CASE 5399/14+2/E

306913

PATENTE
DE
INVENCION

por "PROCEDIMIENTO PARA PREPARAR AGENTES PARA COMBATIR PARA-
SIT0S", a favor de la firma suiza CIBA SOCIETE ANONYME, do-~
miciliada en BASILEA (Suiza).

MEMORIA DESCRIPTIVA

La presente invencidén se refiere a agentes para
combatir pardsitos, en especial insectos perjudiciales,
dcaros, nemdtodos, microorganismos en especial mohos fi-
topatégenos y bacterias, asi como plantas indeseadas,
caracterizados, porque contienen, como materia activa,

un compuesto de la férmula
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nifican un 4dtomo de hidrdgeno, un ra-

R1, R son iguales o diferentes y sig-
dical inferior alquilo, mono~ o bien
dialquilamino, isonitrilo, alquilmer-
capto o alcoxi, o haldgeno y-NO,, -INi
~CN, -CF

29

3 o -COOR, en donde R se halla

para un dtomo de hidrdégeno o un radical

alquilico inferior, o Ry ¥ R, significan
~0

2
juntos el grupo \\CH

07 2
RE’ R6’ R7 y R8 son iguales o difcrehtes y sig-
nifican un &tomo de hidrdgeno, un ra-
dical alguilico inferior o el grupo

~COOR, en donde R se halla para un
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~ &tomo de hidrégeno o un radical al-

quilico inferior, o en donde R5 signi-

fica un radical fenilico o en grupo

-N02, N

n se halla para un mimero de valor 1 a 4,

0 bien sa2les de adicidén de 4cido o sales cuaternarias
de estos compuestos, asl como eventualmente todavia
por lo menos uno de los aditivos siguientes: materias
portadoras, disolventes, diluentes, dispersantes, en-
colantes, humectantes, abonos, asl como otros antiparasi-
tarios,

Los nuevos agentes tienen debido a su accién
biocida ampliamente dispersa la ventaja especial de
Que pueden combatir pardsitos vegetales y animales do
clases muy diferentes.

Son adecuados no solamente como herbicidas sino
que aplicados en una concentracidn en la que no mues-
tran fendmenos fitotdxicos, presentan agimismo en la
proteccidén de plantas una accidén inmejorable frente a
microorganismos perjudiciales, por ejemplo frente a
mohos, como por ¢jemplo: Alternaria solani, Phytopthora
infestans y Septoria apii, asl como frente a insectos
perjudicisles, dcaros, mendtodos y sus huevos o bien
larvas,

Ademés los nuevos agentes son en general uti-
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lizables como microbicidas, por cjemplo contra Aspergillus-
Arten, asi como insecticidas, por ¢jemplo frente a las
moscas ¢ insectos,

Para la preparacidén de soluciones directamente
rociables, de los compuestos dc la férmula general (I)
pueden entrar cn consideracidn fracciones de aceite
mineral de¢ zona de cbullicidn desde elecvada a media,
como gas-0il o querosenos, aceite de alquitran, y aceites
dc origen vegetal o animel, asi como hidrocarburos como
naftalinas alquiladas,; tetrahidronaftalina, eventualmen—
te bajo utilizacidn de mezclas de xilol, ciclohexanoles,
cetonas, ademds hidrocarburos clorados, como tricloroctano
¥ totracloroetano, tricloroetilcno o tri~ y tetracloroben~-
acnos, Ventajosamente sc utilizan disolventes orgdnicos,
cuyo punto de cbullicidn se halla por encime de 1002 C.

Las formas de aplicacidn acuosas sc preparan en
especial dc prescneia a partir de concentrados de cmul-
sién, pastas o polvos de rociado humectables mediante
adicién dc agua., Como agentes do emulsidn o de disper-
sién, pucden cntrar cn consideracibén productos no
ionégenos, por ejomplo productos de condensacibn de
alcoholes aliféticos, aminas o dcidos carboxilicos
con un radical de hidrocarburo de cadena larga dc unos
10 & 20 &tomos de carbono con 6xido de etileno, como

el producto de condensacién de alcohol octadecilico y
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25 a 30 moles de 6xido de etileno o el de deido graso

de soja y 30 molces de 6xido de oetileno o ¢l de oleilami-
na téenica y 15 moles de 6xido do ctileno o el de do-
decilmercaptanc y 12 moles de dxido de otilcno., ZEntre
los emulgentes anionactivos, que se pueden aprovechar,
son do citar: la sal sbdica del éster del Acido dodocil-
alcohol-gulfirico, la sal sdédica del 4cido dodeocilben—
censulfénico, la sal potédsica o trictanolaminica del
dcido oleico o del dcido abietinico o las mezclas de
oestos 4cidos, 0 la sal sbédica de un dcido petroleosul-
fénico,

Como dispersantes cationactivos pucden cntrar en
congideracidén los compuestos de amonio cuaternerio
como ¢l bromuro cetilpiridinico; o el cloruro dioxietil—~
bencildoccilamdnico,

Para la preparacidn de agentes en polvo y de dis—
persién pueden entrar on consideracidén como matorias
sélidas de transporte, talco, caolin, behtonita, car~
bonato cdlcico, fosfato cdlcico, pero asimismo carbdn,
harina dc corcho, y otros matoriales de naturaleza
vegetal, También ¢s muy adecuada la proparacién de
los preparados en forma granulada, Las diferentes
formas dec aplicacién pucden provecrse cn forma usual
de adiciones dc materias, que mejoran la distribucidn
la estabilidad, la cstabilidad a la liuvia o la potencia

de penetracidn; como talcs materias son de citar: los
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4cidos grasos, resina, cola, cascina o alginato.

Los agontes, dc acucrdo con la invencién pueden
utilizarse por si solog o junto con antiparasitarios
habituales, en ospccial insccticldas, acaricidas, nema~
tocidas, bactericidas u otros fungicidas o bien herbi-
cidas,

Especialmente adccuados para combatir acdridos,
en especial tetraniquidos, son aquellos nuevos agentes,
que conticnen, como materis activa un compuesto de la

férmula

en la gue
R sgignifica un radical alquilico inferior,
dialquilamino, isonitrilo, alquilmercapto

o alecoxi, o los grupos ~NO —NRQ—, ~CN o

2’
—CF3.

Junto a esto son cn especial de destacar aquellos agentes,
que contienen, como materia activa, un compuesto de la

férmula .
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o de la férmula

Especialmente adecuados para combatir insectos
perjudicialces, por cjemplo mosquitos perjudiciales,
moscas y avispas, son aquellos nuevos agentes, qué

contienen, como materia activa un compuesto de la for-

mula
R
AN 1
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Ny R
2
en la que

R1 significa un 4dtomo de hidrégeno o
un 4dtomo de haldgeno y
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R2 significa hidrdégeno o un grupo al-
guilico inferior, y
n se halla para el ndmero 1 6 2.
Junto a csto en especial de destacar son ague-
1llos agentes que conticnen como matsria activa un com-

puesto de la férmula

o

Ny

o un compuesto de las férmules
A\
i}-<f' \E,——Cl
N

Cl



Especialmente adecuados para combatir microorganis-
mos perjudiciales en especial microorganismos fito-
patégenos, son aquellos nuevos compuestos, que contienen

como materia activa, un compuesto de la férmula

10.

15.

Especiales activos para combatir plantes inde~
, seadas en forma selectiva o bien herbicids total,

20. s
son aguellos nuevos compuestos, que contienen, como

materia activa, wn compuesio de la f£érmula



10.

15'

20.

25.

- 9 big-

i\\\\N/‘
(THz)n~1
By (w-1)
N\
R2 (m'=1)

en la que
R significa un &tomo de haldgeno o cl
grupo ~N02~,
R significa un Adtomo de haldgeno, cl

grupo NO,.-, o un radical alquilico

2
inforior o alcoxi, y
mnymn' se hallan para el numero 1 6 2.
Junto a esto son todavia especialmente de des-

tacar, aquellos agentes, que contienen, como materia
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25. La presente invencidn sc refiere ademés a los
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nuevos compucstos de la férmula gencral

en la que

ZA\ R
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R1, 32 ¥y R3 son iguales o diferentes,
Rys R2 y R3 significan un 4tomo de haldge,

no, de preferencia un dtomo de clo~
ro, un radical alquilg inferior o
alcoxi, el grupo -Noz, -CHN, —CFB,
~1‘1H2, cl grupo dialquilamino o
isonitrilo y

R3 puedce significar ademds dc lag
significaciones citadas para R1 ¥y

Rg, todavia un 4dtomo de hidrdgeno,

ademds los compucstos dec las férmulas siguientes:

(Lo’

o
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en la que
R significa un radical alquilo inferior, disl-
quilamino, alquilmercapto o isonitrilo, el

grupo -CN, ~CF_, o ~COOR, en dondc R se halla

3
paxa un dtomo de hidrdégeno, o un radical al-

quilo inferior.
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en la guc
R1 significa wn grupo alquilo inferior y
Rz ¥ R3 significan wn grupo alquilo inferior o
un dtomo de hidrdégeno y

~ClL y -NO

R4 se halla para el grupo ~OCH3,

2,

y los compucstos de las férmulas
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BEn los cjemplos siguientes, las partes signifi-
cdn partes en peso, los porcentajes tantos por cicnto
sobre ¢l peso, las toemperaturas se indican en grados

Celsius,

EJEMPL O 1.

98 g dc trifluoruro de 3-amino-4-clorobencenilo
se diazoan en una solucibén salina segin métodos dc por
si conocidos (vor por cjemplo H.E. Fierz-David y L.
Blangey, Farbenchomice, 62 edicidn, Springer-Verlag, Vie-
na 1946) y luego, la solucidn clara'dc sal diazénica,
guc se mantuvo a 02 mediante adicidén temporalmentc de
pedagos de hiclo seco, se adiciona cn forma dc gotas
bajo agitacidén en el curso de 2 horas a 500 cc de piridina
calentada a 402, Por Wltimo sc calienta brevemente a 80¢,
a continumecidn sc enfria y se trata bajo enfriamicnto por
hiclo con algo més dc la dosis calculada de lejia de so-
sa a aproximadamente el 30%. A continuacidén se destila

en vacio toda la piridina cxcedente, el residuo sc trata
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con aproximadamcnte 250 cc de cloroformo, la solucidn
de cloroformo tras filtracidn de los compuestos inorgdni- v
cos 8¢ diluye con aproximadamente 1 litro de éter, se
filtra dec nucvo wy lo filtrado se evapora. El residuo da
en la destilacidn 33 g deo un aceite de punto de ebulli-
cidn 130 ~ 1609/1 mm (on el tubo de bola) y el Indice
de refreccién ngo = 1,5452, Andlisis: calculado C 55,94
H 2,74; hallado C 56,21 H 2,80,
Sc presenta una meczela que consta de los tres

compuestos isémeros de las férmulas siguicntes:

LN
g |
N
g
g/ o,
A
b) h/j <'31

\x7

N
i} m o,
i ’"<_...._=._..>*:
Cl



- 16 -
n e
2 B0 47
506859
La siguiento tabla I comprende otros cjemplos
de conmpuestos obtenibles amalogamente, Cuando no se
determina especialmente, sc trata siempre dc una mez—

¢cla dec los 3 isdmeros:

5. TABLA I
Pérmula bunto de Punto de cbu 20
fusidn 1licién np
(1) .
100 ,//4\, : .
L\ ﬁf»-“gi ‘§> 100~1102¢/0, 8 1,6244
\N/ .
(2)
AN e :
15. [ ﬂL-<f SN0, 93-1129C [170-1902C/0, 3
\N,} =
(3)
A\,
} "ﬁ“““i AN 40-482 ¢|170-1902C/0,6
==
20, N02
(4)
’//}ﬁ 7\, 8 /0,
e - o 60-1802C/0,5
! 7 S»=OCH; 38~532C1 ,
25 (solo 2 isémeros)

(5)

<<T M 150~16020/0,6  |1,61
L% (a 2
¥

OCH
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Férmula Punto de Punto de ebu~ nDQO
fusidn 1licién
(6)
5 AN, . : 1502 ©/0,5 1,5400
| T———-{ \ (a 212)
f it
Ny \CI«‘
3
1. (7)
0'//;.\ Jm—,
[ —y 4 N\ =01 1559 ¢/0,6 1,6354
jl | = ’ (2 219)
Sy
20 (8) c1
L ] (/;\. ~.—-/ ) .
A N A 1051158 C/0,5 1,6286
| ” Ny (a 219)
\
(9) -
25' l’/\ /W"'O/ ’
} <M\>-Cl 72-759C |130~140¢ §/0,4
N
(10)
P " .
254 | = 1702 ©/0,6 1,6228
[ | \‘1“““ (a 21¢
Ny’ MO,
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Férmula Punto de Punto de ebulli- n,
fusidn cidn
(11)
N,
| 74 W ~70¢0 9
1 /....> 0C,Hg | umos 60-702¢| 1602 G/0,7
'\N/
(12)
o///"'\T ;""""'!
! P \\... _l‘ ' bt
j : .<:;) 002H5 60~-63¢2 ¢ 1509 C/1
.‘%\N/
(13)
AN
i _E.’__/}M\\.-Nog 98-118¢ ¢ 1602 ¢/0,9
[ ]
"\\N/'
(14)
ZAN o
7 X \-cH, 140-1502 ¢/1 1,6222
Ji \:.m.’
Ny
(15)
AV
! «\L“,\/ N\, ~01 82-83¢ ¢ 1652 ¢/0,7
] ey
! H '
g wo
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Pérmula

Punto de | Punto de ebu- 20
fusidén 1licién ny
(16)
¢l
AN
x l d N1 96~1042 C 140-1802C/0, 2
| Y
(17) o
AV
L 2 3 -01 47502 G 120~1502 C/1
.“ tj [ it
Ay
(18)
AN, s «
f -;-iu(f’ N 51-64¢ C 1502 C/0,4
f ,5 w——
(19)
g --!i-—-R \> 130~1702 €/0,6 1,6255
} P
.&N J o a
(20)
§l —ﬁ-—ﬂ{f” \ 130-180¢ 6/0,5|  1,6167
ooy T
Ny 1
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Térmula Punto de Punto de ebulli-~ 20
fugidn cibn . np
1,6100
115~140¢ C/1 -
1,6105
100~-1402 ¢/0,1
120~-1602 ¢/0,1 1,6134
24
(24) O
AN, ed 2 : :
; T({ —_\>-CH3 165-1802 C/0,5 1,6281
'\‘N/‘
(25)  H,C
o o
'/" )-—«-—-o :
? ‘ &N 140-1652 ¢/0,2
“%N/’ =
NO,,
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Férmula

Punto de
fusidn

Punto de ebulli-
cidén

20

3

80-992 ¢

155-1809 Q/O,S

125~145¢2 ¢/0,5

145-1652 /0,5

1,6136

1,6123

1,6228
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Férmula Punto de | Punto de ebulli n,
fusibn cién
(31)
5. »/\\ L I— )
{ T /7N, ~50H, | 40-65¢ G | 110-1602 0/0,5
‘\Q\N'/
(32)
Br
10. | — :
L ?__. / > 155-165¢ /0,6 1,6501
i Poveuadl
\N/“
(33)
CH
/\1 4 X ’ 110-120¢2 0/0'2 1‘6121
15, ] ’1 \-.r.-.> ’ ’
\N/
(34)

Y . .
N, ~-CH 130-150¢ C/0,5 1,6143
20. ' \s_-—-_—./\‘ 3 ’
g

N ,
o5, { T./“"\—COO%‘% 170-1802 ¢/0,6 1,6002
\N '
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Pérmula

i]?’uzrrl:o de

l
Punto de ebulli=

20
; fusidn cién np,
| ,
%
i (36)
E CO0C i
: o ' '
:. SN 150-176¢ /0,5 1,5895
i § ! .
: I el
, Ny
;
Lan
% ";,;}.\\‘ - 7
U TN\, ~0CH 172-179¢ C/15 1,6081
e
| .
;'; HBC-‘\“\\N/”‘
s
| (38)
be o
> 2"\’/\\, . i
N ~200¢
! “ _\;> 0 £ 150-200¢ C/15 1,5742
'*\N/\GHB
(39) 0
A\, J 2
| —tt_—{/ \> Parcialmen~
[ | o te sélido
(40) o
| /\’ /4””( 1301542 C/1 1.6
| E ’j <M;:=;>, 1542 ;6090
Ap
H3c/
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La mezcla de isdémeros 3) en la tabla I, puede
prepararse segin J, Chem, Soc. 1940, pégina 349 - 361,
a partir de m-nitranilina diazoada y pridina bajo irradia~
cidén de rayos ultravioleta,

La divisibén de las mezclas en el isdémero alfa,beta~
y gamma puede cfectuarse, como alll se describe, mediante
cristalizacidén fraccionada de los clorhidratos o también
mediante adsorcién cromatogréfica de la mezcla base en dOxido

de aluminio,

Un onsayo de los tres isémeros simples sobre accidn
acariecida ha indicado, que su actividad se halla en 6rdenes
de la misma amplitud,

Fl N-metil-motosulfato de la mezcla /preparado median-
te calentamiento durante 2 horas de 20 partes de m-nitrofenil-~
piridina (mezcla de isbmeros) c¢on 11 partes en volumen de
dimetil sulfato on 10 partes en volumen de benceno; punto de
fusidn 113-118¢ C en etanol/ muestra cn cspecial una accidn

caracteristica.

BEJEMPLO 2.

a) 4 12 mezcla de dos moles de clorhidrato de piridi-
na seco, 40 cc de piridina scca y 2,5 g de Cu012 cxenta de
agua sc ceden a2 unos 120¢ C cn ol término de unos 10~15 minu~

tos bajo agitacidén, 96 g de cloruro dec 3,4-dlclorobencilo y
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sc calionta durantc cuatro horas on baﬁd de accite de
2502 ¢ (tubo dec nivel). Tras cl enfriado sc fija on
agua, gquo conticne un mol de 4dcido clorhidrico, se filtra
do las resinas y se aisle de lo filtrado cn forma usual
la basc quimica origzinada, que sc purifica mediante des-
tilacidén cn tubo de bolas (punto de ebullicidn 140-180¢
¢/0,3 mm). Cociente dc roefraccidn nDZO = 1,6021. Sec
presenta una mezcla do alfa-(3,4~diclorobencil)-piridi-
na con gamma—(3,4-diclorobeneil)-piridina,

Otros compuestos prcparados andlogamentc sc ro-

copilan cn la tabla 2,

TABLA 2
¢ Férnule Punto de | Punto de ebu~ 20
Ffusién 1liciébn
)
(41)
%.\\. y '
-.f.lt-—cﬁz-{ M 14090/ 11 1,5794
\N/'
42 i :
( c):H N\ 1492¢/11 1,5815
12 \..:::/
7
|
)
.%N/




206043
WY W
Férmula Punto de | Punto do cbu- 20
fusidén 1licién hy
ué;\ﬁ , :
—CH— .4'_ \>.-01 130-1652/0,2 1,5902
NN
(alfa, gamma-isbmeros)

b) 30 g dc p-anisil-piridina (mezcla dc los tres

isdémeros) se adicionan en forma dc gotas cn ol término
de 30 minutos en 50 cc de HNO3 (96%), disucltos en

150 cc de dcido acdtico clacial, por Yltimo sc ca-
licnta durento 30 minutos on ¢l bafio maria, sc cnfria
de nuevo, sc vierte sobre hiclo ¥ sc neutraliza con
NH3 diluido a un pH de 6~7, Precipita la 3?5—dinitro~
j-motoxifenil-piridina (44) (rondimiento 9,6 g), que
mediante rceristalizacidn on alcohol se purifica (pun~
to de descomposicién 1952 C)., E1 agua madre alcohd-
lica deja al evaporar un accite, del quec sc obticnce

mediante dcstilacidén en el tubo de bolas, 5,1 & de un
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accite espeso anaranjado (punto de ebullicidn 1502 ¢/

0,3. m) (3-nitro-4-metoxifenil-piridina) (45).

c) 24 g de (p=clorofenil)piridina (mozela de igé-
meros) sc btransforma con la dosis calculada de HHO3 2=N
cn ¢l nitrato y cefte se seca cn vacio a 902 £, 3Se
adiciona dc una vez 65 cc de dcido sylftrico concentrado
¥ sc mucve ¢l matraz a 10~-202 C hasba que sc origina
una solucidén homogdnea, Por ltimo se calicnta durante
5 minutos 2 502 €, sc enfria dc nuevo y sc viertc sobro
hiclo, Wcdiantc adicidén de NaOH diluido bajo rcfrigera-
cidén por hiclo, sc rellens el producfo de nitracibn
(27,5 ). Bn 100 c¢c d¢ alcohol sc obticnen 24 g do
cristalos de punto de fusidn 89-1032 ¢, Tras ol andlisis

se proscnta una mononitro~clorofenil-piridina (46).

En forma corrcspondicntc sc prepararon:
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Férmula Punto dc [Punto dc . 20
cbullicién! fuslén ny
5!\‘
5. 47)
NO
/\’ . 2 . :
| .-ﬁ..-. =& B 150/0,2 1,6043
Ny
48)
10, NO
72 N - .
< 140/0,7 |parcialmente
._::.:':..\ sdlido
Ny’ Vil
49)
15. N0,
4
—CH = \ ~C1] 175/0,7| parcialmonto
| Ne== s61ido
QQN;""! '
50)
Cgé N02
20, N wnos 90-16020
\:»m/. \n....."“:.".'./
CH
3
- # Como material dc partida para la nitracién sc uti-

liza la mczcla de los alfao-gamma-isdémeros de boneil-
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piridina, o bicn p-clorobencil-piridina como pucden
obtenerse segin J. Amer, Chem. Soc., 70, p. 416 (1948).
d) 2-mctil~6~fonil-piridina (51). Esta se¢ pro-

pare sogin Helv, Chim. 4cta 37 149 (1949). Punto de
cbuliicién 1109/0,9; nD20 = 1,6079.
En forma correspondicnte (Chem, Ber. 28, 1731

(1895) so obtienc la 2,6-difenilpiridine 62) de pun~-

to de fusidén 78-792 C (on metanol),

o) 2,6~dimetil-3-carboctoxi~-4-Ffonil-piridina,

(53) cH,

CH3 0‘0002H5

a) 104 ¢ dc benzaldeido, 260 g de déstor acotacdti-

co 100 cc de alcohol (absoluto) y 300 cc de NH. alco-

hélico 4~ sco calicntan durante 15 horas a 70-;09 ¢,

de lo quc se cvapora todo cl alecohol posible bajo
presidn normal en cl bafio maria. Sc adicionan a2l resi-
duoc 3 partcs cn volumen dc xilol y sc deja cristalizar
a 02 ¢, Sc obtienen 280 g de 2,6-dimctil~3,5~dicarboo~
toxi-4—fonil-1,4~dihidropiridina (4), punto de fusién
156¢ C.

b) 280 ¢ de 4 se disuclven & 502 € en 700 cec de
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deldo acdético glacial y se introducen a 50-602 C bajo
agitacién 140 ¢ do nitrito sédico en porcionecs,

Tras cl cnfriado se¢ trata con un litro dc agua y sc agi~
ta durantc 2 horas a 0¢ ¢, El producto bruto precipitado
se seca, se¢ disuclve en un litro do éter de potrdéleo ca-
liente, sc¢ deja reposar alcunas horas y luego sc decanta
la solucidn de las resinas precipitadas y sc cevapora

de musvo, S¢ obtienen 211,5 g do 2,5-dimetil-3, S5-dicar-

boetoxi-4~-fonilpiridina cristalina (B).

c) 211,5 ¢ de B se tratan con un litro de alcohol
y 71 cc de NaOH 10-N (en asua) y se hierve a reflujo du~
rantc aproximadamente 15 horas. Iuego sc adicionan
59 cc de HCL comcentrado (38%), sc evaepora cn vacio has-
ta sequedad y sc extrac ol residuo con éter de petrdleo
caliente, '

Z1l residuo que permancec se cxtrae luego 40 nuo-
vo con étcr, Con lo que se obtiecnen 171 & dc dster
monoctilico bruto del &cido 2,6-dimetil-4-fonil~dini-

cotinico (C).

a) 77 & dc ¢ bicn scco sc calicntan medianto
adicién de algo dc cobre natural ¢ a aproximadamentc
3002 C hasta quc se acaba la scgregacién de 002.

Sc agota con Ster ol residuo enfriado y sc destila

del residuo de éter mediante una corta columma
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xi-4~fonilpiridina de punto de ebullicidnm 147eC/1,5
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Sc obticnen 44 g do 2,6-dimetil-3-carboeto-

20
mr (nD = 1,5595).
En forma similar sc preparan los compuestos
glsuiontos:
% Pornula Punto de cbu~ | Punto dec 20
E llicidn fusién 5
' 54)
| C\i?.- , CO0C oH . 4
P I Nu-R R- N\ 160/0,5 589C
! \/u::" < Nt
CH3 COOC2H5
55)
R=—=d S 5820
AN
NO
2
56) I »
R=-—g N\.-0CH, 180/0,8 414480 1,5441
N 3
57) : '
R= —o? N\,-C1 | 130/0,5 616420
\ou"‘—-"—-'/
Cl
%) N /0,6 66-68
R = .01 140/0 ~689eC
\-—"3—”“-—/ ’
59) o\CH 4
& ‘js 72
R = m~<§ Xy, -0 160/0,5 101-1032C
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En una variantc de osta soric sc rcalizd ol
escrito b), solamentc cn la dchidrogenacidén de la
fasc dihidropiridinica hasta el primer derivado de
piridina no con NaNOZ/écido acético glacial, sino

con agufre clcmental a temperatura clevadas

4~p—dimotilaminofenil~2,6~dimeti1-3,5;dicarboétoxi-

~piridinas:
60) ¥ (CH,),
7
|
AN
CQHSOOC / //COOCZHB
CH3—‘%N’L—CH3

51 ¢ do dihidrodster de punto de fusidn 157-1582C
(preparado seedn J, Chem, Soc, Londros 117, 138) sc pul-
verizen con 60 g dc azufre y lucgo so calienta gradual-~
nente haste 2402 ¢ la nezcla intima, conforme a lo cual

sc bermine practicamente la generacidén dec H.S. Tras cl

2
enfriado sc agote verias veces la mase con muchen dter

y ¢l residuo de dter (49,7 g) rceristaliza on xilol-éter
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de petrdleoo 1:1. Se obticnen 35,5 g de un producto no
enteranente puro, de punto de fusidn 116-1232 C (cn la
literaturse se¢ indica para ¢l producto puro 124,52C),

T) 4-fenil-2,6-dimctil-piridina (61)

7
]

1\\)

/\

k
CH3-°\N H3

338 gr. dc 2,6~dimctil-4-fonil-3,5-dicarboctoxi~-piridi-
na, 2 litros dc alcohol y 400 cc de NaOH 10-N sc hicr-
ven 2 reflnjo durante 36 horas, sc neutraliza con

333 c¢ dc deido clorhidrico concontrado (38%), sc di~
luye con 500 cec d¢ agua y ol dcido 2,6-dimotil~4-fonil-
~dinicotinico precipitado (258 g, punto de descomposicidn
295-2972 G) sc lava con agua, En 250 g de dcido dicarbo-
xilico sceco, sc obticnen, mediante calcntamiento a unos
3002 C ~ hasta que no sc gencra mds 602 ~ y destilacidn
al vacio gubsipsuicnte, 120 g de 2,6-dimctil~-4-fonilpiri-
dina dc punto dc fusidn 56-58¢ C,

S¢ fija on forma corrcspondicntc mediante deccar-
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boxilacidn térmica del dcido 4(p-clorofenil)-2,6-dimetil-
~dinicotinico (punto de descomposicidn 3182 ¢), la

4(p-clorofenil)-2,6~dimetil~piridina de la férmula

62) Cl

|

AN

7N
i

CHB- Nf?—CH3

£) 3-nitro~4(4'-dimetilamino-3',5 '~dinitro-fenil)piridina

N (CH3

)2

NO NO
ax 2

63) AN

preparacidn segin Lieb, Ann, 509, 142.



10,

15.

20,

25.

h) 4(p-dimetilaminofenil)-piridina (64)

360 g de piridina secada sobre Bal, 315 g de clo-~

ruro de benzoilo y 11 ¢ de cobre natural C se calien-
tan durante una hora en el bafio maria, Tras ek enfria-
do se a“aden 270 g de N,N~dimetilanilina y se calicnta
durante 15 horas a 90-95¢ C, Tras el enfriado se adi-
cionan 850 cc de monometiléter de etilenglicol, sc mez-
cla bien ¥ se enfria & -10¢ C. Se separan por crista-
lizacidn 122,5 g de clorhidrato anaranjado, que ne-
diante descomposicidén con NH3 d@iluido da 78 g de 4(p-di-
metilaminofenil)piridina practicamente pura de punto de
fusidn 229-230,52 C. Del monometiléter de etilenglicol-~
~agua madre del clorhidrato se obtienen mediante neutra-
lizacién con NH, 182 g de otra base bruta (punto de fu-
sidn 196-220¢ C), que produce tras cristalizacién en un
litro de monometiléter de etilenglicol, 99 g de base
pura de punto dec fusidn 2319 G.

ELl rendimiento total asciende a 177 &.

i) m-aminofenil-piridina

65)
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40 g de m-nitrofenil-piridina sc hidrogenan a 202

C bajo presién normal en 400 cc dc metanol con un g

de paladiocarbono al 5%, hasta que no se¢ absorve més
hidrégeno, Tras filtracidn del catalizador, se¢ evapo-
ra y destila el residuo en el tubo de bolas (punto

de ebullicién 1502 C/0,4). 34,4 g, nlz)o = 1,6739.

k) p- y m~carboxifenilpiridina

30 g de p-carboctoxifenil-piridina (mezcla de isénreros
tabla I N¢ 35), 150 cc de alcohol y 50 ce de NaOH 10-N
se hierven a reflujo durante 15 horas y en la mezela
de saponificacién enfriada se aisla on forma usual
el deido carboxilico originado y se purifica medianto
extraccidén por ebullicidn con alcohol. Polvo incoloro,
dificilmente soluble de punto de fusidn 2102 C aproxi-
nadamente. Facilmente soluble en NaOH diluido.

En forma corrcspondiecnte so prepara del déstor
Ne 36 tabla I, el 4eido carboxilico Ne 67. Punto de

fusidn del mismo aproximadamente 175-2002C.

66)

67)
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¢) m~clanfenil-~piridina

68) -
/\T Lt )
I T"‘“o’\';\/ \\
L\N/’

sc disuclven 52,5 g do CuSO4.5 H. O en 147 cc do agua

so introducen bajo agitacidn 1002g de amoniaco al

107 v lucgo se agregan a 602 C 54,6 g do cianuro
potdsico en forma de porciones (prudencia, desaglie),
Por otra partc sc prepara una solucién de sal diazé-
nilca como siguc: se disuelven 66 g dc m—aminofenil-—
piridina {ver arriba bajo i) n2 65) en 200 cc de agua
i 134 cc de 4dcido clorhidrico concentrado y sc afiade
gota a gota a 02 C la solucidn de 27,2 g do nitrito
g6dico en 110 cc de agua. Por Ultimo sc agita durante
15 minutos a 02 C. La solucidn dec sal diazdnica se
monticne sicmpre a 02 ¢ (adieidén de hielo seco), ¥ sc
adiciona gota a gota a 252 bajo agitacidn la solucibn
dc sal dc cobre compleja tratada antes todavia con 100
ce de beneeno, Por dWltimo se calienta todavia a 50¢ C,
s¢ doja onfriar dc nucvo ¥ sc aisla en forma usual la
nueva base de piridina de la capa de benceno separade,

¥y se purifica mediantc destilacidn cn el tubo de bolas,
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Se obtienen 25 g de un aceite do punto de ebullicidn
140-16026/0,5 mm y de refraceidn ngo = 1,6281. El pro-
ducto sc solidifica tras algin tiempo para formar una
maga cristalina de punto de fusidn 37452 C, Existec nuew-

vamente una mezcla Ge los tres isémeros.

m) 4.3'.5'-dinitro-4'-motoxi-~fonil )—3, 5-dicarboetoxi-

~2,6--dimctil-piriding

69) OCH

02H5OOC \‘/COOCQHS

CH /ilN' H

3 3

A la mezela de 50 ce de dcido sulfdrico concentrado

con 0;25 moles do dcido nitrico (96%) se introducen
bajo agitacidn a 20-252 ¢ y un forma de porcioncs 0,1
moles (35,7 &) do 4(4'-metoxifonil)-2,6~dimetil=3, 5~
~dicarboetoxipiridina, se agita luego durante 5 mi-
nutos y despuds se vierte sobre hielo, 35 g de produc-
to bruto. Bn isopropanol y despuds de nuevo en bencina

ligera recristaliza, punto de fusidn 90-92¢ ¢,
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n) alfe-(2, A~dinitrobeneil )-niridina

70)

N
Y
Y’
N i
O
n

£
N
i

4

Se prepard scgin Chem, Ber. 58, 1583, Cristales fotd~
tropos d@ punto de fusibn 86-88¢ ¢, (amarillos en la os-

curidad y azul oscuro cn la luz).

£d EZMPL O 3,

a S¢ prepard un polvo de rociado de. la compogicidn
glguiento:

4 partes dc una mozcla de isdmeros de la férmu~

la
8N o
<
V4 NO,

4 partés de un emulgenbe, que consta del producto

de cuaternizacidn del conmpucsto de la férmula
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/CH

¢, H —-mco-NHw.f”\>--N 3
17735 NN,
con sulfato dimetilico.
b) Se prepard un concentrado de emulsidn de la com-

posicidén siguiente:
40 partes de una mezcla de isdmeros de la fér-

nula

R=a

’\\\\N/.

25 partes de un cmulgente ("TOXIMUL Q%) de la firmo
Ninol Coxp, Chicago, quc consta de una mezcla dc una
sustencia no iondgena con una sustancia aniénieca ton-

sioactiva, y 35 partes de xilol.

c) Se prepard un concentrado de cmulsidn de le con
posicidén descrita bajo b) que sin embargo contenia,
como materia activa, una mezcls de igdémeros de la

férmula
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en lugar de la mozela de isdmoros reprcsentada bajo
b).

EJIEIUPLO 4,

A, Accidn acaricida

a) Judias cnanos, que fuoron pobladas apretadamen—
te con dcaros (Tetranychus altheac), s¢ trataron complc-
tamento con un caldo de rociado, preoparado mediente di-
lucidn del polvo de rociado deserito on ol cjenplo 3
bajo a),

Se realizé 48 horas despuds del tratamionto el
12 control y 7 dias despuds del tratamicnto ¢l 29 cone

trol. Bl resultado lo muestra la sigulentc tebla I:



H
Concentracidn de Dias tras cl troe Acecidn sobro ‘
la materia activa tamicnto

4 hucvos 5 lervas 6 adultos

0,04% 2 - 100%  90-99%
7 100% 1007 1004

10,
& despuds de 2 dias todavia no es comprobable distinta-

mento en csta prucba (poblacidén nmixta) conforme a la natu~
ralcza la accidn ovicida,
Sc obtuvicron resultados igualmente bucnos al
tratar andlogamcnte judias cnenas, que cstaban invadidas
2 de Tetranychus urticae,
b) En una prusba ovicida especial se trataron huevos
depuestos sobre las plantas, dospuds de la climinacidn

de los adultos, 24 o bion 48 horas tras ¢l depbsito de los

20 huevos, con ¢l caldo dc rociado citado anteriormente
bajo a).

Bl resuliado lo nucstra la sigulcnte tabla II:
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Tetranychus urticac

10,

15-

i
Concentracién de |Larvas | Lorvas b Edad de los hue
la materia active |mucrtas | vivas | destruccidn | vos cn horas
0,04% 40 - 100 24
0,04% 78 - 100 48
Tetranychus altheae
0, 085 30 - 100 24
c) Zn una prucba cspecial lervicida se efectud primero,

en la férma indicada bajo a), el tratemicnto de las plan~
tas colonizadas, después de lo cual las larvas resbalaron
¥ sc climinaron los adultos femeninos. El resultado 1o

nuestra la sigulente tebla III:
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Totranychus urticac

Concentracidén de |Larvas Larvas % destruccidn
la materia sctiva | muertas vivas '
0, 04% 87 4 96
Totranychus althoac
0,08% 101 4 96

S5e obtuvidron resultados igualmente buenos con

los compuestos de acuordo con los ejemplos 1, b) vy ¢)

asi como né 6, 9, 13, 14, 16, 18 y 19 de la tebla del

gjoemplo 1.

B, Accidn ingocticida

Los compucstos do acuerdo con ¢l cjomplo 1,

mins, 1, 7, 8, 14 y 42 rmestran buena acecidn dec veneno

por contacto o bien dec pasto, por ejemplo contra la

Musce doméstica o bien Drosophile Melanogaster, por

ejemplo en una concentracidn de materia activa del

0,01%

c. Aceidn microbicida
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El compuesto ropresentado on ol ejemplo 1,
table I; bajo 13), mucstra uns busna accidén microbicida
por cjemplo contra mohos fitopatégenos, por ejemplo so
dogificd a una concentracidn de 0,2 do meteria activa, unae
aceidn del 90%, sin gque aparccicra un perjuicio percop-

tible dc las plantas tratadas.

EJEMPLO 5,

Accidn herbicida

Sc sembraron cn macctas los tipos de plantas
siguicntoss Avene sativa, Setaria italica, Sinapis arvonsis,
Lepidiwn sativun,

12 dies después de la siempre han desarrollado
las plantaes 2-3 hojas. In ostc instento sc trataron las
plantas con caldos de rociado, que sc obtuvicron mediante
dilucidn dc los concentrados de omulsidn b) o bien ¢)
de acuerdo con ¢l ojcmplo 3, con agua., ILa valoracién
sc ofcetud 20 dlas despuds del tratanmiento., EL resul-~

tado lo wmucstra la siguicntc tabla IV:

(=3 It
Materia activa /J

Ny
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dogis conmunmida on 30ke/ne | 10ke/ha

nateria activa &/h g/ha | 30kg/ha | 10kg/ha
Avena 10 T 9 5
Setaria 10 10 10 10
Sinapis 10 10 10 9
Lopidium 10 10 10 10
R

Bscela de valoracidn: 10

it

plantas totalmeniec
muertas
0 = ninguna accién sobre

Jas plantas

Se alcanzaron resultados igualos o similarcs,
al utilizar caldos de rociado do andloga conposicidn,
que contenfan, como materia activa, una de las sigulen—

tes megzelas de isdneros:
/\"* 7N\, ~0CH
T
\g

” 7 N\, -00 H
’l@'ﬂrsa

.%N,o
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NOTA

Descrito el objeto de la invencidn se declaran
nuevas y 8e propia invencidn las sigulentes reivindica-
ciones; con prioridad de las demandas de patentes suizas
Ne 15194/63, del 10 de diciembre de 1l965, Ne 7897/64,
del 17 de Junio de 1.964 y N¢ 13l984/64 del 28 de octubre

de 1.964, existiendo en todas ellas unidad de invencién.‘:

1. Procedimiento para preparar agentes para
combatir parésitos, en especial insectos perjudiciales,
dcaros, nemdtodos, microorganismos, en especial mohos
fitopatbgenos y bvacterias, asi como plantas indeseadas,
caracterizado, porque los agentes contienen, como materia

activa, un compuesto de la férmula

en la que

Rl’ R2, R3 N R4 son iguales o diferentes
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y significan un &tomo de hidrégeno,

un radical inferior algquilo, mono- o
bien dialquilamino; isonitrilo, alquil-
mercapto o alcoxi o haldgeno y -NO
—NH,,, ~CH, ~CF, 6 =00CK, en don-
'~ de R se halle para un dtomo de hi-

27

drégeno o un radical alquilico infe-

rior, o R1 y R2 significan juntos el

\
grupo uo"CHQ

R5’ R6, R7 ¥y RB son iguales o diferentes y signi-~
fican un &tomo de hidrdgeno, un radical
alqui}ico inferior o el grupo -COOR,

en donde R se halla para un &tomo de hi
drégeno o un radical alquilico inferior,
o en donde R5 significa un radical feni
lico o un grupo —N02, y
n se halla para un nimero de valor de 1
a 4,
o bien sales de adicidén de dcido o sales cuaternarias de
estos compuestos, asi como eventualmente todavia por lo:
ménos uno de los aditivos siguientes: materias portadoras,
disolventes, diluentes, dispersantes, encolanies, humec-

tantes, abomos, asi como otros antiparasitarios,

2. Procedimiento, segin la reivindicacién 1, en es-
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pecial para combatir acdridos, caracterizado porque los
agentes contienen, como materia activa, un compuesto de

la férmula
7

Sy

en la que

R significa un radical inferior alquilico,
dialquilamino, isonitrilo, alquilmercapto

o0 alcoxi, o el grupo 'NOZ’ —NHQ«, ~CN o
halébgeno.

3., Procedimiento, segin una de las reivindicacio-
nes 1y 2, caracterizado, porque los agenies contienen, co-

mo materia activa, un compuesto de la férmula
H NO
\N 2

4, Procedimiento, segun una de las reivindicacio-
nes 1y 2, caracterizado porque los agentes contienen, co-

mo materia activa, un compuecsto de la férmula

T,| '3 ‘(‘
) ’91’1":
]
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5.

Procedimiento, segin la reivindicacidén 1, en

ggpecial para combatir plantas indeseadas, caracteriza-

do, porque los agentes conticnen, como materia activa un com~

pucsto de la férmula

4
Ny
(CHz)n—l
R1 (m~1)
Z
R, (m'=1)

significa un &tomo de haldégeno o el
grupo NOQ—,

significa un 4tomo de halbgono, el grupo
NOZ—, un radical alquilo inferior o al-

coxi y



5.

10.

15,

20,

25,

- 52 s _— | f‘% :I'LZ

mym' se hallan para ¢l ndmero 1 & 2,

6. Proccdimiento, scgin una de las reivindicacio-~
nes 1 a 5, caracterizado porquec los agentes contienen, como

materia activa un compucsto de la férmula

S
—J——// \> —Cl

Ny

7. Procedimiento, segin una de las reivindicacio-

nes 1y 5, caracterizado porque los agentes contienen, como

nateria activa, un compuesto de la férmula

=

2

.

8. Procedimiento, scgin una de las reivindicacio-
nes 1 a 5, caractorizado, porque los agentcs contienen, co-

mo materia activa, un compuesto de la férmula

\N/

4

9. Proccdimiento, segin una de las reivindicacio-

nes 1 y 5, caracterizado, porque los agentos contienen, como
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materia aetiva, un compucsto de la férmula

%@“0"41{9

\N/

10, Proccdimicnto, segin una dc las reivindicaio-
nes 1y 5, caracterizado porque los agentes contiencn, co-

mo metcria activa un compuesto de la férmula

Ccl
7
i 7 N, —(C1
g/

11. Pprocedimicnto, segin una de las reivindicacio-
nes 1y 5, caracterizado porque los agentes contiencn, como

materie activa un compuesto de la férmuls

.
=2

\T/

12, Procedimicnto, segin la recivindicacidén 1, en
egpcoelial para combatir insectos perjudiciales, caracteri-
zado porque los agentes contionon, como materia activa,

un compucsto de la férmula
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Ny
en 1a que
R1 significa un &fomo dec hidrdgeno o un
dtomo dc haldgeno, ¥y
R, significa hidrdégeno o un grupo alguilo
infedior y
n so halla para el nimoro 1 6 2.

13. Proccdimiento, scgin una de las rcivindicacio-
nes 1y 12, caracterizedo, porquo los agentes conbienen

como materia activa un compucsto de la férmula

73
>
Ny
14, Proccdimionto, scgin una de las rcivindicado-

nes 1 y 12, caracterisado, porque los agoentes contiencn,

como materia setive, un compucsto de la férmula

72

7 N (L
;/’\\ ¢=:*//
*§N/f
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15. Proccdimiento, scgin una dc las roivindicacio-
nces 1y 12, caracterizado, porquc los agontcs conticncn,

como metcria active, un compuesto de la férmula

u /‘\
K\H/ M\cl

16. Proccdimicnto, scgin una dc las rcivindiczio-

nes 1y 12, caractcrizado porque los agentes conticnen,

como materia activa, un compucsto de la férmula

)

\N/

/"‘\

17. Proccdimicnto, segin la reivindicacidn 1,
on cspoeial para combatir microorgonismos fitopatdgenos,
carachcrizedo, porque los agontes conticncn, como matoria

active un compucsto do la férmula
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18, Procedimionto para proparar agentes para
combatir pardsitos,
Sogun sc describe y reivindica on la prescntoe
nemoria que consta de 56 hojas, foliadas y oscritas a
5. méquina por una sola cara,
Madrid, 2 9 dc Dicicmbrc de 1,964
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