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Fremgangsmiden gennemfores ved omsztning af 2-amino-benzoe-
syre-(nicotinsyre)derivater med svovltrioxid, chlorsulfon-
syre eller et addukt af svovltrioxid til en tertiar amin i
rerverelse af en tertisr amin og et fortyndingsmiddel og
omsetning af det siledes opstéede sulfamidsyresalt med en
primsr amin i nmrvarelse af et phosphorhalogenid eller ved
oms=tning af 2-amino-benzoesyre(nicotinsyre)-derivater med
en sulfamidsyre eller et af dennes salte i nerverelse af et
phosphorhalogenid og et fortyndingsmiddel, Fremgangsmider er
velegnet til udovelse i teknisk milestok, og der fremkommer
ikke noget klumpagtigt bundfald, der kan tilstopr& ledninger-
ne.
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Opfindelsen angdr en sarlig fremgangsmdde til fremstil-
ling af N-phenyl(pyridyl)-sulfonyldiamider ved omsztning
af 2-aminobenzoesyre(nicotinsyre)-derivater med svovltri-
oxid eller chlorsulfonsyre og en tertiar amin eller salte
af svovltrioxid med tertizre aminer i narvarelse af et
fortyndingsmiddel og en tertiar amin A og ved omsatning
af det sdledes fremkomne sulfamidsyresalt med en primer
amin og et phosphorhalogenid, eller ved omsatning af et
2-aminobenzoesyre(nicotinsyre)-derivat med en N-alkyl-
(cycloalkyl)-sulfamidsyre eller et salt af denne syre i
nerverelse af en tertizr amin A, et fortyndingsmiddel og

et phosphorhalogenid.

Det er kendt at fremstille N-(2-methoxycarbonylphenyl)-
N'-isopropylsulfonylamid ved omsatning af anthranilsyre-
methylester med chlorsulfonsyre i narvarelse af en pyri-
dinbase, der ogsd tjener som fortyndingsmiddel, og efter-
fplgende omsztning af det sdledes fremkomne sulfamidsyre-
salt med isopropylamin i nerverelse af phosphorpentoxid
som dehydratiseringsmiddel (EP offentligg¢relsesskrift
nr. 0 070 467). Denne fremgangsmade frembyder en rakke
ulemper, der isar besvarligg¢r udgvelsen i teknisk mdle-
stok. P4 grund af ugunstige mengdeforhold af reaktanterne
(store overskud) er oparbejdningen af reaktionsblandingen
i apparativ henseende omstandelig og tabsgivende. Desuden
forer anvendelsen af phosphorpentoxid til en heterogen
reaktionsblanding; ved hydrolyse af phosphorpentoxidet
med det vand, som frigg¢res, opstar der et klumpet bund-
fald, der fgrer til forstoppelser af apparatet, og som
umuligger et optimalt reaktionsforlgb.

Fremgangsmaden ifglge opfindelsen, der er af den i ind-
ledningen til krav 1 angivne art, er ejendommelig ved det
i den kendetegnende del af krav 1 angivne.

I sammenligning med den kendte fremgangsmdde, ved hvilken
man anvender phosphorpentoxid som dehydratiseringsmiddel,
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giver fremgangsmdden ifglge opfindelsen N-phenyl- samt N-
pyridyl-sulfonyldiamiderne i hg¢jere renhed og udbytte.
Iser ved anvendelse af phosphoroxychlorid som dehydrati-
seringsmiddel ville man have forventet et lavere udbytte
samt bireaktioner ved phosphorsyreamiddannelse og der-
igennem udl¢ste fe¢lgereaktioner (Houben-Weyl, Methoden
der organ. Chemie bind 12/2, side 386, IV. oplag, 1964).

Fremgangsmadevarianten a) lader sig gengive ved fglgende

reaktionsskema:
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Fremgangsmadevarianten b) lader sig gengive ved fplgende
reaktionsskema:
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Som tertizre aminer A kommer trialkylaminer, fortrinsvis
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trialkylaminer med Cl-C4—alkylgrupper, f.eks. trimethyl-
amin, triethylamin, dimethylethylamin, dimethyl-n-propyl-
amin, tri-n-propylamin, triisopropylamin, tri-n-butyl-
amin, triisobutylamin eller dimethyl-n-butylamin; N,N-di-
alkyl-N-cycloalkylaminer, fortrinsvis med Cl-C4-alkyl-
grupper og CG—CB-cycloalkylgrupper, f.eks. N,N-dimethyl-
N-cyclohexylamin; N,N-dialkylaniliner, fortrinsvis med
Cl-C4-alkylgrupper, iser med methyl eller ethyl, f.eks.
N,N-dimethylanilin, N,N-diethylanilin eller N-methyl-N-
ethyl-anilin; heterocycliske tertiare aminer, sdsom N-al-
kylmorpholiner, N-alkylpiperidiner, N-alkylimidazoler, N-
alkylpyrroler, alkylpyridiner eller dialkylpyridiner,
fortrinsvis med Cl-C4—alkylsubstituenter, iser methyl
eller ethyl, f.eks. N-methylmorpholin, N-ethylmorpholin,
N-methylpiperidin, N-ethylimidazol, N-methylpyrrol, a-,
B-, r-picolin, 2,4-lutidin eller 2,6-lutidin; samt
quinolin; quinaldin eller pyridin i betragtning. Ogsa
blandinger af disse tertizre aminer kan anvendes.
Foretrukne aminer er trialkylaminer samt N,N-dialkyl-N-

cycloalkylaminer.

Phosphorhalogenider, der egner sig som dehydratiserings-
midler, er phosphorpentachlorid, phosphortrichlorid og
phosphoroxychlorid, isar phosphoroxychlorid.

Velegnede fortyndingsmidler er bdade polzre og upolare
forbindelser, f.eks. halogencarbonhydrider, sasom methy-
lenchlorid, 1,1- og 1,2-dichlorethan, 1,2-cis-dichlor-
ethylen, 1,1-, 1,2- og 1,3-dichlorpropan, 1,4-dichlorbu-
tan, tetrachlorkulstof, tetrachlorethan, 1,1,1-, 1,1,2-
trichlorethan, trichlorethylen, pentachlorethan eller
trichlorfluormethan; chlorbenzen; dichlorbenzener, sésom
0-, m- eller p~dichlorbenzen; dichlortoluener, sasom 2,4-
dichlortoluen; trichlorbenzener, sdsom 1,2,4-trichlorben-
zen; ethere, sdsom ethylenglycoldimethylether, diethyl-
ether, di-n-propylether eller methyl-tert.- butylether;
nitrocarbonhydrider, sasom nitromethan; nitrobenzen;
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o-, m- eller p-chlornitrobenzener; o- eller p-nitroto-
luener; carbonhydrider, sasom benzen, toluen, xylen, he-
xan, heptan eller octan; tetraalkylurinstoffer, sdsom te-
tramethylurinstof; N,N-dialkylamider, sasom dimethylfor-
mamid; eller blandinger af sddanne fortyndingsmidler.
Hensigtsmessigt anvender man halogencarbonhydrider eller
ethere, iszr dichlorethan, chlorbenzen eller ethylengly-
coldimethylether. Mzngden af fortyndingsmiddel varierer
hensigtsmessigt mellem 1500 og 3000 vagtdele pr. mol ud-
gangsprodukt med formlen II.

Det er ogsd muligt at anvende et overskud af tertier amin
A som fortyndingsmiddel i stedet for et yderligere for-
tyndingsmiddel. Til dette formal er fortrinsvis tertizre
aminer, sdsom a-picolin, B-picolin, r-picolin, 2,4-luti-
din eller 2,6-lutidin velegnede.

Ud over svovltrioxid og chlorsulfonsyre er salte af
svovltrioxid med tertizre aminer velegnede til fremstil-
ling af sulfamidsyremellemproduktet ved fremgangsmade a).
Derved kommer salte af svovltrioxid med en af de fo¢r
angivne tertizre aminer A ogsd i betragtning, fortrinsvis
salte af svovltrioxid med a-picolin, pyridin, triethyl-
amin eller N,N-dimethyl-N-cyclohexylamin, f.eks. tri-
ethylamin-sos—salt eller N,N-dimethyl-N-cyclohexylamin-
SOs-salt. Disse salte fremstilles ved tilsatning af
svovltrioxid eller chlorsulfonsyre til en oplgsning af
den tertiare amin i et af de f¢r angivne fortyndingsmid-
ler ved en temperatur pa mellem -20 og 50 °C, fortrinsvis
mellem -10 og 30 °C. Ligeledes kan man ogsa til en opl¢s-
ning af svovltrioxid eller chlorsulfonsyre tilsatte den
tertizre amin ved det angivne temperaturomrade.

Omsztningen i henhold til fremgangsmdde a) gennemf¢res
hensigtsmessigt sddan, at 1 til 2,2 mol, fortrinsvis 1,3
til 2 mol svovltrioxid eller chlorsulfonsyre reagerer med
2 til 6 mol, fortrinsvis 2,5 til 5 mol, tertiesr amin ved
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en temperatur pd mellem -20 og 100 °C, fortrinsvis mellem
-10 og 60 °C, i narvarelse af et fortyndingsmiddel. Til
den sdledes fremkomne oplgsning eller suspension af
svovltrioxidaminsaltet (eller chlorsulfonsyreaminsaltet)
settes derpa, ved en temperatur pd mellem -20 og 100 °C,
fortrinsvis mellem 10 og 60 °C, et mol af 2-aminoben-
zoesyre(nicotinsyre)-derivatet med formlen II per se el-
ler oplgst eller suspenderet i et for omsztningen veleg-
net fortyndingsmiddel. Efter nogle minutters forl¢b dan-
nes saltet af den tilsvarende sulfamidsyre med basen,
hvilket salt afhazngigt af reaktionsbetingelserne forelig-
ger som suspension eller som oplgsning. Ligeledes kan man
ogsé fremstille sulfamidsyren ved tilsatning af SO3-sa1-
tet per se til en suspension eller opl¢sning af 2-amino-
benzoesyre(nicotinsyre)-derivatet i et af de f¢r angivne
fortyndingsmidler.

Kondensation af sulfamidsyresaltet med den primzre amin
med formlen III under den vandfraspaltende virkning af et
phosphorhalogenid foregar hensigtsmessigt ved en tempera-
tur p4d mellem 0 og 100 °C, fortrinsvis mellem 10 og

80 °C. Mzngden af primer amin andrager 1 til 4 mol, for-
trinsvis 1,2 til 3,8 mol, beregnet pr. mol syrederivat
med formlen II. Man lader aminen lgbe langsomt til ved en
temperatur af reaktionsblandingen p& mellem 10 og 100 °C,
fortrinsvis mellem 20 og 70 °C, og tilsaztter derpa phos-
phorhalogenid ved en temperatur pa mellem 0 og 100 °C,
fortrinsvis mellem 10 og 80 °C, i en mangde pad mellem 0,7
og 3 mol, fortrinsvis 1 til 3 mol, iser 1,3 til 2,5 mol.
Efter en kort reaktionstid mellem stuetemperatur og koge-
temperatur hydrolyserer man reaktionsblandingen med vand
og oparbejder produktet. Alle omsatninger kan gennemfg¢res
diskontinuerligt eller kontinuerligt, trykle¢st eller un-
der tryk.

Ved fremgangsmddevarianten b) kan udgangsstofferne omsat-
tes med hinanden i stgkiometrisk mazngde eller i overskud,
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fortrinsvis i et forhold pa 1,1 til 3 mol, iser 1,1 til 2
mol sulfamidsyresalt med formlen IV, beregnet pd 1 mol
syrederivat med formlen II.

I stedet for sulfamidsyren med formlen IV eller dennes
salt, som fortrinsvis er et salt med formlen

R2-NH-SOSH-A, hvor A betyder en af de fg¢r angivne ter-
tizre aminer, kan man ogsda anvende reaktionsblandinger af
primzre aminer med formlen III, svovltrioxid eller chlor-
sulfonsyre og tertizr amin A. Disse blandinger indeholder
pr. mol amin med formlen III 0,5 til 2,5 mol, fortrinsvis
0,6 til 1,5 mol, svovltrioxid eller chlorsulfonsyre samt
1 til 5 mol, fortrinsvis 1,5 til 4 mol, tertizr amin A.
Dannelsen af sulfamidsyresaltet med formlen IV foregadr i
reglen ved en temperatur p&d mellem -20 og 100 °C, for-
trinsvis mellem -10 og 60 °C. Omsztningen kan gennemfgres
diskontinuerligt eller kontinuerligt, tryklg¢st eller un-
der tryk. Man lader hensigtsma®ssigt aminen med formlen
III 1l¢be til en oplgsning eller suspension af sulfone-
ringsmidlet i et af de f¢r angivne fortyndingsmidler, men
man kan dog ogsd gennemf¢re tilsaztningen i omvendt rakke-

felge.

Det er ikke ngdvendigt at isolere den sdledes fremstille-
de sulfamidsyre eller dennes salte; reaktionsblandingen
kan tvertimod med fordel omszttes umiddelbart med 2-ami-
nobenzoesyre(nicotinsyre)-derivatet med formlen II, sile-
des at sulfamidsyren eller dens salte kun dannes in situ.

Kondensationen af syrederivatet med formlen II med sulf-
amidsyresaltet med formlen IV gennemf¢res i reglen ved en
temperatur pa fra 10 til 100 °C, fortrinsvis 20 <til

80 °C, kontinuerligt eller diskontinuerligt. Man lader
esteren med formlen II l¢be til en oplgsning eller sus-
pension af sulfamidsyresaltet ved en temperatur pd mellem
20 og 45 °C, opvarmer til 45 til 60 °C, tilsatter phos-
phorhalogenidet, opvarmer til 60 til 80 °C og efterrgrer
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il til 2 timer.

Efter afsluttet omsatning kan N-phenyl(pyridyl)-sulfonyl-
diamidet med formlen I meget let isoleres fra reaktions-
blandingen ved anvendelse af med vand blandbare fortyn-
dingsmidler ved inddampning til te¢rhed og péf¢lgende be-
handling af remanensen med vand eller fortyndet saltsyre.
Hvis man anvender et med vand ikke blandbart fortyndings-
middel, kan man f.eks. ekstrahere med fortyndet saltsyre
eller vand, og der kan - eventuelt efter kromatografi -
inddampes til te¢rhed. Man kan dog ogsd f¢rst koncentrere
og derpd vaske remanensen med fortyndet saltsyre og med

vand.

De som udgangsstoffer anvendte 2-aminobenzoesyre(nico-
tinsyre)-derivater med formlen II samt de prim®@re aminer
med formlen III er kendte fra litteraturen, eller de la-
der sig syntetisere i henhold til Kkendte metoder
(Beilstein, bind 14, side 318, bind 22, side 542).

Sulfamidsyrerne med formlen IV eller deres salte, der
fremstilles ved omsatning af prima@re aminer med formlen
III med svovltrioxid eller chlorsulfonsyre i narvarelse
af en tertier amin, kan ogsa fremstilles ved omsztning af
alkylisocyanater med svovlsyre (Angew. Chem. 93, 151-163
(1981)).

De ved fremgangsmaden ifgplge opfindelsen fremstillede N~
phenyl(pyridyl)-sulfonyldiamider er vardifulde mellempro-
dukter ved syntesen af aktive stoffer til plantebeskyt-
telse og af farmaceutisk virksomme forbindelser. Saledes
er N-(2-alkoxycarbonylphenyl)-N'-isopropylsulfonylamider
forstadier for det herbicidt aktive stof 3-isopropyl-1H-
2,1,3-benzothiadiazin-(4)-3H-on-2,2-dioxid, der kan frem-
stilles ud fra disse diamider ved cyclisering med na-
triumalkoholat (DE offentligg¢relsesskrift nr.

23 57 063). N-(3-alkoxycarbonylpyrid-2-yl)-N'-isopropyl-
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sulfonylamider f¢rer ved omsatning med natriumalkoholat
til 3-isopropyl-1H-pyridino[3,2-e]}-2,1,3-thiadiazin-4-
(3H)-on-2,2-dioxider (DE offentligg¢relsesskrift nr.

24 30 353).

Substituenterne i formlen I af de ved fremgangsmaden
ifglge opfindelsen fremstillede sulfonyldiamider har f¢l-
gende betydninger: R1 er hydrogen eller uforgrenet eller
forgrenet Cl-Cs—alkyl, sdsom methyl, ethyl,zn-propyl, i-
propyl, n-butyl, n-pentyl eller isopentyl, R™ er uforgre-
net eller forgrenet Cl—Cs—alkyl eller C3-Cs—cycloalkyl,
sdsom methyl, ethyl, isopropyl, n-butyl, n-pentyl, cyclo-
hexyl eller cyclooctyl, R3 er hydrogen, uforgrenet eller
forgrenet Cl-Clo-alkyl, fortrinsvis Cl-c4-alkyl, eller
uforgrenet eller forgrenet Cl-C4-halogena1kyl, fortrins-
vis halogenmethyl, sdsom methyl, ethyl, i-propyl, n-bu-
tyl, n-hexyl, n-decyl eller trifluormethyl, og Y er CH
eller N. Nar Y er CH, er substituenten R3 = alkyl eller
halogenalkyl i ortho- eller metastilling til aminogruppen
i phenylringen. Nar Y er N, er R3 fortrinsvis hydrogen.
De angivne betydninger af substituenterne Rl, RZ, R3 og Y
galder ogsd for formlerne II, III og IV for udgangsstof-
ferne.

De fglgende eksempler forklarer fremgangsmaden ifglge op-
findelsen nzrmere. Dele betyder vagtdele.

EKSEMPEL 1

Man blander 220 dele chlorbenzen, 63,5 dele N,N-dimethyl-
N-cyclohexyl-amin og 19,3 dele isopropylamin. Til opl¢s-
ningen drypper man ved en temperatur pa -10 °C til 0 °C i
30 minutter 23,3 dele chlorsulfonsyre under omr¢ring. Ef-
ter at have efterr¢grt i 30 minutter, hvor temperaturen
indstiller sig pa ca. 10 °C, tildrypper man under omrg-
ring 15,1 dele anthranilsyremethylester i l¢gbet af 15 mi-
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nutter, og efterrgrer derpd i 30 minutter ved en tempe-
ratur pa 50 °C til 55 °C.

Derpad afkg¢les til stuetemperatur, og man tilsatter 30,6
dele phosphoroxychlorid under omr¢ring. Ved en temperatur
pad 85 °C til 90 °C efterr¢rer man i 30 minutter. Reak-
tionsblandingen afke¢les til 50 °C og udr¢res ved denne
temperatur med 300 dele vand i 15 minutter. Efter separa-
tion koncentreres den organiske fase pad en rotationsfor-
damper. Remanensen behandles med 1500 dele vand, frafil-
treres og t¢rres. Man opnar 27 dele (99,5 %) (HPLC) N-2-
methoxycarbonylphenyl)-N'-isopropyl-sulfonyldiamid med
smp. 106 °C (98,7 % af den teoretiske vardi).

EKSEMPEL 2

17,5 dele chlorsulfonsyre tildryppes under omrg¢ring i l¢-
bet af 30 minutter ved en temperatur pad -10 °C til 0 °C
til en oplgsning af 173 dele ethylenglycoldimethylether
og 141 dele a-picolin. Efter 30 minutters efterr¢ring,
hvor temperaturen indstiller sig pa ca. 10 °C, tildrypper
man under omr¢ring inden for 15 minutter 15,1 dele an-
thranilsyremethylester. Temperaturen stiger derved til

25 °C. Derpa tildrypper man i lgbet af 30 minutter 19,3
dele isopropylamin under omr¢ring, lader temperaturen
stige til 30 °C til 35 °C og efterr¢rer derpa i 30 minut-
ter ved en temperatur pa 50 °C til 55 °C. Reaktionsblan-
dingen afke¢les til stuetemperatur og blandes med 23 dele
phosphoroxychlorid under omr¢ring. Man efterrgrer nu i
yderligere 30 minutter ved en temperatur pa 85 °C til

90 °C, afkg¢ler derpd til ca. 30 °C og afdestillerer ethy-
lenglycoldimethyletheren pad en rotationsfordamper. Den
fremkomne remanens behandles med 800 dele 10 % saltsyre
og derpd med 1000 dele vand, frafiltreres og t¢rres. Man
opnar 26,3 dele (95,1 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-
isopropylsulfonyldiamid (smp. 104 °C). Udbyttet andrager
91,9 % af den teoretiske vardi.
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EKSEMPEL 3

17,5 dele chlorsulfonsyre tildryppes under omr¢ring inden
for 30 minutter ved en temperatur pa -10 °C til 0 °C til
en oplgsning af 173 dele ethylenglycoldimethylether, 93,1
dele a-picolin og 17,7 dele isopropylamin. Efter 30 mi-
nutters efterr¢ring, hvor temperaturen indstiller sig pa
ca. 10 °C, tildrypper man inden for 15 minutter 15,1 dele
anthranilsyremethylester under omrg¢ring. Man efterrgrer
nu 1 30 minutter ved en temperatur pa 50 °C til 55 °C.
Ved stuetemperatur tilszttes nu 23 dele phosphoroxychlo-
rid under omr¢ring, og der r¢res ved en temperatur pad

85 °C til 90 °C i 30 minutter. Efter afke¢ling til ca.

30 °C afdestilleres ethylenglycoldimethyletheren p& en
rotationsfordamper. Den fremkomne remanens behandles med
800 dele 10 % HCl og derpd med 1000 dele vand. Efter fil-
trering og t¢rring opndr man 27,8 dele (91,3 %) N-(2-
methoxycarbonylphenyl )~N'-isopropylsulfonyldiamid (smp.
101 °C). Udbyttet andrager (93,3 %) af den teoretiske
vaerdi.

EKSEMPEL 4

Til en oplgsning af 220 dele chlorbenzen, 50,5 dele tri-
ethylamin og 19,3 dele isopropylamin drypper man i 30 mi-
nutter ved en temperatur pad -10 °C til 0 °C 23,3 dele
chlorsulfonsyre under omr¢gring. Efter 30 minutters omr¢-
ring, hvor temperaturen indstiller sig pd ca. 10 °C, til-
drypper man 15,1 dele anthranilsyre-methylester under om-
roring i lgbet af 15 minutter. Derpa efterrgrer man i 30
minutter ved en temperatur pad 50 °C til 55 °C. Ved stue-
temperatur tilsattes derpd 23 dele phosphoroxychlorid un-
der omr¢ring, og reaktionsblandingen r¢res i 30 minutter
ved en temperatur pd 85 °C til 90 °C. Efter afke¢ling til
ca. 50 °C tilsattes 300 dele vand, og der omrgres i 15
minutter. Efter separationen koncentreres den organiske
fase pa en rotationsfordamper. Ved udrgring i 1000 dele

L4
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vand ved 50 °C opndr man 26,8 dele (96,6 %) N-(2-methoxy-
carbonylphenyl)-N'-isopropylsulfonyldiamid (smp.

103 °C). Udbyttet andrager 95,1 % af den teoretiske var-
di.

EKSEMPEL 5

Til en oplgsning af 250 dele 1,2-dichlorethan, 93,1 dele
a-picolin og 17,7 dele isopropylamin tildrypper man i 30
minutter ved en temperatur pd -10 °C til 0 °C 12 dele
svovltrioxid under omr¢ring. Efter 30 minutters omr¢ring,
hvor temperaturen indstiller sig p& ca. 10 °C, tildrypper
man 15,1 dele anthranilsyremethylester under omr¢ring i
lgbet af 15 minutter. Derpa efterrgrer man i 30 minutter
ved en temperatur pad 50 °C til 55 °C. Ved stuetemperatur
tilsatter man nu 23 dele phosphoroxychlorid under omr¢-
ring, og reaktionsblandingen r¢res i 30 minutter ved en
temperatur pa 85 °C til 90 °C. Efter afke¢ling til ca. 50
°C tilsattes 300 dele vand, og der udr¢res i 15 minutter.
Efter separationen koncentreres den organiske fase ved
hjalp af en rotationsfordamper. Remanensen behandles med
1200 dele vand, der filtreres og t¢rres. Man opnar 25,4
dele (96 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-isopropylsul-
fonyldiamid med smp. 103 °C, svarende til et udbytte af
89,6 % pa den teoretiske vardi.

EKSEMPEL 6

Til en oplg¢sning af 250 dele 1,2-dichlorethan, 93,1 dele
a-picolin og 17,7 dele isopropylamin drypper man i lgbet
af 30 minutter ved en temperatur pa -10 °C til 0 °C 17,5
dele chlorsulfonsyre under omr¢ring. Efter 30 minutters
omr¢ring, hvor temperaturen indstiller sig pa& ca. 10 °C,
tildrypper man 15,1 dele anthranilsyre-methylester under
omr¢ring i lgbet af 15 minutter. Derpd efterr¢grer man i
30 minutter ved en temperatur pad 50 °C til 55 °C. Ved
stuetemperatur tilsatter man derpa 23 dele phosphoroxy-
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chlorid under omr¢ring, og reaktionsblandingen r¢res i 30
minutter ved en temperatur pad 85 °C til 90 °C. Efter af-
koling til ca. 50 °C tilsazttes 300 dele vand, og der ud-
r¢res i 15 minutter. Efter separationen t¢rres den orga-
niske fase med natriumsulfat, og den koncentreres ved
hjzlp af en rotationsfordamper. Remanensen behandles med
1000 dele vand, filtreres og t¢rres. Man opnadr 25,4 dele
(95 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-isopropylsulfonyl-
diamid med smp. 102 °C, svarende til et udbytte pa 88,7 %
af den teoretiske verdi.

EKSEMPEL 7

Til en oplgsning af 220 dele chlorbenzen, 40,6 dele N,N-
methyl-N-cyclohexylamin og 7,1 dele isopropylamin drypper
man i lgbet af 30 minutter ved en temperatur pad -10 °C
til 0 °C 14 dele chlorsulfonsyre under omrgring. Efter 30
minutters omr¢ring, hvor temperaturen indstiller sig pé&
ca. 10 °C, tildrypper man 15,1 dele anthranilsyremethyl-
ester under omr¢gring i lgbet af 15 minutter. Derpd efter-
r¢rer man i 30 minutter ved en temperatur pa 50 °C til

55 °C. Ved stuetemperatur tilsztter man 15,3 dele phos-
phoroxychlorid under omr¢ring, og reaktionsblandingen om-
r¢res i 30 minutter ved en temperatur pd 85 °C til 90 °C.
Efter afk¢ling til ca. 50 °C tilsattes 300 dele vand, og
der udrgres i 15 minutter. Efter separationen t¢rres den
organiske fase med natriumsulfat og koncentreres. Rema-
nensen behandles med 1000 dele vand, filtreres og t¢rres.
Man opnar 23,8 dele (96 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-
N'-isopropylsulfonyldiamid med smp. 105 °C. Udbyttet an-
drager 84 % af den teoretiske vardi.

EKSEMPEL 8
Til en oplegsning af 220 dele chlorbenzen, 93,1 dele a-

picolin og 19,3 dele isopropylamin tildrypper man i 30
minutter ved en temperatur pa ~-10 °C til 0 °C 17,5 dele
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chlorsulfonsyre under omrgring. Efter 30 minutters omrg-
ring, hvor temperaturen indstiller sig pa ca. 10 °C, til-
drypper man 15,1 dele anthanilsyremethylester under omrg-
ring i lgbet af 15 minutter. Derpd efterr¢rer man i 30
minutter ved en temperatur pa 50 °C til 55 °C. Ved stue-
temperatur tilsazttes 23 dele phosphoroxychlorid under om-
roring, og der efterrgres i 30 minutter ved en temperatur
pad 85 °C til 90 °C. Efter afk¢ling til ca. 50 °C tilsat-
ter man 300 dele vand, og der udr¢res i 15 minutter. Ef-
ter separationen tg¢rres den organiske fase med natrium-
sulfat, og koncentreres derpd. Remanensen behandles med
1500 dele Hzo, filtreres og t¢rres. Man opndr 25,8 dele
(95 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-isopropylsulfonyl-
diamid med smp. 107 °C. Udbyttet andrager 90 % af den
teoretiske vardi.

EKSEMPEL 9

Til en oplg¢sning af 110 dele chlorbenzen, 63,5 dele N,N-
dimethyl-N-cyclohexylamin og 19,3 dele isopropylamin til-
drypper man i lgbet af 30 minutter ved en temperatur pa
-10 °C til 0 °C 23,3 dele chlorsulfonsyre under omr¢ring.
Efter 30 minutters omrgring, hvor temperaturen stiger til
ca. 10 °C, tildrypper man 15,1 dele anthranilsyremethyl-
ester under omr¢ring i lgbet af 15 minutter. Derpd efter-
r¢rer man ved en temperatur pa 50 °C til 55 °C. Ved stue-
temperatur tilsatter man 30,6 dele phosphoroxychlorid un-
der omrgring, og der efterrgres i 30 minutter ved en tem-
peratur p& 85 °C til 90 °C. Efter afke¢ling til ca. 50 °C
tilsatter man 300 dele vand under omr¢ring, og der efter-
rgres i 15 minutter. Efter separationen t¢rres den orga-
niske fase med natriumsulfat og koncentreres. Ved udr¢-
ring i 1000 dele vand ved 50 °C opndr man efter tg¢rringen
27,5 dele (97,9 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-iso-
propylsulfonyldiamid (smp. 107 °C). Udbyttet andrager
98,9 % af den teoretiske vardi.
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EKSEMPEL 10

Til en ople¢sning af 220 dele chlorbenzen, 63,5 dele N,N-
dimethyl-N-cyclohexylamin og 19,3 dele isopropylamin til-
drypper man i 30 minutter ved 10 °C 23,3 dele chlorsul-
fonsyre under omr¢ring. Efter 30 minutters omr¢ring, hvor
temperaturen stiger til ca. 20 °C, tildrypper man 15,1
dele anthranilsyremethylester under omr¢ring i lgbet af
15 minutter. Derpd efterr¢rer man i 30 minutter ved stue-
temperatur. Nu tilsattes 30,6 dele phosphoroxychlorid un-
der omrgring, og der efterr¢res i 30 minutter ved en tem-
peratur pa 85 °C til 90 °C. Efter afke¢ling til ca.

50 °C tilsaztter man 300 dele vand under omr¢ring, og der
efterrgres i 15 minutter. Efter separationen t¢rres den
organiske fase med natriumsulfat og koncentreres. Ved ud-
roring af remanensen i 1000 dele vand opndr man efter
torringen 27 dele (95,1 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-
N'-isopropylsulfonyldiamid (smp. 107 °C). Udbyttet andra-
ger 94,3 % af den teoretiske vardi.

EKSEMPEL 11

Man blander 110 dele chlorbenzen, 63,5 dele N,N-dimethyl-
N-cyclohexylamin og 19,3 dele isopropylamin. Til denne
oplgsning tildrypper man ved 10 °C 23,3 dele chlorsulfon-
syre i lgbet af 30 minutter under omr¢ring. Efter 30 mi-
nutters omrgring, hvor temperaturen stiger til ca. 20 °C,
tildrypper man i lgbet af 15 minutter 15,1 dele anthra-
nilsyremethylester under omr¢ring og efterr¢rer derpd i
30 minutter ved stuetemperatur. Nu tilszttes 30,6 dele
phosphoroxychlorid under omrg¢ring, og der efterrgres ved
en temperatur pa 85 °C til 90 °C i 30 minutter. Efter af-
k¢ling til ca. 50 °C tilsztter man 300 dele vand under
omrgring, og der efterr¢gres i 15 minutter. Derpad separe-
res, og den organiske fase t¢rres med natriumsulfat og
koncentreres. Remanensen udrg¢gres i 1000 dele vand ved

50 °C i 1 time. Efter frasugningen og t¢rringen opndr man
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23,7 dele (95,6 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-isopr-
opylsulfonylamid (smp. 106 °C). Udbyttet andrager 96,2 %
af den teoretiske vardi.

EKSEMPEL 12

Til en oplgsning af 220 dele chlorbenzen, 38,1 dele N,N-
dimethyl-N-cyclohexylamin og 19,3 dele isopropylamin til-
setter man ved 0 °C 41,4 dele dimethylcyclohexylamin-503-
salt under omrgring. Ved 10 °C efterrgrer man i 30 minut-
ter. Nu tildrypper man 15,1 dele anthranilsyremethylester
under omrgring i lgbet af 15 minutter. Reaktionsblandin-
gen efterrgres i 30 minutter ved en temperatur pa 50 °C
til 55 °C. Efter afke¢lingen tilsattes 30,6 dele phosphor-
oxychlorid under omr¢ring, og der efterr¢gres i 30 minut-
ter ved en temperatur pa 85 °C til 90 °C. Der tilsattes
nu 300 dele vand under omr¢ring ved ca. 50 °C, og der ef-
terrgres i 15 minutter. Efter separationen t¢rres den or-
ganiske fase med natriumsulfat, og den koncentreres ved
hjelp af en rotationsfordamper. Den fremkomne remanens
udrgres ved 50 °C i 1000 dele vand i 1 time. Efter fra-
sugning og te¢rring opnar man 26,3 dele (90,9 %) N-(2-
methoxycarbonyl-phenyl)-N'-isopropyl-sulfonyldiamid (smp.
103 °C). Udbyttet andrager 87,9 % af den teoretiske vear-
di.

EKSEMPEL 13

Til en oplgsning af 220 dele chlorbenzen, 30,3 dele tri-
ethylamin og 19,3 dele isopropylamin tilsztter man ved

0 °C 36,2 dele triethylamin-so3-salt under omr¢ring og
efterrgrer i 30 minutter ved 10 °C. Nu tildryppes 15,1
dele anthranilsyre-methylester under omr¢gring i lgbet af
15 minutter, og der efterr¢gres i 30 minutter ved en tem-
peratur p& 50 °C til 55 °C. Efter afke¢ling tilsattes 30,6
dele phosphoroxychlorid under omr¢ring, og der efterr¢res
i 30 minutter ved en temperatur pa 85 °C til 90 °C. Der
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tilszttes nu 300 dele vand ved ca. 50 °C, og der udrgres
i 15 minutter. Efter separation t¢rres den organiske fase
med natriumsulfat og koncentreres. Den fremkomne remanens
udrgres ved 50 °C i 1000 dele vand i 1 time. Efter fra-
sugning og t¢rring opndr man 27,3 dele (94,7 %) N-(2-
methoxycarbonylphenyl )-N'-isopropylsulfonyldiamid (smp.
108 °C). Udbyttet andrager 95 % af den teoretiske vardi.

EKSEMPEL 14

Til en oplgsning af 173 dele ethylenglycoldimethylether,
63,5 dele N,N-dimethylcyclohexylamin og 19,3 dele iso-
propylamin tildryppes i lgbet af 30 minutter ved -10 °C
23,3 dele chlorsulfonsyre under omr¢ring. Efter 30 minut-
ter efterr¢ring, hvor temperaturen stiger til ca. 10 °C,
tildrypper man i lgbet af 15 minutter 15,1 dele anthra-
nilsyremethylester under omr¢ring og efterrgrer i yderli-
gere 30 minutter ved en temperatur pad 50 °C til 55 °C.
Derpad afk¢les til stuetemperatur, og der tilszttes 30,6
dele phosphoroxychlorid under omr¢ring. Ved en temperatur
pa 85 °C til 90 °C efterrgrer man i 30 minutter. Ethylen-
glycoldimethyletheren afdestilleres under reduceret tryk,
og remanensen udrgres i 800 dele vand ved stuetemperatur.
Efter frasugning udr¢res filterremanensen i 1 time ved

50 °C i 1000 dele vand. Efter frasugning og t¢rring opnar
man 26,4 dele (97,8 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-
isopropylsulfonyldiamid (smp. 108 °C). Udbyttet andrager
94,9 § af den teoretiske vardi.

EKSEMPEL 15

Til en oplgsning af 173 dele ethylenglycoldimethylether,
38,1 dele N,N-dimethyl-N-cyclohexylamin og 19,3 dele
isopropylamin sztter man ved O °C 41,4 dele N,N-dimethyl-
N—cyclohexylamin—so3—salt under omrg¢ring. Reaktionsblan-
dingen efterr¢res i 30 minutter ved 10 °C. Derpd tildryp-
per man i l¢bet af 15 minutter 15,1 dele anthranilsyreme-
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thylester under omr¢ring og efterrgrer ved en temperatur
pd 50 °C til 55 °C. Dernast afkgles til stuetemperatur,
og der tilsattes 30,6 dele phosphoroxychlorid under omr¢-
ring. Der efterrgres i 30 minutter ved en temperatur pa
85 °C til 90 °C. Ethylenglycoldimethyletheren afdestille-
res under reduceret tryk. Remanensen udrgres i 800 dele
vand ved stuetemperatur. Efter frasugning udr¢res filter-
remanensen i 1 time ved 50 °C i 1000 dele vand. Efter
frasugning og te¢rring opndr man 25,1 dele (96,8 %) N-(2-
methoxycarbonyl-phenyl)-N'-isopropylsulfonyldiamid (smp.
107 °C). Udbyttet andrager 89,3 % af den teoretiske ver-
di.

EKSEMPEL 16

Til en oplgsning af 132 dele n-hexan, 38,1 dele N,N-dime-
thyl-N-cyclohexylamin og 19,3 dele isopropylamin tilset-
ter man ved 0 °C 41,4 dele dimethylcyclohexylamin-803-
salt under omr¢ring. Efter 30 minutters omr¢ring ved

10 °C tildrypper man i 15 minutter 15,1 dele anthranil-
syremethylester under omrgring. Derpd efterr¢rer man i 30
minutter ved en temperatur pad 50 °C til 55 °C. Nu afk¢les
til stuetemperatur, og der tilsattes 30,6 dele phosphor-
oxychlorid under omrgring. Derpd efterrgrer man i 1 time
ved 70 °C. Under reduceret tryk afdestillerer man n-he-
xXanen, og remanensen bliver derpd behandlet med 1000 dele
vand. Efter frafiltrering og t¢rring opnar man 23,8 dele
(90,2 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-isopropylsulfo-
nyldiamid (smp. 103 °C). Udbyttet andrager 78,9 % af den

teoretiske verdi.

EKSEMPEL 17

25,6 dele chlorsulfonsyre lader man inden for 15 minutter
under omr¢ring ved en temperatur pd -5 °C til 2 °C lgbe
til en blanding af 55,9 dele a-picolin og 100 dele 1,2-
dichlorethan. Der efterrgres i 15 minutter ved 18 °C og i
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5 minutter ved 26 °C. Derpa tilsattes der 11,8 dele iso-
propylamin under omr¢ring inden for 15 minutter under
stigning af temperaturen til 42 °C. Efter 15 minutters
efterrgring tilsazttes ved en temperatur pa 35 °C til

42 °C inden for 15 minutter 22,7 dele anthranilsyreme-
thylester under omr¢ring, og der re¢res i 30 minutter ved
en temperatur pa 50 °C til 55 °C. Inden for 15 minutter
tilsatter man derpd 24,6 dele phosphoroxychlorid under
omr¢ring, og der r¢res i 1 time ved en temperatur pa

70 °C til 75 °C. Reaktionsblandingen afk¢les til 30 °C,
den udrgres i 900 dele isvand, og den separerede vandige
fase ekstraheres med 1,2-dichlorethan. Den organiske eks-
trakt vaskes to gange med 0,5 saltsyre og med vand og
koncentreres til tg¢rhed. Man opndr 35 dele (= 85,7 % af
den teoretiske vardi) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-iso-
propylsulfonyldiamid med smp. 89 til 101 °C.

EKSEMPEL 18

17,6 dele svovltrioxid i 80 dele 1,2-dichlorethan tilsat-
tes under omr¢ring inden for 15 minutter til 41 dele a-
picolin ved en temperatur pa -5 °C til 2 °C. Efter 15 mi-
nutters omr¢ring ved 6 °C tilfgres inden for 15 minutter
11,8 dele isopropylamin under omr¢ring, hvorved tempera-
turen stiger til 35 °C. Efter 15 minutters omr¢ring til-
setter man ved 35 °C inden for 15 minutter 30,2 dele an-
thranilsyremethylester, og der r¢res i 30 minutter ved en
temperatur pa 50 °C til 55 °C. Ved en temperatur pd 30 °C
til 40 °C lader man derpd inden for 5 minutter 21,5 dele
phosphoroxychlorid l¢gbe til under omrg¢gring, og man omr¢-
rer i 1 time ved en temperatur pd 70 °C til 75 °C. Reak-
tionsblandingen afkg¢les til 40 °C, og den udrgres i 1000
dele isvand. Den separerede fase ekstraheres to gange med
1,2-dichlorethan. Den organiske ekstrakt ekstraheres tre
gange med 0,5 n saltsyre, t¢rres og Kromatograferes. Ef-
ter koncentreringen opndr man 41 dele (75,3 % af den teo-
retiske vardi) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-isopropyl-

N
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sulfonyldiamid med smp. 96 til 102 °C.

Heraf blandes 40 dele, oplg¢st i 150 dele methanol, med 53
dele af en 30 vagt-% natriummethylatopl¢sning ved en tem-
peratur pd 20 °C til 30 °C. Reaktionsblandingen omr¢res i
en time under tilbagesvaling og koncentreres derpa under
reduceret tryk. Remanensen behandles med vand og udr¢res
i 200 dele 2 n saltsyre. Efter frasugning, vask med vand
og te¢rring opndr man 31,5 dele (= 89,2 ¥ af den teore-
tiske vardi) 3-isopropyl-1H-2,1,3-benzothiadiazin-(4)-3H-
on-2,2-dioxid med smp. 127 til 132 °C.

EKSEMPEL 19

15,1 dele anthranilsyremethylester blandes med 141 g a-
picolin, og oplgsningen blandes ved 0 °C med 21 g (0,15
mol) isopropylsulfamidsyre og omr¢gres i 30 minutter. Der-
p& tildryppes ved 30 °C 10,4 g isopropylamin under omr¢-
ring, der efterr¢gres i 30 minutter, der tilsattes 53,7 ¢
phosphoroxychlorid, og derp& holdes temperaturen i 2 ti-
mer ved 80 °C. Derpd tilsaztter man 1,2 liter vand under
omr¢ring, man efterrgrer i 30 minutter, og man lader
blandingen afk¢le til stuetemperatur. Det udfazldede bund-
fald frasuges, vaskes med vand og t¢rres. Man opnar 23 ¢
(84,5 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-isopropylsulfo-
nylamid med smp. 106 til 107 °C.

EKSEMPEL 20

Til en oplgsning af 15,1 g anthranilsyremethylester, 32,6
g a-picolin og 200 ml dichlorethan sazttes ved 0 °C 21 g
isopropylsulfamidsyre under omrgring, og der omrgres i 30
minutter ved stuetemperatur. Derpd tilsatter man 24,5 g
phosphoroxychlorid under omr¢ring og omr¢rer i 90 minut-
ter ved 85 °C. Derpa vaskes der to gange med wvand, den
organiske fase koncentreres, og den tilbageblivende rema-
nens opslammes i vand, frasuges og t¢rres. Man opnar 25,2
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g (92,6 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-isopropylsulfo-
nyldiamid med smp. 102 til 105 °C.

EKSEMPEL 21

25,45 dele svovltrioxid i 130 dele 1,2-dichlorethan sat-
tes ved -3 °C inden for 15 minutter til 61,8 dele a-pico-
lin i 80 dele 1,2-dichlorethan under omr¢ring. Man efter-
r¢rer i 15 minutter, hvorved temperaturen stiger til

15 °C. Derpa tilsatter man inden for 15 minutter 17,2 de-
le isopropylamin under omr¢ring, hvorved der opnds en
temperatur pa 40 °C. Efter 15 minutters omr¢ring ved

35 °C tilsatter man 31,35 dele 2-aminonicotinsyremethyl-
ester under omr¢ring, og der omr¢res i 30 minutter ved en
temperatur pd 50 °C til 55 °C. Ved en temperatur pa 25 °C
til 35 °C lader man derpad 34 dele phosphoroxychlorid lgbe
til inden for 4 minutter under omr¢ring, og man efterr¢-
rer en time ved en temperatur pad 70 °C til 75 °C. Reak-
tionsblandingen afkg¢les til 30 °C, og den udrgres i 1000
dele isvand. Den separerede vandige fase ekstraheres nu
to gange med 1,2-dichlorethan. De forenede organiske ud-
trazk udr¢res to gange med 0,5 n saltsyre og vaskes derpa
med vand. Efter tg¢rring over magnesiumsulfat og koncen-
trering opnar man 51,5 dele (91,6 % af den teoretiske
verdi) N-(3-methoxycarbonyl-pyrid-2-yl)-N'-isopropylsul-
fonyldiamid med smp. 98 °C til 108 °C. Dette oplgses i
280 dele methanol under tilsatning af 67,8 dele 30 % na-
triummethylat ved en temperatur pd 25 °C til 30 °C, og
der omrgres i 1,5 timer ved 65 °C. Reaktionsblandingen
koncentreres under reduceret tryk, optages i vand og ud-
r¢ores efter ekstraktion en gang med diethylether i 240
dele 2 n saltsyre. Det udfaldede bundfald frasuges, vas-
kes med vand og t¢rres. Man opndr 35,9 dele (79 % af den
teoretiske verdi) 3-isopropylpyrido(3,2-e)-2,1,3-thiadi-
azin(4)-on-1,1-dioxid med smp. 192 til 200 °C.
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EKSEMPEL 22

25,45 dele svovltrioxid i 130 dele 1,2-dichlorethan til-
szttes ved en temperatur pa -5 °C til 0 °C inden for 15
minutter til 61,8 dele a-picolin i 80 dele 1,2-dichlor-
ethan under omr¢ring. Man efterr¢rer i 15 minutter, hvor-
ved temperaturen stiger til 15 °C. Derpd tilsatter man
inden for 15 minutter 17,2 dele isopropylamin under omr¢-
ring, hvorved der opnds en temperatur pa 40 °C. Efter 15
minutters omr¢ring ved 35 °C tilsattes 34 dele 3-methyl-
anthranilsyremethylester under omr¢ring, og der efterr¢g-
res i 30 minutter ved en temperatur pa 50 °C til 55 °C.
Ved en temperatur p& 25 °C til 35 °C lader man derpa 34
dele phosphoroxychlorid lgbe til inden for 5 minutter un-
der omr¢ring, og man efterrgrer i 1 time ved en tempera-
tur pd 70 °C til 75 °C. Reaktionsblandingen afkg¢les til
30 °C og udrgres i 1000 dele isvand. Den separerede van-
dige fase ekstraheres to gange med 1,2-dichlorethan. De
forenede organiske udtrazk udrg¢res to gange i 0,5 n salt-
syre og vaskes derpd med vand. Efter t¢rring over magne-
siumsulfat og koncentrering opndr man 52,5 dele (89,1 %
af den teoretiske vardi) N-(2-methoxycarbonyl-6-methyl-
phenyl)-N'-isopropylsulfonyldiamid med smp. 86 til

94 °C.

EKSEMPEL 23

Inden for 15 minutter tilsattes ved en temperatur pa

-2 °C til 0 °C 17,6 dele svovltrioxid i 85 dele 1,2-di-
chlorethan til en blanding af 51,2 dele a-picolin i 45
dele 1,2-dichlorethan under omr¢ring. Der efterr¢gres i 15
minutter, hvorved temperaturen stiger til 11 °C. Derpd
tilsattes inden for 15 minutter 27,2 dele anthranilsyre-
methylester under omr¢ring, hvorved der opnads en tempera-
tur p4d 30 °C. Efter 15 minutters omr¢ring tilsztter man
inden for 15 minutter 23,6 dele isopropylamin under omr¢-
ring, hvorved temperaturen stiger til 50 °C. Man r¢rer i
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30 minutter ved en temperatur pa 50 °C til 55 °C, og der-
pad afk¢les til 35 °C. Inden for 5 minutter tilsaztter man
derpd 30,7 dele phosphoroxychlorid under omr¢ring, og man
efterrgrer en time ved en temperatur pa 70 °C til 75 °C.
Reaktionsblandingen afkg¢les til 30 °C og udr¢res i 1000
dele isvand. Den separerede vandige fase ekstraheres to
gange med 1,2-dichlorethan. De forenede organiske udtrak
udrgres to gange i 0,5 n saltsyre og vaskes derpa med
vand. Efter te¢rring over magnesiumsulfat og koncentrering
opnar man 42,3 dele (86,3 % af den teoretiske vaerdi) N-
(2-methoxycarbonylphenyl )-N'-isopropylsulfonyldiamid med
smp. 95 °C til 103 °C.

EKSEMPEL 24

Til en oplgsning af 220 dele chlorbenzen, 63,5 dele N,N-
dimethyl-N-cyclohexylamin og 19,3 dele isopropylamin
drypper man i lgbet af 30 minutter ved en temperatur pa
-10 °C til 0 °C 23,3 dele chlorsulfonsyre under omr¢ring.
Efter 30 minutters omr¢ring, hvor temperaturen indstiller
sig pa ca. 10 °C, tildrypper man 16,5 dele anthranilsyre-
methylester under omrgring i lgbet af 15 minutter. Derpa
efterrgrer man i 30 minutter ved en temperatur pa 50 °C
til 55 °C. Ved en temperatur pd 20 °C til 25 °C tilsaztter
man derpad 30,6 dele phosphoroxychlorid under omr¢ring, og
derpa efterr¢gres der i 30 minutter ved en temperatur pa
85 °C til 90 °C. Efter afke¢ling til ca. 50 °C tilsatter
man 300 dele vand under omr¢ring, og der r¢res i 15 mi-
nutter. Efter separationen koncentreres den organiske fa-
se. Den fremkomne remanens behandles med 1000 dele wvand
ved 50 °C. Efter frafiltreringen og t¢rringen opndr man
28,3 dele (95,9 %) N-(2-ethoxycarbonylphenyl)-N'-isopro-
pylsulfonyldiamid (smp. 99 °C). Udbyttet andrager 94,9 %
af den teoretiske verdi.

LY
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EKSEMPEL 25

Til en oplgsning af 220 dele chlorbenzen, 63,5 dele N, N-
dimethyl-N-cyclohexylamin og 19,3 dele isopropylamin
drypper man i lgbet af 30 minutter 23,3 dele chlorsulfon-
syre under omr¢ring, og temperaturen stiger derved til

55 °C. Efter 30 minutters efterr¢ring ved 55 °C tildryp-
per man 15,1 dele anthranilsyremethylester under omr¢ring
i lgbet af 15 minutter. Derefter efterr¢grer man endnu i
30 minutter ved 70 °C. Nu tildryppes der 30,6 dele phos-
phoroxychlorid i 1lgbet af 10 minutter under omrg¢ring,
hvorved temperaturen stiger til 110 °C. Ved 131 °C efter-
r¢orer man i 15 minutter. Efter afke¢ling til ca. 50 °C
tilsattes der 300 dele vand, og der udrgres i 15 minut-
ter. Efter separationen tg¢rres den organiske fase med na-
triumsulfat, og der koncentreres. Den fremkomne remanens
behandles med 1000 dele vand. Efter filtrering og te¢rring
opndr man 20,4 dele (93,5 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-
N'-isopropylsulfonyldiamid (smp. 102 °C). Udbyttet andra-
ger 70 % af den teoretiske veardi.

EKSEMPEL 26

Til en opl¢sning af 220 dele chlorbenzen, 63,5 dele N,N-
dimethyl-N-cyclohexylamin og 19,3 dele isopropylamin
drypper man i lgbet af 30 minutter ved en temperatur pa

-10 °C til 0 °C 23,3 dele chlorsulfonsyre under omr¢ring.
Efter 30 minutters omr¢ring, hvor temperaturen indstiller
sig pd ca. 10 °C, tildrypper man 19,3 dele anthranilsyre-
n-butylester under omr¢ring i lgbet af 15 minutter. Der-
efter efterrgrer man i 30 minutter ved en temperatur pa
50 °C til 55 °C. Ved en temperatur pd 20 °C til 25 °C
tilsaztter man 30,6 dele phosphoroxychlorid under omrg¢-
ring, og derpd efterr¢grer man i 30 minutter ved en tempe-
ratur pd 85 °C til 90 °C. Efter afk¢ling til ca. 50 °C
tilsatter man 300 dele vand, og der udrgres i 15 minut-
ter. Efter separationen tg¢rres den organiske fase med na-
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triumsulfat, og der koncentreres. R&audbyttet er 35,1 g
(85,4 %) = 95,5 % af den teoretiske verdi. Brydningsindex
af en ved prazparativ tyndtlagskromatografi udvundet pr¢ve
(farvelgs olie) er n25D = 1,5189. Den fremkomne remanens
(brun olie) behandles med 1000 dele vand. Efter fra-
filtreringen og te¢rringen opndr man 29,5 dele (91,9 %) N-
(2-n-butoxycarbonylphenyl )~-N'-isopropylsulfonyldiamid
(nzsD = 1,5200). Udbyttet af N-(2-n-butoxycarbonylphe-
nyl)-N'-isopropylsulfonyldiamid andrager 86,3 % af den
teoretiske verdi.

EKSEMPEL 27

Til 140 dele t¢r a-picolin drypper man i lgbet af 30 mi-
nutter 17,5 dele chlorsulfonsyre under omrg¢ring. Tempera-
turen holdes pa mellem -5 °C og 5 °C. Man efterr¢rer i 15
minutter, hvor temperaturen stiger til 20 °C. Inden for
10 minutter tilsatter man derpd 15,1 dele anthranilsyre-
methylester under omr¢ring, hvorved temperaturen stiger
til 30 °C. Derpd tilsatter man inden for en halv time
19,3 dele monoisopropylamin under omr¢ring. I dette tids-
rum holder man temperaturen af reaktionsblandingen pd fra
30 °C til 40 °C. Man efterrgrer i 1 time ved en tempera-
tur pa 50 °C til 60 °C, afkg¢ler til stuetemperatur og
tilsaetter 23 g (0,15 mol) phosphoroxychlorid under omr¢-
ring. Man omrgrer i en halv time ved en temperatur pa

85 °C til 90 °C. Efter afk¢lingen fortyndes reaktions-
blandingen med 1 liter isvand. Remanensen bliver suget
fra, vasket med koldt vand og te¢rret. Udbyttet af N-(2-
methoxycarbonylphenyl )-N'-isopropylsulfonyldiamid med
smp. 103 °C andrager 25,3 dele, svarende til 93 % af den
teoretiske vardi (renhed 97,5 %).

EKSEMPEL 28

Man blander 200 dele tetramethylurinstof, 63,5 dele dime-
thylcyclohexylamin og 19,3 dele isopropylamin. Til opl¢s-
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ningen drypper man derpd ved en temperatur pa -10 °C til
0 °C i 30 minutter 23,3 dele chlorsulfonsyre under omrg¢-
ring. Efter 30 minutters efterr¢ring, hvor temperaturen
indstilles pd ca. 10 °C, tildrypper man i lgbet af 15 mi-
nutter 15,1 dele anthranilsyre-methylester under omr¢-
ring og efterrgrer derefter en halv time ved en tempera-
tur pd 50 °C til 55 °C. Derpd afk¢les til stuetemperatur,
og derefter tilsazttes 30,6 dele phosphoroxychlorid under
omrgring. Der efterrgres en halv time ved en temperatur
pa 85 °C til 90 °C. Reaktionsblandingen afkg¢les til stue-
temperatur og udrgres i 2000 dele isvand. Efter frasug-
ning eftervaskes der med vand og te¢rres. Man opnar 25,7
dele (96,3 %) N-(2-methoxycarbonylphenyl)-N'-isopropyl-
sulfonyldiamid (smp. 104 °C). Udbyttet andrager 91 % af

den teoretiske vardi.

EKSEMPEL 29

Man blander 220 dele chlorbenzen, 93,1 dele B-picolin og
19,3 dele isopropylamin. Til oplg¢sningen tildrypper man
ved en temperatur pa -10 °C til 0 °C i 30 minutter 23,3
dele chlorsulfonsyre under omr¢gring. Efter 30 minutters
efterr¢gring, hvor temperaturen indstilles pd ca. 10 °C,
tildrypper man i lgbet af 15 minutter 15,1 dele anthra-
nilsyre-methylester under omr¢gring, og man efterr¢grer
derpd i en halv time ved en temperatur pa 50 °C til

55 °C. Efter afkeling til stuetemperatur tilsaztter man
30,6 dele phosphoroxychlorid under omrgring. Derpd efter-
r¢rer man ved en temperatur pd 85 °C til 90 °C i en halv
time. Reaktionsblandingen afke¢les til ca. 50 °C, og den
udrgres ved denne temperatur i 15 minutter med 300 dele
vand. Efter separationen koncentrerer man den organiske
fase ved hjalp af en rotationsfordamper. Remanensen udr¢-
res i 1000 dele vand ved 50 °C. Efter frasugningen og
t¢rringen opndr man 32,6 dele (62,8 %) N-(2-methoxycarbo-
nylphenyl)-N'-isopropylsulfonyldiamid (smp. 86 °C). Ud-
byttet andrager 75,3 % af den teoretiske vardi.
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Patentkravw:

1. Fremgangsmdde til fremstilling af N-phenyl(pyridyl)-
sulfonyldiamider med formlen I

0 .
. c-0]"
g ) (1)
/g‘]i 2
37 T nH-50,-NHR

hvor

R1 er hydrogen eller Cl-cs-alkyl

R2 er Cl—cs—alkyl eller C3-Cs-cycloalkyl

3

R™ er hydrogen, Cl-clo-alkyl eller Cl-c4-halogena1kyl og
Y er CH eller N,

kendetegnet ved, at man omsaztter et 2-amino-
benzoesyre(nicotinsyre)-derivat med formlen II

0

¢-or’

hvor

Rl, R3 og Y har de f¢r angivne betydninger, med

a) svovltrioxid eller chlorsulfonsyre og en tertiar amin
eller et salt af svovltrioxid med en tertiar amin, i nar-
verelse af en tertizr amin A og et fortyndingsmiddel til
dannelse af det tilsvarende sulfamidsyresalt og omsatter
dette med en primzr amin med formlen III

2

R”NH (I11)

2
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hvor

R2 har de f¢r angivne betydninger, i narvarelse af et

phosphorhalogenid som dehydratiseringsmiddel, eller
b) en sulfamidsyre med formlen IV

RZ-NH-SOSH (IV)

eller et salt af denne syre, hvor
R2 har de f¢r angivne betydninger, i narvarelse af en
tertier amin A, et fortyndingsmiddel og et phosphorhalo-

genid som dehydratiseringsmiddel.

2. Fremgangsmade ifglge krav 1, kende tegnet
ved, at man anvender et sulfamidsyresalt med formlen
2

R -NH-SO3H.A

hvor R2 og A har de i krav 1 angivne betydninger.

3. Fremgangsmdde ifplge krav 1, k ende tegnet
ved, at man anvender en sulfamidsyre med formlen IV eller
et salt af denne syre fremstillet ved omsatning af en
primer amin med formlen III med svovltrioxid eller chlor-

sulfonsyre i narverelse af en tertiar amin A og et for-

tyndingsmiddel.

4. Fremgangsmade ifgplge krav 1, k e nd e tegnet
ved, at phosphorhalogenidet er phosphoroxychlorid.
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