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Ia presente invencidén, que es un perfeccionamien
to o modificacidén de la descrita en la memoria descripti-~
va de la patente britdnica n2 1,164,160, de la misma soli-
citante, se refiere a nuevos derivados de alaninaAdisus%i
tufda en N que presentan propiedades herbicidas selectivas.

Lo memoria descripbiva de la ﬁatente britédnica
ne 1,164,160 describe y reivindica muevos dérivados de ami

nodeido, de férmula:

COH™
<

(R) Rt-Y

donde R reépresenta un dtomo de halégeno, preferiblemente
un dtomo de oloro, o un grupo alcohilo o alecoxilo; n re-~
presenta O o un entero de 1-5, y cuando n es mayor que 1
cada grupo R puede ser igual o diferente; R' representa

un grupo alecohileno, preferiblemente un grupo etilideno;
R" represente un grupo eleohilo, alcoxilo, arilo o arile
xialeohileno; e Y representa un grupo carboxilo o sales

0 ésteres del mismo, 0 un grupo carbamoilo opcionalmente

monb— o digustituido en N. Los derivados N-benzoil—N

=(3,4~diclorofenil)~alanina y su éster etilico me citan
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como compuestos perticularmente preferidos, en razén a
su accién herbicida selectiva para reprimir el creci-
miento de avena loca.

Se ha hallado ahora, y ello constituye el su-
jeto de la presente invencién, que ciertos derivados de
alanine que caen deantro del élcance amplio de la ante~-
rior férmula general, pero no especificamente descritos
en la memoria descriptiva de la patente britdnica ne
1.164.,160, presentan propiedades herbicidas selectivas
contra la avena loca suneriores a las de los compuestos
descritos en la memoria descriptiva anterior. Por tanto,
le. presente invencidn proporciona derivados de alanina

disustituldos en N de férmula:

0006H5

e N\_u/

N
N cH-y
]
F CH3

donde Y representa un grupo carboxilo, y las sales y los
dstoves alcohilicos de los mismos, por ejemplo los éste-
res de alcohilo Comge las sales se pueden derivar de cual
qpier bage formadora de sal, pPor ejemplo una amina o ba-

se inorgdnica.
Los compuestos preferidos son los ésteres me-
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t{lico, et{lico e isopropilico de la N;benzoil-NL(3,4;di
fluorofenil Jalanina,

Ia invencién comprende también un procedimien-
to0 para preparar aquellos compuestos de férmula I en los
que Y representa un grupo alcoxicarbonilo, que comprende
hacer reaccicnar un derivado de alanina monosustitufdo en

N, de férmula:

//H

¢on un haluro de benzoflo, adecuadamente cloruro de ben-
zoflo. Ia reaccidn se éfectuia preferiblemente en un di-~
golvente hidrocarbonado, tal como ftolueno. Aquellos com~
puestos en los que Y representa un grupo carboxilo se pue
den obtener a partir del éster alcohilico correspondien=
te, por saponificacién usual, y las sales correspondientes
ge puedén obtener, por ejemplo, por neutralizacidén del
grupo carboxilo usando una base adecuada.

Log compuestos de la invencién ge pueden usar
de.la manera conocida para 1los herbicidas, es decir, se
pueden usar solos o junto con un vehfculo y/o agente ten

sionctivo mdecuados. Por tanto, en la invencién se inclu



yen las composiciones herbicidas que comprenden un com-
puesto de la invencién y un vehfculo o un agente tensioac
tivo, o tanto un vehiculo como un agente tensioactivo.,
Andlogamente, en la invencién se incluye también un méto-
5 do para combatir el crecimiento de avena loca en un lugar,
especialmente como aplicacidén para despuds del brote a
una cosecha de trigo o cebada, por aplicacién al lugar de
un compuesto o compogicidn de la invencidn.,
Ll término "wehfculo", tal como aqui se usa,

10 significa un material que puede ger inorgdnico u orgdnico,
y de gintesis o de origen natural, con el que se mezcla o
formula el compuesto activo para facilitar su aplicacién
a la planta, semillas, terreno u otro objeto a tratar, o su
almacenamiento, transporte ¢ manipulacién. El vehiculo pue

15 de ser un s6lido o un fluido. Se puede usar como vehiculo
cualquiera de los materiales usualmente empleados en la
formulacidén de herbicidas,

Los vehfculos sélidos adecuados son las arcillas
¥y loa silicatos, naturales y sintéticos, por ejemplo sili

20 ces naturales tales como tierras de diatomeas; silicatos
de magnesio, por ejemplo talcos; aluminosilicatos de mag-
nesio, por ejemplo attapulgitas y vermiculitas; silicatos
de'aluminio, por ejemplo caolinitasg, montmoxillonitas y
micas; carbonatos cdlcicos; sulfato cdleico, dxidos de si

25 licio hidratados sintéticos y silicatos sintéticos de oal

cio 0 aluminio; elementos tales como, por ejemplo, carbo-

5-1075 o 5 -
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no y azufre; resinas naturales y sintéticas, bales como,
por ejemplo, resinas de cumarona, poli(cloruro de vinilo)
y polimeros y copolimeros de estireno; policlorofenoles
g6lidos; bitumen; ceras tales como, por ejemplo, cera de
abejas, cera de parafina, y ceras minerales cloradas; ¥y
abonos sélidos, por ejemplo superfosfatos,

Son ejemplos de vehfculos fluidoa adecuados el
agua; alcoholes tales como, por ejemplo, isopropanol, gli
coles; cetonas tales como, por ejemplo, ecetona, metileti;
cetona, metilisobutilcetone y ciclohexanona; éteres; hidrg
carburos aromdticos tales como, por ejemplo, ﬁencgnn, to
lueno y Xileno; fracciones de petréleo tales como, por
ejemplo, queroseno, aceites minerales ligeros; hidrocar-
buros clorados tales como, por ejemplo, tetracloruro de car
bono, perélordetileno, tricloroetano, incluyendo compuestos
geseosos normalmente vaporosos licuados. A menudo son ade-
cuidas las mezvlas de liguidos diferéntes,

El ageénte tensioactivo puede ser un agents emul-
sificante o un agente diapersante ¢ ﬁn agente humectante;
puede ger no idénico o idnico. Se puede usar cualquiera de
los agentés tensioactivos usualmente aplicadoé en la for-
mulacidén de herbicidas ¢ insecticidas. Son ejemplos de agen
tes tensloactivos adecuados las sales sédicas o cdlcicas
de polideidos aorflicos y doidos ligninsulfénicos; los pro-
ductos de condensaoidén de dcidos grasos o aminas o amldas
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alifdticas que contengan al menos 12 dtomos de carbono

en la molécula, con 6xido de ebtileno y/o 6xido de propi
leno; ésteres de dcido graso con glicerina, sorbitdn, sa-
carosa o pentaeritrita; condensados de estos con dxido de
etileno y/o 6xido de propileno; productos de condensacidén
de alcoholes grasos o alcohil-fenoles, por ejemplo p-oc
tilfenol o p~octileresol, con 6xido de etileno y/o éxido
de propileno; sulfatos o sulfonatos de esos productos de
condensacidén; sales de metal alcalino o alcalinotérreo,
preferiblemente sales sdédican, de ésteres de dcido sul-
firico o sulfénico que contengan al menos 10 diomos de car
bono en la moléecula, por ejemplo lauril-sulfato sdédico,
alcohilo secunderio sulfatos sédicos, sales sédicas de
acelte de ricino sulfonzdo, y alcohil-aril-sulfonatos
sédicos tales como dodecilbenceno-sulfonato sédico; ¥y po
limeros de 6xido de etileno y copolimeros de 6xido de eti
leno y 6xido de propileno.

Lag composiciones de la invencidén se pueden for-
malar como polvos humectables, polvos finos, grdnulos, so
luciones, concentrados emulsificables, emulsiones, con-
centrados de suspensién y eerosoles., Los polvos humecta-
bles se formulan usualimente de manera que contengan 25,
50 o 75% en peso de producto téxico, y usualmente contig
nen, adends de vehfculo s6lido, 3-10% en neso de un agen

te dispersante, ¥y cuando sea necesario 0-10% en peso de
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egtabilizador(es) y/o otros aditivos tales como penetra-
dores y adhesivos. Los polvos finos se formulen usualmen
te como concentrado de polvo que tiene una composicidn gi
milar a2 la de un polvo humectable; pero sin dispersante,
y se diluyen en el campo con mds vehfculo sélido, para dar
una composicién que contiene usualmente 0,5-10% en peso
de producto téxico, Los grdnulos se preparan usualmente
de manera que tengan un tamafio entre 10 ¥y 100 mallas se-
gin las normas britdnicas de tamices y se pueden manufac-
turar por técnicas de aglomeracidén o impregnacién, Gene-
ralmente log grdmulos contendrdn 0,5-25% en peso de pro-
ducto téxico y 0~-10% en peso de aditivos, tales como es-
tabilizadores, modificadores para liberacidn lenta, y
agentes aglutinantes. Los concentrados emulsificables con
tienen uvsualmente, ademds del disolvente y, cuando sea
necesario, codisolvente, 10-50% en peso/volumen de produg
t0 téxlco; 2-20% en peso/volumen de emilsificantes, y
0-20% en peso/volumen de aditivos apropiados, tales como
estabilizadores, penetradores e inhibidores de corrosidn.
Los concentrados de suspensidén se formulan de manera que
se obtenga un producto estable que fluya y no sedimente,
y contienen usualmente 10~75% en peso de producto téxico,
0,5-15% en peso de agentes dispersantes, 0,1-10% en peso
de agentes de suspensidén, tales como coloides protectores

y agentes tixotrdploos, 0~10% en peso de adltivos spropig
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dos, tales como antiespumantes, inhibidores de corrosidn,
estabilizadores, penetradores y adhesivos, y como vehicu
lo agua o un liquido orgdnico en el que el wroducto téxi
co sea sustancialmente insoluble; se pueden disolver en
el vehiculo ciertos sélidos orgdnicos o sales inorgdni-
cas, para ayudar a evitar la sedimentacién o como agen-
tes anticongelantes del agua.

las composiciones de la invencidén pueden conte~
ner otros ingredientes, por ejemplo coloides protectores
tales como gelatina, cola, cagelna, gomas, éteres de ce-
lulose y polialeohol vinilico; agentes tixotrdpicos, por
ejemplo bemtonitas, polifosfatos sbédicos; estabilizadores
tales como decido etilendiamintetraacético, urea, fosfato
de trifenilo} otros herbicldas o pesticidas; y adhesivos,
por ejemplo aceites no voldtiles,

Las dispersiones y emulsiones acudsas, por ejem
plo las composiciones obtenidas diluyendo con agua un pol
vo humedecible o un concentrado emulsificable segin la
invencidn, también estdn comprendidas en el dmbito de la
presente invencién. Dichas emulsiones pueden ser del ti-
po de agua en aceite o del tipo de aceite en agua, y pue-
den tener una consistencia espesa tipo "mayonesa'.

Ia invencidén se ilustra mds en los ejemplos si-

guientes,
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EJEMPLO I — Ester etflico de H~benzofl-i-(3,4~difluoro-

fenil)alanina
COC. H
65
) u_m:::
?HGOOCzH5
F CHj

Se calentaron juntos & reflujo durante 6 horas
el éster etilico de N~(3,4=-difluorofenil)alanina (4,22 g)
y clorurc de benzoflo (2,81 g) en tolueno seco (50 ml).
Inego se elimind el disolvente bajo presidn reducida, y
el residuo se purificd por cromatografie sobre alumina,
usando una mezela 1:2 de benceno y hexano como eluyente,
para obtener el producto deseado, en forma de s6lido eris
talino incoloro, p.f. 602C, Rendimiento 77,5%. Pureza por
RMN 97%

BJEMPLO IT = Ester metilico de N-benzoll-N-(3,4-difluoro-
fenil)alanina

CO0LH
o/ \_y~~ 56
— \\\~?HCOOCH3
P CH,

Se calentaron juntos & reflujo durante 20 horas

- 10 =



10

- 15

20

25

5¢1.75

el dster metflico de Iw(3,4-difluorofenil)alanina (2,46 g)
y cloruro de benzoilo (1,4 g) en tolueno seco (50 ml).
Inego se eliminé el disolvente bajo presién reducida, y
el residuo se purificé por cromatografie sobre alimina,
usando benceno como eluyente, para obtener el producto
deseado, en forma de sdlido cristalino incoloro que tenia

un p.f. de 802C, Rendimiento 83, Purcza por RIN 97,

EJEMPLO III -~ Ester isopronilico de N-benzoileNe(3, 4emdi-

fluorofenillalanina
V,//"OOGGHS
P N
~ CHOOOCH (CHy )o
!
7 CH,

Este compuesto se prepard por el método del Ejem
plo II. Era un sdélido cristalino incoloro que tenfa un p.f.
de 5290, Rendimiento 82, Ia pureza por RNN fue 100,
EJEMPLO IV - Ensayos que demuestran las propiedades herbi

cidas selectivas (avena loca en cebada) de
Jlos compuestos sesmin la inveneidn ,

25 semillas de cebada (var. Imber) o 30 semillas
de avena loca (Avena fatua) se plantaron en abono artifi-
cizl John Innes ne¢ 1 contenido en tiestos de 7 cm, Se de~-

jaron crecer las plantas hasta la etapa de 1,5«2,5 hojas,

- 11 -
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¥y luego se sometieron a pulverizacidén con una solucidn
del compuesto bajo ensayo, en una mezcla de acetona/agua
1:1 que. contenia humectante y adhesivo afiadido. Ias plan
tas de cebada se trataron a dosis de 10 a 0,6 kg/Ha, y‘
las plantas de avena loca a dosis de 2,0 a 0,15 kg/Ha,
Con cada dosis se realizaron 4 ensayos., Los tiestos fue-
ron mantenidoa en invernadero a aproximadamente 212C, con
16 horas de luz por dfa,

Ias determinaciones se hicieron 10-14 dfas tras
pulverizar, Ia tebada se cortéd a nivel del suelo, ¥y el pg
so de la planta se expresdé como tanto por ciento del pe-
so de la cebada sin tratar. El tanto por ciento de depre
sién del crecimiento de las plantas de avena ilbca se de--
terminé visuvalmente. Bstas cifras se usaron para calcular
lag dogis de inhibicidn de crecimiento, y la dosls que da
una reduccién del 10% en la cebada (ﬁIClo) se compardé con
la que da una reduccidn del 904% en la avena loca (DICQO).
Bl factor de selectividad (F.S.) para el compussto bajo
ensayo ge puede calcular entonces usando la siguiente ex—

presidng

DIC10 cebada
FOS' =

DICQO avena loca

Log resultados de estos ensayos se dan en la g



bla siguiente, en la que ftambién se incluyen resuliadog

comparables para los siguientes compuestos:

Acido Nebenzoll-i=(3-cloro—4=~fluorofenil)=—2-

5 ~anino-propidnico (Compuesto A)

N~benzofleN-(3-cloro~4~fluorofenil )~2-amino

propionato de metilo (Compuesto B)

N-benzofl-l~{ 3~cloro-4~fluorofenil )~2~amino

"io propionato de isopropilo (Compuesto €)
PABLA
0C.H
; 6"5
x \_—“N/C
15 — \\?HCOOCH(CHB)‘?
Compuesto DICiq DICqyq
cebada avena | PF.S¢
p0 | Edemrlo | x |y 7 loca,
1 F | P Gl 0,73 0,20 | 3,6
2 F P | CHy 0,96 0,21 445
A F Cl| H 0,27 0y 54 0,5
25 B F 1 CH3 0,33 0,12 2,7
C Po|ocal CH(GH)p | 1,44 | 0,30 | 47

5.1.75 - 13 =
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EJEVPLO V -~ IEnsayos que demuestran las propiedades herbil-
cidas selectivas (avena loca en trigo) de los
compuestos semin la invencidn.

Se efectué un conjunto de ensayos similar a los
del Ejemplo Iv; salvo en que en este ejemplo se estaba in
vestigando la selectividad en trigo. Los resultados, jun-
t0 con los de los compuestos comparativos definidos en

el Ejemplo IV, sé dan a continuacién.

, Compuesto DIC10 DIC90
. avensa FuSe
Ejemplo X| ¥ Z trigo | loca
1 F F | CyHy 1,20 0,20 6,0
2 F P | CHy 1,67 0,21 7,9
3 by F CH(CH3)2 4,23 0,38 11,1
A F ClL|H 0,36 0y 54 0,66
B F C1 | CH, 0,53 | 0,12 4y4
¢ 7 Cl CH(CH3)2 2,33 0, 30 7,7

El factor de selectividad (F.S.) representa una
medida de la selectividad del compuesto bajo ensayo entre

trigo y avena loca, y cuanio mayor sea el valor del F.S.

- 14 =



mayor os la selectividad del compuesto. Asf, por los
resultadog anteriores se verd que cuando se comparan
ésteres similares los compuestos de la invencién (Com-

puostos 1, 2 y 3) son invariablemente mds selectivos

5 que los compuestos comparativos (Compuestos A, B y C),
10 ~ REIVINDICACIONES ~
15 Los puntos de invenoién propia y nue=

va, que se presentan para que sean objoto de esta so-
licitud de Patente de Invencidén en Eapafis, poxr VEINTE
afios, son los que se recogen en las reivindicaciones
siguientes:

20 1%,- Procedimiento para preparar uns
composicién de alanina disustituids en N con propie-
dades herbicidas que contiene como ingrediente acti-
vo un derivado de alanina disustituida en N do la
f£érmula:

9-9-76 - 15 -
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en la que Y representa un grupo carboxilo, o una sal o
dster aloohflico del mismo, que comprende hacer reaccio-
nay un derivado de alanina monosustituido en N de la
£6rmuleas o o

™~ IH. -7¥ )

? I -
con un haluro de bénzoilo, y opoionélmen'l:e convertir _el'
éster aloohflico resultante en el dcido libre 6 una sal
del mismo, seperar el ingrediente activo yr mezclar dioho
ingrediente activo con un vehfculo y/o un agente ‘ten-
gioactivo, ‘ . .

28,~ Procedimiento segin la reivindica~

cibn 18, en el cuasl el haluro de banzoilo es cloruro de



10

9-9-76
VGD,

benzoilo,
38,~ Procedimientio de aouerdo ocon las

reivindicaciones 18 § 28, en el cual la reaccidén se efecw
téa en un disolvente hidrocarbonado,
48,~ Procedimiento de acuerdo con la
reivindicacidén 38, en el ocual el disolvente es tolueno,
58,~ Procedimiento para preparar una
composioién de alanina disustituida en N oon proyieria&es

herbicidas.
Tal y como se ha descrito en la Memoria
que antecede y paré los fines que se han especificados
Egts Memoria consta de diecisiete hojas

‘egoritas a méquina por una sola cara.

Madrid, 15,561,197 5
POA. )
" Fernando de Elzaby .

Por P,
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