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La presente invencién tiene por objeto un procedi-
miento de preparacién de los nuevos derivados del bencimida-
zol de férmula I:

B | '
C-NH-COOR - (1)
Fz’

0=C-NH-R'

en la cuai R representa un radical aleohilo que tiene 1 6 2
atomos de carbono y R' representa, o bien un radical tetrahi
drofurfurilo, o bien un heterociclo oxigenado saturado o in-
saturado que tiene 4 6 5 4tomos de carbono, o un radical aci
lo Z-CO-, siendo Z un radical alcohilo insaturado que contie
ne de 2 a 4 4tomos de carbono y que contiene al menos 2 4to-
mos de halégeno,

Como heterociclo, se pueden citar particularmente
ei furano, el pirano, el dihidropirano, el tetrahidrofuranc
y el tetrahidropirano, y como radical acilo, se pueden citar
el radical ﬁ,ﬂ ~diclorovinilearbonilo y el redical &,/ ,8 -
-triclorovinilearbonilo,

Entre los productos de férmula I, se citardn parti
cularmente los descritos en los e jemplos.

Estos productos estdn dotados de notables propieda
des fungicidas que se pueden poner en evidencia por medio de
ensayos sobre Botrytis cinerea, Fusarium roseum, Phytophtora

infestans y Erisyphe polygoni.
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Detalles acerca de estos ensayos se dan mds adelante.
El procedimiento de preparacibén de los productos de
férmula I, objeto de la invencién, se caracteriza por el he-

cho de que se hace reaccionar sobre un derivado del bencimids

20l de férmula II:
i
| /C—NH-COOR (11)
Z N

H

un isocianato de férmula: 0 = C = N - R', III, teniendo R y
R' el significado indicado arriba.

Ia condensacién de los compuestos II y III se efec
tha con preferencia en el seno de un disolvente orgénico tal
como el tetrashidrofurano y en presencia de una base orgdnica
tal como el 1,4-diamzabiciclo(2,2,2) octano.

Los nuevos derivados del bencimidazol de férmula I
se pueden emplear para preparar composiciones fungicidas que
contienen como materia activa al menos uno de los productos
de férmule I adicionado eventualmente de uno o varios otros
agentes pesticidas,

Estas composiciones se pueden presenter en forma de
polvo, suspensiones, emulsiones o soluciones, que pueden con-
tener, ademds de los principios activos, agentes tensoactivos,
catiénicos, aniénicos o no ibnicos, polvos inertes, tales como
el talco, las arcillas, los silicatos, la tierrs de diatomeas,
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un vehiculo tal como el agua, los alcoholes, los hidrocarbu-
ros u otros disolventes orgdnicos, o un aceite mineral, ani=
mal o vegetal,

Iag composiciones fungicidas utilizadas contienen
con preferencia de 25 a 95% en peso de materia activa (polvo
para pulverizacién foliar), o de 2,5 a 99% en peso de mate-
ria activa (polvo pare espolvoreado foliar).

Como composicién fungiclda, se podréd emplear, por
ejemplo, un polvo humectable que contenga 25% de 1113'-(5',6'~
-dihidr0piranilx7carbamoil-2-benzimidazolil—carbamato de meti
lo, 15% de Ekapersol "S" (producto de condensacibn del nafta-
lensulfonato de sodio), 0,5% de Brécolsne NVA (alcohil-nafta-
lensulfonato de sodio), 34,5% de Zéosil 39 (sflice hidratada
sintética obtenida por precipitacibn) y 25% de Vercoryl "sS"
(caolin coloideal),

) Los isocianatos de férmula general O = C = N - R*,
cuando no son conocidos, se pueden obtener segin el método des
crito en la parte experimentael a partir del 4cido carboxilico
correspondiente,

Los ésteres del dcido 2-benzimidezol carbémico uti

lizados en el comienzo del procedimiento se preparan por un

- método andlogo al descrito en la patente americana 2.933.504.

Los ejemplos que siguen ilustran la invencidn sin
limitarla, no obstante,

Ejemplo 1. 1-(4‘-tetrahidropiranil)carbamoil-2-benzimidazolil~
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—carbamato de metilo.
A) Preperacién del isocianato de 4~tetrahidropirenilos
Se afladen, a 102C, 60 g de nitruro de sodio a 150

cm3 de agua destilada, y se introduce despuéds, gota a gota,
una solucidn de 121,6 g del cloruro del dcido 4-~tetrahidro-
pirancarboxilico (J. Pharm. Pharmac. 15, 167, 1963) en 250
cm3 de tolueno.

Se agita la mezcla formada durante 2 horas, y lue-
go se decanta la fase orgédnica, que se lava con ayuda de una
solucibén de bicarbonato de sodio, y luego con ague. Se seca.

Se descompone la solucién orgdnica por calentamien
to a 100°C durante 2 horas 45 minutos, en presencia de m~di~-
nitrobenceno,

Se prosigue el calentamiento hasta cesacifn del des
prendimiento de gases, se concentra la solucibn obtenida a
presién reducida y se destila el aceite residual; se obtienen
83,6 g de isocianato de 4=tetrahidropiranilo en forma de un
liquido incoloro,

= 79—8090 H n2o

D - 1,4658.

Eb23 m Hg

B) 1-(4'~tetrahidropiranil)carbasmoil-2~benzimidazolil-carbama~

t0 de metilo:
Se ponen en suspensién 38,4 g de 2-benzimidazolil-

~carbamato de metilo y 0,3 g de 1,4-diazabiciclo(2,2,2)-octano
en 600 cm3 de tetrahidrofurano, se afladen gota a gota 35 g de
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isocianato de 4-tetrahlidropiranilo y se agita durante 5 how-
ras a 239C, Se filtra y se lleva el filtrado a sequedad a pre
sibén reducida.

Se toma de nuevo el producto en éter isopropilico
y se filtran con succién los cristales obtenidos. Se repite
tres veces la operacién, y se seca luego a la temperatura am
biente a presién reducida. Se obtiemen 59 g de 1-/4'-tetrahi
dropiranil/carbamoil-2-benzimidazolil~carbamato de metilo en
forma de un sbélido blanco que se descompone a 2522C,
Andlisis: H 0N

~015 187474 .
Calculado: C% 56,59; H%, 5,69; N%, 17,6
Encontrado: 55,1 5,6 17,7

Espectro Infrerrojo: Presencla de carbonilo, del nficleo aromd

tico y de los grupos NH y NH/OH.
Ejemplo 2, 1-(2'=tetrahidropiranil)carbamoil-2-benzimidazolil-
~carbamato de metilo.

Se ponen en suspensién 30 g de 2-benzimidazolil-car

bamato de metilo en 600 cm3

de tetrahidrofurano y se afiaden

30 cm3 de isociamnato de 2-tetrahidropiranilo. Se agita durante
5 horas a la temperatura ambiente, se filtra y se lleva la s0
lucibén a sequedad a presibén reducida. Se toma de nuevo el pro
ducto en hexano, se filtra con succiln y se seca a presién re
ducida. Se obtienen 50 g de 1-(2'=tetrahidropiranil)carbamoil-
-2-benzimidazolil carbamato de metilo en forma de un sélido

blanco que se descompone a 2362C,
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Andlisiss C,_H . N,O

15718474
Calculado: C% 56,59 H% 5,69 N% 17,60
Encontrado: 56,3 5,5 17,2

Espectro Infrarrojo: Presencia de los grupos carbonilo,

NE/OH, C=N y C-0-C.
Ejemplo 3. 1-/3'-(5',6'-dihidropiranil)carbamoil/2-benzimi-

dazolil-carbamato de metilo,
A) Preparacién del isocianato de 3-(5,6-dihidropiranily
Se disuelven 61,5 g de nitruro de sodio en 185 cm

3

de agua destilada, se deja en reposo durante 16 horas a 0°C,
¥y luego se aflade gota a gota, a 52C, una solucién de 119 g
de cloruro del deido 3-(5,6-dihidropiranc)carboxilico en 370
cm3 de tolueno y se agita durante 15 minutos.

Se decanta y se lava & aproximadamente 020 la fase
toluénica con una solucibn acuosa al 10% de carbonato de so-
dio, y seguidamente con agua. Se seca la fase toluénica a 59°C,
y se afiladen después 2,14 g de m~dinitrobenceno. Se calienta
lentamente con agitacién a 1302C durante 3 horas, y se deja
luego durente 16 horas a 09C,

Por destilacién, se obtienen 20 g de isocianato de
3-(5,6=dihidropiranilo) en forma de um aceite incoloro,

Bolg g = T6°C7 Ty = L4872
B) Preparacién del 1-/5‘-(5‘,6'-dihidroxipiranil)7carbamoil~
~-2=benzimidazolil-carbamgto de metilo.

Se introducen 20 g de 2-benzimidazolil-carbamato de
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metilo y 0,2 g de 1,4-diazabiciclo(2,2,2)-octano en 400 cm3

de tetrahidrofurano, se afiaden 15 g de isocianato de 3-(5,6-
~dihidropiranilo), se agita durante 17 horas a la temperatu-
ra ambiente, y se filtra,

Se lleva el filtrado a sequedad a presién reducida
y se toma de nuevo el extracto seco en éter isopropilico.

Se filtra con succién y se seca. Se obtienen 9,8 g
de 1~/3'~(5',6'~dihidropiranil)/carbamoil-2-benzimidazolil-
~carbamato de metilo que se descompone a 2189C.

Andlisis: C,_.H, N,0

157167474
Calculado: €% 56,96 HA 5,1 N& 17,71
Encontrado: 55,9 593 16,5

Ejemplo 4, 1-(2'-tetrahidrofurfuril)carbamoil-2-benzimidazolil-

~carbamato de metilo

A) Preparacién del isocianato de 2-tetrahidrofurfurilo
3

Se disuelven por borboteo en 1250 cm~ de tolueno,
100 g de fosgeno, y luego se introducen, gota a gota y a $12°C,
100 g de tetrahidrofurfurilamina asi como 0,2 g de 1,2-dinitro
benceno. Se lleva la mezcla durante 5 horas z reflujo mantew-
niendo un borboteo ligero de fosgeno. »

Se lleva a sequedad y se destila el residuo. Se ob-
tienen 40,5 g de isocianato de 2-tetrahidrofurfurilo en forma
de un liquido incoloro,

_ . 23 2
Ebyo mn g = 9220 5 mp = 1,4520.
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B) 1-(2'~tetrahidrofurfuril)carbamoil-2-benzimidazolil-

~carbamato de metilo

Se ponen en suspensién 30 g de 2-benzimidazolil-
-carbamato de metilo y 1 g de 1,4-diazabiciclo(2,2,2)-octano
en 300 cm3 de tetrahidrofurano, se afiaden gota a gota 30 g
de isocianato de 2-tetrahidrofurfurilo, se agita durante 20
horas y se filtra con succibén; se obtienen asi 19 g del pro-
ducto buscado. Punto de fusién = 1402C (descomp.).

Se concentra el filtrado a sequedad & presién redu
cidae, se lava el residuo con éter isopropilico, y se seca.
Se purifica el producto obienido por disolucién en clorofor-
mo y precipltacién con hexano. Se obtiene asi una segunda can
tidad de 19 g de 1-(2'-tetrahidrofurfuril)carbamoil-2-benzi-
midezolil-carbamato de metilo en forma de un s6lido blanco

que se descompone a 1409C.

Andlisis: 015H18N404

Caleulado: C% 56,6 H% 5,7 N% 17,6

Encontrado: 56,3 547 17,6

Espectro Infrarrojo: Presencia de carbonilo, de grupos C=N,

NH y bandas de tipo aromdtico,.
Ejemplo 5. l-Tricloroacriloil-carbamoil-2-benzimidazolil

~carbamato de metilo.
A) Preparacién del isocianato de tricloroacriloilo.

Se introducen 225 g de triclorocacrilemida en 525 cm3
3 de cloruro de oxali

de dicloroetano, se afiaden, a +22C, 260 cm
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lo, se mantiene durante una hora a 092C, y se lleva a conti-
nuacibén a reflujo durante 16 horas. Se evapora la solucién
obtenida a presién reducide y se destila el residuo. Se reco
gen asl 232 g de isocianato de triclorozeriloilo,
23
= Q : E]
Ebyy om Hg ' 862C ; n, 1,538.

B) Preparacién de l-tricloroscrilofl-carbemoil-2-benzimidazo-

lil~carbamato de metilo

Se introducen 10 g de 2-benzimidazolilecarbamato de
metilo y 0,1 g de 1,4-diazabiciclo(2,2,2)-ootano en 160 o>

de tetrahidrofurano, se afiaden gota a gota 13,5 g de isociang

to de tricloroacriloilo, se'agita dureante 17 horas a la tempe
ratura ambiente, se filtra con succién y se lavan los crista-
les obtenidos con éter de petréleo.

Después de secar a presién reducida, se obtienen
18,2 g de l-tricloroacriloil carbamoil-2-benzimidazolil-carba
mato de metilo en forma de un sélido que funde a 2312C,
Andlisis: C._H C1.N,0

13797737474
Calculado: C% 39,86  HE 2,33 N% 14,32 cit 27,16
Encontrados 41,1 3,1 13,6 26,4

Espectro Infrarrojo% Presencia de carbonilo, deAgrupos OH/NH,

C=N y bandas de tipo aromdtico.
Estudio de la actividad fungicida del 1-(4'-tetra—

hidropiranil)carbamoil=2-benzimidazolil~carbamato de metilo

(compuesto A), del l-(2'~tetrahidropiranil)carbasmoil—2-ben-

- 10 -
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zimidazolil-carbamato de metilo (compuesto B), y del 1-/3'~
-(5',6'~dihidropiranil) carbamoil/2-benzimidazolil-carbamato

de metilo (compuesto C),

4) Ensa&o sobre Botrytis cinerea (en medio nutritivo lfquido)

En 4 en de medio nutritivo a base de harina de ave
na, se introducen 0,5 cm3 de suspensién de esporas de Botrytis
cinerea y 0,5 cm3 de suspensifén del producto a estudiar. Se
efectda la comprobacidén al cabo de seis dfas de mantenimien-
to en estufa a 249C, ILos resultados se expresan en porcenta-
je de efilcacia, con relacibén a un testigo no tratado.

Los resultados obtenidos se resumen en la tabla si

guiente:

Concentracibn
en partes por | 40 20 10 5 1
millén

Compuesto A 100 | 100 | 100 | 10O 100

Compuesto B 100 | 100 | 100 | 100 100

Compuesto C 100 | 100 | 100 | 100 100

B) Ensayo sobre Botrytis cinerea (sobre hojas de lechuga)
Hojas de lechuga, mantenidas en supervivencia en cg

Jas de Petri y tratadas, se contaminan con pastillas de papel
de filtro enriquecidas en suspensibén de conidios.
Los tratemientos se hacen por pulverizacibén, a ra-



3 de solucibn del producto a ensayar para una su-

zén de 1 cm
perficie de caja de Petri de 100 mm de didmetro. Para la ino
culacibén se utiliza una suspensién de 100,000 conidios por
cm3 en jugo de zanahoria.

5 Se efecta la conteminacién en 4 puntos por hoja,

por intermedio de confettis impregnados de suspensibn de co

nidios,
Se utilizan 5 hojas para cada concentracidn.
Al cabo de 5 dias de mantenimiento a 159C, se hace
10 la lectura por recuento de los puntos de ataque. Los results

dos se expresan en porcentaje de eficacia.
Los resultados experimentales se resumen en la ta-

bla siguientes

15 Concentracidn
‘en partes 125 62,5 31,2 15,6
por millén
Compuesto A 100 | 100 100 50
Compuesto B - 30 50 20

20 _
Compuesto C 95 T0 45 25

C) Ensayo sobre Fusarium roseum
A 45 cm3
25 cm3 de suspensibn del producto a estudiar y de esporas de Fu~

de medio nutritivo gelosado, se afiaden 5

-12 -
27.10.73
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sarium roseum depositadas sobre pastillas de celulosa. Al ca
bo de siete dias de cultivo, se evalia el didmetro medio de
las colonias con relacidn a un testigo no tratado.

Los resultados experimentales se resumen en la ta-

bla siguiente.
Dichos resultados se expresan en porcentaje de efi

cacia.
Concentraciones
en partes por 40 20 10 5 1
millén
Compuesto A 100 100 | 100 90 20
Compuesto B 100 100 100 80 | ©
Compuesto C 100 40 80 40 40

D) Ensayo sobre Phytophtora infestans:
Hojas de tomate en supervivencis se inoculan por

deposicién de gotes de suspensibn de conidios (4 puntos por
hoja). Los tratemientos se efectlen mediante micropulveriza-
dor, Al cabo de cinco dias a 189C, la lectura se hace por re
cuento de las manchas de mildiu aparecidas en’los puntos de
inoculacién, Los resultados, expresados en porcentaje de efi
cacia con relacién a un testigo no tratado, se resumen en la,

table giguiente:

-13 -
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Concentraciones '
en partes por 1000 500 250 125
millén
Compuesto A 60 30 30 0
Compuesto B 70 45 40 30
Compuesto C 55 10 5 0

E) Ensayo sobre Erysiphe polygoni

Hojas cotiledondceas de pepino tratadas con el com
puesto a estudiar se contaminan por medio de pastillas de pa
pel de filtro con esporas de Erysiphe polygoni.

Se utilizan concentraciones de 7503 3753 187,53
93,7; ¥ 46,8 partes por millén de materia activa.

Los tratamientos se efectdan por pulverizacién so-
bre las hojas cotiledondceas de pepino en macetas. El repar-
to es de 1 cm3 por superficie de maceta de 11 cm de didmetro.
Ie suspensidén de esporas se realiza en agua estéril y se ajus
ta a aproximadamente 100,000 conidios por cm3.

Se utilizan 3 macetas de 4 a 5 plantas de concentra
cién. Al cebo de doce dias de mantenimiento a 209C, se obser-
va el ataque; ello permite traducir la actividad del compues-
to estudiado. Los resultados se expresan en porcentaje de efi

caclia.

- 14 -



Concentraciones
en partes por 750 375 187,5 93,7 46,8
millén
5 Compuesto A 100 | 100 100 92 92
Compuesto B 100 100 100 92 17
Compuesto C ) 100 100 17
10 P) Conclusién: Sobre los organismos ensayados, los compues-
tos A, By C poseen una actividad fungicida interesante.
Esta solicitud que corresponde a la presentada en
Francia, el 27 de Septiembre de 1,972, bajo el N2 72-34135,
se acoge a 1os beneficios del artficulo 51 del vigente Esta-
15 tuto sobre Propiedad Industrial.
REIVINDICACIONES
20
Los puntos de invencién propia y nueva que se pre=~
gentan para que sean objeto de esta solicitud de Patente de
Invencidn en Espafia, por VEINTE afios, son 10s que se recogen
en las reivindicaciones siguientes:
25 12,~ Procedimiento de preparacién de nuevos deriva
- 15 -
27.10.73
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%

dos del bencimidazol de férmule I:

N
N’,C-NH-COOR (1)

O=C-NH-R®

en la cual R representa un radical alcohilo que tiene 1 § 2
dtomos de carbono y R' representa, sea un radical tetrahidro-
furfurilo, bien sea un heterociclo oxigenado saturado o insa-
turade que tiene 4 6 5 dtomos de carbono, bien sea wn radiecal
acilo 2-C0-, siendo Z un radical alcohilo insaturado que con-
tiene de 2 a 4 4tomos de carbono y que contiene al menos dos
dtomos de halégeno, caracterizado por el hecho de que se ha~-
ce reaccionar sobre un derivado del benzimidazol de férmula II:

N
C-~NH~-COOR (11)
N/

H

un isocianato de férmula: O=C=N-R', III, teniendo R y R' el
significado anteriormente citadq.

28,~ Procedimiento de preparacidn de nuevos deriva-
dos del bencimidazol,

Tal y como se ha descrito en la Memoria que antece

de y con los fines que se han especificado,

- 16 -



Esta Memoris consta de diez y siete hojas escritas

a médquina por una sola cara. -6 K :

Y, 1973

Madrid,
Albarte
P . A. P“r PM
- 17 -
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