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La presente invencién se refiere a un pro-
cedimiento para preparar nuevos éteres benzoilureido-difenf{li-

cos.

Ya es conocido que determinadas benzoild-

"reas, tales como por ejemplo la N-(2,6-diclorobenzoil )-N'-

) (4-clorofenil- o -3,4-diclorofenil)-drea, tienen propiedades

insecticidas (compdrese: Patente publicada no examinada de la
Repiblica FPederal Alemana N9 2,.123.236). Su eficacia, sin em-
bargo, no siempre satisface a bajas concentraciones de aplica~

cidn.

' Se ha encontrado que los muevos &teres ben
zoilureido-difenflicos de la férmula (I)

-CO-NH-CO-NH-Q-O-Q-CI (1)

Cl R
en la cual representan
R cloro, fluor, bromo o metilo y
R! hidrégeno o cloro, tienen fuertes propiedades insecti-

cidas.
Ademds se ha encomtrado que se obtienen-
los nuevos éteres benzoilureido-difenflicos de la férmula (I),

si
fenoxianilina de la férmula (II)

.a.d-o-Q.NHZ -
C1

en la cual
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2.

R! tiene el significado arriba indicado,
se hace reaccionar con isocianatos de benzoilo de la férmula

(1I1)

«CO-NCO ( 111)

en la cual
R tiene el significado arriba indicado,

eventualmente en presencia de un disolvente.

Sorprendentemente, los éteres benzoilurei-
do-difenflicos segin la invencidn tienen un efecto insecticida
sustancialmente mejor que los compuestos mds parecidos conoci-
dos anteriormente de la técnica de una constitucién andloga y
de igual orientacidén de actividad. DPor consiguiente, las sus-—
tancias segin el invento representan wn verdadero enriqueci=-

miento de la téenica.

Si se emplean como materiales de partida,
4=~(4'=clorofenoxi)-3-cloroanilina e isocianato de 2-cloro-ben-
zoilo, el desarrollo de la reaccidn puede ser representado por

el siguiente esquema de férmulas: .
Cl -

o e ) —
C

' c1
@ -0-@ -NH-CO-NH-CO-

C1-
‘‘‘‘‘ R Y o |

T ——
——,
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3.

-

Las sustancias de partida a emplear estdn
definidas en forme gemeral por las férmulas (II) y (III). El
isocianato de 2-clorobenzoilo a emplear como material de parti=-
da, es conocido de la literatura y pusde ser preparado, com6
también los demés isocianatos de benzoilo, segin procedimientos
'generalmente usvales /compdrese: A.J. Speziale y o. J.0rg.Chen.
30 (12), pdginas 4306-4307 (1.965)7.

Ia fenoxianilina (II) puede ser preparazda
segin procedimientos generales usuales, por ejemplo a partir
de 4~clorobenceno y 3,4~dicloronitrobenceno y por subsiguiente
reduccidn catalitica del grupo nitro al grupe amino [Eompérese:
Ber. 29, pdgina 1446 (1.896)/. El grupo amino puede.Ser trans
formado seguin procedimientos generzlmente usuales en el grupo
isocianato, por ejemplo por reaccidn. con fosgeno, obteniéndose

los &teres 4-isocianato-difenflicos.

Como ejemplos de isocianatos de benzoilo
(III) 2 hacerse reaccionar segin el procedimiento, en detalle
pueden mencionarse; los isocianatos de 2-cloro-, 2~fluor=,

2-bromo- y 2-metilbenzoilo.

El procedimiento para la produccidn de los
compuestos segin la invencién es realizado preferiblemente con
el empleo concomitante de disolventes y diluyentes apropiados.
Como tales entran en consideracidn todos los disolventes orgd—
nicos inertes. A éstos pertenecen particularmente hidrocar-
buros zlifdticos y aromfticos eventualmente clorzdes, tales co-
mo benceno, tolueno, xileno, bvencina, cloruro de metileno, clo-
roformo, tetracloruro de carbono; eteres, por ejemplo éter die-
tilico y éfer dibutilico, dioxzno; ademds, cetonz2s, por ejem-

plo: acetona, metiletilcetonz, metilisopropilecetonz y metiliso-

butilecetonz; adem#s, nitrilos, tzles como zcetonitrilo y ben~-

zonitrilo.
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4.

La temperatura de reaccidén puede variar
dentro de un margen amplio. Por lo general, Se trabaja entre
02 y 1209C, preferiblemente entre 702 y 854C.

La reaccidn se lleva a cabo generalmente

‘a la presién normal,

Para la realizacidén del procedimiento se
aplican los componentes de reaccidén preferiblemente en propor-
ciones equimolares. Un exceso de uno u otro de los componen-

tes no aportan ninguna ventaja sustancial.

Como ya se ha mencionado varias veces, los
éteres benzoilureido-difenilicos segin la invencidn se dis-
tinguen por un efecto insecticida sobresaliente combinado con
uwna favorable ftoxicidad para animales de sangre caliente y con
una buena tolerabilidad por las plantas. Son eficaces contra
pardsitos de plantas, antihigiénicos y de provisiones. Pueden
encontrar aplicacidén rambién en el sector de la medicina vete-

ringria.

Por esta razdén, los compuestos segin la in-

vencidn pueden ser aplicados con buen resultado como parasitici
das en la proteccién de plantas contra insectos mordedores y

chupadores,

A los insectos chupadores pertenecen esen-~
cialmente pulgones (Aphidae), tales como el pulgén verde del
duraznero (Myzus persicae), el pulgon negro de las habichuelas
(Doralis fabae), el pulgdén de la avena (Rhopalosiphum padi), el
pulgdén de las arvejas (MAcrosiphum pisi), el pulgén de las pa-
pas (MAcrosiphum solanifolii); ademds, el pulgén de agalla del
grosellero (Cryptomyzus korschelti), el pulgdén harinoso de man-

!
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‘maritimus); tisanépteros (Thysanoptera), tales como Hercino-

| feroz (Rhodnius prolixus) y la chinche de Chagas (Triatoma in-

| vernal (Cheimatobia brumata), la lagarta pequeiia de la encina

| cen los coledpteros (Coleoptera), por ejemplo el gorgojo (Sito-

zanos (Sappaphis mali), el pulgén harinoso de ciruelos (Hyalop~
terus arandinis) y el pulgdn negro de cerezos (Myzus cerasi);
ademds, cochinillas (Coccina), por ejemplo, la cochinilla de
la hiedra (aspidiotus hederae) la cochinilla de los agrios (Le-
canium hesperidum), asf como el pulgbn pegajoso (Pseudococcus

thrips femoralis, y chinches, por ejemplo, la chinche de las
remolachas (Piesma quadrata), la chinche del algodén (Dysdercus

intermedium), la chinche de cama (Cimez lectularius), la chinchd

festans); ademds, cigarras, tales como Euscelis bilobatus y
Nephotettix bipunctatus. '

En cuanto a los insectos mordedores, prin-
cipalmente han de mencionarse las orugas de mariposa (Lepi;
doptera), tales como la palomilla de las coles (Piutella macu-
lipennis), la lagarta peluda (Lymantria dispar), la esfinge ano
de oro (Euproctis chrysorrhoea), la oruga de librea (Malacoso~
ma neustria); ademds, la noctuela de las coles (Memestra brassi-
cae) y la noctuela de los sembrados (Agrotis segetum), la gran
piéride de las coles (Pleris brassicae), la pequefia falena in-

(Tortrix viridana), la oruga negra de antiope (Laphygma fru-
giperda) y la rosquiila negra del algodén egipeio (Prudencia 1i
tura); ademds, la polilla de textiles (Hyponomeuta padella), la
polilla de la harina (Ephestia ktthniella) y la gran polilla de

la cera (Galleria mellonella).
Ademds, a los insectos mordedores pertene-

philus granarius) = (Calandra granaria), la dorifora (Leptino-
tarsa decemlineata), la crisomela de la romaza (Gastrophysa

viridwla), la crisomela del rdbano picante (Phaedon cochleariae)
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el escarabajo brillante de la colza (Meligethes aeneus), el
coledptero del frambueso (Byturus tomentosus), el gorgojo de
las habichuelas (Bruchidius = Acanthoscelides obtectus), el
dermesto (Dermestes frischi), el escarabajo de Xhapra (Trogo-
‘derma gramarium), el gorgojo pardo rojizo de la harina de

arroz o tribolio castafio (Tribolium castaneum), el gorgojo del
maiz (Calandra o Sitophilus zeamais), el anobio de pan (Ste-
gobium paniceum), el temebrio comin (Tenebrio molitor) y la
carcoms dentada de los cereales (Oryzaephilus surinemensis),
pero también las especies que habitan en la tierra, por ejemplo
larvas de eldteros (Agriotes spec.) y larvas de abejorros (Melo-
lontha melolontha); cucarachas, tales como la cucaracha alemana
(Blattella germanica), la cucaracha americana (Periplaneta ame—l
ricana), la cucaracha de Madeira (Leucophzez) o Rhyparobia ma-
deirae), la cucarachs negra de las cocinas (Blatta orientalis),
la cucaracha gigante (Blaberus giganteus) y la cucaracha gigante
negra (Blaberus fuscus), asf{ como Henschoutedenia flexivitta;
ademds, ortépteros, por ejemplo el grillo (Acheta domesticus);
comejenes, tales como los comejenes de tierra (Reticulitermes

flavipes) e himenopteros, tales como las hormigas, las hormigas ;

de la praderz (Lasius niger).

Los dipteros comprenden esencialmente las
moscas, tales como las droséphilas (Drosophila melanogaster),
la mosca de frutas de Mediterrdneo (Ceratitis capitata), la mos
ca doméstica (Musca domésticz), la pequefia mosca doméstica (Fa-
mia caniculzaris), la mosea brillente (FPhormia aegina) y el mos
eén azul de la carne (Ca2lliphora erythrocephalz), as{ como el

tdbano (Stomoxus caleitrans); ademds, mosquitos, vor ejemplo

cénzalos, tales como el mosquito de 12 fiebre zmzrillz (zedes
zegyrti), el moscuito doméstico (Culex pipiens) y el mosguito

e
[

nensi), :

(i)
¢

u

de lz melariz (Anmopheles
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Las sustancias acti%as segin el invento
pueden llevadas a las siguientes formulaciones usuales, tales cg
mo soluciones, emulsiones, suspensiones, polvos, pastas y gra-
nulados. Estas se preparan en forma en sf conocida por ejehplo
por mezclados de las sustancias activas con diluyeantes, vale

"decir, disolventes 1fquidos, gases licuados que se encuentran

bajo presidn y/o sustancias portadoras sélidas, eventualmente
bajo utilizacién de agente tensiocactivos, vale decir emulsionan
tes y/o dispersantes y/o agentes espumantes. En caso de utili-
zacién de agua como diluyente, pueden utilizarse, como disolven
tes auxiliares por ejemplo también solventes orgdnicos. Como
disolventes liquidos eniran bdsicamente en consideracidn: hidro

carburos aromdticos tales como xileno, tolueno, benceno o al-

- quilnaftalenos, hidrocarburos aromdticos clorados o hidrocar-

bureos alifdticos ¢lorados, tales como clorobencenos, cloroeti- '
lenos o cloruro de metileno, hidrocarburos alifdticos tales co-
mo ciclohexano, parafinas por ejemplo fracciones de petréleo,
alcoholes tales como butanol o glicol, asf{ como sus &teres y
esteres, cetonas tales como acetonas, metiletilcetona, metili-
sobutilcetona o ciclohexanona, solventes polares fuertes tales
como dimetilformsmida y dimetilsulféxido, asi como agua, bajo
agentes diluyentes o portadores gaseosos licuados, se entien-
den aquellos lfquidos que Son gaseosos a temperaturz normal y
bajo presidén normal, por ejemplo gases propulsores de aerosol,
teles como hidrocarburos halogenados por ejemplo, freén; como
portadores sélidos entran en consideracidn minerales natura--
les molidos tales como caolines, arcillas, talco, creta, cuar-
z0o, attapulguita, montmorillonita o tierra de diatomeas, y
minerales sintéticos molidos, tales como Zcido silfeico alta-
mente disperso, 6xido de alumfnio y silicabtos, como agentes
emilsionantes y/o espumantes entran en consideracién: emulsio-
nantes no ionégenos y aniénicos, tales como ésteres polioxie-

tilenicos de 4cidos grasos, éteres polioxietilénicos de alco-~

holes grasos, por ejemplo éter alquilarilpoliglicélico, alquil-
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sulfonatos, alquilsulfatos y arilsulfonatos; como agentes dis-
persantes: por ejemplo lignina, lejias de desecho de sulfito y
metileelulosa.

Las sustancias activas segin el invento
pueden estar presentss en las formulaciones en mezcla con otras

sustancias activas conocidas.

Por lo general, las formulaciones contienen
entre 0,1 y 95% en peso de sustancia activa, preferiblemente en-

tre 0,5 y 90% en peso.

Las sustancias activas pueden ser aplicadas
como tales, en forma de sus formulaciones o en las formas de

aplicacidn de ellas preparadas, tales como soluciones listas

para el uso, concentrados emulsionables, emulsiones, espumas, lA
suspensiones, polvos rociables, pastas, polvos solubles, agen-
tes de espolvoreo y granulados., La aplicacidén es efectuada en
la forma usual, por ejemplo por rociada, pulverizacidn,.nebuli-
zacidn, espolvoreo, esparcimiento, fumigacidén, gasificacidn,

riego; recubrimiento o incrustacién.

las concentraciones de la sustancia activa
en las preparaciones listas para aplicar pueden variar dentro de
1imites amplios. Por lo general, estdn entre 0,0001 y 10%, pre-

feriblemente entre 0,01 y 14.

Las sustancias activas pueden ser aplica-
das también con buén resultado en el procedimiento de voliumen
ultra-bajo, donde es posible aplicar formulaciones de hasta un

95% o hasta de un 100%.
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| Disolvente: 3 partes en peso de acetona
Emulsivo: 1 parte en peso de éter alquilarilpoliglicd-
lico.

EJEMPLO A

pot i ——

Ensayo con larvas de Phaedon

Para obtener una preparacidén adecuada de s#g_
tancia activa, se mezcla 1 parte en peso de la sustancia ac-
tiva con la cantidad indicada del disolvente y con la cantidad
indicada del emulsivo, y se diluye el concentrado con agua has-—

ta la concentracién deseada.

La preparacién de sustancia activa es rocig
da sobre hojas de col (Brassica oleracea) hasta su mojadura al ‘
grado de formacidn de gotas y sobre estas hojas se colocan lar~

vas de la crisomelza del rdbano picante (Phaedon cochleariae).

Al cabo de los tiempos indicados, se deter
mina la destruccién en %, significando 100% que fueron matadas
todas las larvas de crisomela, mientras que 0% significa que

no fué matade ninguna larva de crisomela.

Las sustancias activas, sus concentraciones,
los tiempos de evaluacién y los resultados constan en la siguien
te tabla: |
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glicélico.

TABLA 1
Insayo con larvas de Phaedon
concentracidn | grado de des
Sustancias activas de la sustan- | truccidn en
S cia activa en | % al cabo de
e, 3 dfas
al c1
-CO-NH-CO-NH» -Cl 0,1 100
0,01 15
Cl
(conocida)
Cl '
' 0,1 100
-CO-NH-CO-NE- Q -0-@01 0,01 100
. Cl
Cl
o 0,1 100
-CO-NH-CO-NH- -0- -
Q O-(/_e 0,01 100
Ccl C1
EJEMPLO B
fnsayo con Plutella-
Disolvente: 3 partes en peso de acetona
Emulsivo: 1 parte en peso de éter alquilarilpoli-
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la concentracidn deseada.

11,

Para obtener pné préparacién adecuada de
sustancia activa, se mezcla 1 parte en peso de la sustancia ac-
tiva con la cantidad indicada del disolvente y con la cantidad

indicada del emulsivo, ¥y se diluye el concentrado con aguz hasts

La preparacién de sustancia activa es ro-
ciada sobre hojas de col (Brassica oleracea) hasta su mo jadura
al grado de formacidén de rocio, y sobre las mismas se colocan
orugas del arafiuelo de las coles (Flutella maculipennis).

i Al cabo de los tiempos indicados, se deter<
mine la destruccidén en %, significando 100% que fueron matadas
todas las orugas, mientras que 0% significa que no fué matada
ninguna orugza.

Las sustancias activas, sus concentracio-
nes, los tiempos de evaluzcidn y los resultados constan en la
siguiente tabla:




TABLA 2
Ensayo con Plutella
concentracidénjgrado de --
. . de la sustan-idestruccidn
Sustancia activa cia activa enjen % al ca-
% bo de 8 df~
as
a
: * 0,1 65
-CO-NH-CO -NH-@ -1 0,01 0
........ L
(conocida) !
Cl
Cl 0,1 100
0,01 100
-CO-NH-CO-NH- -C1 0,001 15 !
(conocida)
CHy ' 0,1 100
-CO-NH-CO-NH- -O-@-m 0,01 100
0,001 100
CHg .
-CO-NH-CO-NH~{/ \}-O- -cl 0,1 100
— 0,01 100
-_"..u.,c,:.l..gl.“,_— - 0,001 100,
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Ensayo con Plutella

concentraciénj grado de —
. . de la sustan-jdestruccidén
Sustagcla activa cia activa enjen 4 2l ca-
% bo de 8 daf-
as
C1 0,1 100
0,01 . 100
-CO-NH-CO-NH- -o-@-m !
. 0,001 100
Cl
ol 0,1 100
0,01 100
~C0-NH~C‘O-NH-Q -o-@ <1 0,001 100
Cl
EJEMPLO C

s|mmosssss

Ensayo con larvas parasitarias de moscas.,

Disolvente: 35 partes en peso de &ter etilenpoliglicol-
monometilico

Frulsivo: 35 partes en peso de éter nonilfenolpoligli-
colico.

Para obtener una preparacidén adecuada de
sustancia activa, se mezclan 30 partes en peso de la respectiva
sustencia activa con la cantidad indicada del disolvente que
contiene la proporcién arriba indicada del emulsive-y se diluye
al concentrado as{ obtemido con agua hasta la concentracidn

deseada.




Unas 20 larvas de moscas (Tucilia cuprina)
son introducidas en un tubito de ensayo que contiene aproximada-

3 de musculatura de caballo. A esta cerne de caballo

mente 2 cm
se aplican 0,5 ml de la preparacidn de sustancia activa., Al ca-
bo de 24 horas, se determina el grado de destruccién en %, sig-
‘nificando 100% que fueron matadas todas las larvas, y 0% que no

| fué matada ninguna larva.

Los resultados de los ensayos estdn resumi-
dos en la tabla 3.

TABLA 3

s s e e g

Ensayo con Lucilia cuprina resistente

concentracidn! grado de 14
de la sustan-!destruccién
cia activa enlen % al ca«

ppm bo de 1 dfa

Sustancias activas

c1
Q~CONH-CON,H- @ -1 1000 0
c1

(conocida)
o
@ CONH- CONH-@ @ 1000 100 |
a1 e
d-CONH CONH-@{LD-CI-
& ol 1000 100




Ensaye con Lucilia cuprina resistente

TABLA 3

v —

15,

Sustancias activas

boncentracibn
e 1a sustan-~
hia activa en

ppm

grado de ~—~
destruccidn
en % al ca-
bo de 1 dfa

CHy
. 1000
-CONH~CONH-Q -o~@ -cl
o Cl :

P~

@-CONH-CONH- \ />~o—<\ 1>-C.L 1000
o \
cl1

Cl

o -CONH-CONH-—<\ />~o~<\ />-cl 1000
ol

100

100 !

100

Ejemplo 1.

Cl

EJEMPLOS DE PREPARACION

-CO-NH~CO~NH-@ -o-</ \> -C1

cl
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45,1 g (0,02 moles) de 4~(4'~clorofenoxi~
3~cloroanilina en 100 cm3 de tolueno, se agrega gota a gota a
802C una solucién de 3,7 g (0,02 moles) de isocianato de 2-clo-
robenzoilo en 20 em de tolueno. Se agita la mezcla durente 1
hora a 809C. Después del enfriamiento, se recoge por suceidn
"el producto precipitado y se lo lava primeramente con tolueno y
luego con éter de petréleo. Después del secamiento, se obtié—
nen 5,0 g (60% de la teorfa) de éter 2',4'-dicloro-4'=/N-{y'-
(0-clorobenzoil) ) /-ureido-difenflico con el punto de fusidn de
1862C.

Ejemplo 2.

a1 C
~CO-NH-CO-NH~Q -0- -Cl
Y o; S

En una solucién de 5,8 g (0,02 moles) de

3

4-(2',4'-diclorofenoxi)-3~-cloroanilina en 100 cm” de %olueno,

se instila a 809C una solucién de 3,7 g (0,02 moles) de isocia-
nato de 2-clorobenzoilo en 20 cm3 de tolueno. Se agita la mez~
cla durante una hora a 80°C. Después ‘del enfriamiento de la
mezcla de reaceidn hasta 202C, se recoge por succién la sustan-
cia precipitada y se la lava con tolueno y con eter de petré-
leo. Despuéds del secamiento, se obtienen 7 g (74 % de la teo-
ria) de ter 2,2',4-%ricloro~/ N-(N'-(2-clorobenzoil )-ureido/-
difenilico con el punto de fusidn de 1712C.

. En una forma operativa andloga a la deseri

ta en los Ejemplos 1 y 2, se obtienen los siguientes compues-

tos:
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Ejem - datos rendi- |
plo constitucién fisi- miento
ne cos == | (% de

(pumto | la teo
de fu- | ria)
sidén -
o0)
CHg -
186 60
] -CO-NH-CO-NH-Q -o-@ -a1
Cl
4 -CO-NH-CO-NH-Q -0-@ -Cl 152 1
Cl
|
CH3 Ccl
5 - O-NH*CO-NH-Q-O-@ ~C1 183 78
Cl

Descrita suficientemente la naturaleza del
invento, 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 al-

feren su principio fundamental.
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REIVINDICACIONES

1. Procedimiento para la obtencidén de.

&teres benzoilureido-difenflicos, de férmula (I)

e g e

Q -CO~NH—CO—NH—Q—O- Q—Cl (1)
CL R'

o - e

en la que R es cloro, fluor, bromo o metilo y R!' .es hidrdégeno

o cloro; caracterizado porque
fenoxianilina de la férmula (II)

R! ,
-0 - N
CIO @ K (1I)
of

en la cual
R! tiene el significado arriba indicado,

se hace reaccionar con isocianatos de benzoilo de la fE8rmula

(111)
R
@ - CO-NCO (111)
en la cual
R tiene el significado arriba indicado,

181




eventualmente en presencia de un disolveﬁte.

2. Procedimiento para la obtencién de
éteres benzoilureido-difenflicos, tal y como queda sustancial-

mente descrito en la presente Memoria.

Esta Memoria consta de 19 hojas, eseritas

a mdquina por una solza cara.

P -Flnnﬂdc.!.fcj-:nn’ra all Lépez

19.
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