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MEMORIA DESCRIPTIVA

para solicitar PATENTE DE INVENCION

a nombre de SHELL INTERNATIONALE RESEARCH MAATSCHAPPIJ B.V.

sntidad holandesa

con domicilio en Carel van Bylandtlaan 30, La Haya, Holanda

por: "UN PROCEDIMIENTO DE PREPARACION DE N-BENZOIL-N-(FENILO
SUSTITUIDO)-2-AMINOPROPIONATOS DE HALOALCOHILO 0 HALOAL

QUENILO"

(Clase Internacional CO7C)
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Esta invencidén se refiere a herbici-
das selectivos nuevos para la represién de la avena loca
en cultivos de cereales,

La Memoria Descriptiva del Reina Uni
do 1.164.160 describe y reivindica una clase de compues-

tos herbicidas selectivos de férmula :

COR™
~ (1)
\\\\\R'Y

N

en la que R representa un Atomo de haldgenc o un grupo

alcohilo o alcoxi{ n es 0 o un nimero entero comprendido
entre 1 y 5 y cuando n es superior a 1, cada grupo R pue
de ser el mismo o diferente; R’ representa un grupo alco-
hileno; R" representa un grupo alcohilo, alcoxi, arila o
ariloxialcohileno; e Y repressepta un grupo carboxile o
sales o ésterss del mismo, o un grupo carbamofle fagule
tativamente mono- o di-sustituido en el 4tomo de N,

Aun cuandeo los compusestos conacidos
seglin la Memaria Descriptiva del Rsino Unido na 1.164.160

tienen buenas propiesdades hsrbicidas selectivas cuando se

25.3.75 -2 -
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usan para combatir la avena loca sn cultivas de trigao,

han puesto de manifiesto que son menos dignos de confian
Za para usar en cultivos de cebada debido a su tendencia
a producir sintomas filotdxicos sn el cultivo as{ como en

la avena loca.
Se ha encontrado sn la actualidad

que un grupo de compuestos estrechamente relacionadas po-
seen interesantes propiedades para la represidn de avena
loca en cultivos de cereales, en especial de cebada.

Por consiguiente, la invencidh pro-
porciona nuevos compuestos que tienen la férmula general

siguiente:

(R)
n CBCSH5

N/
\ ll:H-CUOY

CH

(11)

3

en la que R es cloro, bromo y/o fldor; n es 1, 2, 3, & 4;
e Y es un grupo alcohilo o alquenilo que contiene de 1 a
10 4tomos de carbono y lleva, por lo menos, un 4tomo de

fldor, cloro y/o bromo.

-3 -
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Los compuestos que proporcicnan los
mejores resultados tienenn igual a 1 6 2 cuando R es clo-
ro y/o fldor, por ejemplo, aguellos compuestos qus tienen
(R)n que representa una sustitucidn 3-cloro, 4-cloro,
3-fluoro, 4-fluoro, 3,4-diclorg, 3,4=-difluoro, 3-cloro-4-
-fluoro, o 3-fluoro-4-cloro. Son particularmente eficaces
los compuestos con una sustitucidén por haldgeno en posi-
cién 4 o una disustitucidn por haldgenas en las posiciones
Jy &4,

Con respecto a Y, el grupo alcohilo
o alquenilo puede ser normal o de cadena ramificada y con-
tiene, de preferencia, 1 a 6 Adtomos de carbong, en especial
de 1 a 3. Los compuestos segdn la invencidn se caracterizan
por la presencia de un 4tomo de flder, cloro y/o bromo, por
los menos, en el grupo alcohilo Y, y, &n general, la pra=-
sencia de uno, dos o tres de tales &tomos de haldgeno da
lugar & una a;tividad herbicida satisfactoria. E1 grupo
2-cloroetilo es esspecialments eficaz.

Los compuestos segln la invencidn pue-
den ser preparados mediants un procedimiento que comprends

hacer reaccionar un 4dc¢ido de férmula:

\

-4 -
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(R)n COC_H

65
N”///’ (1I1)
\\\\\THCDOH

CH3

con el alcohol halogenado apropiado. Esta reaccidén de este-
rificacidn puede ser llevada a cabo en preseﬁcia de un ca-
talizador de esterificacidn adecuads, por ejemplo, un aci-
do inorgédnico tal como el dcido sulflrico, o un 4cido orgé-
nico tal como el 4cido p-toluensulfénico. EL1 acido (III)
puede ser preparado mediante cierto ndmero de caminos, sien=-
do un ejemplo conveniente la benzoilacidn del éster del
aminodcido apropiado, seguido de una etapa de hidrélisis
para liberar el 4cido libre.

Son ejemplos particulares de los com-
puestos segln la invencidn que tiensn actividad selecti-
va Gtil contra la avena loca en cultivos de cereales:

Nebanzoil-N«(3,4-diclorofenil)«2-amino-

propionato de 2-cloroetilo,
N-benzoil-N-(4-fluorofenil)-2-aminopropio-

nato de 2-clorocetilo, vy
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N-benzoil-N-(3-cloro-4-fluorofenil)=-2-
-aminopropionato de 2-cloroetilo.

Los compuestos pueden ser usados del
modo conocido para los herbicidas y 1a invencidn incluys,
por consiguients, composiciones herbicidas gue comprenden un
excipiente o un agente tensioactivo, o ambos, un excipiente
y un agente tensioactivo, junto con un compuesto de la in-
vencidn, como ingrediente activo. Del mismo modo la inven-
cién incluye también un método de combatir el crecimiento de
avena loca en cultivos de cereales en un cierto lugar, que’
comprende aplicar a tal lugar una cantidad selectiva como
herbicida, de un compuesto o de una composicién de la inven-
cian,

La expresidén "cantidad selectivaments
herbicida" se usa en esta Memoria para designar una cantidad
del compussto o composicién, suficiente para dar lugar a una
reduccidén sustancial del crecimiento de la avena loca, pro-
duciendo, al mismo tiempo, un efecto fitotdxico insignifican-
te sobre el cultivo. Las propisdades selectivamente herbici-
das de los compuestos, se t{lustran en los Ejemplos que figu-
ran a continuacidn.

La exgresidén "excipiente" tal y como se
usa en esta Memoria significa una sustancia s6lida o l{quida,
que pueds ser inorgéanica u orgénica, y de origen natural o

sintético, con la que se mezcla o formula gl compuesto acti-
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vo para .facilitar su aplicacién a la planta, semilla, suslo
u otro objeto que haya de ser tratado, @ su almacenamiento,
transporte o manipulacidn.

El agente tensicactivo puede ser un
agente emulsionante o un agente dispersantes o un agente
humectante; puede ser no idnico o iénico.

Cualquiera de las sustancias empleadas
como excipiente o de los agentes tensioactivos aplicados sn
la formulacién de pesticidas, pusde ser usada en las compo-
siciones de la invencidn, y se encuentran ejemplos adecuados
de los mismos en la Memoria Descriptiva del Reino Unido N®
1.289.283 4 en la N2 1.164.160.

Las composiciones de la invencidn pue-
den ser formuladas como polvos humectables, polvos finos,
granulos, soluciones, concentrades emulsionables, emulsio-
nes, concentrados en suspensidn y aeraosoles. Los polvos hu=-
mectables se preparan habitualmente de modo que contengan
25, 50 & 75% en peso de téxico y habitualmente contiene, ade-
mis- del excipiente sdélido, de 3 a 10% en peso de un agentse
dispersante y, cuando es necesario, de 0 a 10% en peso de
estabilizador(es) y/u otros aditivos tales como penetrantes
o fijadores, Las polvos finos se formulan habitualmente en
forma de un concentrado de polvo fino gque posee una campo-
sicidn similar a la del polve humectable pero sin disper-

sante, y ss diluyen sn el campo con excipiente sélido adicio-

-7 -
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nal proporcionando una composicidén que contiene, habitual-
ments, de 0,5 a 1l0% en peso de tdxico. Normalmente se pre-
paran granulos que tienen un tamafic comprendido entre 1,676
y 0,152 mm, y pueden ser fabricados mediante técnicas de
aglomeracidén o impregnacién. En general, los granulos con-
tendrdn entre 0,5 y 25% en peso de tdxico y de 0 a 10% en
peso de aditivos tales como estabilizadores, modificadores
de liberacidn lenta y agentes aglutinantes. Los concentrados
emulsionables contienen, habitualmente, ademds del disoclven-
te y, cuando es necesario, de disolvente complementario, de
10 a 50% en peso p/v de téxico, de 2 a 20% p/v de agentes
smulsionantes y 0,20% p/v de aditives apropiados, tales co-
mo estabilizadores, penetrantes e inhibidores de corrosidn,
Los concentrados en suspensidn se pre-
parah para que contengan un producto capaz de fluir, esta-
ble y que no sedimente, y contienen, habitualmente, de 10 a
75% en peso de téxico, de 0,5 a 15% en peso de agentes dis-
persantes, de 0,1 a 10% en peso de agentes de suspensidn
tales como coloides protectores y agentes tixdtrdpicos, de O
a 10% en peso de aditivos apropiades tales como desespﬁman-
tes, inhibidores de corrosién, estabilizadores, penetrantes
y fijadores, y como excipisnte, agua o un liquide orgénico
en 8l que el tdxico es sustancialmente insoluble; ciertos
sblidos orgénicos o sales inorgénicas pueden ser disueltos

en el excipiente para ayudar a evitar la sedimentacién, como

25.3.75 -8 -
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agentes anticongelantes para el agua.

Las dispersiones y emulsiones acuosas,
por ejemplo, composiciones obtenidas diluyendo con agua un
polvo humectable o un concentrado conforme a la invencidn,
también estdn comprendidas dentro de la extensién de la pre-
sents invencidn. Las citadas emulsiones pusden ser del tipo
agua en aceite o del tipo aceite en agua, y pusden tener
una consistencia sspesa, semejante a la de la "mayonesa".

Las composiciones de la invencidén pue-
den contener, asimismo, otros ingredientes, por ejemplo,
otros compuestos que poseen propiedades pesticidas, en es-

pecial insecticidas, acaricidas, herbicidas o fungicidas.

EJEMPLO 1 Preparacidén de N-benzoil-N-(3-cloro-4-fluorofenil)-

-2-aminopropionato de 2-clorocetilo.

Se disolvid 4cido N-benzoil-N=-(3-cloro-
-4-Fluorofenil)-2-aminopropidnice (3,215 g, 0,01 moles), en
2-cloroetanol (25 ml), y se hizo pasar a través de la solu-
eién agitada cloruro de hidrégenc seco durante 6 horas. La
mezcla se calentd a 1009C durante 3 horas y se svaporaron
los disolventes. El residuo se disolvid en éter (100 ml)

y 8l 6ter se lavé con solucidn de bicarbonato de sodio y
agua. La capa etérea se separd, se secd (Na2504) y se eva-

poré obteniéndose un aceite que, por tratamiento con hexano,

-9 -



13

15

20

25

proporCLOno cristales blances (3,1 g, 80% ) punto de fusidn

78-802C, de N=- benzoil-N-(3-cloro-~4- fluorofenil)-2-aminopro-

pionato ds 2-clorostilo.

(Calculado para c18H16c12FN03 . C, 56,3; H, 4,2; N, 3,6%,
Encontrado c, 56,2; H, 4,25 N, 3,6%. )

EJEMPLOS 2 - 15

Se prepard una serie de compuestos em-
pleando el mismo procedimiento indicado para sl compuesto
del Ejemplo l. Los detalles de los compuestos y sus propie-
dades fisicas se exponen en la Tabla que figura a continua-

o 4
cion =

/COC6H5
Ry N\ (1v)
?HCUOY

2 CH3

25.3.75 - 10 -
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£ jemplo Ry R, Y punto de fusién/
Propiedades fisi
casSa.
2 cl H CH,CH,C1 44-462C
3 Cl H CH(CH2c1)2 68-702C
4 Cl H CHZCHZCHZCI goma
L 5 c1 c1 | CH,CCL = CH, aceite
. 6 Cl Cl CH,CH,C1 86-872C
7 Cl Cl CHZCF3 acsite
8 Cl c1 CH(CH,) CH,Cl aceite
25,3.75 - 11 -
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to de fusidn/

piedades fisi

44-468C

68-702C

gama

aceits

86-872C

acaite

aceits

-~ 1] -

Analisis
%c %H %N
18 1701 ND Calculado 59,0 4,6 3,8
Encontrado 59,2 4,8 3,17
C19H18Cl ND Calculado 55,2 ’ 3,4
Encontrado 55,7 s 3,1
lgngl‘.‘lNO Calculado 60,0 5,0 ’
Encontrado 59,3 5,1 3,2
ClgH16C13N03 Caleculado 55,3 ’ 3,4
Encontrado 55,0 ,0 3,
!fn
:g 18 1EC13N03 Calculado 53,9 , 3, -
§ Encontrado 53,7 ’ 3,1
; c H14C12F3N03 Calculado 51,4 , 3,3
Encontrado | 51,6 3,4 3,0
19 laﬂl ND Calculado 55,0 , 3,4
Encontrado 55,17 4,7 3,3
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' E jemplo Ry R, Y Punto de fusién/
propiedades fi-
sicas

9 Cl Cl CHZCHZCHZCl | 34-.3648C
10 F H CHZCHZCl 76=782C
Do 11 F H o |CHCH,CH,CL 51-539C
12 F H CHZCF3 56-592C
13 F Cl |CHCCL = CH, Aceite
R 14 F Cl CHZCF3 48-492C
15 Cl Ci CHZCHCIZ Aceite

25.3.75
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nto de fusidn/ Anilisis
opiedades fi-
cas %C %H %N
34-368C
19M7C13N05 Calculado 55,0 4,3 3,4
Encontrado 54,8 4,4 3,6
76-782C Calculado 61,8 | 4,9 | 4,0
Encontrado 61,7 4,9 3,9
51-53aC Calculado 62,7 | 5,2 | 3,7
Encontrado 62,2 5,1 3,5
56~-592C )
ClBH15F4N03 Calc¢ulado 58,5 4,1 3,8
Encontrado 59,4 4,4 4,2
Aceite : PV ' . '
» ClngGCIZFNG3 Calculado 57,8 4,0 3,5
Encoritrado 56,0 4,4 3,7
48-492C
CygH 4CLF4N05  Calculado 53,5 | 3,5 | 3,5
Encontrado 52,7 3,8 3,3
Aceite €, 4H,C1,NO | Calcuiado 49 7' 3,4 | 3,2
1871574773 ' ! !
Encontrado 50,0 3;6 3,4
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EJEMPLO 16 Ensayos que demuestran_las propiedades herbici-

das selectivas (avena loca en cebada)

Se plantaron 25 semillas de cebada

5 (variedad Imber) o 30 semillas de avena loca (Avena fatua),
en compuesto John Innes N2 1, contenido en tiestos de 7 cm.
Cuando las plantas hubieron alcanzado la etapa de 1 1/2-2 1/2
hojas las hojas fueron rociadas con una solucidn del compues-
to en ensayo en una mezcla de acetona y agua l:1 gue con-

19 tienen afladido el humectante/fijadar. Las plantas de cebada
se trataron a dosis de 10 a 0,6 kg/ha y la avena loca a do-
sis comprendidas entre 2,0 y 0,15 kg/ha, Cada dosis ss repli-
¢4 cuatro veces, Los tiestos se mantuvieron en un invefnada-
+0 & unos 213C con 16 horas de iluminacidén por dia.

lSi S5e efsctuaron estimaciones 10-14 dias
después del- rociado. La cebada se cortd al nivel del suelo
y &8 expresd el peso de la planta como tanto por ciento dsl
peso de cebada sin tratar. La disminucidn de crecimiento
de la avema loca en tanto por clento, se pstimd visualmen-

20 tg. Estas cifras fueron usadas después para calcular las
dosis de inhibicidn de crecimiento y la dosis que propor-
ciona una disminucién del 10% en la cebada (DIClD) se com-
paré con la que proporciona una disminucidn de 90% en la
avena loca (DICQD). £1 factor de selectividad para el com-

25 puesto viene dado por la sxpresidn.

25.3.75 - 13 -



DIClU (cebada)

DICy, (avena loca)

5 ' Los resultados ds este ensayo ss muesg-
£ran en la Tabla que figura seguidamente, en la que s$e .ingluyen
los resultados correspondientes al compuesto N—benznii—N-
-(3,4~diclorofenil)-2-aminopropionato de estilo, estrechamen-
te relacionado, a titulo comparativo. Este combuesto~se des-

lOf cribe en la Patente del Reino Unido 1.164.160.

20

25

25.3.75 - 14 -



COC H
5 Ry N::::::j ° '

?HCOOY
R2 CH3
10 1-7[ngp10 Compuesto DIC10 DIC90 Factor
Rl R, Y (cebada)| (avena) de se-
locti-
vidad
6 Cl Cl CHQCHZCl 6,49 4,1 1,6
15 1 F Cl CH2CH201 0, 44 0,60 0,73
| 10 F H CHZCHZCl 1,02 1,98 0,51
11 F H CHZCHZCHZCl 26,0 8,60 3,0
‘Comparacién |[Cl Cl CoHe 0,09 2,45 0,035
20
25
- 15 -

25,375
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De estos resultados puede apreciarse
con claridad que los compuestos conforme a la invencidn
tienen una mejor selectividad que sl compuesto comparati-
vo, estrechamente relacionado.

La presente solicitud, que correspon-
de a la presentada en Gran Bretafia, el 25 de Marzo de 1974,
bajo el N@ 13088/74, se acoge a los beneficiocs del articulo
51 del vigente Estatuto sobre Propisdad Industrial,

- REIVINDICACIONES =~

Los puntos de invencién propia y nue-
va gue se pressntan para que sean objeto de esta solicitud
de Patents de Invencidn en Espafia, por VEINTE afos, son
los gque se recogen en las reivindicaciones siguisntes:

12.- Un procedimisnto de preparacién

de N-benzoil-N=-(fenilo sustituido)~2-aminopropionatos de

- 16 -



haloalcohilo o haloalguenilo de la fdérmula general:

5
(R)
n
’///’,COCGHS
N
\\\\\\ ?H - cooy
10
CHS
en la qus R es cloro, bromo y/o fldor; n es 1, 2, 3, & 4;
e Y 8s un grupo alcohilo o alquenilo que contiene hasta 10
15 4tomos de carbono y que lleva por lo menos un atomo de fldor,
cloro y/o bromo, que comprende hacer reaccionar un Acido de
formula
20
(R)
n €oc_H
6 8
- N/
\\\\\“CHCODH
CH3
25

125.3.75 - 17 -
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EAS

con un alcohol halogenado apropiada.

28,- Un procedimiento de preparacidn
de N~benzoil-N-(fenilc sustituido)-2-aminopropiocnatos de
haloalcohilo o haloalqusenilo.

Tal y como se ha descrito en la Memo-
ria gue antecede y para los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de dieciocho hojas

escritas a mdquina por una sola cara.

-2 BR. 1975

fadrid,

P.A.

Alberjo,dg Elzgbury
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