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e han dado ya a conocer numerosas anilidas del 4cido
acetoacético (vlst.12, 1. .rg.werk, p. 648, 317, 388; Blst.13,
1. wsrg.werk, p. 177, 117, 227). ‘
En la literatura se han descrito ya también anilidas M-
5 alquilsustituides del 4cido acetoacético /“véase J.im.Chem,
Soc.67, p. 1970, (1945) 7.
idhora bien, se ra descubierto que las anilidas del 4cido
acetoacetico que esten sustituidas en el dtomo de nitrogeno
por un alquilo o alquenilo inferior y en el fenilo por alquil/
10  alcoxi inferior y/o haldgeno, preosentan propiedades acarici-
das valiosas.
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in la investigacién de toda €sta clase de sustancias
se ha descubierto el hecho sorprendente de que no presentan
estas provicdades las anilidas del &cido acetoacético que
estén sustituidas en ¢l fenilo por alquil/alcoxi y/o haldgeno
pero no lo estén en el nitrogeno, y las mnilidas que no estén
sustituides en el fenilo, vero si lo estén en el nitrdégeno
por alquilo o alquenilo.

Las nuevas acctoacetanilidas son, couwo ya se ha indicado
activisinos nmedios exterminadores de los 4caros. Por lo demés
prosentvan propledades andsiesices valiosas. Por regla general
son muy poco solubles en azua, pe.o bien solubles en aceites
¥ grasas.

%1 invento se refiere por tanto a un procedimiento para
la obtencién de nuevas anilidas del &cido acetoacético de
la £8rmula

Ph = N = 00 = CHp = CO = CHy 1
R
en gue Ph representa un radical fenilo sustituido por alquilo
inferior, alcoxi/ y/o halogeno, y R un radical inferior alquilo
o alquenilo.
Las nuevas anilidas pucden obienerse del modo conocido

haciendo reaccionar anilinas de la féruula

Ph - IH
R

1I

con derivados reactivog funcionales del &cido acetoacético
por ejemplo Ssteres alqullicos del 4cido acetoacéiico o dique-

teno.
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veglin el invento se obtienen taibién medios valiosos para
combatir los 4caros cuando se convierte en estado finamente

disperso una combinacidén de ia férmula:

Ph - N = CO -~ CHp - CO - Clg
R
en que Ph y R tienen el significado ya indicado, con por lo
menos con un medio inerte de dispersidén no téxico para las
plantas y los animales de sangre caliente.

~“as formnas de aplioacién se preparan segin el fin perse- :
guido. Las combinaciones activas pueden aplicarse en disolventes!
o diluyentes adecuados, en forme de emulsiones o disperdiones
sobre sustancias soporte sélidas o semisélidas adecuadas, en
jabones ordinarios o sintéticos, medios de lavado, medios dis-
vergentes etc., aunque tanbién junto con combinaciones de
accidn acaricida, insecticida, ovicida, fungicida y/o bacteri-
cida, o juntemente con aditamentos inactivos.

Gomo vehfculos sélidos adecuados para la obtencidn de
preparados pulviforues se prestan diversos medios dispersores
inertes, porbsos y pulviformes de naturaleza orgdnica o inorgé-
nica, nor ejemplo fosrato tricalcico, carbonato calcico, en
forma de creta vrecipitava o caliza uolida, cuolin, bolus,ben-~
tonita, talco, tierrs ue iniusorios, 4cido bdrico aungue tam-
bién son vehiculos adecuados el polvo de corcho, el serrin y
otros materiales finos pulviformes de origen vegstal.

Los coumonentes activos se iezclan con estos veniculos por

~ejenplo nediznte trituracidén conjunta, o se impregna el vehiculo

inerte con ima disolucidn del componente activo en un disolvente

fécilmente voldtil y a continuacidén se elimina el disolvente por
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caldeo o por absorcidén a presién reducida. Por adicién de medios;
humectantes y/o disnergentes pueden también hunedecerse ligeras
mente con agua log indicados preparados pulviformes, de menera
que se obtengan suspensiones peruunentes, i

Los disolventes inertes adecuados para la obtencién de pre-
parados lfquidos no deben ser facilmente inflamables y deben
presentar el menor olor posible v ser lo mds atdxicos posible
para el hombre y el animal en el manejo adecuado.

Uomo disolventes adecuados seflalaremos: vor un lado aceites
de elevado punto de ebullicidn, por ejemplo de origen vegetal;
por otro lado también disolventes de bajo punto de ebullicién
v de un punto de inflamacibén de por lo menos 300, por ejemplo
isopronanol, naftelinas hidrogenadas, naftalinas alquiladas
etc.,

Haturalmente que vueden también emplesrse mezclas de disd-
ventes. La preparacidén de las disoluciones puede realizarse

del modo usual, dado el caso sirviendose de intermediarios

de la disolucidn. Otras Tormas liquidas de aplicacién se com~

ponen de enulsiones o suspensiones del componente activo en
ggua o0 disolventes inertes adscuados o también de concentrados
para preparar emulsiones que pueden ajustarse directamente

a la concentracién roquerida en el miswo punto de consumo me-
diante dilucidn. Para este objeto ve mezcla por ejempld el com=-
ponente activo con un dispersor o emulsionador., “abién se pue-
de disolver o dispersar c. componente activo en un disolvente
inerte adecuado y mezclar al mismo tiempo o despues con un agen—
te dispersor o emulsionador. Diluyendo un concentrado de esta

clase nor ejemplo con agua se obtienen emulsiones o suspensiones

va listas para su uso. Con una concentracidn adecuada o relacién
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adecuada de mezcla del coumnonente activo, el emulsionador v
el agua pucden oontenerse digoluciones acuosas (emulgsoides) com-
pletamente estables.

Para aplicsciones cosméticas se pueden tembién emplear
vehlculos semisélidos de consistencis ,de crema, ungtiento, and-
loga o la pasta o a la cera, a las cuales se puede incorporar
la sustancia activa, dedo el caso sirviendose de intermediarios
disolventes y/o de emulsionadores. ustos preparados semisélidos
constituyen generalmente emulsiones. Uomo vehliculos semisdlidos
sefielarewos a titulo de ejemplo la vaselina y otras masas de
hese pare cremas. .l componente activo puede por su parte come-
ponerse de una o varias coubinaciones de la £érmula indicada.
Puzac también eaplesrse combinado con otras sustancias acarici-
das, insecticidas, ovicidas, fungicidas o bactericidas, obte-
niendose preparados combinedos de mayor campo de accidn.

Eshambién posible emplear el componente activo en forma
de aerosoles, Para esto se . disuelve o dispersa el couponente
activo en un disolvente, por ejemplo, difluordiclorometano,
que a la presidn atuwosférica hierve por debajo de la temperatura

- pui

¢l locel, dudo el caso aurilisndose de disolventes inertes

[

adecuedos cowo liquido vehiculo. ..o se obtienen discluciones
a pr:sidn que sl evaporarse suninistran aerosoles que en silos
de cercales y en otros aliracenes o locales'oerrados se prestan
de modo especiel pare coubatir los fcaros.

oo otros afitamentos que puedou nezclarse a las formas
de apnlicacidn indiﬂadas; nencionarenos; sustonclos adhesivas
como caselna, roles de &cidos grosos, cola, rosinac, grascs,

productos (o disocimcidn de La albdmina, humcctantes, interme-

diarios de le disolucién colorantes, sustancias olorosas, y

tarbién medios fijador:s del polvo para los preparados pulwi-

formces,
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Je tiene la posibilidad absoluta de comunicar a los medios
una composicidn y law consipuientes propiedades que més se
presten para las aplicaciones especiales, gracias a la eleccidn
de los dispersbres y aditamentos diversos.

b empleo de los medios para covbatir los 4ceros puede
realizarse siguicncdo los métodos usuales de aplicacidn. Con
los medios descritos pueden tratarse los aclridos o el material
que se ha de tratar o »sroteger del ataque de los adédridos, bien
sea por pulverizacidn, dispersidén, rociado, restregado, recubri-
miento, frotacidn imnregnacidn o cualesquiera otras medidas
adecuades. '

Para purificar y lavar el animal de sangre calimnte ata~
cado por acéridos y aradores se pr.ostan tanbién excelentemente
los medios que contienen el componente activo ya descrito. Para
este splicacién se sefialaren después los vehidulos cspeciale
mente adecusdos,

Como vehiculos liquidos se prostan por ejemplo el aoeite
de parafina o los aceites vegetales, co.wo el aceite de oliva
el aceite de ricino, el de sésamo etc., v tatbién la glicerina
y similares.

Uomo vehiculos senmisdlidos por ejemplo la vaselina, lano-
lina y similares. |

Para preparar por ejemplo disoluciones y emulsiones se pres

tan como emulsionadores ante todo los jabones ; luego tanbién

las yrasas sulfohadas, ésteres del &cido graso y sulfonatos
de alcohol graso, combinaciones amndnigas cuaternaria de peso
molecular clevudo y taisbién ermulsionadores no iondgenos, como
productos de condensacidén de slcoholes grasos con 6xido de
etileno. Pueden tanbién sin eubargo prepararse eimilsiones

de consisténoim de cremea o unguento, por ejemplo utilizando

4cido estearinico, szles de 4cido gruso y agua. Para preparar
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cremas, exentas de grasa »uede tabidn utilizarse baeses obtenidas ¢
con éferes de celulosa y otras sustancias hinchables de origen
animal, vegetal o sintético, y a.ua o también sustancias indr-
ganicas, por ejemplo aceite e hidrdxido de aluminio a las que se
incorporan las sustancias activas, en caso necesario auxilian-
dose de enulsionadores y/o de intermediarios de la disolucién.
i se quiere pueden también perfumarse los productos obtenidos
ggresundo sustancias odorificas. son buenos vehiculos adhesivos
y pulviformes por ejemplo el talco, la fécula, la lactosa y

gimilares.

Ljemplos

1. 40,5 g de N-etil-o-toluidina se disuelven en 100 e de
cloruro de etileno, se calients = ebullicién la disolucién
y en esta disolucidn hirviente se agregan a gotas 26 g de
digueteno. Decpués de hervir durante dos horas se separe
el disolvente por destilacidn al vacio v el residuo se des-
tila también al vaclo. Le este modo se obtienen 44 g de
H-etil-o-toluidina dal 4cido acetoacético, que es un aceite
incoloro que hierve a 172° € bajo 12 mm.

#s conveniente purificar el derivado del Acido aceto-
acético nor destilacién a vaclo elevado (0,05~-0,02 mm Hg)
nuds al destilar o presidnes desde 5 mm hacia arriba se
observen ya fendmenos de descomposicién (formacién de Acido
dehidracético y la amina de partida).

2e Lz combinacidén indicada en el ejemplo 1 puede Tavbién
obtenerse del siguiente modo:

Se calienta durante 15 minutos a 180-200° ¢ en wn.
matraz sebierto cantidades equimoleculares de H-ctil=o-to-

luidina vy éster etflico del Acido acetoacético. Bl aceite
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obtenido de color pardo obscuro se enfria, se mezcla con lejia
de sosa céustica 1 n y se agita endrgicasente. Se separa la
disolucidén acuosa y se acidifica. La anilida que se separa
como aceite, se recoye an &ter, se aevapora el Ster v el resi-
duo se dcstila a vacio elevado.

Uaibién es vosible hacer reaccionar el éster etilico del
fcido acetoacdtico con Neetilorto-toluidina en diclorobenzol
como disolvente.

22,8 g de N—etil-Z—metil-S-éloro—anilina se calientan durante
10 horas a ebullicién eh 100 cm® de toluol con 16,8 g de dique=-
teno, Luego se elimina el disolvente por destilacién al vacio
ge disuelve el residup en éter y la disolucidén éteres se agita
repetidas veces con 4cido clorhidrico 1 n v luego con disolu~
cién diluida de carbonato potdsico. Después de secar sobre
carbonato potésico calcinado, se evaporqbl éter y el residuo

se destila o vacio elevado. &sl se obtienen 25 g de la N-etil
g=metil=3=clorenilida dsl &cido acetoacético, que con 0,01 mm
hierve a 118-120° ¢ y foruma un aceite incoloro muy flufdo.

Gon 30 g de Heetil=2=cloro-G-metil-anilina y 17 g de di-
queteno se obtiencn 2: g de il=etil-2-cloro-6-netilanilida del
Scido acetoacétido, la cuwl a 0,15 m hierve a 124-126° C.

Je hacen r.accionar del modo usual 62 g de Neaglil-2-cloro-
-B=netileaniling v 31 4 de digueteno y se obiienen 42 g de
Heglilef=cloro=6=netilenilida del Acido acetgacético, la
cusl forma un sceite incoloro que a 0,1 mm hierve a 125-126°
¢. ”

Se calientan durante & horas a ebullicidn 33 g de H-etil-
~o-clorsnilina y 19,3 g de diqueteno en 100 cmS de benzol. Des-
nuds de enfriar se azite la disolucidén benzdélica con #cido
clorhfdrico diluido v lejla de sosa cdustica diluida, se evapo-

ra luezo el benzol v el vesiduo se destila sl vaclo. iAsi se

()
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obtiene la Neetil=z-cloro-anilida del 4cido acetoacéti-
co cono aceite incoloro que a 13 mm hierve a 160-1700 ©.
250 Del mismo modo que se ha descrito en los ejemplos se obtiene
La N-alil-4-metoxianilida del &cido acetoacético
P.eh, 0,1 m: 126-127° ¢
La Henetil-2-metoxianilida del 4cido acetoacético
P.eb. & 0,2 ma: 151-133° ¢
La Heetil-2,6-diievilanilida del 4cido acetoacético
P.eb. a 0,1 pp: 122-123° C

7. 20 partes de acetoacetil N—metileRmmeiil-3-cloranilida

225

se muelen en el molino de bolas con 360 partes de talco
se agregan luego 8 partes de oleina, se muele de nuevo y
230 finaluente se mezcla con 4 partes de cal apagada. bl
nolvo obtenido puede espolvorearse muy bien y posée buens
adhesibilidad, Puede utilizarse para espolvorear locales
vy objetos y para la proteccidn de plantas. Se logra una
dispersidn todevia mejor de la sustancia activa sobre
035 el material del vehIculo cuendo este se impregna de una
disolucién de la sustancia activa por ejemplo en alcohol
o acetona y lusgo se evapora el disolvente.
8. 15 partes de acetoacetil-ll-etil-o-toluidida se mezclan
con 22 partes de caolin, se agregan 4 partes de le sal
240 sédica del 4cido dibutilenaftalinasulfénico, 4 partes
de caseina y 5 partes de carbonato sédico y se muele, 4
continuacién se incorporan 100 partes de creta Ifinamente
molida. =1 nolvo obienido proporciona en sgua una sus—
pengidn suficientemente estable que pucde emplearse
245 parz rociar locales y objetos stacados por &caros y tambs

bién por ejemplo para la proteccidn de plantas,
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80 partes de acetoacetil-N-f-dimetil=f-cloranilida se mue-
len v mezclan Intimemente con 20 partes de talco. uste
concentrado puede emplearse como polvo rociabie directa~
mente para combatir los &caros, pero también puede diluir-
se mds a las concentraciones que se quiera.

Lstos polvos que pueden también prepararse sobre
otras bases, se prestan como medios espolvoreables, para
combatir por ejemplo los 4caros y aradores en la piel
hunana o animal. se prestan también para combatir el
dermacentor el transmisor de la rocky-umountain-spotted-fe-
ber, enfermedad infecciosa provocada por Rickettsien.

Los preparados en nolvo, por ejemplo a base de harina

de fécula, pueden sin embargo euplearse tanbién psara com-
batir el 4caro en los almacenes, mezclando por ejemplo el
medio con el cereal. o caso necesario pueden realiza:ge
aditamentos para mejormr el poder adhesivo, para lo qﬁé
se presta por ejemplo un aditamento de 45 de &cido graso
1iquido.

O partes de acetoacetil-N-elil-o~toluidida se disuelven
en 99 partes de naftalina alquilada y se emplesn como
mnedios de rociado o proysccidn cin las casas para el tra-
tamiento de paredes g suelos.

wezclando 10 partcs de aceﬁoacetil—N—etil;E,G-dimetil-
anilida con 90 partes de aceite de oliva se obtiene una
disolucidn clara que puede cmplearse para combatir los
acaros y aradores en el gector veterinario e higienico.
4AsT puede combatirse por ejemplo el arador del crido
(ornithodorus uegnini), que ataca principalmente a los

a:nimales domésticos.
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12. 3C partes de acetoacetil=N=-etil-o~toluidida y 70 partes

de un sulfonato de éster de &cido graso den una disolucién
clara que puede diluirse con cualquier caniidad de agzua.

se forma primero una emulsidn lechosa la cual sin embargo
ge convierte en una disolucidn estable probablemente coloi-
dal (emulsoidé). Como sulfonato de éster de 4cido. graso
puede emplearse por ejemplo aceite para rojo turco. La re-
lacién de sustancia activa respecto al enulsionador puede
variarse. .

ustas disoluciones o emulsiones pueden ventajosamente
epplearse para los més diversos fines. Se prestan para
rociarse o evaporarse en locales atacados por &caros o en
neligro de ger ataéados, por ejemplo contra el clyciphagus
(&caro doméstico) que se deposita sobyc los alimentos pero
que tenbién pued: atacar al hombre. Con esia disolucidn
pueden sin euwbargo taubidén rociarse los objetos atacados
por el 4cero o que we hayan de proteger contra este ataque
objetos de las més. diversas clases, que también pueden
impregnarse inmergiendolos en dicha disolucidn. De fornma
andloga pueden emplearse taunbién estas emulsiones para
la proteccidn de vegetales. »

De igual modo con una de estas disoluciones pueden tra-
tarse exteriormente partes del,cuerpo de animales y vege=
tales atacadas por 4caros yvaradores. Para esto la disolucidn
ouede esparcirse por encima o r giregarse., Para tratar
animaeles pequefios es conveniente emplear dicha disolucidn
como lTquido de balio, por cjemplo para couwbatir la carcoma

(ixodes rhicinus) en perros y gatos infectados con ella.
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we reivindica como nuevo ¥y de nropia invencidns
l.- Procedimiento para la obiencidn de nuevas aceto-

acetilanilidas de la férmula general

Ph =l - CO - C’zig - 00 = Ulig 1

T
A

en la que Ph repeesenta un radical fenilo sustituido por
alouilo inferior, alcoxi y/o halbgeno y R un raiicel alquilo
o alquenilo inferior, y de umedios acaricidas preperados con

eilas, caracterizado porque wna znilina de la férmula

Ph - TH

Ik
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sc hace reaccionar con un derivado funcional reaccionable
del scido acetoacético, incluido el digqueteno y porque
la enflida de la féruula 1 se convierte en Torma finamente
diepersa con por lo me:ros un nedio inerte de dispersidn
no tdxico para los vegetales y anithales de sangre caliente.
Z.= Procedimiento segin lo reivindicado en el punto 1,
caracterizado porque una combinacién de la formula I se
meacla con un vehiculo pulvitorme sélido.
3.~ Procedimiento segtin lo reivindicedo em el punto
1, caracterizado porque una combinacién de la férmula I se
convierte eﬁ estado finamente disperso con un medio diluyente
1Iquido inerte.
A= PrQU T 3000 Paca LA UBUAECION L U VAo AULL0ACE-

DGTLIDAS Y s@aGIDOS OBLLATIDOS Do LILAG.
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“al como se describe v reivindica en la nresente :lemoris
o &

Descriptiva que consta de trece hojas escritas a ndguina
nor una sole cara.

“adrid, 10 de llarzo de 1.956
) f@g@s FERRNDEZ 80T,
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