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REF.: X-4468B Spain

¡ La presente invención se refiere a un procedi­
miento para.preparar un nuevo compuesto de difenilamina quei
tiene pequeños sustituyentes alquilo en el nitrógeno del 
amino, y con composiciones y métodos relacionados con el 
mismo. Un anillo de fenilo lleva una sustitución dinitrotri- 
fluorometilo, y el otro esté preferiblemente sustituido con 
grupos halógeno o pseudo-halógeno. Los nuevos compuestos 
son útiles como rodenticidas.

Esta invención pertenece al ramo rodenticida y 
proporciona nuevos compuestos, métodos y composiciones para 
reducir las poblaciones de ratas o ratones.

Ha sido conocido desde hace mucho tiempo que las 
ratas y ratones deben ser controlados. Las ratas y ratones 
son portadores conocidos de muchas enfermedades de las cua­
les la más conocida es la plaga bubónica. Los animales pes­
tíferos, cuando comparten las habitaciones del género huma­
no, también ensucian y contaminan las áreas en las cuales 
viven, y destruyen los edificios y sus contenidos por medio 
de sus túneles y formación de nidos. Los animales también 
consumen productos alimenticios, y contaminan lo que no con­
sumen. Una colonia de ratas en un edificio de almacenamien­
to de granos puede consumir o destruir cantidades sustancia­
les de alimento.

Muchas clases de rodenticidas han estado y toda­
vía están, en uso. Los venenos metálicos, tales como los com­
puestos de arsénico y talio, están todavía en uso, pero ob­
viamente poseen serios riesgos paya la gente y animales 
útiles. Los venenos químicos orgánicos, de los cuales la 
wafarina es el más conocido, están en uso extremadamente am­
plio y han trabajado bien. Sin embargo, los roedores están
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desarrollando resistencia a tales venenos.
Los rodenticidas usualmente son presentados a 

las ratas o ratones en la forma de mezclas con productos ali 
mentidos. La concentración de rodenticida en la mezcla se 
ajusta de manera que los roedores consumen una cantidad del 
rodenticida ya sea aguda o crónicamente letáL Es aconsejable 
no hacer la mezcla tan concentrada que el roador muera inme­
diatamente, o tan pronto como después de comer. Los roedoreü, 
y especialmente las ratas, son lo suficientemente inteligen­
tes.para entender la relación casual entre la alimentación 
y la muerte si el intervalo de tiempo es muy corto. Por lo 
tanto, la mejor práctica es ajustar la concentración del 
rodenticida de manera que los roedores sean envenenados en 
un número de alimentaciones con el cebo envenenado.

En circunstancias especiales, los rodenticidas 
algunas veces son mezclados con el agua de beber, o preparad^: 
como "polvos de arrastre", los cuales son depositados en los 
caminos utilizados por los roedores. Después de que los ani­
males han caminado a através del polvo de veneno suelto, 
lamen sus patas limpias y de esta manera ingieren el rodenti­
cida.

Las difenilaminas terciarias tales como aquellas 
de la presente invención no han sido conocidas previamente.
Sin embargo, las difenilaminas secundarias han sido conoci­
das en la técnica anterior como fungicidas e insecticidas.
Se observaré que la técnica anterior no permite al lector pre­
parar los compuestos presentes, como se explicará en mayor 
detalle a continuación. Las difenilaminas rodenticidas no 
han sido conocidas previamente.

La presente invención proporciona un procedimien-
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to para preparar nuevos compuestos de difenilamina de fór-
muía

8 "°2 . ^  r<3? J—L
OgN--^  y --- N ---^  y  R-*- 1

CF- . R̂-
10 3

!

en donde R representa metilo, etilo o propilo;
, R representa hidrógeno, flúor, cloro, bromo, yodo, ciano,
15 metilo, nitro o trifluorometilo;

2 5R y representan independientemente hidrógeno, flúor,
cloro, bromo, nitro, metilo o trifluorometilo, con la con­
dición de que no más de uno -de R^ y R^ represente nitro;
3 hR y R̂ * representan independientemente hidrógeno, metilo,

20 flúor, cloro, bromo o trifluorometilo; 
con la condición de que

a) no más de uno de R\  R ,̂ R-̂ , y R^ repre-
3 rsenta metilo, excepto que y R^ puedan repre-

sentar ambos metilo;
28 b) cuando R \  R^, R^, R̂ * o R^ representa metilo 

o flúor, dos o tres de R , R y R-̂ represen­
tan cloro o bromo;.

c) no más de uno de . R^ ^3 „4 _ ̂" , n , y R-̂ represen-
* - T hta trifluorometilo, excepto que R*̂ y R puedan

30
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d)

e)

/
representar ambos trifluorometilo;

2cuando R o R^ representa trifluorometilo,
1R representa cloro o bromo?

3 hcuando uno y solamente uno de R y R^ re­
presenta trifluorometilo, dos o tres de 
R*; R^, y R^ representan cloro o bromo; 
no más de cuatro de R***, R^, R^, R^ y 
representan hidrógeno, 
dos átomos de flúor no están adyacentes 
uno al otro;
cuando R^ o R^ representa nitro, R̂  repre­
senta cloro, bromo o nitro.

1 2  3 k 5cuando uno de R , R , R , R^ o represen-
1 2  3ta trifluorometilo, ninguno de R , R , R*̂ ,

. R^ y R^ representa flúor o metilo; caracte­
rizado por

a) hacer reaccionar un compuesto de anilina de la fórmula

f)

g)

h)

i)

20

2S

.2 '

NHR16 II

1 1 en donde R es hidrógeno, metilo, etilo o propilo; y R ,
R ,̂ R ,̂ R̂ * y R^ son como se definen anteriormente; con un
compuesto de 2-halo-j$-nitrobenzotrifluoruro de fórmula

30
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* 17en donde X es halo y R ' es hidrógeno o nitro,con la
n ¿ 9 Efcondición de que R y por lo Menos uno de R y R*̂ 

son hidrógeno cuando R ' es nitro;
b) N-alquilar el compuesto obtenido en la etapa a), en 

donde R es hidrógeno;
c) nitrar el compuesto obtenido en la etapa b), en don- 

de R ' ea hidrógeno; y
d) si se desea, halogenar el compuesto obtenido en la 

etapa c) el cual carece de los sustituyentes halógeno 
deseados.
La invención proporciona además un método para redu- 

ciruna población de ratas o ratones, el cual comprende pro­
porcionar en un lugar frecuentado por las ratas o ratones, 
una cantidad rodenticidamente efectiva de una composición 

. rodenticida que comprende un portador inerte y, como ingre­
diente activo, una concentración rodenticidamente efectiva 
de un compuesto de difenilamina de fórmula I, en donde los 
símbolos tienen los significados que se manifestaron ante­
riormente.

La invención también proporciona, composiciones ro- 
denticidas que comprenden un portador inerte y, como ingre-
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diente activo, una concentración rodenticida efectiva de 
un compuesto de difenilamina de fórmula I, en donde los sím­
bolos tienen los significados que se manifestaron anterior­
mente .

Todos los compuestos que siguen se mencionarán como 
difenilaminas por razones de consistencia y claridad, aún 
cuando algunos compuestos puedan denominarse de otra manera 
de acuerdo con las reglas de la nomenclatura.

Todos los porcentajes y partes que se describen 
^  posteriormente se refieren a porcentajes y partes en poso, 

y todas las temperaturas están en grados Celsius.
- Los siguientes compuestos ejemplares se mencionan

con objeto deaseguar que el lector entienda completamentel
los compuestos de fórmula I. Se entenderá que la invención 

15 no está limitada en forma alguna a los compuestos menciona­
dos a continuación

2.6- dibromo-í].-cloro-N-metil-2',i].'-dinitro-6'-trifluo- 
rometildifenilamina

2-bromo-l(.-cloro-N-etil-2',^'-dinitro-6^-trifluorometí! 
SO difenilamina

2,i{.-dicloro-N-metil-2',i{.'-dinitro-6'-trifluorometil- 
difenilamina.

2.6- dibromo-í(.-ciano-N-metil-2',ij.'-dinitro-6'-trifluo-
rometildifenilamina

2-cloro-2', i).' -dini tro-N-propil-^, 6' -bis (trif luorome- 
til)difenilamina

N-etil-2,6-dibromo-ij.-yoáo-2' ̂ '-dinitro-ó'-trifluoro- 
metildifenilamina

N-propil-2,6-dioloro-"2í].'-'trinitro-6'-trif luorome-
tildifenilamina
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1 2-bromo-6-cloro-2',i;,Í!.'-trinitro-N-propil-6''-trifluo-
rometildifenilamina

i;-bromo-2-cloro-N-metil-2',i;*-dinitro-6''-trifluoroine-
tildifenilainina

s 2, i;-dibromo-6-clor o-N-e t il-2 ̂, i; * -dinitro-6 ̂-trifluoro * 
metildifenilamina

2-bromo-6-cloro-N-metil-2^,i].''-dinitro-i;,6^-bis (tri- 
fluorometil)difenilamina

2-cloro-N-metil-2^,i;,i¡.'-trinitro-6''-trifluorometildi-

10 fenilamina
2,6-dibromo-i;.-yodo-N-metil-2'',i;^-dinitro-6''-trifluoro" 

metildifenilamina
N-me til-2,i;, 6-tricloro-2^,i;^-dini tro-6 ̂-trif luorome-

' tildifenilamina
15 2,6-dibromo-N-metil-2', i;, i;' - trinitro-6 ̂ -trif luorome-

tildifenilamina
N-e til-2-bromo-2", i; ̂-dinitro-i;,6 *-bis(trifluorometil) 

difenilamina
2,6-dibromo-i).-ciano-2' ,i+'-dinitro-N-propil-6*-tri"

20 fluorometildifenilamina
2,i¡.,6-tricloro-2*',i].^-dinitro-N-propil-6''-trifluorome- 

tildifenilamina
2,6-dibromo-i;-cloro-N-etil-2'',i).''-dinitro-6^-trifluoro-

metildifenilamina
25 2.6- dicloro-N-etil-2 ̂, i;' -dini tro-i;, 6 ̂-bis (trif luoro- 

metil)difenilamina
2.6- dibromo-H-me til-2 ̂ ,i; ̂ -dini tro-i;, 6 ̂ -bis (trif luoro-

metil)difenilamina
2-cloro-i;-yodo-N-metil-2\i;'-dinitro-6'-trifluorome-

30 tildifenilamina
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1 2,6-dicloro"4-ciaRo-N-metil-2*,4'"dinitro-6''-tri-

fluorometildifenilaminai -
t 2,4-dibromo-2 -dinitro-N-propil-6' -trifluorome-

tildifenilamina

s 4-bromo-2-cloro-N-etil-2 ̂,4""dinitro-6 ̂-trifluorome-
tildifenilamina

2-cloro-4-c iano-N-me til-2 ̂, 4^ "dinitro-6 ̂-trifluorome-
tildifenilamina .

2-bromo-N-e til-2 ̂ ,4^4^ **br initro-6 ̂ -trifluorometildi-

* 10 fenilamina
j2-cloro-4-yodo-2",4^"dinitro-N-propil-6^-trifluorome-

tildifenilamina
2,6-dicloro-N-etil-2^,4#4^**brinitro-6*'-trifluorometil-

- difenilamina
18 2-bromo-^,6-dicloro-N-etil-2'',i).*-dinitro-6'-trifluoro-

metildifenilamina
2-bromo-6-oloro-4-ciano-2'', 4* "dini tro-N-propil-6^-

trifluorometildifenilamina
2,6-dicloro-N-etil-4-yodo-2\4'*dinitro-6-trifluoro-

SO metildifenilamina
N-etil-2,6-dibromo-4-cloro-2\4^"dinitro-6" -trif Inoro-

metildifenilamina
2-cloro-4*-ciano-2',4'**dini tro-N-propil-6'-trif luoro-

metildifenilamina ^
23 2-bromo-4**cloro-N-me til-2' ,4^ -*dinitro-6 ' -trif luorome-

tildifenilamina
2-cloro-2';4^t-'**trinitro-N-propiÍ-6'-trifluorometil-

difenil amina

30
2-bromo-N-etil-2',4*"dinitro-4^6'-bis(trifluorometil)

difenilamina !
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1 2-bromo-N-etil-ip-yodo-2",i}."--di¿tro-6"-trifluorome- 
tildifenil amina

2,^-dicloro-N-etil-2",4"-^itro-6"-trifluorometil-
difenilamina

8 ' 2,i;, 6-tribromo-N-etil-2" -dinitro-6"-trifluorome-
tildifenilamina

N-propil-2-bromo-i].-ciano-2",i)."-dinitro-6"-trif luorome-- 
tildifenilamina

N-etil-2,6-dicloro-2 " ,ij." -dinitro-^ 6" -bis (trifluoro-

10 metil)difenilamina
2-cloro-N-metil-2", -dinitro-4^ 6"-bis(trifluorome-

til)difenilamina
N-metil-2-bromo-^-yodo-2",i{."-dinitro-6"-trifluoro-

- metildifenilamina
15 2-bromo-^, 6-dicloro-N-metil-2" ,i{."-dinitro-6 "-trif luor(

- metildifenilamina
2-bromo-6-cloro-^-ciano-N-metil-2",i)."-dinitro-6"-

trifluorome tildifenll amina
í{.-oieno-N-metil-2",i}."-dinitro-6 "-trifluorometildife-

20 ni lamina
2-bromo-i{.-cloro-2",i{."-dinitro-N-propil-6"-trífluoro-

metildifenilamina
N-etil-2 ",l{.,^"-trinitro-6"-trifluorometildif enilamina 
N-metil-2-bromo-2",í].,^"-trinitro-6"-trifluorometil-

25 difenilamina
2,6-dicloro-^-yodo-2",^."-di¿tro-N-propil-6"-trifluoro-

metildifenilamina
2-bromo-6-cloro-N-metil-2",i(.,it."-trínitro-6 "-trif Inoro-

metildifenilamina
30 N-propil-í¡.-bromo-2-cloro-2"y^"-dinitro- 6-"'-trifluoro-

!
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metildifenilamina
^-bromo-2,6-dicloro-2 ̂ ̂ ^^-dinityo-N-pyopil-6 ** -tri- 

fluorometildifenilamina
2,6-dibromo-2\i{.,l(.''-trinitro-N-propil-6^-trifluorome- 

tildifenilamina
2-bromo-6-oloro-l].-yodo-N-me t il-2' , -dinitro-6 "-tri- 

fluorometildifenilamina
N-etil-2,6-dicloro-ip-ciano-2',ij.''-dinitro-6'-t;rif Inoro 

metildifenilamina
^-byomo-2,6-dioloyo-N-metil-2^ ,i(.̂ -dinityo- 6^-tri- 

fluoyometildifenilamina
* N-pyopil-2,it.-dibyomo-2*,ii.*-dinitro-6*-tyifluoyome-

tildifenilamina}
2-byomo-6-cloro-N-etil-l{.-yodo-2^,i{.^-dinityo-6^-tyi- 

fluorometildifenilamina
2-bromo-í{.-ciano-N-etil-2^,^^-dinityo-6''-tyifluoyome- 

tildifenilamina ,
2,4-dibromo-6<-cloro-2',l¡.'-dinityo-N-propil-6''---tyifluo" 

yometildifenilamina
2, i^-dibromo-2 ̂ -dini tro-N-propil-6 ̂ -trifluorometil-

difenilamina
2-byomo-i{.-cloyo-6, N-dimetil-2 ̂ ,1).̂ -dinityo-6"-trifluo- 

yometildifenilamina
2,4*dicloyo-3-metil-2^,i{.^-dinityo-N-pyopil-6^-tyifluoyo 

metildifenilamina
2,^-dibromo-2 ̂, i]." -dini tyo-N-pyopil-6,6 ̂ -bis (tyifluoro- 

metil)difenilamina
1̂ -br omo-2-cloro-N-e til-2 ̂ -dinitro-6, 6 -bi s (ty i- 

fluoyometil)difenilamina
2,6-dieloyo-^, N-dime til-2" -dinityo-6 *-trifluoyo-
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ímetildifenilamina
 ̂ 2-brom^ ^-6-dicloro-N-metil-2' ,4 **dinitro-3yb'-bis 

(trifluorometil)difenilamina
2,4* 6-tricloro-3,N-dimetil-2 ' ,4'-dinitro-6 trif luorow 

metildifenilamina
2,4-dibromo-N-etil-6-metil-2',4'-dinitro-6'-trifluoro-

motildifenilamina
4-bromo-2-cloro-2' ,4' -dinitro-N-propil-3,6' -bis (tri­

fluorometil )difenilamina
2.6- dibromo-2',4^-dinitro-N-propil-4* 6'-bis(trifluoro- 

motil)difenilamina
, N-etil-2,4**dini tro-2', 3', 6-tris (trif luorome til) dif e- 

nilamina
2,4*6-tribromo-N-etil-3-metil-2',4'-dinitro-6'-tri-

fluorometildifenilamina
2.6- dibromo-4-cloro-N-e t il-2', 4̂  -dinitro-3,6' -bis 

(trifluorometil)difenilamina
4-bromo-2,6-dicloro-N-etil-3-metil-2',4'-dinitro-6'-

trifluorometildifenilamina
2.6- dibromo-N-etil-4*-me t il-2' ,4'**dini tro-6' -trifluoro- 

metildifenilamina
2-bromo-4-cloro-2' ,4'-dinitro-N-propil-6,6'-bis(tr i- 

fluorometil)difenilamina
2-bromo-6-cloro-3,N-dimetil-2',4**'dinitro-6'-trifluorc 

metildifenilamina
2-bromo-4^6-dicloro-3-metil-2',4^**dinitro-N-propil- 

6'-trifluorometildifenilamina
4-bromo-2-cloro-^,N-dimetil-2',4'"dinitro-6'-tri- 

flnorometildifenilamina
4-bromo-2,6-dieloro-N-metil-2',4^"dinitro-3,6' -bis
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(trifInorómetil)difenilamina
2-brdmo-6-cloro-N-etil-2" -dinitro-4^ 6 ̂ -bis (tri-

f lwometil) dif enilamina
2,ii-dicloro-N-metil-2',4'"dinitro-3,6'-bis(trifluoro-

metil)difenilamina
2,^-dibromo-3-metil-2\4^**dinitro-N-propil-6^-tri-

fluorometildifenilamina
il.-bromo-2-cloro-6,N-dimetil-2',i]/-dinitro-6'-trifluor

metildifenilamina
2y^-dibromo-N-etil-2"yi].^-dinitro-3,6^-bis(trifluoro-

metil)difenilamina
2,í{.y6-tribromo-2'yi).^-dinitro-N-propil-3y6^-bis 

(trifluorometil)difenilamina

)-

2-bromo-i{.-cloro-N-etil-3-metil-2^,^^-dinitro-6^-tri-
fluorometildifenilamina

2y4f^"^3-°Ioi*o**N"Otil-2\^."-dinitro-3y6^-bis (tri­
fluorometil) dif enilamina

2.6- dibromo-ít-cloro-3-metil-2'',Íi.*-dinitro-N-propil- 
6^-trifluorometildifenilamina

2-bromo-^.-cloro-N-me til-2", -dinitro-3,6" -bis (tri­
fluorometil) dif enilamina

2.6- dicloro-2 ", i{/ -dini tro-N-propil-i)., 6 ̂-bis (trif luoro- - 
metil)difenilamina

2, l{.-dibromo-3 y 5**dime til-2 ̂ -dini tro-N-propil-6 ̂ -
trifluorometildifenilamina

2.6- dicloro-3y^yN-trimetil-2^yíj.*-dinitro-6^-trifluoro- 
metildifenilamina

2-bromo-i¡.-cloro-N-etil-3y$-*dim.etil-2̂ yí{.̂ -dinitro-6-- 
trifluorometildifenilamina

l{.-bromo-2-cloro-3,̂ ,N-trimetil-2\í{.''-dinitro-6''-
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tyifluoyometildifenilamina
4-bromo-N-metil-2",4^*'dinityo-3?5?6'-tyis(tyifluoyo- 

metil)difenilamina
2,4? 6-tricloro-2 %4^*dinityo-N-propil-3, 6 ̂-tris 

(trifluoyometil)difenilamina
2,4"dibromo-N-etil-2',4'**dinitro-3,$,6'-tris(tri-

fluorometil)difenilamina
2,6"dibromo-4-cloro-N-etil-2^,4"*dinitro-3,$y6^-tyis 

(trifluoyometil)difenilamina
2,4?^"^i*dbromo-3,^,N-tyimetil"2\4^**dinityo-6"-tri" 

fluorometildifenilamina
 ̂ 4-cloro-N-etil-2',4^"dinitro-2,6 ̂ -bis(trifluoyometil) 

difenilamina
4-bromo-2^ y4^**dinit^o-N-propil-2,6^-bis(trifluorome- 

til) difenilamina
2.6- dibromo-N-etil-3-metil-2'.,4,4' -trinitro-6 '-tri- 

fluorornetildifenilamina
2-bromo-6-cloro-3,N-dimetil-2',4í4'**brinitro-6'-tri- 

fluorometildifenilamina
2.6- dicloyo-N-etil-3-metil-2',4?4'**tyinityo-6'-tri- 

fluorometildifenilamina
2.6- dibromo-4-ciano-3-metil-2',4'**dinitro-N-pyopil- 

6'-tyifluoyomotildifenilamina
2-bromo-6-cloro-4-ciano-N-etil-3-metil-2',4'-dinityo-' 

6'-trifluorometildifenilamina
2.6- dicloyo-4-&iano-3? N-dimetil-2 ' ,4'-dinitn-6 '-tri- 

fluoyometildifenilamina
2-bromo-6-cloro-2',4'"dinitro-N-propil-4? 6 *-bis(tri- 

fluorometil)difenilamina
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2,6-dibromo-N-etíl-2 *,4'*dÍnitro-4* 6'-bis(triflucró­
me til) dif enilamina

2,6'-dicloro-N-etil-2',4'-dinitro-4,6'-bis(trifluoro- 
metil)difenilamina

2 , 6-dibromo-N-metil-2' ,4y4^-trinitro-3,6'-bis(tr i-
o

fluoromet il)difenilamina
2-bromo-6-cloro-N-etil-2*,i{.̂ l].̂ -tiyinit:ro-3y6*-bis('bri-

fluorometil) dif en.il amina
2,6-dibromo-4-ciano-N-etil-2 ',4""dinitro-3,6' -bis

' (trifluorometil)difenilamina10
2-bromo-6-cloro-2',4,4'*'ti'initro-N-propil-3,6'-bis

(trifluorometil)difenilamina
2,3y3-1:ricloro-N-metil-2',4,4?*6-tetranitro-6'-tri-

fluorometildifenilamina

13 4-bromo-N-etil-2,2',4'*-trinitro-6'-trifluorometildi-

20

fenilamina
4-cloro-2,2',4'-trinitro-N-propil-6'-trifluorometil-

difenilamina
2, 4**dibromo-N-e til-2 ', 4' ̂ 6-trinitro-3,6'-bis-( tri-

fluorometil)difenilamina

38

4-bromo-2-cloro-N-metil-2',4^6-trinitro-6'-trifluoro- 
metildifenilamina

2,3^4y3y6-pentacloro-N-metil-2',4'-*dinitro-6'-trifluoi
metildifenilamina

2,3,4,3^ 6-pentabromo-N-etil-2',4"-dini tro-6'-trifluo-

SO

rometildifenilamina
4-bromo-2,3y6-trioloro-3-fluoro-2',4'-dinitro-N-pro- 

pil-6'-trifluorometildifenilamina
2,3?3y b-tetrabromo"¿}-fluoro-N-metil-2 * ,4* *-dini tro-6 ' -

trifluorometild'ifeuilMiina
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1
4-bromo-2,3*5* 6-tetracloro-N-metil-2',4^"dinitro-6 " -

trifluorometildifenilamina

5

3*5-dibromo-2,4-*6-trioloro-2",4^"dinitro-N-propil- 
6^-trifluorometildifenilamina

- 2*3*5* 6-tetracloro-N-etil-4-yodo-2 ̂ ,4" -dinitro-6' - 
trifluorometildifenilamina

2*4*^**tribromo-3*5-dicloro-N-metil-2^,4^-dinitro-6^-
trifluorometildifenilamina

2,3*4? 6-tetracloro-N-etil-5-fluoro-2" , i-[/-dinitro-6' - 
trifluorometildifenilamina

10 3-bromo-2,4*5*6-tetracloro-N-metil-2^,4^-dinitro-6^-

- trifluorometildifenilamina
2,3 *6 - tribromo-5-fluoro-4-yodo-2 ",4^-dinitro-N-propil-

6^-trifluorometildifenilamina

13 2,3*4* 5-tetradloro-6-fluoro-N-metil-2",4^-dinitro-6'-
trifluorometildifenilamina

2*3*4*^-tetracloro-N-etil-2^,4^-dinitro-6^-trifluoro-
metildifenilamina

20

2* 3*5* 6-tetrabromo"2\4^dinitro-N-propil-6"-trifluoro­
metildifenilamina

28

2,6-dibromo-3*5-dicloro-N-etil-2",4^"dinitro-6^-tri-
fluorometildiieniltuMina

2*3*4**tribromo-6-fluóro-N-metil-2^,4^-dinitro-6^-tri-
fluorometildifenilamina

2,3*4**tricloro-N-etil-5-fluoro-2^,4^'dinitro-6^-tri-
fluorometildifenilamina

2,6-dibromo-4-f luoro-N-me til-2', 4^ -dinitro-6 -trif luo-
rometildifenilamina

30
2,4-*dicloro-3-flucro-2', 4" "dinitro<sE-prcpil-6*-tri­

fluorometildifenilamina
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2-bromo-l).-cloro-6-fluoro-N-metil-2",^"-dinitro-6"-
trifluorometildifenilamina

2,6-díbromo-3*'fluoro-l{.-yodo-2",){."-dinitro-N-propil-

g

6 "-trifluorometildifenilamina
2,3^ 6-tricloro-l{.-f luoro-N-metil-2" -dinitro-6 " -tri-

flucrómetildifenilamina
2-cloro-N-metil-2" , -dinitro-6 "-trifluorometildife-

nilamina
3-bromo-N-metil-2",^"-dinitro-6"-trifluorometildife-

nílamina. lo . !
2,6-dicloro-^-fluoro-2",l¡."-dinitro-N-propil-6"-tri-

fluoromctildifenilamina
2,í).,6-tricloro-N-etil-3-fluoro-2",i(."-dini tro-6 "-tri-

¡
fluorometildifenilamina

1S ).}.-bromo-2,6-dioloro-3"fIuoro-N-metil-2",i{/-dÍRÍ tro-6"-
trifluorometildifenilamina

20

2,4"*dibromo-N-etil-6-fluoro-2-dini tro-6 "-trifluort 
metildifenilamina

2,6-dioloro-^-oiano-3-fluoro-N-metil-2",i{."-dini tro-6 
trifluorometildifenilamina

ij.-bromo-N-etil-2",í{."-dinitro-2,6"-bis(trifluorometil)

28

difenilamina
i{.-ciano-N-metil-2", í¡."-dini tro-6 "-trifluorometildife- 

ni lamina
2,6-dicloro-3-fluoro-N,í}.-diinetil-2',l{/-dinitro-6'-

trifluorometildifenilamina
2,4-dibromo-3-cloro-N-motil-2" ,i¡." -dini tro-6, 6" -bic 

(trífluorometil)difenilamina
2,?i,^'4rinitro-N-propil-6-trifluorcm3tildif6nilamina

30 3, í}.-dicloro-N-me til-2", í¡." -dinitro-6" -trif luoromet il-



- 18-

1
i ' 'difenilamina
<
) 2,6-dicloro-3-fluoro-N-metil-2',l).,^.'-trinitro-6'-
)

trifluorometildifenilamina
l].-yodo-N-metil-2\^.'-dinitro-6'-trifluorometildife-

3 nilamina
í].-bromo-H-metil-2\^'-dinitro-3^^y6'-trÍ3 (trifluoro-

metil)difenilamina
2,6-dicloro-N-e til-3-bromo-2' ,i(.' -dinitro-íj., 6 ' -bis

(trifluorometil)difenilamina

* 10 3#^-dibromo-N-metil-2',l¡.'-dinitro-6'-trifluorometil-
difenilamina

' 2-bromo-i^.-cloro-6-f luoro-N, 3**dimetil-2' -dinitro-
6'-trifluoromctildifenilamina

2,6-diclor o-N-me til-2 ', -dinitro-3 y 6' - tris (tri-

15 fluorometil) difenilamina
N-metil-2,lj.-dinitro-l).' ̂ 6-bis(trifluorometil)difeni-

lamina
í(-cloro-N-met il-2 ' ,1}.' -dini tro-6 ' -trifluorometildife-

nilamina
20 i).-bromo-2-cloro-N-etil-6-me til-2 ', í{.' -dinitro-6 ' -

trifluorometildifenilamina
3, ü?-dibromo-2-cloro-N-metil-2',í].'-dinitro-6'-tri-

fluorometildifenilamina
2,4*^icloro-N-etil-3-metil-2',^.',6-trinitro-6'-tri-

25 fluorometildifenilamina
2,3# ̂*"bribromo-^-f luoro-2' , 6-trinitro-N-propil-

6'-trifluorometildifenilamina
- 2,2\í{.,^'-tetranitro-N-propil-6' - trif luorome tildi-

fenilamina
30 2,í{.,6-tricloro-3^$-difluoro-N-metil-2',^.'-dinitro-
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1
l 6 *'-trif lucróme tildif enilamina
j 2,]^-dibromo-6-cloro-N-etil-3;í>-difluoro--2',í{/-dinitro- 
6'-tyifluoyometildifenilamina

2,4"'dibyomo-3, ̂-dicloro-N-me til-2' -diní tro-6,6 ̂ -

5 bis (ti'if luorometil)dif enilamina
2^-dicloro-N-etil-3y^-difluoro-2'',!j.^,6-trinitro-6^- 

trifluorometildifenilamina

10

i^.-byomo-2-cloro-3^^-difluoro-6-metil-2",^^-dinityo 
-N-propil-6" -trifluorometildifenilamina

2/6-dibromo-3 y $-difluoro-N-metil-2-dinitro-6' -
tyifluoyometildifenilamina

-
2,4"dicloyo-N-etil-3^-*difluoro-2\l).^-dinitro-6^- 

trifluoyornetildifenilamina
2j.6-dieloyo-3,^-dif3.uoyo-i).-yodo-N-metil-2̂ ,l{.--dini-

18 tro-6'-trifluorometildifenilamina
2,6-dicloyo-lj.-ciano-H-etil-3,^-difluoro-2'',i^-dinitro

-6^-trifluoyometildifenilamina
2,6-dibyomo-3,f)-difluoyo-2^,l).,^''-tyinityo-N-pyopil-

20
6'-tyifluoyometildifenilamina

2,l).-dicloyo-3^6-difluoyo-N-metil-2^^1).^-dinityo-6^-

28

tyifluoyometildifenilamina
2-byomo-l).-cloyo-3^6-difluoyo-2\l}.^'"dinityo-N-pyopil'" 

6'-trifluoyometildifenilamina
l{.-bromo-2-cloyo-N-metil-2",i;^-dinitro-6,6''-bis(tyi- 

fInorómetil)difenilamina

30

2,!j.-dibyomo-N-etil"6-metil-2',Í!.'-diKÍtro--6'**trifluo-
rometildifenilamina

^.-bromo-2",^''-"dinityo-N-pyopil'-6^-trifluoyometild:!.fo- 
ní lamina

2y l].-dibromo-N-e til"2 ̂ ̂ 1).' -dinityo-6,6 ̂ -bis (tyifluoyo-
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; 1 metil)difenilamina
3,l¡.-dibromo-N-metil-2',^^-dinitro-6"-trifluorometil'-'

difenilamina
Los siguientes son los compuestos preferidos de esta

:
* 8 invención.

2,^,6-tricloro-N-etil-2\^"-dinitrO"6"-trifluorome-
tildifenilamina

2,i{.y6-tricloro-N-metil-2*,ii.'-dinitrO'*6'-trifluorome-
tildifenilamina

10 2,¡).-dibromo-N-metil-2^,4^*'úinitro-6^-trifluorometil-
¡difenilamina

2.1) .-dibromo-6-cloro-N-metil-2'yii/-dinitro-6'-tri- 
fluorometildifenilamina

2.1) .,6-tribromo-N-metil-2^,^"-'dinitro-6^-trifluorome-'

! 18
( -

tildifenilamina
N-metil-2,í).-dinitro-3';í)';6-t:ris(trifluorometil)-

difenilamina
2,6-dibromo-^-cloro-N-metil-2",!+^-dinitro-6"-trífluo-

rometildifenilamina
¡ 20 ij.-bromo-2,6-dicloro-N-metil-2'',it.'-dinitro-6'-trifluo-

rometildifenilamina
1 * !!

Los compuestos preferidos son aquellos en donde R
1 2  3representa metilo, y aquellos en donde R , R y R^ son 

halo.
! 25 Los nuevos compuestos de la fórmula 1 no pueden pre-

!

pararse por medio de métodos sencillos directos y, por lo 
tanto, se preparan por medio de un procedimiento de etapas 
múltiples. Se esperaría que dichos compuestos pudieran ser 
sintetizados por medio de la reacción directa de una N-al-

: so quilanilina sustituida con 2-cloro-3y$-dinitro-benzotrifluo-
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j ruroL Alternativamente, podría esperarse que se pueda pre- 
parar la difenilamina N-H correspondiente, y alquilar el 
nitrógeno con yoduro de alquilo o un reactivo de alquila- 
ción similar. De hecho, excepto para aquellos compuestos 
que tienen ya sea la posición 2 ó la posición 6 insustitui­
da, ningún procedimiento se ha encontrado que sea operable. 
Para la gran mayoría de los compuestos, debe utilizarse una 
de 3as modalidades del procedimiento que se exponen a con­
tinuación.
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En la fórmula anterior, R^, R^, R^, R^ y R*^, res­
pectivamente, tienen los valores de R^,R^, R^, R^ y R ,̂ 
respectivamente, o cualquiera de ellos puede representar 
hidrógeno. El procedimiento puede llevarse a cabo utilizan- *
do una anilina de partida que tiene algunos o todos los 

1 5sustituyentes R a R del producto deseados, o con una ani­
lina no sustituida, dependiendo de los sustituyentes del 
producto deseado. Los sustituyentes halógeno y nitro del 
anillo de anilina pueden agregarse al final del procedimien­
to. De esta manera, solamente alguno de los sustituyentes 
ciano, metilo o trlfluorometilo del anillo de anilina nece-i
sita estar en su lugar antes de que sean copulados los dos 
anillos. La etapa de nitración final del procedimiento an­
terior no solamente proporciona el grupo 2-nitro del anilloi
de benzotrifluoruro de los compuestos nuevos, sino que tam­
bién proporciona un grupo nitro en el anillo de anilina, 
cuando se desea dicho grupo.

El término "halo" indica que el anillo de benzotri­
fluoruro puede ser sustituido' con cualquier átomo de halóge­
no conveniente. Se prefieren los átomos de cloro y flúor, y 
el cloro usualmente es más conveniente.
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B. O2N

O^N

OgN

-2^

-halo+H2N

producto halogenaciónopcional
25

SO

La etapa de alquilacién de la modalidad B anterior 
está impedida entéricamente por sustituyentes orto en 
el anillo de anilina. En consecuencia, R**'\ R**̂ , R"**̂,
y R̂ *̂ , respectivamente, tienen los valores de R̂ , R ,̂ R ,̂
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y RÍ̂  respectivamente, excepto que por lo menos uno de 
R ** y R ^ represente hidrógeno. Es preferible usar una ani­
lina de partida que tenga los sustituyentes oiano, nitro, 
metilo o trifluorometilo del producto deseado, pero que ca­
rezca de los sustituyentes halógeno, y agregarlos átomos 
de halógeno en las reacciones de halogenación finales.

Las etapas individuales del procedimiento anterior 
no son extraordinarias en la química orgánica, y se condu­
cen como lo esperaría un químico orgánico experto. Las 
reacciones de copulación que unen los anillos de anilina y 
benzotrifluoruro se llevan a cabo más fácilmente a temperatu 
ras relativamente bajas en la escala de -209 a 109 en dime- 
tilformamida en presencia de hidruro de sodio. Igualmente 
son útiles otros medios. Las reacciones pueden llevarse a 
cabo, por ejemplo, en alcandés tales como etanol, en cuyos 
disolventes la temperatura de reacción puede ser mayor, en 
la escala de 109 a 2^9. Otros disolventes, incluyendo las 
cetonas tales como acetona y metiletilcetona y éteres inclu­
yendo el éter dietilico y el tetrahidrofurano, son disol­
ventes de reacción satisfactorios.

En general, se necesita una base fuerte para que 
sirva como eliminador de ácidos. El hidruro de sodio, como 
se mencionó anteriormente, generalmente es la base más útil, 
pero pueden utilizarse otras bases incluyendo bases inorgá­
nicas tales como hidróxido de sodio y carbonato de sodio, 
y aminas terciarias orgánicas tales como piridina y tri- 
etilamina, asi como un exceso simple del compuesto de par­
tida de anilina.

La nitración del anillo de benzotrifluoruro se ha 
llevado a cabo fácilmente con ácido nítrico concentrado en
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una ̂ solución de ácido acético a temperatura ambiente. La
reacción no.es una nitración no común, y puede llevarse a
cabo con otros reactivos de nitración comunes, tales como 
una mezcla de ácidos nítrico concentrado y sulfúrico a tem­
peraturas elevadas. No se utiliza ningún disolvente en las 
reacciones de nitración distinto a los propios ácidos.

La N-alquilación de las difenilaminas se lleva a 
cabo con reactivos tales como un sulfato de dialquilo o un 
haluro de alquilo en presencia de una base. Cuando se uti­
liza un sulfato de dialquilo, el disolvente de reacción
preferido es la acetona. Otros disolventes, tales como el

¡tetrahidrofurano, el dioxano y el éter dietilico, también 
son útiles, como lo son los aléanos tales como hexano y 
octano. La dimetilformamida es el disolvente preferido para 
las alquilaciones con haluros de alquilo, aunque la acetona 
también es excelente. Pueden utilizarse otros disolventes ta­
les como los descritos anteriormente.

Las bases preferidas para usarse en las reacciones 
de alquilación son aquellos que tienen un efecto deshidra­
tante, particularmente el carbonato de sodio. Sin embargo, 
pueden utilizarse otras bases inorgánicas, tales como los 
carbonatos, bicarbonatos e hidróxidos de metal alcalino, 
como pueden utilizarse los hidruros de metal alcalino.

La cantidad de base que se utiliza depende de la tempe 
ratura de reacción. Cuanto mayor sea la temperatura de reacci 
en la etapa de alquilación, mayor será el exceso de base que 
se necesite. Cuando la temperatura de reacción es aproximada­
mente la ambiente, debe utilizarse un pequeño exceso de ba3e, 
tal como 2 moles de base por mol de difeailamina. Cuando se 
utilizan temperaturas de reacción muy elevadas tales como
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de 1003, debe utilizarse un gran exceso de base, en la es­
cala de 10 veces.

Se reconocerá que es importante evitar la conta­
minación de la mezcla de reacción de alquilación con agua.

En general, las alquilaciones con sulfatos de di­
alquilo se lleva a cabo en una mejor forma a una temperatu­
ra de aproximadamente 8oe, aunque pueden utilizarse tempera­
turas de aproximadamente la temperatura ambiente a la tempe­
ratura de reflujo. Condiciones cercanas a la temperatura 
ambiente, tales como de 203 a 3Í?-* se prefieren para las 
alquilaciones con haluro de alquilo, pero pueden utilizarse 
temperaturas elevadas hasta aún tal altas como de lf?0S.

La halogenación del anillo de anilina es compara­
blemente sencilla. Las cloraciones usualmente se llevan a 
cabo mejor con cloro elemental en ácido acético, o en clo­
ruro de metileno o el disolvente halogenado similar. Las 
bromaciones también se llevan a cabo fácilmente con bromo 
elemental en un medio ácido, pero también son muy efectivos 
otros agentes de bromación típicos talos como la N-bromo- 
succinimida y el ácido dibromoisocianúrico.

La yodación se lleva a cabo mejor con monoclorurc 
de yodo como el reactivo.

Cuando va a prepararse un compuesto que no tiene 
sustituyente en la posición frecuentemente será necesa­
rio bloquear la posición á. antes de la halogenación. Es más 
conveniente usar un ácido sulfónico como el grupo de bloqueo, 
debido a que se agrega fácilmente y se elimina fácilmente.

Las anilinas sustituidas y los haluros de fenilo 
de partida se obtienen fácilmente por medio de los métodos 
que son comúnmente conocidos en la literatura química.

Las anilinas sustituidas con trifluorometilo se
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preparan mejor, como lo reconocerán los químicos, obtenien­
do primero una anilina sustituida con ácido carboxilico 
que tiene los grupos de ácido en las ubicaciones de los 
trifluorometilos deseados. El grupo de ácido se fluora con 
tetrafluoruro de azufre.

Se entenderá que los compuestos de anilina fluo- 
rados frecuentemente se preparan elaborando primero una sal 
de fluoroborato de diazonio en la posición en donde se de­
sea el átomo de flúor. La sal luego se descompone con ca­
lor para dejar un átomo de flúor en la posición deseada. 
Alternativamente, recientemente se ha encontrado que los 
átomos de flúor pueden insertarse en los anillos de fenilo 
con flúor elemental a temperaturas muy bajas.

líos siguientes ejemplos, que muestran la prepara­
ción de compuestos típicos de la fórmula I, se presentan pa­
ra asegurar que los químicos orgánicos puedan obtener fá­
cilmente cualquier compuesto deseado. Los productos de los 
ejemplos fueron identificados por medio de análisis de reso­
nancia magnética nuclear, microanálisis elemental, cromato­
grafía en capa delgada, y en algunos casos, por medio de es- 
pectrofotometria de masa y análisis infrarrojo.

EJEMPLO 1

2, i{., 6-tricloro-N-e til-2 * -dinitro-6' -trifluorome til- 
di fenilamina

Una porción de 3;5 gramos de hidruro de sodio, 
obtenido como una dispersión en aceite, se lava con éter 
de petróleo y se coloca en un matraz con 20 mi. de dimotil-
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formamida anhidra. La suspensión se enfria a una temperatu­
ra d'e -IOS y el matraz se cubre con una manta de nitrógeno.

i 'Una solución de 8 gramos de N-etil-2,4,6-trieloroanilina en 
20 mi. de dimetilformamida anhidra se agrega en un periodo 
de j? minutos, y la mezcla se agita durante una hora, mante­
niendo la temperatura constante. Una solución de 8,1 gramos 
de 2-cloro-$-nitrobenzotrifluoruro en 20 mi. de dimetilfor­
mamida se agrega luego durante un periodo de $ minutos, y la 
mezcla completa se agita durante 6 horas mientras la tempe­
ratura se deja elevar a la temperatura ambiente. La mezcla
luego se vierte sobre hielo y se lleva hasta un volumen to-

<tal de¡aproximadamente un litro con agua. El precipitado 
resultante se separa mediante filtración, y se lava con pan­
tano para obtener 7*7 gramos de 2,4,6-tricloroLN-etil-4'- 
nitro-2'-trifluorometildifenilamina.

Dos gramos del producto intermediario anterior S3 
calienta con 1$ mi. de ácido acético hasta que se disuelve.
La solución se enfria a temperatura ambiente y se agregan 
gota a gota durante un periodo de 10 minutos 1^ mi. de ácido 
nítrico concentrado. La mezcla de reacción luego se agita 
a temperatura ambiente. Después de 2 dias, la mezcla de 
reacción se enfria rápidamente con una gran cantidad de 
agua, y el precipitado se separa mediante filtración y se 
purifica mediante cromatografía en columna sobre gel de sí­
lice con tolueno como el eluyente. La evaporación de las 
fracciones que contienen el producto producen 0,2 gramos de
2,4,6-tri cloro-N-etil-2',4*-dini tro-6'-trifluorornetildifonil- - 
amina pura, un aceite, pico3 de la resonancia magnética nu­
clear a 1,23, 4,01, 7,38, 8,^ y 8,?6 ppm.
.EJEMPLO 2

/
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2,4,6-tricloro-N-metil-2^,4"-dinitro-6''-trifluorometil-
difenilamina

Diez gramos de 2,4,6-tricloro-N-metilanilina se 
hacen reaccionar con 11 gramos de 2-cloro-$-nitrobenzotri- 
fluoruro de acuerdo con el procedimiento anterior, excep­
to que la temperatura es la temperatura ambiente y el tiem­
po de reacción es de aproximadamente 2 horas. Cinco gra­
mos de 2,4,6-tricloro-N-metil-4'-nitro-2*-trifluorometil- 
difenilamina se recuperan y se nitran de acuerdo con el pro­
cedimiento del Ejemplo 1. El procedimiento da 2 gramos de 
producto puro, con punto de fusión de 12$-126S c.

Teórico Encontrado
c 37,80% 37,98%
H 1,57 1,54
N 9,45 9,52
C1 23,96 24,0$

EJEMPLO 3

2,4-dibromo-N-metil-2',4'-dinitro-6'-trifluorometil- 
difenilamina

Una porción de 27 gramos de 2-cloro-3,$-dinitro- 
benzotrifluoruro se agrega a 20 gramos de anilina y 7$ mi­
de etanol. Después de una agitación breve a temperatura 
ambiente, la mezclado reacción se siembra con una pequeña 
muestra del producto intermediario deseado, y ge forma in­
mediatamente un precipitado. El precipitado se separa me­
diante filtración y es identificado como 26,$ gramos de
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2,4-dinitro-6-trifluorometildifenilamina.
El producto intermediario se N-metila en dos dif( 

rentes maneras, ambas de las cuales se mostrarán por razo­
nes de claridad.

A. Una porción de 3*3 gramos de la difenilamina 
intermediaria se recoge en 1$ mi. de dimetilformamida, y 
se agregan 1,3 gramos de hidruro de sodio. La mezcla se 
agita a temperatura ambiente y se agregan 1,5 mi. de yoduro 
de metilo con el desprendimiento de calor. Después de 
1-1/2 horas, se agregan otros 2 mi. de yoduro de metilo, y 
la mezcla se calienta ligeramente. Después de 2 horas más, 
la mezcla de reacción se agrega a una gran cantidad de agua 
fría, y la capa acuosa se decanta. El aceite restante se
recoge en éter dietilico y se agita con sulfato de magnesio

!y carbón. Después de que los sólidos se filtran, la solu­
ción se evapora hasta sequedad para producir 2,4 gramos de 
un aceite de color rojo oscuro, el cual solidifica al en­
friarse. El sólido se calienta con éter de petróleo, se 
enfria y se filtra para producir 2,4 grataos de N-metil-2,4- 
dinitro-6-trifluorometildifenilamina, con punto de fusión 
de 84-86&.

25

30

B. Once gramos de la difenilamina intermedia­
ria se combinan con 45 mi* de dioxano, 14 gramos de carbo­
nato de sodio y 6 ml.de sulfato de dimetilo y se agitan a 
la temperatura de reflujo durante 24 horas. Doce mi. de 
sulfato de dimetilo adicional y 10 gramos de carbonato de 
sodio se agregan luego, y la mezcla se agita a la tempera­
tura Re reflujo durante 2 horas más. Luego se vierte en agua 
y se agita durante 4 horas. La capa acuosa se decanta luego 
y el residuo se recoge en cloruro de metileno y se filtra.
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El soluto es identificado como aproximadamente 10 gramos de 
N-metil-2,4-dinitro-6-trifluorometildifenilamina cruda.

i La solución de cloruro de metileno que se obtiene
del párrafo B se broma sin purificación adicional por medio 
de la adición de bromo elemental en exceso. La solución se 
agita y se deja reposar durante una hora, y se lava con 
agua y con una solución de bisulfito de sodio. La solución 
orgánica luego so filtra y se evapora hasta sequedad, y el 
residuo se recristaliza en etanol para obtener 11 gramos de
2,4-dibromo<"N-metil--2',4'**dinitro-6'-trifluorometildifenil-
amina, con punto de fusión de 110a.

¡ . Teórico Encontrado
c 33*70% 33*93%
H 1,62 1,86 .
N 8,42 8*52

EJEMPLO 4

2,4-dibromo-6-cloro-N-metil-2* ,4'-d3nítro-6*-trifluoro- 
metildifenilamina

Una porción de 2,5 gramos del producto del Ejem­
plo 3 se disuelve en 10 mi. de cloruro de metileno y la 
solución se satura con cloro gaseoso elemental. Después de 
un reposo de 2 horas, la solución se evapora hasta sequedad 
bajo vacio y el residuo se recristaliza en etanol para pro­
ducir 2,1 gramos de producto, con punto de fusión de 139- 
1413.

Teórico Encontrado
C 31*32% '31*78%
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Teórico Encontrado
H 1,32% 1,35%
N 7,88 8,10

EJEMPLO 5

2, i]., 6-tribromo-N-metil-2",  ̂-dinitro-6 * -trifluorometil- 
difenilamina

Una porción de 2,5 gramos del producto del Ejem­
plo 3 se disuelven en 2^ mi. de éter de dietilico y 1,5 mi. 
de ácido sulfúrico concentrado. La solución se agita a 
temperatura ambiente mientras se agregan 0,7 gramos de 
ácido dibromoisocianúrico. Después de 30 minutos de agi­
tación, se agregan otros 0,7 gramos de ácido dibromoisocia- 
núrioo y 1,5 mi. de ácido sulfúrico, y la adición se repi­
te de nuevo después de otros 15 minutos do agitación. Cinco 
minutos después de la última adición, la mezcla de reacción 
se diluye con 50 mi. de éter dietilico y se filtra. La capa 
orgánica se lava tres veces con una solución de carbonato 
de sodio al 10 por ciento, se seca sobre sulfato de magnesio 
y se evapora hasta sequedad. El residuo so recristaliza en 
etanol para producir 2,ij. gramos de 2,i(.,6-tribromo-N-metil-2*, 
á/-dinitro-6'-trlfluorometildifenilamina, con punto de fu­
sión de 150-151S.

Teórico Encontrado
c 29,10% 29,02%
H 1,22 1,06

N 7,27 7,29
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EJEMPLO 6

2,4,6-tricloro-2^ ,4^-dinitro-N-propil-6^-trifluorometil- 
difenilamina

Una porción de 5 grsmos del producto intermediar h 
de difenilamina preparado en la primera etapa del Ejemplo 3, 
se alquila con yoduro de propilo en 80 mi. de dimetilforma- 
mida en la presencia de 20 gramos de carbonato de sodio. La 
mezcla de reacción se agita a una temperatura de 1103 duran­
te 72 horas. El producto intermediario se recupera enfrian­
do rápidamente la mezcla de reacción con agua, extrayéndola 
con cloruro de metileno y evaporando el disolvente bajo va­
cío. El residuo se recoge en ácido acético y la solución 
se satura con cloro y se agita a reflujo durante 4 horas.
El producto se purifica mediante el enfriamiento rápido de 
la mezcla en agua, extracción con cloruro de metileno, la­
vado del extracto con una solución de bicarbonato de sodio 
y luego con agua, y finalmente mediante cromatografía sobre 
una columna de gel de sílice con pentano:tolueno, $:1. El 
rendimiento es de 0,35 gramos de 2,4,6-tricloro-2',4'-di- 
nitro-N-propil-6'-trifluorometildifenilamina, un liquido 
oleoso.

Teórico Encontrado
c 4o,66% 40,66%
H 2,35 2,22
N 8,89 8,71
C1 22,50 22,45

La utilidad de esta invención se ha inves
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administrando los compuestos de la fórmula I a roedores en 
pruebas de laboratorio. Los siguientes informes de las

I -pruebas típicas ilustran la sobresaliente eficacia rodenti- 
cida de los compuestos de fórmula I.

La primera serie de pruebas que se describe se 
llevan a cabo mezclando los compuestos con un alimento pa­
ra animales de origen de los cereales, y presentando los 
alimentos tratados a ratas albino macho de la clase 
Spraque-Dawley. El alimento utilizado tiene la siguiente 
composición

Ingrediente__________________  Porcentaje
!Maíz, amarillo, molido, ¡ 42,3%

Avenas, molidas 10,0
Moyuelo de trigo .10,0

Harina de aceite de soja,
Descascarado, extraido con 
disolvente, 30% 18,0

Leche descremada, seca 3,o
Maíz, productos de recu­
peración de desperdicios 
secos 2,5

Harina de alfalfa, des­ -
hidratada, 17% 2,3

Suero, entero, seco - 1,0

Harina de pescado con 
solubles 4,0

Grasa animal, sebo de res 2,0

Fosfato de dicalcio, cali­
dad alimenticia o,3
Carbonato de calcio 1,0

Sal 0,3

Pramezcla de trazas minerales 0,2

Premezcla de vitaminas 0,6
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Análogo de hidroxi de
metionina 0,1

TOTAL 100,00

Los compuestos de fórmula I se mezclan con por­
ciones del alimento anterior en las concentraciones que se 
describen en las tablas de á&os que siguen. Las ratas de 
control en cada experimento se alimentan con el mismo ali­
mento no tratado.

Un grupo de tratamiento de 4 6 5 ratas se expone 
a cada lote de alimento tratado, y se deja alimento y agua 
ilimitados. Las ratas se pesan individualmente a la muerte 
o terminación de cada experimento, el cual se lleva a cabo 
durante 10 dias si las ratas sobreviven.

Las tablas que siguen reportan la concentración 
del compuesto en el alimento, en partes por partes por mi­
llón de alimento (ppm.), el número de días en que cada rata 
murió después de que las ratas empiezan con el alimento tra­
tado, y el cambio en el peso, positivo o negativo, de cada 
rata, durante el experimento de 10 dias.

Compuesto del Ejemplo 1, 2$ ppm.
Rata No. Dia de la muerte Cambio de Peso

1 - 5 -64 g

2 4 -38 g

3 3 -35 g

4 4 -53 g

5 4 -!¡4 g

Compuesto del Ejemplo 2, 1$ ppm.



- 3 7 -

Rata No. Día de la Muerte Cambio de Peso
1 1 5 -43 g. .

2 4 -42 g.
3 3 -37 g*
4 3 -28 g.

8
3 3 -37 g*

Compuesto del Ejemplo 3. 100 ppm*.
Rata No. Dia de la Muerte Cambio de Peso

* 1 ' 6 -81 g.
10 2 !! 7 -76 g-

3 . i 5 -72 g.
' 4. % -68 g.

5 . . 5 -^8 g.

18 La segunda serie de pruebas que se desoiben se
llevan a cabo easi de la misma manera, excepto que los
animales de prueba son ratones ordinarios (caseros) salva-
íes (Mus musculus) y se utiliza una mezclada alimento di-
ferente. En estas pruebas, no se registra el cambio de pe-

20 so de los animales.
Compuesto del Ejemplo 1). %0 ppm.
Animal No. Dia de la Muerte

. 1 3
2 5

28 3 3
4 3
3 2

- Compuesto del ejemplo $0 ppm.

30
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Animal No. 
1 
2
3
4
5

3 8

Día de la Muerte
3 
2
4
3
3

L03 excelentes resultados rodonticidas producidos 
por los compuestos son obvios por lo que se ve de los da­
tos. Se observará que los compuestos son efectivos a concen­
traciones muy bajas. Además, es más significativo que los 
compuestos exterminan las ratas con certeza, pero no inme­
diatamente. Como se ha explicado, un buen rodenticida deja 
tiempo para que muchas o todas las ratas o ratones de una 
colonia consuman el cebo envenenado antes de que empiecen a 
morir los animales. Es claro que los compuestos de fórmula 1, 
cuando se utilizan en concentraciones apropiadas, trabajan en 
la forma deseada segura, pero retardada.

En su descripción más amplia, esta invención propor­
ciona un método para reducir una población de ratas o ra­
tones, el cual comprende suministrar en un lugar frecuen­
tado por las ratas o ratones una cantidad rodenticidamente 
efectiva de una composición rodenticida que comprende una 
concentración rodenticida efectiva de un compuesto descrito 
anteriormente. La invención también proporciona las composi­
ciones rodenticidas que comprenden portadores inertes y las coja 
centraciones rodenticidas efectivas de los compuestos descri­
tos anteriormente.

Los detalles del método, tales como los tiempos y 
¡los lugares en donde se suministren las composiciones roden- 
¡ticidas, y los portadores de las composiciones rodenticidas,
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1
son comunes en la técnica rodenticida. Sin embargo, para 
conveniencia.del lector se presentará cierta explicación de 
las diversas maneras en las cuales se lleva a cabo el método. 

El método es efectivo en el control de ratas y ra-

s tenes en general; Por ejemplo se controlan por medio del uso
apropiado de la presente invención, especies pestíferas tale 3 
como las siguientes.

Ratón ordinario (casero) (Mus musculus)
Rata de alcantarilla (Rattus norvegicus)

. 10 Rata negra (R. rattus rattus) 
Rata de azotea (R. r. frugivorus)

- Ratón de pata blanca (Peromyacus leucopus) 
Rata norteamericana (Neotoma cinérea)
Ratón de praderas (Microtus pennsylvanicus)

18 Los expertos en la técnica rodenticida entenderán
que la presente invención también puede utilizarse para el
control de roedores distintos a las-ratas y ratones. Pues-
to que los roedores distintos a las ratas y ratones frecuen­
temente son benéficos, el control de dichos otros roedores

20 no es contemplado como parte regular del beneficio de esta 
invención. Sin embargo, si el control de otros roedores

- es deseable en circunstancias particulares, la invención 
puede utilizarse para el mismo.

Esta invención controla en forma efectiva ratas
28 y ratones por medio de las técnicas de toxicidad tanto 

aguda como crónica. El ajuste apropiado de la concentra­
ción del compuesto en la composición rodenticida, como
los expertos en la técnica lo entenderán, permite que la in­
vención reduzca una población de ratas o ratones ya sea

30 envenenando inmediatamente a los animales, o envenenándolos
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crónicamente en un número de alimentaciones.
Como se ha explicado, sin embargo, el efecto le­

tal retardado de los compuestos que se muestran en la pre­
sente, es un factor importante en su utilüad rodenticida.
El beneficio máximo de esta invención se obtiene suminis­
trando al lugar de las ratas o ratones una composición ro­
denticida que contiene una concentración del compuesto que 
no sea agudamente letal en una sola alimentación, sino que 
contribuya a un efecto letal en el curso de por lo menos 
dos alimentaciones, y de preferencia un número mayor de ali­
mentaciones. En consecuencia, también se prefiere suminis­
trar una cantidad suficientemente grande de la composición 
rodenticida para permitir que todos los miembros de la po­
blación se alimenten en la composición dos o más veces.

! - -Una rata consume aproximadamente de $ a gramos
de alimento por dia; un ratón consume aproximadamente 1 a 
$ gramos por día, dependiendo en cada caso de la edad, ta­
maño y estado de salud del animal. Un especialista en el 
control de plagas puede estimar el número de animales en 
una colonia, y puede suministrar al lugar de los animales 
cantidades apropiadas de alimento tratado, o de otras com­
posiciones, para proporcionar una cantidad efectiva para 
cada animal.

Una modalidad preferida de la invención, por lo 
tanto, es un método para reducir una población de ratas o 
ratones, el cual comprende suministrar a un lugar frecuen­
tado por las ratas o ratones una cantidad suficiente para
dos o más alimentaciones de una composición rodenticida 
que comprende una concentración suficiente de un compuesto 
descrito anteriormente que sea efectivamente rodenticida.



- - /
en ¿os o más alimentaciones. Otra modalidad preferida de 
la invención es la composición rodenticida que se acaba de 
describir.

Aunque la invención se describe en la presente 
en tórminos de "alimentaciones", la invención también se 
utiliza suministrando composiciones rodenticidas en las 
formas de composiciones de polvos de arrastre y agua de be­
ber. Se entenderá que dichas composiciones se utilizan en 
la misma forma que las composiciones a base de productos 
alimenticios, haciendo los ajustes apropiados para acomodar 
la diferencia en la forma en que Tos roedores ingieren las 
composiciones. Las concentraciones de los compuestos en 
las composiciones preferidas de agua de beber o de polvo 
de arrastre son efectivamente rodenticidas en dos o más 
irrigaciones o limpiezas, respectivamente. El término 
"alimentación" se utiliza en la presente para incluir la 
irrigación y la limpieza.

Las composiciones rodenticidas están basadas en 
portadores inertes que incluyen productos alimenticios, 
agua de beber y sólidos finamente pulverizados.'Las compo­
siciones a base de productos alimenticios, que son los por­
tadores inertes preferidos, pueden comprender cualquier 
sustancia comestible, ya qué las ratas y ratones son omnívoras. 
Por ejemplo, dichas composiciones, pueden comprender cerea­
les, subproductos de carne o grasas. Los productos ali­
menticios de cereales que pueden utilizarse en las compo­
siciones rodenticidas incluyen sustancias tales como hari­
na de avena, maíz molido o quebrado, productos de soja, tri­
go y subproductos de trigo, desperdicios de arroz, y simila­
res. Cualquier grano puede ser la base de dichas composicio­

-  4 1 -



nes. También pueden agregarse agentes edulcorantes y mejora- 
dores del sabor para incrementar la atracción del cebo.

Las composiciones de cebo rodenticida grasas re­
gularmente se preparan en ingredientes inertes tales como 
mantequilla de cacahuete, mantequillas de otras nueces, 
sólidos de leche, grasas animales, aceites vegetales y si­
milares. Las composiciones rodenticidas algunas veces tam­
bién están basadas en productos animales tales como harina 
de hueso y en productos de carne incluyendo subproductos 
animales.'

Los polvos de arrastre están compuestos de com­
puestos rodenticidas dispersos en sólidos pulverizados. 
Virtualmente puede utilizarse cualquier polvo, incluyendo 
el talco, la greda, las arcillas molidas, la harina, la 
harina de cáscara de nuez, y similares, incluyendo la pie­
dra pulverizada.

Las composiciones rodenticidas en agua de beber 
comprenden suspensiones o dispersiones de los compuestos.
Los compuestos son muy insolubles en agua, y por lo tanto 
normalmente es necesario moler el compuesto hasta un tama­
ño de partícula fino y suspenderlo. Los agentes de suspen­
sión comúnmente son utilizados en la técnica farmacéutica y, 
se seleccionan de entre los espesadores, tales como carboxi- 
metilcelulosa, polivinilpirrolidona, gelatina y los algina- 
tos, y los agentes tensioactivos, tales como la lecitina, 
aductos de óxido de polietileno y alquilfenol, sulfatos de 
alquilo, naftalensulfonatos, alquilbencenosulfonatos y los 
ásteres de sorbitán de polioxietileno. Algunas veces tam­
bién es posible usar antiespumantes de silicona, glicoles, 
sorbitol y azúcares, como agentes de suspensión.

- 4 2  -
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E1 tiempo en el cual una composición rodenticida 
de esta invención se suministra en el lugar de una colonia 
de ratas o ratones, no es critico. No hay estaciones en 
que una colonia de roedores sea particularmente susceptible, 
o relativamente inmune¿ al uso de rodenticidas. Usualmente 
es ventajoso primero atraer previamente a la colonia con 
una composición no tratada. De preferencia, debe suminis­
trarse una cantidad suficiente de la composición tratada 
para que dure por el tiempo durante el cual los miembros
de la colonia se alimentan por lo menos dos veces.!

La concentración del compuesto en la composición 
depende de la identidad del compuesto seleccionado, ya que 
tienen potencias diferentes, de la rapidez con la cual se 
desea reducir la población, y de otros factores también.
Por ejemplo, si la población puede aislarse, de manera que 
su única fuente de alimento o agua sea una composición ro­
denticida, la concentración obviamente debe ser menor que 
si hay disponibles una variedadde fuentes de alimento. En 
general, las composiciones rodenticidas deben contener 
concentraciones de j? a aproximadamente 2000 partes por par­
tes por millón (ppm.). Más preferiblemente, deben utilizar­
se concentraciones de aproximadamente 10 a aproximadamente 
j?00 ppm., aunque se entenderá que en circunstancias no usua­
les serán efectivas y aún deseables cantidades mayores y me­
nores a la escala mencionada.

Se entenderá que pueden incluirse en las composi­
ciones rodenticidas de esta invención, en forma provechosa, 
aditivos y productos atrayentes. Regularmente se utilizan 
en las composiciones rodenticidas aditivos tales como, por 
ejemplo, odorizantes, hormonas sexuales y agentes aromati-
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zantes, y pueden utilizarse en forma provechosa en las
composiciones de esta invención para ayudar a destruir la

i
sospecha de los roedores.

En resumen la Patente de Invención que se solicita 
deberá recaer sobre las siguientes:

REIVINDICACIONES
1.- Un procedimiento para preparar compuestos de

di i'o ni lamí na do fórmula:

en donde R representa metilo, etilo o propilo;
R^ representa hidrógeno, flúor, cloro, bromo, yodo, ciano,
metilo, nitro o trifluorometilo;
2 qR y R^ representan independientemente hidrógeno, flúor, 
cloro, bromo, nitro, metilo o trifluorometilo, con la con- 
dición de que no más de uno de R y R*̂ representa nitro;
R^ y R̂ " representan independientemente hidrógeno, metilo, 
flúor, cloro, bromo o trifluorometilo; 
con la condición de que

a) no más de uno de R , R , R , R̂ ' y R^ represen­
ta metilo, excepto que R^ y puedan represen­
tar ambos metilo;

b) cuando R***, R^, R^, R̂ * o R^ representa metilo
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a)

' ' 1 2 *5o flúor, dos o tres de R , R y R^ repre­
sentan cloro o bromo;

c) no más de uno de R***, R ,̂ R̂ , R̂* y R^ re­
' 3presenta trifluorometilo, excepto que R

y R̂ * puedan representar ambos trifluoro­
metilo;

d) cuando R^ o R^ representa trifluorometilo, 
R*** representa cloro o bromo;

3 h, e) cuando uno y solamente uno de R"̂ y R^ re­
presenta trifluorometilo, dos o tres de 
R ,̂ R^ y R^ representan cloro o bromo;

! f) no más de cuatro de R̂ *, R^, R^, R^ y R^
 ̂ representan hidrógeno;

g) dos átomos de flúor no están adyacentes
uno al otro; -

h) cuando R o R^ representa nitro, R repre­
senta cloro, bromo o nitro;

i) cuando uno de R^, R ,̂ R̂ , R̂ * y R^ represen-
1 2 3ta trifluorometilo, ninguno de R , R , R ' 

y R^ representa flúor o metilo; caracte­
rizado por

ocer reaccionar un compuesto de anilina de fórmula

11
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en donde es hidrógeno, metilo, etilo o propilo; y R̂ *, 
R^, R^, R̂ * y R^ son como se definieron anteriormente; con 
un compuesto de 2-halo-5-nitrobenzotrifluoruro de fórmula

c) nitrar el compuesto obtenido en la etapa b) en donde

etapa c) que carece de los sustituyentes halógeno de­
seados.

2.- El procedimiento de la reivindicación 1 para 
- preparar 2,4y6-tricloro-N-etil-2',4'-dinitro-6'-trifluoro- 
metildifenilamina, caracterizado por hacer reaccionar N- 
etil-2,4y6-tricloroanilina con 2-cloro-^-nitrobenzotri- 
fluoruro: seguido por nitración con ácido nítrico concen­
trado .

metildifenilamina, caracterizado por hacer reaccionar

R,17

III

CF3

en donde X es halo y R*^ es hidrógeno o nitro, con la con-
dición de que R y por lo menos uno de R y R" son hidró- 

17geno cuando R ' es nitro;
b) N-alquilar el compuesto obtenido en la etapa a) en

1donde R̂* es hidrógeno;

R***? es hidrógeno; y '
d) si se desea, halogenar ¿1 compuesto obtenido en la
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2,4,6-tricloro-N-metilanilina con 2-cloro-^-nitrobenzotri- 
fluoruro; seguido por nitración con ácido nítrico concen-

8

10

15

20

trado.
, 4** El procedimiento de la reivindicación 1 para

preparar 2,4-dibromo-N-metil-2'',4'**dinitro-6'**trifluorome-
tildifenilamina, caracterizado por hacer reaccionar anili­
na con 2-cloro-3,5-dinitrobenzotrifluoruro; seguido por N- 
alquilación con yoduro de metilo; seguido por halogenación 
con bromo elemental.

j?.- El procedimiento de la reivindicación 1 para
preparar 2,4-dibromo-N-metil-2*,4'-dinitro-6'-trifiuorome-

í
tildifenilamina, caracterizado por hacer reaccionar anilina 
con 2-cloro-3,5-dinitrobenzotrifluoruro; seguido por N-al- 
quilación con sulfato de dimetilo; seguido por halogenación 
con bromo elemental.

6.- El procedimiento de la reivindicación 1 para 
preparar 2,4-dibromo-6-cloro-N-metil-2',4*-dinitro-6'-tri- 
fluorometildifenilamina, caracterizado por hacer reaccionar 
anilina con 2-cloro-3,^-dinitrobenzotrifluoruro; seguido por 
N-alquilación con sulfato de dimetilo; seguido por halogena­
ción con bromo elemental; seguido por halogenación con cloro 
gaseoso.

7. - El procedimiento de la reivindicación 1 para 
preparar 2,4,6-tribromo-N-metil-2',4'-dinitro-6'-trifluoro- 
metildifenilamina, caracterizado por hacer reaccionar anili­
na con 2-cloro-3,f)-dinitrobenzotrifluoruro; seguido por N- 
alquilación con sulfato de dimetilo; seguido por halogena­

ción con bromo elemental y ácido dibromoisocianúrico.
8. - El procedimiento de la reivindicación 1 para 

preparar 2,4,6-tricloro-N-propil-2*,4'-dinitro-6*-trifluoro-
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1
metildifenilamina, caracterizado por hacer reaccionar ani­
lina y 2-cloro-3,^-dinitrobenzotrifluoruro; seguido por

-
N-alquilación con yoduro de propilo; seguido por halogena- 
ción con cloro gaseoso.

9.- Se reivindica por último como objeto sobre el
8 que ha de recaer la Patente de Invención que se solicita

por: UN PROCEDIMIENTO PARA PREPARAR COMPUESTOS DE DIFENILA-
MINA.

Todo conforme queda descrito y reivindicado en la

10
presente Memoria descriptiva que consta de cuarenta y ocho 
páginas mecanografiadas

Madrid, 2Í¡. Septiembre de 1978y ! BERNARDO UNGKÍA
P'P*
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