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de una Patente de Invencién a nombre de:
SCHERING AKTIENGESELLSCHAFT, de naciona-
lidad alemana, domiciliada en 1 Berlin
65, Millerstrasse 170-172 y 4619
Bergkamen, Waldstrasse 14, (Alemania);
por: "PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION
DE NUEVDS CARBAMOILAMIND-1,2,3-TIADIAZO-

LES SUSTITUIDQOS",

El presente invento concierne a un procedimiento pa-
ra la preparacidn de nuevos carbsmoilamino-1,2,3-tiadiazoles
sustituldos para su utilizacién como agentes reguladores del
crecimiento de las plantas que contienen estos compuestos co-
mo sustancia activa.

Como sustancia inhibitoria del crecimiento se cono-
ce especialmente la hidrazida de &cido maleico (1,2-dihidropiri
dazin-3,6-diona), una sustancia activa que inhibe el cecimien-
to durante largo tiempo sobre todo de hierbas gramineas (véase
memoria de patente alemana nimero B815.192). No obstante, en la

utilizacidén de ésts se ha manifestado como desventajoso el he-



y

10

15

20

25

" 411618 |

cho de que el efecto es insuficiente en el caso de emplearse
en pequefias cantidades.
El presente invento tiene por lo tanto en lo esencial
la misifn de desarrollar un agente regulador del ¢ recimiento
de plantas que tenga un buen efecto incluso cuando se emples
en pequefias cantidades.
Esta misidn se resuelve de acuerdo con el invento me-

diante un agente que estd caracterizado por un contenido de al

menos un compuesto de la férmula general

N C-H
Il I R2
N C-N~-CO-N s
s Ry
Rl .
en la que
R significa hidrdgeno o alcohile inferior;

R2 significa hidrégeno o alcohilo eventualmente interrumpido
una o varias veces por atomos de nxigeno o de azufre;

R3 significa alcohilo eventualmente interrumpido una o varias
veces por dtomos de oxigenu o de azufre, un radical hidro-
carbonado cicloalifédtico eventualmente sustituido una o
varias veces por alcohilo, o un radical hidrocarbonado aro-
mético sustitufdo una o varias veces por alcohile y/o ha-
logeno y/o alcohilmercapto y/o alcoxi y/o trifluorometilo
y/o el grupo nitro; y

R, y Ry, conjuntamente con el adtomo de nitrdgenao, significan
el grupo morfolino, piperidino o pirrolidino.

Como sustancias activas de la formula general indicada
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son apropiados especialmente aquellos compuestos en los cuales
el radical Rl significa hidrdgeno, metilo o etilo, el radical
R2 significa hidrdégeno o alcohile con 1 a 4 dtomos de carbono,
por ejemplo metilo o etilo, el radical R3 significa alcohilo
con 1 a 4 Atomos de carbono, por ejemplo metilo o etilo, un
radical hidrocarbonado cicloalifftico eventuslmente sustitui-
do por metilo, por ejemplo ciclopentile, ciclohexilo o metil
ciclohexilo, o un radical fenilo eventualmente sustituida una
o varias veces por cloro y/o metilo y/o metoxi y/o trifluoromg
tilo y/o el grupo nitro, y los radicales R2 y R3 juntamente
con el atomo de nitrbgeno significan el grupo morfolino, pipe-
ridino @ pirrolidino.

Los compuestos obtenidos por el procedimiento de acuex
do con el invento son apropisdos en grade sobresaliente para
la regulacidén del crecimiento de las plantas, a saber por re-
tardo del crecimiento vegetativo, por ejemplo por acortamiento
de las axilas (internodios). Con esto estén aparejadas muchas
ventajas, tales como por ejemplo el ahorro de siegas de hier-
ba sobre superficies de cesped, la provocacifn de rssistencia
a la congelacidn, a la niebla, a la salinizacidn y a la sequia,
asl como la prolongacidn del periodo de cosecha y la mejora de
la madurez, entre otras cosas.

Ademés de ello, en el caso de utilizacidn de estos
compuestos pueden lograrse ademfsotros efectos ventajosos, ta-
les como por ejemplo una forhéciﬁn multiplicada de renuevos de
macollamiento esi como la evitacidn de inflorescencias,especial-
mente en el caso de hierbas gremineas, tales como especies de

avena y de Cyperus., Se ofrecen posibilidades de emplear los
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compuestos de acuerdo con el invento por ejemplo en la fruti-
cultura y en ls vinicultura, en el cultivo de plantas ;;namen-
tales, en el cultivo de legumbres, en cultivos agricolas, y
para el cuidado y conservacidn del paisaje.

Las cantidades a emplear pars la regulacidn deseada
del crecimiento de las plantas son en general de 0,3 a 10 kg
de sustancia activa/hectéirea.

El modo y 1a manera del efecto regulador del creci-
miento son por lo tanto, dependientes del momento de tratamien-
to y no en (ltimo término de la especie de planta. Contra ma-
las hierbas en la etapa joven o en el comienzo de formacidn de
los renuevos pueden aparecer los efectos inhibitorios de tal
modo que equivalgan por ejemplo a una inhibicidn total del de-
sarrollo de una flora de tierras baldias incluidas las malezas,
Los compuestos quimicos de acuerdo con el invento pueden ser
empleadas también doquiera donde se trate, no precisamente de
destruir de modo total una flora, sino de mantenerla en un crg
cimiento vegetativo reducido.

lLos compuestos obtenidos por el procedimiento de

acuerdo con el invento pueden ser utilizados por si solos, en

m&zclas entre ellos o con otras sustancias activas. Eventualmente

pueden afiadirse, dependiendo de la finalidad deseada, octros
agentes protectores de las plantas o agentes pesticidas, por
ejemplo fungicidas, nematocidas o de otro tipo. También es po-
sible por ejemplo ‘'una adicifn de agentes fertilizantes.
Dependiendo de la finalidad de utilizacidn pueden
afadirse también otras sustancias, como las gue se han de en-

tender por ejemplo también aditivos no fitotbxicos, que con
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herbicidas pueden proporcionar un aumento sinérgico del efescto,
tales como agentes humectantes, emulgentss, disolventes, aditi-
vos oleosos y otros,

Convenientemmente, las sustancias activas de acuerdo
con el invento, o sus mezclas, son utilizadas en forma de pre-
parados, tales como polvos, agentes para espolvorear, granula-
dos, soluciones, emulsiones o suspensiones, con adicidn de sus-
tancias de vehiculo o agentes diluyentes liquidos y/o sdlidos
y eventualmente de agentes humectantes, adhesivos, emulgentes
y/o asuxiliares de la dispersién.

Sustancias de vehiculo liquidas apropiadas son, por
ejemplo, agua, hidrocarburos éliféticos y arométicos, tales
como benceno, tolueno, xileno, ciclohexanona, isoforona yade-
még fracciones de aceites minerales.

Como sustancias de vehiculo sdlidas son apropiadas
tierras minerales, por ejemplo Tonsil, gel de silice, talco,
caolin, arcilla de atapulgita, piedra caliza, &cido silicico
y productos vegetales, por ejemplo haripas,

En cuanto a sustancias tensiocactivas se pueden citar
por ejemplo ligninsulfonato de calcio, polioxietilen-octilfe-
nol-éteres, 8cidos naftalensulfdnicos y sus sales, &cidos
fenolsulfénicos y sus sales, condensados con formaldehido, al-
cohol graso-sulfatos y dcidos bencenosulfdénicos sustituidos
y sales de los mismos.

l.a prcpobcién de la o de las sustancias activas en
los diferentes prsparados puede variar dentrq de amplios limi-
tes. Por ejemplo, los agentes contienen aproximadamente 20 a

80% en peso de sustancias activas, aproximadamente 80 a 20%
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en peso de sustancias de vehiculo liquidas o sdlidas, asi como
eventualmente hasta 20% en peso de sustancias tensiocactivas.

La aplicacidon de los agentes puede efectuarses de ma-
nera usual, por ejemplo con agua como vehiculo en cantidades
de caldo de pulverizacidn o rociado de 100 a 1000 litros/hecté-~

rea, Para la total represidn de malas hierbas pueden aplicarse

en ciertos casos cantidades de caldo de rociadeo necesariss de més

de 1000 litros/hectérea. Una aplicacifn del agente segin el 1lla
mado "procedimiento de volumen ultrabajo" es asimismo posible,
igusl que su aplicacidn en forma de los llamados microgranula-
dos. ‘

Los compuestos de acuerdo con el invento pueden ser
preparados de acuerdo con procedim&entos como por ejemplo por
reaccidén de los correspondientes compuestos aminicos con halo-
genuros de carbamoilo, &steres de acido clorofdrmicoc o isocia-
natos, o con fosgeno y subsiguiente reaccifn del isocianato
o halogenuro de carbamoilo can una correspandiente amina para
formar los deseadaos productos del procedimiento.

La preparacién de estos productos se efectia por lo:
tanto, por ejemplo,haciendo reaccionar compuestos de la formu-

la general

N—o>=C -

f i

N C - NHR
\S/ 1

a) concloruros de carbamoilo de la férmula general

R.
2>N -c0-1C1

R3
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b)

c)

d)

en presencia de un aceptador de &cidos, convenientemente
una base orgénica terciaria o inorgénica, por ejemplo car-

bonato de sodio o trietilamina; o

con #steres de &cido cloroférmico de la férmula gsneral

€1 ~-CO -0 - R4

en presencia de un aceptador de &cidos, por ejemplo trieti-
lamina, y después de esto llevando a reaccién con aminas

de la férmula general

2
>NH

Ra

0
haciendo actuar sobre ellos en primer término fosgeno en
presencia de un aceptador de acidos, por ejemplo N,N-dimeti
lanilina, con formacidn del correspondiente isocianato o
cloruro de cérbamoilo, y haciendo reaccionar subsiguiente~

mente con una amina de la férmula general

2
NH

3

R
R

o
si R2 significa hidrdégeno, haciendo actuar sobre ellos

isocianatos de la fOrmula gensral

R3 ~N=C=10

en presencia de un catalizador, convenientemente una base
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orgénica, por ejemplo trietilamina, teniendo Rl, R2 ¥ R3 los sig-
ﬁificados anteriores y representando R4 un radical slcohilo infe-
rior, por ejemplo metiloc o etilo.

El siguiente Ejemplo explica la preparacifin de los

compuestos de acuerdo con el invento.

S« (N~-fenilcarbamoilamino)-1,2,3-tiadiazol

10,1 g (0,1 moles) de S5~amino-1,2,3-tiadiazol, 75 ml

de tetrahidrofurano y 11,5 ml (0,106 moles) de fenilisocianato

son reunidos. Ademds de ello se agregan también 0,1 ml de trietile=-
mina en calidad de catalizador. Despufs de reposar durante la no-
che han precipitado los primeros cristales., El disolvente es
eliminado mediante concentracifn por evaporacién en vacio y el
residuc es recristalizado en isopropancl.

P. de f.: 217%C. (con descomposicidn)

Rendimiento: 16,9 g = 76,7% de la teoria.

De manera andloga pueden prepararse los siguientes

campuestos:

Compuestos de acuerdo con

el _invento ) Constante fisica
5-(N-4-clorofenilcarbamoilamino)- p. de f: 256%C (con descompo-
1,2,3-tiadiazal : sicidn) )

5~ (N-ciclohexilcarbamoilamino)- p. de f.: 215°C (con descom-
1,2,3~-tiadiazol posicién)

S« (N~3-clorofenilcarbamoilaming)-~ p. de f,: 244°C (con descom-
1,2,3-tiadiazol posicidn)
S=(N-4-metilfenilcarbamoilamino)~- p. de f..: 228%C (con descom-

1,2,3~tiadiazol posicidn)
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Compuestos de acuerdo con

el invento. Constante fisica

Se(N-3-metilfenilcarbamoilamino)- p. de f.: 2082C (con descompo-
1,2,3-tiadiazol sicidn)

5= (N-3,4~diclorofenilcarbamoilamino)~ p. de f.: 236%C (con descom-
1,2,3~-tiadiazol posicifin)

S5~(N-metilcarbamoilamino)-1,2,3-tia p, de f.: 1742C (con descom-
diazol : posicién)

5-(N,N~dimetilcarbemoilamino)-1,2,3- p. de f.: 2222C (con descom-
tiadiazol pasicidn)

Se trata de sustancias cristalinas que, por ejemplo,
son muy dificilmente solubles en hidrocarburos aliféticos y aro-
méticos y en agua y son bien solubles, dependiendo de la corres-
pondiente sustitucidn, en disolventes orgénicos polares, tales
como por ejemplo acetona, ciclohexanona, isoforona, dimetilsulfo-
xido y dimetilformamida.

Los productos de partida para la preparacidn de los
ompuestos de acuerdo con el invento son de por si conocidos o puedsn
ser preparados de acuerdo con procedimientos de por si conocidos.

Los siguientes Ejemplos mxplican el efecto regula-
dor del crecimiento de las plantas de los compuestos de acuerdo

con el invento asi como las posibilidades de utilizacién de los

mismos.

EJEMPLO 1

En un ensayo de invernadero se tratan judias enanas
(Phaseolus vulgaris) sembradas en macetas con una cantidad emplea-
da de 5 kg de sustancia activa/hectérea de los compuestos de acuer

do coen el invento que se especifican en la siguiente Tabla, Para
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ello, las sustancias activas fueron formuladas en forma de pol
vo para rociar al 20% y fueron aplicadas en suspensifn acuosa
con un consumo de liquido de 500 litiros de caldo de rociado por
hectérea.

El efecto regulador del crecimiento fué determinado
tres semanas después del tratamiento mediante mediciones de lon-
gitud de las axilas (internodiuos). Los resultados de medicidn
fueron cdmparadns con los de plantas testigo no tratadas y fueg
ron calculados como retardo porcentual del crecimiento.

Retardo del crecimiento
Compuestos de acuerdo con en %

el invento Judia enana

5~{N-ciclohexilcarbamoilamino)-1,2, 3~

tiadiazol 75
5= (N-3-clorofenilcarbamoilaming)-

1,2,3-tiadiazol 74
5= (N~4-metilfenilcarbamoilamino)-

1,2,3-tiadiazol 74
No tratado g
EJEMPLD 2

En un ensayo de invernadero se trataron judfas ena-
nas (Phaseolus vuigaria) y plantas de cacahuete {Arachis hipo-
gaea) sempradas en macetas en la etapa de dos hasta tres hojas
con diferentes cantidades empleadas (0,3 kg, 1 kg o 3 kg de
sustancia activa/hectérea) de los compuestos de acusrdo con &
invento citsdos en la siguiente Tabla. Para ello la sustancia
activa fue formulada como polvo para rociar al 20% y fue apli-
cada en suspensifin acuosa con un consumo de lfquido de 500 li-

tros de caldo de rocisdo por hectlrea.
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£l efecto regulador del crecimiento fue determina-
do dos semanas despu#s del tratamiento mediante mediciones de
longitud de las axilas (internodies). Los resultados de medi-
cibn fueron comparados con los de plantas testigo no tratadas y

fueron celculados como retardo porcentual del crecimiento.

Retardo del crecimiento

Compuesto de acuerdo Sustancia en %
con el invento activa kg/ha Judia enana Cacahuete
5= (N=fenilcarbamoilaminag) 0,3 76 53
3 858 62
No tratado 8] (4]

EJEMPLO 3

Avena {Avena sativa) sembrada en macetas en la eta-
pa de dos hojas fue tratada en un ensayo de invernadero con
cantidades empleadas de 1 kg o 3 kg/hectérea de los compuestos
de acuerdo con el invento que se especifican en la siguiente
Tabla. Para ello,la sustancia activa fue aplicada como polvo
para rociar al 20% en suspensifn acuosa con un consumo de li-
quido de 500 litros de caldo de rociado pr hectérea,

El efecto regulador del crecimiento fue comprobado
dos semanas después del traéamiento mediante recuento de renug
vos de macollamiento formados entretanto, en ceda caso con 100

plantas.
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Compuesto de acuerdo Sustancia Ndmero de los renuevos

con el invento activa kg/ha laterales en 100 plantas
i Avena

5~(N-fenilcarbamoila- 1 113

mino)=-1,2,3-tiadiazol 3 252

No tratado 1]

EJEMPLO 4

"En un ensayo de invernadero las especies de plantas
especificadas en la siguienta Tabla fueron tratadas antes del
brote con cantidades empleada$>de 0,3 kg, 1 kg o 3 kg/hectérea
de los compuestos de acuerdo con el invento que se citan, Para
ello, la sustancia activa fue aplicada en forma de polvo para
rociar al 20% en suspensifn acuosa can un consuma de liquida
de 500 litros de caldo de rociado por hectérea.

Tres semanas despufs del tratamiento se determin§
el retardo del crecimiento dependiente de la dosis mediante
mediciones de longitud de les axilas {internodios). Los resul-
tados de medicifin fueron comparados con los de plantas testi-
go no tratadas y fueron calculados como retardo porcentual

del crecimisnta.

Retardo del crecimiento

Compuesto de acuerdo Sustancia ag en %
cpn el invento tiva kg/ha Judia Haba de Cacahuete
enapa __soija
5-(N-fenilcarbamoila o,3 70 53 3
mino)-1,2,3-tiadiazol 1 86 76 60
3 92 79 71
No tratado 0 0 0

EJEMPLO 5

Para la disposicibn previa de otro ensayo de inver-
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naderc se sagé a pequefio tamafio en cubetas de arcilla una reserva
densa de especie similar a cesped de ballico alemdn (Lolium
perenne) y a continuacifn se traté con cantidades empleadas de
1 kg o 3 kg/hectérea de los compuestos especificados en la si-
guiente Tabla en forma de suspensiones acuosas con 500 litros
de celdo de rociado por hectérea.

Cuatro semanas después del tratamiento se midieron
las alturas de crecimiento de las hierbas gramineas y se evalua-
ron los dafine para las plantas causados por los agentes emplea-
dos. Los resultados logrados en este caso ponen de manifiesto
una inhibicién del crecimiento por parte del compuesto del in-

vento claramente superior en comparacién con la del agente com

pxativa,
Compussto de acuesrdo Sustancia ag Altura media Daffo (quemady
con el invento. tiva kg/ha. de crecimien ras)

to de las

hierbas en cm
5-(N-fenilcarbamoila 1 - 5 medio
mino)-1,2,3-tiadiazol 3 2 muy intenso

Agente comparativo

Hidrazida de &cido maleico 1 10 ninguno
3 8 Medio

No tratado 14

EJEMPLD 6

En ensayos de invernadero se aplicd 5-(N-fenilcarbamoi
lamino)-1,2,3-tiadiazol como compuesto de acuerdo con el invento
con una cantidad empleada de 3 kg de sustancia activa en 500 li-
tros de suspensidn acuasa por hectérea antes o después del bro-

te de las siguientes especies de malas hierbas:
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Setaria faberi, Digitaria sanguinalis, Setaria italica,

. Echinochloa crus galli, Lolium perenne, Sorghum halepense,

Cyperus esculentus, Cynodon dactylon, Agropyron repens, Alope-
curus sp., Avena sp., Chrysanthemum sp., Galium sp., Centaurea
sp., Lamium sp y Senecio sp.

LCon estos trastamientos, en los plazos antes indica-
dos, se logrd una total inhibicién del desarrollo de las im-
portantes espeies de malas hierbas de tierras baldias que se

han especificado,

Se reivindica como nuevo y de propia invencifin:
l.- Procedimiento para la preparacifn de nuevos

carbamoilamino-l,2,3-tiadiazoles sustituidos de la fbrmula

general
N C~-H
" | <:fﬂ2
N - N-CO -~ N
™S5~ ' R ’
R 3
1

en la que R, significa hidrfgeno o alcohile inferior; R,
significa hidrfgenoc o alcohilo eventualmente interrumpidg una
o verias veces bqr ftomos de oxigeno o de azufre; Ry significa
alcohilo eventualmente interrumpidoc una o varias veces por &tg
mos de oxigeno o de azufre, un radical hidrocarbonade cicloa-
lifético eventualmente sustituido una o varias veces §;¥ alco

hilo, o un radical hidrocarbonado arom8tico sustituido una o

varias veces por alcohilo y/o halfgeno y/o alcohilmercapto
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y/o alcoxi y/o trifluorometilo y/o el grupo nitro; y Ry y Rq

juntamente con el &Stomo de nitrbgeno significan el grupe mor-

folino, piperidino o pirrolidino, caracterizado porque compueg
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tos de la fifmula general

a

b)

— ﬁ - H
C - NHRl

) se hacen reaccionar con cloruros de cerbamoilo de la f&rmu-

la general

en presencia de un agente aceptador de fcidos, conveniente-

mente una bagse orgénice terciaria o inorgfnica, o

se lecen reaccionar con Esteres de 8cido cloroffrmico de

la férmula general

CL-CO-0 - R4

en presencia de un agente aceptador de 8cidos y después de

esto se llevan a reaccifn con aminas de la férmula general

2
S
Ry
o c) se hace actuar scbre ellos en primer término fosgeno en
presencia de un agente aceptador de écdos con formacifn del

correspondiente isocianato o cloruro de carbamoilo y & con-

tinuacifn se hacen reaccionar con una amina de la férmula

general
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o d) si R, significa hidrégeno, se hacen actuar sobre ellos

isocianatos de la férmula general

en presencia de un catalizador, convenientemente una base or-
génica, teniendo Rl’ R2 y R3 los significados anteriores y re-
presentando R4 un redical alcohilo inferior.

2.~ PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE NUEVOS CAR
BAMDILAMINO-1,2,3-TIADIAZOLES SUSTITUIDUS.:

Tal como se describe y reivindica en la presente Me-
moria Descriptiva, que consta de dieciseis hojas escritas s

méquina por una sola cara,
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