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_tos 3-(N-slquilcarbamiloximino)-heterociclicos so turados ¥

- ’ .’ ) .7
-8 los métodos pare su preparacidn {e)-por-resccion-de un

(D) por reaccidn de la oxime apropiada con fosgeno, seguidd

de reaccidn con la amina apropiada. EL objeto principel de

sustitufdo, un naftol o un compuesto hidroxilado heteroci-

" de ésteres de dcido .tiohidroxsmico ciclico de las siguien—

ANTECEDENTES DE TA INVENCTON

1. Campo_de ls invencidn

’
f

Esta invencidn se refiere a nuevos coumpucstos or-

génicos y mis especialmente & una nueve clase de compues—
isocianato de alquilo inferior con la oxime apropiﬁda 0

esta invencidn es la utilizacidén de los compuestos alquil-
carbamiloximino como componentes activos en formulaciones

pesticidas, tales como formulaciones pare uso como insec-

ticidas, acaricidas, nematocidas y similares.

2, Descripcidn de la técnica anterior

Los primeros insecticidas sintéticos a base de card

bamato fusron mencionados alrededor de 1947. El precursor

alcondlico en muchos de egtos carbamatos ha sido .un fenol

elico. MEs recientemente, se han mencionado los N-alquil-
carbamatos de oximas y dsteres de deido tiohidroxdmico.

' En la patenfe estadounidense 3.223.585 -se presenta
1los ésteres de deido carbamico sustituldo de oximas de ce-

tosulfuros ciclicos y ésteres de dcido carbdmico sustituidg

tes estructuras respectivas:

R R fe
R AN Ry B I
XLt (B LR
S /(=NO(9H\R . >c) =NOON\R9
10, 4 10
RS\R 1?7/ 78 Rg - RS
Rg %
(1) (11)
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quilo inferior y Ry representa alquilo inferiors Bn estos
?cqmpuestos, el azufre y'el carbono carbonilico se encuen-
_tren en la relacidn 1,2 0 1,4; es decir, estdn .seperados

por nihgdn dtomo de carbono o por dos. A la vigtd-.de la

. estos compuestos ciclicos que contienen el azufre y el gru+

. gente invencidn pueden ser representados por la fdrmuls

~ general:

. N{?E
N ;r";,jJ
Y HTTOR 13 L
i e

donde R1 a R8 inclusive son sustituyentes seleccionados end
tre el grupo formado por hidrdgeno y alquilo inferior; n
o8 un ndmero entero de O a 1; R9 representa un sustituyen-

te seleccionado entre el grupo formado por hidrégéng‘y al-

relacidn aparente entre la estructura y la actividad pes~

ticida de los alquilcarbamatos y de la actividad citada de

po carbamilo en una relacibn 1,2 o 1,4 demostrada en esta
pateﬁte, no seria predeqible que los compuestos que contie-
nen estos grupos en una relacion distinta de 1,2 é 1,4 preq
gentaran una gran actividad pesticilda. Sorprendentemente;
hemos encontrado ahora que los N-alguilcarbamatos de oximas
de cetosulfuros ciclicos en los que el azufre y el carbono
carbamilico se encuentran en relacidn 1,3, es decir, estdn
separados por un dftomo de carbono, presentan una notaeble
activided como insecticidas, acaricidés Yy hematocidas cuan
do se wiilizan por contacto o cuando se ubilizan sistémica-
mente, También hemos encontrado que los N-alquilcarbamatos
de oximas de ceto-dxidos ciclicos en los que el oxigeno y
el carbono carbamilico se encuentran en uns relacidn 1,3
similar, presentan wna gran actividad pesticida.

DESCRIPCION DE TAS REALIZACIONES PREFERIDAS

Los nuevos compuestos 3~(N-alquilcarbamiloximino)-

heterociclicos saturados preparados de acuerdo con la pre=-
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dorde X e85 «0=, ~S~, ~N-; n es un nimero -enterc qus vale

“ser hidrdgeno, slquilo inferior, wn enillo cicloslyuilico,

liilo fiferior o algentlo y Ry es hifrégeno’ o alautlo jrfarior. B, témmto el

- quilo inferior es utilizedo en su significado quimico acep-
bidn estdn incluidos los nuevos productos intermedios pes—

' metiltetrahidrotiofen-i-ona; 2,2-dimetil-3-carbetoxitetra~

- tocida. En estos compuestos, solamente hay una posicidn de

no de oxima,

0)y  Rqq-

0, 16 23 m es un nimero emtero de O a 1; R, & Ry pueden

alquenilo, alcdxi» tioaicoxi, fenilo, carboalcoxi,'coh la
condicién de que dos cualquiera de los grupos Rq a Rg pue-

den estar corectados para former un enillo- e:icij;co;}?g Y R0 son hidrég.erio ’
tado de cadena carbonada de 1 a 6 dtomos dercarbbné. Tam-
$icidamente activos mencionados & continuacidn: 2,4,4=tri-
nidrotiofen-d-ona y 2,2-dinetiltetrahidrotiofen~4~ona.

Se ha encontrado que los carbamatos de oximas de
cetosulfuros ciclicos de 5 y 6 miembros que presenten esta
relacidn 1,3 del azufre al grupo ceto poseen wne notable

actividad insecticida, acaricida y en algunos casos nema-~

carbono entre la posicidn de azufre y la posicién de carbo-
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 3mmetilcarbamiloximinotetrahidrotiofeno

- 3wcarbometoxi~4~metilcarbamiloximinotetrahidrotiofeno

. , ©
COMPUESTOS QUIMICOS - NOMBRES Y EﬂRUCTUR‘)tS '
Son representativos de los nuevos compuestos pestio
cidamente activos comprendidos dentro de la estructura ge-

neral anterior los siguientes:

0
I
JOCNHCH,

- .0 0

I ' ]&r
Hy0-0-C . NOGHCH,

3

o_carbometoxi-3~metilcarbamiloximinotetrahidrotiofeno

0

|
NOCIHCH,

COG§3

|

o=

3,3-dimetil-4~metilcarbamiloximinotetrahidrotiofeno

0

fl
CiL 5 NOCITHCH

H,C

3

3, 3-dimetil-4~etiloarbanmiloximinotetrahidrotiofeno
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. 2,2-dimetil-d-netilcarbemiloximinotetrahidrotiofenc

0
R
T O
Lo ._E}‘ICII 3

H,C

2;4,4effimetil—3—metilcarbamiloximinote#rahidrotiofeno

- ?
CH, i
or .
II3 | - _

'3fmetilcarbamiloximinotetrahidrotiapirano

0

I
NOCHHCH,

3,3-dietil-4-metilcarbamiloximinotetrahidrotiofeno

R
; 25
H50oN

0
I
NO HHCHB

3—etil—3~mstil—4~me§ilcarbamilbximinotetrahibotiofeno
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CoHy |
HyC | NOCHHCH

4-metilearbamiloxinino-2-tiaspiro [4,5] decano

1

'2,3,3—trimetil—4—metilcarbamiloximinotetrahidrotiofeno,

0
cH I
H3C 7 7 JOCIIIICI13
H,C
3

2-n-propil-3, 3~dimetil-4-metilearbamiloximinotetrahidro=-
tiofeno - o

0
cH [
HyG 3 10CIHCH,

H, CH GHZC .
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2-180-propil-3, 3~dimetil-4-metilearbaniloximinotetrahidro-
tiofeno ‘ . :

. " O
o *olcl,*"ch;I
H3 ] W -*3

1, G
3\H

: }130/

| 3-metil-3-metiltio-4~metilcarbemiloximinotetrahidrotiofens

SCH_-

HC | ° OCHHCH,,

3

S

-

3-metil-3~etiltiom4=metilearbaniloxininote trahidrotiofeno

- A
o HyC  SCoHg .Nolcmzc:{B -

8

1-éxido de 3,3-dimetil-4-metilcarbamiloximinotetrahidro=

tiofeno
iqoé:mcz—z
3
. 0 | . .
1,1=-didxido de 3,3~dimetil-4~-metilcarbamiloximinotetrahi~
’ drotiofeno_
HOkﬁHCH3
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1,1-didxido de 3—metilcarbamiloximinofetrahidrotiofeno

i
NOCHHCH 3

¥
0 0

.3,3—dimstil—4—metilcarbamiloximinotetrahidrofurano."

r . TO 1IHCTI

3—metil—3-met11t1o—4—mejllcarbam;lox1m1notetrahidrofurano

\ ' i OCHHCH

1-ox1do de 3—me1;110arbam110x1m1notetmhldrotlapirano

@@ SHOH,

t

3-metilcarbamiloximino-4, 4—d1metthetrahldrotlaplrano

@1\ OCHHCH,
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'1 1-didxido de 3—metllcarbamlloximlno—4 4-d1mst11te+rahldro

. 2,4, 4=trimetil-3-alilearbamiloximinotstrahidrotiofeno

1—ox1do de 3~metilearbamiloximino—4, 4—d1met11tetrah1drot1a—

pireno
_ 0
I'IOCI-IHCH3
S
v
0.

tiapirano

C/'/;'/owncq

3,3—dimetil-4-allloarbamlloxim1notetrahldrotiofeno

C. ! M OC“HCLIz ()H—-CH2
C. , ,:H OCNHCLIZ Ci= 0112

4-metil—3—metilcarbamiloximipotetrahidrotiofeno

I
110 mHCH3
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2,2-dimetil-3~carbetoxitetrahidrotiofen~4—ona

7\ - .

¢
1,0

Hy

2,2-dimetiltetrahidrotiofen—4~ona

H,C

Hy

APLICACTON DE IOS COMPUESTOS
. En el sentido utilizado en esta memoria y en las
reivindicaciones, los términos "pesticida" se refieren a
la destruccidn y/o control de insectos, nematodes, dcaros,
orgenismos sobre plantes, microorganismos o similares. Asi,

’ - 0 ’ .
8e observare que lasg aplicaciones comunmente denominadas
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terial que ige desea proteg er, frecuentenente es- vonvemen

~ requerida en un diéolvente,-el coste del disolvente y la’

- metil-etil-cetona y ciclohexanone; hidrocarburos clorados

" glicol, v.g. los éteres monometilicos; y los éteres mono-

~yuvenies sélidos inertes o vehiculos como talco, pirofili~-

.té, Attacley, kieselguhr,blanco de Espafla, tierra de diato-

. 381487
- _ . _.‘vp N
nematocidas, insecticidas, acaricidas o similares estan ¢ ol

fsideradas en el empleo de estos términos.

Aunque es posible aplicar los compuestos de la pre-

sente invencién en forma no diluida a la plante o é'o&fo ib=T

“te -aplicar los nuevos N-alquilcarbeamatos en mezcla.con coad
yuvantes pestioidas sélidos o 1liquidos inertes. Asi; estos
jcbmpueétos pueden ser aplicados a les plantas con fines,pes
$icidas, por ejemplo por rociada de les plantes con disper-
éiones'écuosas o en un disolvente orgénico de log eoupues=
tos de-esta invencion. Ia eleccidén de un disolvente apropiel
do estd determina@g eﬁ grén’parte por la concentracidn de

ingrediente activo que se desea emplear, por la volatilided

naturaleza del maferial que esté siendo tratedo. Entre Los
mudhés disolventes adecuados que puéden ser eumpleados como
vehiculos de estos pesticidas, podemos men91onar 1os hidro=-
carburos como benceno, tolueno, xileno, queroseno, acelte

diesel, fuelroil,'petroleo, nafte; cetonas como acetona,

como tetracloruro de carbono, cloroformo, triéloroetileno,
percloroetilenc; ésteres como acetato de etilo, -acetato de

amilo y acetato de butiloj éteres monoalguilicos de etilen—

alquilicos del dietilenglicol, v.g. el éter monoetilicos;
~aicohdles como etanol, isopropenol y alcohol amilico, etc.
Tos compuestos de esta invencidn también pueden ser

‘aplicados a las plantes y a otros materiales junto con coad

l
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“tensoactivo a las composiciones pesticidas de esta. inven~

" do finamente Aividido. Alternativamente, el ingrediente ac-

~vo fino.

13-

381487“

meas, carbonato cdlcico, bentonite, tlerra de Fuller, cds-

‘; ' lulllm 41

caras de semilla de algoddn, harina de trigo, harina de 861
mille de soja, etc., piedra pémez, tripoli, serrin de ma-
dera, serrin de cdscara de nuez y lignina.

Frecuentenente es deseable incorporar un agente

cidn. Estos agentes tensoactivos son empléados venta josamers
te -en las composiciones sélidas y liquidas. El spgents tenso
activo puede ser de naturaleze enidnice, catibnica o no

iénica. Ias clases tipicas de agentes ténsoéctivos son los
alquiisulfonatos, alquilarilsulfonatos, alquilsulfavos,

alquilamidosulfonatos, alquilarilepoliéter-alcoholes, ste
res de doidos grasos y alcoholes polihidricés, productos de

adicidn de estos ésteres con Oxido de etileno; productos

no;'élquilbenzosulfonatos de sodio conteniendo de 14 & 18
tomos de carbono, éxidos de aslquilfenoletileno, v.g. p~isol
octilfenol condensado con unidades de dxido de etileno; y
jabones v.g; esteérato gédico y oleato sbdicos

Ias formulaciones solidas y liguidas pueden ser
preparadas por cualquier_@étodo adecuado. Asf, los ingre-
dientes activos, en forma finamente dividida si e trata de

un s61ido, pueden ser volteados junto con un vehiculo 561im

tivo en forma liquidé, incluidas las soluciones, dispersio=
nés, emulgiones y suspensiones del mismo, puede ser mezclado
con el vehiculo sélido en forma finamente dividida en can~
tidades suficientemente pequefias para mentener lags propie-

dades de libre fluidez de las composiciones finales en pol-

i

‘de adicidn de mercaptanos de cadena large y 6xido de etile-
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to de obtener un alto grado de cubrimiento con una dosis
5VQue contiens el ingrediente activo normalmente debs ser su-—
‘mismo atraviese un tamiz Tyler de 20 mallas. También es sa-

-jisfactdrio un polvo fino que atraviese un tamiz Tylsr de

“formulaciones en las que el ingrediente activo se¢ encuentra

- formulsciones en polvo fino, tales como los sgentes tenso-

" quido, tal como ague u otro liguido adecuado. EL ingredien—

 sidn, dispersidén o enulsidn en un medio &CUOSO O N0 LCU0SO,.

Proferiblements, en la composicién liquida se incluye de

~cantidad deseada Qe agente teﬁsbactivo, por ejemplo hasta

~14~

381487

Cuando se emplean composiciones sélidas, con obje-

ninime de Ja formulacidn, es conveniente que la formilacidn

se encuentre en forms fimamente divifida. EL polvo £ino

ficlentemente fino para que précticamente la totalidad del

200 mallas.

' Con fines de espolvoreo, preferiblemente se guplean

prégenfé en uns pppborcién del 5 al 50% del pesc totbal.
Sin embargo, las concentraciones fusre de estos limites son
opefativas y también se oohsideran las composiciones que’
contienen de 1 & 99 % de ingrediente activo en peso, siendo
el resto el vehiculo y/o cumlguier otro aditivo o material
coadyuvante que pueda preferirse. Gon frecuencia es venta~
.joso agregal pequeﬁos borcentajes de agentes tensoactivos,

vego de 0,5 & 1 % del peso de le composicién total, o las
ectivos previamente mencionados.

Pare la aplicacidén por rociade, el ingrediente ac—
tivo puede estar disuelto o dispersadc en un vehiculo 1i~
te activo pusde encontrarse en forme de solucidn, suspen=—

0,5 & 1,0 % de un agente tensoactivo, en peso.

Con fines comdyuventes, puede emplearse cualguier
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JSOlucién pare rociada. El uso de cantidades mayores. de agen

" recubiertos con el ingrediente activo o incorpordndolo. Ias

- tativa, la facilidad de manipulacidn, el aimacenamiento ¥y

" maiz, cdscaras de nuez y vermiculitas expandidas. Dependien—

el 250 % del peso de ingrediente activo. Si el agente ten-
soactivo se utiliza solamente para comunicar propiededes de
mojado, por sjemplo, & la solucion de rociade, solamente es

necesario emplear el 0,05 % o menos, calculado sobre la

te tensoactivo no es debido a las propiedades humeéfantes
‘sino Que es una funcidn del comportamiento fisioldgico del _
agente'tensoactivo. Estas consideraciones son paiticﬁlaru
nente aplicables en el caso del tratamiento de plantas. En
las formula01ones llquldas, el ingrediente activo congti-
tuye con frecuencia no mas del 30 % en peso del total ¥y
puede ser del 10 % o incluso solamente del O, 01-%s
|  Para.el uso 51stemlco de los compuestos de esta
invencidn, frecuentemente es deseable apllcar el’ pestlcl-

da el terreno en forma de grénulos de un material inerte

razones del uso de estos grenulos son la eliminacién del
ague durante le aplicacidn, la reduccidn del grado de arrag

tre, la penetracién a través de las capas de materia vege-

la'mayor seguridad para los manipuladores de los pesticidas
Entre log vehiculos para grdnulos frecuentemente utilizados

se encuentran la atapulgita, montmorillonita, tusas de

do de sus prdpiedades fi{sicas, los toxicos son directamente
rdéiados sobre la base granulada preformeda o disueltos én
un disolvente adecuado y después rociados sobre la base

granulada, después de lo cual el disolvente se sepéra por
evaporacidn, Los mteriales de base para grénulos son gene-

ralmente particulas de un tamafio de 60 & 14, tamices esta-
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" ge particulas de otro tamafio,.

‘en los que uno de los grupos Rg ¥ Byp es hidrégeﬁéfy el

- te intermedio con la amina_secundaria_apropiada o (2) por

.general anterior.

menn o por pirdlisis de la sal barica del dideido alifétic$

dounidenses, aungue se observaré que también pueden emplear

PREPARACTION DE T.OS COMPUESTOS DESCRITOS

Los compuestos de la estructura general anterior

ofro es un grupo alquilo pueden ser sintetizados (1) por
reaccidn de un isocianato de elguilo inferior con la oxima

precurgsora epropiada o (2) por reaccidn de la oxima precur

i

gora apropiada con fosgeno, seguido de tratamientc del clo
roformiafo intermedio resultente con la amins primarie
apropiada para dar el compuesto deseado de la estructura
general anterior. Los compuestqs:de la estructura general
anterior en los que Ry ¥ Ryg no son hidrdégeno pusden ser
sintetizados por (1) reaccidn de la oximakapropiaaa con

fosgeno, seguido de tratamiento del cloroformiato résultan

reaccilén de le oxime precursora con un haluro de carbamilo

apropiado para dar el compuesto deseado de la estructura

Las oximas empleadas en las reacclones anteriores

se preparan a partir - de las cetonas ciclices precursoras

[}

por métodos normales de resccidén de la cetona con hidraxil

amina. Lag cetonas se preparan por GOndensaciénes,dg Diecl

apropiado.
En términos amplios, las reacciones anteriores
pueden ser caracterizadas como un método para ls prepara-

cidn de una composicidn de férmula estructural:

_ gL:
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-doﬁdé X egs =0=y =5~ , =N~ 3 nes un nimero- en’béro*qﬁe Vo~

to selecc:.onado entre los de es’bruc‘bura.

 te, coﬁ'(b) fosgeno y (c) una amina primare o secundaria,

- .
R N
d O@ \R1o

Oy Ry - .
le. O 16 23 m es un numero entero de 0 a 1; Ry a R8 pue—
den ser hidrdgeno, alquilo,inferior, un enillo cmloalqul-
1100, alquenllo, alcoxi, tioalcoxi, fenilo y carboalcox1,
con la condicidn de que dos cualquiera de los grapos RqaRg|
iaueden estar conectados para Tarmer un anillo- cfclico,Ryy R10 son hidrégeno
glquilo dnferdor o alguenilo y Ry és lrn.drégam o alquilo Inferior, cuyo mé-

todo comprende la etapa de hacer reaccionar (a) un compues—-

.

3 .
-R6> \)m '};2
B Rg TNy

aonde Ry hasta Rgy X, n ¥y m son los definidos ante_ridrmen-_—

variendo el orden de reaccién de las tres susiancias reac-
clonantes con el compuesto especifico que esta siendo sin-
tetizado, ’

_ Con objeto de que los expertos en la itécnica puedar
compreﬁder mas com pletamente la presenfe invepcic'm ¥y los
métodos_ preferidos mediante los cuales puede llevarse a

efecto la misme, presentamos los sigukntes ejenmplos espe~
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cificos:
' EJEMPLO 1

4-Tietil-3=-metil carbamiloximino=tetrahidrotiopirano

Se ha.ce burbuaear bromuro de hldrégeno a9416ro a
través de 100 g (1 mol) de m—metll-Y-buulrolacﬁona hasta
que no se observa aumento de peso. Ia mezcla de reacc16n
1iquide oscura se disuelve en &fer de petrdleoc. La§‘mate-
rias voldtiles se separan por destilacidn a presléphfeduc1—
da para obtener 184 g de un 1iquido ﬁegro gue es é;iﬁb 4o
bromo-2-metilbutirico. 4

B Una solucidn de 91 g (0,5 moles) del écidorante-
rior en 130 ml de &ber etilico se agrega.a una solncidn eté
rea de diazometano a 0°C. ALl cabo de 2 horas de reaccién
a 009, el exceso de diazometano se destruye por tratamienta
con dcido acético. Ia solucidn orgdnice se lava con soli-
cidn écuosa saturade de bicarbonato sédico y después con
agua, se seca sobre sulfato magnésico, se filtra, sé separa
el disolvente y'se destila para obtener 159 g (81 %) de un
1fquido de color verde, 4-bromo-2-metilbutirato de metilo,
Pe€s 72-73°G/7 9-8,9 mm, n%ﬁ 1,4544. Calculado’ para _
C6H11Br02. C, 36,9, H, 5,7. Encontrado: C, 35,63 H 5y3e

Una solucién de la sal sédica de tlogllcolato de
metilo, preparada a partir de 83,8 g (0,%9 moles) de tioglit
coleto de metilo, 18,2 g (0,59 dtomos-gramo) de sodio y
400 ml de metanol, se agrega durante media hora sobre una
solucidn de 153,5 g (0,39 moles) de 4-bromo-2-mebilbutira~
%o de metilo en 400 ml de metanocl. Da mezcla de reaccién

se calients a reflujo'durante 40 minutos, se enfria y se

vierte sobre una mezcla de hielo y &cido clorhidrico. El ext
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1 afiaden 110 g (0,5 moles) de 2-metil-5-tispimelato Go Jime~

mezcld de hielo y deido clorhidrico. Ia capa organica. se

tracto etéreo de esta mezcla se seca y destila para obtener
165 g (66 %) de 2-metil-5-tiapimelato de dimetilo como 1i-
quido incoloro, p.e. 119=120°C/0, 08~0,1 mm, n%ﬁ 1,46%8. Cal-
cula@o para 09H16O4S: C, 49,1; H, %,3, Encontrado:iG%:48,9;
H, 7,3. ) o

A una suspensibn agitada de 23 g (0,55 moles) de
hidruro sddico al 5% % en 250 ml de benceno a reflujo se
tilo durante un periodo de 40 minutos. Ia mezcla sé calients

a reflujo durante 4 horas, se enfria y se vierte sobre una

separa, sé combina con un extracto bencénico de la ¢épa acug
sa, se seca y destila. Se obtienen %3,5‘g (%8 %) de 2-carbo-
metoxi=4~metiltetrahidrotiapiran-3-ona como liquido incolo-~
ro,rp.e. ;8-82°Q/0,3-0,4 mm;, n%ﬁ 1,5148. Calculado para
08H12038; C,'51;O; H; 6;4. Encontrado: C, 59,6; H, 6,5.

Se calienta a reflujo durante 17 horas una mezcla
de 64 g—(0,34 méles) de 2-carbometoxi-4-metiltetrahidrotia~
piran~3-ona, 234 g de 4cido sulfdrico concentrado y 1300 ml
de agua. Ia solacién emarilla se satura con cloruro sbdico
vy se extrae cinco veces con &ter dietflico. Tos exiractos
etéreos secos se destilan para obtener 32,5 g de 4-metilte-
trahidrotiapiran-3-ona como liquido incoloro, p.e. 58°¢/-
153 mm, n%ﬁ 1y5139. Calculado para 06H1OOS: 3, 24,6. Encon-
trados Sy 24,5. '

~ A una solucién de 13 g (0,1 moles) de 4-metilte-
tréhidrotiapiran~3—ona en 100 ml de etanol al 95 % seraﬁade

una solucidn de 14 g (0,02 moles) de hidrocloruro de hidro-

xilemina en 35 ml dé agua, seguido de una solucidn de 10,6 ¢
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(041 moles) de carbonato sddico en 35 ml de agua. El preci-

pitado sélido blanco se separa por filtracidn, se lava con

agua y se seca para obtener 9,5 g (60 %) de oxima de 4-me-

tlltetrahldroulaplran~3—ona, DT 112-113°c. Calculqdo para
6 11NOS. C, 49,6; H, 7,6. Encontrado: €, 49,1; H, 7,,

Una solucién de 4,4 g (0,03 moles) de oxima de 4-
metiltetrahidrotiapiran-3-ona, 1,9 g (0;033 moles) de iso-
cianato de metilo y cuatro gotas de ﬁrieﬁilaminé eﬁr1ob nl
de éter se calienta & reflujo duranté 6,5 horas. Sé degtila
el disolvente para obténer el producto deseado, - 4=-metil-3-
metilcarbaniloximinotetrahidrotiapipano.en forma dé é51ido

blanco, p.f. 59-60°C. Calculado pars Colly 15058t Cy 47,53

| Hy 740+ Encontrado: C, 47,5; H, 6,9.

EJEMPLO 2

1-0xido de 4-metil-3-metilcarbamiloximinotetrahidrotianirand

Una mezcla de 11 g (0,051 moles) de pexryodato s6di

-coy 60 ml de agua y 40 ml de metanol se asgita a 0°C a medids

que se afiaden 9,3 g (0,046 moles) de 4-metil-3-metilcarba—

miloximinotetrehidrotiapirano (producto del Ejemplo 1 ante-
rior). Ia mezcla se agita durante la nodhe a 0°¢, se deje cg
lentar a 12°C vy se filtra. El filtrado se extrae con cloro-
formo. Bvaporando el extracto oloroformlco geco se obtienen
7 9 g de un sélido blanco, p.f. 134~138 C, que se recrista-
lizae en etanol-éter de petrdleo para dar 3,8 g del producio

deseado, 1-6xido de 4~metil-3-mebiloarbamiloximinotetrahi~

drotiapiranc, en forma de sélido blanco, pef. 150-152°C,
Calowlado para CgHy,N0,8: C 44,05 H, 6,5. Encontrado:
C, 4—4’1; H, 6,8.

{
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pués de agitar durante una hora aproximadamente, la mezcla

EJEMPIO 3

3=Carbamiloximino-4~metiltetrahidrotiopirano

_ Una solucién enfriada de 0,033 moles de fosgeno
en 50 ml de &ter diet{lico se trata en primer 1ugar‘pon.
0,03 moles de N,N-dimetilanilina y después con una %é@écién
de 4,4 g (0,03 moles) de oxima de 4~metiltetrahidrotiébiran—

3-ona (preparade en la forma descrita en el Bjemplo 4)e Des-

ge trata con 6 ml de amoniaco acuoso al 29 % El séiidé que
se separa se filtra, se lava con agua y se seca. Se obtiene
el producto deseado, 3-carbamiloximino-4-metiltetrakidrotio-
bpirano, ¢n forma de.sélido blanco, p.f. 146—14700.:CéiCula—
do para G7H12N2023: C, 44465 H, 6,4; N, 14,9+ Enconirados:
C, 44,3; H, 6,3; N, 14,8, )

EJEMPTO 4

2-Metil~3-metilcarbamiloximinotetrahidrotiapirano

A una solucidn de 13,6 g (0,59 moles) de sodio en
360 ml de metanol se afiaden, por el siguiente orden: T1,5 &
(0,59 moles) de 2-mercaptopropionato de metilo, trazas de yo
duro sédico-y 80;6 g (0,59 moles) de 4-clorcbutirato de me-
tilo. Ia mezcla se calienta a reflujo durante 3 horas, se

enfria y filtra. El filtrado se destila para dar 92 g de

i

2-metil-3-tiapinelato de dimetilo en forma de liguido incélo
ro, pee. 109°0/0,7 mm, n2¥ 1,4664. Caleulado para Cgl, 50,S:
C, 49,1; H, ;,5. Encontrado: C, 49,2; H, 5,2.

A una suspensién agitada de 18,1 g (0,43 moles)
de emulsién de hidruro sddico al 57 % en 275 ml de benceno
a reflujo se afiaden, a lo largo de una hora,"82 g (0,39 mo-

les) de 2-metil=3-tiapimelato de dimetilo. Para iniciar la
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resccidn se afiaden 2 ml de etanol. La mezcla se calienta
después a reflujo durante 4 horas, se enfria y se vierte
sobre una mezcla de hielo y dcido clorhidrico. Ia capa orgéd-
nica se separa y combina con un ex%racto bencénico ﬁe la ca-
pa acudsa.-Destilando log disolventes se obtiene uﬁ,fé?iduo
de 61,2 g de 2-carbometoxi-2—metiltetrahidrotiopirén;j—ona
en forma de s6lido pardo, p.f. 80-81°C. Calculado para
06H1ZOS: ¢, 51,0; H, 6,4. Encontrado:_C, 51,15 Hy 6,4,

Una solucidn de 57,5 g (0,3 moles) de 2-carbometo-
Xi-2-metiltetrahidrotiopiran~3-ona, 206 g de dcido sulfdrico
concentrado y 1015 ml de agua se calienta a reflujo durante
16,5 horas. Ig mezcla enfriada se extrae boE 10 poréidnes de
éter dietilico. Por destilaciln de los extractos etéreos se
obtienen 27 g de liquido incoloro, 2-metiltetrahidrotiepi-
ran—3~ona; DeCo 6609/2;1 mm, n%ﬁ 1,5116. Caleulado para
06H1OOS: C, 55,4; H, %,7. Encontrado: C, 55,3; H, 7,6.

Se calienta a reflujo durante 21 horas uns solu-
cibén de 23,5 g (0,18 moles) de 2-metiltetrahidrotiapiran-3-
ona, 25 g (0,36 moles) de hidrocloruro de hidroxilamina v
19,1 g (0,18 moles) de carbonato sédico en 180 mlL de etanol
al 95 % y 126 ml de agua. Por separacién del alcohol se obe
tiene una suspensién que se filtra para dar 24,2 g (93 %)
de un sélido de color beige, p.f. 88-89°C. Por recristaliza~-
cidn de etanol-agua se obtiene oxima de 2-metiltetrahidrotial
piransé—ona como sélido blanco, pefs 110-111°C. Caleulado pa
ra 06311NOS: C, 49,6; H, 7,6+ Encontrado: C, 49,3; H, 7,5.

Se calienta a reflujo du;ante 16 horas una solu~
cidn de 5,8 g (0,04 moles) de oxima de 2-metiltetrahidrotie-

piran3-ona, 2,5 g (0,044 moles) de isocisnato de metilo y

SITRY

T
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tres gotas de trietilamina eh %5 ml de éter. Por separacidn

del dlsolvente 86 obtlenen 8,3 g de un sélido pardoy pef.

101 103 C, que es el producto deseado, 2—~metil-3~metil car-

bamilox1m1notetrah1drotlaplrano. Calculado _para Cﬁd44 15098:

C, 47,5; H, 7,05 N, 13,9« Encontrado: G, 47,1, I, 6;9; N,

14,4
EJEVMPIO 5

3—Netllcarbamv1ozlm1notetrab1drot1ap1ran

Una soluclon de 7,9 g (0,06 moles) de oxxma de tel
trahidro-3-tiapirano, preparada en la forma descrita en
Journal of the American Chemical Society 74, 91% (1952),

5 ml de isocianato de metilo, tres gotas de trietilemine y
50 ﬁl de éter anhidro, se calienta a reflujo duranie 3 ho-
rag, se deja en reposo durante la noche y_déspués'se evapo—
ran las sustancies voldtiles en un evaporador rotatorio pa-
ra dar 12,5 g del producto deseado, un liguido turblo, ama~
rillo y viscoso, con un Indice de refraccién ny 25 1,5495. El
egpectro infrarrojo concuerda con la estructura atribuida.
EJEMPLO 6

4,4-Dimetil-3-metilcarbamiloximinotetrahidrotisvirano

A una solucidn de 14,4 g (0,1 moles) de 4,4-dime=|
tiltetrahidrotiapiran—3—ona, preparada por el procedimiento
descrito en Tetrahedron, 22, 285 (1966), en 100 ml de etano]
al 95 %, se afiade una solucién de 14 g (O 2 moles) de hldro
cloruro de hidroxilamina en 35 ml de agua, seguido de una
solucién de 10,6 g (0,1 moles) de carboneto sdédico en 35 ml
de agua. Inmediatamente se separa un sélide blanco que es
la ox}ma de 4,4-dimetiltetrahidrotiapiran~3-ona. Esta se

filtra, se lava a fondo con ague y se seca al aire para dar
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12,5 g de un sélido blanco, psf. 147-149°C. Del filtrado

p »" 'S -Jgf"g;

L) 3
AL,

se recuperan 2,4 g adicionales, pefe 145—1A7°C. El espectro
1nfrarroao del s61ido blanco indica la ausen01a de un gru-
po -CO v la presencia de grupos -0H y —C=N-. Calculado pare
G%H13NOS. Gy 53,13 H, 8,3+ Encontrado: C, 52,8; H, 8,2.

Se callenba a reflujo durante 17 horas una solu-
cibn de 4,8 g (0,03 moles) de ox1ma de 4,4-dimetiltetrahi~
drotiapiran-3~ona, 1,8 g (O 031 moleo) de 1ﬂ001anqto de me-
tilo, fres gotas de trietilamina y 200 ml de éter athdro.
Por evaporacidn en un evaporador rotatorio se obtienen 6,6 4
de wn.residuo liguido transparente, el 4,4-dimetil~3-metil~
carbamiloximinotetrahidrotiapirano deseado, que soiidifica
formando un semisdlido blanco al permanecer en repPoOso. El
espectro infrarrojo concuerda con ls estruc%ura propuesta

f
(~NH a 2,9 Py -C=0 a 5,85 p). Caloulado para G 50, 5:

g™
C, 50,7; H, 7,7. Encontrado: C, 50,0; H, 7,50
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EJEMPLO 7

Preparacidn de 3-metilearbamiloximinotetrsghidrotiofeno

Se tratan 5 g-(O 043 moles) de tetrahidrotiofen—B—

. ma-oxime, cuye, preparaclon se encuentra en Helvetmca Chi-

- mica Acta 27, 1285 (1944), con 20 ml de isocianato de me-

tilo,. Después de que ha cedido la reaccidn exotérmica ini-

_cial, la mezela se calienta a reflujo durante 5 horas, se

enfria y se 11bera de las sustanciasg volatlles dando 93 &g

‘de un residuo llquldo ambarxno de 3—met110arbam1%oxmm1no—

tetrahidrotiofeno, con un indice de refraccidn QD“” 45528
vy el siguiente anglisis elemental: Calculado para -
CeHyoN,008: C, 41,4 %; H, 5,8 %. Encontredo; C, 41,85
H, 5,8 %. o

EJEMPLO 8

Preparacion de 3~carbometoxi-4-metilearbamiloximinotesra—

- hidrotiofeno

Una mezcla de 5,3 g (0,03 moles) de 3—cafbometoxi-

.%etrahidrotiofen~4—ona~oxima, preparada por el método des-

crito en Journal of Orsanic Chemistry 18, 138 (1953), v

25 ml de isocianato de metilo se calienta a reflujo duran—

te 5 horas y se libera de las sustancias voldtiles dando

'8,5 g de un liquido viscoso pardo oscuro de 3-carbometoxi-!

4-metil-carbamiloximinotetrahidrotioféeno con aspecto espu-
moso, cuya estructura ha sido confirméda por el especiro
infrarrojo y por el siguiente andlisis elemental: Calcule—
do para Cgllyol,0,8: C, 41,4 %; Hy 5,2 %. Encontrado:

C, 41,5 %; H, 4,8 %, ' '

\ :\\;.
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EJENMPLO 9

Pregaracién de 2—carbometoxi-3~metil—carbamilazimino%etra—

hidrotiofeno

Egte compuesto se prepere en dos etapas, nartuendo

,,‘de 2-carbometoxitetrahidrotiof en—3~ona,

- Una, soluclon de 20 g (0,125 moles) de 2—carbometo—

. theurahldrotlofen—3-ona y 20 g (0,288 moles) de Hidroclo-
fruro de hidroxilamina en 300 ml de metanol, se tpaua con
22,9 g (0,29 moles) de piridina y se calienta a reflujo

 Hurante 16 horas. Despues de separar ol disélven%e, el re~

siduo se reparte entre acetato de etilo y agua y la capa

'orgéniéa se seca y se destila dando 14,3 g de un cesiduo

llquldo pardo oscuro de 2- carbometow1tetrah1drotloven—3-
ona-~oxima, con el 51gulente andlisis elementals Jal\ulaao
para CgHglO,8: G, 41,1 %s H, 5,2 %o Encortrado: C, 40,7 A3
H, 5,4 %. Bl andlisis infrarrojo confirma la estructura
atrlbulda.

Se ealienta a reflujo durante 5 horas una solucxon

 de 5,3 g (0,03 moles) de 2-carbometoxitetrahidrotiofen—3-

ona~oxima y 25 ml. de isocianato de metilo (CH3NCO), despué

se destilan las sustancias voldtiles dando 9,0 g de un 1i-

quido viscoso pardo oscuro de 2-carbometoxi—3—metilcarbami

- oxlmlno-tetrahldrotlofeno, como confirma el espectro in-

frarroao.

EJEMPLO 10

Preparacion de'3.3—dimetil—4—metilcarbamiloximinotetrahi—
drotiofeno
Se caliente & reflujo durante 4 horas una solucidn

de 32,6 g (0,25 moles) de 3,3-diuetiltetrahidrotiofen-—i-

ona, preparado ‘en la forma descrita en Journal of Chemical

24
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Society 650 (1961), 34,8 g (0,5 moles) de hldrocloruro de

te entre acetato de etilo ¥y agua. La solucidn en acetato
_fde etilo se lava con solucidn acuosa de blcarbonato sodlco,
- 8e seca y se destila dando 26 g de un sélido rosa de 3,3~

'jdimetiitetrahidrotiofen~4—ona—oxima, que funde a'53-54°C,

- racidn de las sustancias voldtiles se obtienen 20 g de un

" N, 13,9 %; S, 15,9 %. Encontrado: N, 14 2 % %5 8, 15,2 7

 ra atribuida.

_27 -
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hldrox1lam1na y 68 g (0,5 moles) de trlhldrato de acetato

sodico en 200 ml de etanol y 100 ml de agua. 1 volumen

se reduce en un evaporador rotatorio ¥y el residuo se repar

EL espectro infrarrojo concuerda'con la estructurs propue s
ta. - _~ o | |

| Se calienta a reflujo durante 3,5 horas une mezcla
de 14,5 K (0,1 moles) de 3,3-dimetiltetrahidrotiofen—d—onat
oxima, 7 ml de isocianato de metilo, 3 gotas de trietil—
amina y 50 ml dé éter y despuds se deja en feposo;duranté
la noche. Por separacidén de las sustancias voldtiles se
obﬁienen 20,; g de un s6lido castafio cuyo endlish infra-
rrojo indica que contiene algo de mterial de partida. Estq
se trata de nuevo con % ml de isocianato de metilo, 3 gotas

de trietilamina y 50 ml de &ter durante 3 horas. Por sepa~-
g6lido castafio amarillento de 3,3-dimetil-4-metilearbamil-
oximinotetrahidrotiofeno, que funde a 64-66°C, con el si-
guiente endlisis elemental: Calculado para 08H14 O S

El espectro 1nfrdrroao concuerda con la eatructu~

EJEMPLO 11

Preparacidn de 3, 3-dimetil-4—alilecarbamiloximinotetrahidro-

\ tiofeno

Una solucidn de 7,3 g'(O,OSHmoies) de 3,3—dimefil—
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tetrahidrotiofen—4~ons—oxima, 4,1 g (0,05 moles) de iso-

cianato de alilo, 3 gotas de trietilaminz y 100 .ml de eter

anhidro se calienta & reflujo durente 16 horas y se gepa-

ran las sustancias voldtiles en un evaporador rotatorio

- 'dando 11,5 g (100. %) de un eceite amarillo viécoso,'

25

: nb’ 1,5276.

EJEMPLO 12

- Preparacidn de 3, 3-dimetil-4-etilearbamiloximinotesrahidro

tiofeno .
Una mezcla de 7,3 g (0,05 moles) de 3,3-dimebil-

tetrahidrotiofen~4=ona~oxima, preparads por el procedi-

miento descrito en el Bjemplo 4, 3,9 (0,05 moles).ds iso-

cienato de etilo, tres gotas de triebtilamina como catali~

zador y alrededor de 60 ml de &ber anhidro; se calicnia a

~ reflujo durante 24 horas, se enfris y se destila en un

evaporador rotatorio. Se obtiens un residuo sélidO'blanCO,

9,5 g, pefe 92-94°C (que ablanda a 87°C). Este gélido es

3y 3=dimetil-4=etilearbamiloximinotetrahidrotiofeno, el
broduoto deseado, como indica su espectro infrarrojo.

EJENPLO 13

Preparacidn de 4-metil-3-metiloarbamiloximinotétrehidro=
tiofeno '

IEn vn natraz de tres bocas y 500 ml de capacidad,

) provisto de un condensador y wna mufla de calefaceidn, se

introducen 23,2 g (0,2 moles) de 4-metiltetrehidrotiofen—

3-on2, preparada en la forma descrita en Svensk Kemigk

Didskrift 57, 24 (1945), 172 ml de etanol 8l 95 %, 27,8 g

(0,4 moles) de hidrocloruro de hidroxilamina en 45 ml de

agua y 20,1 g (0,19 moles) de carbonato sddico anhidrb en

. 45 ml de agua. Lae solucidn se calienta & reflujo durante

B e —
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-rotatorio. El residuoc en dos capas se extrae tres veces

‘rotatorio dendo 24,6 g de un sélido himedo blanc@,i%éﬁido
- de narenja, cuyo espectro infrarrojo concuerda con la esw
. tructura deseada, 4-metiltetrahidrotiofen-3-ona.

- densador con tubo desecador y una mufla de calefaccidn,

‘les) de isocianato de metilo y 4 gotas de trietilamina.

. Ia solucidn amarilla pé}ida se calienta a reflujc durante

(0,046 moles) de isocianato de metilo y tres gotas de

durante 24 horas y se destila en un evaporador rotatorio

6,5 horas y después se separa el metanol en un evaporador

con acetato de etilo. Después de secar sobre sulfato mag=

nésico anhidro, la solucidn se destila en 6l ‘evaporador

En un matraz seco de 200 ml, provisto de un ‘con-

se introducen 10,5 g (0,08 moles) de 4=metil-3-cetotetra=

hidrotiofeno~oxima, 100 ml de éter amnhidro, 5 g (C,088 mo~

6 horas y después se destila en un evaporador rotatorio.
Se recogen 5,8 g de un ligquido viscoso ambarino que se di-

suelve en 50 ml de éter anhidro ¥y se trata con 2,6 g
trietilamina, Ia mezcla de reaccidn se calients & reflujo

dando 6,2 g de un liquido ambarino viscoso que es 4~metil-
3-metilcarbémiloximinotetrahidroﬁiofeno, como indica su
espectro infrarrojo.

EJEMPLO- 14

Proparacién de 2,2-dimetil-f-metiloarbamiloximinobetrahi-
7 ' drotiofeno
A ﬁna suspensidn de etéxido sddico en benceno, pre.
parada a partir de 64 g .(1,5 moles) de emulsién de hidfuro
sodico-al 56,2 %, 69 g (1,5 moles) de etanol absoluto y
300 ml de benceno, se agregan & lo largo de 20 minutos,

préximo a la temperatura de'feflujo, 162 g (1,35 moles) de

L]
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sibn resultante se trate durante 25 mlnutos con una solu-

~en 50 ml de benceno y después se calienta a-reflujo durante
7;1;25 horas. La mezela de reaccidn parda se extrae con cua-
tro porciones de'agua de hielo. ILiog extractos acwoscs coms

_bipados se acidulan inwnediatamente con HCL concentrado y

frio 7 se extraen con tres porciones de benceno. Por desti-

) 1,4850 a 1 4874 y desfilando entre 699/0 08 ma y

'una mezcla de 151,7 g (0,75 moles) de 2 y2~dimetil~3~carbe~
{ﬁoxltetrahldrotlofenr4~ona, 200 cc de dcido acetico, 105 cc
‘de deido sulfirico concentrado y 750 cc de agua. Se enfria
: tfécto bencénico se lava -con solucién acuosa el 10 % de so-
Vigreux de 1 x 6" (2,5 x 15 cm) dando 79 g de un 1liguido
" incoloro, 2,2-giuotiltetraidrotiofon-4-oma, en dos frac-
._eépegtroiinfrarrojo, cbhcuérda con la estructura atribuida,

~eién de. 32,6 g (0,25 moles) de 2,2-dimetiltetrehidrotiofen~

_y'68 g (0,5 moles) de trihidrato de acetato sddico en 200 ml

_30..
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2-mercaptoacetato de etilo en 100 ml de benceno. La suspen-

cién de 179 g (1,4 moles) de 3,3-dimetilmerilato de etilo

lacién de la capa bencénica seca se obtienen 198 4 dc wn
quuido‘amarillo, 2,2~dimetil-3~carbetoxitetrahidrotiofen—
4—ona;'en tres fracciones con indices de refraccidn de

25 '

77°/O 55 mm. Los espectros 1nfrarroaos concuerdan con la

estructura propuesta.

) Se agita y se callenta a refluao durante 8 horas

1§~mez¢la, se extrae con dos porciones de benceno ¥y el ex~
sa caustica y se seca sobre sulfato magnesico ‘anhidro. Ia
solucidon filtrada se evapora y se destila en ura columns
. 4 . . 4 5 ’
clones con indices de refraccion np 1,4926 a 1,4929. El
Se calienta a reflujo durante 6 horas una solu-

4;ona, 34,8 g (0,5 moles) de hidrocloruro de hidroxilamina
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'por destilacidén e presién reducida y el residuo se reparte
,y se destila dando 33,5 g de un liguido transpareuiz, rojo

es conflrmada por el espectro infrarrojo.

se destila en un evaporador rotatorio dando 23 g de un fluf;

_3i -
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de etanol al 95 % y 110 ml de agug. El volumen ;% reduce

entre acetato de etilo.y agua. La cape de acetato de ebilo

se lava con solucién acuosa de bicarbonato gédico, se seca

anaranjedo, de 2,2—dimetiltetrahidrotiofen—4~ona—9x§ma, con
un<indice de refraccidn n;S 155292, Ia estructura étpibuida_

Une. solucidn de 14,5 g (0,1 moles) de 2, 2—d1met11—
téfrahidrotiofen~4-ona-oxima, 10 ml de isocienato de fetilo
y-60 ml de benceno, se trata con tres gotas de trietilaminal
Se produce una reaccidn exotérmica, después de lo cual la

mezcla de reaccion se calienta a reflujo durante 5 horas y

do viscoso oscuro, pardo rojizo, 2,2-dimetil-4-metilcarba-
milbximinotetrahidrotiofeno. El espectro infrarrojo con-

cuerda con le estructura atribuida.

EJEMPLO 15

“descrite en Journal of the Chemical Socisty 650, (1961),

_se seca en desecador de vacio sobre hidrdxido sédico dando

Preparacién de 2,4;4—trimetil-3-metilearbamiloximinotetra=

~ nidrotiofeno

La 2,4,4-trimetiltetrahidrotiofen~3~ona~oxima se
prepara a partir de una sc;ucién de 21,6 g (0,15 moles) de

2,4y4~trimetiltetrahidrotiofen~3~ona, cuya preparacidn estd

20,9 g (0,3 moles) de hidrocloruro de hidroxilamina y 24,6 g&
(0,3 moles) de trihidrato de aceteto sédico en 200 ml de

etanol al 95 %y 110 ml de agua, ¥y se callente a reflﬁjo
durante-4 horas y se destila en el evaporador rotatorio dan+

do ure suspensidn blanca que se filtra, se lava con agua y
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metilo y.4 gotas de trietilemine en 150 ml de éter s¢ ca-

destila en el evaporador rotatorio dando 12,5 g de un 1{-

| notetrahldrotlofeno que funde & 73—76°C

4'3-8143;7—'"

19,5 g de un sélido blanco que funde é 81-83°C. El espec—

4ro infrarrojo concuerda con le estructura propuesta.
Una solucidn de 9,6 g (0,06 moles) de 2,4,4—tri-

metiltetrahidrotiofen-3~one~oxira, 5 ml de isocianato de
lienta & reflujo durante 6 horas, se deja en reposo y se
quido turblo gue se convierte en un sélido pastoso dején-
dolo en reposo. Este compuesto es identificado por su es-

pectro infrarrojo como 2,4, 4~tr1met1l~3-metllcarbam¢lox1mx—

EJDMPL016

-

~de alilo, tres gotas de trietilemine y 40 ul de éter etili-

-'pues se destile medianfe un evaporador rotatorlo dando

.da.

Preuara0ﬁon de 2,4, 4—tr:metll- —alllcarbdnllox1m1notetra—

. hidrotiofeno

‘Una solucidn de 4,0 g (0,025 moles) de 2,4,4-trim
metiltetrahidrotipfen~3—ona-oxima, preparade en la forns

descrite en el Ejemplo 9, 2 g (0,025 moles) de isocianato
do'anhidro, se calienta dwrante 5,5 horas a reflujo y dés—

26
6,0 g (100 %) de un aceite amarillo transpareite, ny 1,5242

El espectro.infrarrojo concuerda con la estructurs atribui-

ETEMPLO 17

Preparacidn de 3—eti1—3~metil—4—metilcarbamilokiminotetra—

7 hidrotiofeno
Unas soluciones de (1) 132 g (0,68 moles) de doi~
do 2-bromometil-2-metilbutirico, cuya preparacidn ésté des~
erita en la patente francese 1.231.163, en 350 ml de etanol

al 95 % y 980 ml de agva y (2) 28 g (0,7 moles) de hidré-
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xido sddico en 265 ml de agua, se agrege a'lo lérgo de 2 ho
ras & una solucidn de 69 g (0,75 moles) de écldo mercapt o
acetlco en 400 ml de agus que conﬁlenen 66 g de hidrdxido

sodico, a wa velocidad tal que se agregan dos partes de s0

Iucidn (1) por cada parte de solucidn (2). Duranfé.lé ninu~

tos, la adlclon se resliza & lo temperatura amblente ¥y el
resto del tiempo en condiciones de refluao. Ia mezcla resul
tante se calienta a refluao durante 6 horas, se dega en
reposo durante la noche, se separa el etanol y el residuo
se vierte sobre hielo y deido clorhidrico. la mezcla dcida
se extrae con cuatro porciones de dter que se combiman y

la combinacidn se extrae con cuatro borciones defsolucién
acuosa al 10 % de carbonato goédico. Por acidulacidn de la
solucién de carbonato seguido de extraccidén con eter, seca-
do y destilacidn se obtienen 79 g de un liguido viscoso
amarillo claro, cuyo espectro infrarrojo concuerds con la
estructura atribuida del dcido - 2+0til-2=metil-d~tiamadipi-
CO. '

Una mezele de 79 g (0,38 moles) de dcido 2-etil-

- 2-metil~4~tie—edipico y 3,0 g de hidrdxido bérico se in-

troduce en un matraz de tres bocas y 100 ml de capacidad,
provisto de agitador mecdnico, termémetro, cabeza de desti-

1acién, condensador y matraz receptor. La mezecla agitada

' se calienta en un vefio’ metélico de Vood, a une temperatura

del bafio de 200-310°C, hasta que la destilacién es comple-
ta. La capa orgdnica se separas de la capa acuosa mediante
étef. Ia solucidn etérea se seca sobre sulfato magnésico,
se filtra y se evapora, El residuno se destila a través de

una columns Vigreux de 5 x 5/8" (127 x 15,9 mn) y una cabe~

~za de Claisen, recogiéndose las siguientes fracciones Qe
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" | Fraccifn n? 2: p.e. 80-81,5°/9,9 mn, 5,5 g de 1liquido am-

- seca se destlla dando 29,5 g de un liquido ambarlno, algo

_4;4 g (0,077 moles) de isociamato de metilo y cuatro gotas

3-etil~3—metiltetrahidrotiofenr4—ona.éespués de una pegue~

fia cantided de cabezas:

Fréccién ne 1: p.e. 81,5°/9 mmy 5,5 g de 1iquido amarillo,

n]2)3’5 = 1,4967

rillo nD ,4960
Fraccién n® 3: p.e. 81 5°/9 5 mmy 3,0 g de un llqumdo casi
incoloro, nD ,4975.

Ia estructuras propuesta es confirmada por . el esnec:

tro infrarrojo.

En un matraz de 500 nl, sé celienta a reflujo du~
rante 6 horas uns solucidn de 28,0 g (02 moles) de 3-etil-
3~metiltetrahidrotiofen~4~ona en 172 ml de etanol al 95 %,
27,8 g (0,4 moles) de hidrocloruro derhidrOXilamiha en 45 m
de agua v 21,2 g (0,2 moles) de carbonato sdédico en 45 ml
de a ug. La solucidn transparente de color amarillo claro
se separa del etanol mediante un evaporador rotetorio, )
ia.presién de la frompa.de agus. Bl residuo resultante en

dos capas se recoge en acetato de etilo y la capa orgdnica

viscoso, con un Indice de refraccidn de qQY 1,5290. El es-
pectro infrarrojo concuerda con la estructura propuesta de
3-etil=-3-metiltetrahidrotiof en~4~one—-oxim.

Una solucién de 11,2 g (0,07 moles) de 3-etil-3-

netiltetrahidrotiofen-4-ona—~oxima, 50 ml de éter anhidro,

de trietilemine, se carga en un matraz seco de 100 ml, pro=-
visto de un condensador con tubo desecador. La solucidn se
calienta & reflujo durante 6 horas y despuéds se destila me-

diante un evaporador rotatorio a presidén reducida, dando
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I la estructura propuesta.

14,7 g de un 1{quido viscoso ambarino de 3-otil-3-metil-i~
‘7metllcarbamiloximlnotetrahldrotlofeno, con un i{ndice de re-

| fraeczon nD 1,5282. E1 espectro 1nfra"roao concuerda con

-

EJEMPLO 1

| Preparacidn de 3,3-dietil-4-metiléarbamiloximinotetrahidro-

_ tiofeno
: A una solucidn de 42,4 g (0,6 moles) de carbonato
sédico en 450 ml de agua se agregan 160 g (0,77 molﬁ) de
deido 2—bromomet11—2—etllbutlrloo, cuya preparaomqn csta
desqrita en la patente francesa 1.231.163. Se forﬁgzuna ca-
pe égpérior insoluble en agua. Esta meécla se agrega'a une,
solucién de ?8,3 g (0,85 moles) de dcido mercaptoacético

en 175 ml de agua conteniendo 52,2 g de hidréxide poidsico.

Ia mezcla resultante se agita y se calienta a reflujo du-

rante 13,5 horas, se enfria y se vierte sobre hielo y dci-
do clorhidrico. El extracto etéreo de esta mezcla se extrae
a su vez con solucidn acuosa saturads de bicarbonato sddico

Por acidulacién de la solucidn basmca, segumdo de extrac-

- ¢idén con eter, secado y destilacidén se obtienen 68 g de un

1{quido viscoso casi incoloro, cuyo egpectro infrerrojo es
compatible con la estructura atribuida de dcido 2,2-dietil~

4~tie-adipico.

Una mezcla de 67 g (0,3 moles) de doido 2,2-dietili

4-tia-adipico y 2,1 g de hidrdxido bdrico en un aparato de
désfibacién gsimple, se calienta con un bafio metdlico de
Wood, a una temperatura del calderin de 220-240°C, hasta
que cesa la destilacidén. Ia cape acuosa (4,5 g) seAsepara

del destilado (33,9 g) y la capa orgdnica seca se destilg

dando 11,4 g de destilado en ‘dos fracciones, p.e. 93-97%/
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7,3-9 mm, con indices de refraccidn n%s 1,4965 e n%4 1,4994

Los espectros infrerrojos concuerdan con la estructura
atribuida de 3, 3-dietiltetrahidrotiofen—4~ona.

U solucién de 11,0 g (0,07 moles) de 3,3-dietil-

. tetrahidrotiofen—4~ona en 60 ml de etanol al 95 %3.9:8 &

(0,14 moles) de hidrocloruro de hidroxilamina en 15 ul de
ague ¥y Ty4 & (0,07 moles) de carbonato sédico en 16 nl de
agua,,ée carge en un matraz de une sola boca, de 200 nl de
eapécidad, provigto de un condensador y ure mnflgide cale~
faccidne Después de calentar a reflujo durante 15,5 horas,
la solucidn amarilla transparente se separa del eténol en
un evaporador rotatorio, & la presién de la ﬁrompa.de agua
y el residuo se filtra con succidne Bl sélido amarillo se
éqca'en un.desecador de vacio sobre Drierite dando 10,4 g
de sdlido amarillo.que funde & 69-75°%C, E1 espectro infra-
rrojo concuerda con la estructura propuesta ds 3;3_dietil—
tetrahidrotiofen~4- cne~oxima. - S

'+ Una solucion de T g (0,04 moles) de 3,3~dietilie~
trahidrotiofen-4-ona~oxima, 50 ml de éter amnhidro, 2,5 g

- (0,044 moles) de isociamato de metilo ¥y 4 gotas de trietil-

amina, se corga en un matraz seco de 100 ml, pirovisto de
un condensador con tubo desecador y se calienta en un bafio

de aceite a la temperatura de reflujo durante 6 horas. Esta

" mezcle se destila en un evaporador rotatorio a presidn re-

ducida dando 8,5 g de un liquido ambarino clarc viscoso,
' 26,5

7 con un indice de refreccidn de ny 1,5252, E1 espectro

infrarrojo del liguido resultante concuerda con la estruc-
tura propuesta de 3,3-dietil-4~nmetilcarbamiloximinotetra-—

hidrotiofeno. !

¥
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Prevaracidn de 3-metil-3-metiltio-4d-metilearbamiloximnino—

‘de metacrilato de metilo en 400 ml de &ter anhidrd*sé.agre—
gay & lo'lérgo de 1 hora a 0-500, 108,7 g (1,3 moies) de

cloruro de metanosulfonilo en 330 ml de éter anhidre. Ia

cién se realiza en atmésfera de nitrégeno, Despuds de calen

.agua,.se sace y se separa él disolvente dando 123 g (70 %)

les)de una dispersidn al 56,2 % de hidruro sédico y 1100 ml

_37:_
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BEJEMPLO 19

tetrahidrotiofeno

A una solucidn fria'y agiteda de 131 g. (1,3 moles)

solucién resultante se agita & 0~5°C duranté 1 hora mds, se
geparsa el dlsolvente y se destila a través de una coTumna
Vigreux 1 x 7" (2,5 x 17,8 cm) dando 186 g (83 7) Ge un 14~
quido amarillo pdlido en dos fracciones, p.e. 76~77°/5,3-
5,5 mn, 434 1,4850_y p.e. 76-77°/5,1-5,3 mm,ngs 1,4850, E1
espectro infrarrojo concuerda con le estructure propuesta
de 3—cloro-2-meti1-2-metiltiopronionato de- metilo,

A una solucidn de metdxido sddico preparada g par-
tir de 16,1 g (0,7 moles) de sodio y 600 ml de metanol an-
hidro, se agregan 74,3 g (0,7 moles) de tioglicolato de me-
tilo, trazas de yoduro sbédico y 128 g (0,7 moles) de 3-clo-

ro~2-metil-2-motiltiopropionato de mtilo. Toda la opera—

tar a reflujo durante 4 horas, la mezcla dé reaccidn se
filtra y el.filtrado se separa del metanol a presién redus

cida. Una solucidn en c¢loroformo del residuo se lava con

de un 1iquido ambarino, n§5 1,4963, cuyo éspectro infrarro-
jo concuerde con la estructura propuesta de 2-metil~2-metili
tio=4~tia-adipato de dimetilo.

- A una suspensién de métdxido sddico, preparada a

partir. de 16,6 g (0,52 moles) de metanol, 22,3 ¥ (0,52 mo-
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de tolueno anhidro; se agrega una sdlﬁcién'de 118,5 g (0,47
moles) de 2—metil—2—mstiltio-4-tia—adipéto de dimetilo en
200 ml de $olueno, & 1o largo de 30 minutos & 37-42°C. Ia
mezcla resultante se calienta a 48-52°C durante 5 horas,

se enfria y se vierte sobre une mezcla de hielo y:égido
clorhidrico. La capa orgénica se combine con el extracto
etéreo de la poreidn acuosa, se seca, se separa el disolven

te ¥y se destila dando 52 g (50 %) de un liquido amarillo

en cuatro fracciones, p.e. 70~82°/0,9 mm, n§5 1,5009~1,5035}
EL espectro infrarrojo concuerda con la estructura atribui-

da de 2~-carbometoxi=i=~metil-4-metiltiotetrahidrotiofen=3-

ona. .

Une mezcla agitade de 48 g (0,22 moles) de 2-carbo
métoxi—4—metil—4~metiltiotetrahidrotiofen—3~ona y 384 ml’

| de solucidn acuosa al 10 % de deido sulfdrico, se caliensa

& reflujo durante 4 horas. EL extracto etéreo de la mezcla

‘de reaccidn se seca, se separa el disolvente y se destila

dando 21 g (43 %) de wn 1iguido entre incoloro y amarillo,

ﬁ.e. 709/9,1 mm, n§5 1,5080. E1 espectro infrarrojo con-

- cuerda con la estructura atribufda de 3-metil-3-metiltio-

tetrahidrotiofen—-4-ona.
' Se.calienta a reflujo durante 5,5 horas una solu~

cidn ds 11,7 g (0,072 moles) de 3~metil-3-metiltiotetrani-

" drotiofen~4-ona, 10 g (0,14 moles) de hidrocloruro de hi-
~droxilamina y 7,6 g (0,072 moles) de carbonzto sédico en

62 nl de etanol ¥ 32 ml de sgua y despuds se separa el dim

solvente. Una solucidn en acetato de etilo del residuo se
lavae con agua, se seca y se evapora dando 12,2 g de un sé-

lido pardo oscuro que funde alrededor de 40—5000. EL espec~

_tro infrarrojo concuerda con la estructura propuesta

T

L3
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. 3-metiltiotetrahidrotiofon-4-ona-oxine, 50 ul de §ter anhi-
dro, -1,9 g (0,033 moles) de isocianato Ge metilo ¥ 3 gotas

de trietilamina como catalizador. La mezcla se calicnta s

i

B
AU ]
e
L .

de 3—metil—3-matiltiotetrahidrotiofen—4—ona-oxima.
En un matraz geco de una boca y 100 ml de capa~
oidad, provisto de condensador, tubo desecador y mufla de

calefaceidn, se introducen 5,3 g (0,03 moles) de 3-metil-

réflujo durante 6 horas y después se destila en un evapora-

dor rotatorio a presién reducida dando 7,6 g de un\iiquido

ambarino 0seuro, muy viscoso, 3-metil-3-metilbio~d=mebile

carbamiloximinotetrahidrotiofeno, que es el producto desea-

do. ELl espactro infrarrojo concuerda con la estructira.
‘EJEMPLO 20

Preparacidn de 3-metilcarbamiloximinotetrahidrotigp;rano'
Una solucién de 7,9 g (0,06 moles) de tetrahidro-
3-tiapirona-oxima, preparada en la forma descrita en Journg;

of the American Chemical Society 74, 917 (1952), 5 ml de

- Ja en reposo durante la noche y se separa de los sustancias

tructura atribuida.

isoeianato de metilo, tres gotas de trietilamina y 50 wl de

éter anhidro, se calienta a reflujo durante 3 horas, se de-

volétiles en un evaporador rotatorio dando 12,5 g de un 1i-
quido turbie, amarillo y viscoso, con un {ndice de refrac-

25
eidn nD 1,5495. E1l espectro infrarrojo concuerda con la es4

EJEMPLO 21

Preparacién de 4 +4-dimetil=3-metilcarbamiloximinotetrahidrodt

crito en Tetrohedron, 22, 285 (1966), en 100 ml de etanol

o tianiranoe '
- A una solucidn de 14,4 g (0,1 moles) de 4,A~dimetil-

tetrahidrotiapiran-3-ona, preparads por el procedimiento deg~

._\‘
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al 95 %, se agrega una solucidn de 14'g (0;2 moles) de hi-
drocloruro de hidroxilamina en 35 ul de azua, seguido de
uns solucidn de 10,6 g (0,1 moles) de carbonato sodico en

35 ml de agua. Inmediatamente se separa wn sdélido blanco

V_Que 08 4,4-dimetiltetrahidrotiapiran—3-ona~oximg. . Este sb-

11ido se filtra, se lava a fondo con agua y se seca al aire

dando 12,5 g de un sélido blanco, p.f. 147-149°C. Se recupe
ran'2;4 g adicionales del filtrado, p.f. 145—14700; Tl eg=
pecfro infrerrojo del solido blanco indica la ausencia de
un g1rupo -éO ¥ la presencia de grupos -OH y -&:N—.

Se calienta a reflujo durante 17 horas una solu-
cién de 4,8 g (0,03 moles) de 4,4-dimetiltetrahidrotiapiren
3-ong~oxima, 1,8 g (0,031 moles) de isocianato de metilo,

3 gotas de trietilamina y 200 ml de &ter enhidro. Separando
en un evaporador rotatorio se obtienen 6,6 g de utn residuo

1iqﬁido transparente, el 4,4-dimetil-3-metilcarbamiloximina-
tetrahidrotiapiranc deseadé, que solidifica formendo un se-~

misdlido blanco al dejarlo en reposo. EL espectro infrarro-

'jo concuerda con le estructura propuesta (-NH a 2,9 ry

|
+ =C=0 & 5,85 p )e

i . ~ EJEMPIO 22.
Preparacidn de 3, 3-dimetil—4-metilcarbamiloximinotetrahidro

furano

L)

Se calienta a reflujo durante 6 horas una solucidn

de 6,9 g (0,054 moles) de 33 —dimetiltetrahidrofuran~4~ona—

. oxima, preparade en la forma descrita en Bulletin de la

Socidtd Chimigue de France 1909 (1967), 3,9 g (0,068 moles)
de isocianato de metilo, 4 gotas de trietilamina y 30 ml de

éter etilico anhidro y después se destila mediante un eva-

.poradqr'rotatorio dando 10 g'de'un 1{quido viscoso e inco-




10

18

.20

25

30

los compuestos de esta invencidn en general para lz destruc:

“variedad Tall Single, no realizendose ningin intento de se-

~mente sobre las plantas 50 ml de la formulacidn de reserva

2 . .
loro, nD5 1,4740, cuyo especiro infrarrojo concuerda con la
estructura atribuida. |

ULILIDAD DE TOS COMPUESTOS DESCRITOS

" Los siguientes ensayos demuestran la utilidad de

cidn y/o el conﬁrol de las pestes y.en particularipgrg el
coﬁtrol de los insectos, &caros, bacterias, virus, nemato-
des. y. similares.
EJEMELO 23 * - L
Rociada sobre el &fido de la judias y ensaxd,
o \ gistémico

| Este ensayo determing la actividad insecticida del-
compuesto sometido a prueba contra el dfido de la judia
Aphis fabae, Se preparan unas formulaciones de reserve con-
teniendo 500 ppm de cada uno de los productos quimicos de
ensayo, utilizando 0,05 g de dicho producto quimico (o
0,05 ml si es un 1iquid6), 4,0 ml de acetorn conteniendo
0,25 % (volumen/volumen) de Triton X=155 ¥y 96,0 ml de agua
desionizada y se utiliza en tratemientos de inundacidn del
terreno y rociada. Las formulaciones de reservae se diluyen
paré obtener las concentraciones mis bajas apropiadas man-
teniendo el nivel de concentracidén de todos los coadyuven-

tes. El éfido de la judfa se cultiva sobre plantas-de berro)

leccién de insectos de una edad dada en estos ensayos. Ies
-plantas de énsayo de berros Single que orecen‘en{la tierra
en macetas de fibre individusles de 2,25M (5,%:cm), son in~
fectadas despuds con poblaciones de 100 a 200 4fidos,

En la aplicacidn por rociada, se rocfan uniforme-
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.lente a una dosis del producto quimicdo de 16 libras/scre

(17,9 kg/He).

‘resistente & la humedad, de 4" % 4" (10,1 x 10,1 om) se

~centes, se riegan desde el fondo durante todo el ensayo.

‘contados fdcilmente. EL porcentaje de mortalidad se deter—

o dilufda. En la aplicacidn sisténica, se eplicen el terre-
no que contiene la planta 11,2 nl de formuwlacidn de reser-
ve, 0 diluida. Una dosis de 11,2 ml de la formuwlacidn que

contiene 500 ppm del producto quimico de ensayo.es equiva-

Una pieza de pelicula termosoldable termopidstica,

reja en el centro, se coloca alrededor de la base del tallo
do la plenta de ensayo de manera qus forme un cone inverti-
do poco brofundq ¥y se riza in situ. lLas wnidades de ensayo

fofmadéé por la mapeta~p1anta—pe1icula,-bajo luces fluores—
Tios dfidos muertos caen sobre la pelicula donde pueden ser

mina 3 dfas despuds del tretemiento., Utilizando esbe proce-
dimiento, se obtienen los resultades de la Tebla I en las
aplicdciones por rbciada ¥y sistémica, a las concentraciones

indicadas con cada uno de los productos quimicos de ensayo:
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_ residual del compuesto probado contre el éfido de la judie

ge encuentran en la Tabla II:

EJEMPLO 24

Rociade sobre sfidos de la judfs y ensayos sistémicos -

Actividad residual

En este ensayo se determina la asctividad insecticida)

Aphig fobae. Se sigue el procedimiento de ensayo descrito
en el Ejemplo 23, realizéndose las lecturas al cabo de 3 ¥
7 dfes despuds de la rocimda y de las aplicaciones en el
suelo de formulaciones dilufdas del producto quimico. Los

resultados de los ensayos de actividad insecticida residual]

TABLA IT
Aplicacidn por Aplicacidn sis-
rociada Concen-~ témich
Concen~ porcentaje de tracifn porcenvuje de
Compuesto tracion _ mortalidad Ib/scre __morialidad
ensayado pom_- 3 dias 7 dias (ke/Ha) 3 dims [ diag

R,3dimetiled~ 256 100 gg 8 (8,9 100 100

metilcarbamil- 128 100 4 (4,5 76 A7
pximinotetrahi 64 100 49 2 (2,2 81 56
irotiofeno 32 100 41 1 (1,1 25 46
: 16 837 42 - .
 EJEMPLO 25 -

* preparan unas formulaciones de reserva que contienen 500

- Rociade sobre dcerog rojos y ensdyd sistémico

En este ensayo se determina la activided acaricide del]

compuesto probado contra el dearo rojo, Tetranychus sp. Se

ppmn de cada producto quimico probado por el procedimiento

déscfito en el Ejemplo 23 y se utilizan en tratamientos pox
* inundacidn del terreno y por rociada. Bl cultivo de reger—
“va de dcaros se mantiens en un follaje de judia corredora

Scarlet, Aprozimadaqente 18 & 24 horas antes del ensayo,

los dcaros son transferidos a las hojas primarias de dosg




- 10

18

20

25

30 .

plantas de judia de Lime (varieded Sieva) cultivadas en
macetas de 2,25" (5,7 cm). -
Tos métodos de aplicacidn por rociada y sistémico

descritos en el Ejemplo 23 anterior son utilizados para

g-apllcar lao formulaciones de ensayo a 1ao plantas jinfesto-~

N

tdas y al suelo. Despuds de 3 dlas, se examinen dos de las>
.cuatro hojas tratadas y se determina la mortalidad. Sl re-
[sulta que un compresto es un acarlclda eficaz, quedﬁn lag

-otras dos hojas para obtener 1nforma01on sobre 1a actlv1-

dad’ re51dual de la formulacidn. Utilizando este proced;mleL

toy se obtienen los resultados indicados en la Tabla ITT;
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TABLA IV
Aplicéoién por Aplicacidn sisw
S rociada Concen~ ténica
: Concen~ porcentaje de trgeion porcemtaje de
Compuesto  tracidn mortelidad  1b/acre _ morialidad
lensayado "ppm 3 dias 7 _dims (ke/Ha) 3 ddas [ dies
3,3-dimetil- 128 100 100 8 (8,9 100 100
l4-metilcarba 64 © 100 89 4 (4,5) 100 100
miloximinote 32 100 26 2 (2,2) 100 - 100
trehidrotio= 16 98 11 1 (1,1 43 39
feno 8 99 1
L 4 23 "~ 5
EJEMPLO 27

EJEMPLO_26

Rociada gobre dearo roio v ensavo sisténico — Activided
' residual |
En este ensayo se determina la aétividad_acaricida
regidual del compuesto probado-contra_el dcaro rojo, Zetra-
nychus sp. El procedimiento de ensayo es igusl al;deécrito

en el Ejemplo 25 a excepcidn de que las lecturas se toman

al cabo de 3 y 7 dias después de las aplicaciones por rociaj
da y al terreno de las formulacioneS'diluidas del producto
quimico. Los resultados de los ensayos de la actividad aca-

ricida residusl se encuentran en la gsigulente Tabla IV:

Rociade sobre dcaro rojo europeo v ensayo sigtémico .- Difed

renteg variedades

En este ensayo se determina la actividad acaricids
'del compuesto probado contra el decaro rojo, Tebtranychus sp.
sipndo una de las vafiedades resistente a los organofosfa-
tos y otra susceptible a los organofosfatos.
El procedimiento de ensayo es el descrito en el Ejem—
'plo 25, a excepcidn de que las lecturas se toman al cabo de
3y 7 dfas después de lag aplicaciones por rociada y al te-

rreno de las formulaciones dilufdas del producto quimico.
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-Los resultados de estbog ensayoé de.actividad acari-
cida se encuentran en lg Tabla V: '

TABIA ¥

, Aplicacidn por rociada
Porcentaje de .mortali-
Concentra— dad

Compﬁesto en cidn Suscegtlble Re31sten$e
sayado ppm 3 dias 3 61as
3,3-dinetil-q~metil 64 ' 100 100
carbamiloximinote- . ‘ '
“frehidrotiofeno 16 99 © 100

- da del compuesto probado contra las moscas domestlcas adul-

" procedimiento descrito en el EjemploDQB ¥y se diluyen pars

una tele metdlice de acero inoxideble de 20 mallas y se o~

“moscas reciben alimento y bebida de una solucidn de dextro-

Apllcacién sistémica
. Concentra- Porcentaie de mortalldad
Susceptible Resmstenﬁe
lbécre(kg/Hﬁ 3 dias 7 _dies 3 dies [ dia

8 (8,9) 100 100 100 - 100

4(4,5) 95 98 . 9h 100
2 (2,2) 50 68 50 88
1 (1,1) 6 71 43 83

Ensayo de rociada sobre la moses domdstice

En este ensayo se defermina la aotlvldad insectici~

tas, Mugca domesticn.
Se preparan wnas formulaciones de reserva contenien-

do 500 ppm de cada producto quimico probado, wbtilizando el
obtener las concentraciones nds bajas apropiadas,
. Se colocan 10 moscas adulias en una jaula cilindrica

de tela metdlica de 1,5 x 4" (3,8 x 10,2 cm), Ffabricada con

cian con 50 ml de la.formulacidn de reserva o diluida. Tas




sé colocando una mecha de papsl sobre l1a parte exterior del
cilindro de tela metélica y pueden alimentarée ¥ beber a

#olﬁntad. El porcentaje de mortalidad obtenido se determina
3 afas después del tratamiento. Log resultados de estos en—

_sayos de actividad insecticida se encuentren en la Tebla VI

o
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TABLA VI

,Combuésto ensavado

3-metilearbamiloximinote~
trehidrotiofeno

.3~carbometoxi~4-motilcar—
bamiloximinotetrahidrotio
feno :

34 3~dimetil~4~metilcarba~
niloximinotetrahidrotio-
feno

2,2=dinetil-4-metilcarba~
miloximinotetrahidrotiofe~
no

3-netilcarbaniloxininote—~
trahid:otiapirano

3, 3=dimetil=4~alilcarba=
miloxininotetrahidrotio~
feno :

.3,3—dimetil—4—etilearba-

miloximinotetrahidrotio~
feno

3~etil-3-metil-4~metilcar

1 bamiloximinotetrahidrotio-
‘feno. .

3~metil=3=metiltio~4~metil
carbamiloximinotetrahidro-
tiofeno

4-metil~-3-metilcarbamiloxi
minotetrahidrotiofeno

244 4=trimetil=3~metilcar-
gamiloximinotetrahidrotio—
eno x

4 y4~dimetil=3=metilearbemil
oximinotetrahidrotiapiranoc

Porcentaje de mortalidad a lsa

concentracidn (ppm)

500

250 128 64 - 32

100

100

100

90

100

100

100

100

100

100 © -100 100 - 90
230 - - e

100 100 100 . 100

100 90 30 -
10 100 10 -

100 100 100 60

100 100 100 100

100 100 100 100

100 100 50 -

70 50 - -
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_dél'compuésto probado contra el arrollador de hojas de ban-

) Vas-reclen salidas del huevo del arrollador de las hojas de

: do el procedimiento del Ejemplo 23, a exoepclon de gue la

-las hojas, ge separan las parejas de hojas. Una de ellas se

‘de Petri. Se mantienen a 72°F (22%C) durante 3 dias, deter-

,vidad insecticidea se encuentran en la Tabla VII:

EJEIPLO 29

Ensayo de rociada de las hojias contra el arrollador

de hojas de bande rois
En este ensayo se determina la actividad insecticida

da roje, Argyrotaenis velutinane.

La especie sometide a prueba eota constltulda por lard.

banda roje. Unas hojas emparejadas primarias, totalmente el
pandidas, cortedas de ﬁnasfplantas de judia Pinto, se nan-
tienen en soluciones acuosas y se rocian con 50 ml-de for-
mulacién de reserva o dilufda, en uma campana de rociado de
mesn giratoria. Esta formulacidn de reserva contiéﬁé‘1000

ppm de ceda produecte qulmleo ensayado ¥ se prepara ut111zan~

cantidad de producto quimico es de 0,1 g en lugar de 0,05 g
Las formulaciones de reserva ge diluyen en le misma forma
para oblensr las concentraciones mas bajas apropladas.

. Despuds de haberse secado ol depdsito quimico sobre
coloca en agar acuoso al 1,5 % en wna place de Petri. Se
transfieren & la hoja 10 larvas recién salides del husvo de

arrollador de las hojas de banda roja y se cubre la place

mindndose entonces la mortelidad. Los resultados de ls acti-
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TABTA VIT

, Porcpntage de morualldad a la
concentracidn (ppm)

Compuesto engavado 1000 500 250
3-metilcarbaniloximinotetra~ - : B
hldrotlofeno ] 100 70 . 70
3-carbometox1~4—metilcarbamil— o
oximinotetrahidrotiofeno 80 0 g -

13y 3~dimetil-4~metilearbamnil- _ '
oxlmlnotetrahldrotloleno - 80 - 25
3—metllcarbam110x1m1nouetra~ . ,
hidrotiepirano : - .62 o 14
:4,4—tr1met11—3—metil—carba— -
miloximinotetrahidrotiofeno - - . 65
| EJEMPIO 30

| se utilizan larvas de un dfa de edad del escarebajo mejica-

- d{as, determindndose entonces la mortalidad y la inhibicion

| teriel ensayado. Los resultados de la actividad insecticida

- Engsayo de roc1ada de las hoqas contra el egsca-

rabano mejicano de la judia

En este ensayo se determina la actividad insecticida
del compuesto probado contre el escarabajo mejicano de la
judia (Epilachne varivestis). EL procedimiento de ensayo

es igual al descrito en el Ejemplo 29, a excepcidn de que
no de la judia en lugar de larvaes del arrollador de las ho-
jas.

Estos ensayos se realizen a 72°E (22°) durante 3

de 1la alimentacidn. Ie inhibicidn de la alimentacidn cons-—

tituye um indicacién de las propiedades repelentes del ma-—

sSe encugntran en lg Tabla VIII:
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Compuesto ensayado

3-metilecarbaniloximino—
tetrahidrotiofeno

‘3~carbome toXi-4~metil-
carbamliloximinotetrahi-
drotiofeno

3 3—d¢met11~4-metllcar-
bam110x1m1notetrahldro-
toneno

2,2-dlmetil-4-metilcar—
bamiloximinotetrahidro-_

Al tiofeno

3-met11-carbamllox1m1no

: tetrahidrotlapirano

3,3-Aimetil-4~alilcarba
mlloX¢m1notetrah1drotlo
feno

‘3%&%hb%ﬂﬂwﬂa

mllox¢m1no#etrah1arotlo
feno ,

2,4 A~trimetil-3~netil~

carbamiloximinotetrahi-

drotiofeno

2,4, 4=trimetil-3-alil-

carbamiloximinotetrahi-
‘drotiofeno

3metile3mmetil-A-motil-
oarbamllox1m1notetrah1—

~ | drotiofeno

I 3y 3~dimetil~4emetilcar~
Jbamiloximinotetrehidro~

furano

3-met11—3—met11t10—4—me
tllcarbamllOY1m¢notetra
hldroslofeno

4~metile3~-metilcarbamil-

oximinotetrahidrotiofeno

4 4—d1mef11—3—mebllcarh
bam110x1m1notetrah1dro—
tiapirano

¥ Indica inhibicidn de la

TABLA VITT

Porcentaje de mortalldad a la con—
centracidn (ppm)

alimentecidn.

1000 500 250 128 64
100¥ 100% 100%  100*
8% 0 - - =
- 100% ._‘100* 1'00*.: 100%
~ . 100¥ o., - -
- 100% 100% 1o0% 10_0#
- 190# 100k 100F 100%
- 100 '100* 100%  100%
- - .100*f 100% .-30
- 100Y 100t g0k o -
- 1oo*l 90. 86 o
~ 160* 100%  80% 30
- 100% 100% 100% 100‘?r
- 100% 109;& 100% 40
-~ 100 80 40
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EJEMPT.O 31

Ensayo viricida

Se examine la capacidad de los compuestos de ensa-

yo para controlar el mosaico de la judia del sur sobre ju~

_dias de la variedad Pinto y del virus enano del m2is S0~

- bre maiz dulce Golden Bantem. Se preparan unas fdrmqlaciom
. nes de reserva qué contienen 1600 ppm de cada coﬁpuésto de
_ensayo, empleando el procedimiento del Ejemplo 23 a excep-

_cién de que la cantided de producto quimico utilizada es

de 0,1 g en lugar de 0,05 g y se emplean en trafamientos

por inundacidn del ferreno y por rociada del follaje. Ia

inoculacién del virus se realiza por el método de la abra-

sidn de la hoja con carborundo, una o dog horas antes del
trataniento. o _ o

' En la aplicacidn por-rociada del follaje, se rocian
uhifo;memente sobre las plantas 67 ml de la formulacidn de

ensayo de reserva & 1000 ppme En el tratamiento por inunday

¢idn del terreno, la formulacidén de ensayo de reserva se

éplipa'también a la superficie”del terreno de cada maceta
antes de la rociada, & une dosis del producto guimico de
64 libras/acre (71,% Xg/Ha) o 32 libras/acre (35,8 kg/Ha).
Se determina el comtrol efectivo wediante la observacién
visual de la presencia o ausencia de sintomas de infececidn
viripa 10 dias después de la inoculscidn. Utilizando este
procedimisento, se obtienen los resultadds indicados en la

Tablq IX:
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TAPLA IX ,
Dogis Porcentaje de control

Compuesto ib/acre(ke/Ha) ppm  judias ma1z
2,2—dimefil—4—me- '
tilearbamniloximi-
notetrahidrotiofe Lot -
0o 64 (71,7) 1000 100
2 2=dinetil-3=-car . :
betoxitetrehidro- - : o
tiofen—4-ona ' 64 (71,7) 1000 7 .- 100
3-metil-3~metil- L
tiotetrahidrotio- LEEE
fen—4-cna—-oxima 32 (35,8) 500 - - .. 100

EJEMPLO 32

'(Nelomdogxn SDe ) . ' -

10 Bg gallas. Bl tratamiento se realiza aplicando 25 nl del prg

‘acetona, en volumen), 24,0 ml de agua desionizada, dando

Jjas se consiguen por dilucidn,

durante 7 dfas a 20°C y humedad constante. Después de la in-

Ensayo nematocida contra los nudos de la raiy

- Este ensayo es una evaluacidn de la eficacié’dé los
compueutos de esta invencidn contra la 1nfecc1on oaucada

por los nematodes producbores de los nudos de 1a vais

Un terreno de invernadero tratado con comnosﬁ dllul—
do en un tercio con arena limpia laveda,.es infestado con

unos 2 g por maceta de rafces de ‘bomate atacadas or nudos
& P

ducto qulmlco formpulado sobre el terreno infestado. Ia for-
mulacion contiene 0,056 g del producto quimico probado,

1,0 ml de solucidn emulgente (0,25 % de Triton X-155 en
una concentracidn de.2240 ppu. Las concentraciones mis ba-
Despuds del. tratamiento con el producto quimico en=

sayado, -el suelo, el inoculum y el producto quimico se mez-

clan a fondo, se devuelven a la maceta y la mezcla se incubd
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cubacidn con el primer producto quimico de la Tabla, se
transplantan a cada maceta dos pléntﬁlas de'tomate de 1la
variedad Rubgers y se siembran tres semillas de judia
Windsor (Vicis faba). Después de incuber con los sels pro-
ductos quimicos restantes'dé la tabla, se transplantan a
cada maceta dos pléntulas de tomate Rutgers y se éiémbran

tres semillas de berro de huerts (Nesturtium sp.). Se sa-

can las rafces de la tierra al cabo de tres semanas de cret

cimiento.y se clasifica la formacidn de agallas (infeccidn
por el nematode de los nudoé de la raiz). Las raices de
judfa Windsor o de berro solamente son evaluadas crando se
he, producido necrosis del huésped de tomate. Se registra
wna clegificacién de la infeccidn comprendida entre O y 10
0 = sin egallas o control completo y 10 = ralces intensa-
mente atacadas por las agallas, comparables a las de los
controles. Cada uno de los sistemas de raices es clasifica-
do independientemente y el promedio es multiplicado poer 10
y restado de 100 para obténer el porcentaje de control de
los nematodes..Los resultados de log ensayos se encuentran

en la Table X:

T
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TABTA X .
Porcentaje de control a la concentracidn
(1b/acre, kg/Ha)
Compuesto 64 - 32 16 8 4 2 1

, engbyndo (11,7) (35,8) (17,9) (8,9) (4,5) €.2) (1,1)

3-metilearbamiloxi o ' ' o

minotetrahidrotio— .

feno 100 a5 0 - - = -

3y 3~dinetil-4~metil '

carbamiloximinote— C

trahidrotiofeno - 100 100 100 100. 100 9Q 50
|13, 3~dimetil-4-etil~ -

carhaniloximinote— . : N

trahidrotiofeno 100 100 0 - - e -

3, 3~dinetil-4-alil- ' '

carbemiloximinote~ ’ _

trahidrotiofeno 100 40 40 - - = -

2 34y d=trimetile 3=

metilearbamiloximi~ :

notetrahidrotiofeno 100 100 0 - - - -

3=etil=3-metil~4=

metilcarbamiloximi-~

notetrahidrotiofeno 100 80 30 - - = -

3-metile3=metiltio~

d-metilecarbamiloxim. - - S

notetrahidrotiofeno 100 85 70 50 - - -

EJEIPLO 33 |

Ensayo de la mosca blanca de invernadero

Unas plantas jévenes de tomate en macetas de arcilla
de 3,5 pulgadas (8,9 cm) se traten mediante inundacidn del
“terreno con una concentracidén de producto quimico igusl a
la indicada en los siguientes resultados de los ensayos y
se expone & una densa poblacidn de moscas blancas adultas
en el invernadero, durante 7 dfas, Ias plantas ge traten
vertiendo la formulacidn de producto quimico contenida en
una solucidn de ensayo sobre el terreno, a razén de 8 li=-

: bras/acré (8,9 kg/Ha) o menos. Se preparan unas formule-

ciones de reseréa que contienen 500 ppm de los productos
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quimicos probados y se ailuyen por el pr&cédimiento descri-
to en el Ejemplo 17. Transcurridoes 7 dias, se observa ura
gran densidad de huevos sobre las plantas de prueba y to-
das las plantas se pasan & una rave de mantenimientq. Quin-
ce dias desﬁués\del frataéiento, se detérmina el wimero tb«
tal de larvas vivas sobre la tgrcera y cuaria hojas 7 se
calcula el porcentaje de control. Los resultados de este

ensayo se encuentran en la Tabla XI:

yo nombre se da mds adelante y posteriormente reciben agua

este ensayo se encuentran en la Tebla XII:

IABLA XT
o Concentracidn Porcentaje de
Compuesto ensavedo 1bs/acre (ke/Hn) control
3, 3~dimetil-4~metil- 8 8,93 99
carbgmiloximinotetra— 2 (2,2 . Y
hidrotiofeno - 0,5(0,56) oM
‘EJEMPLO 34

" Ensavo del gorgoijo de capsula

Unos gorgojos de cépsula adultos en jaulas cilindricagp
para moscas, del tipo utilizado:en el Ejemplo 22, son ro-

. . ..’ - S,
ciados con una suspension del producto quimico probado cu-

L5

azucarade wtilizando la técnica habituel de colocar el aguj
de forma que los insectos puedan slimentarse ¢on ella. EL
recuento de la mortelidad se realiza 3 dias mds tarde. Se

preparan unag formulaciones de reserva conteniendo 500 ppm

3

de los productos quimicos probados y se diluyen por el pro-

cedimiento descrito en el Ejemplo 23. Los resultados de
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~ TABLA XTI _

o Concentracidn Porcentaje de mor
Compuesto ensavado g nHL _ - talidad
3,3-dimetil=gd=notil- 243" , 100
carbamlloxlmlnotetra 81 100 -
hidrotiofeno 27 -7 100

, 9. 60
3 10
BIEKPLO 35
Bacterlcldas

Se esbudlan las formulaciones de ensayo para: de»erm;—
rner su capacidad para inhibir el crecimiento colonJ31 del

Xanthomonas phaseoli (X.p.), a diversas concentrac¢ones.

"La formulacidn de ensayo bésica contiene O, 125 8 del PLOs=

dueto qulmlco probado (o 0,125 ml i es 11qu1do) 4 0 ml
de solucidn emulaente (0,25 % de Triton X~155 en acpuona,
en volumen) y 96,0 ml de agua desionizada, siendc 18 con-
centracidn de producto tdxico en este Formuwlacidn de 1250
ppm. Se obtienen concentraciones menores del téxico dilu-
yendo la formulacidn bdsica con agua destilada.

. Se dispensan 2 ml de la formulacidn en un tubo de en=

sayo que después se coloca en un bafio de agua mantenido a

.47°C Procedente de una preparacidn de reserva (tamblen

mantenida & 47°C), se agregen al tubo de ensayo. 8 ml de
ager nuiritivo Difco, dendo una dilucidn 1:5 o une concen-
tracién final de 250 ppm de producto quimico en el agaxr.

A continuacién se mezcla intimamente el contenido del tu-
bo de ensayo, mientras estd todavia caliente, emplearido

un nezclador del tipo Vortex e inmediatamente se vierte en
una placa de Petri de poliestireno estéril (100 x 15 mm).
Después de que ha solidificado el agér en le placa, se

unta sobre la superficie del agar una suspensidn del orga~
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raciones que se encuentran dentro del alcance de egta in-

nlsmo. Después de haber inoculado la placa, se incuba duran-
te 24 o 48 horas a 30 C y a continuacién se clasifica v1uuaJ
mente el orgenismo para determinar la inhibicidn del creci~
niento producide por el producto quimico candidato. Tas esti
maciones del porcentaje de inhibicién del crecimiento son

relativas al crecimiento de una colonia aplicada én;bgndas
en placas de control, obtenidas durante los ensay&éﬂindivi—
duales. Utilizando este procedimiento; se obtlenen los re-

sultados indicados en la Tabla XIII.

DABTA XIII
~ Porcentaje de
. Concentracidn cortrol
Comnuesto ppm . KeDa

2,44 4=trimetilt etrahldrotlo .
fen—3—ona-ox1ma 128 7 50

2, 2~dimetiltetrahidrotiofen- . .
4—-one 250 50

Debe entenderse que aungue la.invencidn ha sido
descrita haciendo referencia especifica a realizaciones par
tioculares de la misma, no debe considerarse limitada por es

tas re3112301ones ya que pueden introducirse cambios y alte

vencidn tal como estd definido en las relv1ndlca01ones del
apéndice.
En resumen, la Patente de Invencibn que se solici-

4o deberd recaer sobre las siguientes:

REIVINDICACIONES

1. Un método pare la preparacién de compuestos 3=
(n-alquilcarbamiloximino)-heterociclicos de férmula:

e

v

me
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'quenllo, alcoxi, tioalcoxi, fenllo ¥y carboalcox1, con la

donde X es -CL, -S— -F;, n es un numero entero que vale
0, 102;mesun nﬁmero entero de 0 a 1; Ry a Ry pueden 56

hidrbg genoy alqullo inferior, un anillo czcloalquilloo, 21~

condicidn de"que,dosﬂgrupos cualfsqulera de R1 a Rs‘pueden
estar conectados pars former un anillo efclico; R9 &UR1O

son hidrdgeno, algquilo inferior o alquenilo ¥y Ryq e34hid:§
geno o alguilo inferior; cuyo método consiste en bacer reac
cionar (a) un compuesto seleccionado entre los de le siguie

te esgtructura:

donde X, n; my R; a R8 ‘tienen elnsignificado dado anterior
mente, con (b) fosgeno y (c¢) una amina selecccionada entre
el grupo formado por aminaénprimarias y secundarias, rea=
lizéndose la reaccidén de los componentes en cualquier orden.

: 2. Un procedimiento segin la Reivindicacién i,
éonde X es —?—.

(0),, |
3. Un procedimiento segin la Reivindicacién 1,

en el que se obtienen los sigﬁientes cdﬁpuestos.

3—metilcarbamiloximinotefrahidrotiofeno;

h

ay €
k3
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3—carbometoxi—4—metilcgrbgmilbkiminotetrahidfotiofeno;
2-carbometoxi—3—meﬁi1ca;pamil5ximinoteﬁrahidrotiofeno;
3,3-dimetil—4—meti;cafﬁamiloximinotetrahidrotiofeno;
3,3~diﬁeti1r4-atilééfbamiloximinotetrahidrotiofeno;
2,2—dimetil—4—metilcafbami}oximinotetrahigrotiofeﬁo;
274,4—trimetil~3-metilcarbagiloximinotetrahidrotiofaro;
3,—mgtilcarbamiloximinotet;ahidrotiapirano;
34etil—3-meﬁil—4—metilcarbamiloximinoteﬁrahidrotiofeho;
3,3 Qimetil-4-metil carbamiloximinotetrahidrofurano:
3,3—dimetil—4—alilcarbami}oximinotetrahi@rotiofeno;
2,4,4—trimetil—3—alilcarbamiloximinotetrahidrgtiofeno;
3—metil-3—metiltio—f—metilcarﬁamilgximinotefrahidrofiofeno;
4—metil—3—metilcarbamiloximinotetrahidrotibfeno.y

4 y4~3imetil-3-metilcarbamiloximinotetrahidrotiapirano.

4, Se reivindica por 4ltimo, como objetc sobre el
que ha de recaer la Patente de infencién gque seé solicita:
UN METODO PARA LA PREPARACION DE COMPUESTOS 3-(N-ALQUILCAR-
BAMILOXIMINO)-HETEROCIQLICOS, - o .

Todo conforme queda descrito y reivindicado en la
présente'memoria deseriptiva, que consta de sesenta y una
piginas mecanografiadas. .

Madrid, 6 de Julio de 1970
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