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A nombre de SUMITOMO CHEMICAL COMPANY, LIMITED

entidad Japonessa

con domicilio en 15, Kitahama-5-chome, Higashi«ku,

Osaka, Japdn.

por: “UN PROCEDIMIENTO PARA PREPARAR UN DERIVADO DE
IMIDOCARBONATO"

(Clase Internacional CO7d, A61k)
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Bste invencidn se refiere 2 nusvos deri-
vados de imidocarbonato, a un procedimiento para prepa
rar los mismos y & compogiciones microbicidas no tera-
péuticas que contienen dichos derivados como ingredien
tes activos.

Tomando en consideracidn los inconvenien
tes de los microbicides no terapéuticos que han sido
utilizaedos hasta la fecha, los presentes inventores 1lle
varon a cabo una investigacidn extensiva sobre el desa-
rrollo de microbicidas que puedan utilizarse con segu-
rided por los que se dedican a la agricultura y la hor
ticultura, que tengan efectos excelentes y que no con-
taminen el medio ambiente. Como resultado, los invento-
res han descubierto nuevos derivados de imidocarbonato
que tienen sfectos acusademente notables, sobre el afiu~
blo, la roya parésita del arroz y el moho gris, la des-
composicidn esclerésica de los cultivos horticolas, en
particular sobre el mildiu pulverulento de diversas
plentas, tales como calabaza, judia, tabaco, berenjena,
fresa, alverjilla, rosa, alverja, menzana, pera, melo-
cotén, vid, castafio, alisos y cereales,

Los nuevos derivados de imidocarbonato

de la presente invancidén tienen la férmula,
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N=C CH,

\\\SCH G CH (1)
Ny 2 3
o,

en donde X es un &tomo de oxfgeno o azufre y R ez un
grupo cicloaleohilo sin sustituir o sustituido con me-
tilo, que tiene preferiblemente de 3 a 10 dtomos de
carbono.

Los derivados de imidocarbonato de la
presente invencién son activos asimismo contra el afiu-
blo, ls roye parésita y la roya bacteriasna de les hojas
del arroz y la antracnosis, as{ como enfermedades se-~
mejentes de diversas plantas., En la aplicacién real los
compuestos presentes pueden utilizarse en forma pura
sin adicién de otros componentes. Alternativamente, los
compuestos pueden utilizarse en mezela con excipientes,
pare une mis féeil aplicacidn como fungicidas, y pueden
formularse en cualquiera de las formas ordinariamente
adoptadas, teles como, por ejemplo, polves finos, pol-
vos humeetablss, concentrados emulsionables, grdnulos,
pulverizaciones oleosas y mserosoles. Los sxcipientes a

utilizar pueden encontrarse en cualquiera de las formes

-3 -
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de sflidos, liquidos y gases. Ejemplos de los excipien
tes sélidos incluyen arcilla, talco, tierra de diato-
meas, bentonita, csolfn, arcilla decida y fermiculitea;
los ejemplos de excipientes liquidos incluyensagua, al-
c¢coholes, cetonas, benceno, xileno, toluenc, gafta di-
solvente, éter de petrdleo y queroseno desodorizado;
e jemplos de los excipientes gaseosos incluyen gas Freon,
1IPG desodorado, cloruro de metile, cloruro de vinilo,
dter dimetilico, nitrdgeno y didxido de carbono. Los
compuestos presentes pueden estar contenidos en una
proporcidn de 0,1 & 99,9% en peso basada en el peso de
la composicidn,

Los derivados de imidocarbonato de la pre
sente invencidn pueden sintetizarse fécilmente, por
ejemplo segdn cualquiera de las reacciones siguientes:

Reaccidn. (A):

CHy
+  Y-CHp C=—CH3—
CH

(II) (1I11)



(1)

10 Reaccidn (B):

$ YR
N.
15
(1v) (V)
‘ X-R
20 = -N%g:::
i SCH 4 HY
N C
(r*)
25
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en donde X y R son como s¢ ha definido anteriormente e
Y es un dtomo de cloro, brome o yodo.

Lz reaccidn antes mencionada se lleva a
cabo poniendo en contacto una solucidén de 1 mol del de-
rivado de tionocarbamato (II) o (IV) con 1 @ 2 moles
dal haluro (III) 6§ (V) en presencia de 1 a 1,5 moles
de une base, para neutralizar el hidrdecido que se for-
ma mediants la reaccidn, cuya base incluye hidréxidos
de metal alcalino o de metal alealino-térreoc tales como
NeOH, KOH y Ca(OH), y slcoholatos de metal alealino ta-
les como NaOCHB, Na0C,Hg ¥y KDCH3, as{ como aminas ter-
clarias tales como N(CH3)3, N(02H5)3 y (CH3)2NCGH5. Los
disolventes utilizados en el procedimiento presente se
seleccilonan dsl grupe que consta de 0H30H, CQHBOH, tetra
hidrofurane, dioxano, dimetilsulfdxido y dimetilforma-
mida, Al poner en préctice la reaccidn se afiade una so-
lucidn del haluro & una solucidn qus contisne el deri-
vado de tionocarbamato y la basse, o se afiade una solu-
0olén de la base a uns solucidn que contiene el derivado
da tionoecerbapato y el haluro, y se agita el lfquido de
resceidn bajo condiciones suaves de reaceidn tales como
~15¢ a 1008C durante 1 & 4 horas y la reaccidn se lleva
& cabo preferiblemsnte & una temperaturs comprendida en-
tre 0¢ y 308C. Una vez completade la reaccidn, la mesz-

cla de reaccidn ss afiade & un exceso de agua y los cris-

w6 -



tales o la capa oleosa que resultan se someten a fil-
tracidn o extraccidn con un disolvents orgénico inmis-
cible con agua tal como benceno, tolueno, acetato de
etilo, éter, hexano u octano, para obtener el compuesto
5 pretendido.
£l derivado de carbamato de N-3-piridilo
utilizado como material de partida en las reacciones
(A) y (B) entes mencionadas, pueds sintetizarse segin
diversas reacciones. A continuacidn se musstran varios
10 e Jemplos de tales reacciones, mediante ecuaciones de

reacecidn.

NCS NHC-X~R
it (C)
15 R = S
NHCSM
il
S +
. N
20
NHo
4 Cl-C-X-R 4  Base
N l
25

4=12-72 ' -7 -
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en donde R, X e Y son como se ha definido anteriormente,
CH3
yR'esRE -CHy C—~CH3y, y M es un metal al-
CH3
caline o una amina terciaria.
A continuacién se indican e jemplos con-
cretos de los compuestos representados por las férmulas

generales en las rsacciones antes mencionadas.

Son ejemplos de los compuestos representa-

dos mediante la férmula R-X-H los siguientes:
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Son ejemplos de los compuestos represen-

todos mediante la férmula R'-Y los siguientes:

CH3

°H3\
CH3_—C—®——CH201, OH o CH,Br,
CH3/ CH3/

CH3

I .
OH
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Son e jemplos de los compuestos represen-—

tados mediante la férmula Cl-C-X-R los siguientes:

CH3

5001,

5

oH,
occl,
[
S
CHY
0ce1’ H scel,
I I
CH CE, ;
3 3
0301
scel S
I
CH ;
3

- 10 -
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Sin embargo, los compuestos que pueden
emplearse en la presente invencidn no se limitan a los
compuestos antes mencionados.

Ia presente invencidn se ilustra con nma-
yor detalle & continuaeidn, con referencia a ejemplos,

pero la invencidn no se limita a estos ejemplos.

Ejemplo 1

s{ntesis de Imidotiocarbonate de N-3-piri-
d11-0-4"'-metileiclohexil=-S-p-t~butilbencilo (Compuesto
Ne 5)

(Reaccidn A):

Una solucidn de 5,6 g (0,1 moles) de hi-
dréxido potdsico en 100 ml de metanol, fué mezclada su-
ficientemente & 152C con 25,1 g (0,1 moles) de tionocar
bameto de 4'-metileiclohexil-N=3-piridile pera formar
una solucidén homogénes. A esta solucidn se affadieron
gota a gota & una temperatura de 15¢ a 2020, 22,7 g
(0,1 moles) de bromuro de p-t-butilbencilo. la solucidn
resultante se mantuvo a 25°C durante 3 horas y la mez-
cla de reaceidn que resultd se vertid despuds en 400
ml de agus enfriada con hiele y la sustancia 0leosa se=
parada se extrajo'con 200 ml de acetato de etilo. El
extracto se lavé una vez con 200 ml de agua y la caepa

oleose se secd sobre sulfato sddico anhidro. Seguida~—

- i1 =
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melibs oo eliclnd vl 2iselvente por festilacidn a pre-
sidu reducide obteniende 33,9 g de un conpoesto oleoso
de ecolor amarilio pslide: rendimients #5,5%., las pro-
piedades tfsicas del compuesto obtenide de ssite modo se

indican en la Tabla 1.

Biemplo 2

Sfutesis de imidoditiccarvonate de N=3-
wpiridileS-ciclohexil-8 '=p=t-butilbenciio (Compuesto Ne
10)
(Reascién B):

Se disciviervn 31,6 gramos (0,1 moles)
de ditigoarbamabte de p-t-butilbencil-N-3-piridile, a
100C, en ung solucidn de metilato sddicy preparada par-
tigndo ds 2,3 g de¢ sodio wmetdlico y 100 wl de metanol,
A gata golucidn se afiadieron s dichsa tempsratura 23,1
g (0,11 moles) de yoduro de ciclchexile., La solucidn
resultants se mantuve a 300¢ durants 1 hora y a 502C
durente 2 horas, y la mezela de rsacoidn que resultd
sg tratd despuds del mismo mede dsal Ejemplo 1, obtenidn
doge 23,3 g de un cowmpussto olsvso de ecolor amarillo,
con un rendimiente del 71%. Las propiedades fifsicas del
compuesto obtenido de sests mode fueron las que se indi-

can en la Tabla 1,

= 12 =
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Segén procedimientos simileres a los de
log Bjemplos 1 vy 2, pueden prepararse otros compusstos,

nogtrados en la Tabla 1

1
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Ejemplo 3

Ensayos de actividad antimicrobiana segin

el método de dilucidn en dgar:

Se investigaron las actividades antimicro

bianas de los compuestos presentes contra microorganis-

mos patégenos de plantas, segdn el método de dilucidn

en dgar. Como resultado, los compuestos mostraban activi

dad antimicrobiana contra diversos microorganismos paté-

genos de plantas, como se indica en la Tabla 2

Tabla 2
wieroor- | Concentracidn minima inhibidora del
ganismos | crecimiento (p.p.m.)
Compues Cm Ak Go Xo
to Tje
1 100 500 <50 500
2 100 500 {50 500
3 500 500 £ 50 £ 50
4 500 500 {50 {50
5 500 500 {50 500
6 500 500 50 500
7 500 500 {50 500
8 500 500 500 500
(éontinﬁa)

- 20 -
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Tebla 2 (Continuacidn)

Microor- Concentracidn mfnima inhibidora del
ganismos erecimiento (p.p.m,)
Compues Cm Ak Ge Xo
to N¢
9 500 500 500 500
10 100 500 & 50 500
11 500 500 500 500

Notags : Cm: Cochliobolus miyabeénds

Ak: Alternaris kikuchiana

Ge: Glomeralla cingulata

Xo: Xanthomonas oryzae

Bjemplo 4

Efectos de control del mildiu pulverulen-
to de las cucurbitdcesas:

Je cultivaron en tiestos de flores plantas
de pepine (variedad: "Kage Aonagafushinari"), y se some-
tieron a ensayo cuando los cotiledones de las mismes se
habfan desarrollado suficientemente. ILos compuestos de
ensayo en forma de concentrados emulsionables, se dilu-

yeron individualmente con agua hasta una concentrecidn

- 2] -
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dada y despuds se rocisron sobre las plantas utilizando
una pistola de pulverizeeidn en la proporeidn de 10 ml
por tiesto. Despuds de roecisr, las plantas se inocula-
ron uniformemente con una suspensidn de esporas del hon-
go de mildiw pulverulento de las cucurbitdceas (Sghaero~
theca fuliginea) despuds de 24 horas y 48 horas desde el

rociado y se incubaron a 28¢C. 15 dfag despuds de la ino
culacidn, se investigé el estado infeccicso, clasifican-
do este estado infeccioso en 6 grados, desde el fndice
de infeccidén O (no se apreciaron sobre 1a superficie de
las hojas ni manchas de enfermedad ni colonias) hasta el
indice de infeccidn 5 (se observaron en la totalidad de
la superticie de lag ho jos manchas de enfermedad o colo-
nias), e partir del cual se caleculd el grado de dafio se-

gin la ecuacidn siguiente,

& (Indice de infeccidn

Grado de X némero de hojas)
(%) = x 100
dafio Nimero de hojas investi-

gadas X 5

y partiendo de éste se determind el valor preventive de
cada compuesto. Los valores preventivos mostrados en la
Tabla 3 son los que corresponden a los valores numéricos

calculados a base de la ecuacidn siguiente:

- 22 =
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Valor pre Grado de dafio en tratamiento
= (1~ ) x 100
ventivo Grado de dafio sin tratamiento

Los resultados obtenidos fueron los indicados en la Ta~
bla 3,

Como es claro de la Tabla 3, los compues-—
tos de la presente invencidn fueron no solo més sobresa-
lientes que sl fungicida testigo que se encuentra dispo-
nible en el comercio, sine que también mostraron efectos

notables a concentraciones extremadamente bajas.

Tabla 3
Concentral Grado |Valor
Compuesgto N@ cién de |de da-|preven-
ingredien| fio (%)|tivo
te activo (%)
(pep.m.)
1 50 0,0 100,0
2 n i n
3 n n "
4 [{] 11 n
5 n 1] n
(Continda)
- 23 «
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Tabla 3 (Continuacidén)

Concentral Grado |[Valor
Compuesto N¢ cidn de de da-|preven
ingredien|fio (%) |tivo
te activo (%
(popom.)
6 50 0,0 | 100,0
7 " 3,0 97,0
8 " 0,0 | 100,0
9 " 16,0 84,0
10 " 0,0 .| 100,0
11 | " 19,0 | 81,0
H,c N : s\
ji e=0 ¥ " 32,0 | 68,0
SO
Sin tratamiento - 100,0 0,0

¥ p

ungicida que se encuentra disponible en

el comercio, para el mildiu pulverulento

de las cucurbitdceas.

Ejemplo 5

Toxicidad agude por via oral en el ratén:

- 24 -




Animal de ensayo: Ratones macho que pueden adquirirse
comercialmente de unos 20 g de peso.
Modo de administracidn del compuesto en ensayo:
Cada uno de los compuestos en ensayo

gn forma de concentrado emulsionable,

(631

se administrd por via oral a la do-
gig de 0,2 ml por 10 g del ratdn.
Periodo de observacién: 7 dias,
DLBO: Calculada segin el método de Litchfield y Wilcoxon.
10 Los resultados obtenidos fueron los indi-

cados en la Tabla 4,

Tablae 4

15 Compuesto N2 Toxiecidad aguda por via
oral DLSO (me/ke)

1 > 800

> 800

> 1000

2 1000

> 1000

> 1000

> 1000

2> 1000

25 (Contindsa)

O 3 Oy U o w1

41272 - 25 o
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Tabla 4 (Continuacidn)

Compuesto Ne Toxicidad aguda por via
| oral DIgy (mg/ke)
9 7 800
10 71000
11 > 1000

Como quede ¢laro de la Tgbla 4, todos los
compuestos de la presente invencidn tienen una toxieci-
dad para los mamiferos sumamente baja.

A continuacidn se muestran procedimientos
de formulacidn de la composicidn microbicida de la pre-
sente invencidén, con referencis a Ejemplos de Formula-

cidn, en los que todas las partes son en peso.

Ejemplo de Tormulacidn N2 1

Polvo humectable:

Se pulverizaron suficientemente y se mez-
claron 50 partes del compuesto N2 3 de la Tabla 1, 5
partes de un agente humectante (del tipo de alcohil-~
bencenosulfonato) y 45 partes de tierra de diatomeas,

para obtener un polvo humectable al 50%.

- 26 -
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Ejemplo de Pormulacidn Ne 2

Polve fino:

7 partes del compuesto N¢ & de la Tabla 1
y 93 partes de arcilla se pulverizaron suficientements

y mezclaron para obtener un polvo fino al T%.

Ejemplo de Formulacidn N¢ 3

Granulado:

8 partes del compuesto N2 1 de la Tabla 1,
35 partes de bentonita, 52 partes de arcilla y 5 partes
de sal sddica del dcido lignosulfdénico, se pulverizaron
suficientemente y se mezelaron. Ia mezcla resultante se
empastd completemente con agua y despuds se granuld y

geecd para obtener un granulado al 8%,

Ejemplo de Formulacidn Ne 4

Concentrado emulsionable:

20 partes del compuesto N¢ 2 de la Tabla 1,
15 partes de un emulgente (del tipo de dter de polioxie~
tilenglicol) y 65 partes de ciclohexanona, se mezclaron
suficientemente pars obtener un concentrado emulsionable
al 20%.

la presente solicitud, que corresponde a
la presentada en Japdén, el 22 de Noviembre de 1,971, ba-
jo el N¢ 93874/71, se acoge a los beneficios del articu-

- 27 -
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lo 51 del vigente Estatuto sobre Propiedad Industrisal.

REIVINDICACIONES

Los puntos de invencidn propia y nueva
que se presentan para que ssan objeto de esta solici-
tud de Patente de Invencidén en Espafia, por VEINTE afios,
son los que se recogen en las reivindicaciones siguien-
tes:

12,~ Un procedimiento para preparar un de

rivado de imidocarbonato que tiene la férmula,

MC;L ) Neor —@.c_/_cm3 (1)

- 28 -
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en la que Xes un gtomo de oxigeno o azufre, y R es un gru-
po cicloalcohilo sinsustiruir o sustituido con metilo, que

comprende hacer reaccionar 1 mol de un tionocarbamato que

tiene la formula,

(11)

en la que X y R son como se ha definido anteriormente, con

1 a 2 moles de un haluro gue tiene la férmula,

CHy
Y—CH2 - S Q_M,CHB
N
Cii 5 (111)

en la que Y es un atomo de cloro, bromo o yodo, en presencis
de 1 a 1,5 moles de un hidroxido de metal alcalino o de me-

tal alecalino-térreo, un alcoholato de metal alealino o una

an-na terciaria.

28.- Un procedimiento segun la reivindicacion 1%,

- 29 -
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en el que la reacciodn se efectua en metanol, etanol, te-

trahidrofurano, dioxano, LiSO o LiPF, a una temperatura

de =15¢ a 1009, durmte 1 a 4 horas.

38.~ Un procediwmiento sesin la reivindicacidn

5 12, en el gue el nidroxido de metal alcalino o de metal al~

calino-térreo o el alcoholato de metal alcalino o la ami~
2ty
KOCH3, trimetilamina, trietilaming o dimetilanilins.

na terciaria son NaCH, KOH, Ca(OL—l)z, NaOCH3, NaOC

+¢.~ Un procedimiento para preparar un derivado
10 8e imidocarbonato.
Tal y como se ha descrito en la Lidmoria que an-~
tecede y con los fines que se han especificado,
Esta lemoria conste de treinta hojas escritas g

maquina por una sola de sus caras.

23 ABR, 1975

Madrid,

P.A. |
Alberio de Eizuuuiu

d\(@

19.4.75/RTA.~
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