5e

15.

206031

CERTIPICADO

DE | |
ADI@ION%G(?Gqu

pPor "MEJORAS INTRODUCIDAS EN EL OBJETO DE LA PATENTE PRINCIPAL,

¥ 203.051", por "Procedimiento pars la preparacibn de insecti-
cidas orgénicos de sintesis, activados". a favor de la firms
italianz, MONTECATINI, Societd Generale per 1'Industris Minerg
rie e Chimica, de Milano (Italia), Via P. Tureti, 18.

MEMORIA DESCRIPTIVA

Es conocido .que insectos sometidos g tratamientos reype
tidos a base de substancias insecticidas, estin en condiciones
de hebituarse al principio t6xleco yea criar rezes sltemente re
sistentes por selecciones naturales sucesivas.

Este fenbmeno explica el efecto escaso o nulo, produci
do por algunos insecticldas de sintesie orghnicos en las regio
nes donde la luche contra los insectos habia sido llevada a o_é._
bo con le maxima intensidad.

Rezas resistencias a determinedos insecticidas (tales,
como por ejemplo, el DDT, el hexaclorociclohexsno, etec)., pue-
den obtenerse, en el lgboratorio, seleccionando individuos por
exposiocibn a dosis de insecticida crecientes, con la sucesibn
de las generacliones. Como resultado final se puede criar insec
tos (por ejemplo Muscae doméstica), capaces para guedar con vi-

da en contacto continuo con dosis masivas de insecticida.
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La interpretacién, generalmente aceptada, para explicar
el fenbmeno de esta formacidén de razas resistentes con los in-
sectos, admite un "metabolismo”™ de la substancia téoxica que
transforma ésta en productos no toxicos, eliminados seguidamen
te por el organismo. Con los insectos que tienen una susceptibi
lidad normal, la aptitud metab&lioa es inferior a la cantidad
de iInsecticida absorbida por el organismo, de modo que el 11lmi
te del "umbral de toxicidad" es traspasado.

Seg&n otras opiniones, la accion téxica sobre el inse.c
to no es producida directamente por el producto iInsecticida con
tal, sino por productos particulares del "metabolismo™ del in-
secticida; seg&n esta hipodtesis, se supone que la formacidn de
razas resistentes se deriva de una disminucién de la capaoidad
metabélica de formar los productos téxicos y de una eventual
desviacion del metabolismo hacia la formacion de productos
no toxicos.

Publicaciones muy recientes han llamado la atencién de
los investigadores al interesante fendmeno del 'sinergismo' en
el terreno de los insecticidas, es decir, la posibilidad de ol3
tener, mezclando dos o varias substancias, de las cuales una,
al menos, sea un insecticida, un efecto téxico considerablemen
te m&s marcado que la suma de los efectos téxicos de los compo
nentes individuales utilizados solos.

Por ejemplo, la solicitud de patente na 203.051, del 18
de abril de 1952, de la misma peticionario, tiene por objeto
dar un numero de substancias que, aungque no sean insecticidas
en si mismas, o que tengan solo un limitado poder inseotioida,
actlan como sinérgicas, si son adicionadas a insecticidas orgé
nicos sintéticos.

Constituye un objeto del presente invento, facilitar
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otra serie de substancias que presentan una acelbn sinérgica

en mezcla con insecticidas orgtnicos sintéticos.

BEn efecto, se ha encontrado que los compuesios de la
£6brmula
I _
I -

Ry Ry : (1)

en la oual By ¥ By representan H, halbgeno, OQH3. 00235'
NH,, NHCH3, N(cﬂs)z, §O,, OH, CHy, C,Hs (uno o varios grupos,
iguales o diferentes, con excepcibn del caso, en el cual By ¥
RII fuesen ambos #¥ H), compuestos que se pueden definir como
ngnilidas de los &cidos arilsulfbénicos, substituidos en, a lo
hsnos, uno de los anillos®", son "sinérgicos"™ pera los insecti
cldas organicos sintéticos. |

4 titulo de ejemplo, pero no de limitacibn, los siguien
tes compuestos son sinérgicos conforme al preseﬁte inventos
p-clorobenzolsulfonanisididas p—clorobenzolaulfon—p—cloroaﬁil_;_
da; 2,4-diolorobenzolsulfon-2-cloro-2-toluididaj 2-oloro-4-me
tilemino-benzolsulfbn-4-cloroanilida; benzolsulfon-p-olorosni
lida; p-olorobenzolsulfonanilidaj p-clorobenzolsulfon-p-tolui
didaj p-metoxibenzolsulfon-p-cloroanilida; p-metilhenzolsulfon

" -=anilida; p-fenolsulfon-p-cloroanilidaj p-met oxibenzolsulfon—

-gnisidida.
Partioularmente, se he enconirado yue los compuestos
siguientes, presentan una actividad sinérgica considerables
a) p-clorobenzolsulfon-p-cloroanilida (véase los ejemplos 1,5,
63 7) | |
e T T80, e T 01y
b} p~clorobenzolsulfongnilids (véasa el ejemplo 2)

Gl T 80 M T e ’
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¢) benzol-p-cloroanilide (véese los ejemplos 3 y 8)
< eSO,NH > ol
d) p-clorobenzolsulfon-p-toluidida (véase el ejemplo 4)
Cle T S0 N U5

Lss substanclas activadoras o sinbrgicas segin el in
vento, pueden asdicionarse a un insecticida orghnico de sinte
g8is cualguiersa, 0 & mezclas de insecticidas orgénicos de sip
tesls entre si, 0 g mezclas de insecticidgs organicos de sig'
tesis con inseoticidas inorginicos, lo misgmo que a preparacio
nes insecticidas ordinarias conteniendo substanoias inertes,
diluentes, disolventes y mimilares, conforme a las exigencias
del empleo prhctico.

Ios sinbrgicos seglin el presente invento pueden ser
mezolados con el insecticida en proporciones variebles segfn
necesldadj estas proporciones pueden variar de 1%, o 2%, en
los casos mis favorsbles, a 10-30% en la mayorie de los casos
de aplicacibn, pudiendo slcanzar 100% e incluso mbs, cuyos por
centajes estan indicados con respecto al peso del insecticids
8 activar. El especialista en la matéria determinaré obmoda-
mente las relaciones de adiocibn de un sindrgico particular,
del mismo modo en que‘determina las pr0pofciohea del insecticl
de, cuyes proporociones dependen esencialmente del coste como
igualmente de las oondiciones smbientes.

Naturalmente, el orecimiento de la toxicidad de los

insecticidas orginicos de sintesis, producido por los sinérgi

cos, resulta eficaz, no sblo contra las razes resistentes, sino

tambibn contra los insectos gue tienen una susceptibilidaed nor

mal. ..
Los productos sindrgicos segfin la presente invencibn,

resultan particularmente eficaces para combatir la formacibn

e e A
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de razas resistentes en las moscas domésticas, y son utilizados,
con una ventaja particular, con el DDT y otros insecticidas cio
rarados de sintesis, sin ser por éllo limitadoa a este empleo.

Los siguientes ejemplos experimentales muestran la ac-
cion sinérgica de los compuestos segun el presente iInvento™ di.
chos ejemplos se refieren al DHT y a las preparaciones de DDT
oon algunos otros insecticidas, en consideracién a su importaR
ola préactica, pero sin limitacion.

EJEMPLO 1.

Se formd, con una soluoidén benoénica de DDT, por evapo®
raciéon del disolvente, depésitos sobre la superficie interior
de unos "bekers', teniendo aproximadamente 500 cm de superfi
cie, la concentracién fua de 0,04 g/h .

Alrededor de 200 moscas domastioaa (Mueca doméstica)
de una raza Altamente resistente al ootacloro, fueron introdR
cidas en las camaras, las cuales fueron cubiertas oon gasa.

Las camaras fueron volteadas en sentido de arriba a abajo y sog
tenidas en esta posicién sobre apoyos de madera. Se efeotudé la
observacioén periédicamente durante 24 horas y se introdujo
alimento durante este lapso para las moscas sobrevivientes,
donde las habia.

Se encontré que, al cabo de 24 horas, la mortalidad
fud de un 20 por ciento. Efectuando las mismas experiencias
bajo las mismas condiciones y oon la misma técnica, y utili
zando soluciones benoénioas de DDT mezclado con un 10 por
ciento de p-cloro-benzolsulfén-p-cloroanilida, se comprobd
una mortalidad de un 97 por ciento.

EJEMPLO 2.
Con individuos de Musoa doméstica L, seleccionados so

N
bre ootacloro y expuestos a depésitos de 0,04 gA}? de DDT, ba
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Jjo las condiciones del Ejemplo 1, lg mortalidad fué de un 20
por ciento al eabo de 24 horas; con individuos del mismo tipo
puestos en comtacto con un depbsito igual de DDT, conteniendo
un 25 por cignto de p-clorobenzolsulfonanilida, ls mortalidad
aloanxb un 86 por ciento. \

] EJEMPLO 3. )

Con individuos de Eueéoa doméstica L., seleccionado 80
bre octacloro, expuestos a depbdsitos de 0,04 g/hz de DIT, bajo
las condiciones del ejemplo 1, la motalidad fué de un 20 por
ciento despubs de 24 hores; con individuos del mismo tipo, pues
tos en contacto con un depbsito igual de Dﬁm, conteniendo un
10 por ciento de benzolsulfon-p-dloroanilida, alcanzd la morta
lidad un 90 por ciento.

EJEMPIO 4.

Con individuos de Musca doméstica L., seleccionados 80
bre octacloro, expuestos a depbsitos de 0,04 g/hz de DD&, bajo
las condiciones del ejemplo 1, la mortalidad fud de un 20 por

clento despubs de 24 horas; con individuos del mismo tipo, pueg

tos en contacto con un depbsito igual de DDI, contenlendo 10% de
p-clorobenzoléulfon-p-toluidida, lg mortalidad alcanzd un 89
por ciento. '
)  EJEMPIO 5. ,
El interior de una chmars de cristal de 2 m de largo ¥

3 ae aolucibn querosé

6 metros de anchura fué roclado con 1 om
nica, conteniendo un 2 por ciento de DI, con aire camprimido y
a presibn constante, mediante un rociador calibrado fijado a
ung distancia de 1, 25 m. de una pequefia jaulg cfibicae de hilo
methlico de 11 om. dd costado, conteniendo alrededor de 250 ms_
cas altamente resistentes al DIT y al octacloro. Al cabo de un

minuto de presencia en la chmars tratada, fueron trasladadas las
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moscas a las jaulas de onserbacidon, provistas de alimento. Bajo
estas condiciones se comprobdé una mortalidad de un 30 por ciento
Efectuando el mismo experimento, rociando conl a™ de
solucién conteniendo un 2 por ciento de DED y un 2 por ciento
5. de p-cloro-benzol-sulfon-p-oloroanilida, se encontrdé después de
20 horas que la mortalidad era de un 96 por ciento.
EJEMPLO 6.
Siguiendo la misma técnica del ejemplo 5, y utilizando
una solucidén guerosénica conteniendo un 2 por ciento de DDT y
10. un 0,4 por ciento de lindano, se comprobd un derribo de un 95 [
por ciento después de 20 minutos, y una mortalidad de un 12
por ciento al cabo de 20 horas.
Por otra parte, empleando una solucidén conteniendo un
2 por ciento de DDT, 0,4% de lindano, y un 0,4 por ciento de
15. p-clorobenzolsulfén-p-oloroanilida, se comprobé un abatimiento
de un 95 por ciento después de 20 minutos y una mortalidad de
un 95 por ciento al oabo de 20 horas.
EJEMPLO 7.
Sobre placas de cartén se formé depdsitos equivalentes
201 a2 g/EP de DDT, mediante un rociador calibrado, utilizando una =
emulsion de una parte de un preparado (conteniendo un 30 por cien®
to de DDT y 10 de emulsidén en toluol) con tres partes de agua.
24 horas después de la rociadura, se puso grupos de moscas él
tamente resistentes a todos los insecticidas (DDT, octacloro,
25 metoxicloro, dieldrina, aldrina, lindano, etc.) en contacto con
las superficies tratadas.
Después de tres horas de presencia, las moscas fueron
trasladadas en o&jas de observacion, provistas de alimento v,
al oabo de 20 horas, se erectud el recuente de mortalidad. Se

30. encontré de este modo que la mortalidad importdé un 5 por oiento.



Teniendo las moscas bajo las mismas condiciones, en con
tacto con depdsitos foxmados, empleando una preparacién de to-
luol, conteniendo un 30 por ciento de DDT, un 3 por ciento de
p-clorobenzolsulfon-p-oloroanilida y un 10 por ciento de emulgen
te, siempre que una relacién de dilucidn de una parte sobre tres
Partes de agua, se comprobd una mortalidad de un 96 por ciento.

EJEMPLO 8.

Siguiendo la misma técnica indicada en el Ejemplo 7,
con una emulsidén de 3 partes de agua y 1 parte de una prepara-
cién conteniendo un 30 por ciento de DDT, un 15 por ciento de
clorodano, y un 10 por ciento de emulgente en toluol, se formé
sobre cartén depésitos equivalentes a 2 g de DDD y 1 g. de cio

rodano por metro cuadrado.

Exponiendo a las superficies asi tratadas moscas &altamen
te resistentes a los insecticidas indicados en el Ejemplo 7, se
comprobo una mortalidad de un 20 por ciento.

Siempre a base de los mismos métodos, pero utilizando un
preparado conteniendo un 30 por ciento de DDT, un 15 por ciento
de clorodano, un 5 por ciento de benzOlsulion-p-cloroanillda en
toluol, se comprobd una mortalidad de un 90 por ciento.

La invencidén, dentro de su esencialidad, puede llevarse
a la practica en otras variantes de realizacién que difieran en
detalle de las indicadas a titulo de ejemplo, pudiendo emplearse
en su realizacién los medios, proporciones, temperaturas yté&iem
pos mas convenientes a cada caso; por quedar todo éllo comprendi

do dentro del espiritu de las reivindicaciones.
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Hecha 1la descripcién del presente invento, se héce
cbnstar que la presente solicitud se acoge a los derechos de
prioridad de la patente italiana n¢ 8,695, depositada el dfa
5 de noviembre de 1951, y se declaran como nuevas y de propia
invencidn, las siguientes reivindicaciones:

l. Mejoras introducidas en el objeto de la patente
principal, n? 203,051, por mProcedimiento para la preparacidn
de insecticidas orgdnicos de s{stesis, activados®, o de mez-
clas de insecticidas orgdnicos de s{ntesis, con o sin adicién
de insecticidas inorgénicos, caracterizados por la presencia
de substancias activadoras de la clase de las anilinas de los

\arilsulfénicos, substituidas en, a lo menos, uno de los

4cidos
anillos. _

2. Mejoras segin la reivindicacidn 1, caracterizadas
por el hecho de que los grupos substituyentes son los indica-
dos para la férmula I,

3. Mejoras segin las reivindicaciones 1 o 2 caracte-
rizadas por el hecho de gue las substancias activadorak son
determinadas entre las clasificadas en la relacién facilitada
a titlo de ejemplo en la descripcidn.

4, Mejoras intrudicidas en el objeto de la patente
principal, n® 203,051, caracterizadas por el hecho de ser ac-
tivadas la preparacidn insecticida a base de DDT, preferente-
mente por adicidén de alrrededor de un 10 por ciento de p-cloro-~
benzolsulfon-p-cloroanilida sobre el peso del DDT.

’ 5. Mejoras introducidas en el objeto de la patente

principal, n® 203,051, caracterizadas pbr el hecho de ser acti-

vada la preparacidn insecticida a base de DDT, por la adicidn,
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con preferencia, de alrededor de un 25 por ciento de p-cléroben
Ve 3

zol-sulfonanilida, sobre el peso del DDT.

63.- Mejoras introducidas en el objeto de la patente prin

cipal, n$ 203*031, paracterizadas por el hecho de activada la pre

I’

+
2

paracioén insecticida a base de DDT, de preferencia, por la adicion”®

aproximadamente, de un 10 por ciento de benzolsulfén-p-cloroanili

da sobre el peso del DDT.

7-.- Mejoras introducidas en el objeto de la patente prin
cipal, ne 203.051, caracterizadas por el hecho de ser activada la

preparacion insecticida a base de DDT, por la adicidon, de preferen

cia, de mas o.menos mi 10 por ciento de p-clorobenzolsulfon-p-
-toluida, sobre el peso del DDT.
88.- Mejoras segun la reivindicaciéon 4-, caracterizadas

por el hecho de ser compuesta la preparacion insecticida de una

solucién querosoénica, conteniendo un 2 por ciento de DDT y un 0,2

por ciento de p-cloro-benzol-sulfén-p-cloroanilida.
9-.- Mejoras segun la reivindicacion 4-, caracterizadas
por el hecho de ser compuesta la preparacion insecticida de una

solucién querosonica conteniendo un 2 por ciento de DDT, un 0,4

por ciento de lindano y un 0,4 por ciento de p-clorobenzolsulfén-

-p-cloroanilida.
103.- Mejoras segun la reivindicacion 4”, caracterizadas
por el hecho de ser compuesta la preparacién insecticida de una

emulsidén de cerca de una parte de un preparado conteniendo un 30

por ciento emulgente en toluol, con cerca de tres partes de agua.

11-.- Mejoras segun la reivindicacion 6&, caracterizadas
por el hecho de ser compuesta la preparacién insecticida de una

emulsidn de cerca de una parte de un preparado conteniendo un 30

por ciento de DDT, un 15 por ciento de clorodano, un 5 por ciento

de benzol-sulién-p-cloroanilida y un 10 por ciento de emulgente en

toluol, con cerca de tres partes de agua.
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123~- Mejoras introducidas en el objeto de la patente
principal, n$ 203-051, por '"Procedimiento para la preparacion
de insecticidas organicos de sintesis, activados'.
Segun se describe y reivindica en la presente memoria
descriptiva, que consta de diez hojas, foliadas y escritas a ma
quina por una sola cara, acompafadas de la documentacién reglamen

taria.
Madrid, a 29 de octubre de 1952.
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