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La prosente inveneidn so reficro a nucvas ani-
linoalcohilca;boxamidas herbicidas, a métodos para pro=-
pararlas, a cBmposicioncs horbicidas qug %95 contienen,
y a métodos para combatir malas hicrbas,

Las nuevas anijlinoalecohilcarbosamidas segln

la invenecidn ticnen 1d férmula goncral:

-~
i \ fas H [.J.
[ VMe N =A-C R
da AN Ve ‘IL
vy N
»— #—--c \
Z R,

donde A representa un grupo alcohileno sustituido o no
sustituido, gue contiene de 1 a 6 4tomas de carbono;
RI y Rz, que puoqen scr iguales o diforgntcs, TCPT O™
sentan, cada una, un 4dtomo de hidrdgeno, un grupo al-
cohilo, arilo o alquenilo sustitufdos o no sustituf-
dos, o un grupo NR3R42 donde R3 y Ré represcntan indi-
vidualmente, ecada una, un dtomo de hidgégeno 0 un gru-
po alcohilo de 1 a 4 4tomos dc carbono, con la salug-
dad de que Rl y'R2 no scan ambas dtomos de hidrdgenao
ni grupos NRSRZ’ a Rl y Ry, Junto con el dtomo de ni=
trdgeno al que estén unidas, forman un sistoma de ani=~
llo hetorocfcl;co,,qug cantionecn opcionalmente otro
hetcrodtomo; X, Y y,Z, que ploden ser iguales o dife-

rentes, ropresentan, cada una, un 4tomo dc hidrdgecno o
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haldgeno, un grupo ciano o nitroz un grupo alcohilo 0
arilo sustituide o no sustituida, un grupo alcohilsul-
fonilo o un grupo amino 0 carbamof{lo, o sus derivados
mono- o di-N-alcohilicos, con la salvedad de que nd
todos los radicales X, Y y Z representan dtomos de hi-
drégeno,

El grupo alcohilenao R es preferiblemente un
grupo alcohileno no sustitufdo, tal como un grupe
metileno o etileno; un grupo alcohileno sustituido
con alecohilo, tal como un grupo metileno sustituida
con alcohilo (alcohilideno); 0 un grupo alcchilideng
sustituida con alcohlltlo, tal como _CH(CH SCH )

El grupo alcohilo, arilo o alquenllo que pue-
de estar representado por Rl OIR2 tiene preferiblemen-
te de 1 a 20 dtomos de carbono, y mads especificamente
de 1 a 10 4tomos de carbono, y puede.estar sustituido
con uno o méds grupos hidroxile o 4tomos de haldgeno,
Asi, entre los grupos alcohilo adecuados ég incluyen
los grupos'acflicog metilo, etilo, propilo, isopropi-
lo, butilo, octilo, nonilo y octadecilo,,lgs grupog
cicloalifédticos ciclopentilo y ciclohexilao, Yy grupos
aralcohilo tales como bencilo, Entre los grupos arilo
adecuados se incluyen el grupo fenilo y grupos alcdri-
lo tales como tolila, y entre los grupos alquefilo ade-

cuados se incluyen los grupos alilo, butenilo y hexeu
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nilo,

El grupo NR3R4 que pucde estar representado
por Rl 0 R2 es preferiblemente un grupo dimetilamino,
y preferiblemente solo estéd presente cuandg el otro
sustituyente en N es un dtomo de hidrdgeno. Cuando i
y R2 representan, Jjunto con el dtomo de nitrdgeno al
que. estén unidas, un sistema de anillo heterociclico,
ésto es preferiblementc un sistema de 6 miembros, tal
como un apillo de piperidina o morfolina,

Por tanto, los compucstos preferidos de la
invencidn son aquellos en los que A representa un gru-
po alcohiieno no sustituido o sustituido con alcohilo
o aleohiltio; X represcnta un dtomo de haldgeno, un
grupo nitro o un grupo alcohilo; y Z representa X o un
dtomo de hidrdgeno. En particular, se preficren aque-
llos compuestos en los que A conticne de 1 a 4 atomos
de carbono, siendo preferiblemente un grupo alcohili-
deno sustituido con alcohileno, alcohilideno o metil-
tio; uno de los radicales Rl o R2 representa un grupo
NR3R4 solo cuando el otro representa un dtomo de hidrd-
geno; y preferiblemente Rl'representa un dtomo de hi-
drégenc o un grupo metilo o etiloc vy R2 repgesenta un
grupo alcghilo de 1 a 10 étomosldo carbono"o un gru-
po fenilo, aliloc o dimetilamino, o Rl y R2, Junto con

ol dtomo de nitrdégeno al que estdn unidas, forman un

s . 941454
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anillo heterociclico de 6 mioembros; X “representa up
dtomo de haldgeno o un grupo nitro; Z representa un
dtomo de hidrdgeno o haldgeno, o un grupo nitro; e Y
ropresenta un dtomo de hidrégeno o haldgeno, o un gru-
po alcohilo sustituido o no sustitufdo,
Preferiblemente, X representa un 4dtomo de clo-
T0 0 un grupo nitro o metilo; Z ropreeenta un dtomo do
hidrdgeno o cloro, o un grybo nitro; e Y representa un
dtomo de hidrégeno o cloro, o un grupo ciano, nitro,
metilo, trifluoromgtilc,,etilo, propilo, butilo, octi-
la, metilsulfonilg, mono- o dimetilamino, carbamoilo o
N-metilcarbamoilo, o fenilo. Son compuestos herbicidas

particularmentc activos aquellos en los gue R, roepre-

senta un 4tomo de hidrdgeno o un grupo alcohiio o al-
quenile de hasta 4 dtomos de carbono; R2 reproéenta un
grupo alcchilo o alguenilo de hasta 4 dtomos de carbow
no; A representa un grupo ctilideno; X y Z son grupos
nitro unidos en las posiciones 2 y 6 del ndcleo dé;beﬂ
ceno; e Y representa un dtomo de hidrégeno o cloro, o
un grupo metilo o trifluorometilo, unidos en la posi-
cidn 4 del nlcleo do bencena,

Son ejemplos espec{ficos de los compucstos de
este tipo la 2-(2,6-dinitroanilino)-N-metilpropionami~'
da, g—(2;6-dinit:dad—metilanilino)-N-metilpropionamida,

2-(2,6~dinitro~4-trifluorometilaniline)-N-metilpropio
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namida, 2-g2,G-dinitro-a-clorognilino)-N-motilpropioga-
mida, 2-(2,6-dinitroanilino)-N,N-dimctilpropionamida,
2-(2,6-dinitroanilino)-N-ctilpropionamida, 2-(2,6-di-
nitroanilino)-N-alilpropionamida,

Sc reconoccrd que cuando A estd sustituida de
forma asimétrica, los_compucstos conticnen un dtomo
de carbono asimétrico., Estc dtomo dc carbono asimétri-
co origina la oxistencia dec isdmeros dpticos de los
compucstos, y cstos isémeros individuales, y las mez-
clas de elles, cstdn incluidos en cl dmbito de la pre-
sentc invencidn.

0 Se apreeciard que la parte cstructural -NH-A-
"

C-NR,R, dc la anterior fdérmula I pu&do considerarse ¢p
mo derivada de un aminodcido NHZ—Q-E-UH: Por cjemplo,
si A recpresenta cl grupot:)CH—CHz, cl aminodécido corres
pondicnte os la alfa-alaninaj; si A rcprescnta -CHQCHZ-,
cl aminoéc;do es la beta-alanina; si A representa
CH_.CH_SCH
1 272
~CH-

37 cl aminodcido cs la mectionina. Dado que,scgin

un proccdimicento descrito mds adclantc, los compucstos.

de la invencidn pueden ser preparados a partir de ami-,

nodcidos, cl grupo alcohileno sustituido o no sustitui-
L4 ’

do, A, es preferiblementc un grupo tal gque la parte
0

ostructural -NH-A-C-NRIRQ de la fdérmula I sc derive de

un aminodcido del que sc disponga facilmente, tal como

- - 341454
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alanina, dcido aspdrtico, dcido glutdmico, lcucina, li-
sipa, valina o mctionina,

Seglin otro aspocto de la invencién, los com-
pucstos que ticnen la anterior férmula general I, don-
de al menos uno de las grupos X, Y Yy Z @s un grupo
fucrtomente aceptor de clectrones, tal como un grupo
metilsulfonila, triflucrometilo o nitro, se pucden
proparar por un proccdimicnto quc comprende hacor

reaccionar un compucsto quc tienc la fdrmula gonoral:

Y Il

cen un aminodcidao NHZ—A—CODH, dando un dcido quc tienc

la férmula genoral:

n

H O I1I
} ~N-A~C-OH '

convertir este dcido en el correspondiente cloruro de

dcido, y hacor reaccionar cl cloruroc de dcido con una

5.5 1o 341454
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amina HNRle, teniondo X, Y, Z, A, Rl y R2 los signifi-

cados antoriorcg, con la salvedad de que al menos uno
de los grupos X, Y y Z sca un grupo fuertementc acop-
tor do eclectrones, y hal representa un dtomo dec fluor,
cloro o bromo,

La rcaccidn cntre el compucsto que ticne la
férmula II y ol aminodcido NH,-A-COOH sc ofcctda pro-
feriblemente cn prescncia dc une basc adecuada para
unirse al dcido Hhal formado durante la reaccidn, Son .
bascs adecuadas, por éjemplo, los bicarbonatos, carbo-
natos c hidréxiqos de metales alcalinos, tales como
sodio y potasio, y deo motalos’alcalinotérrgos, y las_
bases nitrogenadas tales como, por cjemplo, piridina,
La recaccidn sc efegtéa preferiblemente a una tompera-
tura de 50 a 1509C, mds preferiblemente de 70 a 1209C,
en un disolvente, o mozcla de disolventes, adccuado,
por cjemplo etanol o ctano acuoso,

El dcide III puede scr convertido cn el co-
rrespondiente cloruro de dcido mediante cualquicr mé-
tcdo usual, Sec obtienen buenos resultadeos tratando_a
feﬁlujo el dcido con cloruro de ticnilo en benceno,

La reaccidn entro el clorurc do dcido y le
amina HNR R2 se cfectda preferiblemente en un medio
de reaccidn liquids inerta, sicndo particularmente

adecuado el cloruro de metileno, Sin cmbargo, también

26,5.67 ~ 8 =
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sc pucdon usar otros disolventes tales como, por cjom=-
plc, tetracloruro de carbono, benceno, tolucno y éter
dictilico, La rcaccidn sc cfectda preferiblemente a

una temperatura de -20 a +302C, poro también sc puoden

usar temperaturas mayores, por cjemplo de hasta 1002C,

[ 8]

La meozcla dg roaccidn puede ser claborada de cualquier
forma usual, y el: producto pucde ser purificado por
cristalizacidn o cromatografia, si se desca,
Segln adn otro aspecto de la invencidn, los
10 compuestos que tiencn la anterior férmula general I,
pero que no tienen grupos fuertemente acoptaores de
glectrones en el anillo de benceno, se puceden preparar
por un procedimiento que comprende hacer reaccionar un
compuesto que ticne la fdérmula general:

15

IV

20 con un compuesto hal-A-CODRé, dando un éster quoc ticne

la fdérmulas

ey N
/ \> -N-A-cooﬁ's v

et . 341454
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y hacer reaccionar cste éstor con una amina HNR

don

1R2s
X, Y, Zy AR, Rl y RZ tienen los significados antes cs-
pccif;cados, con la salvedad de quec ninguno dec los gru-
pos X, Y y Z represente un grupo fucrtemente acoptor

de clectrones, hal represcnta un dtomo de fluor, cloro
o bromo, y R5 represcnta un grupo alechilo que contienc
de 1 a 4 dtomas de carbono,

La reaccidn del compuestoc IV con cl compue§to
hal-A—DGURs se puede cfectuar a temperatura abicnte,
pero prcfe;iblcmente se efectla a una temperatura de
50 a 2009C, usualmente a una tecmperatura de 80 a 1209C,
El éster V puede ser aislado de la mezcla de reaccidn
de cualquier forma usual, por cjemplo por destilacidn
bajo presién reducida.

La conversidn del éster V en la amida COrTCeS=-
pondiente se pucde efectuar a temperatura ambicnte,
pero preferiblemante so efcctﬁa caientando el éster
Junto con la amina HNBIRQ, en_un disolvente adecuado
tal como, por ejemplo, etanol. La reaccién sc cfcctla
proeferiblemente a una tomperatura de 80 a 1809C, més
preferiblemente de 100 a 1508C, La amida puede scr
aislada de la mezcla de reaccidn de cualquier forma
usual; puede ser purificada por cristaligacién con un
disolvente adecuado, o por cromatografia, si es ncce-

sario,

; 341454
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Los compucstos de la invencidn se pueden usar
dc la forma conocida para los horbicidas, es decir,
pucden scr aplicados en mezcla con un diluyente incrtoe
que puede contencr un agente tensoactivo, Por tantao, on
la invencidn se incluycn también las composiciones hor-
bicidas que comprenden un compuesto de la invencidn y
un vechiculo o un agente tensoactivo, o tanto un vchi-
culo como un agente tensoact%vo; .

El término vechiculo, tal como aqui sc usa,
significa un material, que puede sor ingrgénico u or-
gédnico, y de origen sintdtico o natural, con el quc sc
mezcla o formula el compucsto activo, para facilitar su
aplicacién a la planta, semilla, terreno u otro objoto
a tratar, o su almaecenamicnteo, transporte o manipu-
lacidn, E1 vehiculo puede ser sdlido o fluido, Se puc-
de usar como vehiculo cualgquiera de los materialcs

aplicados usualmente en la formulacidn de pesticidas,

341454
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Son ejemplos de vehiculos sélidos adecuados los sili-
catos, arcillas, por ejemplo caolin, 6xidos de silicio hidrata-
dos sintéticos, silicatos cdlcicos sintéticos, elcmentos tales
como, por ejemplo, carbono y azufre, resinas sintéticas y natu~
rales tales como, por ejemplo, resinas de cumarona, rosiha, cOo-
pal, goma laca, dammar, policloruro de vinilo y polimeros y co-
polimeros de estireno, policlorofencles sélidos, asfalto, asfal
tita, ceras tales como, por ejemplo, cera de abejas, cera para-

finica, cera montana y ceras minerales cloradas, y aboncs s61i-

" dos, por ejemplo superfosfatos.

Son ejemplos de vehiculos fluidos adecuados el agua,
alcoholes tales como, por ejemplo, isopropancl, cetonas tales
como, por ejemplo, acetona, metiletilcetona, metilisobutilceto-
na y ciclohexanona, éteres, hidrocarburos aroméficos tales como,
nor ejemplb, benceno y tolueno, fracciones de petréleo tales —
como, por ejemplo, queroseno, hidrocarburos clorados tales co-
mo, por ejemplo, tetracloruro de carbono, incluyendo compusstos
gaseosos licuados que son normalmente gaseosos. A menudo scn
adecuadas las mezclas de diferentes liquidos.

El agente tensoactivo puede ser wa agente humectante,
un agente emulsificante o un agente dispersante; puede ser no
ibénico o idnico. Se puede usar cualquiera de los agentes ten-
soactivos usualmente aplicados en la formud:seion de herbicildas
o insecticidas. Son ejemplos de agéntes tensoactivos adecuados

las sales sb6dica o cdlcica de los 4cidos poliacrilicos; los -

341454



i

productos de condensacidén de dcidos grasos o aminas o amidas
alifédticas que contengan al menos 12 4tomos de éarbono en la
molécula, con 6xido de etileno y/o 6xido de propilenc; ésteres
parciales de los anteriores 4cidos grasos con glicerina, sorbi-
5 tan, sacarosa o pentaeritrita; productos de condensacién de al-
cohilfenoles, por ejemplo p-actilfenol o p-octileresol, con 6xi
do de etileno y/o 6xido de propilenc; sulfatos o sulfonatos de
estos productos de condensacién; y sales de metal alcalino, pre
feriblemente sales sédicas, de ésteres de 4cido sulfurico, o

10 4dcidos sulfénicos, que contengan al menos 10 dtomcs de carbono
en la molécula, por ejemplo laurilsulfato sédico, alcohilsulfa

i tos sbdicos secundarios; sales sbdicas de aceite de ricino sul
fonado; y alcohilarilsulfonatos sbédicos tales como dodecilben~—
cenosulfonato sbdico.

15 Las composiciones de la invencidén se pueden formular
como polvos humedecibles, polvos; grénulos, soluciones, concen
trados emulsificables, emulsiones y pastas. ILos polvos humede—
cibles son elaborades usualmente de tal forma que contengan --
25 50 6 75% del producto t6xico, y usualmente contienen, ade—

20 wds de vehiculo s6lido, de 3 a 10% de un agente dispersante, y,
cuando es necesario, de O a 10% de estabilizador(cs) y/o otros
aditivos tales como penetradores o adhesivos. ILos polvos se
formulan usualmente en forma de concentrado en poivo quec tiene
una composicidn similar a la del polvo humedecible, pcro sin

25 dispersante, y son diluidos en el campo con mds vehiculo sélido,

26.5.67
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dando una composicién que contiens usualmente de 0,5 & 10% de
producto téxico. Los grdmulos se preparan usualmsnte de forma
que tengan un tamafio de 0,122 a 2,16 mm, y se pueden manufaciu-
rar por téenicas de aglomeracidén o impregnacidén. ITn gencral,
los grémulos contendrédn de 0,5 a 25% de producto téxico y de

0 a 25% de aditivos tales como estabilizadores, modificadores
de désprendimiento lento, agentes aglutinantes, etc. Los con-
centrados emulsificables contienen usualmente, ademds del disol
vente, y codisolvente, cuando es necesario, de 10 a 50% en pe-
so/vol de producto tbéxico, de 2 a 20% en pesc/vol do emulsifi-
cantes, y de 0 a 20% de aditivos apropiados tales como estabi-
lizadores, penctradores e inhibidores de corrosidn. Ias pastas
son elaboradas de forma que se obtenga un producto cstable gue
pueda fluir, y usualmente contienen de 10 a 60% dc producto 6
xico, de 2 a 20% de los aditivos apropiados, y, como vehiculo,
agua o un liquido orgdnico en el que el productc t6éxico sea -
sustancialmente insoluble.

Tas composiciones de la inveneidn pueden contensr
otros ingredientes, por ejemplo coloides protectores tales co-—
mo gelatina, cola, caseina, gomas y polialcohol wvinilico; poli-
fosfatos sbédicos; éteres de celulcsa; estabilizadores tales co-
mo dcido etiléndiaminotetraacético; otros herbicidas o pestici-
das; y adhesivos, por cjemplo aceites no voldtiles.

También estdn dentro del dmbito de la presente inven-—

cién las dispersiones y emulsiones acuosas, por cjemplo compo —

341454
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gsiciones obtenidas diluyendo con agua un polvo humed-.cible o
un concentrado emulsificable segln la invencién. Dichas cuul-
giones pueden ser del tipo de agua en aceite o de aceite en a—~
gua, y pueden tener una consistencia espesa, tipc “mayonesal,
> En la invencién se incluye también un métedo para com

batir las malas hierbas, que comprende aplicar a dichas walas
hierbas, o él terreno en el que estdn creciendo o sc cspera que
crezcan las malas hierbas, un compuesto de la inveneién, o una
composicidn herbicida que lo contenga, y a un método pars per—

10 fceceionar los rendimientos de las cosechas, que couprende apli
car un compuesto o uns composicidén de la invencién a un drea
de cosecl:as.

Eiemnlo 1.-- Preparacidn de N—metil~2~£2,6—dinitroanilggp)f3ro~

pionamida
15 -
7Ny som( 0Hy ) 0-NHOH
"/ 3 3
NO,,
20 ,

Una mezecla de l-cloro-2,6-dinitrobenceno (810 partes
en peso), DL~alfa-alanina (384 partes en peéo) y bicarbonato
s6dico (840 partes en peso) fué agitada y tratada a reflujo en
ebanol del 95% (8000 partes cn volumen) durante 18 horas. Ia
mezcla fudé diluida con agua (4000 partes en volumen), filtra-

?255 67da, y el etanol fué destilado bajo presibén reducida. Sec afiadid

341454
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mds agua (4000 partes en volumen) durante la deétilacién, para
mantsncr los sélidos en solucién. Ia solucidn acgosa fué en-
friada por adicién de hielo (2000 paftes en peso), y acldifica-
da con Acido clorhidrico concentrado (rojo congo), con agita-
cién., E1 precipitado pegajoso formado inicialmente eristalizb
al agitar continuamente, formando un s6lido amarillo oscuro que
sc separd por filtracibén, sc lavé con agua y se sectd al airc.
Rendimiento de 4cido 2-(2,6-dinitroe:.ilino)-propibénico, 980 par
tes on peso (95%); p.f., de 137 a 1382C.

Se agité una solucibén de dcido 2-(2,6-dinitroanilino)
-propiénico (490 partes en peso) en benceno (2500 partes en vo-
lumen), y se adadié cloruro de tionilo (570 partes en volumen),
a tal velocidad que hubo un dosprendimiento suave de gases.

Una vez completada la adicién se comtinudé la agibacidn, y se
fraté 1a mezcla de reaccidén a reflujo durante 12 horas. Luego
se filtré la mezcla de reaccibdn, y el benceno y cl exccso de
cloruro de tionilo fueron destilados bajo presidén rcducida. EL
cloruro de dcido quedé en forma de accite rojo oscuro.

Este aceite fué disuelto en cloruro de metileno -
(2500 partes en volumen), y se enfrif la solucibén a 02C. 3o
disolvib metilamina (160 partes ¢n peso) en cloruro de mctile-
no (1000 partes en volumen), y s¢ afiadié la solucilén a la so-
lucién del cloruro dec 4cido, con agitacibén, a de 0 a 52C. El
precipitade fué separado por filtracibén, y lavade con cloruro

de metileno (500 partes cn volumen). Iuego se evapord el f£il-
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trado hasta sequedad, y el residuo fué agitado con alcohol me-
t{lico industrial (1000 partes en volumen). El producto fub
goparado por filtracifn, lavado con alcohol metilicc industrial
(tres veces con 200 parftes en volumen) y secado al aire. Ia
N-motil-2-(2,6-dinitroanilino)~propionamida fué obtenida en for
ma de polvo amarillo; p.f. de 1482C; rendimlento botal, 310 par
tes on peso, 61%.
Andlisis.- Cale. para CyoHyoN,05 : C, 44,75 H, 4, 5%

Hallado: €, 44,63 H, 4,5k.
Bjemplo 2.~ Preparacién de Nemetil-2-(4~metil-2,6-dinitroanili

no )-propionamida

0
.a_.-<” 2
// N 9
N I 1
CH3 (/ IHCH(C{3)CNHCH3

—

NO,

BEste compuesto fué preparado aplicando vn método si-
milar al descrito en el ejemplo 1, pero usando como material
dc partida 4-cloro-3,5~dinitrotolueno, en vez do l-cloro-2,6~
dinitrobenceno. El rendimiento global del producto dcsoadomun
fué 67%, basade en el 4~cloro-3,5-dinitrotoluenc. El punto de
fusi’n del dcido 2-(4-metil-2,6~dinitroanilino)-propibénico in-
sormcdio fud de 158 a 1612Cs; el punto de fusidén de la N-metil-

2..(4-metil-2,6-dinitroanilino)-propi namida fué de 149 a 151°C..

341454



Andlisis.- Calc. para 011H14N4O5s C, 46,8; H, 4,9%
Hallados C, 47,05 H, 4,7%
' BEjemplo 3

Usando el método descrito en el cjemplo 1, o modifi-

1

caciones apropiadas del mismo, se prepararon los derivados do
anilinopropionamida indicados cn las tablas 1 y 2, preparando
cl dcido anilinopropiébnico RNHCH(CH3)COOH apropiado, haciznéo
recaccionar este 4cido con cloruro de tionilo, dando el clorurc
de dcido, y haciendo reaccionar luego el cloruro de dcido con
10 metilamina (%abla 1) o dimetilamina (tabla 2), dando la propio-

. nanida descada.
26.5.67
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Tablé»l

Alanina

i

il

RNHCH( CH, ) CONHCH, p.f., 20 .
7 Halla
R = 2,4-dinitrofenilo 208 - 209 DL D0 44,45 H 4,3%
'R = 2-nitrofenilo 140 - 141 | DL | .g 53,5; H 5,0%
| R== 4-metilsulfonil-2-nitro R ]
*ifenllo 198 -77199 DL ; i ¢ 4‘395; H 5903 N
R = 2-nitro-4-trifluorometil ’ o 455 v
fenilo 2025 .. 226 DL . 45,55 H 3,97
¢ R = 5-wetilamino-~2 4—dinit:g _F f v“;“~t~m~““7;m"
| Zenilo ’ 11273 | on | CAm4ESIE
R = 2,6-dinitro-4-trifluoro ol -
metilfenilo 162 - 163 DL ¢ || C 39,6; H 3,68
R = 2,6-dinitrofenilo 136 - 137 L 7 |.C 44,85 B 4,5%
i R = 2,6-dinitrofenilo 136 - 137 D _C 44,65 H 4,5%
'\ R = 2,6-dinitro—4—trifluo - I
;h_rometilfenilo 180 -~ 191 L g 1¢ 39,45 H 3,5%
| R = 4-metilcarbamoil-2,6- - :
i dinitrofenilo 238 -~ 239 DL i ¢ a4,3; H 4,8%
. R = j-metilsulfonil-2,6-di N |
i . nitrofenilo 204 -~ 206 DLl ¢ 37,9; H 3,85 S
! R = 2,6-dinitro-4-trifiuo- g :
i rouctilfeni 189 - 5
§ ronctilfenilo 9 - 190 D 1 G 39,65 H 3,506
i R = 4-0%il-2,6-dinitrofenilo 130 - 131 DI ¢ 48.5: H 5.4: N
3 I et { 9+
i R = 4-etil-3,6-dinitrofenilo 143 - 144 D ¢ 48,5; H 5,4; N
'R = 4-etil-2,6-dinitrofenilo 142 - 143 G 42,5; H 5,4; N
R = 4-.cloro-2-nitrofenilo 137 - 188 DL ¢ —-0‘46,6;~§TZ,6% )
R = 4--cloro-2,6-dinitrofe - ' :
. nilo 183 ~ 185 DL ¢ ¢ 39,95 H 3,8; C
67



Halledo Coiculade - ~
G 4445 H 4,3% C 44,7; B 4,5k !
¢ 53;5; H5,9% .C 53,7; H 5,8
- _ C 43;8; H 5,0; N 14,0;
3 43,5; H 5,05 N 13,65 S 10,6% 5 10,66
s 45,53 H 3,9% C 45,3; H 4,1%
T e TN T T A Sy e e R - , - - i
C-44,4; H 5,1k C 44,5; H 5,00 !
: _— |
339,65 H 3,6% C 39,3; E 3,3 |
3 44,8; H 4,5% C 44,7; B 4,5% j
3 44,65 H 4,5% C 44,7; E 4,5% B
3 39,43 H 3,5% ¢ 39,3; U 3,3% :
3 d4,3; H 4,8% C 44,3; H 4,67
T 37,9; H 3,85 S 9,9% C 38,2; H 4,03 8 9,3%
339,65 H 3,5% C 39,35 H 3,3%
3 48,5; H 5,43 N 18,9% C 48,65 H 5,45 N 18,85%
3 48,5; H 5,43 N-18,9% C 48,6; H 5,4; N 18,85%
1°48,5; H 5,4; N 18,9% C 48,63 H 5,4; W 18,855
346,65 H 4,6% - C 46,5; H 4,7% i
3 39,9; H 3,8; O1 11,9% i ¢ 39,73 H 3,6;

341454
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Tabla 1 (Continvaci

i RNHCH( CH, ) CONHCH | L., 2C Alanine ;
; (ct;) 3 Betes 1 Hallado
i R = 4-cloro-2,6-dinitrofe - Yo
i nilo 149 - 150 L .1 039,95 3,65 C
i e s A Yo -
| R = 4-cloro-2,6-dinitrofonilo 149 ~ 150 p | ¥0.59,7; H 3,95 C
i e e i —— s b ritpato - f o . E
' R = 4~-cloro-2,6-dinitrofoc - ‘ ¢ .
I. nilo 132 ~ 134 L ¢ | .0 47,05 H 5,3%
| R = 4-metil-2,6-dinitrofe- D T B
' =nilo 135 ~ 136 D 1 C 47,05 H 3,27
i I
! R = 4-n-propil-2,6-dinitrofeni i )
lo : 121 — 122 DL - | - C 50,3; H5,75 N
R = 4-soo-butil-2, 6-dinitrofeni A B B
1o 99 - 100 DL ©_ 51,73 H 6,2%
R = 4-terc-butil-2,6-dinitro - ‘ L ,
fonilo 138 -'139 DL | O 51,73 H 6,2%
' ® =2, 6-dinitro-b-terc-cctil~ | i I y
fonilo 125 - 126 | DL C 56,7; H 7,5%
) R = 4—ciano-2,6-dinitrofeni - - E
i 1o 155 — 156 DL - C 45,3; H 3,TF
.\ R = 4-fonil-2,6-dinitrofeni - , 1 S | f
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- Andlisis -
- Hallado ' Caloulado
;39,9; H 3,6; C1 11,9% ¢ 39,7; H 3,6: Clj—li.gsi B
£9,7; H 3,95 €1 1. ¢ 39,7; H 3,65 C1 1189‘ )
47,05 B 5,3% G 46,8; H 5,00
T TR
AT,05 H $,00 C 46,8; H 5,00 - _i
50,3; H5,7; N 17 ¢ 50,3; H5,8; N 1853?__--__
51,7 H 6,2% ¢ 51,8; H 6,2%
£ 51,7: H 6,2% ' ¢ 51,8; H 6,2%
¢ 56,7; H T,5% ¢ 56,8; H 7,4% |
- — .
75,3, H 3,7% C 45,05 E 3,8
85 H 4,49 C 55,8; H 4,65

voundly
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Fl
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Ee] )} g}
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Tabla 2

RINHCH( CH ) CON(CE ), p.f., °C | Alanina
R = 2,4-dinitrofenilo 183 - 184 | oL
R = 2,6-dinitrofenilo 81 - 83 | on |

|

R = 5-dimetilamino~2,4— - |
dinitrofenilo 185 - 186 DL I
R = 4-metilsulfonil-2-nitro : i
fenilo 231 - 232 DL
R = 2-nitro--4-trifluorome— : h
tilfenilo 156 - 158 DL !
R = 2,6-dinitro-4~trifluore
metilfenilo 80 - 82 DL
R = 2-nitrofenilo 129 - 131 | DL
R = 4-metilsulfonil-2,6-di | '
nitrofenilo ¢ 173 - 175 DL

26.5,67

341454

s H 5,14
s H 4,7%

. H 5,9%

; H 5,23

H 4,74

H 3,65
H 6,4%

H 4,5




-7 Andlisisg T
- : ——
Hallado | ‘Calculado
1 C 46,75 H 5,1% C 46,8; H 5,0%
‘— © C 46,7; H 4,7% C 46,8; H 5,0%
e - —
Tl 47,95 H 5,94 C 48,0; H 5,9% L

C 45,75 H 5,4: S

10,2%

L C47,3; 04,7 C 47,2; H 4,6%
L “ )
1.6 41,2; H 3,6% C 41,23 H3,7% ?

C 55,7; H 6,3%

C 40,0; I."_{}_,_E_; 3

z
8, 9¢

34

1454



26.5.67

E jemplo 4

Se obtuvo un cierto numerc de 2-(2,6-dinitroanilino)
~propionamidas haciendo reaccionar cloruro de 2—(2,§—dinitroa—
nilino)-propionilo (prebarado como se describe en el ejemplo
1) con varias aminas, de la forma descrita en el ejemplo 1
para la reaccion con metilamina. Los puntos de fusion y los
datos analiticos de los compuestos de que se trata estan indi-

cados en la tabla 3.

J41454
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ro—

M

Tabla 3 |
2 0 REEEE
\\ - d o
= NHCH( CH3)C—R Amine usada en la [ |
7’ : = ;
p.f., oC proparacién s L
. o *;
2
-t Ty
R = - - &l 71 : € 46
I\THCHZCH3 105 106 H ZNCHZC I3 1 5 4
i . i :
R = ~ N(CH,CH3), 93 - 94 | HN(CHpCH3), () . €43
i
/% cH ]
, ! ;
-N. ;// 3 )
\ 152 - 153 HIT ¢ 55
5 >, ;
6 g :
R = - H ~ B )
NH06 5 204 205 HQNC6 15 ¢ 54
4 ————— e
l -
— ; : ¢ 50
R = - - T . o .Y
NHCH( CH3 )CHZCH 3 113 114 CH3 ({)HCT-I 20H 3 :
!
NH2
: R - — — - T I AT = (Tt .’ ; :
% NHCHZCH CH2 92 g3 LHZC{Zur Cdé L C 48
26.5.67
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,
|
3
s
P
t

. Andlisis |
: - x

Hallado

C. leulado

C 46,95 H 5,0%

C 4638; H 5,05

G 3,8 . 5,8%

¢ 50,3; H 5,8%

¢ 55,95 H 4,6%

¢ 55,8; H 4,7%

C 54,45 H 4,35

s
-~
-
N
S3,

C 54,5;

C 50,65 H 5¢8%

W }. LS

MKRTTRAZE S v o i

C 30,3: H 5,

C 48,95 E 4,7%

C 48,9; H 4,8%

341454
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Tabla 3 (Continuacibm)

NO, e
o
NHCH(CH3)C-R Amina usada on la
. p.f., 2C preparacidn
NO '
2
,CHZ - CH2 .
/"’ \\
- N CH |116 - 117 piperidina
\ ;2
‘CHZ - CH9
- | - Y(CHE CH
NH(CH2)17CH3 81 - 83 H21\1(012)l7 H
* - 63 - 6 H N(CH cH
_ NH(CH,, ) gCHy 3 4 HNCCH, ) gCH 4
CH, 9 CH
2 7 %
/ \\ B
- N -0 155 - 156 mnorfolina
\\ l/
~CH2 - CH2 :
- NHC(CH3)20N 173 - 178 _ HQNC(CHB)ZGH 1}

26,5.67

341454

e v -

L
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T,
o
:4“5 ey
v
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C 48,6; H 4,75 W 21,8%

i
i

2

N 22,0%

°
—.

H 4,8

¢
G
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341454
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Ejemplo 5{- Preparacion de 1,1-dimetil-2-/2-(2,6-dinitroanili~

no)-propionil/-hidrazina.

NO
e 0

"

--NHCH(CH3)C—NHN(CH3)2

N02

26.5.67

341454
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et
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26- 5067

Se tratd a reflujo durante 4 horas una solucidn de
acido 2-(2,6-dinitroanilino)-propionico (5 partes en peso) en
una mezcla de benceno (50 partes en volumen) y cloruro de tio-
nilo (20 partes en volumen). Luego se evaporé la mezcla de reagc
cion hasta sequedad, y el residuo fué disuelto en claruro de
metileno (50 ml). Se enfrid la solucidn hasta 02C, y se afia-
di6 una solucidn de 1,l1-dimetilhidrazina (6 partes en peso) en
cloruro de metileno (20 partes en volumen). Después de concen
tfar la solucién, fue lavada con agua y secada gobre sulfato
de magnesio. E1 residuo obtenido al separar el disolvente por
destilacion fue purificado por cromatografia sobre al&mina,
usando cloruro de metileno como eluyente. E1 producto fué re-
cristalizado con una mezcla de benceno y eter de petréleo

(p.eb. de 60 a 80¢0). Rendimiento, 1,5 partes en peso; p.f.,
ds 102 g 1032C,.

341454



Anélisis.~- Calculado para C 1H15N O.: C, 44,4; H, 5,0 %
Hallado/ ¢, 44,6; H, 4, 7 %.

2 6—d1n1troan:11no —N—mei:l 70~
2 6—d1n1troan111no -

paracifn de 3-

Ejemplo 6,~ Pre

IR = -NH(CHB); IT R = -N(CH )2

Estos compuestos fueron preparados usando el métoco
descrito en el ejemplo I, haciendo reaccionar l-cloro-2,6-Gi-—
nitrobenceno con beta-alanina en presencia derbjcarbonato s6di
co, dando 4cido 3-(2,6-dinitroanilino)-propiénico, convirtien-
do este dcido en el cloruro de 4cido, y haciendo reaccionar el
cloruro de 4cido con metilamina y dimetilamina, respectivamen—

te.

Compuesto I: p.f. de 109 a 1li0eC
Andlisis.~ Calc. para C1oHyoN,05: Cy 44,75 H, 4,5%

Hallado: C, 44,7; H, 4,2%.

Compuesto II: p.f. de 95 a 969(C

Anélisis.- Calc. para ¢ ¢, 46,8; U, £,0%

llH141\T405:
Hallado: €, 47,1 ; H, 4,5 <.

Ejemplo 7

Los compuestos indicados en la tébla 4 fueron prepa -

rados de forma similar a la descrita en eL iemplo 6.

e r e g o PR
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TABLA 4

i
Funto
; de o
Tusidn -
¢ ¢ ﬁ""“"
LY = CHsS0p § A = = CH)CHy- | R = WH(CHg)| 227 -230 /]| G 58
Y = CF A = - CH,CH,~ R = NH(CH;) | 122 - 124 & 39
T OB | A= S OBROE- ] R NCH), | 128 -329 | o4
T= H A= - CHy- Re= I\TH(CHB) 171 - 172 I @ 42
Y= H A= - CH(C/Hg)- | .R = NH(CH,) | (DL)86- 87 | ¢ 50
) 'Y= 1§ A= - CH(03H7)— YR = NH(CH')’) (DL )144-146 Lo a8
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Calculado

038,25, 8 4,25 5 9,5%

: © 39,75 H 3,45 ¥ 16,7%

c 41,0;'H 3,9; T 16,2%
L @42,9; H 3,9%

C8,2; H 4,1; 8 8,7%
C 50,35 H 5,6%
C 48,%; H 5,6%

¢ 42,5; H 3,9%

3953; H 3,3; F 1710%
41,2; H3,7; F 16,3%

38,2; H 4,0; S 9,3%

40,0; H 4,45 8 8,9%
50,3; H 5,8%

48,6; H 5,4%




Ejemplo 8.- Preparacibén de N-metil-4-metiltio—-2-(2,6-dinitroani-
- lino)-butirapida.

3

Este compuesto fué preparado usando un método similar
al descrito en el ejemplo 1, haciendo reaccionar l-cloro-2,6-di-
nitrobenceno con DL-metionina, convirtiendo el &cido resulitante
en el cloruro de 4cido, y haciendo reaccionar el cloruro de Aci-
do con metilamina. El producto fué purificado por cromatografia
sobre alimina, usando cloruro de retileno como eluyente; plf; de
88 a 89¢(. '

Andlisis.- Calculado parsa CyoHy NS0 = C, 43,85 H, 4,9; 8, 9,8%

Hallado: ¢, 44,0; H, 4,8; 5§, 10,4%.

Ejemplo 9.- Preparacidn de 2-(2,5-dicloroanilino)-N-metilpropiona
mida

;1

0
n
NHCH(CHB)CNHCH3

cx

Se calentd 2 1009C durante 5 roras una mezcla de 2,5~

dicloroanilina (32,4 partes en peso) y 2-bromopropionato de eti
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lo (18,1 partes en peso). Se afiadib agua a la masa fundida ca-
liente, y la capa organica fué recogida en éter. La solucidn -
etérea fué secada sobre MgSO4, y el éter fué evaporado. El re-
siduo fué destilado bajo presién reducida. La fraccién (7 par-
tes en peso), de punto dekbullicibén de 127 a 1302C (0,9 mm Hg)

fué recogida como 2-(2,5-dicloroanilino )-propionato de etilo.

Andlisis.~ Calculado para CllHl3012N02: C, 50,45 H, 5,0; W, 5,4;

1, 27,2%

Hallado : C, 50,43 H, 4,8; N, 5,4; C1, 27,%%.

Se calenté 2-(2,5-dicloroanilino)-propionato de eti-
lo (10 partes en peso) en un tubo cerrado herméticamente, con
metilamina etanélica (33% en peso/volumen, 50 partes en volumen)
a 1209eC durante 15 horas. Ia mezcla de reaccidn fué concentrada,
filtrada en caliente, y dejada enfriar. 1l producto deseado, que
cristalizé de la solucidn, fué separado por filtracidn. Después
de recristalizar con etanol, el punto de fusién fué de 168 a 169¢

C. Rendimiento, 6,6 partes en peso (70%).

Anflisis.- Calculado para C1pH12CLN0 = C, 48,65 H, 4,9; N, 11,3;
cl, 28,84

Hallado: C, 48,8; H, 5,0; N, 11,1; C1, 28,4%.
Ejemplo 10

Usando el mismo método descrito en cl ejemplo S se -

prepararon los compuestos siguientes, baciendo reaccionar la -

341454
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anilina leﬂé apropiada, sustituida con haldgeno o alcohilo -~

(el significado de Ry estd indicado en la siguiente tabla 5),

con 2-bromopropionato de etilo, dando el 2-(haloanilino)—propig
nato de etilo (o el correspondiente compuestoValcohilaniiino, 0
compuesto mixto haloalcohilaniline), y haciendo reaccionar lue-

g0 este compuesto con metilamina o dimetilamina, dardo lz amida.

J41454
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RlNHCH(CHz)CORz’

i
v
4

|

“punto - -

‘2-clorofenilo

2-clorofenilo

4~-clorofenilo

2-clorofenilo

2,4-diclorofenilo

3,4-diclorcfenilor
2,3—diclorofenild
F~clorofenilo

%—-clorofenilo

3,5-diclorofenilo
2,4,5-triclorofedlo
2,6~diclorofenilo

2,6-diclorofenilo

2,6~dimetilfenilo
3,4-3imetilfenilo
2,6-dimetilfenilo
2,4-dimetilfenilo
2,3~dimetilfenilo
2-metilfenilo’

3,4-diclorofenilo

2,4 ,5-triclorofmilo
341454

-1 9

| NH(CHB)

NéCH3)2 §
NH(CHB)
NH(CHS)
NH(CH3)
NH(CHB)
NH(CH, )
N(CH5),
NH(CHB)
N(CH5),
NH(CH3)
NH(CH5)
NH(CH3)

NH(CH3)2

NH(CH5)
NH(CHB)
NH(CH3)
NH(CH3)

NH(CHz)
N(CH3)2

1% )2

134 -  69,7; H 8

68 - 2 ’ 69,8; H 8
137 - ;14;'70,1; H 8
154 - 155 4 69.T; H 8
116- 117 B e, 7518

55 - 55 AB 0T ES
115 - 116 44,43 H 4,




Hallado _ i Calculaio

; H6,8; N 12,6; ¢l 15,8% C 58,3; H 6,6; ¥ 17,4; C1 15,7%
H 6,55 N 13,65 €1 17,2% | ¢ 56,5; H 6,1; ¥ 13,2; C1 16,7%

; H 6,03 N 13,2; 1 17,0% | C 56,5; H 6,1; W 1%,2; C1 16,7%

N 11,3; Cl 29,0% N 11,4; €1 28,8%
N 11,5; C1 28,6% ¥ 11,4; C1 28,8%

4,9; N 11,2; ¢1 29,09 C 48,6; H 4,9; N 11,4; ¢l 28,8%

6,4; C1 15,9% C 58,3;

o
-

(o))

oQ

115,74
6,3; N 13,3; Cl 16,5% C 56,5; 6,1; ¥ 13,25 ¢1 16,7%
6,3% C 58,3;

4,65 N 11,5; €1 28,25 | ¢ 48,6;

= I = = N« - e B < < B - o
. o
N
N

4,0% C 42,63 H 3,9%

5,05 W 11,35 C1 28,6% | C 48,65 H 4,9; N 11,4; ¢l 28,8%
5,3; N 10,7; ¢l 26,9% C 50,65 H 5,4; N 10,7; C1 27,2%
8,7; N 13,8% { C 69,9; H 8,8; N 13,6%

8,9; N 13,6% C 69,9; H 8,8; N 13,6%

8;7; N 13,8% - C 69,9; H 8,8; N 13,6%

8,8; N 13,3% C 69,9; H 8,8; N 13,6%

8,7; N 13,5% C 69,9; ¥ 8,8; ¥ 13,6%

8,2; N 14,5% C 68,7; H 8,3; ¥ 1,6

5,2; ¥ 10,7; C1 26,9% C 50,65 H 5,45 ¥ 10,7; €1 27,29
4,5; N 9,2; €1 35,8% C 44,75 H £,4; W C,5; ¢l 3€,0%

a1 ———cy .
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Iabla 5 (Cont.) &

R NHCH(CH )COR

Pungocde Fusidn

Ry 4, -metilfenilo Ry, = NH(CHB) 175 -~ 176

Ry 3-metilfenilo Ry = NH(CHB) 79 - 80
E Ry 3,4-d¢m¢tilfenilo R, = N(CH3)2 104 - 105
; R, 2,5-dimetilfenilo R, = N(CH3)2 7% - 80
i Ry = 2,5-diclorofenilo R, = NH(CH,) 168 - 169
! - ~
'Ry = 2,6-dimetilfenilo Ry = N(CH;), aceite
E . ) . ' ,
: Ry 2,4-diclorofenilo R, &= N(CH3)2 47 - 48
; Ry 3,5-diclorofenilo | R, = N(CH3)2 136 ~ 138
{ By = 4~cloro-2-metilfenib | R, = NH(CHy ) 5 158 - 160
[ Ry = 3-cloro-4-metilfenilo Ry = NH(CEHy) 156 - 157
? Ry 3-cloro-2-metilferils | R, = NH(CHB) 136 - 137
| By 2-cloro-6-metilferd 'R, = NE(CH,) 58 ~ - 60
f Ry 5-cloro-2-metilfedd |R, = NH(CH;) 200 - 202
§Rl A-cloro-2-metilfedlo R, = N(CH3)2 50 - 52
%Rl 5-cloro-2-metilfenio R, = N(CH3)2 101 - 102
%Rl 5-eloro-4-metilfedo | R, = N(CH,), 157 - 139
ERl 3-cloro-2-metilfenilbo R2 = N(CH3)2 130 -~ 131
ERl 3-metilfenilo Ry = N(CHg), 70 - 72
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A n & 1i s s
“Hallado Galeulado
H 8,2% C 68,7; H 8,3%
N 14,4% ¥ 1,67
H 9,1; N 12,4% ¢ 70,9; H 9,1; W 12,75
H 8,9; N 12,6% ¢ 70,9; H 9,1; W 12,7%
N 131,1; Cl 28,4% N 11,4;.cl 28,8%
; H9,0; N 10,1% ¢ 70,9; H 9,1; ¥ 12,7¢
H 5,3; ¥ 10,85 C1 27,1%| C 50,65 H 5,4; ¥ 10,7; C1 27,2%
H 5,3; C1 27,1% C 50,65 H 5,45 C1 27,2%
E 6,7; N 12,3; €1 15,6% C 58,3; H 6;6; N 12,45 ¢1 15,7%
v N 12,5; €1 15,5% | N 12,43 C1 15,7%
; H 6,75 N 12,45 C1 15,6% | ¢ 58,3; H 6,6; W 12,4; C1 15,7%
; 106,65 1 12,44 i C 58,3; H 6,6; W 12,4%
5 N 12,4% N 12,4%
| "59,9;  7,1; c1 15,0% ¢ 59,9; B 7,1; €1 1¢,6%
3 f?@;l;’ﬁ'%;9; N 13,4; 01 14,9% {C 59,9; H 7,1; ¥ 11,6; ¢1 1¢,8%
7 i;;_,6;o,2; ,H T,23 N 11,5; ¢c1 14,8% C’59,9; H7,1; ¥ 11,6; C1 14,8%
f;fi_d:?; H 6,95 N 11,3; €1 15,0% |C 59,9; H 7,1; N 11,6; C1 17,8%
?53 ;7036; H 8,65 ¥ 13,3% 1C70,0; H 8,7; ¥ 13,65
3 341454
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Hjemplo 11.~ Preparacién de 2-(2,6-dinitroanilino )-N-hic¢roxime

tilﬁN—metil-propionam;da.

0

, _
iy
—NHCH(CH3)CON
CH,0H
Mo,

Se hizo pasar cloruro de hidrbgeno gascoso seco, du~
rante 6 horas, por una mezcla agitada de 2—(2,6—dihitroanilino)-
N-metilpropionamida (27 partes en peso)preparads como en el e jem
plo 1; paraformaldehido (4,5 parteskn peso) y cloruro de metile-
no (200 partes en'volumen); Ia mezcla fué mantenida a temperatu-
ra ambiente durante este tiempo, ¥y vwna vez completada laz reac =
cibn se separb por filtracidn el s61lido precipitado, y se lavé
con solucién de bicarbonato sbédico. |

La base libre obtenida de esta forma fué disuelta en -

cloruro de metileno, y la solucibén fué secada sobre Mgs0,. E1 di

4
solvente fué separado bajo presidén reducida, v el residuo fué -

cristalizado con etanol, dando 2-(2,6-dinitroanilino)-N-hidroxi-

metil—N-metilpropionamida; p.f. de 135 a 13690.

Andlisis.- Calculado para CllEl4N4O6 : O, 44,33 H, 4,7%

Hallado: C’ 44,7; H’ 4!5%’

341454



Ejemplo 12.~ Preparacidn de N-metil-2-(2,4,6-trinitrcanilino )=
propionamida. (forma DI},

Una meécla de cloruro de picrilo (6 partes en peso,
0,024M), alfa-sminopropionmetilamida (0,0215H), bicarbonato sb
dico (4 parfes en peso, 0,047M) y alcohol metilico industriel,
fué agitada y calentada a de 40 a 50°C durante 2 horas. Ia nez

cla de reaccidn fué evaporada hasta la mitod de su volumen y

1))

¢ afiadid agua (100 partes en volumen), E1 sélido amarillo que
precipitd fué recoghdo, secado al aire ¥y recristalirado con ecta

nol, dando el producto deseado; p.f. de 172 = 173¢eC.

Andlisisi~ Caleulado para ClOHllN507 :C, 38,4; H, 3,5%

Hallado: C, 38775 I, 3’8%

Ejemplo 13.- Preparacidn de N-metil-2-(4~carbamoil-2,6-dinitro
anilino )-propionemida (forma DIT.)

NO,,
H .
o5 341454
HNCO—- NH—CH—C—N/ K '
e - -
3
wo,,



Siguiendo un método similar =zl descrito en el ejenplo

12, se prepard el compuesto deseado; p.f. de 220 a 230¢C.

Anflisis.—- Calculado para CllHiBNBO6 : C, 42,4 H, 4,29

Hallado: ¢, 42,2; H, 4,2%.

medecible

Se prepard un polvo humedecible que tenia luena apti-
tud para ser suspendido en agua, mezclando entre si los compo -
nentes que se indican, y moliendo después en molino de martilleos
y moliendo al aire 1la mezcla;

N-netil-2-(4-metil-2,6~dinitrocniline )=

propionanida 0 % en Peso
Tomol 731 3 % en peso
Empicol LZ 2 %5 en peso

Arcilla @TY hasta 100% ¢n peso

donde el Tamol 731 comprende poliacrilato sédico; Empicol LZ com

prende laurilsulfato sddico; vy la arcilla GTY comprende un caolin.

Ejemplo 15

Para estimar la actividad herbicida, Se ¢nsoyaron com-
pucstos de la invencidn usando un intervalo representative e -
plantas: avena (4), ballico (B), maiz (M), guisante (G), remols-
cha azucarera (R), linaza (L) v mostaza (Mo).

Se efectuaron dos categorias de ensayos, ensayos antes

del brote y después del brote. E1 ensayo antes del brote consis-

341454
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ti6 en pulverigzar una formulacibén liquida de un compuesto de la
invencidn, sobre un terrenc en el que se habirn scmkrado recien
temente semillas de las especies de plantas.

Los ensayos después del brote consistieron en dos ti-
pos de ensayo, es decir, ensayos de empapamiento del terreno ¥y
pulverizacibén sobre hojas. En los ensayos de empapamiento del -
terreno fud empapado con una formulacidn liquida que contenia -
un compuesto de la invencidn, después de haber germinado las se
millas de las especies de plantas antes mencionadas; en los en-
sayos de pulverizacidn sobre hojas, los brotes de plantas fue -
ron sometidos a pulverizacidn con tal formulacidn.

Lasrformulaciones usadas en los anteriorcs ensayos
congistieron en 40 partes en volumen de acetons, 60 partes en
volumen de agua, 05 partes en peso de un condensade de elecohil
fenol /6xido de etileno, del que se¢ dispone bojo la mores rogis
trada Triton X-155, y un compuesto de la invencibn, en cratida
des variables.

Las semillas de las especies de plantas antes mencio-
nadas fueron sembradas y se de jb que germinasen en compucsto o
mezcla de tierras de John Innes esterilizado con vapor de agua.

En los ensayos de pulverizacidén en el terreno ¥y empapa-
miento del terreno, el terreno sembradd, y el terreno que tenia
los brotes de plantas, fueron sometidos a pulverizacidn con un
volumen equivalente a 560 litros/ Ha, y empapades con un volu -

‘men equivalente a 11200 litros/Ha, respectivame nte . In Jos ¢n -

sayos de pulverizacién sobre hojas, los brotes de plantas iue
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ron sometidos a pulverizacién con un volumen equivalente a 560
litros/Ha. También se efectuaron engayos de control en Jos que
un terreno sembrado, un terreno que tenfa brotes de plantas, v
unas plantas, fueron tratadog con las mismas composiciones, pe
ro que no contenian compuesto activo.

El efecto fitotbxico de los compuestos aplicados fué
estimado pdr determinacidén de la reduccién del peso en fresco
del tallo y hoja de las plantas tratadas, respecto a las plan-
tas de control, y representando una curva de regresidn que re-—
laciona la inhibicidn del crecimiento (IC) con la dosis aplica-
de del compuesto. La dosis requérida para una inhibicidn del cre
ciniento igual al 50 y al 90% (es decir, el peso de compuesto re
querido para dar una reduccidén del 50 6 90% en el peso en fresco
del tallo y hoja de la planta) se indica en la siguiente tabla é
La tabla 6 indica la dosis en forma de kg/Ha;.X, Y y Z represen -

tan dosis mayores de 11,2, 14,0 y 22,4 kg/Ha, respectivamente.

341454

38



~F
L
s ol
b Jamllt
~F
N’j.'
~F
ey
Wi |
-
<t
B3

Z I €9 X X - A A A LA 06 oTTuez
VT 2z oz = oz g g o'v z'z T'z vL x . x % @ L0 90 90> 90> x % X 0§ —0XOTOTR~YiE
4 4 £ x x , X '8 X 06 oTTUSF
Z Z Z Z G*9 9%%T g o't L*T T°L X x I T X X 00T X OfT 2z X 05  ~0XO0ToTP~Gég
” 7 g x % x X X X 0‘6 0°0T X 06
9%TZ Z % 7 2°TT S°fT z 9V 0% X €f0T X i X gz LT &'s  ¥'g 6t 2'T X 0S8 OTTUeIOoIOTO-g
=
| % € 10) Noomom-u
P ‘e
Lo , otm
Lo
A 7 Co X X 9% 06 oTTUeT
2 7 Z % 06 9'G 1 P x X x x % |,;x X T X T't g X 08 —oxoToTR~¢f
7 z .z * S SH 9¢0» 6°0 06 oTTUSF
Z % % £ 0°L 9°¢ 6°TT X & i X o€ otz x | X X x X 9fo»9f0r X 06 —0IOTOTP-GlE
x S P X X 9'¢ gf¢g X 06
0 X VvV S N ¥ s oN ¥ ¥ 86 x x X % ,,Z% X v'8 38 6'T T'?  ¥'g 0S5 OTTHeFoIOTO~Z
. . ' . P
g ol T P & ¥ = € ok T 9 & v, =’ | & OT T D g v i
- - . = , : _ =y
oﬂc.H..HQP Top OPQwﬁammmmaﬂ sef oy Us UQTORZTASATOZ P B ) mm——— 4 ¢
(seaueld) ejoxq Tep sondssq : . (seTTTmes) ejoaq Tep seuy w WH HOHNOOHOHI—~Y
B/55] ‘04 USTWLOSLO LoD .mno.@,ﬂpﬂawm‘.n ST5oq [ , TSATM omm

9 ®LdEL




Tabla &
H3¢ Nig:l : I-—-«
, Antes del brot i '
R-NHOHGONAOH 5 10, ntes del brote (semillas) ‘
% Pulverizacién en el terreno S
R = : ' —
M A B G L Mo R M
S
2-clorofenilo 50 8,4 2,1 1,9 8,2 8,4 y' x. &
9 X 5,2 3,6 X p's ;
2,5-dicloro- 50 X £0,6 €0,6 X X X :
fenilo 90 0,9 <0,6 | L
3,4-dicloro- 50 X 0,8 1,1 X 1,1 x  x ‘ A
fenilo 90 4,6 X X Tl
- '7 I
Hy0 -
R~NHCHCON (CH3 ), "
R= ,
} 2-clorofenilo 50 X 1,2 4,9 2,4 8,5 1,7 2,8 Y
90 X 10,0 9,0 X X X
0 2,5-dicloro— 50 X 2,2 1,0 ¥ 10,0 X x ¥
fenilo 90 X 8,4 X .
3,4-dicloro~ 50 X I X <0,6 <0,6 0,6 0,7 T
fenilo 90 6,3 2,8 2,4 2,8 [ |
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Dosis inhibidora del crecimiento, kg/Ha

! Después del brote (plantas)
! Pulverizacidn en hojas Bmpapamiento del berreno

M A B i@g I Mo R M 4 B & I 1Mo R

¥ X X X 9,8 X X NO SE 5 § 5 4 Y O

- j X

Y 2,0 3,0 Y ¥ Y Y 11,9 8,6 7,0 2 2 % Z

3 T Ty z. 3 3z

XYY Y Y Y Y ¥ Z 5,6 9,0 2 % 2 %

z 3z

i

‘Y Y Y 10,3 Y 4,0 4,6 7 13,5 11,2 % Z 7z 21,6

SE Y Y Y z oz 7
Y Y Y 7,1 1,7 4,0 % 14,6 6,5 %z & % %

i _ Y Y Y 7z

Y Y Y 7,4 2,1 2,2 4,8 2 %2 % % % & 17,4

= Y Y 6,3 X A

B
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Ejemplo 16

ILa actividad herbicida de los compuestos indicados en las
giguientes tablas 7, 8 y 9 fué estimada mediante un método di-
fersnte del descrito en el ejemplo 15, en los siguientes aspec
t083

~ Todos los compuestos fueron aplicados en dosis equivalen
tes a 1L y 10 kg/Ha, respectivamente, en el ensayo de pulveriza
cibn en terreno y pulverizacién en hojas, y en dosis equivalen
te a 20 kg/Ha en el ensayo de empapamiento de terreno.

Los efectos herbicidas de los compuestos de que se trata
fueron estimados visualmente 7 dias despuds de pulvorizar so-
brez las hojas y dc empapar sl terreno (emsayo despuéds del bro-
te), y 11 dias después de pulverizar sobre el terreno (ensayo
antes del brote), y fueron registrados segin una escala de 0 a
9 (0 = ningln efecto, y 9 = efecto herbicida muy fuerts). Una
clasificacién igual a 2 correspondc aproximadamentc a una re-
duccidn igual al 25% del peso en fresco del tallo y hoja de
las plantas tratadas, una clasificacidn igual a 5 corresponde
aproximadamente a una reduccidn de peso igual al 55%, una cla=-
gificacidn igual a 9 corresponde a una roduccibn de poso igual
al 95%, ete.

Los resultados se resumen en las sigulentes tablas 7 a 9.

141454 2 941454
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I

Tabla 7

5, In
H30 Dosis  antes del brote (semillas i
R-HCHCONHCH en  Pulverizacién on el terrodgl Pulveri
R = kgfla M A B ¢ L Mo - mEMMS A
2-nitrofenilo 10 L9 7 3 2 4 i' % ]
1 0 0 o0 0 0 0 0
2,4-3initrofenilo 1&) 0O 2 1 0 0 3 -
2,6~dinitrofenilo 10 8 9 9 6 9 9 4
1 4 8 5 2 5 4 P2
2,6-Ainitro~4=trifluoro— 10 6 7 9 1 8 g S .
metilfenilo - 1 3 5 6 0 0 & 0 0
2, 6-dinitrofenilo 100 2 2 0 1 5 8 3
(decriv, L-alaninz) 1 0 o© 0O 0 © ST
2,6~dinitrofenilo 10 8 9 8 5 g g 8
(deriv. D-alanina) 1 5 8 6 1 5 4. -
4emotil-2,6-dinitrofenilo 10 9 9 9 7 g g 8T
1.8 8 8 4 9 3 LT3
4~cloro=2,6~dinitrofenilo 10 .6 8 9 1 9 1 56
¥ 0 6 7T 0 4 0 2 3
2,6-Ginitro—4~trifluoro—~ 10 8 8 8 0 8 7 3 g
metilfenilo 1 1 6 6 3 3 1
(dsriv, D-alanina)
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Inhibicidn del erecimiento

Despuds del brote (plantas)

Empapamisnto del torreno

t=

vi; .-l

B

G

L

Pulverizacidn en hojas

Mo

Dosis en kg/Ha

M
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Tabla §

341454

H,C Dosis "
5 Antes del brote (ssmillas) | -

R»EHCHCON(GH3)2 en Pulverizacién cn ol t3rreno

B = kg/fla M A B G L Mo RH 4 B

2.mstil-beclorofenile 10 3 3 O 6 9 8 6 101
1 o © c 5 2 OoHMMO o o

2.nitrofenilo 10 2 7 7 4 0 3 oREMO 3-2
1 0 0 0 0 o 11

2, 4~dinitrofenilo 10 0 1 0 0 ©° 5 4% I 1
1 0 0 0f 0 0

2,6~dinitrofenilo 0 5 6 7 1 8 7% 8 7
1 0 1 0 0 0 0 2% 101

2-nitro=4~trifivorometil 10 c o0 o0 0o 0 4 > 2 i 2

fenilo
1 o 0 0 o

2,6--dinitro~-4~trifluocro~ 10 ¢ 0 O 0 1 2 0 1

metilfenile
1 1 0 0 0

NO
</ 2 _
CH
/ 3
4 >NH<’3H00R
=4AROp  R=
T, CH, 10 6 8 8 0 9 8 9F 8
- 1 107 1 3 01 1 3

~FECH,CH=CHp 10 7 9 8 0 8 7 8 7
1 0o 5 2 0 0 28 1

~{HCH(CH3 )CHoCH 10 1 0 0 0 3 1 3t 1
1 0 o 0 032 0



Inhibicibn del crecimiento

Después del brote (plantas)

reno

Fmpapamisnto del ter:

Pulverizacidn en hojas
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Tabla 9

o, : Inh:
Dosis Antes del brotc (semillas)
/(/I \ NH-R — :
\ /./"NH" en = Pulverizacibén en ol bterreno PREE Pulverizac
T ) ke —
e & 4 B @& I Mo A B
A 10 0 0 1 0 3 4 6 6
~LI15CHAG; —
2 3 (CH3) 1 0 o o ¢ '
) : 2 2
. A .0 1 0 0 2 5 3
TETENN(CH, ), 1 0 o o M- 1 1
y 10 0 0 0 0 2 6 3 4 2
uCHC\ , ;‘;
! NHCH 3 1 : 0 0 < 0 ©
CHoCHpSCH3
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10

15

Ejomplo 17.- Evaluacidn de los compuestos en sl campo

Se hizo otra evaluacidn de la actividad herbicida antes
del brote, de los compuesstos do la inveneidn, pulverizando
una composicidén de polvo humedecible, preparada como en el an
torior cjemplo 14, en zonas de campo. Las zonas, qus habian
sido cultivadas reclentemente, despuds de 6 mesas on barbccho
con hierba, fueron sometidas a pulverizacibn en cantidad de
2,2 3y 4,5 kg de material activo por Ha, y al cabo ds 54 dias
se hizo un recuento de la totalidad de malas hierbas presen-
tes en la zona.

Los resuljados obtenidos se proscntan en la siguiente
tabla 10, ¥y se verd que ol combrol de malas hierbas obtenido
con la anilinocaleohilecarboxamida fusd mejor que ¢l proporeilo-
nado por el herbicida Diuron, N'~(3,4=A1iclorofenil ), N-dime
tilurea, del que se dispone en el comercio, y qus las zonas
de control no tratadas mostraron abundante crecimionto do mg

las hisrbas.

341454
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Tabla 1C

Compuesto kg do material Total de malas
activo por Ha nisrvos
ettt 11m2—( 4~metil -2 , G- 2,2 161
dinitroanilinoe )~propio--
namide 445 62
Ni—-(3,4=diclorofenil )~ 2,2 320
N,N-dimetilurea
43D 136
Sin tratar - . 556
- 500
o 590
- 652

341454
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15
5.6.67.

La presente solicitud que corresponde a la
presentada en Gran Bretaila, el 8 de junio de 1.966, bajo
el nlmero 25473/66 prov. y 2 de julio de 1.966 completa,
se acoge a los beneficios del articulo 51 del vigente Es-

tatuto sobre Propiedad Industrial.

N O T A

Los puntos de invencidn propia y nueva que se
Presentan para que sean objeto de esta solicitud de Paten

te de Invencién en Espafia, por VEINTE afios, son los si-

guientes:

1.- Procedimiento para preparar anilinoalco-

hilcarboxanmidas de férmula:

donde A representa un grupo alcohileno sustitufdo o no

sustituido, de 1 a 6 Atomos de carbono; Ry ¥ Ry, que pue-
den ser iguales o diferentes, representan cada una un ato
mo de hidrdgeno, un grupo alcohilo, arilo o alquenilo sus

341454
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5.6.67.

P

. AQ
tituidos o no sustituidos, o un grupo NRBE§§‘§onde R3 Yy

Rq representan individualmente, cada una, un &tomo de hi-

drégeno o un grupo alcohilo de 1 a 4 Atomos de carbono,
con la salvedad de que R; 7 R, no sean ambas &tomos de hi
drdégeno ni grupos NR534’ 0 que Ry ¥ R,, Junto con el &to-
mo de nitrdgeno al que estin unidas, forman un sistema de
anillo heterociclico, que contiene opcionalmente otro he-
terodtomo; X, Y y 2, que pueden ser iguales o diferentes,
representan, cada una, un &tomo de hidrdgeno o halbgeno,
un grupo clano o nitro, un grupo alcohilo o arilo sushi-
tuidos o no sustituldos, un grupo alcohilsulfonilo, o un
grupo amino o carbamoilo, o sus derivados mono~- o di-N-al
cohilicos, con la salvedad de gue no todos los radicales
X, T ¥ 2 representen &tomos de hidrdgeno, y siendo al me-
nos uno de los grupos X, ¥ y Z un grupo fuertemente acep-
tor de electrones, cuyo procedimiento comprende hacer

reaccionar un compuesto que tiene la férmula general:

X

- hal IT

con un aminodcido NH,-A-COOH, dando un &cido que tiene la

T 341454
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férmula general:

X

H O
// \\ —ﬁ—A-S—OH III

Z

convertir este acido en el correspondiente cloruro de
dcido, y hacer reaccionar dicho cloruro de 4cido con una
aming HNRlem donde X, Y, 27, A, Rl y R2 tienen los signi-
ficados indicados antes; con la salvedad de que al menos
uno de los grupos X, ¥ y Z sea un grupo fuertemente acep-
tor de electrones, y que hal representa un &tomo de flior,
¢loro o bromo.

2.~ Procedimiento seglin la reivindicacién 1,
donde la reaccidén entre el haluro y el aminoicido se efec
tha en presencia de una base.

3.~ Procedimiento seglin la reivindicacién 2,
donde la base es una base nitrogenada, o un carbonato, bi
carbonato o hidréxido de metal alcalino o alcalinotérrso.

4.~ Procedimiento segin la reivindicacién 3,
donde la base es piridina o carbonato, bicarbonato o hi-
dréxido sbédico o potésico.

5.~ Procedimiento segin cualguiera de las rel

vindicaciones 1 a 4, donde la reaccidn entre el haluro y
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el aminodcido se efectla en presencia de un disolvente
inerte.

6.- Procedimiento segln la reivindicacién 5,
donde el disolvente es un alcohol.

7.~ Procedimiento seglin cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 6, donde la reaccidn entre el haluro
7 el aminodcido se efectlia a una temperatura de 50 a 150eC.

8.- Procedimiento segfn la reivindicacién 7,
donde la reaccidn se efectila a una temperatura de 70 a
12090,

9.- Procedimiento segin cualquiera de las rei
vindicaciones 1 a 8, donde el 4cido resultante de la reac
cidn entre el haluro y el aminodcido es convertido en su
cloruro de Acido por reaccidn con-cloruro de tioﬁilo, en
Presencia de un disolvente inerte.

10.~ Procedimiento seglin la reivindicacién 9,
donde el disolvente inerte es benceno.

1l.- Procedimiento segln cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 10, donde la reaccidn entre el cloru
ro de 4cido y la amina HN3132 se efectla en presencia de
un disolvente inerte.

12.~ Procedimiento segin la reivindicacién 11,
donde el disolvente es cloruro de mebtileno.

13.- Procedimiento segin cualquiera de las

reivindicaciones 1 a 12, donde la reaccidn entre el cloru
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ro de 4cido y la amina HNR R, se efectla a una-teﬁpefatu—
ra de -20 a +100eC.

14.- Procedimiento seglin la reivindicacidn 13,
donde la reaccidn se efectfia a una temperatura de -20 a
+302C,

15.~ Procedimiento para preparar anilinoalco-

. hilcarboxamidas de férmula:

X
9 / Rl
4 \ ~NH-A-C-N
Y f2
Z

donde A representa un grupo alcohileno sustituido o no
sustituido, de 1 a 6 4tomos de carbono; By ¥ Ry, que pug
den ser iguales o diferentes, representan cada una un
dtomo de hidrdgeno, un grupo alcohilo, arilo o alquenilo
sustituidos o no sustitufdos, o wn gIUupo NR5R4, donde R5
¥y R4 representan individualmente, cada una, un 4tono de
hidrdégeno o un grupo alcohilo de 1 a &4 Atomos de carbono,
con la salvedad de que R, ¥ R, no sean ambas dtomos de hi
drdgeno ni grupos NR5R4, © que Ry 7 R,, junto con el &to-
mo de nitrdgeno al que estin unidas, forman un sistoma de
anillo heterociclico, que contiene opcionalmente otro he-

terodtomo; X, Yy 2, que pueden ser iguales o diferentes,
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representan, cada una, un &tomo de hidrdgeno o ﬁ;légeno,
un grupo ciano o nitro, un grupo alcohilo o arilo susti-
tuldos o no sustituidos, un grupo alcohilsulfonilo, o un
grupo asmino o carbamoilo, o sus derivados mono- o di-N-al
5 cohilicos, con la salvedad de que no todos los radicales
X, Yy Z representen 4tomos de hidrbgeno, y no represen-
tando ninguno de los grupos X, ¥ 6 Z un grupo fuertemente
aceptor de electrones, cuyo procedimiento comprende hacer

reacclonar un compuesto que tiene la foérmula general:

X
- NH2 v
. L
2
10 con un compuesto hal—A—COOR5, dando un éster gque tiene
la férmula:
X
H
1
-N—A—COOR5 v
Y
pA

Y hacer reaccionar este éster con una amina HNRlRE, don~

13 de X, Y, Z, A, Rl Yy R2 tienen los mismos significados in
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dicados antes, con la salvedad de que ninguno de los gfu—!
pos X, Y y Z represente grupos fuertemente aceptores de |
electrones, hal represents un Atomo de flhor, cloro o ;
bromo, ¥y R5 representa un grupo alcohilo que contiene de
1 a 4 &tomos de carbono.

16.~ Procedimiento segln la reivindicacidn

15, donde la reaccidn entre la amina aromdtica IV Yy el

[ £5)

ter hal—.A-COOR5 se efectlla a una temperatura de 50 a
200¢ecC,

17.- Procedimiento segln la reivindicacidn

16, donde la reaccién se efectfia entre 80 y 1209C.

18.- Procedimiento segln cualquiera de las
reivindicaciones 15 a 17, donde el éster V es convertido :
en la amida correspondiente calentando el &ster Junto con |
la amina HNRle» a una tenmperatura de 80 z 180<C,

19.- Procedimiento segln la reivindicacidn
18, donde la reaccidn se efectfa a una temperatura de 100 |
a 1509C,

20.- Procedimiento segln las reivindicaciones

i

i
H

i

18 6 19, donde el &ster y la amina HNR R, son calentados
Junbos en un disolvente inerte.

2l.~ Procedimiento segin la reivindicacién

;20, donde el disolvente es un alcohol.

i

22.- Procedimiento para preparar anilinoalco- .

hilcarboxamidas,
!

Tal y como se ha descrito en la Memoris que

antecede y para los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de cincuenta ¥ cuatro ho-
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