20147012995 A1) 0000 10 010 OO OO 0

<

W

(12) NACH DEM VERTRAG UBER DIE INTERNATIONALE ZUSAMMENARBEIT AUF DEM GEBIET DES
PATENTWESENS (PCT) VEROFFENTLICHTE INTERNATIONALE ANMELDUNG

(19) Weltorganisation fiir geistiges
Eigentum
Internationales Biiro

~.
-~
~

=

\

(43) Internationales
Veroffentlichungsdatum

(10) Internationale Veroffentlichungsnummer

WO 2014/012995 A1l

(51

eay)
(22)

(25)
(26)
(30)

1

(72

74

31

23. Januar 2014 (23.01.2014y WIPOIPCT
Internationale Patentklassifikation:
CO7F 9/22 (2006.01)
Internationales Aktenzeichen: PCT/EP2013/065129
Internationales Anmeldedatum:

17. Juli 2013 (17.07.2013)
Einreichungssprache: Deutsch
Veriffentlichungssprache: Deutsch
Angaben zur Prioritit:
12176901.2 18. Juli 2012 (18.07.2012) gp 39
Anmelder: SALTIGO GMBH [DE/DE]; 51369
Leverkusen (DE).

Erfinder: LEHNEMANN, Bernd, Wilhelm; Walliser
Weg 4, 51063 Koéln (DE). LACKNER, Elmar;
Weyerstrasse 82, 50676 Koéln (DE). GOTTA, Matthias;
Egger Weg 5, 51399 Burscheid (DE).

Anwalt: PETTRICH, Klaus-Giinter; c/o LANXESS
Deutschland GmbH, LIP-IPR, Kennedyplatz 1, 50569
Kéln (DE).

Bestimmungsstaaten (soweit nicht anders angegeben, fiir
Jede verfiigbare nationale Schutzrechtsart): AE, AG, AL,

AM, AO, AT, AU, AZ, BA, BB, BG, BH, BN, BR, BW,
BY, BZ, CA, CH, CL, CN, CO, CR, CU, CZ, DE, DK,
DM, DO, DZ, EC, EE, EG, ES, FI, GB, GD, GE, GH, GM,
GT, HN, HR, HU, ID, IL, IN, IS, JP, KE, KG, KN, KP,
KR, KZ, LA, LC, LK, LR, LS, LT, LU, LY, MA, MD,
ME, MG, MK, MN, MW, MX, MY, MZ, NA, NG, NI,
NO, NZ, OM, PA, PE, PG, PH, PL, PT, QA, RO, RS, RU,
RW, SC, SD, SE, SG, SK, SL, SM, ST, SV, SY, TH, TJ,
T™M, TN, TR, TT, TZ, UA, UG, US, UZ, VC, VN, ZA,
M, ZW.

Bestimmungsstaaten (soweit nicht anders angegeben, fiir
Jede verfiighare regionale Schutzrechtsart): ARIPO (BW,
GH, GM, KE, LR, LS, MW, MZ, NA, RW, SD, SL, SZ,
TZ, UG, ZM, ZW), eurasisches (AM, AZ, BY, KG, KZ,
RU, TJ, TM), europdisches (AL, AT, BE, BG, CH, CY,
CZ, DE, DK, EE, ES, FI, FR, GB, GR, HR, HU, IE, IS, IT,
LT, LU, LV, MC, MK, MT, NL, NO, PL, PT, RO, RS, SE,
SI, SK, SM, TR), OAPI (BF, BJ, CF, CG, CI, CM, GA,
GN, GQ, GW, KM, ML, MR, NE, SN, TD, TG).

Veroffentlicht:

mit internationalem Recherchenbericht (Artikel 21 Absatz

3

(54) Title: METHOD FOR PRODUCING ASYMMETRIC (THIO)PHOSPHORIC ACID TRIAMIDES
(54) Bezeichnung : VERFAHREN ZUR HERSTELLUNG VON ASYMMETRISCHEN (THIO)PHOSPHORSAURETRIAMIDEN

(57) Abstract: The invention relates to a method for producing asymmetric (thio)phosphoric acid triamides from (thio)phosphoric
acid trichloride and primary amines and ammonia, which can also be carried out in the multi-purpose stirred tank system used in fine
chemicals. Compared to conventional methods, smaller amounts of ammonia residue are required and the desired compounds are
obtained in good yields, high purity and high space-time yields.

(57) Zusammenfassung: Es wird ein Verfahren zur Herstellung von asymmetrischen (Thio)phosphorsduretriamiden aus
(Thio)phosphorséuretrichlorid und primédren Aminen und Ammoniak bereitgestellt, welches auch in den in der Feinchemie iiblichen
Mehrzweck-Riihrkesselanlagen durchgefiihrt werden kann wobei im Vergleich mit konventionellen Vertahren vergleichsweise
geringe Ammoniakiiberschiissen erforderlich sind und die gewiinschten Verbindungen in guten Ausbeuten, hohen Reinheiten und
hohen Raum-Zeit-Ausbeuten erhalten werden.
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Verfahren zur Herstellung von asymmetrischen (Thio)phosphorsiuretriamiden

Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist ein Verfahren zur Herstellung von asymmetrischen
(Thio)phosphorsduretriamiden aus (Thio)phosphorsduretrichlorid und primdren Aminen und

Ammoniak.

Asymmetrische (Thio)phosphorsduretriamide, insbesondere N-(n-Butyl)thiophosphorséuretriamid
(NBPT), sind Hemmstofte fiir das beinahe ubiquitéire Enzym Urease, und werden harnstofthaltigen
Diingemitteln als Stabilisatoren zugesetzt, diec ansonsten durch Urease Zersetzung zu Ammoniak
und Kohlendioxid und damit frijhzeitigen Wirkungsverlust erleiden wiirden (siche z.B.
EP0119487). Weitere Anwendungen sind z.B. die in WO 2000/061522 beschriecbene Stabilisierung
von Giille gegen urcasebedingten Abbau des enthaltenden Harnstoffs sowie der Zusatz zu
Toiletten- und Hygieneartikeln zur Verminderung von Geruchsbelédstigungen im Sanitérbereich

gemilB WO 2008/022925 und WO 2008/022919.

Die Synthese von NBPT (und verwandten Verbindungen) wurde erstmals in Goehring et al.,
Chem. Ber. 1956, 89, 1760 beschricben, indem n-Butylammoniumchlorid mit einem groBen
Uberschuss Thiophosphorsiuretrichlorid refluxiert, das gebildete N-Butylthiophosphorséure-
dichlordiamid durch fraktionierte Destillation isoliert und mit kondensiertem Ammoniak im
Uberschuss umgesetzt wurden. Zur Isolierung als Reinsubstanz wurde die Loslichkeit des als

Nebenprodukt anfallenden Ammoniumchlorids im fliissigen Ammoniak genutzt:

S S S
I _ I +4NH I
CI—P—Cl + ~>"“NH, ~HCI CI—P—H/_\_ NN N

I = 2 H
Cl Cl -2NH,CI NH
NBPT

Nachteilig fiir die technische Umsetzung dieser Synthese sind die groBen Uberschiisse an (Thio)-
phosphorséuretrichlorid und Ammoniak (ca. 40 Aquivalente), die aufwendige Reinigungs- und
Riickfiithrungsoperationen erfordern, da eine Entsorgung als Abfall unwirtschaftlich wire.
Aufgrund der hohen Toxizitdt und Korrosivitit von gasformigem Chlorwasserstoff und (Thio)-
phosphorsduretrichlorid miisste eine geeignete Anlage iiberwiegend aus Spezialwerkstoffen

bestehen, die diesen Verbindungen auch bei Riickflusstemperatur standhalten.

In WO 1998/031693 (vgl. auch WO 1998/031692 und WO 1998/031691) wird daher ein kon-
tinuierliches technisches Verfahren zur Herstellung von NBPT und &hnlichen Verbindungen
vorgeschlagen, welches die groBten Probleme des obigen Herstellwegs vermeidet. Dazu werden die

oben beschriebenen Reaktionsschritte in einem organischen Losungsmittel in zwei hintereinander-
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geschalteten Reaktoren kontinuierlich betrieben, wobei das Zwischenprodukt nicht isoliert wird
und das Reaktionsgemisch des ersten Schritts im zweiten Schritt mit mindestens 16, bevorzugt
mindestens 20 Aq. Ammoniak umgesetzt wird. Im ersten Schritt, der bevorzugt bei 0 bis 15 °C
durchgefiihrt wird, dient ein tertidres Amin, z.B. ein Pyridinderivat oder ein Trialkylamin, als
Hilfsbase, welche riickgewonnen und rezykliert wird. Zur Vermeidung der Abtrennung von
Ammoniumchlorid als Feststoff nutzt dieses Verfahren die bereits von Goehring et al
beschriebene Loslichkeit von Ammoniumchlorid in fliissigem Ammoniak. Ein Teil des hohen
Ammoniakiiberschusses wird durch Briidenkompression und Kithlung wieder verfliissigt und in das
Verfahren zuriickgefiihrt. Die Hilfsbase und das Lisungsmittel werden destillativ vom Produkt
abgetrennt und ebenfalls in den Prozess zurlickgefiihrt. Das Produkt féllt in hoher Ausbeute von ca.
90-92.4% an, allerdings lediglich in einer Reinheit von 92.4 bis 93.3%. Die in groBen Mengen
anfallende Ammoniak/Ammoniumchlorid-Phase wird in Wasser geldst und muss kostenintensiv
aufgearbeitet werden. Dieses Verfahren hat — neben der geringen, héufig unzureichenden Reinheit
des Produkts - den Nachteil, dass es, wegen Durchfiihrung bei 8-15 °C und unter erhhtem Druck
(bis ca. 7 bar) nicht in iiblichen Mehrzweck-Anlagen implementiert werden kann, sondern eine
cigens konstruierte, druckfeste Produktionsanlage bendtigt und wegen des hohen
verfahrenstechnischen Aufwands und der Komplexitit der Anlage benétigt hohe Anfangs-
investitionen anfallen, die sich erst bei sehr groBen Produktionsmengen amortisieren. Auch
erfordert die anfallende groBe Menge an ammoniakalischer Ammoniumchlorid-Lsung einen

geeigneten Entsorgungs- oder Aufarbeitungsweg.

WO 2010/045895 beschreibt einen im Batch-Verfahren in Standardapparaturen durchfithrbaren
Prozess zur Herstellung der genannten Verbindungen einschlieBlich NBPT, der darin besteht, dass
zwei Aquivalente des Amins in einem unpolaren organischen Losungsmittel, bevorzugt Toluol, bei
Raumtemperatur mit (Thio-)phosphorséduretrichlorid umgesetzt werden, wobei das zweite
Aquivalent das entstehende Molekiil Chlorwasserstoff als Ammoniumsalz bindet, welches ausfillt
und abfiltriert wird. Weiterhin wird das Filtrat dann bei 0 °C mit einem hohen Uberschuss (ca. 15
Aq.) Ammoniak (fliissig) oder bei Raumtemperatur unter Druck mit einem Uberschuss Ammoniak
(gasformig) zum Produkt umgesetzt, welches teilweise ausfillt, ebenso wie das entstehende

Ammoniumchlorid.

Zu dessen Entfernung wird das Reaktionsgemisch auf 50-80 °C erwérmt, wobei das Produkt in
Losung geht und das Ammoniumchlorid abfiltriert wird. Beim Abkiihlen des Filtrats fdllt das
Produkt aus und kann abfiltriert werden. Um ein kommerziell nutzbares NBPT mit ¢iner Reinheit
von >99% zu errcichen, muss das Produkt meist mehrfach aus Toluol umkristallisiert werden. Die
angegebenen Ausbeuten liegen fliir das Rohprodukt bei 80-84% und flir das umkristallisierte
Produkt bei 68% bis 71% d. Th. (Reinigungsverluste ca. 15%) bei einer AnsatzgréBe von 25 mmol,
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bei einer AnsatzvergroBerung auf 2.05 mol sinkt die Rohausbeute auf lediglich 70%. Bei der
technischen Umsetzung hat dieses Verfahren neben der geringen Ausbeute den Nachteil, dass min-
destens vier Feststoff-Abtrennungsschritte durch Filtration erforderlich sind, um e¢in ausreichend
reines Produkt zu erhalten, was einen sehr aufwendigen Anlagenaufbau bedingt. Hierdurch
resultieren wiederum hohe Fertigungskosten. Die Verwendung von Toluol als Losungsmittel

verursacht aufgrund des niedrigen Schmelzpunkts von NBPT auBerdem lange Trocknungszeiten.

WO 2007/054392 beschreibt ein Herstellverfahren, in welchem &hnlich zu demjenigen der WO
1998/031693 Thiophosphorséuretrichlorid bei 30 °C in einem polaren organischen Losungsmittel
mit n-Butylamin in Gegenwart ciner Hilfsbase (z.B. Tri-n-butylamin) reagiert und das
Produktgemisch danach bei 0 °C mit Ammoniak umgesetzt wird. Zur Aufarbeitung wird dabei
zundchst das ausgefallene Ammoniumchlorid mit einer ausreichenden Menge Wasser geldst, die
homogene organische Phase abgetrennt und das Losungsmittel destillativ entfernt, so dass sich ein
organisches Zweiphasensystem aus fliissiger Produktphase und Hilfsbase bildet, welche nicht
miteinander mischbar sind. Die Produktphase wird abgetrennt und durch Eintragen in Wasser
gefillt. Die Ausbeute betrdgt 66% d. Th. an NBPT bei einer Reinheit von nur 76%. Die Reaktion
kann ansatzweise oder (halb-)kontinuierlich durchgefiihrt werden. Dieses Verfahren weist jedoch
die Nachteile einer geringen Ausbeute und einer sehr geringen Reinheit des isolierten Produkts auf,
so dass im Regelfall weitere Reinigungsschritte erforderlich sind, um ein verkaufsfihiges Produkt

zu erhalten.

WO 2009/121786 offenbart ein Verfahren zur Herstellung von asymmetrischen Thiophosphor-
saureamiden ecinschlieBlich NBPT ausgehend vom N-(n-Alkyl)thiophosphorsduredichlorid,
welches sich dadurch auszeichnet, dass besonders wenige Nebenprodukte entstehen. Dies wurde
erreicht, indem das N-(n-Alkyl)thiophosphorsduredichlorid als Lsung auf unter 0 °C gekiihlt, und
riickvermischungsfrei in moglichst kurzer Zeit mit einem ebenfalls gekiihlten Uberschuss fliissigen
Ammoniaks (10 bzw. 20 Aq.) so vermischt wurde, dass keine Reaktion withrend des Mischens
erfolgt. Nach der Vermischung wurde das Reaktionsgemisch {iber einen Rohrreaktor, bevorzugt
einen Wirmetauscher, in eine Kolonne gespeist, die das Reaktionsgemisch auftrennte. Es wurden
Gesamtausbeuten zwischen ca. 85% und 96.4% fiir Stoffmischungen von NBPT mit N-Propylthio-
phosphorsduretriamid (ebenfalls ein Urease-Inhibitor) angegeben, wobei die maximale Ausbeute an

NBPT 70.5 % betrug. Der Prozess kann kontinuierlich oder diskontinuierlich betrieben werden.

Allerdings benétigt dieses Verfahren ebenfalls eine eigens konstruierte, druckfeste Produktions-
anlage mit spezifischen Vorrichtungen um eine riickvermischungsfreie Mischung der Edukte zu
gewihrleisten. AuBerdem ist das Verfahren auf die Herstellung von Stoffgemischen ausgelegt und

deutliche Uberschussmengen von 10 bis 20 Aq. Ammoniak sind erforderlich.
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Die obigen Verfahren besitzen somit allesamt e¢inen oder mehrere Nachteile, dahingehend, dass
spezielle Anlagen hoher Komplexitit bzw. stark erhhte Druckbestidndigkeit erforderlich sind, stark
verunreinigte Rohprodukte, die einen hohen Reinigungsaufwand erfordern erhalten werden,
niedere Ausbeuten an NBPT erhalten werden oder hohe Uberschiisse an Ammoniak erforderlich

sind, insbesondere bei Verwendung desselben als Cosolvens.

Die geringen Ausbeuten und schlechten Produktreinheiten in den beschriebenen Verfahren gehen
teilweise auf eine geringe Selektivitit vor allem in der ersten Stufe zuriick, in der sich neben dem
jeweils gewiinschten Mono- bzw. Diamid der (Thio)phosphorsdure auch das jeweils unerwiinschte

Di- bzw. Monoamid sowie das Triamid der (Thio)phosphorsédure bilden:

i i i
P H,NR P. .R + R__P__R + “NTITNT

c” 1 cl cr “NTITN H NHH
Cl Cl H H ClH

R
Allerdings werden die Nebenprodukte in noch stirkerem MaBe in der zweiten Stufe gebildet, in
welcher die im ersten Schritt gebildeten Mono- bzw. Diamid mit dem Triamid der (Thio)phosphor-
sdure reagieren konnen, wodurch sich dimere und oligomere (z. T. durch Folgereaktionen mit
primdrem Amin oder Ammoniak auch phosphazendhnliche) Nebenprodukte bilden (vgl. auch

WO 2009/121786), z.B. nach folgendem Schema:

i i i i
Re P NH R N
SN SNTISNH, . NN
Cl H H NH, H NH, H NHH

WO 2009/121786 umgeht dieses Problem durch aufwendige technische MaBnahmen, indem in der
vorgeschlagenen kontinuierlichen Reaktion das (Thio)phosphorséuredichloroamid in einer Spezial-
anlage in sehr kurzer Zeit riickvermischungsfrei mit Ammoniak umgesetzt wird, wobei die
Konzentration des (Thio)phosphorséuredichloramids sehr gering gehalten wird. Dies geht jedoch

mit den bereits oben erwihnten Nachteilen einher.

Es bestand daher ein Bediirfnis nach einem Verfahren zur Herstellung von asymmetrischen (Thio)-
phosphorséuretriamiden, insbesondere von NBPT, welches diese Stoffe in guten Ausbeuten, hoher
Reinheit und hohen Raum-Zeit-Ausbeuten bereitstellt und auch mit nur geringfligiger apparativer
Anpassung in den in der Feinchemie iiblichen Mehrzweck-Riihrkessel-Anlagen implementiert
werden kann, idealerweise ohne die Notwendigkeit erhdhter Driicke und groBer Uberschiisse an

Ammoniak.
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Aufgabe der vorliegenden Erfindung war es daher, e¢in in herkdmmlichen rithrkesselbasierten
feinchemietypischen Mehrzweck-Anlagen durchfiihrbares Verfahren bereitzustellen, welches
entgegen dem oben dokumentierten Stand der Technik in der Lage ist, unsymmetrische (Thio)-
phosphorsduretriamide, insbesondere NBPT in guten Ausbeuten und Reinheiten zu liefern, ohne
dass umsténdliche Reinigungsschritte (z.B. wiederholte Umkristallisation) oder kontinuierlich zu
betreibende Spezialreaktoren erforderlich sind, wobei besonders hohe Uberschiisse an Ammoniak

vermieden werden sollten.

Uberraschenderweise wurde nun gefunden, dass sich bei der Reaktion im angegeben Temperatur-
bereich diec Nebenreaktionen der zweiten Stufe weitgehend unterdriicken lassen, und die
Umsetzung des (Thio)phosphorsdureamidodichlorids und/oder (Thio)phosphorsdurediamidomono-

chlorids mit Ammoniak dennoch mit vorziiglicher Raum-Zeit- Ausbeute abléuft.

Die Aufgabe der Erfindung komnte geldst werden durch ein Verfahren zur Herstellung von
asymmetrischen (Thio)phosphorsduretriamiden durch Umsetzung eines priméren Amins mit
(Thio)phosphorsduretrichlorid zum entsprechenden (Thio)phosphorsédureamidodichlorid und/oder
(Thio)phosphorsdurediamidomonochlorid und nachfolgender Umsetzung des gebildeten
(Thio)phosphorsédureamidodichlorids  oder  (Thio)phosphorsdurediamidomonochlorids ~ mit
Ammoniak dadurch gekennzeichnet, dass diec Umsetzung des (Thio)phosphorsdureamidodichlorids
und/oder (Thio)phosphorsdurediamidomonochlorids mit Ammoniak zumindest teilweise,
groBtenteils, weitgehend oder vollstindig bei einer Temperatur unter -30 °C, vorzugsweise im
Bereich von -80 °C bis -32 °C, besonders bevorzugt im Bereich von - 60° C bis -35 °C und ganz
besonders bevorzugt im Bereich von -55°C bis -40°C durchgefiihrt wird. Unter zumindest
teilweiser Umsetzung der Reaktion ist dabei ein Umsatz von mindestens 20 %, unter groBtenteils
von mindestens 50 % und unter weitgehend von mindestens 90 % der bei Beginn der Ammoniak-
zugabe vorhandenen S#urechloridgruppen von (Thio)phosphorsdureamidodichlorid und

(Thio)phosphorsdurediamidomonochlorid mit Ammoniak zu verstehen.

Im Rahmen dieser Anmeldung kann der Begriffsbestandteil (Thio)phosporsdure entweder als
Thiophosporsédure oder als Phosphorséaure ausgelegt werden. Bevorzugt ist die Auslegung als Thio-
phosporsédure. Unter asymmetrischen (Thio)phosphorséuretriamiden im Sinne der vorliegenden
Erfindung sind Thiophosphorséuretriamide oder Phosphorséuretriamide zu verstehen, bei denen an
das Phosphoratom zwei NH,-Gruppen und ¢ine NHR-Gruppe oder eine NH, Gruppe und zwei
NHR-Gruppen trigt, wobei R einen organischen Rest darstellt. Da je nach Wahl der eingesetzten
Mengen an primdrem Amin und (Thio)phosphorséuretrichlorid auch eine Mischung von

Thiophosphorsduretriamiden bzw. Phosphorsduretriamiden mit einer bzw. zwei NHR-Gruppen am
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Phosphoratom erhalten wird, fallen auch solche Mischungen unter die Definition der asymmetri-

schen (Thio)phosphorséuretriamide.

In einer bevorzugten Ausfiihrungsform betrifft die vorliegende Erfindung die Herstellung von
asymmetrischen (Thio)phosphorsduretriamiden durch Umsetzung eines priméren Amins mit
(Thio)phosphorsduretrichlorid zum entsprechenden (Thio)phosphorsédureamidodichlorid und
nachfolgender Umsetzung desselben mit Ammoniak zum asymmetrischen (Thio)phosphor-

sduretriamid.

Besonders bevorzugt ist die Herstellung von Thiophosphorséuretriamiden durch Umsetzung eines
priméren Amins mit Thiophosphorséuretrichlorid zum entsprechenden Thiophosphorsédureamido-

dichlorid und nachfolgender Umsetzung desselben mit Ammoniak.

Das fiir das vorliegende Verfahren verwendete primére Amin entspricht der Formel R-NH,, wobei
R fiir einen organischen Rest, vorzugsweise fiir einen unsubstituierten oder mit einer oder mehreren
unter den Reaktionsbedingungen inerten Gruppen substituierten Alkyl-, Cycloalkyl-, Aryl- oder
Heteroarylrest. Beim Alkyl-, Cycloalkyl-, Aryl- oder Heteroarylrest handelt es sich vorzugsweise
um e¢inen C;-C;g Alkyl-, C5-C, Cycloalkyl-, Cs-Ci4 Aryl- oder C4-C;5 Heteroarylrest, besonders
bevorzugt um einen C;-C;o Alkylrest, ganz besonders bevorzugt um einen unsubstituierten C;-Cg
Alkylrest und am meisten bevorzugt um n-Butyl. Bevorzugte inerte Gruppen sind Alkyl, Aryl,
Heteroaryl, Alkoxy, Aryloxy, Heteroaryloxy, Alkylthio, Arylthio, Heteroarylthio, Fluor, Chlor,
Brom, Cyano, besonders bevorzugt C,-C;s Alkyl, C-Cy4 Aryl, C4-C;3 Heteroaryl, C,-C;s Alkoxy,
Cs-C14 Aryloxy, C4-Ci3 Heteroaryloxy, C;-Cis Alkylthio, Cs-Cy4 Arylthio, C4-C;5; Heteroarylthio,
Fluor, Chlor, Brom, Cyano, und ganz besonders bevorzugt C,-Cg Alkyl, Ce-Cio Aryl, C4-Co
Heteroaryl, C;-Cg Alkoxy, Cs-Cio Aryloxy, C4-Cy Heteroaryloxy, C;-Cg Alkylthio, Cs-Ci¢ Arylthio,
C4-Cy Heteroarylthio, Fluor, Chlor, Brom und Cyano.

Zur Darstellung von (Thio)phosphorsdureamidodichlorid wird beim vorliegenden Verfahren das
primére Amin bevorzugt in einer Menge von 0.8 bis 1.2, besonders bevorzugt von 0.98 bis 1.05
Aquivalenten und ganz besonders bevorzugt von 1 Aquivalent cingesetzt. Zur Darstellung von
(Thio)phosphorsdurediamidomonochlorid hingegen, wird das primdre Amin bevorzugt in einer
Menge von 1.8 bis 2.2, besonders bevorzugt von 1.96 bis 2.1 Aquivalenten und ganz besonders

bevorzugt von 2 Aquivalenten bezogen auf (Thio)phosphorsiuretrichlorid, eingesetzt.

In einer bevorzugten Ausfiihrungsform wird das durch Umsetzung eines primédren Amins mit
(Thio)phosphorséuretrichlorid erhaltene (Thio)phosphorsdureamidodichlorid und/oder

(Thio)phosphorsdurediamidomonochlorid nicht isoliert.
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Vorzugsweise erfolgt die Umsetzung des primidren Amins mit (Thio)phosphorsduretrichlorid in
Anwesenheit einer Hilfsbase, um den bei der Umsetzung gebildeten Chlorwasserstoff zu binden.
Als Hilfsbase dient vorzugsweise ein tertidres Amin, besonders bevorzugt ein tertifires Trialkyl-
amin, N-Alkylpyrrolidin, N-Alkylpiperidin, N-Alkylmorpholin, Dialkylanilin, ein Pyridin oder ein
polycyclisches tertidres Amin mit heteroyclischer Struktur wie DABCO, DBU oder Chinuclidin.

Zur Synthese von (Thio)phosphorsdureamidodichlorid wird die Hilfsbase beim vorliegenden
Verfahren zweckmiBigerweise in einer Menge von 0.7 bis 10, bevorzugt von 0.8 bis 2, besonders
bevorzugt von 0.98 bis 1.2 Aquivalenten und ganz besonders bevorzugt von genau 1 Aquivalent
und zur Synthese von (Thio)phosphorséurediamidomonochlorid in einer Menge von 1.6 bis 10,
bevorzugt von 1.8 bis 4, besonders bevorzugt von 1.96 bis 2.4 Aquivalenten und ganz besonders

bevorzugt von genau 2 Aquivalenten bezogen auf (Thio)phosphorsiuretrichlorid, eingesetzt.

Bedingt durch den besonders glatten Reaktionsverlauf bei der Umsetzung zum
(Thio)phosphorsduretriamid im oben genannten Temperaturbereich geniigt es, nicht mehr als 10
Aquivalente, vorzugsweise nicht mehr als 8 Agquivalente Ammoniak bezogen auf
(Thio)phosphorséuretriamid einzusetzen. Die Verwendung groBerer Mengen Ammoniak ist
selbstverstandlich moglich, aus &kologischen und 6konomischen Griinden aber meist wenig
attraktiv. Die Minimalmenge an Ammoniak ergibt sich fiir den Fachmann aus der Anzahl der

einzufiihrenden Amidgruppen und der Bindung des entstehenden Chlorwasserstoffs.

Zudem ist es mdglich, (Thio)phosphorsidureamidodichlorid und/oder (Thio)phosphorséurediamido-
monochlorid oder ein Reaktionsgemisch enthaltend mindestens eine dieser Verbindungen
vorzulegen, und Ammoniak zuzugeben, d. h. zu Beginn der Umsetzung mit einem Unterschuss an

Ammoniak zu arbeiten.

Die niedere Reaktionstemperatur bei der Umsetzung mit Ammoniak erlaubt zudem das Verfahren
bei einem niederen absoluten Druck von weniger als 3, vorzugsweise im Bereich von 0.3 bis 2 bar,
besonders bevorzugt im Bereich von 0.8 bis 1.5 bar durchzufiihren. In einer ganz besonders

bevorzugten Form wird das Verfahren ,,drucklos®, d. h. bei Atmosphérendruck durchgefiihrt.

Beim vorliegenden Verfahren wird dic Umsetzung des primidren Amins mit (Thio)phosphorsaure-
trichlorid und/oder dic Umsetzung des (Thio)phosphorsdureamidodichlorids und/oder (Thio)-
phosphorsdurediamidomonochlorids mit Ammoniak {iblicherweise in einem polaren aprotischen
organischen Losungsmittel oder Losungsmittelgemisch durchgefiihrt, welches vorzugsweise eines

oder mehrere der folgenden Ldosungsmittel enthdlt oder aus diesen besteht: Ethylacetat,
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Propylacetat, Isopropylacetat, Butylacetat, Isobutylacetat, Tetrahydrofuran, 2-Methyltetra-
hydrofuran, 1,4-Dioxan, Diethylether, Diisopropylether, Di-n-propylether, Di-n-butylether,
Methyl-tert-butylether, Diisobutylether, Dimethoxyethan, Aceton, Methylisobutylketon.

Die Losungsmittelmenge wird zweckméBigerweise so gewdhlt, dass das Reaktionsgemisch bei
Reaktionstemperatur gut riithrbar, aber nicht unndtig verdiinnt ist. Sie ist abhéngig von der Natur
der FEinsatzmaterialien und der Art des gewidhlten Ldsungsmittels. In einer bevorzugten
Ausfiihrungsform wird das organische Losungsmittel oder Losungsmittelgemisch in einer solchen
Menge verwendet wird, dass die Konzentration an (Thio)phosphorséuretrichlorid zu Beginn der

Umsetzung mit dem priméren Amin im Bereich von 0.5 bis 5 mol/kg Losungsmittel liegt.

Erstaunlicherweise hat sich auch ergeben, dass der erste Schritt beim vorliegenden Verfahren, d. h.
die Umsetzung des priméren organischen Amins mit (Thio-)Phosphorséuretrichlorid, bei sehr
niederer Temperatur mit sehr hoher Selektivitdt verlduft, so dass die letztlich erhaltene
Zielverbindung auch bei herkdmmlicher Ansatz-Fahrweise in hoher Ausbeute und Reinheit

entsteht.

Bevorzugt erfolgt die Umsetzung des primdren Amins mit (Thio)phosphorséuretrichlorid daher
teilweise, groBtenteils, weitgehend oder vollstindig bei einer Temperatur von unter -20 °C,
vorzugsweise im Bereich von -80 °C bis -25, besonders bevorzugt im Bereich von -50°C bis
kleiner -30 °C. Unter teilweiser Umsetzung der Reaktion ist dabei ¢in Umsatz von mindestens 20
mol%, unter groBtenteils von mindestens 50 mol% und unter weitgehend von mindestens 90 mol%

des (Thio)phosphorséauretrichlorids zu verstehen.

Zur Aufarbeitung der Produktgemische enthaltend die unsymmetrischen (Thio)phosphorsdure-
triamide konnen die bei der Reaktion entstandene Ammoniumsalze durch Filtration oder wissrige
Extraktion aus dem Reaktionsgemisch entfernt werden. Vorzugsweise erfolgt eine Extraktion,
wobei besonders bevorzugt die zur Losung der Ammoniumsalze minimal erforderliche

Wassermenge, verwendet wird.

In einer vorteilhaften Ausfiihrungsform wird (Thio)phosphorséuretriamid aus dem Produktgemisch
gefillt. Die Féllung geschieht iiblicherweise durch Einstellung der Konzentration von
(Thio)phosphorsduretriamid im Produktgemisch, entweder durch Verdimnung oder Aufkon-
zentration, bevorzugt durch destillative Entfernung eines Teils des Reaktionslosungsmittels, und
gegebenenfalls Zusatz eines unpolaren Antisolvent, bestehend aus oder enthaltend ein oder mehrere
unverzweigte, verzweigte oder cyclische Kohlenwasserstoffe, besonders bevorzugt eines Alkans

oder Alkangemisches, ganz besonders bevorzugt Pentan, Hexan, Heptan, Cyclohexan, Isohexan,
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Isooctan (2,2,4-Trimethylpentan) oder Petrolether oder deren Mischungen, woraufthin das Produkt
durch Filtrierung isoliert werden kann. Bei dieser Form der Aufreinigung kann auf die
Zwischenisolierung des Rohprodukts verzichtet und (Thio)phosphorséuretriamid in einer Reinheit

von >95%, bevorzugt >97% und besonders bevorzugt >98% erhalten werden.

Das Antisolvens weist bei Normaldruck vorzugsweise einen Siedepunkt von unter 120 °C,
besonders bevorzugt von unter 90 °C ganz besonders bevorzugt von unter 70°C auf, um kurze
Trockenzeiten des isolierten Feuchtprodukts und eine einfache destillative Abtrennung vom
Reaktionslosungsmittel und Riickfithrung in den Prozess zu ermdglichen. Bevorzugt wird entweder
a) das Antisolvens bei einer Temperatur im Bereich von < 0 °C bis 60 °C, bevorzugt im Bereich
von 50 °C bis 60 °C, zum Reaktionsgemisch dosiert und dann auf 0 °C bis 30 °C abgekiihlt, oder b)
das Reaktionsgemisch bei einer Temperatur im Bereich von 0 °C bis 60 °C, bevorzugt bei 15 °C
bis 35 °C, zum Antisolvens dosiert und das Gemisch dann auf 0 °C bis 30 °C temperiert. Die
bevorzugte Endtemperatur betrigt in beiden Féllen 15 °C bis 25 °C. Die Variante a) ist bevorzugt,
wenn die Isolierung des asymmetrischen (Thio)phosphorséduretriamids {iber eine Zentrifuge

erfolgen soll, die Variante b) wird bei Isolierung mittels eines Nutschfilters bevorzugt.

In einer vorteilhaften Ausgestaltung der Erfindung wird das Losungsmittel und/oder das zur
Féllung benutzte Antisolvent riickgewonnen und wieder in das Verfahren eingespeist. Die
Riickgewinnung des Losungsmittels geschieht bevorzugt durch Destillation welche auch teilweise
oder vollstindig im Rahmen der destillativen Erhéhung der Produktkonzentration erfolgt,
wohingegen bei der Destillation der Mutterlaugen und Waschfiltrate bei der Produktisolierung
cbenfalls eine zumindest teilweise Riickgewinnung des Losungsmittels und/oder Antisolvens
erfolgen kann. Alternativ konnen Destillate, Mutterlaugen und Waschfiltrate mit positiver

Energiebilanz thermisch verwertet werden.

Die Hilfsbase kann riickgewonnen und wieder in das Verfahren eingespeist werden. Die Riick-
gewinnung geschicht bevorzugt durch Destillation im Rahmen der Riickfiihrungen von Lisungs-

mittel und Antisolvens und/oder bei der Aufarbeitung der wiassrigen Extrakte.

Die Reaktion wird besonders bevorzugt als Ein-Topf-Variante durchgefiihrt, d.h. die Umsetzung
des primiren Amins mit (Thio)phosphorséuretrichlorid zum entsprechenden (Thio)phos-
phorséureamidodichlorid und/oder (Thio)phosphorsidurediamidomonochlorid und die nachfolgende
Umsetzung des gebildeten (Thio)phosphorséaureamidodichlorids oder (Thio)phosphorsdure-
diamidomonochlorids mit Ammoniak werden sequentiell im selben Reaktionsbehélter
durchgefiihrt.
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Gegeniiber dem oben dokumentierten Stand der Technik hat das beschriebene Verfahren den
Vorteil, bei oder nahe bei Normaldruck durchgefiihrt werden zu kdénnen, d. h. keine Spezial-
apparate zu erfordern, sondern in den in der Feinchemie iiblichen Standard-Batch-Kesselanlagen
durchfiihrbar zu sein, ohne dass groBere Umstellungen der Konfiguration erforderlich sind. Dabei
kénnen die Produkte bei vergleichsweise geringen Ammoniakiiberschiissen in guten Ausbeuten,

hohen Reinheiten und hohen Raum-Zeit-Ausbeuten erhalten werden.



10

15

20

25

30

WO 2014/012995 PCT/EP2013/065129
11

Beispiele

Das vorliegende Verfahren wird durch die nachfolgenden Beispicle illustriert, ohne auf diese

beschriankt zu sein.

Beispiele 1 bis 4:

Herstellung von NBPT bei verschiedenen Temperaturen:

1 Aq. Thiophosphorséuretrichlorid wurde unter Ausschluss von Luft und Feuchtigkeit in trockenem
Ethylacetat geldst und die erhaltene Losung auf die Untergrenze des angegebenen Temperatur-
bereichs abgekiihlt. Durch Zugabe von 1 Aq. Triethylamin unter Riihren bildete sich eine gelbe
Suspension. AnschlieBend wurde 1 Aq. n-Butylamin unter Riihren so zudosiert, dass die Tempe-
ratur des Reaktionsgemisches im angegebenen Bereich blieb. Nach beendeter Umsetzung wurden
9.99 Aq. Ammoniak so eingeleitet, dass die Temperatur des Reaktionsgemisches im angegebenen
Bereich blieb. Die erhaltene weiBle Suspension wurde 1 h nachgeriihrt, die Temperatur dann
langsam auf 10 °C erhdht, wobei gelGstes iiberschiissiges Ammoniak als Gas entwich. Das
Reaktionsgemisch wurde mit 35 Aq. Wasser wurde gequencht, die wissrige Phase abgetrennt, die
organische Phase mit Wasser gewaschen und am Rotationsverdampfer zur Trockene eingeengt. Die
mittels HPLC (w/w) ermittelten Reinheiten und die reinheitskorrigierten Ausbeuten sind in Tabelle

1 angegeben.

Tabelle 1
Beispiel Temperaturbereich Reinheit Rohprodukt Ausbeute
1% -13 bis -5 °C 74% 61%
2% -25 bis -18 °C 81% 73%
3 -40 bis -35 °C 91% 89%
4 -55 bis -50 °C 91% 89%

* nicht erfindungsgeméif

Beispiel 5:

Herstellung von NBPT und Féllung des Produkts durch Zugabe eines Antisolvens

100 g Thiophosphorsduretrichlorid wurden unter Ausschluss von Luft und Feuchtigkeit in 343.6 g
trockenem Ethylacetat geldst und die erhaltene Losung auf -50 °C abgekiihlt. Durch Zugabe von
59.7 g Triethylamin unter Riihren bildete sich eine gelbe Suspension, und dann 42.5 g n-Butylamin
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so zudosiert, dass die Temperatur des Reaktionsgemisches im Bereich von -50 °C bis -40 °C blieb.
Nach beendeter Umsetzung wurden 98.5 ¢ Ammoniak (9.99 Aq.) unter Riihren so eingeleitet, dass
die Temperatur des Reaktionsgemisches im Bereich von -40 bis -50 °C blieb. Die erhaltene weiBle
Suspension wurde 1 h bei -50 °C nachgeriihrt, die Temperatur dann langsam auf 10 °C erhoht,
wobei geldstes iiberschiissiges Ammoniak als Gas entwich. Das Reaktionsgemisch wurde mit
269.9 g Wasser gequencht und die wissrige Phase abgetrennt. Die organische Phase wurde mit
50 g Wasser gewaschen und die vereinigten wiéssrigen Phasen zweimal mit je 100 g Ethylacetat
riickextrahiert. Die vereinten organischen Phasen wurden unter vermindertem Druck bei <50 °C
destillativ vom Losungsmittel befreit, bis im Sumpf eine ca. 50%ige Losung an NBPT vorlag. Bei
einer Temperatur von 40 °C wurden 125 g Hexan zugegeben und das Gemisch langsam unter
Riihren abgekiihlt, wobei das Produkt nadelférmig kristallisierte. Es wurde weiter bis auf 10 °C
abgekiihlt, die ausgefallenen Kristalle auf einer Filternutsche abgesaugt und zweimal mit je 50 g
kaltem Hexan gewaschen. Der Filterkuchen wurde bei Raumtemperatur im Vakuum getrocknet.

Das isolierte NBPT wurde in einer Reinheit von 98.7% erhalten, die Ausbeute betrug 85.7% d. Th.

Beispiel 6:

Herstellung von NBPT mit reduzierter Ammoniak-Menge

Die Durchfiihrung erfolgte analog zu Beispiel 5, jedoch wurden nur 78.8 ¢ Ammoniak (7.99 Aq.)
eingesetzt. Das isolierte NBPT wurde in einer Reinheit von >99.9% erhalten, die Ausbeute betrug

81.3% d. Th.

Beispiel 7:

Herstellung von NBPT mit wasserfreier Aufarbeitung

Die Durchfiihrung erfolgte analog zu Beispiel 6, jedoch wurde die extraktive Aufarbeitung ersetzt
durch eine Filtration der ausgefallenen Ammoniumsalze aus dem Reaktionsgemisch, gefolgt von
einer Wische des Filterriickstands mit Ethylacetat. Das isolierte NBPT wurde in einer Reinheit von

99.8% erhalten, die Ausbeute betrug 82.5% d. Th.
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Beispiel 8:

Herstellung von NBPT bei hoherer Konzentration

Die Durchfiithrung erfolgte analog zu Beispiel 6, jedoch wurden nur 300.6 g Ethylacetat als

Losungsmittel eingesetzt. Das isolierte NBPT wurde in einer Reinheit von 98.0% erhalten, die

Ausbeute betrug 79.7% d. Th.
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Patentanspriiche

Verfahren zur Herstellung von asymmetrischen (Thio)phosphorséuretriamiden durch
Umsetzung eines priméren Amins mit (Thio)phosphorsduretrichlorid zum entsprechenden
(Thio)phosphorsdureamidodichlorid und/oder (Thio)phosphorséurediamidomonochlorid
und nachfolgender Umsetzung des gebildeten (Thio)phosphorsédureamidodichlorids
und/oder (Thio)phosphorsédurediamidomonochlorids mit Ammoniak, dadurch gekenn-
zeichnet, dass die Umsetzung des (Thio)phosphorsédureamidodichlorids und/oder
(Thio)phosphorsdurediamidomonochlorids mit Ammoniak teilweise, groBtenteils oder
vollstdndig bei einer Temperatur unter -30 °C, vorzugsweise im Bereich von -80 °C bis
-32°C, besonders bevorzugt im Bereich von - 60° C bis -35 °C und ganz besonders

bevorzugt im Bereich von -55°C bis -40°C durchgefiihrt wird.

Verfahren gemiB Anspruch 1 dadurch gekennzeichnet, dass das primédre Amin der Formel
R-NH; entspricht, wobei R fiir einen unsubstituierten oder mit Alkyl, Aryl, Heteroaryl,
Alkoxy, Aryloxy, Heteroaryloxy, Alkylthio, Arylthio, Heteroarylthio, Fluor, Chlor, Brom,
Cyano, bevorzugt C;-Cis Alkyl, Cs-C4 Aryl, C4-C;3 Heteroaryl, C;-Cig Alkoxy, CeCig
Aryloxy, C4-C3 Heteroaryloxy, C;-Cis Alkylthio, Cs-Ci4 Arylthio, C4-C;3 Heteroarylthio,
Fluor, Chlor, Brom, Cyano, besonders bevorzugt C;-Cg Alkyl, C¢-Cjp Aryl, C4-Co
Heteroaryl, C;-Cg Alkoxy, Cs-Cio Aryloxy, C4-Co Heteroaryloxy, Ci-Cg Alkylthio, Cs-Cig
Arylthio, C4-Cy Heteroarylthio, Fluor, Chlor, Brom, Cyano substituierten Alkyl-,
Cycloalkyl-, Aryl- oder Heteroarylrest, bevorzugt C,-Cig Alkyl-, C;-C;, Cycloalkyl-, Ce¢-
Ci4 Aryl- oder C;-Cy5 Heteroarylrest, besonders bevorzugt C,-Cio Alkylrest, und ganz
besonders bevorzugt fiir einen unsubstituierten C;-Cs Alkylrest am meisten bevorzugt fiir

n-Butyl steht.

Verfahren geméB einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass das
(Thio)phosphorsdureamidodichlorid und/oder (Thio)phosphorséurediamidomonochlorid

nicht isoliert wird.

Verfahren gemif einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass die
Umsetzung des priméren Amins mit (Thio)phosphorséuretrichlorid in Anwesenheit einer
Hilfsbase, vorzugsweise eines tertiiren Amins, besonders bevorzugt eines tertidiren
Trialkylamins, N-Alkylpyrrolidins, N-Alkylpiperidins, N-Alkylmorpholins, Dialkylanilins,
Pyridins oder eines polycyclischen tertidfren Amins mit heteroyclischer Struktur wie

DABCO, DBU oder Chinuclidin erfolgt.
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10.

11.

15

Verfahren gemélB einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass
bezogen auf (Thio)phosphorsduretriamid, nicht mehr als 10 Aquivalente, vorzugsweise

nicht mehr als 8 Aquivalente Ammoniak eingesetzt werden.

Verfahren gemif einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass die
Umsetzung mit Ammoniak bei einem absoluten Druck von weniger als 3, vorzugsweise im
Bereich von 0.5 bis 2 bar und besonders bevorzugt im Bereich von 0.8 bis 1.5 bar

durchgefiihrt wird.

Verfahren gemifB einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass fiir
die Umsetzung des priméren Amins mit (Thio)phosphorséuretrichlorid und/oder fiir die
Umsetzung des (Thio)phosphorséureamidodichlorids oder (Thio)phosphorsiurediamido-
monochlorids mit Ammoniak ein polares aprotisches organisches Ldsungsmittel oder
Losungsmittelgemisch verwendet wird, welches vorzugsweise eines oder mehrere der
folgenden Losungsmittel enthédlt: Ethylacetat, Propylacetat, Isopropylacetat, Butylacetat,
Isobutylacetat, Tetrahydrofuran, 2-Methyltetrahydrofuran, 1,4-Dioxan, Diethylether,
Diisopropylether, Di-n-propylether, Di-n-butylether, Methyl-tert-butylether, Diisobutyl-
cther, Dimethoxyethan, Aceton, Methylisobutylketon.

Verfahren gemif einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass die
Umsetzung des priméren Amins mit (Thio)phosphorséuretrichlorid bei einer Temperatur
von unter -20 °C, vorzugsweise im Bereich von -80 °C bis -25 °C, besonders bevorzugt im

Bereich von -50°C bis kleiner -30 °C erfolgt.

Verfahren gemiB einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass bei
der Reaktion entstandene Ammoniumsalze durch wissrige Extraktion aus dem

Reaktionsgemisch entfernt werden.

Verfahren gemiB einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass bei
der Reaktion entstandene Ammoniumsalze durch Filtration aus dem Reaktionsgemisch

entfernt werden.

Verfahren geméB einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass das
Produkt aus dem Reaktionsmedium durch Zusatz eines unpolaren organischen
Losungsmittels vorzugsweise bestehend oder enthaltend ein oder mehrere unverzweigte,

verzweigte oder cyclische Kohlenwasserstoffe, geféllt und durch Filtrierung isoliert wird.
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12.

13.

14.

15.

16

Verfahren geméB einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass zur
Umsetzung des (Thio)phosphorséureamidodichlorids oder (Thio)phosphorsiurediamido-
monochlorids mit Ammoniak, (Thio)phosphorsédureamidodichlorid oder (Thio)phosphor-
sdurediamidomonochlorid oder das Reaktionsgemisch enthaltend (Thio)phosphorséiure-
amidodichlorid oder (Thio)phosphorséurediamidomonochlorid vorgelegt und Ammoniak

zugegeben wird.

Verfahren geméB einem der vorhergehenden Anspriiche, dadurch gekennzeichnet, dass das
primidre Amin mit (Thio)phosphorséduretrichlorid zum entsprechenden (Thio)phosphor-
sdurcamidodichlorid und das gebildete (Thio)phosphorséureamidodichlorid nachfolgend

mit Ammoniak zum (Thio)phosphorséuretriamid umgesetzt wird.

Verfahren geméB Anspruch 13, dadurch gekennzeichnet, dass bezogen auf (Thio)-

phosphorséuretriamid 0,8 bis 1,2 Aquivalente des primiren Amins eingesetzt werden.

Verfahren gemiB Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass fiir die Umsetzung des
priméren Amins mit (Thio)phosphorséuretrichlorid zum entsprechenden (Thio)phosphor-

siaureamidodichlorid auf 0,8 bis 1,2 Aquivalente der Hilfsbase eingesetzt werden.
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scheinen zu lassen, oder durch die das Veréffentlichungsdatum einer
anderen im Recherchenbericht genannten Veréffentlichung belegt werden
soll oder die aus einem anderen besonderen Grund angegeben ist (wie
ausgefuhrt)

"O" Veréffentlichung, die sich auf eine miindliche Offenbarung,
eine Benutzung, eine Ausstellung oder andere MaBnahmen bezieht

"P" Veréffentlichung, die vor dem internationalen Anmeldedatum, aber nach
dem beanspruchten Prioritatsdatum veréffentlicht worden ist

"T" Spétere Veroffentlichung, die nach dem internationalen Anmeldedatum
oder dem Prioritatsdatum verdffentlicht worden ist und mit der
Anmeldung nicht kollidiert, sondern nur zum Verstéandnis des der
Erfindung zugrundeliegenden Prinzips oder der ihr zugrundeliegenden
Theorie angegeben ist

"X" Veréffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung
kann allein aufgrund dieser Veroéffentlichung nicht als neu oder auf
erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet werden

"Y" Verdffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung
kann nicht als auf erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet
werden, wenn die Veréffentlichung mit einer oder mehreren
Veroffentlichungen dieser Kategorie in Verbindung gebracht wird und
diese Verbindung flur einen Fachmann naheliegend ist

"&" Veréffentlichung, die Mitglied derselben Patentfamilie ist
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Absendedatum des internationalen Recherchenberichts
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Name und Postanschrift der Internationalen Recherchenbehérde

Europaisches Patentamt, P.B. 5818 Patentlaan 2
NL - 2280 HV Rijswijk
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Fax: (+31-70) 340-3016

Bevoliméchtigter Bediensteter

Eberhard, Michael
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Angaben zu Veroffentlichungen, die zur selben Patentfamilie gehéren

Internationales Aktenzeichen

PCT/EP2013/065129
Im Recherchenbericht Datum der Mitglied(er) der Datum der
angefihrtes Patentdokument Veroffentlichung Patentfamilie Veroffentlichung

WO 2010045895 A2 29-04-2010 CA 2738839 Al 29-04-2010
CZ 302400 B6 04-05-2011
EP 2346884 A2 27-07-2011
US 2011196172 Al 11-08-2011
WO 2010045895 A2 29-04-2010
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