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SYNTHESE ET ~ A C T I V I T E  DES 
2-PHOSPHONOMETHYLBENZIMIDAZOLES 
N-ETHOXYCARBONYLES: NOUVELLE VOIE 

D'ACCES AUX 2-PHOSPHONOMETHYL 
N-AMIDOBENZIMIDAZOLES 

ET AUX 2-PHOSPHONOMETHYL 
N-HYDRAZIDOBENZIMIDAZOLES 

ABDALLAH HARIZI~* et HEDI ZANTOUR~ 

aDkpartement de chimie, Facultt! des Sciences de Monastic Monastir 501 9, Tuni- 
sie et bDt!pparternent de chimie, Facultt! des Sciences, Campus Universitaire, Tunis 

1060. Tunisie 

(soumis le 8 FPvrier 2000) 

A variety of 2-phosphonomethyl N-amidobenzimidazoles and 2-phosphonomethyl N- hydra- 
zidobenzimidazoles has been efficiently synthesized by treatment of 2-phosphonomtthyl 
N-ethoxycarbonylbenzimidazoles respectively with the appropriate prim amines and 
hydrazines. The structure of these products was confirmed by IR, NMR('H?C, 31P) spec- 
troscopy and mass spectra. 

Keywords: 2-phosphonomethyl N-amidobenzimidazoles; 2-phosphonomethyl N-hydrazido- 
benzimidazoles; 2-phosphonomCthylbenzimidazoles N-tthoxycarbonylts 

IN T R 0 DUCT I 0  N 

MalgrC les vastes domaines dapplications14 et les multiples voies de syn- 
th6se5-' des dCrivCs benzimidazoliques, ceux qui portent un groupement 
phosphoryld tel que le 2-phosphonorne'thylbenzimidazole restent trhs peu 
e'tudits. A notre connaissance, une seule synthkse de ces compose's a CtC 
avancCe par Rasumov et C O I ~ . ~ . ~ ;  les auteurs font rCagir I'orthophe'nylB 

* Correspondant. 
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220 ABDALLAH HARIZI et HEDI ZANTOUR 

nediamine avec des acCtals phosphorylCs pour obtenir les 2-phosphonoalk- 
ylbenzimidazoles avec de faibles rendements (de 6,5 h23%).  

C'est pourquoi nous souhaitons rapporter dans cet article une nouvelle 
approche originale des 2-phosphonomtthylbenzimidazoles N-Cthoxycar- 
bonylks 4 ainsi que leurs rCactivitCs v is -h is  des amines primaires et des 
hydrazines en vue de synthdtiser respectivement les 2-phosphonomCthy1 
N-amidobenzimidazoles 5 et les 2-phosphonomCthy1 N-hydrazidobenzi- 
midazoles 6 avec de bons rendements. Les mdthodes spectroscopiques IR, 
RMN ('H, I3C, 31P) et masse ont permis de ddterminer sans ambiguitd la 
structure des composds phosphorylds 4,5 et 6. 

RESULTATS ET DISCUSSION 

Notre strate'gie consiste iXi construire la charpente benzimidazolique 1 par 
action de l'orthoph6nyBnediamine avec un ex& d'orthoacCtate dkthyle; 
cette structure sera traitCe par le chloroformate dCthyle en prdsence de 
tridthylamine dans de 1'Cther anhydre pour engendrer le 2-mtthylbenzimi- 
dazole N-CthoxycarbonylC 2. La bromation de 2, effectuCe par le N-bro- 
mosuccinimide, selon la mdthode dCcrite dans la littCrature'O*'l conduit au 
2-bromomCthylbenzimidazole N-CthoxycarbonylC 3. Le compost! 3 ainsi 
obtenu est trait6 par la trialkylphosphite" pour obtenir le 2-phosphonomt- 
thylbenzimidazole N-CthoxycarbonylC 4. Le schCma- 1 rCsume les diffd- 
rentes Ctapes que nous avons utilisCes pour prCparer les dCrivCs 4. 

v -n 
N H2 I 

I ' COzEt 
0 aN)J::: N I 

R 4. Et Me 4b 
CO2Et 

H 

a N y c H * B r  N 

I 
CO2Et 

SCHEMA 1 
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2-PHOSPHONOMETHYL N-AMIDOBENZIMIDAZOLES 22 1 

ExpCrimentalement, nous avons remarquC que : 

- la bromation directe du 2-mCthyl-1-H-benzimidazole 1 aboutit i un 
mtlange de composds bromCs parmi lesquels nous avons pu identifier 
le N-bromo-2-mCthylbenzimidazole. Pour que la rCaction de bromation 
en 3 soit sklective, nous avons donc proctdd, i une protection du grou- 
pement NH du benzimidazole 1 en prkparant son homologue 
N-CthoxycarbonylC 2. 

- La rCaction dArbusov rCalisCe sur le composC 3 a CtC menCe sous 
reflux de tolukne qui donne le meilleur rendement; avec des solvants 
organiques tel que l'ether, le CC14ou le CHCI,, ce rendement est infC- 
rieur i 10%. 

Action des amines primaires sur les composCs 4 

L'action des amines primaires sur les 2-phosphonomCthylbenzimidazoles 
N-Cthoxycarbonylts 4 a engendri sous reflux d'Cthanol les 
N-amido-2-phosphonomCthylbenzimidazoles 5. (schCma-2). Signalons 
que la cyclisation de ces amides a CchouCe mCme sous reflux prolong6 
dans diffkrents solvants organiques (Cthanol, toluifne, xylkne..) et mCme en 
appliquant la mCthode proposCe par Finet et ~ 0 1 1 . ' ~  qui consiste i chauffer 
ce type de composCs ouverts, sous atmosphkre d'argon, dans le 1, 2-dim6 
thoxyCthane et en prksence d'une quantitt catalytique d'hydrure de sodium. 
Cet Cchec peut Ctre expliquC par le fait que I'azote amide est peu nucldo- 
phile car son doublet est conjugue' avec la fonction carbonyle et que 
I'atome de phosphore est un centre faiblement Clectrophile vue le pouvoir 
Clectrodonneur des deux groupements alcoxyles. 

0 0 
ll,OR II OR 

a L L p - O R  t H2N-RI A'E3oH w a N L p ' O R  r? 
4 C'OIEt I 

0 5  
+C-NHR' 

5a 5b 5c 5d 5e 5f 
R Et Et Et €3 Me Me 

0 'Rl RI Et iPr Pr Ph Et iPr 

&,,,/P,OR 

SCHEMA 2 
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222 ABDALLAH HARIZI et HEDI ZANTOUR 

Signalons que Ben Akacha et ~011 . '~  ont montrC au cours dun travail 
antCrieur, que lorsque l'atome de phosphore porte des groupements 
nuclkofuges (dimdthylamino par exemple), les hydrazones phosphorylCes 
sont suceptibles de se cycliser aprbs attaque du motif "NHR' sur le site 
phosphor6 en oxydes de diazaphospholines-l,2,3. 

Action des hydrazines sur les composbs 4 

La synthbse de nouvelles N-hydrazidobenzimidazoles phosphorylts 6 
s'iffectue avec de bons rendements par addition, dans de 1'Cthanol absolue, 
des hydrazines sur les benzimidazoles phosphorylCs 4 (sch4ma-3). La 
r6action s'arrete au stade des produits ouverts 6 et toutes les tentatives de 
leur cyclisation sont CchouCes, malgrd que la moldcule dispose de deux 
sites nucltophiles (les deux atomes d'azote); ceci peut Etre expliqud par le 
fait que l'azote amide est peu nucldophile et que l'attaque par le deuxikme 
azote sur l'atome de phosphore est empCchC vue le caractbre mauvais 
nucldofuge du groupement OR du phosphore. Signalons que ce type de 
non cyclisation des produits ouverts a CtC signal6 par Volovenko et 
c01l'~lors de 1'Ctude de la rCactivitC des 2-cyanomCthylbenzimidazoles. 

4 

R 
R* H Ph Me H Me H 

SCHEMA 3 

ETUDE SPECTROSCOPIQUE 

Les benzimidazoles de type 1,2,3,4,5 et 6 ont Ctt? identifiCs grke  ii leurs 
spectres IR, RMN du 'H, I3C, 31P et de masse. 
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2-PHOSPHONOMETHYL N-AMIDOBENZIMIDAZOLES 223 

- En IR les bandes de vibrations de valence v p , ~  et vp-o-c des compose's 
4,5 et 6 raisonnent respectivernent vers 1235 et 1035 cm-' ; celles des 
groupements NH et NH2 (composts 1,5  et 6)  dans la re'gion de 3200 h 
3400 cm-' . L'absorption relative au vibrateur C=O apparaft sous forme 
dune large et intense bande vers 1690 crn-' pour les compose's 5 et 6 et 
vers 1735 cm-' pour les autres composes. 

- l'examen des donnCes de RMN du 'H des compose's 4, 5 et 6 rnontre 
que les signaux relatifs aux deplacements chirniques des deux hydrogB 
nes du groupement mtthylkne CH2en a de l'atome de phosphore appa- 
raissent toujours sous forme d'un doublet vers 3,2 pprn avec une 
constante de couplage 2 J p - ~  de l'ordre de 22 H z ' . ~  1 7 ;  de plus le de'pla- 
cement chimique des hydroghes du noyau aromatique et des groupe- 
ments introduits raisonnent sur les spectres conforme'ment aux donne'es 
de la litttrature'c'8. 

- Sur les spectres de RMN 3'P, on remarque que la variation des substi- 
tuants R, R' et R2 est sans effet appreciable sur le diplacement chimi- 
que de l'atorne du phosphore (entre 0 et 1 ppm) qui apparait vers 
25 pprn, ce qui correspond bien h un phosphore PIv I 6 , l 7 .  

- Les de'placements chirniques du 13C des composts 5 et 6 sont consi- 
gne'es dans le tableau suivant, celles des autres compose's dans la partie 
exptrirnentale. Ces donnies sont en accord avec la structure des pro- 
duits synthe'tise's. On note que les dtplacernents chirniques des carbo- 
nes C1 et C2 restent presque inchange's (de 0 h 1 pmm) respectivement 
vers 343  ppm et 158 ppm. Le signal du carbone du groupement C=O 
est pre'sent h 1953 pprn pour les produits 5 et 6 et vers 202 ppm pour 
les produits 2,3 et 4. 

- A fin de confirmer la structure des composts 4,5 et 6, on a eu recours 
h la spectronktrie de masse, ceci nous a permis de retenir essentielle- 
ment la formule brute (pic rnole'culaire M') et le pic de base pour cha- 
que compose'. Signalons que la coupure principale se produit entre le 
groupe amide ou hydrazide et le noyau benzimidazolique, ce qui a tou- 
jours engendrt un pic de base forme' par I'ion ('OIC-NHR') avec 
R'=Et, iPr, Pr, Ph, NH2, NHMe et NHPh. 

Les caracte'ristiques spectrales ainsi que les donne'es de la spectrornttrie 
de masse des produits synthdtise's sont donntes dans la partie experirnen- 
tale. 
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224 ABDALLAH HARIZI et HEDI ZANTOUR 

TABLEAU I RMN du I3C pour les 2-phosphonomt?thylbenzimidazoles N-substitubs 5 et 6 (6 
en ppm) 

R 

Cl C2 C9 ClO Cl l  C12 C13 C14 C 3 3  Cl5-20 

5s 34.5 157.2 196.0 61,2 16.1 36.8 15.3 - 120-145 - 

5b 34.0 158.3 195,6 62,O 15.8 37.7 14.8 - 118-143 - 

5~ 34,8 157.5 195.8 61.6 16.5 38,O 21.2 14.6 117-144 - 

5d 34.2 158,O 195.2 61.5 15,6 - - - 118-144 

5e 35,O 156.8 195.4 58,2 - 36.5 15.0 - 118-143 - 

5f 34.6 157.0 196.0 58.0 - 38.2 14.6 - 117-145 - 

6a 35.2 158,3 194.6 61.4 16.2 - - - 118-144 - 

6b 34,8 157,8 194.8 61,2 16.6 - - - 117-145 

6c 35.0 158.0 195,4 61.8 15,8 41.2 - - 118-145 - 

- - 120-144 - 6d 34.6 157,O 196.2 58.2 - - 

6e 34,4 158.0 195,7 58.5 - - - - 1 1 8-1 45 

CONCLUSION 

Nous avons propost dans ce travail une mtthode efficace et originale de 
synthbse des 2-phosphonomtthylbenzimidazoles N-tthoxycarbonylts 4, 
ainsi que leurs rtactivitts vis-8-vis des mines primaires et des hydrazines 
en vue dobtenir respectivement les N-amido benzimidazoles phosphorylts 
5 et les N-hydrazidobenzimidazoles phosphorylts 6. Cette synthhe a pu 
Ctre effectute dans de bonnes conditions et les rendements Ctaient bons 
(65 %) ?I excellents (90%). La cyclisation des composts 5 et 6 sera de nou- 
veau essayte afin daboutir B des htttrocycles trinucleaires phosphoryl6s. 
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2-PHOSPHONOMETHYL N-AMIDOBENZIMIDAZOLES 225 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les spectres du RMN de 'H, 3 1 P  et I3C ont CtC enregistrks en solution dans 
CDCl,, sur un spectrographe Bruker 300. Les dtplacements chimiques 
exprimds en ppm sont comptCs positivement champ faible par rapport au 
TMS comme rkfirence interne pour le 'H et le I3c et par rapport a H,PO, 
a 85% comme rCfCrence externe pour le 31P. Pour la RMN du proton les 
multiplicitds des signaux sont indiquCs par les abrdviations suivantes : s : 
singulet, d : doublet, t : triplet, q : quadruplet, s. 1 : singulet large. 

Les spectres IR ont CtC enregistrds en solution dans CHCI3 sur un spec- 
tromktre Perkin Elmer modkle 681 dont la prdcision de mesure est de 
2 cm-' dam le domaine de 400 a 3500 cm-'. 

Les points de fusion ont CtC d6terminCs au moyen de capillaires I'aide 
d'un appareil Biichi 5 10 et sont donnts en degrCs Celcius. 

Les spectres de masse ont CtC effectuds en impact Clectronique sur un 
appareil HP 5890 A coupld a un chromatographe en phase gazeuse. 

Le contrdle des rdactions a CtC rialid par chromatographie sur couche 
mince et les benzimidazoles synthCtisCs ont ttt purifiCs par chromatogra- 
phie sur colonne en utilisant comme Cluant un mClange d'tther de pCtrole / 
acCtate dCthyle (70/30) pour les composCs 4,s et 6. 

PrCparation du 2-rnCthyl-1-H-benzirnidazole: 1 

On porte sous reflux d'orthoacCtate dCthyle (20ml) pendant 04 heures, 
mole dorthophCnylbnediamine en prCsence de quelques gouttes 

d'acide acCtique glacial ; puis on chasse l'exc2s dorthoester pour recueillir 
un produit solide qu'on recristallise dans le THE 

1: Rdt= 90%. F"C= 266, IR: 3220 (NH); RMN'H: 2,5(~, 3H); 7,2- 
7,9(m,4H); 8,5(s, NH, 1H); 

Preparation du 2-mCthyl N-Cthoxycarbonylbenzirnidazole : 2 

A une solution de 
mole de triCthylamine en suspension dans de 1'Cther anhydre (80 ml), on 
ajoute 2 froid (OOC) goutte a goutte de chloroformate d'tthyle ( mole); 
Aprks agitation i temptrature ambiante pendant 12 heures, on rCcupkre un 
solide qu'on lave a l'eau distillCe pour faire dissoudre le chlorhydrate de 

mole de 2-mtthyl-1-H-benzimidazole 1 et de 
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226 ABDALLAH H A W 1  et HEDI ZANTOUR 

tridthylamine form6 au cours de la rdaction, le produit 2 ddsird est recris- 
tallisd dans l'dthanol. 
2: Rdt=83 %, F"C= 120, IR: 1735 (C02Et); RMN'H: 2,5(~, 3H); l,l(t, 

7,2 Hz, 3H); 4,0(q, 7,2 Hz, 2H); 7,2-8,0(m, 4H); RMN13C: 22(-CH3), 
15,8(0-CH2-m3), 60,4(0-CH2-), 203,3(C=O), 124-155(c. arom.) 

Preparation du 2-bromomdthyl N-Bthoxycarbonylbenzimidazole: 31° 

A une suspension de mole de N-bromosuccinimide dans 100 ml de 
CC14, on ajoute 1,l. mole de 2-mkthyl N- Cthoxycarbonylbenzimida- 
zole 2 en prtsence de 15 mg de peroxyde de benzoyle comme catalyseur; 
on effectue une irradiation i l'aide dune lampe i?~ 200 w jusqu'au ddclen- 
chement de la rdaction qui doit Ctre immddiatement controlde en mainte- 
nant le reflux du solvant constant pendant trois heures. Aprks filtration de 
la succinimide, on chasse le solvant et le rdsidu est chromatographid sur 
colonne de silice (Cluant : acdtone / ether de pdtrole : 60 / 40), le solide 
finalement obtenu est recristallisd dans l'hexane. 

3: Rdt= 74 %, F"C= 178, IR: 1735 (C02Et); RMN'H: 4,7(s, CH2Br, 
2H); l,l(t, 7,2Hz, 3H); 4,0(q, 7,2Hz, 2H); 7,2-7,8(m, 4H); RMN13C: 
45,8(CH2Br), 1 6,0(0-CH2-CH,), 6 1,2(0-CH2-), 202,5(C=O), 122- 156(c. 
arom.). 

Preparation des 2-phosphonomCthy1-N-Cthoxycarbonylbenzi- 
midazoles: 4a-b 

A une solution du ddrivd 3 mole) dans 80 ml de toldne, on ajoute 
1,1.10-2 mole de trialkylphosphite; le mdlange rdactionnel est port6 sous 
reflux pendant 08 heures, aprks traitement classique, le produit est chro- 
matographid sur colonne et recristallisd dans l'hkxane. 

4a: Rdt= 72 %, F"C= 160, IR: 1735 (C02Et), 1225(P=O), 105O(P-0-); 
RMN'H: 3,3(d, 2Jp-H=22 Hz, 2H); l,l(t, 7,2 Hz, 3H); 1,2(t, 7 3  Hz, 3H); 
4,0(q, 7,2 Hz, 2H); 4,2(q, 7.5 Hz, 2H); 7,2-7,8(m, 4H); RMN'3C: 
35,0(CH2-P(O)), 16,1(O-CH2-a3), 61,2(0-CH2-), 15,8(C02-CH2-CH3), 
60,6(C02-CH2-), 201,7(C=O), 120-157(c. arom.), RMN31P= 24,8; 
mlz(intensit6 relative): 340(M+, 22), 73(C02Et, loo), 267(M+-C02Et, lo), 
29( 13). 

RMN'H: 3,4(d, 2Jp-H=22 Hz, 2H); l,l(t, 7,O Hz, 3H); 4,0(q, 7,O Hz, 2H); 
4b: Rdt= 68 %, F°C=148, IR: 1735 (C02Et), 1225(P=O), 1040(P-O-); 
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2-PHOSPHONOMETHYL N-AMIDOBENZIMIDAZOLES 227 

4,l  (s, 6H); 7,2-7,8(m, 4H); RMN13C: 35,4(CH2-P(0)), 58,2(0-CH3), 
1 5,8(C02-CH2-CH_,), 60,3(C02-CH2-), 201,2(C=O), 120-156(c. arom.), 
RMN3'P- 25,2; m/z(intensitC relative): 3 12(M+, 18), 73(C02Et, loo), 
239(M+- C02Et, 8), 29( 15). 

Preparation des 2-phosphonom&hyl N-amidobenzimidazoles: 5a-f 

On porte sous reflux d'Cthanol(30 ml) un mdlange de mole d'un com- 
posC 4 et 1,2.10-2 mole d'amine primaire; apr2s la conversion totale du 
composd 4, et purification du rksidu rdcuptrk comme prdctdemment, le 
solide obtenu est recristallisC dans 1'Cthanol. 

5a: Rdt= 75 %, F"C= 152, IR: 3340 (NH); 1690 (C=O), 1230(P=O), 
104O(P-0-); RMN'H: 3,3(d, 2Jp-~=23 Hz, 2H); l,l(t,  3H); 1,2(t, 7 5  Hz, 
3H); 4,0(q, 2H); 4,2(m, 2H); 7,2-7,9(m, 4H), 8,4(s, NH, IH); RMN3'P= 
24,7; m/z(intensitC relative): 339(M+, 18), 267(M+-CONHEt, 15), 
72(CONHEt, 100). 

5b: Rdt= 77 %, F"C= 157, IR: 3340 (NH); 1690 (C=O), 1230(P=O), 
104O(P-0-); RMN'H: 3,3(d, 2 Jp_~=24  Hz, 2H); 1,0(d, 6H); 1,2(t, 7,3 Hz, 
3H); 2,3(m, 1H); 4,2(m, 2H); 7,2-8,0(m, 4H); 8,3(s, NH, IH); RMN3'P= 
25,l; m/z(intensitC relative): 353(M+, 20), 267(M+-CONHiPr, 9), 
86(CONHiPr, 100). 
SC: Rdt= 72 %, F"C= 146, IR: 3340 (NH); 1690 (C=O), 1230(P=O), 

104O(P-0-): RMN'H: 3,3(d, 2Jp-~=22 Hz, 2H); l,O(t, 3H); 1,2(t, 7,4 Hz, 
3H); 1,6(m, 2H); 2,2(t, 2H); 4,2(m, 2H); 7,2-7,8(m, 4H), 8,5(s, NH, IH); 
RMN3'P= 24,6; m/z(intensitt relative): 353(M+, 21), 267(M+-CONHPr, 
I2), 86(CONHPr, 100). 

5d: Rdt= 83 %, F"C= 188, IR: 3330 (NH); 1680 (C=O), 1230(P=O), 
1045(P-O-); RMN'H: 3,3(d, 2Jp-H=23 Hz, 2H); 1,2(t, 7 3  Hz, 3H); 4,2(m, 
2H); 7,2-8,1(m, 9H), 8,3(s, NH, 1H); RMN3'P= 24,8; m/z(intensitd rela- 
tive): 387(M+, 2 l), 267(M+-CONHPh, 8), I20(CONHPh, loo), 77(Ph, 
10). 

5e: Rdt= 65 %, F"C= 136, IR: 3340 (NH); 1690 (C=O), 123O(P-0), 
1050(P-O-); m N ' H :  3,2(d, 2 Jp -~=23  Hz, 2H); 1,0(t, 7,3Hz, 3H); 3,l(q, 
7,3Hz, 2H); 4,0(s, 6H); 7,2-7,9(m, 4H), 8,l(s, NH, 1H); RMN3'P= 25,5; 
m/z(intensitC relative): 3 11 (M', 20), 239(M+-CONHEt, lo), 72(CONHEt, 
100). 
5f Rdt= 68 %, F"C= 145, IR: 3335 (NH); 1690 (C=O), 1230(P=O), 

1040(P-O-); RMN'H: 3,2(d, 2Jp-~=22 Hz, 2H); 1,0(d, 6H); 2,2(m, 1H); 
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4,0(s, 6H); 7,2-7,8(m, 4H), 8,3(s, NH, 1H); RMN3'P=25,4; dz(intensit6 
relative): 325(M+, 26), 239(M+-CONHiPr, 8), 86(CONHiPr, 100). 

PrCparation des 2-phosphonorn6thyl N-hydrazidobenzimidazoles: 6a-e 

A une solution du benzimidazole phosphoryld 4 (lo-, mole) dans 30 ml 
d'kthanol, on ajoute 1,210-, mole d'hydrazine ou dun de ses dCrivCs; on 
laisse le mtlange sous agitation pendant 24 heures; on proc2de ensuite ii 
une purification par colonne chromatographique pour isoler le compose5 6, 
qui sera recnstallisi dans 1'Cthanol. 

6a: Rdt= 75% huile, IR: 3330 (NH); 3280(NH2), 1690 (C=O), 
1230(P=O), 104o(P-o-); RM"H:  3,3(d, ,Jp- H=22 Hz, 2H); 1,2(t, 7,4 Hz, 
3H); 4,2(m, 2H); 7,2-7,8(m, 4H), 8,5(s, NH, lH), 5,6(s.l., NH,, 2H); 
RMN3'P= 25,O; m/z(intensitd relative): 326(M+, 22), 267(M+-CON- 
HNH2, lo), 59(CONHNH2, 100). 

6b: Rdt= 78 %, F"C= 212, IR: 3320 (NH); 3340 (NH); 1690 (C=O); 
1230(P=O); 1050(P-O-); RMN'H: 3,3(d, 2Jp-,=23 Hz, 2H); 1,2(t, 7,4 Hz, 
3H); 4,2(m, 2H); 7,2-7,8(m, 9H), 8,5(s, NH, lH), 5,6(s, NH, 1H); 
RMN3 'P= 24,6; dz(intensitt5 relative): 402(M+, 26), 267(M+-CONHN- 
HPh, 6), 135(CONHNHPh, 100), 77(Ph, 12). 

6 ~ :  Rdt= 78 %, F"C= 172, IR: 3330 (NH); 3340 (NH); 1690 (C=O), 
123O(P=O), 1045(P-O-); RMN'H: 3,3(d, ,Jp- ~ = 2 4  Hz, 2H); 1,3(s, 3H), 
l,l(t, 7,4 Hz, 3H); 4,l(m, 2H); 7,2-7,8(m, 9H), 8,5(s, NH, IH), 5,6(s, NH, 
1 H); RMN31P= 25,2; dz(intensit6 relative): 340(M+, 28), 
267(M+-CONHNHMe, 12), 73(CONHNHMe, 100). 

6d: Rdt= 73 %, huile, IR: 3340 (NH); 3280(NH2), 1690 (C=O), 
1230(P=O), 104O(P-O-); RMN'H: 3,3(d, ,Jp-~=23 Hz, 2H); 3,8(s, 6H); 
7,2-7,8(m, 4H), 8,3(s, NH, IH), 5,8(s.l., NH,, 2H); RMN3'P= 256; 
m/z(intensitd relative): 298(M+, 16), 239(M+-CONHNH2, lo), 59(CON- 
HNH2, 100). 

6e: Rdt= 80%, F"C= 163, IR: 3320 (NH); 3340 (NH); 1690 (C=O), 
1230(P=O), 104O(P-O-); RMN'H: 3,3(d, ,Jp- ,=24 Hz, 2H); 1,3(s, 3H); 
3,8(s, 6H); 7,2-7,8(m, 9H), 8,4(s, NH, lH), 5,5(s, NH, 1H); RMN3'P= 
25,8; dz(intensitC relative): 374(M+, 20), 239(M+-CONHNHPh, 14), 
135(CONHNHPh, loo), 77(Ph, 10). 
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