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PATENTE
DE
INVENCION

por "PROCEDIMIENTO PARA PREPARAR AGENTES MOLUSQUICIDAS", afavor Lo
de la firma suiza CIBA SOCIETE ANONYME, residente en BASILEA

. (Suiza) .
MEMORIA DESCRIPTIVA

Esta solicitud se rofiere al empleo de com~

puestos de la fdérmmla

R

N2
br-F-0-NT
R 3

1 X

r. en la que
Ar significe un rodical axd{lico o aralkilico;

Rl significa hidrdgeno o alkilo inferior;

POOR
QUALITY
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5 significa hidrégeno, un radical alifético
(en particular, alkilo, alkenilo; halogenal—
kilo, halogenalkenilo; alcoxialkilo o cia-
noalkilo), un radical aromdtico o un radical

aralifético;

R significa hidrégeno o un radical inferior de

aleoxilo o de alkilo; ¥
X significa oxigeno o azufre,

como agentes molusquicidas, en particular para combatir los

gasterdpodos acudticos,

En la férmula antes expuesta, Ar debe repre-
sentar, segin la definicidn, un radical arilico o aralki-
lico. El radical arilico puedc estar substituido una o mds
veces; por e¢jemplo, por haldgeno, alkilo, alooxilo, al-
kiltio; ariloxilo, ariltio, hidroxilo;'tiol, aciloxilo,
aciltio o uno o méi dg los grupos ~9F3, ~CN, ~N02, -3CN,

A
-80,-N{ , -CO-K/ , -CO0A o -COA, donde A respectiva-
AI

2
Al
mente A' significan hidrbgeno o alkilo inferior.
Por grupos inferiores de alkilo, alcoxilo o
alkiltio deben entenderse, en el dmbito de este invento,
los que presentan en cada caso un méximo de 4 Atomos de

carbono.

Fl radical Ar puecde sor monociclico, bici-

clico o policiclico; pucde constar, por ejemplo, de un ra-
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dical fen{lico, un radical naftilico, un radical dicilo-

pentadienflico, un radical metancindanilico, etc.

El radical R, puedc, en el caso de significar

2
un radical aromdtico, cstar constituido, o respectivamente

substituido, de la misma manera que Ar,

Eficacia muy cspecial tienen los agentes que
contienen, como componente activo, por lo menos una urea o

tiourea de la férmula

arilo-R-NH-C-NH-R~arilo Ia
"
X

en la que

"arilo" representa un dadical arilico monociclico o
policiclico, que puede cstar substituido por
halégeno (en particular, cloro), alkilo, CF3,

nitro o SCN;

R representa un radical alkilénico de 1 a 4
4dtomos de carbono, eventualmente insaturado,

o bien uno de¢ los simbolos R o ambos signifi~
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can el enlace directo entre “arilo" y NH; y
X representa oxigeno o azufre,

Otro grupo de agentes intcresantes contra los

gasterdpodos son los que ¢onticnen como componente activo

5e por 1o menos una urcea o tiourea de la férmule
T arilo~-R-NH~C-NH~R® Ib
1
X
0. en la que
"arilo"  esignifica un radical fenilico, naftilico o

metanoindanilico, cl cual pucde cstar substi-
tuido por haldgenc (en particular, cloro o

bromo), alkilo, alcoxilo, nitro, CF3 o SCN;

15. R significa un radical alkilénico de 1 a 4 4to-
mos do carbono, cventualmente insaturado, o

el enlace dircecto entre "arilo" y NH;

R! significa un radical alifdtico de 3 a 7 4tomos
de carbono, (en particular, un radical alki-

lico, alkenilico o halogenalkenilico); ¥
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X reprosenta oxigeno o azufre.

Otro grupo de¢ agentes interesantes contra los
gasterdpodos son los que conticnen como ccmponente activo

una urea o tiourez de la fdrmula

5.
.—NH—C-NH— </ B )-~0- </ ) Ic
10. en la que
X reprcsonta un dtomo de oxigeno o de azufre,
micntras que los nicleos fonilicos
A, By C pucden estar substituidos dc la manera més di-
versa por 4dtomos de halbgeno {on particular,
15. ' .
&dtomos de clore), trifluorometilo, nitro-al-
coxilo y alkilo.

Yomo los agentes citados en este exordio pucden
combatirse los siguientes génoros y cspecies de gasterdpodos:
caracol comin o comestible (Helix), babosa (Arion), caracol

20. de la onsalada, limaza (Limax), caracol del campo (Deroco-

ras) y los gasterlpodos que transmiten el agente patbgeno
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de la bilharziosis o que sirven de hudsped intermcdio, como
Planorbis, Bulinus, Biomphalaria, Australorbis glaebratus,

otec,

Los compuestos no sdlo actian contra los pro-

pios gasterdpodos, sino también contra sus hucvos,

Los agentes mencionados al principio pueden
formularse de las mancras mds distintas. Se los emplea ven-
tajosamente cn forma de "polvo humectable™. Dado que las
materias activas son; por lo gcneral, substancias sdlidas,
se las puedec noler finamente junto con una materia de vo-
hiculo (por ojemplo, dibdxido de silicio, bol, ticrra de
diatomdceas, caolin, etc.) y humectantes y emulgentes, y
lucgo diluir con agua de la mancra gue sc¢ quiera, para ob-—

toner dispersioncs estables.

Las matcrias activas que contienen grupos
funcionales 4cidos pucden utilizarse en forma dc sales
alcalinas, alcalinotérreas, aménicas o alkilaménicas; y
las que conticnon grupos funcionales bdsicos, en forma de

sales con 4cidos inorgénicos u orginicos.

Laos materias activas de la £érmula I son on
su mayor parte conocidas. Se las puede preparar por 1los
métodos acostumbrados para la preparacidén de urea. El mé-
todo profoerido consiste en hacor réaccionar une amina con

un isocianato en un disolventc carcnte de grupos hidroxili~
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cos, coventualmente en prescncia de bascs torciarias como
la trietilamina, 1z trimctilomina, lao trietilendiamina,

ote.

EJEMPLO 1.

N~4~clorobencil-N'-4—-cloro~3~-trifluoromctilfenilurea

En una solucién de 21;3 g de 4-clorobencila-
mina en 100 cc de dioxano sc instila; agitando; una sclu~
cidn de 32;2 g de isoeianato d¢ 4-cloro-3-trifluorometil-
~fenilo en 50 cc de dioxano. Al cabo de¢ 30 minutos, por a-
dieidn do 500 cc de agua, se proecipita un producto que puede
sor recristalizado cn alcohol, Rendimiento, 43 g. Punto de
fusidn 159-160,52C (con calcntamicnto rdpido de la mues-

tra para fusidn).

LJEMPLO 2,

N;3,4—diclorobencil—N'—3,4—diclorofenil—tiourea

1,3 g de clorhidrato d¢ 3,4~diclorobencila-
mina sc¢ tratan cn 150 ce do acetonitrilo con 14 ce de tri-
ctilamina, En la suspensidn que se origina sc instilan; a-
gitando, 20,4 g dc isotiocianato cn 20 cc de acctonitrilo.
La temperatura sube entonces hasita unos 352y el contenido
del matraz se vuelve limpido. Al cabo dc unas 2 horas; so
agita la solucidn roacecional cn unos 500 cc de agua; 8o
recoge ¢l precipitadc originado y se lc reeristaliza cn

alcohol. Rundimionto, 33 g. Punto de fusibn 133,5-134e,
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EJENPLO 3.
a) Se prepard una mezela que contenfa estos com-
poncntes:
bolus alba 25%
810, (Hisil) 20
materia activa 50%
cmulgente (INVADIN JFC) 3,5
humectante (ULTRAVON C) 1,5%.

El conjunto se molid finomente en el molino
do bolas. Sc obtuvo asi un polvo dc muy bucna dispeorsibili-

dad on agua (W.P.).

EJEMPLO 4.

Con 25 g de un umulgente soluble en xileno,
so disolvicron on 100 g de xileno 50 g do matoris active
y sc complctd la sclueidn con xileno hasta 200 g. Sc obtuvo
as{ un concentrado de cmulsidn (EC) 2l 2%, diluible con

agua come s¢ guiera,

EJEMPLO s

8¢ cnsayeron preparadcs cn forma de EC (con-
contrado de cmulsibén) o WP (polvo humectable), como solu-

ciones en IMF (dimetilformaomida) o en DMSO (sulféxido de
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ddaasdito, . .on soLuciones so diluyorol con acebtona hasta
una coneoniracidén de 1000 ppa. Do wsha solucibn gencratriz
e abadid o eontidad necosaria divcctamente a 200 ce de
agua. Do ¢ se detormind con in sigwicntc seric de

Giluciones aprovimativas:

ppa 6 - 3 ~ 1,5 - 0,75 -~ 0,33 -~ 0,19 -~ 0,1.

Todoa L.os preparadcs compusstos con DMF o

LWis0 po fozauleron segin ol csquema siguicnte: 0,5 g de
substencia puo + 0,5 ce ¢ cnulgente (Tween 80) disueltos
cn 5 ce ds TMYP, Da mayeria de las substancias se disolvie-
roin répidamcuie. ha solueidn sc completd lucgo con acetona.
Guendo 5 2¢ do THF no bastaron pars formar una solucidn,

go compietd con TP hasta 10 ce. Cuando se evidencid gque
1o DMF no cra aproriada eomo disolventc, se completd con

M0 hasta 10 ce r, excepcionalnenic, hasta 20 ce.

8 pustordnodos (Australorbis glabratus) con
dssara do L a 13 cm de didnetro se mantuvicron duranto
24 horas cin 450 cc de una di3porsi6n acuosa que contenia
€ ppm dc substancia activa, a 20-229C. Despuds de este
rataniento, sge¢ trosladaron los gasterbpodos a agua fresca
v se los cxamind e¢n clla al cabo d2 48 hcras. Cuando se
comprebd un exterminio del 1004, sc siguib adelantc con

la dilueidn, on ‘a forma que antes se ha descrito.

Se obtuviercn loe ciguicntes valores:
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Punto de Formu-
Compuesto fdsidn lacid
oo 20 acion 1€ 100
S cl
I
(’r'_:}—NH—G-NH*-CHZ@-Cl 143 - 145| DMF 0,2
CF,
S cl
I ,
m{’r_})-aﬂz—m—c—m—crlz{_}g-cl 174 DMF 0,2
c1
0 CF
0 3
€1~ _>~CH,~NE—~C-NH 159 - 160 | DMF 0,4
s c1
i
1 -
s c1
I
Cl—C_?-CHZ-NH—C*NH 1 158 - 159 | DMF 0,4
Cc1
S
I
01QCHZ~NH—C—NH~CH2 Hy 127 DMF 0,75
c1 CH,
S
CF, ;
NE-C-NE—~ N0, 180 - 182 | DMF 0,75
CF,
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Punto de

Formi-

Cl

Compuesto - fusién lacidn 1¢ 100
en 2C '
S
[
Gl—Q—CHZ—NH—U—NH—@—Ol 142 - 143 DMF 2
B R . CH, -
1 s @
N 1 .
u—@-cnz-cnz-m—c-m_-d-cl 98 - 99 DMF 2
c1 '
0 - CF
| ] 3 o
cl-@—cnz—mw— . . 209 DMF 3
%
c1 ' o V
i _ _ o
Gl—b—CHZ—NH-C-rNH-Q_?—Ql 200 - 201 | DMF -5
x| | |
s cF3'
. I . » .
m-c~s@—NH—c-—NH , 122 DMF 3
cr3
, 3 ’
_ o ,
C1: NE-C~NE-C ,Hg 71,5 - EC 10 3
CP,
0 | ,?2H5 | | |
01 NH-~C-NH-CH,~CH~ (CH))  -CH| 66 BC 10 3
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Punto de Formi—-
Compuesto fusidn lacién 1c 100
. en 2C
CF, - fl)
, NE~C-NH~C ,H 121 - 123 WP 50 6
5.
CF,
S
i
Dl-@-NH—-G—NH—C‘?I&Q-Cl 162 - 163 DMP 0,4
C1
01
10, %_}-NH—C—NH-CH 1 168 - 169 DMP 0,2
oF, ﬁ’
NH—C—NH~CH2~©—CJ. 172 - 173 DMF 0,2
15.
s
OCH
i 3
@—NH—%}—N DMF 3 .
CH, CH,
20.
CF, CF
%:}un—cwm{}# 235 DMF 0,4
CF, C
0
I
25. @'NH“C"NH Q 203 DMF 3
CF, : ‘CF3

Y ng




. : | Puﬁto de | Fornm- ;
Compuesto fusién lacién I 100
. en 2C
~N v
* S : . ’ .
5. o1 NE~0-NH-CH,~CH,~2>~C1 | 100 - 103 DMF 0,75
o - '
, § -
CF, NH-C-NH-C.H,, , |
103 - 104 WP 50 3 -
CF5
10. O—cuz-cﬂz*cn{m—c-—mx—gcl, 62 DMF 5 -
CH B-Q-CH -m——c-—nn—cn -d—cn 102 - 103 DMP 3
S
. V [ V
15, '[°L Hz—caz—m—c-m—crxz-cn;_,@gm
¢1 | 125 - 127 | owe 1,5
c1 ] 01
- | | .
C HQ_NH_C-MHZ‘J/;—}_C]' 180 - 181 | DMF 3.
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Compuestos Punto de Formu- I 100
fusidn lacién
en 2C
' c1 - S : Cl {122 - 124
-
Azl-damz-cnz-m—c—m—cnz—cnz-é’:}}cn. DMF -3
Ot A
NE-CO-NH-CD~C1 214 - 216 | DMF 0,75
COF5
. CF3 .
%Q-}-NH—CO——NH—@__}F 165 - 167 DMF 0,19
CF, CF .,
CF,
<%:§~NHFCO~NH~<z;> 174 - 175 DMF 0,75
CF3 Br
CF, - ,_
%.}m—comn{?m 177 - 178 DMSO 0,2
CF., CF,,
CF, , CF 5
%:\}NH-CWNHQ 253 - 256 DMF 0,38
CF3 CF3
, S
It
Cl‘ﬁ::>-NH-C—NH—<:;F—Cl 157 - 158 DMF 0,38
CF5 c.l /]
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Punto de Formy-
Compuestos fusién lacidn IC 100
en ¢C
5
i +
m—@m——c—m—@m 165 - 166,5 DMF 0,38
CF I
CF5 3 1
. "'*.,,.
CF J‘:‘;Ja
@N}I—CO-NH—@—NOZ 211 - 212 DMF 0,38
cl
CF5
OF c1
@NH—CO—NH{:‘F 219 - 219,5 DIMF 0,75
1
CF C
s
]
Cl—@—NH—C—NHQCl 157,5 DMF 0,75
)]
CF,
%@}NH—CO—NH—@-NOZ 300 - 305 | DMF 0,75
CF
CF 5
%;\}NHaCO«»NH—QBr 232 DMF 1,5
B
CF3 r
187 DMF 1,5
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V Punto de ’,' q Fortiz- " |- o e
Compuesto | fusién 1acikn IC 100
O A P »ﬂen 9 /- : A ‘ :
| CFy "~ | N
%{_..}NH*QO--M‘I—Q—S%—N- 204 .~ 205 DMF 3
CF4 | L
CF, | clm:_ | |
é-NH—-CO—NH-—?H 175 - 177,5 DMF 30000
CF., CH,
NH---cc>--NH-~cHz—<:Hg:-cﬂ3 | |
191 - 192 DMSO 3
OF, . , ’
%{}‘mwo—m-cﬁz—fcﬁz-m} 137 - 138 DMF 1.5
CFy
CF S CH
5 oy |3 .
NH-C~NH-CH 161,5 - 162 DMF 3
CF, CH,
CF, Isls |
NH~C-NH-CH,~CH,—CH, 124,5 - 126 DMF 3
CF,
i
@—NH—-CO—NH—CIH 157 - 158 DMF 3
CH
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Punto de | Formy- IC 100
Compuesto_ fusidn lacién
en 2C
5 CHy
f | 133 - 134 DMF 3
Cl NH—C~NH~TH |
CF, CH, [
0 . ;
Il
Ju NH—C«NHWJ. | 172,5-173,5 DMF 3
C1 c1 !
I
- R, {
%;..}NH——CO*NH—@.}‘}—Cl | 227 DMF 1,5
CF 5 c1 |
CF.5 |
NH—CO—NH—QO@ 186 - 187 DMF 3
®»
0-3 Cl
CF s
>y
NH—C-NH—Q—C]. 138 - 139 DMF 1,5
CF 5 c1
CF S
g I
NH-—C-I1H Q oL 138,5-139 DIF 0,75
CF CF

P
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Compuesto fusidn lacién
en 2C '
CF., T? CFy
%{}NH-C-NH 184,5-186 DMF 0,75
CF CF,
)
I
Cc1 NH~C-NE—Z_>—C1 144 - 145 DMF 0,75
oF, S
o, “ | :
NH-C-NH~_—~C1 | 150 - 151 | DIfF 0,75
CF,
CF,,
NH~CO-NH~Z_>~C=N 252 - 253 DMF 3
CF,
CF, |
%’._;}NH—CO—NH ; 158 - 159,5  DMF 1,5
|
CF, SCH, | i
o3 f :
NH_C_NH.(___}? 125 - 127 DMF 3
|
CF 5 SCH
s
i
1 NH—C—NH—CH2~(II=CH2 86 - 89 DMF 3
cl Cc1

~ g
. .
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Descrito el objeto del presente invento; se decla~-
ran mievas y de propia invencidn las siguientes reivindica-
ciones, con prioridad de la solicitud de patentes suizas
mims. 3294/66 del 8.3.66 y 1609/67 del 3.2.67, cxistiendo on

ellas unidad de invencién.

1. Procedimiento para preparar agentes molusquicidas,
egpecialmente caracoles de agua, caracterizado porque comprende

incorporar, como materia activa, un compuesto de la fdérmula
Ry

1 n
R, X \\\133

Ar representa un grupo arilico o aralquilico,

R, representa hidrégeno o un grupo alquilico infe-
rioxr, .

R, ropresenta un dtomo de hidrdgeno, un grupo alifd-
tico, wn grupo aromdtico o un grupo aralifdtico y

R3 representa un 4dtomo do hidrdégeno, o un grupo
alcoxi o alquilico inforior, ¥y

X represcnta un 4dtomo de oxigeno o de azufre,
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a un vehiculo apropiado.

+

2. Procedimionto segin la reivindicacidn 1, en el
que el grupo alifdtico que Ro puede representar, es un grupo
alquilico, un grupo alquenilico, halogenoalquilico, halogeno-

alquenilico, alcoxialquilico o cian algquilico.

3. Procedimiento, segin la reivindicacidn 1, en el
que Ar es un grupo arilico, que estd sustituido por uno o més
étomgs de halégeno, grupos alquilicos, alcoxi, alquiltio, ari-
loxi, ariltio, hidroxi, tiol, aciloxi o aeiltio, o por uno o

A

) . . . ) Nf’A . P . i
mas grupos ~CF3, ~CN, -NO,, SCN, SOp- 1, —CO—N\\A, , —=COCA

NA

o -COA, donde A y A' representan un dtomo de hidrdgeno o un

grupo alquilico inferior.

4, Procedimiento, segin la reivindicacidn 1, en el

que el ingrediente activo es un compuesto de la férmula

Arilo - R - NH - S - NI - R - Arilo
X

en la que
Arilo representa un grupo arilico monociclico o poli-
ciclico, que puedg estar sustituido por un
dtomo de yalégeno, un grupoalquilico, CFy, ni-
tro o SCN, y

R representa un grupo alquilénico, opcionalmente
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ingaturado, que tiecne de 1 a 4 dtomos de carbo-
mo, o uno ¢ los dos simbolos R roprescnia el
‘enlacc dirccto entre arilo y NH y

X ropresenta un dtomo de oxigeno o de azufre,

5. Procedimiento, segin la reivindicacién 1, en el

que cl ingrediente activo es un compuesto de la férmla

Arilo - R ~NH - C -~ NH - R'
il
X

en la que '
Arilo representa un grupo fenilico, un grupo nafti-
lico o metanoindanilico, que puede estar susti-
tuido por un 4dtomo de haldgeno, un grupo alqui-
lico, alecoxi, nitro, CF3 o SCN y
R represonta un grupo alquilénico, opcionalmente
insaturado, que tiocne de 1 a 4 dtomos de car-
bono o el enlace directo entre arilo y NH, y
en la que
R' representa un grupo a}ifético, que tiene de 3
a 7 dtomos de carbono, ¥

X rcpresenta un dtomo de oxigeno o de azufre.

6. Procedimiento, segin la reivindicacidn 5, en el

que el dtomo de haldgeno es cloro o bromo.
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7: Procedimicnto, segin la rcivindicacidn 1, en el

que el ingrediente azctivo es un compuesto de la férmla

. g3y

en la que
X representa un dtomo de oxigeno o de azufre y
10, los mdcleos fenilicos A, B y C pueden estor sustituidos por
dtomos de halégono; grupos trifluorometilicos, nitro, alcoxi

y alguilicos,

8. Procedimiento, segin la reivindicacidén 1, en el

que ¢l ingrediente activo es un compuesto de la férmula

15.
/,Cl

-C1
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9. Procedimiento, segin la rcivindicacidn 1, cn el

que el ingrediecnte activo es un compuesto de la férmula

\;‘ >-—NH—C--NH—CH2- N\, ~01

10. Procedimiento para preparar agentes molusquicidas;

Segin se describe y roivindica en la presente me-
moria descriptiva que consta de 23 hojas foliadas y escritas

a mdquina por wne sola cara.

Madrid,/a 7 Yo Marzo de 1967
Pedls

WAIME (SERMN

prneC i

Hirmade: JUak RODRIGUEL
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