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ézﬂﬁﬁhnéu SANDOCZ, A.G., entidad suiza, residente en

Basilea, Suigza.

La invencién se refiere a un procedimiento para prepa

rar compuestos de férmula general I

0
I

NzC-(CHz) -NH-CH,_-COOR

2 2 I

2--O-?.ID-CH

OM

donde R significa un resto hidrocarburo, en c2s0 dado sustitui

do, hidrégeno o un catibén y M signifieca hidrégeno o wn
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“en le f£6rmula I signifique hidrégeno, estard presente ung sal

catidn, que poseen propiedades herbicidas y'reguladoras del
crecimiento de las plantas.

La denowinacién "resto hidrocarburo, en cuso dudo
sustituido",aqui empleada, designa alquilo, en caso dado rémi
ficado con 1 a 8 dtomos de carbono, que, en caso dado, pueden
estar sustituidos por halégeno, grupos aleoxi, dialquilamino
0 ciano, un grupo alquenilo, en caso dado ramificado, en ca~-
so dado sustituido por haldgeno, o un grupo alquinilo con 2
& 6 dtomos de carbono, un grupo cicloalguilo con 3 & 8 dtomos
de carbono de anillo, un-grupo arilo con hasta lolétdmos de
carbono de anillo, preferentemente fenilo o naftilo, un grupo
aralquilo con hasta 12 dtomos de carbono, un grupo alcarilo
con haste 12 étomos de carbono, preferentemente con hasta 8. |

dtomos de carbono.

Bajo halégeno sea entendido fldor, cloro, bromo y
iodo, preferentemente cloro y bromo; bajo grupos alcoxi o bien
dialquilamino se entenderdn aquéllos que, en caso dado, lle-
ven restos alquilo ramificados con 1 a 8 dtomos de carbono.

En caso de que K,o0 bien M,signifique'un catidén,
se entenderd bajo ésto un catidn de alcali, un catién de al-
call térreo o el catidn de una amina de férmula RlNHZRS, don~
de Rl’ 32 y R3, independientes entre si, significan hidrdge-
no, o un resto alquilo, en caso dado ramificado, en caso dado
und o varias veces insaturado, en caso dado sustituido, con
1l a 20 4tomos de carbono, o un resto fenilo, o el catidn de

una hidrazina o de una base heterociclica. En caso de que M~

interna.

Como sustituyentes para los restos alquilo Rl, R2 y

RB se consideran, segin la presente invencidn, los grupos
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-NR4R5, —ORé, donde R‘4 y'RS s8ignifican un resto alquilo,‘én

caso dado rawificado, con 1 a 20 dtomos de carbono y R, sig-
nifica hidrdégeno, un resto alquilo, en casc dado ramificado

con 1 - 10 datomos de carbono o un resto fenilo, o ﬁaldgeno,

tal como fldor, cloro, bromo o iodo.

Tienen preferencia los compuestos de fdérmula gene-—
ral I, donde M o M ¥ R significan un catién, especialmente
sodio o potasio, y el catién de una amina, donde Rl y/o Ré
significan metilo, etilo, propilo y butilo, especialmente

| isopropilo.

Asimismo, tienen preferencia los compuestos de fér-
wula general I, donde R significa un restd alquilo, en caso
dado ramificado, con 1 a 5 4tomos de carbono, por ejemplo,
el grupo metilo, etilo asi como el grupo propilo, butilo y
amilo, bajo inclusidén de sus isémeros estructgrales. Tienen
muy especial preferencia los compuestos de férmula gemeral I,
donde R significa etilo. '

Los compuestos de férmula general I se pueden obte~
ner de loa compuestos de férmula generasl II,

~NH-CH,~COOR * Il

, . 0
N=C-(CH2)2O -€-CH2 o

Ry

donde R’ significa un resto hidrdcarburo, en caso dado susti-
tuido y R7 significa un resto NEC-(CHZ)ao- 0 un resto -0M,
donde M tiene el significado arriba indicado, por hidrélieis
¥y, en caso dado, transformacidn en los compuestos de férmula
general I, donde R y/o Mieignifican un catién.

La obtencién de los compuestos de férmula general I
por hidrdélisis a partir de los compuestos de f£érmula general |
II, se puede realizar en forma conocida.
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Para la obtencidn de los compuesﬁos de féruula ge-
neral la,
Y
|
=--b—(CH2) 2--o-ll?-cht
OH

\ ’
2HNH‘GH2”COOR , Ia

donde R’ tlene el significado erriba indicado, a.parfir del

compuesto de férmula general II, donde R, significa un resto

N=C-~ (CH ) O, por disociacidn hidrolitica7de ung molécwla de
/B-Oianoetanol, 0 bien de sus productos subsigulentes, te pue-
de hacer reaccionsr, por ejemplo, el compuesto de férmula:gef
neral II como minimo con el agua equivalente necesaria para
le hidrélisis de un grupo éster, en caso dado en mezcla con’
un disolvente orgdnico adecuado para reacciones hidrolfticas,
tales como, por ejemplo, acetona, acetonitrilo, dioxano, di-

ﬁetilformamida, preferentemente, sin embargo, sin disolvente

¥y bajo calentamlento, por ejemplo, desde 50 hasta unos 100°C,r
preferentemente bajo reflujo, durante un periocdo no demasigdq_

largo, por ejemplo, 1 - 2 horas.

La elaboracidn se puede realizar en la forma -usual.|

Para la obtencién de los compuestos defféfmuia ge;'m, &
neral I, donde R significa hidrdgeno, se puéde, partiendo del| | -
compuesto de férmula general II, continuar la reaccidn de hi—it;
drélisis,mds alld de la hidrélisis arriba descrita,al compues_

to de férmule general Ia en forma anélOga..

Por lo tento, para la obtencidén del compuesto de:

férmula general I, donde R significa hidrégeno, se puede rea-;.,~
lizer le hidrélisis tanto partiendo de los compuestos de fér—|
mula general II como también de los compuestos de fdrmnlaige-'
neral la empleando ﬁn exceso de agua, por ejemplo, un‘excééb i
de 50 = 200 veces, coavenientemente un exceso de upas 100 ve;‘

4
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ces molar, durante un periodo de tiempo prolongado, por éjem-
plo, 12-20 horas, convenientemente unas 16 horas, y bajo ca-
lentamiento de la mezcla de reaccidén por encima de los 50°C,

preferentemente por hexvor bajo reflujo.

Las reacciones se pueden realizar bajo agitacidén
del preparado de reaccién. Le elaboracién se puede realizar
en forma usual.

La transformacidn de los dcidos libres de férmula
general I o bién de sus sales internas en los compuestos de
férmula general I,‘donde M o bien M y k significan un catidn,
se puede efectuar en la forma ususl, por ejemplo; directamen-| -
te & continuacidn de las reacciones de hidrélisis arribe des-
critas mediante adicidén de una base MOH o de un compuesto equi
valente, © bién, en caso de que M signifique el catidén de una
amina RlNR2R3’ hidrazina o bien de una base heterociclica,
mediante adicidn de justamente esta amina o bién hidrazina,

0 bien de la base heterociclica,al preparado de reaccion.

Los compuestos de férmula general I son sustancias
cristalinaes incoloras, que, en parte, contienen agua de cris-
tal o de comsistencia como jarabe. Se disuelven en ggua. En
caso dado, se pueden recristalizar, por ejemplo, en poca.

agua, aleoholes, acetonitrilo, y otros, en dependencie de la
natureleza de R y M.

Loe compuestos se pueden caracterizar en le forma
usugl, por ejemplo, por sus caracteristicas espectroscipicas,
tales como resonancia magnético-nuclear o, siempre que sean
cristalinas, por su punto de fusién.

Los compuestos de partide de férmula general II,
donde R7 8ignifica un resto NﬁC(CHz)EO se pueden obtener por

reaccidn de un compuesto de férmula general III,
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(NSC~CH,~CH,=0) )=F~0H 1II

con un compussto de férmule genersl IV

Hzc=u-cnz-cooﬁ' v -

donde R’ tiene el significado arriba indicado, o bién con un |

equivalente correspondiente cuantitativamente al compuesto de
férmula general IV, de férmuls general IV’,
(H20=N—CH

2—COOR )3 v

donde L’ tiene el significado arribe indicado.

La obtencidén de los compuestos de férmula general

II se puede realizar agui como sigue:

El compuesto de férmula general III se hace reaccig
nar en un disolvente adecuado, tal como, por ejemplo, un hi-*
drocarburo tal como benceno, tolueno, un hidroc¢arburo haloge-
nado tal como cloroformo, un éter tal como dioxeno, tetrahidr

furano, un nitrilo tal como acetonitrilo, una amiéa tal como

dimetilformamida, preferentemcnte sin disolvente, bajo agita—,.
cibn y bajo calentamiento, por ejemplo, a 80 - 120%C qurante |

un tiempo breve, tal como hasta de una hora, con el compuestof

de férmula general IV o bien IV’, en caso dado disuelto en un
de los disolventes arriba mencionados.

La reaccidn puede tener en la fase inicial un desar
llo de calor positive.

La eleboracién se puede efectuar en la Fforms usual.
Convenientemente ge puede someter la mezecle de reaccidn, sin
el aislamiento de los compuestos de férmula general II, a la

| A4

"]

ro
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hidrélisie & combuestos de férmuia general I o bien Ie.

Los compuestos de férmula general 1I son sustancies
incoloras como jarabe, que se pueden identificar en la forma
usual, por ejemplo, por su indice de refrasceidn, el valor

Roy O poX via espectroscépica (resonancia megnéticonuclear).

Los compuestos de partida de férmula general III se
pueden obtener en forma en sf conocida, por ejemplo, por hidrf
lisis parcial de un compuesto de fdérmula V

[ﬁéC(CH2)2Q73P | V. |

La obtencidén de los compuestos de partida de f£érmu-

la éeneral III se puede efectuar como sigue:

Al compuesto de férmuls V, suspendido en un medio de
reaccidn adecuado, tal como, por ejemplo, éter, se agrege la
cantidad de agua adecuada para la hidrdélisis de un grupo és-
ter, convenlentemente en un exceso de hasta aproximadamente
un 50 %, bajo buena agitacidén y se calienta, por ejemplo,

e unos 40 - 80°C a1 emplear éter, convenientemente bajo re-
flujo, durante un perfodo de tiempo de, por ejemplo, 1 - 2
horas.

La elaboracidén se puede realizar en la forma usueal.

Los compuestos de partide de férmulas general IV o
bien IV’ ge pueden obtener por reaccién de un compuesto de
férmula general VI

HCLl . HZN—Cﬂz—COOR' ’ VI

donde R’ tiene el significado arriba indicado, con formaldehi

do, preferentemente'acuoso, bajo adicién de base acuosa, pre-—
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ferentemente lejia sddica acuosa.

£l compuesio de férmula general IV se puede presen-

tar tanbién come itrimero (compueato de férmula zeneral IV').

La elaboracién se realiza en la forma usual. Los
compuestos asi obtenidos de férmula gen&ral IV o bien IV’ se !

pueden seguir reaccionando directamente.

Los compuestos de partida de férmula general V se
pueden obtener en forme en si conocida, por reaccidn de PCl3

con tres equivalentes de¢9—cianoetanol en presencia de un acej

tor de dcido, tal como, por ejemplo, trietilamina.

[ Ao
.

La reaccidn se realiza convenientemente .en un disol
vente adecuado t4l cobmo benceno y bajo buena agitacidn y en-
friamiento inicial por debajo de la . temperatura ambiente. ?af
ra completar la reaqbién ge puede seguir agitando ain duran=—
te clerto tiempo, por ejemplo, 2 horas, a temperatur; ambien-

te. La elaboracidn se realiza en la forma usual.

Los coupuestos ds partida de férmula general VI son|

conocidos.

Siempre que la obtencién de los compuestios de par-
tidae no se describa, éatos son conocidos o se pueden obtenser: |-
sezin procedimientos conocidos, o bien andlogo a losvprocedi-_,;‘
mientGs gquf descritos, o andlogo a procedimientos coﬁocidoa:-”'

Loa compuestos de férmula general I son adecuados,
sexin le presente invencidn, para controlar el crecimiento de
plentas. Las sustancias acfivas son excelentemente adecuadas
pare combatir el crecimiento de plantas indeseado, especial-~
mente las hierbas malas dicotileddéneas, tales como, po} ejem;

plo
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Amgranthus retroflexus Plantago spec.
Anthemis spec. Polygonum spec.
Capsella bursa pastoris Ranunculus arvensis
Cenfaurea cyanus Raphanus raphanistrum
Chenopodium album ‘Senecia vulgaris
Cirsium arvense Sinapis arvensis
Convolvulus arvensis Stellaria media
Convplvulvus sepium - Veronica épec.
Galeopsis spec. Vicia spec.

Galium aparine Viola tricolor
Lamium spec. - Thlaspi arvense

Matricaria spec. -

Adeuds, los- compuestos de férmula general 1 son tam| -

bién adecuados para combatir las hierbas malas monocotlledé-
neas tales como, por ejemplo, Alopecurus myosuroides,
Echinochloa crus galli, Avena fatua. Es de destacar especial-

mente el buen efscto herbicida contra Agropyron repens ¥y
Cyperus rotundus.

Adends del excelente efecto herbicida contra las
hlerbas malas muestran, los compuestos de férmula general i,
selectividad al ser empleados en distintas plantas de cultivo
por ejemplo, en algodén, remolacha, patatas, luoerna, maiz.

El combate conira las hierbas malas o malezas se A
realiza gegin los procedimientos usuales, por ejemplo, median
te trétamiento do las hiervas malas con'las sustanciss acti-
vas, El tratamiento se puede realizar tanto antes del brote
(pre-emergencia) como después del brote (post-emergencia).

También el combate contra el crecimiento de las plantas inde-

seado en las aguas resulta posible con los compuestos de fér—

mela genmeral I. . ¢
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‘observa que en las plantas perennes se evita el nuevo trote

~10~

Bajo el control del crecimiento se encuentran, ge~
gin la presente invencidn, tambidn los éfectos yue se refle- |
ren a la germinacidn y crecimiento de.semillas de plantas
asl como de detsorminadas rartes de las plantaé, y esto tanto

por encima como por debajo de la tiérra.

Al emplearlas en el ;rocedimiento post-emergencia
puede repercutir el efecto en una destruccién répida de las
partes verdes de la planta. Esta, sin embargo, no se eitectua
tan répidamente como para que no se presente un transporte
hacia las partes de la planta subterrdneas. Por lo tanto, se

de érganos subterrénecs tales cowo rizomas, capullos o tam-
bién partes de la rafz.

v Ademds de purs combatir el crecimiento: indeseado de
las plantas, abren los compuestos de férmula general I la posi
bilidad de influenc;ar el creciniento y la diferenciacién de |
las plantas. :

Con respecto al empleo en la industria es, en pri- |

mer lugar, de interés la capacidad de los compuestos de férmu

la general I de iniciar o de acelerar procesos que se conocen
también como procesos fisiolégicos de maduracién o bien de |
envejecimiento. :

Bajo procesos de maduracién o bien de eﬁvejecimien-v

to en las plantas se entienden, desde el punto de vista del
apyrovechauiento econdmico, especialmente la maduracidén de las
flores, de los frutos y de las semillas, la formacién de tu~

béreculos y de raices y, en general, los procesos que se puedeh

considerar como “abscisién", por ejemplo, la caida de'ﬁojas vl

el desprendimiento de los frutos.

De especial interés en la industria es la iniciacié:

124
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¥/0 sineronizacidn de tales rrocesos como el florecimiento,
la maduracidén de los frutos o de la cafda de las hojas en las
Plantas de cultivo, por ejemﬁlo, en eL cultivo de frutos,
citrmcos, énanas, tomates, tabaco, cdfiamo y algodén, asi como
para la obtencién de los frutos y de las semillas desde el
gapecto de una mecanizacidn.

Le obtencibén de los agentes de efecto herbicida o
bien. reguladores del crecimiento de las plaptaa, que contiene
las sustancias activas de férmula general I, incluyerdo los

concentrados,cuya aplicacién exige una diluicién, se efectﬁh [

en forma en 8i conocida mediante mezcla intima 0 bien moltura
¢idn de los compuestos de férmula benerél I con sustancias; ex
cipientes adecuadas en forme liquida o s6lida, en caso dado-

bajo adicién de emulsionantes, Bumectantes, agentes de disper

'sién y disolventes, inertes con respecto a.las sustandias at-

tivas, y otros agehtes sauxiliares. Las formas de aplicacién
dependen de la finalidad de empleo. Por lo geheral, deberdn .
garantizar las formas de aplicadién una distribucién fina e

igualade de las sustancias activas.

Una forma de aplicacidén preferente de,los.agentesl
de la presente invencidén es una solucidén acuosa o bién una
mezcla de agua con disolventes adecuados, tales como los men-

cionados como ejemplo a continuacidn.

Como disolventes se pueden emplear, por ejémplo,

hidrocarburos tales como benceno, tolueno, xileno, fracciones

de acdite mineral que hiervan en la zona entre 120-35000; las|

cetonas tales como acetona, metiletilcetona, isoforona,ciclo-

hexenocna y similares, o bien las mezclas de los disolventes
entre =ai.

Los concentrados en emulsién se pueden preparar em-
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Pleando sgentes de emulsidn ¢ de dispersién y/o los disolven-
tes orgdnicos manciongdog y/o otros disolventes adecuados ta-
les como alcoholes, por ejemplo, etgnol, isopropanol, metilci
clohexanol, hidrocarburos clorados tales como, por g jenplo,
tetracloroetano, cloruro etilénico o tricloroetilenoc o bien
mezclas de disolventes. | V

Como emulsionantes, agentes de humectacidén y de dis

persidn entran en consideracidén los agentes usuales.

Para la obtencién de formes de aplicacidn sélidas
tales como agentes de espolvoreo, agentes de esparcidn, gra-
nulados, etc., se mezclan las sﬁstanqias activas qon;exgip}egl
tes s6lidos. Como excipientes s6lidos se pueden emplear, por
ejemplo, caolina, talco, marga, creta, calizas, tierra de dia
tomeéas, dcido silicico precipitado, silicatos, sulfatos de
calcio y de magnesio, 6xido de magnesio, abonos adecuados,
productos vegetales molturados, tales como polvos de celulosa,l

e¢tce. ‘ : i

A estes mezclas se les pueden agregar;.ademés, sus-~
tancias que mejoren la adhesidén sobre las plantas y las par-
tes de las plentas y/o que garanticen una méjor humectabili-
dad asi como dispersidén, asi como, en caso dado, agentes para

estauilizar las sustancias activas.

Los concentrados de sustancia activae dispersables
en agua, es8 decir, los polvos pqlverizablbs (wettable powders)
se obtienen gi las suastancias activas se mezclan y molturan
con exclipientes pulverulentos y agénteé de humectacidén y dis-
persién adecuados en dispositivos adecuados hasta obteqer ho-
mogeneidad,

Como excipientes se pueden emplear, por ejemplo,

las sustanciaze méncionadas en las formas de aplicacién sélidaT.
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Segin el murgen de aplicucidén se pueden emplezy los

. agentes también en mezcla con herbicidas conocidos, por éjem-~

plo, de la clase de les l\reas, halégenobenzonitriios, carbama
tos, triazinas, uracilas y similares o con reguladores del
crecimiento de las plantas conocidos.

Los ageﬁtes herbicidas,que contienen las sustancias
activas de férmuls general I, se pueden agregar a; terr?no
con los aparatos de aplicacidn usuales, segin métodos ccnoci-
dos, o bién aplicar sobre las hierbus malas. La aplicacién se
puede realizar bién sobre los lugares ya atacados por las
hierbes malas, o antes de que broten las hierbss malas. El
procedimiento de aplicacidn,al ser empleado para reguler el
crecimiento de las plantas no se diferencia fundamentalmente
del empleo como herbicida.

Las formulaciones de sustancia activa contienen,
ror ejemplo, entre un 2 y 95 % de sustancia activé, ﬁreferen~
temente entre un 2 y 80 % en peso.

De importancia esencial para el empleo de los agen-
tes de la presente invencién es la aplicacién de una cantidad
eficaz de los compuestos de férmulae general I. La seleccidén
de 12 centidad eficaz dependerd, por una parte, de 1os efec—
tos desezdos sobre la planta, en dependencia de, por ejemplo,
la clase de la planta, su estado de desarfollo, el momento de
la aplicacidn, las cpndiciones climéticas, por otra parte,

del efecto especi{fico del compuesto individual de férmule ge-
neral I.

3

Al emplear como reguladores del crecimiento de las

‘plantas son convenientes cantidades de aplicacidn entre 1 y §

kg/he de sustancias activas de Fférmula I, preferentemente 2 -
3 kg/ha de superficie.
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Al ser empleadas como herbiclidas se pueden aplicar
las sustancias activas de féruulas genersl I, por ejemplo,
en dosificaciones de 1 = 1lU kg/ha (en dependencia del efecto
deseado), especialmerte entre 3,5 - 8 kg/ha, con prefersncia
4 -« 5 kg/ha.

Los ejemplos a continubeidn sirven para explicar
la formulacidn de los compuestos de férmula general I, sin,

por ello, limitar la invencidn.

Ljemplo a:
25 partes en peso de la sal sédica del N-/0-(f-oia-!

noetil)~fosfono/-metil-aminoacetato de etilo, 5 partes en peso

de un producto de condensacidén de formaldehido y naftalinsul-~
fonato, 2 partes en peso de alquilbenoenosulfonato, 5 partes
en peso de dextrina, 1 parte en peso de caseinato amdnico ¥y
62 partes en peso de tierra de diatomea, se mezclan a una
mezcla homogénea y después se molturan hasta alcanzar un tama
flo de particula medio de esencialmente inferior a 45 micras.
El polvo obtenido se puede emplear para combatir las hierbas

malas,

Ejemplo b:

10 partes en peso de s8ual isopropilaménica del hemi-|

hidrato de,N-[@-(ﬁ?»cianoetil)-fosfong]-hetil-aminoacetato de
etilo se mezclan con 10 partes en peso de un emulsionante

no ionégeno (iso-octilfenilpoliglicoléter) y 80 partes en rus(
de agua. El conceatrado de la emulsidén se puede dilul con

ague a la concentracidén deseada.

Para representar la excelente eficacia se indioca,

en el ejemplo a continuacién, el efecto de loa agentes herbi-

b




10

-9

mula genersl I; la invencidn no ha de guedar, por ello, sin

embargo, limitada en forme alguna.

Ejemplo ds eficacias Efecto herbicida contra hierbes malas

Las evaluaciones indicudas en la tabla a continua-
cidn por las cifras 1 a 9 significan
1

ninguna destruccidén

destruceidén total,
mientras las cifras que se encuentran entremedias significah'

un efecto correspondiente en dependencia lineal, lLa tabla

' indica el efecto con una cantidad de aplicacidén de 4 kg por

hectdrea en tratamiento post-emergencia. La evaluacidn se
efectud 2 § bien 6 semanas (marcudo con * ) después de la apli
cacidn. 4
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Clase de planta

wl b=

Efecto herbicila de la sustan
cig activa de férmula I:

~[b-(ﬂ3-01anoatll)~fosfong7-
metil-aminocacetato de etilo |

Sa1 in- Sal 8§ Sal de S5al de
terna  dica  i-C._- (CH3>
x 26,0 H-Ni, NH

2 x 0, 5 X 2H20
Y
Agropyron repens ¥ 9* 8" 9*
Cyperus rotundus g™ 9 g* 9™
Ansranthus retroflexus 9 8 9 9
‘Capsella bursa pastoris 9 8 8 9
Stellaria media 8 8 8 8
Senecio vulgaris g 9 9 9 -
Alopecurus myosuroides 8 8 8 - 8
Agrostis alba 9 9 9 8
Avena fatua 9 9 9 8
Apers spice-venti 8 9 8 8
Gossypium hirsutum 1 1 1 1

* gespuds de 6 semanas
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Efecto herbicida de la sustancia
activa de férmulsa general I:

Clase de planta Sal isopropilaménicd del hidrato
; de N-/0--( 8 -cianoetil)-fosfono/-me
$11glicina
Agropyron repens ; 8=
Cyperus rotundus g*
Amaranthus retroflexus 9

Capsella bursa pastoris
Stellaria media
Senecio vulgaris

Alopecurus myosurolides

O W o W W

Agrostis alba

* después de 6 semanas.

En la remolacha y en las patatas no presentd, por
ejemplo, la sal dimetilaménica del hidrato de N-/0~(/ -cia~

noetil)~-fosfono/-metilglicing ningin dafio de los cultivos con|

buen efecto destructor de las hierbas malas.

Los compuestos de férmula general I son. también ade

cuados para combetir las hierbas malas en el proéédimiento
pre-emergencia. '

Ejemplo de eficacia: Efecto herbicida contra hierbas ma-
' las perennes: Inhibicién del brote

de Srganos subterrdneoa

Rizoma& o bien tubéreulos de las plantes empleadas

en el ensayo se colocan en sustrato de cultivo de turba (TKS)

' Después de brotar en el estado de 2 - 3 hojas se tratan las

plantas con una solucidn de sustancia activa, correspondiente

-2 5 kg de sustancia activa de férmula general I por hecidrea.
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Después de la destruccidn de las plantas (véase el ejemplo
de eficacia anterior) se retiran las restantes partes de la
plaunta encima de la tierra y se evalua el brote de los drga-

nos subterraneos 60 dias después de la aplicécién.

kn la tabls a continuacién se comparan las propor—

ciones de brote con las plantas sin tratar (k = 1CC %).

Efecto herbicida contra hierbaa umslas’ pe-
rennes de la sustancia activa de firmula
general I en % de brote (k = 100 %)
N-/O~(f~cianoetil)=- N-/0~((3-ciano~
fosfono/-metilaming etil)~fosiong/-
acetato de etilo metilglicina
Clase de planta Sal in Sal de Sal de Sal in  Sal de
terna Na i-C H, terna (CH3)2
X 2H20 NH2 ~ NH
x 0,5 X £H20
HQO
Cyperus rotundus O 0 ¢ 13 0
Convolvulus sepium | 10 7 10 10 T
Agropyron repens 0 7 O 1
Sorghur halepense 0 0 0 0 9]

Loa ejemplos siguientes sirven para explicar el
efecto infiuenciaaor del erecimiento de las plantas de los
compuestos de féruula general I, sih, por ello, limitar la
invencidn en forma alguna. '
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Ejemplo des eficacia: Determinacidén de la proporcidén de

germinacidn, del crecimiento_de

brotes y de raices (alargamiento de
células y divisidn de células) -en

pepinos (Cucumis sativus L)

) Semillas de pepino se colocaron en una red de
Nybold de tamafio de mallas adecuado. La red toca el nivel de

un caldao de cultivo de Knop en un recipiente de material sin-

tético, que contiene las sustancias activas a comprobar en

dosis de 125 ppm. Por recipiente se emplearon 16 semillas. Se

determina la proporcidén de germinaciones y se mide el creci- !

 miento en longitud de los brotes y de las rafces y se evalian

' ¢
visualmente los demds efectos de crecimiento después de 7'

dfas en coumparacién con las plantas de control.
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N oW g
it

Sustancia activa
de férmula gene-
ral I

-20-

Gernina-
cidén

Longi~ (Longi-
tud del [tud de
brote- la raiz

en % en % en %

En coamparueién con las plen
tes de control sin tratar
(K=100 %)

Otros
efectos

Sal sdédica del di

hidrato de N-/O-

(@ -cianoetil)-
fosfono/-metil~
aminoacetato de
etilo

]

107 43 43

brote Gl

Sal dimetilamdéni-
¢a del dihidrato

de N~fO0=(f -cia-

noetil)-fosfono/-
wetil-aminoaceta~
%o de etilo

100 40 - | 10

brote G1BER-

raiz BA

Sal isopropilamé-
nica de hemihidra
to de N-O-(pA -

cianoetil)-fosfo-

no/-metil-aminoace

tato de etilo

95 30 5

brote GLDZR

raiz B

Las abreviaciones empleadas bajo "demds efectos" -

significan:

Gl = Inhibicidn de c¢recimiento de las hojas

A = Efecto de Auxin, retorcimientos, regruesamientos en la

totalidad de la planta

= Quemaduras

#

Formacidn de raices
= Inhibicién de la formacién de raices laterales
Destruecidn del capullo finsl

= Intensificacién de color sobre la totalidad de la planta




10

i

20

«2le .

Efecto de eficacia: Cafda de hojas (método de exglantaéidn)
' en plantes de judfas (Phaseolus vulgaris

De plantas de judfas de 3 - 4 semanas de edad se
prepéran explantados, que se componen de.tallos de petiolos
de 1 cm de longitud de las hojas primarias y del segmento
epicotfleo de 3 cm de longitud y de las zonas de abscisidn. .

. En cada caso, 5 explantados se 1ntroduéen.en trozos
de musgo artificial inertes himedos (3,5 x 3,5 x 1,2 om). Los
petiolos se introducen con sus lugeres de corte unos 0,5 om
de profundidad en las soluciones de ensayo, que contienen las
sustancias activas de férmula general I en una dosificacidn—,‘
de 500 ppm durante un minuto. A contimiacién se colocan las:
unidades de explantados en cuencos de Petri 88 recubren conl
un reciplente de pldstico y s¢ mentienen en: 1& oscuridad a
25%. se determina el nimero de los tallos de hojae oaidoa ¥y
se compara con aquéllos del control.

Despuéa’de 3 -6 dfss los tallos de las hojas del .|
control ain no se han caido, se recogen suntanciaa activas.
fomentadoras de las hojas.

Deapuds de 10 = 20 dfas: todos los tallos de lzs ho
ja8 de los controles se han caido, se recogen sustancias aotl

»\vas inhibidoras de las hojes.

Los resultados ipdicados en la tabla son el resul-

| ¥ado de.un ensayo cada vez con 5 explantados por sustancia.
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Sustancia activa Por-ciento de los tallos de
las hojas caidos® 4 dias des
pués de la aplicacién

Sal dimetilamdnica del dihi-

drato de N=/0-( (8-ciunoetil)~ 60
fosfono/-metil-aminoacetato '

5 de etilo

Sal isopropilamdnica del di=-

hidrato de N-/0-~(/3 ~ciano- o
etil)~fosfono/-metil-amino— 9
acetato de etilo

* Como control:

0
. Plantea sin tratar = 0 %

Los ejemplos a continuacidn sirven para explica£ la
obtencidn de los compuestos de férmula general I, sin, por
ello, timitar en forma alguna la invencidn. Las indicacionesAge
temperatura se Bfectian en grados centigrados.

15 Ejemplo 1: N-{ﬁp(/3-cianoetil)-fosfong]-metilgliczgg

0 ®

il
=C-(CH,) 2—-0-4[?-CH z-r‘m-cn ,~CO0H
©
0 H

25 g (0,1 mol) de N=/0-([3-ciunoetil)-fosfong/~me-
tilaminoacetato de etilo se callientan ccn 200 ¢o de agus du-

R0

rante 1€ horas bajo reflujo. El agus se extrae en vacio en
el evaporador rotativo y el residuo se seca a 50° en alto
vacfo. A continuacidn se hierve el residuo eon 300 ec de eta~

nol.

25 El producto en bruto se recristaliza de 50 cc de
agua. P.f. 214-215°,
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Anglisis: CGHllﬁaosP . Peso molecular: 222,14
Caleulado: C 32,4 H 5,0 N 12,6 P 13,9
Encontrado: = 32,0 5,2 12,3 13,3

Ejemplo 2t Sel sédica del hidrato de N-/O-( # -cianoetil)-

fosfono/-metilglicina
O
; . -C00 H,0
N:c-(CHZ)z—o-fzsﬂa-gH-CHz-cp Na . H,

0

4,44 g (0,02 moles) de N-/O~([3-cianoetil)-fosfo-
ng]-metilglicina se disuelven en 100 cc de agua. A estc se
agregen bajo agitaci5n 20 cc (0,02 moles) de lejia sédica
l-n. Después de evaporar el agua ea el evaporador rotativo en

vacfo a 50° queda el compuesto del enurciado como susiancia
cristalina. P.£. 1017, o '

Andliasis: CsHloNzosPNa.ﬁao Peso mplecu;ar: 262,13

Caleulado: € 27,5% H 4,6% N 10,7% P 11,8 ¢

Encontrado: 27,9 % 4,5 % 10,9 % 10,7 %
Mediante celentamiento durante 2 horas a 50° en va-
s’ (o}
cio se puede obtener el compuesto anhfdro del p.f. 146 .

S e : 1
Andiigis: CsHloyzosta Peso molecular: 244,12

Calculado: € 29,5% H4,1% N 11,5% P 12,7%

Encontrados = 29,5 % 4,7 % 11,5 % 12,0 %

Ejemplo 3: Sal isopropilaménica del hidrato de N-é§~(/3-cia~
' noetil)-fosfono/-metilglicina ‘
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° o o ©
N"'—c-(cH ) -o-P-cH -NH-LH ~C00 H.N iso-~C.H_ . H.O
2y 2 3 37 2
e
0

El compuesto se prepara andlogo al ejemplo 2 em-
pleando isopropilamina en lugar de leéjia sédica. P.f. 156-
158°,
Andlisis: 09H20N305P . HO Peso molecular: 299,26
Calculado: C 36,1% HT,4% N14,0% P 10,35 %
Encontrado: 35,9 % 7,2 % 14,2 % 9,9 %

Mediante calentamiento durante'z horas a 500 en ale

to vacfo se puede obtener el compuesto amhidro del p.f. 163°.

Andlisis: ¢.H.N.OP Peso molecular: 231,25

97207375
Calculado: C 38,4% HT,2% N I14,9% P 11,0 %

Encontrado: 36,5 % 7,3 % 15,0 % 10,8 ¢

Ejemplo 4:  $al dimetilaménica del dihidrato de N-/O-(f-cia

noetil)-fosfono/-metilglicina

0
il ® 6 @

| Nab-(CHZ) 2-o 1?-0}12_11:11-01{2-000 H N(CHJ)2 . 2H20
069

Se prepara anélogo a los ejemplos 2y 3. Se obtie~

ne como masa pldstica.

Andiisis; 8 18N305P . 2H 0 Peso molecular: 303,25

KN (S, ppm) en DéO: los protones del grupo ~CH, junto con P

aparecen como dublett a 3,32; los del grupo -CHZ Junto con el

1 )
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grupo carboxilato se presentan como singlétt a 3,75.

Al calentar (2 horas a 50° en alto vacio) ae obtie-
ne el compuesto anbidro de consistencia vidriosa. ,

" Andlisis: N.O.P Pesd molecular: 267,22

18 3 5
Calculado: C 36,0% H6,8% N 15,74 P 11,6 %

Encontrado: 35,7 % 6,9 % 15,5 % 11,2 %

Ejemplo 5: Sal disédica del hidrato de N-/0O- (F-ciancatil)-
fosfono/-metilglicina

N=C-(CH,) ;07 CH,-NH~GH,~COONa . HQ

4,44 g (0,02 moles) de K—/O~({3-cianoetil)-fosfong/-
metilglicinaAse disuelven en 100 cc de agua. Se agregar, bajof
agltacién, 40 cc (0,04 moles) de lejfa sédica l-n. Despuds
de evaporar el agua en el evaporador rotativo em vacio a la
trompa de agua a 50°.queda el compuesto del enunciado como

compuesto cristalino. P.f. 1270.

Anélisis: 6H9N205PNa « H0 Peso molecular: 284,12‘

Calculado: C 25,4% H3,9% N9,9% P 10,9%

Encontrado: 25,6 ¢ 4,1 % 9,8 % 9,9 %

Al calentar (2 horas en alto vacfo a 50°) se obtie~
ne el compuesto anhidro cristalino, p.Zf. (descomp051eién)
220 .

Andiisis: C6HQN205PN3 Peso molecuiar: 266,10

Calculsdo: C 27,1% H 3,4% N10,5% P 11,6%

Encontrado: 26,8 % 3,6 % 10,6 % 11,2 %
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Bjemplo 6: Sal diisopropilamdénica del hidrato de N-/0-({3-
cianoetil)-fosfono/-metilglicina

® ©

iso-C H NEO_ 0
FEON L~ o

NEC-(CH2)2O/ ™~ OH,~NH~CH,~000 H.N is0-C.H, . H0

2 3 3 2

Se obtiene andlogo al ejeémplo 5. No es crist:lino.

3 . N N » [
Andlisis; 012H29N 405P . HZO Peso molecular: 358,38

Calculado: € 40,2% HB8,7% N 15,6% P 8,6 %
Encontrado: 39,2 % 9,2 % 15,2 % 8,8 %

RMN (63 ppm) en D20: los protones del grupo--CH2 junto con P

aparecen como dublett a 3,17; los del grupo -CH, junto con el

2
grupo carboxilato se presentan como singlett a 3,59.

Al calentar (2 horas a 50° en ulto vacio) se obtie-
ne el compuesto anhidro del p.f. 128°,

’ : { - . .
Andlisiss 012H29N405P Peso molecular: 340,36

Calculado: C 42,3% HB,6% N 16,5% P 9,1 %

Encontrado: 41,9 % 8,0 % 16,2 % 9,2 %

Ejemplo 7: N=/0—(f-cianoetil)-fosfono/-metil-aminoacetato

de_etilo
0
il ® .
N£C~(0H2)2-0-P~CH2-NH-CH2~COOCZH5
lg " H
0

A 303,3 g (1 mol) de N-/0-({3-cianoetil)-fosfono/-
metil-aminoacetato de etilo se agregan, bajo agitacién, 600

cc de agua y se calienta durante 1 1/2 horas al reflujo.
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Después de aproximudamente una hora se le agrega, en caso §au
do, &.la mezcla de reaccidn 10 g de carbdén animal. Seé filtra,
el agua se extrae en el evaporador rgtativo en vacio a ls
trompa de ugua a 50° y el residuo se trata con alcohél hire
viendo. ‘

Se obtienen cristales incoloros del p.£. 1980.

%

Analisis: 08H15N205P Peso molecular: 250,19

Calculado: ¢ 38,4% H6,0% N11,2% P 12,3 %

Encontrado: 38,8 % 6,3 % 11,1 % 12,3 %

En lugar del compuesto de partida'N-Zé—(ﬁ~cianoétil}-
fosfong/~metil-aminoacetato de etilo ea sustancia pura se
puede emplear también la mezcla de reaccidn del ejemplo de ob
teneién 11 direotémente para la reaccibn de hidrélisis de
arriba. | 2

Ejemplo 8: Sal sédica del dihidrato de N=-/0-(P-ciancetil)=
fosfono/-metil-aminoacétato de etilo

H:a.o\P A

0~ \CHZ-NH-CH- ~C000 B, » 2H,0

2)2 e 275

5,00 g (0,02 moles) de N-/0-(f~ciencetil)-fosfong/-
metil-aminoacetato de‘etilo se disuelven en 100 cc de égua.
Bajo agitacidn se agregan 20 cc (0,02 moles) de lejia sédics

N=C-(CH

l-n. Despuésﬁde evaporar el agua en el evaporador rotativo
en vacio a la trompa de ague & 50° queda el compuestio del
enunciado como jarabe. N

’ . - . 0 ' .
Andlisis: 08H14N205PNa 2H2 Peso molecular: 308,20

Calouledo: ¢ 31,2% H5,9% NO9,1% P 10,5%

Encontrado: 31,6 % 5,7 % 9,3 % 10,6 %
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REN (S, ppm) en D0: los protones del grupo -CH

aparecen como dublett a 2,88, los del grupoe ~CH

junto con P

2

2'junto con el

grupo carboxilato se presentan como singlett a 3,56«

Ejemplo 9: Sal isopropilaménica del hemihidrato de N~/O-(3-|

cianoetil)-fosfono/-metil-aminoacetato de etilo

® ©
180-—031-131\&{30\13 ?0

=c{C N o '
N=C (CH2)20 CH2 NH'CHQ-COOCZHS . l/2320

Se prepara andlogo al ejemplo 8. Se obtiene como

sustancia en forma de jarabe.

Andlisis: P. 1/2H20 Peso molecular: 318,36

€11%24% %5
Caleulado: C 41,5% HT7,7% N 13,2% P 9,7 %
Encontrado: 41,8 % 7,8 % 12,9 % 9,5 %

REN (S, prm) en D20: los protones del grupo -CH,, junto oon P
aparecen como dublett & 2,90; los del grupo --CH2 junto con sl

Zrupo carboxilato como singlett a 3,6 aproximadamente.

Ejemplo 10: Sal dimetilaménice del dihidrato de N-/0-(icia
noetil)-fosfono/-metil-aminoacetato de etilo

@ 6
(CH) NELO L 0

4

= > - \ ‘
N"O((,Hz) 2o CHZ—NH-CH2-COOQ2H5. . 2320

Se prepara andlogo al ejemplo 8. Se obtiene como

~sustancia en forma de jarabe.

Analiasis; 010H22N3052 . 2320 Peso molecular: 331,31

Calculadoe:t € 36,3% H7,9% N12,7% P 9,3 %

Encontrado: 36,7 % 745 % 12,7 % 8,9 %

¢
t
1
‘.
1
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REN (6} ppm) en D20: los protones del grupo -CH2 Junto con P
aparecen como dublett a 2,90; los del grupo —CH2 Junto con
el grupo carboxilato como singlett a 3,64.

Los compuestos de partida de fdérmuls general Il se
pueden obtener seglin el ejemplo siguiente: !

Ejemplo 11: N-/G,0-di—-(f-cianoetil) -fosfono/~metil-aninoace
tato de etilo :

0

i )
zﬁ:cf(cnz)2q72-P«c32-§-CH

2-00002H5

Una mezcla de 188,1 g (1 mol) de di-([3-cianoetil)-

 fosfato y 115,1 g (0,33 moles) de 1,3,5-tri~(etoxicarbonil~

meti;)—hexahidro-l,3,S-triazina (érimero de la base de
Schiff de formaldehido y glicinato de etilo) se agita durante
1/2 hord a 1000, transcurriendo la reaccidn al principio li-
geramente exotérmica. La mezcla de reaccién se puede someter
a la purificacidn por cromatografia en una columna de gel de
sflice con el eluyente n-hexano-acetona (1 : 1 a1 : 3).

E1 producto pﬁro se obtiene como aceite. Ngo = 1,473..

Analisis: 011318N305P Peso moleoular: 303,26

Caleuledo: C 43,6 % H6,0% N 13,9% P 9,2%

Encontrado: 43,4%  6,1% 13,34 9,6 %

RUN (&, ppm) en CDClB: los protones del-grupo =CH, junto con

P aparecen como dublett a 3,21; los del grupo wCHQ_Junto con

el grupo carboxilato come singlett a 3,53.

Los compuestos de partida de fdérmulas general III
se pueden obtener seguin el ejemplo siguiente: '




1120

15

20

25

-30-

Ejemplo 12: Ester de dcido di-(f-ciancetil)~foaforoso

zﬁ;o(caz)zq7zpéﬁ
241,2 g (1 mol) de tri~q3-cianoetil)Lfoéfito se sus
penden en 400 ce¢ de éter y bajo agitacién se agregan 26 g
(1,44 uwolea) de agua. Se calienta bajo fuerte agitacidén al
reflujo y se agita adn durante 1/2 hora bajo reflujo. Se de- -
canta, la fase etérica se desecha, la fase acuosa Se ‘e1apora
en el evaporador rotative en vaeiozhasta sequedad, él residub
8e recoge en cloroformo, se seca sobre sulfato de megnsio,
el clorofoxrmo se evapora en el evaporédor rotativd en vacio 8]
la trompa de agua a 50° y el residuo se mantiene, prim¢ramen-

te, durante 1/2 hora a 800, después dursnte 1/2 hora g 110°.

Se obtiene el compuesto del enunciado croﬁatOgréfi-‘
camente puro como sustancis relativamente estable, amarillen~!
ta, én forme de jerabe. o . ’

n]2)0 = l, 4620

La pureza se puede comprobar por cromatografia de
capa delgada en placas de gel de silice con el eluyente
hexanotacetona (1 : 2). ‘

Ro ® 0,35

Andlisie: °5H9N2°3P Peso molecular: 188,12

La reaccién segin la prescripeidén de srriba se pue=—
de realizer tembién con tri-(-ciancetil)=fosfito como produc:

to en bruto del procedimiento segin el ejemplo 13.

Ejemplo 13: Tri-(P-cianocetil)~fosfito

4 137,3 g (1 mol) de tricloruro de fésforo en 400
oc de benceno absoluto se agregan bajo agitacién 320 g (3,16




10

15

20

25

-31-

moles) de trietilamina en 1400 c¢ de benceno. Se enfria &

5° Y & esta temperatura se gotean durante una hora 224 g
(3,16 moles) de [P-ciunoetanol. 3¢ deja avn durénta 2 horas a
20°, se separa por filtracidn del hidrocloruro de la trimetil
amina precipitada y se lava ultériormente con benceno. El .
filtrado bencénico se evapora. lLa sustancia en forma de jara-

be qué queda se puede emplear sin ulterior limpieza para ulte
riores reacciones.

. ; . o
. Después de secar en alto vacio a 80 presenta la

sustancia no destiiable, précticaﬁente pura, un indice de re-
20 )

fraceidn n" = 1,472.
Analisis: 09312N303P Pego Polecular: 241?19
Ljemplo 14: 1,3,5-tri-(etoxicarbonilmetil)~hexshidro-

1,3,5-triazina

100 g de solucidn acuosa al 36 % de formaldehido
(1;2 moles) se agregan bajo agitacidén a 139,6 g (1 mol) de
hidrocloruro del gliecinato etilicq. Al mezclar . se presentg
uns reaccidn exotérmica. Se mantiene a 1C° Yy en el transcursc
de una hora se agregan 100 cc de una lejia sédica acuomi al
40 %. Se agita avn durante 1/2 hors a 200, a continuacién se
extrae con 300 cc de cloroformo, se secu sobre sulfato de mag
nesio, se evapora a»50° en vacio a la trompa de agua hasta
sequedad y se seca a 50° en alto vacio.

Se obtiene la sustancia del enunciado como aceite
incoloro, puro segin el cromatograma de capa delgada, que e

puede segulr empleando como tal. ngo = 1,478

Andlisis: 015H27N306 Peso molecular: 345,40
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Descrita suficientemente la naturaleza del inven-
to, asi como la manera de realizarlo en la prdetica, debe
hacerse constar que las disposiciones anteriormente indicadas
son susceptibles de modificaciones de detalle en cuanto no

alteren su principio fundemental.




. REIVINDICACIONES

l.- Procedimiento para la obtencién de derivados

de la n-/ o=( -cianocetil)-fosfonico/-metilamina sustituida,

de férmula general I,

P
!

-O—ZIIL-CHZ-NH-CH =COOR

N&C-(CH P

2)z
M

e e e
VU L

donde R signifiéé‘un resto hidrocarburo, en caso dado susti-
tuido, hidrdégeno, o un catibén y M significa hidrégeno o un cal
tién, caracterizado porque comprende hidrolizar compuestos

de férmula general II,

ﬁ
- ’
[ﬂhc-(cnz)297-T-cnz.NH-caz,cooa

e B II

—

donde R' significa un resto hidrocarburo, en caso dado susti-

tuido ¥ R7 significa un resto N=C-(CH,).=0= 0 un resto =0M,

2)2
donde M tiene los significados arriba indicados, y, en caso
dado, transformar los compuestos resultantes en los compues-
tos de férmula general I donde R y/o M significan un catidn.
2.~ Procedimiento para la obtencién de derivados
de la n=/ o-( g—cie.noetil)-_-fosfénic_o7-metilamina sustituida,
tal y como queda sustancialmente descrito en laz presente Me-

moria.
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Esta Nemoria consta de 34 hojas escritas a méquina

por una sola cara.
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