortrinsvis fra 3-4 molarakvivalenter al-
kohol Rl—OH, og fra > 1,0-5 og fortrinsvis 1,1~1,5 a&kvi-
valenter base kan anvendes. Nar Rl og R2 er forbundet, er an-
tallet af molarekvivalenter diol, der kan anvendes,fra 1-5 og
fortrinsvis fra 1,5 til 2. Basen indgdr fortrinsvis i en sa-
dan mangde, at reaktionsmediets pH-vardi i den subsidiazre
proces .ligger i intervallet fra 11 til 15. Den subsidiare
proces kan gennemfgres ved en temperatur i intervallet fra
-15%¢ til 60°C og fortrinsvis i intervallet fra -5% ti1 25°.
En sadigt foretrukket temperatur ligger i intervallet fra 5°¢
til 25°C. Det med vand ikke blandbare organiske oplgsnings-
middel er fortrinsvis det samme oplgsningsmiddel, som anven-
des ved hovedprocessen ifglge opfindelsen. Et oplgsningsmiddel,
som er ustabilt overfor base, f.eks. ethylacetat,kan imidlertid
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ikke anvendes. Hvis der anvendes et alkoholisk oplgsnings-
middel, skal det vare den samme alkohol eller diol som den,
der udfazldes i reaktionen. Den subsidi@re proces kan gennem-
fgres i lgbet af en periode pad mellem 5 minutter og 24 timer,
fortrinsvis i lgbet af en periode pé mellem 30 minutter og

10 timer.

Efter afslutningen af den subsidizre proces ifplge opfindel-
sen kan en reaktionsblandings pH-vardi sznkes til det fore-
trukne pH-omrade for hovedprocessen ifglge opfindelsen ved
tils®ztningen af en sterk mineralsyre, sdsom saltsyre eller

svovlsyre.

Fremstillingen af forbindelsen med formel II som beskrevet
ovenfor anses ogsd for en opfinderisk proces. Fremstillin-
gen af diethylimidcarbonat ud fra cyanogenchlorid ved reak-
tion med vandfri ethanol og natriumethoxid ved -10°C er s&-
ledes beskrevet i Annalen 1895, 287, 310. Nar vand eller en
temperatur over 0°C blev anvendt, blev der dannet biprodukt-

er. Det var ogsd vanskeligt at isolere produktet, ndr der

blev anvendt vand. Det har nu vist sig, -

_ at en siddant produkt kan opnas i
et hgjt udbytte og i ren form ved reaktion med cyanogenchlo-
rid og den passende alkohol eller diol under vandige betingel-

‘ser.

Opfindelsen belyses . af de fplgende ek-

sempler, hvor eksempel 3 belyser en foretrukket fremgangsmade.

Eksemgel 1

Ved oplgsning af natriumhydroxid (46 g) 1 vand (53 ml) £frem-

stilles en koncentreret vandig natriumhydroxidoplgsning.

En afvejet mengde af denne oplgsning (58,6 g indeholdende

27,1 g, 0,677 mol natriumhydroxid) fortyndes med vand (20ml),
og den fortyndede opl@sning sattes +il en blanding af metha-
nol (54,2 g, 1,69 mol) og toluen (90 ml) under omrgring ved
0-5°c. En oplgsning af cyanogenchlorid (34,7 g, 0,564 mol)

i toluen (25 ml) tilsazttes i lgbet af en time, idet reaktions-
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blandingens temperatur holdes ved O-SOC,og blandingen omrgres
s& i yderligere to timer ved 0-5°C. - Koncentreret saltsyre
(61,5 g af en oplgsning fremstillet ved tilsatning af 36 g
gCl til 64 ml vand, svarende til 22,2 g, 0,609 mol, HCl) til-
settes, idet temperaturen holdes under 5°C indtil reaktions-
blandingens pH-verdi er faldet til 7 (ca. 13 ml af navnte
syre tilszttes). En vandig oplgsning af cyanamid (42,3 g

af en oplgsning fremstillet ved oplgsning af 50 g cyanamid.i
50 ml vand svarende til 21,2 g, 0,508 mol,cyanamid) tilsat-
tes derpd samtidigt med resten af syren. Blandingens tempe-
ratur forgges sd til 20°C i lgbet af en 1 timer. Vand (40
ml) tilsattes,og efter opl@gsning af hele natriumchloridmeng-
den adskilles lagene. Det vandige lag ekstraheres med tolu-
en (2 x 50 ml), og de forenede toluenoplgsninger vaskes med
maettet vandig natriumchlorid (2 x 15 ml) og inddampes til
opndelse af dimethyl (N-cyanoimid) carbonat (47,1 g, 73,3%)
som/ﬁgidt fast stof. Alternativt isoleres produktet ved kon-

centrering af de forenede toluenoplgsninger til ca. 30 ml

‘og tilsaztning af ca. 40 ml hexan. Efter omkrystallisation

fra methylenchlorid/ether 1:2 volumen/volumen er produktets
smeltepunkt 62-64°C. Det i J.0rg.Chem., 1974, 11, 1524, an-
fgprte smeltepunkt er 52-56°C.

Eksempel 2

Cyanogenchlorid (8,67 g, 0,141 mol) oplgses i absolut ethanol
(33 ml1, 0,57 mol) under omrgring. Toluen (37,5 ml) tilszt-
tes,og oplgsningen afkgles i et is/saltbad til -10°%c. En
oplgsning af natriumhydroxid (11,24 g, 0,281 mol) i vand

(29 ml) tilsattes i lgbet af en time, idet temperaturen hol-
des ved -10°C til -5°¢., Reaktionsblandingen omrgres sa ved
;SOC i yderligere 1 time. Koncentreret saltsyre 36% vagt/vagt
(23,0 g = 8,28 g HC1, 0,227 mol) tildryppes, idet temperatu-
ren holdes ved —5°C,og efter tilsatningen.af halvdelen af sy-
ren tilsattes en oplgsning af cyanamid (4,74 g, 0,113 mol) i
vand (4,7 ml) samtidigt med resten af syren. Den samlede

tid for tilsetningen er 40 minutter,og pH-vaerdien til sidst
er 6-7. Kglebadet fjernes,og reaktionsblandingen far lov
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t£il at antage stuetemperatur i lgbet af 30 minutter. Tolu-
enlaget skilles fra,og den vandige oplgsning ekstraheres med
ethylacetat (2 x 50 ml). De organiske oplgsninger forenes,
vaskes med vand (3 x 25 ml), tgrres (MgSO4) og inddampes til
opndelse af diethyl (N-cyanoimid) carbonat (10,19 g, 51%)

som en gul olie. Det infrargde spektrum (flydende film) for
produktet er identisk med det i Chem. Ber. 1969, 100, 2604 beskrevne.

Eksempel 3

En blanding af toluen (300 ml) og methanol (120 g, 3,75 mol)
omrgres og afkgles til lO—lSOC. En oplgsning af natriumhy-
droxid (45,1 g, 1,13 g mol) i vand (50,9 ml) sattes til blan-
dingen, idet temperaturen holdes under 15°¢. Cyanogenchlo-
rid (58,0 g, 0,94 g mol) ledes derpd i reaktionsbeholderen
med en siddan hastighed, at temperaturen holdes i intervallet
0-15°c. Efter denne tilsatning omrgres blandingen i 2 timer,
og i lgbet af dette tidsrum sankes temperaturen til -10 - -5°¢.

Koncentreret saltsyre (19,0 gaf en oplgsning fremstillet ved
tilsaztning af 36 g HCl til 64 ml vand, svarende 6,8 g, 0,19 g
mol, HC1) tilsattes derpd i lgbet af 10 minutter, hvorefter
reaktionsblandingens pH-vardi er 8-9. Uden forsinkelse til-
szttes en blanding af en vandig oplgsning af et cyanamid -
(63 g af en oplgsning fremstillet ved at oplgse 50 cyanamid
i 50 ml vand, svarende til 31,5 g, 0,75 g mol, cyanamid) og
koncentreret saltsyre (72,5 g af en oplgsning fremstillet
ved at tilsaztte 36.g HCL til 64 ml vand, svarende til 26,0 g,
0,71 g mol,HCl) i lgbet af 10 minutter, idet reaktionsblan-
dingens temperatur holdes under 15°¢. Blandingens pH-verdi
ved afslutningen af tils@tningen er ca. 6. Blandingen Op-—
varmes til 20-25%¢ og omrgres ved denne temperatur i 1 time.
vand (120 ml) sattes til reaktionsblandingen til oplgsning
af natriumchloridet,og lagene adskilles. Den vandige oplgs-
ning ekstraheres med mere toluen (2 x 90 ml). De tre tolu-
enoplgsninger forenes o9 vaskes med en oplgsning af natrium=
chlorid (14 g) i vand (41 ml). Toluenoplgsningen omrgres
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og fortyndes med cyclohexan (500 ml), og blandingen omrgres
sd ved -5%c-0°C i 2 timer. Filtreringen giver dimethyl (N-
cyanoimid) carbonat (58,1 g, 54%) som et hvidt krystallinsk

stof, der vaskes med cyclohexan (100 ml) og tgrres i vakuum

ved 20°C.

Eksempel 4

En koncentreret vandig natriumhydroxidoplgsning fremstilles
ved oplgsningen af natriumhydroxid (46 g) i vand (53 ml).

En afvejet mangde af denne oplgsning (87,7 g, indeholdende
40,8 g, 1,02 g mol,natriumhydroxid) fortyndes med vand (29
ml), og den fortyndede oplgsning sattes til en blanding af
methanol (67,7 g, 2,11 g mol) og toluen (125 ml) under om-
r¢ring ved 0-5°Cc. En oplgsning af cyanogenchlorid (32,5 g9,
0,53 g mol) i toluen (25 ml) tilsazttes g8, idet reaktions-
blandigens temperatur holdes under 5°c. Blandingen omrgres
ved 0-5°C i 1 time, derpa tilsattes vand (50 ml), og omrgrin—
gen fortsattes ved 0-5°C i yderligere 2 timer. Koncentreret
saltsyre (96,4 g af en oplgsning fremstillet ved at satte

36 g HC1 til 64 ml vand, svarende til 34,7 g, 0,95 g mol,
HCl) tilsattes i 1gbet af 30 minutter, idet temperaturen hol-
des under 5°C,og derpd tilsattes en vandig oplgsning af cy-
anamid (40,7 g af en oplgsning fremstillet ved at oplgse 50
g cyanoamid i 50 ml vand, svarende til 20,40 g, 0,49 g mol,
cyanamid) i lgbet af 2 minutter ved 2°c:. Blandingen omrgres
ved 20-25°C i 30 minutter, og lagene adskilles. Det vandige
lag ekstraheres med toluen (2 x 50 ml). Toluenoplgsninger-
ne forenes, vaskes med mettet vandigt natriumchloridopl¢s-
ning (2 x 15 ml) oé inddampes til opnaelse af dimethyl (N-
cyanoimid) carbonat (20,3 g, 33%) som et hvidt: fast stof.

Eksempel 5

Der fremstilles en koncentreret vandig natriumhydroxidoplgs-—
ning ved at oplgse natriumhydroxid (46 g) 1 vand (53 ml).

En afvejet mangde af denne oplgsning (91,3 g indeholdende
42,4 g, 1,06 g mol,natriumhydroxid) fortyndes med vand (30
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ml), og den fortyndede oplgsning sattes til en blanding af
methanol (70,4 g, 2,2 g mol) og toluen (123 ml) under omrg-
ring ved 0-5°c. En oplgsning af cyanogenchlorid (33,8 g,
0,55 g mol) i toluen (25 ml) tilsattesy s&, idet reaktions-
blandingens temperatur holdes under 5%¢. Blandingen omrg-
res ved O—SOC i 1 time , derpd tilsattes vand (50 ml) og
blandingen omrgres ved 0-5°¢C i yderligere 2 timer. Koncen-—
treret saltsyre (53,0 g af en oplgsning fremstillet ved at
sa@ttes 36 g HCl til 64 ml vand, svarende til 19,1 g, 0,52g
mol, HCl) tilszttes, idet temperaturen holdes ved 0—5°C til
opnéelse af en pH-vardi pd 8. Den vandige oplgsning af cyan=
amid (42,4 g af en oplgsning fremstillet ved at oplgse 50 g
cyanamid i 50 ml vand, svarende til 21,2 g, 0,50 g mol, cyan=
amid) tilsattes hurtigt, og derpa tilsattes mere koncentre-
ret saltsyre (47,2 g af en oplgsning, svarendetil 17,0 g,
0,47 g mol, HCl), idet temperaturen holdes ved O-SOC. Blan-
ingen omrgres i 30 minutter ved 20-25°C s& lagene adskille:
Det vandige lag ekstraheres med toluen (2 x 50 ml). Toluen-
opl¢sningerne forenes, vaskes med mattet vandigt natriumchlo-
ridoplgsning (2 x 15 ml) og inddampes til opndelse af dime-
thyl (N-cyanoimid) carbonat (27,8 g, 44%) som et hvidt fast
stof.

Eksempel 6

Der fremstilles en koncentreret vandig natriumhydroxidoplgs-
ning ved oplgsning af natriumhydroxid (46 g) i vand (53 ml).
En afvejet mengde af denne oplgsning (70,5 g indeholdende
32,8 g, 0,82 g mol,natriumhydroxid) fortyndes med vand (24
ml), og den fortyndede oplgsning sattes til en blanding af
methanol (54,4 g, 1,70 g mol) og toluen (125 ml) under om-
rgring ved O—SOC. ‘En oplgsning af cyanogenchlorid (26,1 g,
0,42 g mol) i toluen (45 ml) tilsattes i lgbet af 30 minut-
ter, idet temperaturen holdes ved O—SOC,og blandingen om-
rgres ved 0°c i 90 minutter. Vand (50 ml) tilsattes sd, ef-~
terfulgt af koncentreret saltsyre (41,0 g af en oplgsning
fremstillet ved at sa®tte 36 g HCl til 64 ml vand, svarende
til 14,8 g, 0,40 g mol, HCl), som tilsattes alt sammen pa en
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gang. Temperaturen stiger til 27°%¢ og pH-vardien er 8. Den
vandige oplgsning af cyanamid (32,7 g af en oplgsning frem-
stillet ved oplgsning af 50 g cyanamid i 50 ml vand, svaren-
de til 16,4 g, 0,39 g mol, cyanamid) og yderligere koncentrere-=
ret saltsyre (36,4 g oplgsning, svarende til'l3,l g, 0,36 g mol,
HCl) tilsattes samtidigt til blamdingen i lgbet af 5 minutter.
Blandingens: temperatur stiger til 38°C, og pH-vardien til slut
er 6. Blandingen omrgres i 30 minutter ved 20—25°C, og lage-
ne adskilles. Det vandige lag ekstraheres med toluen (2 x 50
ml). Toluenopl@sningerne vaskes med mattet vandig natrium=
chloridoplgsning (2 x 15 ml), og inddampes til opndelse af dime-
thyl (N-cyanoimid) carbonat (32,5 g, 67%) som et hvidt fast
stof.

Eksemgel 7

Der fremstilles en koncentreret vandig natriumhydroxidoplgs-—
ning ved at oplgse natriumhydroxid (46 g) i vand (43 ml). En
afvejet mezngde af denne oplgsning (51,5 g, indeholdende 23,9
g, 0,60 g mol,natriumhydroxid) sattes til en blanding af me-
thanol (56,9 g, 1,78 g mol) og toluen (150 ml) i lgbet af 12
minutter under omrgring ved 15-20°C. Blandingen opvarmes til
40°C,og derpd tilsattes en oplgsning af cyanogenchlorid (31,0
g, 0,50 g mol) i toluen (25 ml) i lgbet af 40 minutter, idet
blandingens temperatur/gggk§0-4soc. Blandingen afkgles til
20°c,0og koncentreret saltsyre (10,3 g af en oplgsning frem-
stillet ved at satte 36 g HCl til 54 ml vand, svarende til
3,7 g, 0,10 g mol, HC1l) tilsattes i lgbet af 14 minutter, idet
blandingens temperatur holdes ved 15-20°c. Efter endt til-
s@tning er pH-verdien 7-8. En blanding af en vandig opli@#s-
ning af cyanamid (38,2 g af en oplgsning fremstillet ved at
oplgse 50 g cyanami@ i 50 ml vand, svarende til 19,1 g, 0,45
g mol, cyanamid) og koncentreret saltsyre (40,9 g oplgsning,
svarende til 14,7 g, 0,40 g mol, HC1) tilsattes i lgbet af

3 minutter. Efter denne tilsatning er pH-verdien 5-6. Vand
(60 ml) tilsattes, blandingen omrgres i 30 minutter ved 20-25°C,
og lagene adskilles s&. Det vandige lag ekstraheres med to-
luen (2 x 50 ml), og toluenoplgsningerne forenes, vaskes med
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mettet vandig natriumchloridoplgsning (25 ml) og inddampes
til opndelse af dimethyl (N-cyanoimid) carbonat (29,5 g, 51%)
som et hvidt fast stof.

Patentkrav.

1. Fremgangsmide til fremstilling af et disubstitueret (N-

cyanoimid)-cérbonat med formlen:

RlO

hvori Rl og R2 er ens og er alkylgrupper med 1-6 carbonato-
mer._eller phenylgrupper eller Rl og R2 sammen danner en ethylen-
eller propylenkade, som eventuelt er substitueret med 1 eller

2 alkylgrupper hver med 1-3 carbonatomer, ved reaktion af et di-

substitueret imidocarbonat med formlen:

RlO

C=NH II

med cyanamid, k ende tegnet ved, at reaktionen gen-
nemfgrer i et to-fasesystem . indeholdende vand og et med vand
ikke blandbart organisk oplgsningsmiddel.

2. Fremgangsmade ifglge krav 1, k e n detegnet ved,
at Rl er en methyl- eller ethylgruppe.

3. Fremgangsmade i%¢lge krav 1 eller 2, k endetegnet
ved, at reaktionsblandingens pH-vardi ligger 1i intervallet
fra 4 til 10.
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4. Fremgangsmide ifglge ethvert af kravene 1 til 3, k e n-
detegnet ved, at reaktionsblandingens temperatur lig-

ger i intervallet fra -15% til 60°c.

5. Fremgangsmide ifglge ethvert af kravene 1-4, k e n d e-
tegnet ved, at udgangsmaterialet med formlen II frem-
stilles in situ ved behandling af cyanogenchlorld eller cyano=
genbromid med den passende alkohol eller diol Lﬁio—fasesystem
indeholdende vand og et med vand blandbart organisk oplgsnings-

middel.

6. Fremgangsmdde ifglge krav5, kendetegne t ved,
at reaktionen ved fremstillingen af udgangsmaterialet med form-—

len II gennemfgres i narvarelse af en base.

7 . Fremgangsmade ifplge kravé, k endetegne t ved,
at den anvendte base af natriumhydroxid.

8 .. Fremgangsmide ifglge ethvert af kravene 5-7 ., kend e-
tegnet ved, at reaktionsblandingens pH-vardi ved frem-
stillingen af udgangsmaterialet med formlen II ligger i inter-—
vallet fra 11-15.

9 . Fremgangsmdde ifglge ethvert af kravene 58, k end e-
tegnet ved, atdet med vand ikke blandbare organiske op-
l1gsningsmiddel ved fremstillingen af udgangsmateriale med
formlen IT er det samme oplgsningsmiddel, som anvendes ved
fremstillingen af forbindelsen med formlen I.
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