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MEMORIA DESCRIFTIVA

La presente snvencidn se refiere a la preparacién y el
empleo de alkil-(aril)mercapto-metilenamidas de acidos 0,0-dial-
kil-tio~- ¥ -ditiofosforilacéticos correspondientes & la formula

general:

’IOR*
R~5-CHy - NH - CO - CH, - s -P

g‘\\OR’

en la cual R 'es un radical alkilo normal o© remificado, satu-
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rado o inseturado, o un radical cicleoalifatico o arilo, posible-
mente substitufdo;

Rt es un radical alkilo inferior,

X es oxigeno o azufre.

Los productos de acuerdo con la presente invencidn son

substancias de bajo punto de fusidn y crigstalinas o© quuidos

gue son solubles en la mayorfia de disolventes organicos y, ge-
neralmente, insolubles en agua. Estos productos presentan una
actividad pesticida general y pueden temer una Util splicacion
solos o en mezcla? con los pesticidas comunes en compeosiciones
antiparasitarias.

Son preparados por reaccidén de mercaptanos y N-metilol-
-~amidas de acidos 0,0-dialkil-tio- o -ditio-fosforilaceticos,

de acuerdo con el esquema general

"OR'
R - BH + HOOH2 -N{ - CO~CHy ~S5S -P —

LI

X OR®
~ OR?

”
-3 R -8 = CH, - ¥NH - CO -~ CHz -8 = ﬁ'\. + H20

‘ X OR?

en la cual R, R* y X tienen el significado mencicnado ante-
riormente.

Dicha resccidn es llevada a cabo en presencia de un
agente de condensacidn écido, tal como por ejemplo H,80,, HCI,
ZnClz, CaCl,, etc,, en solucidn parcial o completa de ambos
reactivos o en suspensién, mientras se.utiliza como disclvente
(o agente dispersante) un 1iqu1do, preferiblemente inerte a uno

o ambos reactivee (por ejemplo cetonas, ésteres, éteres, hidro-
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carburos, etc., y mezclas de los mismos), a temperaturas general-[
mente comprendidas entre 20 y 100°C, a presién ordinaria o lige-
ramente autogenética, particularmente cuahdo se oper& con mer-
captanes de bajo punto de ebullicidn.

El producto réaccional es seperado entonces de acuerdo
con las modalidades usuales en la quimica orgénica, por ejemplo
mediante adicidn de agua si el disolvente utilizado es miscible
con agusa, ©, preferiblemente, por evaporacién del disolvente
después de eliminar el catalizader écido.

Una alternativa del procedimiento para obtener los com-
puestos de la presente jnvencién consiste en hacer reacclonar
alkil=(o aril)-mercapto-metilen-(alfa-halo)-acetamidas con sa-
les alcalinas de é4cidos 0,0-dialkil-tio- o -ditio-fosforicos,

de acuerdo con el esquena general

OR?
”
R=~S - CH2 - CH - CO -~ Gﬂzﬁal + MeS - P —
"\
X OR?
OR?
/‘
—> R =~ S - CHy - NH - CO - CH2 -8 -P + NeHal
. N
X CR!

(en la cual R, R* ¥y X tienen el significado mencionado anterior
mente, Hal es un halégeno y Me un metal alcalino).

Dicha reaccidén es llevada a cabo en una solucién o sus-
pensidn total o perciel de ambos reactivos, utilizando como di-
golvente (o un agente dispersante) un 1{quido preferiblemente
jnerte a uno o ambos reactivos (por ejemplo cetonas, ésteres,

alcoholes, etc., o mezclas de ellog), a temperatura embiente du-
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rante un tiempo suficiente, o a la temperatura de reflujo del
disolvente hasta que se precipita completamente el halogenuro
del metal.

Entonces el producto reaccional es separado virtiéndolo
en agua 0 por evaporacidn de disolvente, posiblemente bajo as-
piracidn, después de eliminar la sal inorgénica por filtracidn.

Los ejemplos siguientes ilustran la presente invenoién
pero sin limitarla en su alcance.

EJENPLO 1.

Se afiade 54 g de N-oximetilamida de écido 0,0-dietil-
-ditio-fosforilacético (punto de fusidn 71-72°C) a una solucién
de 14 g de metilmercaptan en 100 cc de acetato de etilo; también
se afiade 8 cc de benceno saturado con HCl geseoso y el recipien-
te es calentado a 45°C durante 6 horas mientras se agita, y lue-
go dejado a temperatura ambiente duramte 15 horas.

~ E1 1fquido obtenido es lavado con 30 cc de una solucidn
saturada y fria de NaHCO3 ¥y luego con 50 cc de agua; es seca@o
sobre Na2804 y evaporado en vacio. El producte regsidual, congis-
tente en metil-mercapto-metilenamida de dcido 0,0-dietil-ditio-
fosforilacético es un sdlido cristalino blanco que pesa 51 g.
Una muestra cristalizada de una megzcla de &ter et{ilico-éter de
petrdleo, tiene un punto de fusidbn de 49-49.5°,

EJEMPLO 2.

Se deja reaccionar 6 g de metilmercapto-metilenamida
de acido monocloroacético (punto de fusibn 55-56°C) y 10.0 g
de 0,0-dietil-ditio~fosfato potésico, en 100 cc de acetona a tem
peratura ambiente durante 15 horas,

La mezcla es anegada en 200 cc de agua y el precipitado
es filtrado y lavado con agua.

De esta manera se obtiene 8,3 g de metilmercapto-meti-
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lenamida de 4dcido 0,0-dietil-ditio-fosforilacético con un punto

de fusién de 49°C, idéntica al producto del ejemplo 1,
EJENPLO 3,

Se mezcla y agita a temperatura ambiente durante 24 ho-
reg, 38,2 g de metil-mercapto-metilenamida de acido monocloro-
acético, 52,0 g de 0,0-dietil-tio-fosfato potdsico y 150 cc de
acetona; esta mezcla es reflujada entonces durante 1 hora, El
cloruro potésico asi formado es separado por filtracién y el
filtrado es calentado bajo aspiracibén a fin de eliminar el di-
solvente.

El producto residual (71 g) consistente en metilmercapto-
-metilenamida de acido 0,0-diletil-tio-fosforilacético es un acei-
te claro con un ligero color emarillo paja, y un {ndice de re-
fraceién 030 = 1.5079.

EJENMNPLO 4,
Se afiade 49 g de N-oximetil-amida de acido 0,0-dimetil-

~ditio-fosforilacético (punto de fusidn 82-83°C) a una solucién
de 12 g de metil-mercaptan en 80 coc de benceno; se afiade é co
de benceno, previamente saturade en frio con HCl gaseoso y el
recipiente cerrado es caleatado a 45-50°C durente 6 horas mien-
tras se agita frecuentemente, y luego es dejado a temperatura
ambiente durante 15 horas. La solucién bencénica del producto
reaccional, que es turbia_a causa de la presencia de agua, es
lavada con una solucidn dilufda de NaHCO;_hasta que es neutra,
y luégo seceda sobre Na,S0, y eveporada en vacie.

Bl residuo consiste en 51,5 g de metil-mercapto-metilen-
amida de &cide 0,0-dimetil-ditio-fosforil-aceéetico, que puede
ger purificado por cristalizacién de una mezcla de éter etilico-

-éter de petrdleo y tiene un punto de fusidn de 39-40°C,
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EJEMPLO 5,

Se coloca 54.5 g de N~oximetil-anida de dcido 0,0-die-
til-ditio-fosforilacético, 13.7 g de etil-mercaptan y 100 cc de
acetato et{lico en un recipiente; se afiade 8 cc de bencenc satu-
rado con HCl, la mezcle es caleatads a 45°C durante 6 horas y
&ejada a temperatura amblente durante 15 horas.

El producto deseado, esto es, la etilmercapto-metilena-
mida del acido 0,0-dietil-ditio-fosforilécét1co es obtenida,
después del tratamiento usual, en forma de un aceite ligeramen-
te opalescente, pesando 54.2 g.

Este producto, después de purificacidn por eristaliza-
cidn de una mezcla de éter de petrdleo-éter, aparece en forma de
cristales incoloros que tienen un punto de fusidn de 28,5-29.5°c.

EJEMPLO 6.

49 g de N-oximetilamida del acido 0,0-dimetil-ditio-fos-
forilacético, 13.7 g de etil-mercaptan y 100 cc de acetato de
etllo, tratados tal como se ha descrito en el ejemplo preceden-
te, dan 52.5 g de etil-mercapto-metilenamida del acido 0,0-di-
metil-ditio-foeforilacético con un punto de fusidn de 41-42°C
(después de cristalizacidén de éter etilico-éter de petrdleo).
EJEMPLO 7,

Se calienta 54.5 g de N-oximetilamida del &cido 0,0-die-

til-ditio-~fosforilacético, 16.8 g de isopropil-mercep tan y 120
cec de acetato de etilo, a 48°C durante 6 horas en presencia de
trazas de HC1l anhidro; después de 15 horas se efectiia un lavado
con una solucidn acuose alcalina, el disolvente es eliminado ba-
jo aspiracidn y se obtiene 60 g de isopropil-mercapto-metilenami
da del acido 0,0-dletil-ditio-fosforilacético como un sélido in-
coloro. Es cristalizado de alcohol met{lico al 80% y presenta
un punto de fusién de 42-43°¢C,
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EJEMPLO 8,

Se dsja reaccionar 18.1 g de isopropil-mercapto-metilen-
amida del dcido cloroacético (punto de fusién 68-70°C), 20.8 g
de 0,0-dietil-tiofosfato potasico y 80 cc de acetona, a una tem-
peratura no mayor que 30°C durante 24 horas. La mezcla reacclo-
nal es mantenida entonces durante 1 hora a la temperatura de
reflujo del disolvente. Después de la filtracion del cloruro po-
tésico y la eliminacidn del disolvente, se obtiene 32 g de igo-
propil-mercapto-metilenamida del acido 0,0-dietil-tio-fosforil-
acético en forma de un aceite claro, coloreado ligeramente de

20
=

amarillo, el cual tiene un np 1.4978.

EJEMPLO 9.

Se agita 49 g de N-oximetilenamida del acide 0,0-dime-
til-ditio~fosforilacético, 16.8 g de isopfopilmercaptan y 120
cc de acetato de etilo, afiadidos de 10 cc de benceno saturado
con HCl, durante 3 horas, y luego son delados & temperatura am-
biente durante 30 horas. lLa mezcla es agltada primero con 25 cec
de una solucidén acuosa dilufda de NaHCOB, luego con 50 cc de
H20; después de secar sobre Mgso4, es evaporada bajo vacfo.

El producto residual consiste eh isopropil-mercapto-
-metilenamida del Acido 0,0-dimetil-ditio-fosforilacético, un
s6lido ®lanco e incoloro, cristalizable de metanol dilufdo, el
cual tiene un punto de fusidn de 59.5-60.5°C.

EJEMPLO 10,
Se mezcla 27.3 g de N-oximetilamida del &cido 0,0-die-

til-ditio-fosforilacético con 11 g de tiofenol: se afiade 4 go-
tas de acido oclorh{drico concentrado y la masa es calentada a
45°c mientras se agita hasta gque se vuelve homogénea; entonces
ge deja reposar durante 20 horas. La masa sdlida asi obtenida

es quebrantada, lavada con solucién de NaHCO3 y filtrada. Se
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obtiene 31 g de fenilmercapto-metilenamida del acido 0,0-dietil-
-ditio-fosforilacético, punto de fusidn 60-61°C (de alcohol me-
t{lico).

Los productos comprendidos en la férmula general mencio-
nada anteriormente han presentado interesantes propiedades insec-
ticidas que los hacen dtiles para una aplicacién préctica en el
control antiparasitario.

Métodos preliminares para evaluar la actividad bio;égica de los

compuestos pesticidas de la preseate invencidn.,

1) actividad aficida: se sumerge plaentas jévenes de habas pano-

sas, infestadas por afides (Aphis tabae Scop) durante unos po-
cos segundos en dispersiones acuosas formuladas adecuadamente
del producto & examinar, y luego son mantenidas y controladas-
bajo condiciones de iluminacidn, temperature y humedad adecua-
daes para los insectos. 24 horas después del tratamiento se con-
trola la mortalidad del insecto con las varias dosis del produe-
to, bajo el microscépio binocular.

2) actividad acaricida: el ensayo es llevado a cabo tal como
para determinar la actividad eficida, utilizando la arafia roja
(Tetranychus telarius L) criada sobre plantas de habas jovenes.

3) actividad ovicida: 8e coloca arafias rojas hembras, creci-

das (T. telarius L.) durante 24 horas sobre plantas de habas
jévenes que tienen sélo hojas cotileddnicas, para la deposicién
de los huevos. Los insectos crecidqs son eliminados entonces con
un chorro de aire comprimido y las plantas son tratadas comc en
el método 1. La mortalidad de los huevos es controlada después
de 6 d{as bajo el microscédpio binocular.

4) gctividad sistémice por absoreidn por las raices: la por-

c1én hipdgea de plantes de habas panosas jOvenes infestadas por
éfides (Aphis fabae Scop) es introducida en pequefios vasos de

vidrio coloreado gque contienen dispersiones acuosas de los pro-
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ductos de ensayo. Los pequefios vasos son mantenidos en una hg-
bitacién adecuada bare los insectos durante 8 d{as, controlan-
do diariamente la mortalidad de los &fides que viven en la por-
cién epigea de las plantas.

5) actividad insecticida sobre moscas por aplicacidn topica:

mediante una microjeringa "Agla™, se aplice una gota (1 mma) de
solucidn acetdnica del producto de ensayo a la regidn dorsal de
moscas domésticas hembras de 4 dfas de edad (Musca domestica I.)
(cepa criada en el laboratorio, sensitiva a los broductos clora-
dos organicos y a otros insecticidas). Los insectos son manteni-
dos en observacidn en pequefias jaulas metdlicas adecuadas y se
efectla el control de mortalidad al cabo de 24 horas,

6) actividad insecticida sobre moscas por absorcidn tarsal:

moscas domésticas hembras (Musca domestica L.) iguales que las
utilizadas en el método precedente, son introducidas en beckers

de vidrio de 1000 cc¢ cuya superficie interior ha sido revestida

.con una pelfcula uniforme del producto a examinar, Fstos beckers,

cerrados con una gasa, son mantenidos en una habitacidn bajo con
diciones de temperatura y humedad adecuadas, controlando el aba-
timiento de los insectos en las primeras dos horas ¥y la mortali-

dad después de 20 horas.
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Determinacidn de la toxicidad egude por aplicacidn oral o

intravenosa (en animales de sangre caliente) de las mercap—

to-etilenamidas de los dcidos 0,0-dialkil-tio—- y ~ditio-fog-

foril acéticos.

Se ha determinado la toxicidad aguda vor administra-
cidn oral o intravenosa de los compuestos segin la presente
gsolicitud de patente sobre los animales de sangre caliente.

La determinacidn de la toxicidad aguda per os he sido efec-

tuade por sondeo géstrico y la sdministrecidn de una solucidn

en dimetilacetamida de los productos de ensayo sobre pequefios

cobayas con un peso de 18-20 g. Le interferencia del disolven-—
te en las menifestwuciones tdéxicas puede ser considersda como
desprecieble.

Lz determinzcidn de ls toxicidad agude por &plica-
cidn intrevenosa es efectusda con los productos disueltos en
dimetilecetamida sobre pecuefios cobayes que pesan 18-20 g.

A continuscidn detallsmos los datos relacionsdos con
elgunos de los ejemplos mencioﬁados en esta patente. Los valo-
res son expresados como LD 50 en mg/kg de peso de los snimales

tratados.
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TABLA 21422ﬁ5

Toxicided por

aplicacidn apliczcidn
endovenosa oral

Parathion 5.7 5.2
Bj., 1 ~ Metlimcrcanto-metllenwml—

da del fecido C, U—dletll-

-ultlo—fosiorll acético 60 54.5
Bj. 3 - McLllmercapto-metllenaml-

da del £cido O O-dietil—~

~fogforil ﬁcetloo 9.6 11.5
Bj. 4 -~ Met11mcrcapto~met1lenami—

da del dcido 0,0- dlmetll-

~d1t10~fosfor11 acético 155 550
Ej. 5 - Stilmercapto-metilenamida .

del fcido 0,0~ dletll di-

tlo~fosforil acético 55 32.5
Ej. 6 =~ Etilnmercapto-metilenanide

del feido o, O—dlmetll-dl—

tlo—iosforll acético 130 225
Ej. 7 - Tsopropllmercapto—metllen

amida del dcido 0,0~ die—

til— dlth—quforll acéti- )

CO. 58 64

La invencidn, dentro de su esencialided, puede ser
desarrollads en otras formss de reslizacidn cue difiersn en
detelle de la indicads & titulo de ejemplo, & lus cuales
#leulnzerd ipualmente le proteceidn que se recaba. Podrd,
vues, reclizarse com los medios y spiratos mds adecusdos
por cueder vodo ello comprendicdo dentro del espiritu de les

reivin icaciones.,
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Descrito el objeto de 1z invencidn, se declara nue-
vig las cizulentes reivindiceéciones, con prioridad italiaena
Ne 8349 del dfa 3 de Junio de 1957.
1. Procedimiento para preparsr alkil-(aril)mercap—
5, to-metilenamidas de feidos 0,0-dislkil-tio(ditio)-fosforilacd-
ticos correspondientes & la Férmuls g=nerals

]

"OR
R-8-CHy - NH - CO - CHy = S - P
0\
X OR?

(en 1la cual R es uwn redical alkilo, o ciclozlifdtico o arilo
normel o remificado, satursdo o ingaturado, posiblemente subs—
titufdos;
10. R' es un redicsl alkilo con un ve.uefio nimero de dtomos de
cerbono,
X es oxigeno o azufre);
caracterizado porgue se hace reaccionar un mercap—
tan con une N-metilol-amide de un Scido 0,C0-diclkil-tio~ 0 -di-
15. tio—fosforilacético, de acuerdo con el esguena general:.
OR?
7
R-—SH-}-HOCHQ-NH-—-CO—CHZ-S—%'D -
J{\\ OR?
OR?

—) R-5-CHy -NH =00 =CHy, - § = P + HO
2 2 AN 2
X OR!

(en l& cual Ry R' y X tienen el significado mencionsdo antes).
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2, ©Procedimiento segin la reivindicacién 1, en el

cual la reaccidn es llevada a cabo en presencla de un catali-
zador dcide, tal como, por ejemplo, H,S0,, HCl, ZnCl,, etc,
' 3. Procedimiento segin la reivindicacién 1 y 2, en
5e el cual la reaccidén es llevadas a cabo en presencia de disolvente
para uno o ambos resactivos.
4, Procedimiento de acuerdo con cualquiera de las
reivindicaciones precedentes, en el que la reaccidn es llevada
a cabo a temperaturas comprendidas entre O y 100-150°C.
10, 5. Procedimiento de acuerdo con cualquiera de las
| reivindicaciones precedentesg, en el qﬁe la reaccidn es llevada
a caebo & presidn ordinarias o mas alta.
6« Procedimiento segin la reivindicacidon 1, carac-
terizado porque se hace reaccionar una alkil- o arilmercapto-

15, -metilen-alfa-halo-acetamida que tiene la foérmula general:
R~ 8 « CH2 - NH - CO - CHZ - Hal

(en la cual R es un radical alkilo, cicloalifdtico o arilo
normal o ramificado, satursdo o insaturado, posiblemente subs-
titufdo, y Hal es un haldgeno), con una sal alcelina o al-

calino-térrea de un acido 0,0-dialkil-tio- o -ditio-fosforil

20, acético gue tiene la foérmula general:
R?
~N
P =~ 5 « Me
”~ M
Rt X

(en-la cual R' es un radical alkilo inferior);
Me es un metal alcalino (sodio, potasio, amonio) o un metal

alcalino-térreo (calcio, bario, etc.).
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7. Procedimiento segin la reivindicacidén 6, en el

cual la reaccidn es llevada a cabo en presencia de un disolven-
te para uno o ambos reactives.

8+ Procedimiento segin las reivindicaciones 6 y 7,

5. en el cual la reaccidn es llevada a cabo a una temperatura com-
pPrendida entre O y 100-150°C.

9. Procedimlento para la preparacién de alkil-(aril)mer
capto-metilenamidas de acidos 0,0-dialkil-tio(ditio)-fosforil-
acéticos, con actividad pesticida.

10, : Segun se describe y reivindica en la presente memoria
que consta de dieciséis hojas, foliadaes y escritas a maquina
por una Bola de sus cares.

Madrld, a 2 de Junic de 1958

MONTECATINI, Societa Generale per
15, 1'Industria Mineraria e Chimica

p,}a .

SAIME ISERM WIRALLES®

tr:mo
mr,
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