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activos en las composiciones pesticidas de este invento son

30pradical heterociclico de 5 6 6 miembros saturado o insatyra=-

ttojn mim. 2 06076

Este inventc se refiere a nuevos compuestos y su
preparacidén y a nuevos métodosg y composiciones pare comba-
tir insector y &caros.

Ios compuestos que se emplean como ingredientes

compuestcs nuevos que corresponden s la férmula general si-

guiente:
{ . 0 R

R"0-CN =~ SR'

en la que: .

R puede ser hidrdgeno, aleohilo inferior, cicloal
cohilo inferior, alquenilo inferior, alcoxi inferior o ciw=
cloalcohilo inferior ya sea no sustituido o excepto crvando
R es hidrdgeno, sustituido con uno o mds sustituyentes de
entre ¢loro, bromo, fldor, nitro o ciano, o una combinscidn
de ellos o fenilo o fenilalcohilo inferior, ya sea no susti
tuido o sustituido con uno o mds sustituyentes de entre clo
ro, bromo, fldor, nitro, ciano, alcohilo inferior, haloalco

hilc inferior o alcoxi inferior o wna cpmbinacidn de ellos.

R
| b y §
R' es - N -
\Rz N4

Ry y\Rz son individualmente hidrdgeno, alcohilo,
alquenilo, alcoxi, cicloaleohilo, fenilalcohilo o fenilo,
pudiende estar todos no sustituidos o swstituidos, exceptd
en el caso de hidrdégeno, con uno o mds sustituyentes cloro,
bromo, £ldor, nitro, ciano, alcohilo inferior, haloalcohilo

inferior o alcoxi inferior o una de sus combinaciones; ¢ un
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do en el que hay uno o dos heterodtomos que pueden ser oxi-
geno, azufre en todos sus estados de oxidacidn o nitrdgeno,
incluyendo sus combinaciones; todos los radicales heteroci-
clicos pueden estar no sustituidos o sustituidos con uno o
mas sustituyenteé de entre cloro, bromo, fldor, nitro, cia-
no, alcohilo inferior, haloalcohilo inferior 0 alcoxi infe~
rior 0 una de sus combinaciones.

A es una, cadena alifdtica divalente que puede ser
alcohileno o alquenileno o una cadens alifdtica que puede
incluir uno o dos heterodtomos de oxigeno, azufre en todos
sus estados de oxidacidn o nitrdgeno o una de sus combing~
ciones para formar wna estructura de anillo de 5 ¢ 6 miem-
bros, que puede estar no sustituido o sustituido con uno o
mds sustituyentes de entre cloro, bromo, flior, nitro, cigw
no, alcohilo inferior, haloalcohilo inferior o alcoxi infe-
rior o una de sus combinaciones. ’

R" es un grupo imino de la férmula

C =N-
Y///
en la que X e Y son individualmente radicales hidrdgeno, cig
no ¢ cloro o son grupos alecohilo, alquenilo, alcohiltio, al

coxi, arilo, ariltio, carbamoilo, aminocarbonilalcohilo o

ida por uno o mds dtomos de azufre en todos sus estadds de
qxidacién; oxigeno o nitrdgeno para formar un anillo de 5 ¢
6 miembros pudiendo estar todos sustituidos por uno o mds

sustituyenfes de entre c¢loro, bromb, £ hdor, nitro,'ciano, al

pohilo inferior, alcohiltio inferior, aleohilsulfinilo infe-

ca divalente saturada o insaturada que puede estar interrum-— B
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rior, alcohllsulfonilo inferior o alcoxi inferior con 1la
condicidn de que el numero total de todos los dtomos de
carbono alifdticos en R" no debe exceder de aproximadanente
12 y preferiblemente no debe ser mayor de 8.

Se apreciard que cuando X e Y son diferentes, las
nuevas composiciones de este invento existirdn al menos en
dos formas isdmeras, En el caso en que el dtomo de oxfgeno
de la funcidn oximino estd en el mismo lado del doble enla-
co oximino cuando es X, la conjugacidn es gin para X y anti
para Y. Cuando el dtomo de oxizeno estd en el lado opuesto
del doble enlace oximiﬁd, la conjugacidn es anti para Xy
sin para Y. Ambos isdmeros presentan actividad bioldgica,
que estd influenciada por el cardcter de los restos X & Y.
Ambos isdmeros estdn dentro del alcance de este invento.

Se prefieren aguellos compuestos en los que R es
alcohilo inferior, mds preferiblemente metilo, generalmente
debido a su mayor actividad pesticida.

Los nuevos compuestos de acuerdo con la férmula ge
nérica anterior en 1la que R" es un grupo imino y X é Y es unl
resto alcohilo inferior-ticalcohilo tienen excepcionales pro
piedades pesticidas y son los compuestos preferidos.
Particularmente preferidos son los compuestos que
tienen la estructura gendrica:

R
"

CHyC = NOCN - SR

- SCH3

YR j R' son como se han definido antes.

Las nuevas conposiciones de este invento pueden

prepararse convenientemente de acuerdo con los métodos ilus-
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trados por los esquemas de reaccidn generales expresados a
continuacidén en los que R, R' y R" son como se ha definido

antes.

0 ,R 0

I / |

> R"OCN
AN

" SR' SR'

Método I: R"OH + FCN

En el Método I un fluworuro de N-aminosulfenilcar-
bamoilo apropiadamente sustituido se deja reaccionar coh

una oxima en presencia de un aceptor de dcido. Ia réécéién
puede llevarse a cabo en un disolvente inerte tal como clo-
ruro de metileno, cloroforme, dioxano, tetrahidrofurano,

benceno, tolueno, acetona, dimetoxietano, dimetilformamida
o acetonitrilo. Ios aceptores de dcido que pueden emplesarse
incluyen alecohilaminas terciarias tales como trietilamina y
trimetilamina v bases heterociclicas tales como N-metilmor=-
folina, piridina y quinoleina o puede emplearse una sal me=
t4lica de un fenol u oxima., La tempefatura a la cual se lle
van a cabo estas reacciones no es critica. ILas temperaturas
que varian desde la temperatura ambiente hasta aproximada-
mente 7520 son normalmente empleadas y preferidas. La pre—-
sidn no ‘es critica en la realizacidn de estas reaccilones.

Por conveniencia, la presidn empleada serd normalmente la

transferencia de fase tales como cataligadores corona pueden
emplearse en la realizacidn de estas reacciones empieando
lsistemas de disolventes heterogéneos u homogéneos.

Los reactivos de fluoruro de N-aminosulfanilcarbaT

moilo empleados en esta reaccidn pueden prepararse convenien

temente haciendo reaccionar un compuesto de fluoruro de-car
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bamoilo apropiadamente sustituido con un compuesto de Ne-araj]
nosulienilo convenientemente sustituido en presencia ds un
aceptor de deido. Los reactivos de haluro de N~-aminosulfeni
lo se preparen haciendo reacc?onar un compuestc de amina se
cundaria con dicloruro de azufre o por cloracidn directa de
bis-aminodisulfuros como se ha descrito por ejemplo en la
Patente Britdnica 790.021 y en la Patente de EE.UU. ndmero
3.400,125. Los compuestos de fluoruro de carbamoilo =2 pre-
paran haciendo reacclonar un compuesto de isocianate apromis
damente sustituido con dcido Ffluorhidrico,
Una via nueva y preferida para la preparacidn del

reactivo de haluro de Neaminosulfenilo es hacer reaccionar

presencia de un aceptor de dcido para formar un compuesto
de bis-amino-sulfenilo después de lo cual el compuesio de
hsluro de N—aminosulfenilo sé'prepara por halogenacidn di-
recte del compuesto bisg.

Método II: i

. I ﬂ
HF + RNCO §2C—129F?NS - ST F

R R

0 0
2 R" OH + FE‘NS - SN(IIF —_— (R”Ogil\TS)z
R i
0 €l 0
.52 R”OgN301 + 2 R'H—> R"O%NSR'
R .
- "En el Método II un bis~(N—fluorocarbamoil)-amino-
~disulfuro sustituido en N se prepara haciendo reaccionar
un compuesto de isocisnato apropiadamente sustituldo con

f luoruro de hidrdgeno en presencia de 55C1ly ¥ el fluoruro
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de carbamoilo resultante se hace reaccionar a conbinuacidn
con un compuesto de oxima para formar el correspondiente
compuesto de bis~carbamato-N,N-disulfuro, que por halogena=
¢idn, por ejemplp con cloro, proporciona un N-halosulfenil
carbamato que puede luego hacerse reaccionar con un compues
to de amina para proporclonar el compuesto de N-aminosulfe~
nilcarbamate deseado. _

Un método alternativo para preparar el reactivo
N-c lorosulfenilo egpleado en la etapa final del Método II
es hacer reaccionar un carbamato apropiadamente sustituido
que tenga un hidrdgeno unido al nitrdgeno de carbamoile

(R" OCONHR) con SC1, en presencia de un aceptor de dcido pa

2
ra obltener el producto deseado.
Método III:

o R
0 n/

"

R"OCNHR + ClSR'—> R"OCN
SR'

En ol Método III una composicidn de carbamato

apropiada es sulfenilade en la posicidn N directamente por
reaccidn con un haluro de N~amino-N-sulfenilo, preferible- |
mente un cloruro. La reaccidn puede realizarse en presencia

de un aceptor de dcido, si se desea, aungue el empleo'ée ai

.{cho aceptor de decido no es un requerimiento critico.

Método IV: o R
1t

RNCO + ClSR'———————> CLCN
- SR
| o /R
H "
CLCN 4+  R"OH——————> R"OCN

SR' . SR'
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I

En este método un carbamoil-cloruro de N-aminosul
fenilo andlogo a los cloruros de carhamoilo del Método I se
prepara por adicidn directa de un cloruro de N—aminosﬁlfeni
lo apropiadamente sustituido a un compuesto de isocianato
apropiadamente sustituido. E1 cloruro de carbamoilo resul-
tante se deja luego reaccionar con el compuesto de oxima
apropiado en presencia de un aceptor de dcido, en un disol-
vente inerte para producir la composicidn de carbameto sus-

tituida con N-aminosulfenilo deseada.

N 't H 0 R
Ietodo V 3 R g
cm/ + R'H > ClCN-\
SC1 SR’
R"OH
o R
1"
R"OCN
SR'

En el Método V un compuesto de amina secundaria
Se sulfeniia selectivamente con un compuesto de cloruro de
N~clorosulfenilcarbamoilo apropiadamenté sustituido que pue=
de hacerse luego reaccionar con un compuesto hidroxilico

tal como un compuesto de oxima o fendlico para proporcionar

el conpuesto de N-aminosulfenilcarbamato deseado. Los reac=—

este método son compuestos conocidos y pueden prepararse por
ejemplo por el método descrito en la patente de EE.UU, nume-
ro 3.699,163,

El aislamiento del producto en todos los métodos
onteriores se realiza preferibleménte por adicidn de agua

fria a la mezcla de reaccidn, cuando se ha empleado un disol
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vente inerte inmiscible en agua, para eliminar las sales

metdlicas o de amina. Despuds de varios lavados y secados
puede separarse el disolvente por evaporacidn proporcionan-
do el producto bruto gue puede emplearse tal cual, recrista
lizado o purificsdo por croma%ografia, Cuando la reaccidn
se realiza con un disolvente miscible en agua, el disolven-
te se separa 'sencillamente por evaporacidn, si se deses desg|
pués de filtracidn. A continuacidn de la separacidn del di=-
solvente, se afladen al residuo agus fria y un disolvente in
miscible en agua tal como cloruro de metileno o cloroformo
¥ la mezcla se trata a continuacidn como se ha descrito an—
tes.
Los ejemplos especificos siguientes se proporcio-
nan para ilustrar mds particularmente la forma en que puew=
den prepararse las nuevas composicicnes de este invento.

Ejemplo 1

Preparacidn de cloruro de 4~morfolinosulfenilo

Una solucidn de 87,1 g (1,0 moles) de morfolina
en 100 ml de éfer anhidro se afiadid lentamente durante 2 hol
ras y media a 51,5 g (0,5 moles) de dicloruro de azufre re-
destilado en 500 ml de éter anhidro a ~109C bajo una atmdge
fera de nitrdgeno., Después de que se completd la adicidn la

mezcla se calentd hasta la temperatura amblente y se £iltrd

vié a filtrar y luego se sometid a eliminacidn de voldtiles
a_vacio. Algunos sélidos que quedaban como residuos se fil
traron de nuevo en un matraz de destilacidn y se destilaron

b vacio dando 27 g de cloruro de 4~morfolinosulfenilo, P. de

Ejemplq~g
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Preparacidn de fluoruro de N-metil-N-—(4-morfolinosulfenil)

carbamoilo

, Fluoruro de hidrdgeno anhidro (3,4 g, 0,17 moles)
se afiadid a 200 nl de tolueno a -109C en un reactor de po-
lietileno equipado con wn agitador de acero inoxidable y
una cavidad para termopares y un condensador para nieve caq
bénica de polietileno, A continuacidn se afiadid gote a gota
isocianato de metilo (9,35 g, 0,17 moles); la tempersiura
se mantuvo a -1050 o inferior. A continuacidn, se afiadieron
263 g (0,17 moles) de cloruro de 4-morfolinosulfenilo re—
cientemente destilado a la mezcla durante un periodo de 20
minutes, y finalmente a ~102C se afiadieron 17,3 g (0,17 mo-
les) de trietilamina. Después que se coﬁpleté la adicidn,
la mezcla se agitd y se dejd calentar hasta la temperstura
ambiente durante 30 minutos. Se filtrd y el filtrado de to-
lueno se exitrajo dos'veces con agua y se secd con sulfato
de magnesio. E1 tolueno se separd a vacio y el residuo se
disolvid en hexano hirviente, se traté con Darco, y se fil-
tré y enfrid bruscamente. Ios cristales resultentes se reco
gleron por filtracidn con succidn y se secaron a vacio dan-~
do 20 g de fluoruroc de Nemetil-N-(4-morfolinosulfenil)carba
moilo, P, de F., 48-50C (Rendimiento: 60,5%). .

Ejemplo 3

carbanoiloxl /-tiocacetimidato

Se afiadid gota a gota trietilamina (5,1 g, 0,05 mo)
les) @ una mezcla agitada de 9,71 g (0,05 moles) de fluoruro
de Nemetil-N-(4-morfolinosulfenil)carbamoilo y 5,25 g (0,05
noles) de S-metil-N-hidroxitiolactimidato en 75 ml de tetra-

hidrofurano a 02C. La solucidn se agitd a continuacidn a tem




10 -

15 -

20

25

30

|=tioacetimidato, P, de F. 125-1279C,

Hoja n\‘lm.ll 06076

peratura ambiente durante 24 horas, No eran visibles séli~
dos de sales de amina cuando la solucidén se concentrd a_va-
gig,»y el residuo se recogid en cloroformo y se extrajo con
agua y solucidn saturada de bicarbonato de sodio. La solu-
cidn de cloroformo se secd coﬁ sulfato de magnesio, se con-
centrd a vacio, y los sélidos resultantes se recristaliza-
ron en benceno/hexano dando 10 g (rendimiento del 71,6%) de

S=metil-N-/"Ntmetil-N'-(4-morfolinosulfenil)carbamoiloxi_7-

Infrarrojos 5,8/(1, C=0; 6,34 My C=N; 7,04 nm, NCHB; 14,45

/tl, C"‘So
Ril: CDC1,
$ 2,34 ppm, 3H, CH,S~- §; singulete a 3,39 ppm, 3H

‘>N-CH3; multipletes, 4H cada uno, a 5'3,28 ¥y 3,63 ppn,

; singulete a<§2,26 ppm, 3H, CH3C=; singulete &

anillo de morfolino.

Andlisis: Calculado para 09H17N30332: ¢, 38,69; H, 6,13;
N, 15,04

Encontrado: ¢, 38,77; H, 5,88;
N, 14,92

' Ejemplo 4
Preparacidn de S=etil-lle/ N'-metil~N'—=(4-morfolinosulfenil)-

~carbamoiloxi /ticacetimidato

‘ana hora a 259C a una solucidn de 6,0 g (0,05 moles) de S~

Se afladid trietilamina (5,1 g, 0,05 moles) durante

e t11-N-hidroxi~tioacetinidato y 9,7 & (0,05 moles) de £luo-
U0 de N—metil—N-—(d,-morfoHnosulfefzil)carbamoilo en 150 ml
de benceno. La mezcla se agité a 402C durante 4 horas y lue-
go se agitd a temperatura ambiente toda la noche. La solu=~
cidn de benceno se lavdé con agua fres veces, se secd con sul

fato de magnesio y el disolvente se evapord a_vacio. ElL resi
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duo aceitoso se triturd con n-hexeno y los sélidos as{ li-
berados se recogieron por filiracidén y se recristalizaron
en éter diisopropilico dando 5 g (rendimiento 34%) de S-

~etileN-/N'-metil-N'~(4~morfolino-sulfenil)carbamoiloxi_/

Andligis, Caleunlado para 010H19N3O382: ¢, 40,9; H, 6,5,
N, 14,3
Encontr%do: C, 41,2; H, 6,3,
| N, 14,4
Ejemplo 5

Preparacidn de 2-N-/N'-metil-N'-(4-morfolinosulfenil)-carba:

moiloxi 7imino-1,4~ditiano

Una mezcla de 7,3 g (0,05 moles) de 2-oximino-
-1,4-ditiano, 9,7 g (0,05 moles) de fluworurc de NemelilwN-
~(4~morfolinosulfenil)carbamoilo, y 5,1 g de trietilamina
en 200 ml de 1,4-dioxano se agitd a 602C durante 10 hovas y
luego a 7590 durante 4 horas. A continuacidn se separd el
dioxano a vacio. El residuo se recogié en cloruro de metile
no y se extrajo dos veces con agua. Ia solucidn de cloruro
de metileno se secéd con sulfato de magnesio anhidro y se con
centrd a_vaclo., Se afiadid éter dietilico al residvo sélido
¥ la mezcla se filtrd. Los sdlidos precipifados se recrista

lizaron g continuacidn en acetato de etilo dando 10 g (ren~

carbamoiloxi /imino-l,4-ditiano, P. de F. 152-154¢9C,
Andlisis. '

Calculado parat cloHi7N3°3S3’ €, 37,1; H, 5,3; N, 13,0
¢, 36,9; H, 5,0; N, 12,9

Ejemplo 6
Proparacidn de 2-metil-2-(metiltio)provionaldehido=0=/ H-me-

t
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til-N(4~morfolirosulfenil)carbarnoil)oxing

Una solucidn de 6,7 g (0,05 moles) de 2-metil-2-
~(metiltio)propionaldoxima, 5,1 g de trietilamina y 9,7 g
(0,05 moles) de fluoruro de N-metil-N-(4-morfolinosulfenil)
carbamoilo en 156 nl de benceno se agitd 48 horas a 609C,
Después de enfriar, la mezcls se extrajo con agua y con una
solucidn saturada de bicarbonato de sodio. Despuds de secar
el disolvenle benceno se separd bajo vacio. E1 aceite'resu;
tante se efiadid a goo ml de n-hexano y se dejd reposér du~
rante 3 dfas durante los cuales precipitaron los sdlidos.
La mezcla se filtrd y los sélideos se recristalizaron en iso
propanol dando 2;2 g (rendimiento 14,3%) de 2-metil=2~(me=
$iltio)propionaldehido~0-/ N~-netil-N(4~morfolinosulfenil)
carbamoil Joxima, P. de F. 71-73¢C,
Infrarrojo: 5,79, C=0; 6,2 m, C=N; 9,25 m, NOC; 10,63 s,
=N-0. _
RMN: CDCl3; singulete a A°1.49 ppm (6H); singulete a $2,00
ppn (3H); singulete a §3,40 ppm (3H); multipletes (4H icada
uwo) a $3,28 y §3,64 ppm
Andlisis:
Calculado para CliH21N30332 C, 43,0; H, 6 9, N, 13, 7
C, 43,1; H, 6,6, N, 13,6
Ejemplo 7

nil)earbamnoiloxd 7tioacetimidato

fal de benceno se calentd 3 horas a 559, se agité 18 horas a

Una solucidn de 8,7 g de fluoruro de N-metil-N~(4-
~morfolinosulfenil)carbamoilo, 5,32 g (0,04 moles) de s-1so-

propil-N-hidroxitioacetimidato y 4,1 g de trietilamina en 75

temperatura ambiente y luego se calenté 6 horas a 759, Des-




10

15

20

25

30

"lcon hexano. Despuds de secar a vacio, se obtuvo 1 g de pro=-

solucidn de cloroformo se lavd luego con agua, carbonato de

i

i lnjili nl'tml4- O_6Q7 6'

puds de enfriar, la solucidn se extrajo dos veces con agua
¥ una vez con solucidn acuosa de bicarbonato de sodio. Ia
solucidn se secd a continuacidn (Mgso4), se concentrd a va-
cio, y el residuo sélido se recristalizé en éter diisopropi
lico dando 6 g (rendimiento 49%) de S-isopropil-li-/ N'-me—
Til-N'-(4-morfolinosulfenil)carbamoiloxi /tioacetimidato,
P. de F. 89-912C, .

Infrarrojo: 5,%8 /?, ¢=0; 6,33 m, C=N; 10,65 m, =N-0,
RMN: CDC1,; doblete a 81,37 ppm (6HO, J_=6,5Hz); singulete
a 52,36 ppm, (3H); y un singulete a $ 3,42 superimpuesto
en multipletes a $3,30 y 3,64 ppm (total 12H),

Andlisis:

Calculado para C11ﬁ21N30332; c, 42,9%; H, 6;88; N, 13,6%
Encontrado: ¢, 42,88; H, 6,66; N, 13,62

. Ejemplo §
Preparacidn de S=(2-cianoetil)=N~/"N'~metil-N!~(4-morfolino-+

sulfenil)carbamoiloxi 7tioacetimidato

Se afiadid trietilamina (5,1 g) a uwna solucidn agi
tada de 9,71 g (0,05 moles) de fluworuro de N-metil-N-(4-mox
folinosulfenil)carbamoile y 7,21 g (0,05 moles) de S-(2-cia
noetil)~lN-hidroxitioacetimidato en 75 ml de tetrahidrofura~
mo & 25%. La mezcla se agitd durante 20 horas y luego se

£31trd. Los sdlidos se lavaron con tetrahidrofuranc y luego

ducto blanco, P. de F. 122-1239C,
El filtrado de tetrahidrofuranc se concentrd bajo

vacio y el residuo resultante se recogid en cloroformo. Ia

potasio al 10% y de nuevo con agua, se secé (MgSO4), se fil~

trd y extrajo a_vacio. E1l residuo se recristalizé en tetrahi
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drofurano/hexano dando 10,1 g de S=(2-cianoetil)~N=/"Ntmow
ti1-N'-(4~morfolinosulfenil)~carbamoiloxi_/+tioacetimidato,
P. de P. 1229C (Rendimiento global 70%). .
Infrarrojo: 4,45 _m, C=N; 5,8 My €=0; 6,23 m, C=N,
RMN: Acetona dg; .singulete 2 /5-2,38 ppmn (3H) para CH5C,
=N-; un singulete a $3,42 ppm (-NCCHB)S-.

Andligis:

Calculado para Cy1H,gM,048,¢ C, 41,49; H, 5,70, N, 17,96

47372
Encontrado: C, 41,20; H, 5,61; N, 17,34

Ejemplo 9

Preparacidn de 5-metil-4-N-/"N'-metil-N'-{4-norfolinosulfe~-

nil)carbamoiloxi /imino-1,3=-oxatiolano

droxiimino-l,3~oxatiolano, 9,71 g (0,05 moles) de fluoruro

By5 g (rendimiento 23%) de un jarabe viscoso que era puro

. Bl dejar el Jarabe reposar lentamente solidificd, proporcio-

{13-T59C,

Una mezcla de 7,36 g (0,05 moles) de 5-metil~4~hi

de N-metil-N-(4-morfolinosulfenil)carbamoilo Y 5,1 g de trig
tilamina se agitdé a temperatura ambiente durante 24 horas.,
[a mezela se concentrd bajo vacio y el residuo se recdgid en
cloruro de metileno y la solucidn se lavd dos veces con agua]
se secd (Mgso4) ¥y se concentré a vacio. Se obtuvo un jarabe
pardo que se purificd por cromatografia en columna sobre gel
de silice empleando elucidn con gradiente en etapas, cloru=
ro de metileno/hexano 90/10, cloruro de metileno, y cloruro

de metileno/acetonitrilo 3/1. Se obtuvo un rendimiento de
por andlisis en capa fina, ir, rmn, y andlisis elementales.

pendo el producto deseado, 5~metilegfmllm/ N =g tileN = (4~mnor-

folinosulfenil)ecarbamoiloxi_/imino-1,3-oxatiolano, P. de F,

indligias-
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Calculado para 010H17N3°432‘ ¢, 39,07; H, 5,58; N, 13,67
Encontrados ) C’ 39,07§ H) 5,53; N, 13’52

Ejemplo 10 7
Preparacidn de 2-ciano-2-metilpropionaldehido=0=/ N-metil-

=N=(4~morfolinosulfenil)carbamoil 7oxima

Empleando el procedimiento del Ejemplo 9, se obtu
vo 2~ciano-2-metil-propionaldehido=0-/ N-ietil-N-(4-norfoli
nosulfenil)carbamoil Joxima en forma de un jarabe viscoso
(rendimiento 17,5%) después de purificacidn por cromatogra-
fia de columna. Este producto no cristalizd,

Infrarrojo: 4,46 A, CQN; 5,17 &, C=0; 6,1’/u, C=N;
10,6 m, =N-0,

RMN: CIC1y; singulete a 51,65 ppm (6H); singulete a g‘3',42
ppn (3H); multipletes a 5'3,28 ¥y 3,69 ppm (4H cada wio), siy
gulete a 87,78 ppm (1H).
Ejemplo 11

Preparacidn de S~metil—Ne/"N'-metil-N'-(diretileminosulfe~

- hil)~carbamoiloxi 7tioacetimidato

‘la_vacio, ¥y el residuo se recogié en cloroformo. Esta soluw-

rabe amarillo,

Una mezcla de 5,25 g (0,05 moles) de S~me$il=N-hi
droxitioacetimidato, 7,9 g de fluoruro de N-metil-l-(dimetil]
aminosulfenil)carbamoilo y 5,1 g de trietilamina en 75 ml de
tetrahidrofurano se agitd y calentd a 40-60°C durante 3 ho=-

ras y luego a 25°C durante 8 horas. Bl disolvente se separd

cidn se extrajo con agua y carbonato de poiasio al 10%, se
secd (MgSO4) ¥ luego se concentrd a_vacio. EL residuo sirupo
g0 bruto obtenide se purificé por cromatografia en columna
sobre gel de silice dando 1,5 g de S—metil-Nné'N'—metil-N'—

-(dimetilaminosulfenil)~carbamoiloxi 7+ticacetimidato, wn ja-
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12,41 ppm (3H); singulete a § 2,97 ppm (6H); singulete a 5‘

- jna solucidn de 8,6 g (0,045 moles) de fluoruro de N-metil~

-|¥ se concentrd. Bl aceite pardo resultante (6,0 g) se re~

Hao]n nim, 17 96076

Infrarrojo: 3,55 wm, N(CH3)2; 5,8 o, C=0; 6,3 _u, C=N,
RMN: OICL: singulete a §2,28 ppu (3H); singulete a §
3,43 ppm (3H).

Andlisis:

2°o¢
Encontrado: ¢, 35,063 H, 6,02; N, 16,98
Ejemplo 12

Preparacidn de S~metileN=/"N'=metil-N'-(1l-piperidinosulfe—

nil)earbamoiloxi /tioacetimidato

Se afiadid hidruro de sodio (1,44 g, 0,06 moles,

libre de aceite mineral) por incrementos en atmdsfera de ni
trégeno a una solucidn de 6,30 g (0,06 moles) de S-metﬁl—N-
—hidroxitioacetimidato en 100 ml de tolueno a 0-2°C, Ia sug
pensidn resultante se agité durante 0,75 horas y se dejd ca

lentar a la temperaturas ambiente. A esta mezcla se afiadid

~N-(1-piperidinosulfenil)carbamoilo en 10 ml de tolueno du=-
ronte 35 minutos a 18-2392C. Al completar la adicidn, la megz
cla de reaccidn se volvid una solueidn amarillo claro trang
parente. Despuds de agitar durante 0,5 horas méds, se afiadie
ron lentamente 100 ml de agua. Ia fase orgdnica se lavd con

hegua, se sec sobre sulfato de magnesio anhidro, se £iltrd

cristalizé en éter diisopropilico/hexano dando 2,2 g (18%)
de S-metil-N-/"N'-metil~N'-(1l-piperidinosulfenil)carbamoilo
xi_7tioacetimidato, P, de F. 65-~669C, 3
Infrarrojo:3,5 s (N-OH,); 5,8 M (0=0); 6,3 a (0=1);
7,03 P (NkCHs); 9,3 A (N=-0-C); 12,85‘/u,

" ~

(- 0CN-) , '
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|{xidable y una cavidad para termopares se afladieron 3.l g

"ldejdé calentar hasta la temperatura ambiente en 1 hora. Se

ttoja nam. 18 06076

RN: (CDCL,) + §1,50 (m, 68, CE,-, Ay 3 pare M; §
2,29 (s, 3H, CH3~C=N); §2,41 (s, 3H, OHz-S-); § 3,29
(m, 48, <CH,~ ¥ para N); $ 3,41 (s, 3, CH3-1-C0) ,
Andlisis: '
Calculado pars C10H19N30232’ /C, 43,30; H, 6?90; N; 15,15
Encontrado: . ¢, 42,8; H, 6,71; N, 14,99
‘ Ejemplo 13

Preparacidn de fluoruro de H=isopropil-N'w~(4-morfolinosulfe

nil)earbamoilo

A una mezcla de 8,0 g (0,4 moles) de fluoruro de
hidrdgeno anhidro y 200 ml de ¢loruro de metileno en un

reactor de polieti;eno provisto de un agitador de acero ino

(0,4 moles) de isocianato de isopropilo durante un periodo
de 0,5 horas a 09C., La mezcla se agitd durante 1,5 horas a
0,220 y luego se afiadid cloruro de 4-morfolinosulfenilo,
preparado in situ evaporando 14,5 g (0,2 moles) de cloro en
una suspension de 47,3 g (0,2 moles) de 4,4'~ditiobismorfo-
;ina en 100 m1 de cloruro de metileno a -~102C, seguido poxr
agitacidn de la mezcla durante 0,5 horas a =10C a 0°C y
luego rocidndola con nitrdgeno durante 0,5 horas. Se afiadid
Trietilamina (40,4 g, 0,4 moles) durante un perfodo de 45

minutos g ~109C. ILa mezcla se 2gitd durante una hora y se

afladio lentamente agua, (200 ml) mieniras la mezcla se agi~
56 vigorosamenfe. Ia fase orgdnica se lavd con agua, se se-
cé con sulfato de magnesio anhidro, se filtrd y concentrd
dando 53,0 g de éceite amarillo, que por recristélizacidn en
hexano (enfriade bruscamente con nieve carbdnica) proporcio-

ndé 24 g (27%) del producto, P, de F, 46-482C y 1,6 g de N~
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| (cpe1,): §1,15 (q, J=THz, 6H,CHMe,); §3,30 ¥ S 3,72

Hojl,; ndim. 19 _Q 60 {6

I
|

!

~(N'~isopropilecarbamoil)-morfolina como subproducto, Bl pro|
ducto deseado fluoruro de N-isopropil=-N'e(4-morfolinosulfe~
nil)carbamoilo, se separd por cristalizacidn final,
Infrarrojo: 5,66 (C=0); 7,23 ¥ 7,35 (CHMes) ; 7,85,@
(C-F); 9,0 m (C~0-C).

BN: (CIC13)- 51,25y $ 1,37 (2 dobletes, J=1,5 Hz,
6H,~CHlMe,); S 3,25 y § 3,72 (2 multiplotes, 8H, protones
del enillo de morfolina); $ 4,14 (m, J=THz, 1H, CHlte,).
Andlisis: , A )
Calculado para 08H15FN2023: 0,743,23; H, 6;80; N, 12;60
Encontrado: C, 43,41; H, 6,72; N, 12,69
Subproducto, gN-éTN'-isoproPilcarbamoi1_7m9rfolino):
Infrarrojo: 2,96 m (NH); 6,15 u(C=0); 6,45 _a(CNH);

9,0 m (C~0-C).,

(m, 8H, protones del anillo de morfolina); § 3,88 a $ 4,60

(my2H, wno de los cuales cambiado con D,0) .

Andlisiss
Calculado pars 08H16N202: C, 55,79; H, 9,37; N, 16,26
Encontrados ¢, 55,56; H, 9,40; N, 16,22

Ejemplo 14

Preparacidn de S—metil-N~/"N'~isopropil~N!-({4~morfolinosul—

o

fenil)carbamoiloxi 7tiocacetimidato

A una mezcla de 1,68 g (0,6% moles) de hidruro de
80dio libre de aceite mineral y 100 ml de tolueno se efiadid
bajo atmdsfera de nitrdgeno una solucidn de 7,35 g (0,07 mo
les) de S-metil-N-hidroxi-tioacetimidato en 50 ml de tolue-
no durante un perfodo de 1,5 horas a 0,59, La mezcla’se dg
jé calentar hasta.la temperatura ambiente durante 1 hora. Se

piiadid gota a gota fluoruro de N-isopropil~N'e(4~morfolino-
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| tipletes, BH, protones del anillo de morfolina); § 4,26

‘|la mezcla se le afiadid luego cloruro de l-piperidinosulfeni

lro en una suspensidn de 58,1 g (0,25 moles) de 1,1'~ditio

lojn m'lm.zo 06076

sulfenil)carbamoilo (15,4 g, 0,07 moles) en 25 ml de tolug
no a 23-279C durante un periodo de 35 minutos. Despuds de
1 hora de agitacidn, se afiadieron 100 ml de aguza. La capa
de tolueno se lavd con agua, se secé con sulfato de magne—
sio anhidro, se £filtrd y concentrd dando 20 g de aceite
amarillo que solidificd al dejarlo. en reposo. Ia recrista-
ligacidn del sélido en éfer diisopropilico proporciond 9,9
g (46%) de S-metil-N-/"N'-isopropil-N'-(4-morfolinosulfe~
nil)carbemoiloxi_7tioacetimidato, P. de F. 83-84¢C.
Infrarrojo: 5,8 a (C=0); 6,3 u (C=N). .

RW: (CD01,) = §1,32 (4 J=TH,, 3H, CHie,);$2,32 (s, 31,
CH,=C=); § 2,42 (8, 3H, CHy-5-0=); $3,24 5 §3,67 (2ml

(m,J=THz, 1H, CHMez) .

Ejemplo 15
Preparacidn de fluoruro de N-metil-N(l-piperidinosulfenil)

carbamoilo '

Se afiadid fluoruro de hidrdgeno anhidro (10,0 g,
0,5 moles) a 400 ml de cloruro de metileno 2 -109C en un
reactor de polietileno provisto de un agitador de acero ino
xidable y una cavidad para termopares. A esta solucidn se
afiadieron 28,6 g (0,5 moles).de isocianato de métilo en 15

minutos a -109C. La mezcla se agité durante 20 minutos. A
lo preparado in situ evaporando 18,0 g (0,25 moles) de clo-

bispiperidina en 150 ml de cloruro de metileno a -10¢C, se-
guido por agitacidén de la mezcla durante 0,5 horas y rocidn-

dola luego con nitrdgeno durante 20 minutos para separar el

cloro en exceso, Se afiadié gota a gota trietilamina (50,6
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-fluorure de N-metil-N-(4-morfolinosulfenil)carbamoilo y 1,7

liajn m‘lm21 0_6070

g 0,5 moles) a la mezcla enterior a -109C. Ia mezcla se
agité durante 0,5 horas y luego se dejd calentar hasta 0¢°C.
Después de la adicidn de 250 ml de agua, la capa de cloru-
ro de metileno ge agitd a fondo y se lavd de nuevo una veg
con 250 ml de agua, se secd sobre sulfato de magnesio anhi~-
dro, se filtré y concentrd dando 61 g de un residuo Liquido
rojizo. .
Ia destilacidn del residuo a 74~769C/0,38 ma pro-
porciond 44,2 g de fluoruro de N—metil—N—(l—plperldlnosulfe
nil)carbvamoilo, (46%) en forms de un 11qu1do ambar.,
Infrarrojo: 3, 5 ! (V-CH )i 5,64 (C=0); 7,05 (N;CH3),
7,78 A (C-F)
t (201, $1,52 (m, 6H, <CH,~ Ay %2 N); 53 28 (m,
4H, CHy~ Yo N); §3,35 (S, d= 1Hs 3,
NFCH3)
Andlisis: _
Calculado para 07H13FN203: C, 43,73; H, 6,81; N, 14,5;
Encontrado: C, 43,57; H, 6,50; N, 14,44
Ejemplo 16

Preparacién de 3,3~dimetil-2-N-/"W'=petileN'~(4-morfolinosul

‘Fenil)carbamoiloxi 7imino-5-o0xo0-perhidro~1,4~tiazina.

Una mezcla de 3,0 g (0,017 moles) de 3,3~-dimetil~
~2—0ximinoperhldro—l,4-ti321n—5~ona, 3,3 2 (0,017 moles) de

3 de trietilamina en 200 ml de benceno se agité a 709C duran
te 4 horas. Después de enfriar y filtrar, la solucidn de
benceno se lavd con agua, se secd (MgSO4) ¥ se concentrd,
El residuo se recristalizé en acetonitrilo dando 2 g (rendi-
miento 34%) de 3,3~dimetil=2~N-/N'-metil-N'~(4-morfolinosul

fenil)earbamoiloxi_]&mino-S-oxo-perhidro~l,4-tiazina, P. de
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'Icuando cesé el Gesprendimiento de hidrdgeno, se afiadid a la

" Imegzcla se extrajo con agua (100 ml) 4 veces, se secd (Mgso4)

ltioacetimidato (Rendimiento 17%), P, de F. 47,5-49,59C,

Hojn nam. 22 ' 06076

r, 180-2¢C,

Andlisiss

Caleulado para Cp,HyoN40,552 C, 41,45 H, 5;8; N, 16,1
Encontrados ) ¢, 41,2; H, 6,1; N, 15,8
/ Ejemplo l% '

Preparacidn de Semetil-N—/"N'metil-l'~dietilaminosulfenil)

carbamoiloxi /tioacetimidato

Se agité hidruro de sodio (1,8 g, 0,078 moles,

libre de aceite mineral) a 02C en %5 ml de tolueno. a este
se afladid, gota a gota una solucidn de 8,2 g (0,078 moles)
de S-metil~N-hidroxitioacetimidato en 75 ml de tolueno. Ia

nmezcla se agitd y calentd hasta la temperatura ambicnte.

mezela una solueidn en tolueno {25 ml) de 14,0 g (0,073 mo-
les) de fluoruro @de N-metil-N-(dietilaminosulfenil)carbamod

lo. Despuds de aglfar 1 hora a la temperatura ambiente, 1a

y se concentrd, Se obiuvo un jarabe espeso que no podia crig
talizar y que mostrd por cromatografis en capa fina que con
tenia materiales de partida. Este jarabe se purificd por
cromatografia en columna sobre gel de silice y la subsi=
guiente recristalizacidn en ciclohexano proporciond 2,7 g de

S=metilell=/"N*-metil-N'~(dietilaninosulfenil)carbamoiloxi_/

indlisias

Paloulado pera 09H19N30232: C, 40,73; H, 7,2; N, 15,83

Encontrado: ¢, 40,68; H, 7,05; N, 15,87
Ejemplo 18

Preparacidn de fluoruro de N-metil-N—(dimetilaminosulfenil)

carbamnoilo '
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Hoja ntm. 23

Se affadid fluoruro de hidrdgeno anhidro (14,2 g,
0,71 moles) a 400 nl de tolueno a =509 y esta solucidn se
cargd a continuacidn en un reactor de polietileno. Se afla-
did luego gota a gota isocianato de metilo (41,0 g, 0,71
moles) durante un periodo de iS minutos. Ia mezcla se agitd
¥y calentd hasta 0°¢ durante 1 hora. Se afiadid a continua-—
cidn gota a gota cloruro de N,N-dimetilaminosulfenilo (30,0
&y 0,71 moles, destilado rccientemente) durante un pexrfodo
de 5 minutos., Ia mezcla de reaccidén se dejd calentar hasta
109C y luego se afiadieron gota a gota T4 g de trietilamina.
Se empled enfriamiento exterior para mantener la temperatu—
re a 5=109C. Después que se hubo éompletado la adicidn 1la
mezcla se agitd a temperatura ambiente durante 1 hora, se
filtrd y el filtrado orgdnico se 1avé con agua. La solucidn
de tolueno se secé (Mgso4), se concentrd a _vacio, y el res;’
duo se destild a vacio dando 55 g de fluoruro de N-melil-N-
~(dimetilaminosulfenil)carbamoilo, P, de Eb, 55-5790/5,0 mnm
(Rendimiento 50,9%).

Ejemplo 19

Preparacidn de fluoruro de Heme ti 1=N=(4-morfolinosulfenil)

carbamoilo

“|~morfolinosulfenilo y se emplea in situ.

.|rante la adicidn, Ia mezcla se agitd 0,5 horas a ~15¢C ¥y lug

Este Ejemplo ilustra una variacidn del método deg

crito en el EZjemplo 2, en el que se prepara_cloruro‘de 4=

Se afiadid gote a gota monocloruro de azufre*(135,1
g, 1,0 moles) a ~15¢C a wna solucidn de 174,2 g (2;0 moles)
de morfolina y 202,4 g (2,0 moles) de trietilamina en 1?00
ml de cloruro de metil;no anhidro.‘Se empled enfriamiento

exterior para mantener la temperatura de reaccidn a =-152C du
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~ [pulsar cualquier exceso de cloro. La solucidn resultente de

parado por: fluoruro de hidrdgeno anhidro (40 g) se afadid

cla se agité a 0% durante 0,5 horas.y luego se extrajo

tres veces con agua, se secd (MgSO4) y se concentrd a vacio.

Heja ntim, 24- 06076

go se calentd hasta la temperatura ambiente y se extrajo
dos veces con agua (500 ml), Ia solucidn orgdnica de disul~
furo de 4,4'~bismorfolina se secd luego (Mgso4), se filtrd,
se cargé a un reactor de tres litros y se enfrié a —~159C pa
ra cloracidn.

| Se evapord cloro (71 g, 1 mol) a partir de una
tranpa fria targda ¥ se introdujo en la solucidn agitada de
disulfuro de 4,4'~bismorfolina. Ia temperatura se mantuvo a
-10 a ~159C durante la adicidn. Despuéds que se hubo ccmple-

tado la adicidn, se empled un rociado de nitrdgeno pere ex—

cloruro de 4-morfolinosulfenilo se empled luego inmediztg-

mente en una reaccidn con fluoruro de metilcarbamoilo, pre-

. 500 nl de cloruro de metileno a -109C en un reactcr de po-
lietileno. Se afiadid a continuacidn lentamente isociznato de
metilo (114 g) a -109C. La mezcla se agité durante 1 hora &
DeC ¥y luego se volvid g enfriar & -109C. Ia solucidn en clo
ruro de metileno del cloruro de 4-morfolinosulfenilo, prepa
rado como se ha descrito antes, se afiadié a continuacidn rd
pidamente. Ia mezela se agitd a 09 durante 0,5 horas y lue

g0 se afladieron gota a gota 202 g de trietilamina. Ests meg

Bl residuo se disolvid en benceno hirviente, se tratd con
carbén vegetal blanqueante, se filtrd por gravedad y se con-
centré, La recristalizacidn en hexano, proporciond luego 186
g de £luoruro de N-metil-N-(4-morfolinosulfenil)earbamoilo,
(reﬁdimiento 46,7% basado en morfolina).

Ejemplo 20 : , '
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|nes 73,8 & de fluoruro de N-metil-N-(4-morfolinosulfenil)

LoV

Nz
Hojn nim. 22

Preparacidn de Semetil=Ne/ N'~metil-Nt~(4~norfclinosulfenil

carbamoiloxl 7tioacetimidato

Este BEjemplo describe una varlacidn del método em
pleado en el Ejemplo 3 en el que se emplea para catalizar
la reaccién un éter fundido.

Se puso en suspensidn en nitrdgeno, hidrdxido.de
potasio en polvo con 800 ml de benceno. A continuacién 50
afiadieron S—metil—ﬁ—hidroxitioacetimidato (39,3 g) y 0,2 g
de diciclohexil-l8-corona—-6 y la mezcls se agitdé una hora a

temperatura ambiente. A conbinuacidn se afiadieron en porcio

carbamoilo. La mezcla se agitd dos horas a temperatura am-
biente y se extrajo con 500 ml de agua., Durante esta opera-
cidn precipitd algo de producto sdélido; este se reccgid por
filtracidn y se reservd para recristalizacidp. E1l filirado

de benceno era bdsico (a pH 8). Por lo tanto, se neuiralizé
con HC1 diluwido hasta pH 6, se secd (MgSO4) ¥y se concentrd.
Bl residuo resultante y los gdlidos esnteriores se reunieron
y recristalizaron en xileno/hexano dando 91 g (rendimiento

86,9%) de S-metil-lN-/ N'~metil~N'-(4-morfolinosulfenil)car—~
bamoiloxi /tioacetimidato.

Ejemplo 21

-hil)carbamoiloxi 7tiocacetimidato

Preparacidn de S—metil-N=—/"N'-metil-N'~(dimetilaminosulfe=

Este Ejemplo describe una variacidn del método em

pleado en el Ejemplo 1l.
. ' Una mezcla de 7,4 g (0,07 molas)'de S-me til1~N~hi
droxitioacetimidato, 10,6 g de fluoruro de S-metil-N-(dime~
tilaminosulfenil)carbamoilo y 7,l'g de trietilamina en 200

ml de benceno se calentd a 789C durante 6 horas. La solucidn
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‘|sulfenil)carbamoiloxi_Ytioacetimidato, P. de P. 68~709C,

.Preparacién de 2-N~-/"N'-metil-N'-(dinetilaminosulfenil)carbe

Hojn nam. 20 06076

se enfrid y extrajo cuatro veces con agua, se secd (MgSO4)
¥y se separaron los componentes voldtiles a vacio. El resi-
duo aceitoso que solidified al dejarlo reposar se recrista
lizé en éter diisopropilico dando 2 g (rendimiento 12%) de
S-metil-N-metil-N—-/"N!-metil=N*~(dimetilaminosulfenil)car—
bamoiloxi_7tioacetimidato, P. de F. 66-682C,

Ejenplo 22

Preparacidn de S-metil~N-/ N'~metil~N'~(dimetilaminoswlfe—

nil)carbamoiloxi /tiocacetimidato.,

Egte Ejemplo ilustra todavia otra variacidn del
procedimienﬁo de los métodos empleados en los Ejemplos 11 y
21 para producir el compuesto del epigrafe.

Hidrdxido de potasio en polvo (3,3 g), 5,2 £ de
S-metil-HN-hidroxitioacetimidato, 0,1 g de diciclohexili-18~
-corona~6, y 200 ml de benceno se agitaron a temperatura am
biente durente 0,5 horas. A continuacidn se afiadieron ienta
mente 8,0 g de fluoruro de N-metil-N-(dimetilaminosulfenil)
carbamoilo a 282C. La temperatura de reaccidn se mantuvo a
28-329C con enfriamiento externo. Ia mezcls se agité duran-
te 1 hora y luego se lavd con agua hasta pH neutro. Despuds
de secar (Mgso4), la solucidn se concentrd a vacifo y el re-
giduo se recristalizd en éter diisopropilico dando 9,0 g

(rendimiento 76%) de S-metil-N~/ N'-metil-N'-(dimetilamino

Ejemplo 23

moi.loxl 7imino-1,4-ditiano

Dioxano (200 ml), hidrdxido de potasio en polvo

(3,3 8), diciclohexil-18-corona~6 (0,1 g) y 7,5 & de 2~oximi

o-1,4~ditiano (0,05 moles) se reunieron y agitaron a tempq
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"lveces con agua, se secd (Mgso4) y se concentrd a vacio. El
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I

retura ambiente durante 0,5 horas. A continuacidn se afiadig
ron 8,0 g de fluoruro de N-metil-N-(dimetilaminosulfenil)-
carbamoilo durante un perfodo de 2 minutos., la mezcla de
reaccidn se agité a 28=322C durante 2 horas. Ia solucidn de
dioxano se vertid entonces en 1000 ml de agua fria y se agl
t6. La mezcla acuosa se extrajo con cloruro de metileno y
la solucidn de cloruro de metileno se volvid a extraer con
agua, se secd (mgso4) y se separdé a vacio. E1l residuo del
producto se recristalizd en 2-propanol dande 1l g (?endi-
miento 78,24) de 2-N-I'~metil-N'~(dimetilaminosulfenil)ear
bamoiloxi~imino=~l,4~-ditiano, P, de F. 102-104¢C,

Andlisis:

Caloulado para CgHysN,0,83: Gy 34,15 Hy 5,45 ¥, 14,9
Erncontrados ¢, 34,0; H, 5,3; N, 14,6
Ejemonlo 24

Provaracidn de S—isopropll-N-/ N!-metil-N'-(dimetilaminosul+

fenil)earbamoiloxi /tiocacetimidato

Se afiadid fluoruro de H-metil-N-(dimetilaminosul=-
fenil)carbemoilo (8,0 g, 0,05 moles) a 282C a una mezcla

agitada de 6,7 g (0,05 moles) de l—(2-pfopiltio)acetaldoxi-‘
ma, 3,3 g de hidrdxido de potasio en polvo y 0,1 g de dici-
clohexil~18~corona~6 en 200 ml de benceno. lLa mezcla se agl

t6 a temperatura ambiente durante 2 horas, se extrajo tres

residuo se recristalizd en n-hexano dando 10 g (rendimiento
75,5%) de s~isopropil-m;szi-metil-m'-(dimetilaminosulfenil)
carbamoilbxi_7fioacetimidato, P, de F. 55-574C,
Anélisis:

Calculado para 09H19N30282: c, 40;%; H, 1,25 N, 15,8
Encontrados ¢, 41,0 H, 7,2; N, 15,8
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|Breparacidn de fluoruro de N-metil-N-(dietilaminosulfenil)

- lcarbamoilo

-[tileno. A continuacidn se afiadid gota a gota isocianato de

|leno. Se afindid a continuacidn lentamente trietilamina (20,2

Hojn nim. 28 06076

Ejemplo 25

carbamoilo

Se afladid fluoruro de hidrdgeno anhidro (3,0 g,
0,15 moles) a 150 ml de cloruro de metileno 2 ~109C. A con-
tinuacidn se afiadieron 8,6 g de isocianato de metilo, segul
do por 20,9 g (0,15 moles) de cloruro de N,N-dietilauinosul
fenilo a 020, Se affadid a continuacidn trietilamina (35,2
g) a 09C Gurante un perfodo de 15 minutos y la mezcla se
acitd a 45 C durante 1 hora. La mezcla se extrajo a conti-
muacion con agua (100 ml), solucidn saturada de bicarhonato

de sodio y de nuevo con agua. Después de secar (¥MgS0,), el

)
disolvente se separd a vacio y el residuo bruto se d:stilé
o vacio dando 17 g de fluoruro de N-metil~-N~(dietilauinosul
fenil)carbamoilo, P. de Eb, 579C/0,8 mm (rendimiento 62,9%).
indlisig:

Calculado para CGH13“N2 5 ¢, 39,98; H, 7,27; N, 15,54
Encontrado: ¢, 39,82; H, 6,83; N, 14,95
Ejemplo 26

Preparacidn de fluoruro de N—;ennl—N-(4-norf011no sulfenil)

Se afiladid fluoruro de hidrdgeno anhidro (4,0 g) a

cloruro de metileno (150 ml) a -10°C en un reactor de polig

fenilo (23,8 3, 0,2 moles) durante un periodo de 20 minutos.
Bota mezela se agitdé a 59C durante 1 hora, y a continuacidn
se afiadid rdpidamente una solucidn de 30,6 g (0,2 moles) de

"loruro de 4~morfolinosulfenilo en 75 nl de cloruro de meti-

g) a -10°C, La mezcla se agitd lueso v se calenid hasta 0°C
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|Encontrados: ¢, 52,27; H, 5,41; N, 10,94

"lune adicidn lenta de 10,8 g de trietilamina. Ia mezcls se

- 06076
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durante 1 hora; se extrajo dos veces con agua, se secd
(MgSO4) y se concentrd a vacfo., El residuo oscuro resultan-—
te se destild a vacio para separar las impurezas voldtiles
y luego se extrajo el residuo del matraz con hexano calien-
te. Ta solucidn de hexano al enfriar depositd 6 g de fluorn
ro de N-fenil-N-(4-morfolinosulfenil)carbamoilo, P, de F.
T1=T722C. (Rendimiento 11%).

Infrarrojo: 5,6 A, C=0 .

RIMN: CDCl3; multipletes a 8\3,25 ¥ 3,66 ppm (4H cada uno);
singulete a E; 7,36 ppn (5H).

Andlisis: o

Caloulado pare Oy HyFN,0,8: C, 51,555 I, 5,11; W, 10,93

Ejem;glo 27

Preparacidn de fluoruro de N-metlil-N-(di-n-butileminosilfe-

nil)carbanoilo

Se afiadid fluworuro de hidrdgeno anhidro (2;14 &9
0,107 moles) a 125 ml de cloruro de metileno a ~109C, A con
tinuacidn se afiadid gota a2 gota isocianato de metilo (6,12
gy 0,107 moles). Ia mezcla se agité 1 hora & 5% y luego se
enfrié de nuevo a -10%, Se afiadié entonces rdpidamente clo
ruro de -di~-n-butilaminosulfenilo (21,0 g, 0,107 moles, re-

cientemente destilado, P. de Eb., 729C/0,35 mm), seguido de

agité o 09C durante 1 hora y luego se calentd hagta la tem-i
peratura ambiente y se extrajo con agua. Ia solucidn orgdni
ca, se ex%rajo luego con una solucidn saturada de bicarbona
to de sodio y agua, se secd (Mgso4) ¥ se concentrd a vacio.
El residuo siruposo se destild a vacfo dando 15,2 g (rendi-

miento 60%) de fluoruro de N-metil-N-(di-n-butilaminosulfe=-
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[fenil)carbamoiloxi 7-tioacetimidato

|Andlisis:

1fofn niim. 30 ' ‘06176

nil)carbamoilo, P, de Eb. 849C/0,15 mm,
Infrerrojo: 5,6 m, C=0; 7,05 , N;CH3.
RMN: cn_)s13; multiplete a $0,75 a 1,84 ppm (14H); triplete
8 §3,17 ppa (4H) doblete a $3,33 ppm (3H); J=1Hz.
Andlisis: . . .

Caleulado para clOHZlFNzos} ¢, 50,82; H, 8,96; N, 11,85
Encontrado: ¢, 51,16; H, 8,72; N, 11.86
Preparacidn de S-—metil-N~/ N'-mnetil-N!=(di-n~butilaminosul-

Una mezcla de 4,0 g (0,038 moles) de S-metil-N-hi
droxitioacetimidato, 2,1 g de hidrdéxido de potasio en polvo
7 0,1 g de diciclohexil-18-corona~6 en 200 ml de benceno se
pzitdé 0,5 horas a temperatura ambiente. A continuacidn se

afiadié gota a gota una solueidn de 9,0 g (0,038 moles) de

fluoruro de Ne-metil-N-(di~-n-butilaminosulfenil)carbamoilo enl
15 ml de benceno durante un periodo de 15 minutos. Ia meszclsl
se agité a temperatura ambiente durante 1 hora, se extrajo
tres veces con agua, se secd (Mgso4) y se sometid a elimina-
pidn de voldtiles a vacfo., Bl residuo producido se purificd
por cromatografia en columna sobre gel de silice dando 8,5
& de S-metil~N—N'-metil-N'-(di-n—butilaminosulfenil)carba-

moiloxi-tioacetimidato, (rendimiento 69,7%).

Calculado para 013H27N30232: C, 48,56; H, 8,46; N, 13,07
Encontrados C, 49,36; H, 8,40; N, 13,14
Ejemplo 29

Preparacidn de S=etil-N=/"N'-metil-N'-(dimetilaminosulfenil)

arbamoiloxi /tiocacetimidato

Una mezcle de 3,3 g de hidrdxido de potasio en pol
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‘ldurante tods una noche a temperatura ambiente. La solucidn

Ipropionaldehido=0m=/"N~metil-N=-(dime tilaminosulfenil)carbamo~

lloja nam, 31 _U(_JU{D

vo, 6,0 g (0,05 moles de 1-{etiltio)acetaldoximas y 0,1 g
de diciclohexil-18-corona-6 en benceno se agitéd durante 1
hora a 282C. A continuacidn se afiadieron répidamente 8,0 g
(0,05 moles) de fluoruro de N-metil-N-(dimetilaminosulfenil
carbamoilo con enfriamiento exterior menteniendo la Temperg
tura a 28-32¢C. Ia mezcla se agité dos horas a 289C y a con
tinvacidn se extrajo tres veces con agua y se secd (Mgso4).
El benceno se sometid a evaporacién de voldtiles a vazio y
el residuo se rocristalizé en éter diisopropflico dando 9,0
g de S-otil-Ne/ N'-netil-N'~(dimetilaminosulfenil)carbamoi~
loxi_7tioacetimidato, (rendimiento 72%), P. de F. 46~482C,

Andlisis:
Encontrado: ¢, 38,0; H, 6,7; N, 16,7

Ejemplo 30

Preparacidn de 2-metil=2=(metiltio)propionaldehido—0-/ N-me+

411-N=(dimetilaminosulfenil)carbamoil Joxima

Una mezcla de 3,3 g de hidrdxido de potasio en
polvo, 0,1 g de diciclohexil-18-corona-6 y 6,7 g (0,05 mo-
les) de 2-metil=2-~(metiltio)propionaldehido-oxima en 200 ml
de benceno se agitdé una hora a temperatura ambiente. A con-
tinuacidn se afiadid fluoruro de N-metil-N-(dimetilaminosule

fenil)carbamoilo (8,0 g, 0,05 moles) y la mezela se agitd

se extrajo tres veces con agua, se secd (Mg504) ¥y se concen

tré a vacio. El residuo aceitoso se recristalizé en n-hexa~

no dando 10 g (rendimiento 75,5%) de 2-metil-2~(metiltio)

ilJOXima, Po de Fo 4-8""509C.
Andligis:
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horas a 282C, A continuacidn se afiadieron rdpidamente 4,2 g

lAndlisigs

. {Encontrado: ¢, 38,8; H, 6,43 H, 17,9

i
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!

Calculado para 09H19N30282: ¢, 40,7; H, 7,2; N, 15,8
Encontrado: c, 40,6; H, 7,0; N, 15,7
Ejemplo 31

Preparacidn de 1l-(1'~carbamoil-~l'~etiltio)vropionaldehidos

Qw/ W-metil-N=(dimetilaminosulfenil)carbanocil 7oxima

Dioxano (20 ml), 1,7 g de hidrdxido de potasio en
polvo, 4,6 g (8,026 moles) de 1-(1l'-carbamoil-l'—etiltio)
propionaldehido-ox%ma ¥y 0,1 g de diciclohexil-l8~corona~6

ge cargaron a un matraz de reaccidn agitado y se agitd dos

(0,026 moles) de fluoruro de N-metil-N~(dimetilaminosulfe-
nil)carbamoilo (1 minuto), Ia mezcla se agitdé durante toda
una noche a temperatura ambiente y a continuacidn se vertid
en un litro de agua fria. Ia mezcla acﬁosa gse extrajo con
cloruro de metileno y el extracto de cloruro de metileno se
volvié a exbraer a continuacidn fres veces con agua y se se
¢d (MgSO4). El disolvente se evapord a vacio, y el residuo
se recristalizd en acetato de etilo dando 4,0 g (rendimien-
to 50%) de l-(l'-carbamoil-l'-etiltio)propionaldehido-0-
~/ N-metil~-N-(dimetilaminosulfenil)carbamoil Joxima, F. de

I, 120~-122¢C,

Calculado para ClOHEONAOSZ: c, 38,9; H, 615; N, 18,2

Ejemplo 32
Preparacidn de l-metiltio=3,3=-dimetil—2-butanona=0-/ N-me-

til=l=(dimetilaminosulfenil)carbamoil 7oxima

Una mezcla de 2,5 g de hidrdxido de potasio en pol
vo, 0,1 g de diciclohexil-18~corona-6 y 6,0 g (0,037 moles)

de l-metiltiom=3,3~dimetil=2~butanona=oxima en 200 ml de ben-
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| -(dimetilaminosulfenil)carbamoilo. La mezcla se agitd 20 hd

-{solvente de benceno se separd bajo vacio. E1l residuo se re-

tloja nam. 33 (_)bp (b

ceno se agitdé 2 horas a 28°C, A continuacidn se afiadieron

rdpidamente 5,9 g (0,037 moles) de fluoruro de N-metil-N-

ras a temberatupa ambiente, se lavé tres veces con agua, se
secd'(MgSO4) v se separé‘a vacio el disolvente de benceno.
E1 producto 1-metiltio-3,3-dimetil-2-butanona-0~[fN~metil-
~N-(dimetilaminosulfenil)carbamoil_/oxima, se obtuvo como
un jarabe espeso que no podia cristalizar, 8 g (rendimien=
to T3,7%)

Andlisig:

Calculado para CllH23N30232: c, 45?0; H, 7,9; N,_14!3
Enconitrado: ¢, 45,4; H, 7,65 N, 13,9
Ejemplo 33 '

Preparacidn de S~metil-N-/"N'-metil~N'-(diisopropileminosul

fenil)-carbamoiloxi 7tiocacetimidato

Hidrdxido de potasio en polvo (2,5 g), 4;7 g
(10,045 moles) de S-metil-N-hidroxitiocacetimidato, 0,11 g
de diciclohexil-lB8-corona-6 y benceno (200 moles) se combi-
naron y agitaron 0,5 horas a temperatura ambiente. A conti-
nuacion se afiadieron 9,4 g (0,045 moles) de fluoruro de Ne
~netil-N=-(diisopropilaminosulfenil)carbamnoilo. La mezclis se
agitd a temperatura amblente durante 1 hora y a continua-

cidn se lavd con agua cuatro veces, se secd (MgSO4) y el di

cristalizd en éter diisopropilico dando 9 g (rendimiento
67,3%) de S-metil-N-/ N'-metil-N'-(diisopropilaminosulfenil)

carbamoiloxi_/tioacetimidato, P. de P, 79-809C,

Andlisiss 7
Calouledo para CyjH, N.0,8,: C, 45,02; H, 7,90; N, 14,32

Encontrados C, 45,10; H, 7,59; N, 14,32
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Ejemplo 34 _
Preparacidn de fluoruro de N-metil-N-(4-morfolino-sulfenil)

carbamoilo _

'Diclorpro de azufre (61,8 g, 0,6 moles) se cargd
a un matraz de reaccidn de dos litros que contenia 700 ml
de cloruro de metileno a -15¢C, Una megela de 52,7 g (0,6
moles) de morfolina y 60,6 g (0,6 moles) de trietilamina se
afiadid luego gota a gota con agitacidén durante un periodo
de 1,5 horas. La reaccidn se mantuvo a -109C durante la adi
cidn. Después que se completd la adicidn, la mezcla se agi-~
%6 de ~10 a =159C durante 0,5 horas y a continuacidn se em-
pled en una reaccidn (mds adelante) con fluoruro de metil
carbamoilo sin filtracidn de las sales de amina precipita=
das.

Mientras transcurria la reaccidn anterior, s= car
garon 700 ml de cloruro de metileno a un reactor de polieti

leno y se enfriaron a <159, E1l reactor estaba equipado con

|una cavidad pars termopar y un agitador de acero inoxidable

y wn tubo de adicidn de Tefldn fijado a un embudo de goteo
¥y & una tuberia de entrada de nitrdgeno. Una bandeja de nie
ve carbdénica se £ijd alrededor del tubo de Tefldn de modo
que actuaras como un condensador de dedo frio, Se separd por

pesada fluoruro de hidrdgeno liquido (11 g, 0,55 moles) en

-luna trampa fria tarada, y luego se vertid rdpidamente en el

reactor, A continuacidn se afladid gota a gota isociaznato de
metilo.(3l,4 g, 0,55 moles) mientras se mantuvo la tempera-
tura a -102C. Ia mezcla de.cloruro de 4-morfolinosulfenilo
y clorhidrato de trietilamina preparada anteriormente se
afiadid a continuacidn rdpidamente al reactor vertiéndola a

través del brazo lateral de Tefldn. Ia mezcla se agitd y se
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afiadieron 55,7 g de trietilemina durante un periodo de 30
minutos. A continuacidn la mezcla se calentd a +109C y se
extrajo con agua y a continuecidn con solucidn de bicarbo~
nato de sodio. Ia= solucidn de cloruro de metileno se secd
con HgS0, y se concentrd g _vacio dando un aceite parduzco
que solidificd cuando se trituré con n-hexano., Los gdlidos
se recogieron por filtracidén y se secaron a vacio dando 75
g (rendiriento 645%) de fluoruro de N-metil-N-(4-morfolino-
~sulfenil)carbamoilo bruto.
Ejemplo 35
Preparacidn de S-metil-N-/"N!-metil-N'=(4-morfolinosulfe-

nil)carbanoiloxi 7/tioacetimidato

Este Ejemplo ilustra el empleo de un catalizzdor
de transferencia de fase en la carbomoilacién de un compues
to de oxima. A una solucidn de 291 g (1,5 moles) de fluoru=-
ro de N-metil-N-(4-morfolinotio)carbamoilo en 8500 r1-de
benceno se afiadieron a la temperatura ambiente 158 g (1,5
moles) de l-metiltioacetaldoxima y 22,8 g (0,045 moles) de
cloruro de iricaprililmetil-amonio (peso molecular medio al
rededor de 507). Una cantidad de 126,4'g (1,58 equivalente)
de solucidn acuosa de hidrdxido de sodio al 50% se efiadid a
200-229C durante wn periodo de 50 minutos. La mezcla se agi

6 a continuacidn durante tres horas. La solucidén de bence-

"Ino se lavd con agua, hasta que las aguas de lavado llegaron

o ser neutras y a continuacidn se concentrd a 33eC (120 mm
de Hg) hasta que la solucidn se volvid turbia. Al enfriar
a 89—990,.59 recogid un sélido cristalino blanco, Después
de filtracidn, la solucidn se concentrd mis proporcionando
una segunds cosecha de producto. E1l rendimiento total del

producto (P. de F. 1299 a 1309C) en dos cosechas era 80,6%
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(337,6 2).

Andlisis: } ,
Calculado para Cng§N3O3S2= c, 38,6?; H, 6,13; N, 15,04
Encontrado: . C; 38,37; H, 6,35; N, 14,79

Los compuestos siguientes pueden Prepararse por

| los procedimientos descritos en los Ejemplos anteriores y

en los métodos antes descritos ¥ son ilustrativos de los
nuevosg coupuestos de este invento:

S-metilaqufN'-metil-N'-(4-morfolinosulfenil)carbamoiloxi_7
tiocacetimidato

S=etil-N- '—metil-N'-(4-morfolinosu1feni1)carbamoiloxi;7

tiocacetimidato

) S—isopropil-n'éfN'-metil—N'—(4-morfolinosulfonil)carbamoilg

xl_/tiocacetimidato
S-(2—cianoetil)—N-sz'-metil-N'—(4-morfolinosulfenil)Carba-
moiloxi /tioacetimidato

S-(l—butil)-N—é"N'—metil—N'-(4-morfo1inosulfeni1)carbamoilg
xl_7tioacetimidato

S-fenierﬁé"N'—metil—N'—(4-morfolinosulfenil)carbamoiloxid7
tioacetimidato

S-(aminocarbonilmetilen)-N;ZfN'-metil—N'~(4—morfolinosu1fe-

riil)carbamoiloxi 7tioacetimidato

S-metiléNﬁé'N'-metil-N'—(4-morfo1inosulfeni;)carbamoiloxi_7

" [biopropionimidato

3—metil—Nﬂ£fN'-etil—N'-(4-morfolinosulfenil)carbamoiloxi_7
ncetimidato

s~met11-Ne[fNruisopropil-ml-(4-morfolinosu1feni1)carbamoilg
xi_stioacetimidato

S—metil—Nﬁf“N'-fenil-N'—(4~morfolinosulfeni1)carbamoiloxi_7
tioacetimidato
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Seine til=N-/"N'=(3-clorofenil)-N'=(4-morfolinosulfenil)car-
bamoiloxi_/tioacetimidato '

S—me t11-N-/"H1~netil-N*~(4-metil=-1~piperazinosulfenil)carba
moiloxi 7tioac etimidato

S—me til-N-/ N'-netil-N'=(3-tetrahidro-1,3~oxazinosulfenil)
carbamoiloxi 7tioacetimidato
S=metil=N'~/"N'~netil-N'~(4~tiomorfolinosulfenil)carbamolilo
xi_7tioacetimidato
S-metil-N-éfN'-metil—N'-(dimetilamiﬁosulfenil)carbamoileg7
tioacetimidato ’
Switetil-N=-/"N'-netil~-N'-(metiletilaminosulfenil)carbamoilo—
xi_/tioacetimidato
S-metil—N—[fN'—metil—N'-(metilfenilaminosulfenil)carbamoilg
xi_7tioacetimidato
S-metil—N—é"N'-metil-N'—(metilbencilaminosulfenil)carbamoi-
loxi_Jtioacetimidatio

Seme til=Nw=/"N'-metil-N'~(etilciclohexilaminosulfenil)carba~
moiloxi_ /tioacetimidato

S-metil-N-/ W1 —metil-N'~(metoximetilaminosulfenil)carbamoi-
loxi /tioacetimidato

0~ctil=N-/ N'-metil-N'=(4-morfo Iinosuifeni 1)carbamoiloxd_7
acetimidato

2-metil~2--(metiltio)propionaldehido~0~/ N-metil-N-(4-morfo-
2-meti1-2—(metilsulfonil)propionaldehido—O-ZfN—metil—ﬁ-(4~
-morfolinosulfonil)carbamoil /oxima
2—ciano-2~metilpropionaldehido-O-ZfN—metil—N—(4-m6rfolinosu;
fenil)carbanoil /oxima .
5-metil~4-NhZTN'-metil-N'-(4—morfo1inosulfenil)carbamoilox§7

inino~l,3-oxatiolano
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~carbvanato

| N-metil-N~(4-morfolinosulfenil)=4~metiltio=3,5=xilil-carba~

| Neme $i 1-N=~(4=morfolinosulfenil)~4~netiltio=3~t0lil-carbama~—

'—benzofuranil-carbamato

Hojil nam, 38 06076

1

2—Nﬁ£fN'-meti1-N'-(4-morfqlinosulfenil)carbamoiloxi;7imino—
~1,4-oxatiano
2=N=/"N'-metil=N*~(4~morfolinosulfenil)carbamoiloxi_/imino~
-1,4-ditieno
3,3~dimetil-2~ﬁ-ZfN'-metil—N‘-(4—morfolinosu1fenil)carba-
moiloxi_7imino~5m=0xo-perhidro=~1,4=tiazina ‘
54 5=dimetil=d=~il=/"N!—metil-N?=(4-morfolinosulfenil)carba-
moiloxi_simino-1,3~ditiolano '
2-N1£"N'-metil—N'i(4~morfolinosulfenil)carbamoiloxi_7imino~
=345,5~trimetil~l,3-tiazolidina~4~ons
S-metil-N-/"N'-metil-N'~(3,3~dimetil~4~morfolinosulfenil)
carbamoiloxi_7+tioacetimidato ‘
2—metil—2—nitropropionaldehido-O—ZTNémetil—N-(4-morfolino—
sulfenil)carbamoil /oxima

N-me ti 1~N~(4-norfolinosulfenil)-3-isopropilfenilcarbamato
N-metil=N-(4~morfolinosulfenil)-3~-gec~butilfenil-carbanato
N-metil-N=-(4~morfolinosulfenil)-2~isopropoxifenil-carbamato
N-metil-N-(4-morfo1inosulfenil)-4-dimetilamino~3;5-xilil-
~carbamato ' ‘

N-me $i1=N=(4=~norfolinosulfenil) ~4=dipropilamino=3,5=xilil-

mato

to
Ne-me til~N=-(4~morfolinosulfenil)-2,3~dihidro—-2,2-dimetil-T7~-

N-metil-H-(diisopropilaminosulfenil)-2,3-dihidro~2,2~dime~
til=T~benzofuranil-carbamato

Neme til=N~(dimetilaminosulfenil)-2,3-dihidro-2,2-dimetil~"7-
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7Dﬁng-metil—N-(4-morfolinosulfenil)carbamoi1h7fenil-glioxilo
: 1—cloro—l-(etiltio)formaldehido-01£'N—metilQH—(4—morfolino-

, 1,1—bis(etiltio)formaldehido-ojlfﬂ-metil-N—(4~morfolinosul
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~benzofuranil~carbanato

Neme i 1=N=(4=morfolinosulfenil)~3~dimetilaninometilen~amino
fenil-carbamato .
Nemetil=Ne=(4-porfolinosulfenil)~-2~dimetilcarbamoil=3~metil=
=5=pirazolil-carbamnato

Neme til=Ne(4-morfolinosulfenil)~3=~isopropil=5~metilfenil=
~carbamato A ‘
N—metil—H~(4~morfolinosu1fenil)~4-mefoxi—3,5—xilil—carbama—
to
Nemeti1=N=(4~mnorfolinosulfenil)~2~metoxi-4-metilfenil-carba
mato
N—metil—N-(4-morfolinosulfenil)—2-0loro-4ﬁnetilfenil-c§rba—
ma,to

[ -me t1Ll=N=-(Gi=-p-butilaminosulfenil)-3-gec—amilfenil-crbama
to
N-metil-u-(4-morfo1inosu1fen11)-5,s-aimetil-s,s,%,8-tetrah;
dro=-l-naftil~carbamato

=N/ Wt =met11=N'=(4~morfolinosulfenil)carbemoiloxl 7imino=
~1.,3~ditiolano »

Propiofenona=0=/" N-metil~N~(4-morfolinosulfenil)carbamoil 7

b yina

Fnitrilo-oxima
sulfenil)carbamoil Joxima

Fenil)earbamoil Joxima v
B/ 2~ (N-metilearbamoiloxi)etil /=N-/"N'=metil-N'~(4-norfoli
hosulfenil)earbamoiloxi_7tiopropionimidato

S-metil-l-dimetllearbamoll~N-/"N'-netil-N'~(4~morfolinosulfy
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{ nil)carbamoiloxi 7tioformimidato

|ex0~3-cloro-endo~5~ciano-2-norbornanona~0~/ N-nctil-N-(4~

-2,2-dimetil—3—(metilsulfoniloxi)propionaldehido—O—éfN—metil—

1lojn nim. 40 06076

O-metil-l~-dimetilcarbamoll=N-/"N'-metil~N!=(4-morfolinosul
fenil)carbamoiloxi /formimidato

3, 3-dimeti l-l-(metiltio) -2-bu'tanon-a-0-[N-me t11=l=(4~morfo
linosulfenil)carbamoil Joxima

o ~(metilecarbamoiloxi)acetofenona=~0=/ N-metil=N=(4-morfoli
nosulfenil)carbamoil_Foxima

me ti1-2~meti1propenileetona~0-/ N-meti 1-F-(4-morfolinosulfe
nil)carbamoil Joxima

o ~(metilsulfinil)acetofenon—0~/ N-metil-N-(4~morfolinosul

fenil)carbamoil Joxima

-morfolinosulfenil)carbamoil Joxima, _
S~isopropil-l-acetil=lw/ N'=metil-/N'=(4-morfolinosuifenil)
~carbamoiloxi /tioformimidato
5,5-dinetil=1,4=ditia=Guli~/"Nt-metil-N*=(4-morfolinosulfe~
nil)carbamoiloxi /-iminocicloheptano

2y4~dimetil~-1, 3-ditiolano~2~carboxaldehido—0=/"N-netil-l-
~(4~-morfolinosulfenil)carbamoil Joxima.
Lsopropil=S5-(metiltio)~2~ticni lcetona-0-/ W~metil=-N-(4-morfo
linosulfenil)carbamoil Joxima

2,2~dine 'bil—3-hidroxipropionaldehido-0—[ Hemetil-} -(4-morf_o_

Llinosulfenil)carbamoil Joxima

—N~-(4-norfolinosulfenil)carbamoil 7oxima
3, 3=dimeti 1—4-1\1-[ N-metil-N-(4~morfolinosulfenil)ecarbamoilo-
pl._/imino~tetrahidrotiofeno

Seme t11~=/"N'~metoxime til-N'~(4-morfolinosulfeni 1)carbamoi
loxi_/tioacetimidato ' |

S~metil-Ne/ Wt =alil=N'~(4~morfolinosulfenil)carbvamnoiloxi_7
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S-me ¥l l-N-/ N =(3-tetrahidrotiofenilmetil)~i'=(4-morfolino

da frente a los dcaros y ciertos insectos, incluyendo un
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tioacetimidato
S-metil—NjffN'—(2~cloroetil)-N'~(4ﬂnorfolinosulfenil)carbg
moiloxi_ 7tioacetimidato. |
S-metilAN-éfN'-c;anometil—N'—(4-marfo1inosu1fenil)éarbamoi
loxi_7ticacetimidato !
S—metil—N~£ﬁN'-bencil—N'—(4-morfolinosulfenil)carbamoiloxg7

tioacetimidato

S—metil-qufN'-metoxi-N'~(4-morfolinosulfenil)carbamoiloxg7 .

tioacetimidato
S—metil—N—é‘N'-(z—furilmetil)—N'—(4—morfolinosulfenil)carbg
moiloxi /tioacetimidato '
S-metil—NﬁéfN'-(l-acetil—3—piperidilmetil)—N'—(4-morfoling

sulfenil)carbamoiloxi_ /tioacetimidato

sulfenil)earbamoiloxi_/+tioacetimidato
§-mot1 1-N~/"N! —ciclohexil-N! =(4~morfolinosulfenil)carbanol °
loxi 7/tiocacetimidato
S—metil—NﬁffN'-(4-nitrofenil)-N'—(4-morfo1inosulfenil)carb§
moiloxi /tioacetimidato
S—metil—N-ZfN'-(4-mejoxifenil)—H'-(4-morfolinosu1fenil)car—

bamoiloxi /tioacetimidato

S-metier~éfN'—(2-cloro—4-metilfenil)-N'—(4—morfolinomu1fg .

nil)earbamoiloxi_/tioacetimidato
Se evaluaron cieritos ejemplos representativos de "

1los nuevos compuestos para determinar su actividad pestici-

/ . >

afido, oruga, un escarabajo y una mosca. Los nuevos coimpues
tos se ensayaron también en cuanto a la fitotoxicidad en cp’
gechas econdnicamente importantes gue incluyen judias, so=-

ja, maiz, tomate y algoddn. Los nuevos compuestos se evalua

L4
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por diluciones apropiadas de la suspensidn patrén en agua.

-|1a suspensién patrdén en agua, para dar una suspensidn que

‘Iplataforma giratoria y se pulveriéaron con 100~110 ml de 1la
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ron tambidén en cuanto a la toxicidad para los maniferos,
Se prepararon suspensiones de los compuestos de
ensayo disolviendo un gramo de compuesto en 50 ml de aceto
na en la que se habian disuelto 0,1 gramos (10% del peso
del compuesto) de un tensioaé%ivo de alcohil-Tenoxi~-polig
toxietanol, como agente emulsificante o dispersante. La
solucidn resultante se mezcld en 150 ml de égua dando apro
ximadamente 200 ml de una suspensidn que contenia el com=
puesto en forma finamente dividida. Ia suspensidn patrdén
asi preparada contenia 0,5% en peso del compuesto. Las con
centraciones de ensayo en partes por milldn en peso emplea

das en los ensayos descritos a continuacidn se obiuvieron

Los procedimientos de ensayo fueron como sigue:

Ensayo de pulverizacidn de follaje para
&fidos de la judia

Adultos y estados ninfdlicos del 4fido de la ju-

dfa (Aphis Fabae Scop) criados en plantas de berro enanas

en tiestos a 18-219C y 50-70% de humedad relativa, constitu
yeron los insectos de ensayo. Con fines de ensayo, el nime ~
ro de 4fidos por tiesto se normalizd a 100-150 mediante po-
dado de- las pléntas que contenian dfidos en exceso.

Los compuestos de ensayo se formularon diluyendo

contenfa 250 partes de compuesto de ensayo por un milldn de
partes de la formulacidn final.
" Las plantas en tiesto (un tiesto por compuesto en

sayado) infestadas con 100-150 dfidos, se colocaron en une

formulacidn del compuesto de ensayo empleando un dispositi-
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.leridanis, (Cram)), cultivados en plantas de judias verdes

Jva de 50 & 5%, constituyeron los insectos de ensayo,
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vo de pistola de pulverizacidn DeVilbiss a una presidn de
aire de 2,8 lcg/bm2 menométrico, Esta aplicacidn que durd
25 segundos, fue suficiente para humedecer la planta hasta
goteo,. Como testigo, también se pulverizaron sobre las
plantas infestadas 100-110 ml de una solucidn de agua-acetd
na~emulsificante que no contenia compuesto de ensayo. Des=
pués de la pulverizacidn, los tiestos se colocaron en sus
sitios sobre una hoja de papel mimeogréfico normalizado
blanco que habia sido previamente rayado para facilitar el
recuento, La temperatura y humedad en la habitacidn de en=~
sayo durante el periodo de permanencia de 24 horas fueron
de 18-212C y 50—70%, respectivamente. Log 4fidos que caye—
ron en el papel y no fueron capaces de permenccer derechos
después de ser enderezados se consideraron muertos. Los afi
dos que perilanecieron en las plantas se observaron atenta=
mente respecto a su movimiento y los que fueron incépaces
de mover la totalidad del cuerpo por estimulacidn mediante
punzamiento se consideraron muertos. Se registrdé el tanto
por ciento de mortglidad a diversos niveles de concentra—
cidn,

Ensayo de cebo de pulverizacidén en hojas con gusanos del

Ejéreito del Sux

Iarvas de gusanos del Ejército del Sur (Prodenia
tiernas a una temperatura de 27 + 99C y. wna humedad rélati~

-Los compuestos de ensayo se formularon diluyendo
la suspensidn patrdn con agua, para dar una suspensidn que
contenfa 250 partes del compuesto de ensayo por un milldn

de partes de la formulacién final. Las plentas de judfas ver

1
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des tiernas en tiestos, de altura ¥y edad normalizadas ge
colocaron en una plataforme giratoria y se pulverizaron con
100-110 ml de 12 formulacidn del compuesto del ensayo por
empleo de un dispositivo de pistola de pulverizacidn DeVil
biss a wna presidn de aire de 0,7 kg/cm2 manométricos. Es-
ta aplicacidn, que durd 25 segundos, fue suficiente para
humedecer las plantas hasta goteo, Como testigo, se pulveri
zaron también sobre las plantas infestadas 100~110 ml de
une solucidn de agua-acetona~emulsificante que no contenia
el compuesto del ensayo. Cuando se secd, las hojas aparea-
das se separaron y cada una se colocd en un disco Petri de
9 cm revestido con papel de filtro humedecido. 5 larvas
seleccionadas al azar se introdujeron en cada disco y Iuego
los discos se cerraron. Los discos cerrados se etiqueabaron
y méntuvieron a 2%-2990 durante 3 dias. Aunque las larvas
podian consumir fdeilmente la hoja completa durante 24 ho=-
ras, no se afiadid mds alimento. ias larvas que no fueron

capaces de mover la totalidad del cuerpo incluso al estimu~

el tanto por ciento de mortalidad para niveles de diversa
concentracidn.
Ensayo de pulverizacidn de hoja con escarabajo

mejicano de la judia

Larvas del cuarto instar del carabajo mejicano de

la judfa (Epilachna varivestis, Muls), criados en plantas
de judias verdes tiernas a una temperatura de 27 +9C ¥y
50 4 5% de humedad relativa, fueron los insectos ensayados,

Los compuestos de ensayo -se formularon diluyendo
le. suspensidn patrdén con agua paré dar una suspensidn que

contenia 250 partes del compuesto de ensayo por un milldn

larlas por punzamiento, se consideraron muertas. Se recogiél.
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de partes de ia formulacidn final. Las plantas de judias
verdes tiernas en tiestos, de peso y edad normalizados se
colocaron en una plataforma giratoria y se pulverizaron con
100-110 ml de la formulacidn del compuesto de ensayo por e
pleo de un dispositivo de pisfola de pulverizacidn DeVil=-
biss a wa presidn de aire de 0,7 kg/bmz manométricos., Estg
aplicacidn, que durd 25 segundos, fué suficiente para hume-
decer las plantas hasta goteo. Como testigo, también se pul
verizaron sobre las plantas infestadas 100-110 ml de una sQ|
lucidn de agua-acetona-emulsificante que no contenia com~
puesto del ensayo, Cuando se secd, las hojas apareadas se
separaron y cada una se colocd en un disco Petri de 9 cm
revestido con papel de filtro humedecido. Se introdujeron
cinco larvas seleccionadas al azar en cada disco y los dis~
cos se cerraron. Los discos cerrados se etiquetaron y man-
fuvieron a una temperatura de 27 + 92C, durante 3 dias.
Aunque las laxrvas podian consumir fdcilmente la hoja en las
24-48 horas, no se afiadid mds alimento., Las larvas que no
fueron capaces de mover la totalidad del cuerpo, incluso
con estimulacidn, se consideraron muertas.

Ensayo de cebo de moscas

Moscas ordinarias adultas de 4 a 6 dias (Musca
doméstica L.) criadas de acuerdo con las especificacidnes
de Chemical Specialities Manufacturing Association (Blue
Book, McNeir-Dorland Co., N. 1954; pdginas 243-244, 261) en
condiciones controladas de 2% 1 99C y 50 % 5% de humedad re
lativa, fueron los insectos de ensayo. Las moscas se inmovi
lizaron anestesidndolas con didxido de carbono y 25 indiviw-
duos inmoviligzados, machos ¥y hembras, se iransfirieron a

wna jauls que consistia en un colador pars alimentos normal

1]
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‘fra el ensayo, se transfirieron desde las hojas cortadas a

, .
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de alrededor de 13 cm de didmetro que se invertid sobre wuna
superficie cubierta con papel de envolver. Los compuestos
de ensayo se formularon diluyendo la suspensidn patrdn con
un 10% (en peso) de solucidn de azicar dando una suspensidn
que contenfa 250 partes del compuesto de ensayo por un mi-
11én de partes de la formulzcidn final, en peso, Diez ml de
la formulacidn de ensayo se afiadieron a uns taza de sufléd
que contenia 6,5 cp? de una almohadilla de algoddn absorben
te, Esta taza de cébo se introdujo y centrd sobre papel en~
suciado debajo del colador para alimento antes de admitir
las moscas anestesiadas. Las moscas enjanladas se dejaron
alimentar en el cebo durante 24 horas a una temperatura de
2% + 92C y una hunedad relativa de 50 4+ 5%, Ias moscas que
no mostraron signo de movimiento al punzarlas se considera-—
ron‘muertas.

Ensayo _de pulverizacidn de follaje con dearog

Adultos y estados ninfédlicos del dcaro de dos man

chas (Zetranychus Urticae Koch), criados en plantas de ju-

dfas verdes tiernas a 80 & 5% de humedad relativa, fueron
los organismos de ensayo. Las hojas infestadas de un cultivo
patron se colocaron sobre las hojas primarias de dos plantas
de judias de 15 a 20 cm de altura, que crecfan en un tiesto

de arcilla de 6 mm, 150~200 decaros, un numero suficiente pa-

las plantas frescas en un periodo de 24 horas. Después del
periodo de transferencia de veinticvatro horas, las hojas
corﬁaéas se separaron de las plantas infestadas. Los compues
tos de ensayo se formularon diluyendo la suspensidn patrdn
con agua dando una suspensidn que contenfa 250 partes del

compuesto ensayado por un milldn de partes de la formulacidn
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“Ipuecsto de ensayo. Las plantas de‘ensayo se pulverizaron de
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final, Ies plantas en tiestos (un tiesto por compuesto) se
colocafon en una plataforma giratoria y se pulverizaron con
100-110 ml de la formulacidn del compuesto de ensayo emple
do un dis§051tivp de-pistola de pulverizacidn DeVilbiss a
una presidn de aire de 2,8 kg/bm2 manonébricos, Esta aplicg]
¢idn, que durd 25 segundos, fue suficiente para humedecer
las plantas hasta goteo., Como testigo, también se pulveriza
ron sobre las plantas infestadas, 100-100 ml de una solu-
cidn acuosa que contenia acetona y emulsificante en las mig
mas concentraciones que la formulscidén del compuesto de en—
sayo, pero que no contenia el compuesto de ensayo, Las plan
tas pulverizadas se mantuvieron a 80 & 5% de humedad relati
ve durante 6 afas, despuds de 1o cual se hizo un recuento
de mortalidad de las formas méviles. Se realizd en elamen
microscdpico de las formas mdviles en las hojas de las plan
tas de ensayo. Cualquier ser individual que fuera capaz de
locomocidn al punzarle se considerd vivo.

Ensayo de fitotoxicidad

También se realizaron experimentos para delermi~ -
nar le fitotoxicidad de las composiciones representativas
respecto a las plantas nuevas sanas. Se preparsron solucio-
nes de los compuestos como se ha descritc antes proporcio-

nando una concentracidén de 2.500 partes por millén del com-—

acuerdo con el procedimiento antes descrito para el ensayo

de pulverizacidn de follaje con dcaros para proporcionar |
aproximadamente 100 ml de solucidén de ensayo a las hojas de
cada planta ensayada, Ias plantas y los testigos pulveriza-
dos se apartaron durante aproximadamente una hora para de=-

jar secar las soluciones y luego se colocaron en el inverna
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dero., Después de diez dfas las plantas se inspeccionaron

llaje. Una clasificacidn de 1 indica que no hay dafio per—
ceptible; 5 indica que la planta estaba muerts ¥ clasifica~
ciones de 2, 3 y 4 indican grados. intermedios de dafios basg
do en el nimero y extensidn en el que fucron dafiadas las hoj
jas.

Toxicidad para mamiferos

También se midieron estas composiciones para de~
terminar su toxicidad por via oral para mamiferos por méto-
dos convencionales. El animal seleccionado para este expe~
rimento fue la rata. los resultados de ensayo obtenidos se
expresan en término del nimero de ng de conmposicidn pér kg
de peso del animal requerido pars alcanzar una proporcidn

de mortalidad de 50% (DLBO)'

Tos resultados de estos experimentos se resumen

Y recogen en la Tabla I a continuscidn,
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TABLA I

MATOS REPRESENTATIVOS

PROPIEDADES BIOIOGICAS DE IOS N-AI-!IINOSUI@ENIL—CARBA

06076

-

ompuosto  oxlciled pere dnmee o enaran o T | oasidn o i
nymero * * 50 i
AT ADM  GES BJM IT ng/ke, L gy Mz
3 100 50 100 100 100 200 11
4 100 100 100 100 100 141 11
5 100 100 100 100 100 19,8 11
6 100 100 10 0 100 1,2 11
7 100 100 100 100 100 28,1 2 1
8 100 100 100 100 100 22 11
9 100 100 100 100 100 16 12
10 100 100 100 100 100 - 11
1 100 50 100 100 100 141 11
12 100 100 100 100 100 141 11
14 00 0 o 0 0 - 11
16 100 100 100 100 100 - 101
17 100 80 100 100 100 178 2 2
23 100 100 100 100 100 15 101
24 100 100 100 100 100 28,3 2 1
28 100 50 100 100 100 317 12



06076

ty

ARBA

uda por
50

Hoja nam.

Fitotoxicidaé de la siembre, clasifi-
cacidn del daiio a 2500.ppp

scatic
ST

JV Mz _TOM  AIG  SOJ
11 1 1 1
1 1 1 1 2’
1 1 1 1 1
1 1 1 1 1
2 1 1 1 1
1 1 1 1 1
1 1 2 1 2
1 1 3 1
1 1 2 1 1
1 1 1 1 1
1 1 1 1 1
1 1 1 1 1
2 2 1 2 2
1 1 1 2 1
2 1 2 2 3
1 1 1 1 1
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® Nimero de compuesto que corresponde a los Ejemplos especi
ficos anteriores

¥%X AJ = deido de la judia, ADM = decaro de dos manchas,

GES = gusano del Bjército del sSur, EJM = escarabajo meji
cano de lé judia, M = mosca comun.

*EE IV = judia verde, MZ = mafz, TOM = tomate, S0J = soja,
y ALG = algoddn.

' A proporgiones de dogificacidn mds elevadas que
las indicadas en 15 Tabla I, se puede esperar que todas las
composiciones de esle invento pueden gue presenten alguna
actividad frente a diversas especies de ensayo, Sin embar-
go los datos presentados en la Tabla I anterior indican cla
ramente un alto grado de selectividad para algunas composl-
¢iones y una excelente actividad de amplio espectro maora
otras. Se entenderd que las especies de insectos empleadas
en los ensayos anteriores son meramente representativas de
una amplig variedad de plagas que pueden reprimirse por em-
pleo de los compuestos de este invento. La toxicidad para
los mamiferos extremadamente baja de los compuestos 3; 4,
11, 12, 17 y 28 es particularmente notable debido a la im-
portancia critica de seguridad para las criaturas de sangre
caliente en medir la utilidad prédciica de los pesticidas pa-
ra la‘agricultura;

Auhque la toxicidad para mamiferos e insectos son
factores evidentemente criticos para determinar la utilidad
Wltima de los insecticidas para la agricultura, la toxici-

dad de los pesticidas para las plantas de cosecha que se en
cuentran infectadas de insectos es igualmente importante. Ia
fitotoxicidad extremadamente baja'de los compuestos ensaya-

dos hacia las cosechas econdmicamente importantes es particu
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larmente notable en vista del orden muy elevado de toxicie
dad para los insectos que poseen estos compuestos, Tsto es
una caractgristica muy significativa que influye profunda-
mente en la utilidad ltima de los nuevos compuestos de es-
te invento como pesticidas para la agriculfura.

Los compuestos egtudiados en este invento pueden
aplicarse como insecticidas y acaricidas de acuerdo con md-
todos conocidos pava los expertos en la tdenica. Las compo~
giciones pesticidas que contienen los compuestos como el t¢
xico activo comprenderdn generalmente un vehiculo y/o dilu-
yente, bien liquido o sdlido.,

Los diluyentes o vehiculos liguidos adecuados in-
cluyen agua, destilados de. petrdleo u otros venfculos liqui
dos con o sin agentes tensioactivos. Los concentrados iiqui
dog pueden prepararse disolviendo uno de estos compuestos
con un disolvente no fitotdxico tal como acebtona, xileno o
itrobenceno y dispersando los t6xicos en agua con el deido
de agentes emulsificantes y dispersantes tensioactivos ade-
cuados., »

La eleccion de agentes dispersantes y emulsifican-
tes y la cantidad empleada viene impuesta por la naturaliezs
de la composicidn y la capacidad del agente para faciliter

la dispersidn del tdéxico. Generalmente, se desea emplear tan

Heseada del tdxico despuds de que se aplique a la planta y
se elimine por lavado de 1la Planta. Pueden emplearse agentes
dispersantes y emulsificantes no idnicos, anidnicos o catid-
nicos, por ejemplo, los productos de condensacidn de los 6xi
dos de alconileno con fenol y dcidos orgdnicos, alcohil-

—-aril-sulfonatos, éter-alcoholes complejos, compuestos de
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amonio cuaternarios y similares.,

"En la preparacidn de polvos o polvos fiﬁos, o com
posiciones granuladas humectables, el ingrediente activo se
dispersa en un vehiculo sélidg apropiadamente dividido tal
como arcilla, talco, bentonité, tierra de diatomeas, tierra
de batdn y similares. En la formulacidn de los Dpolvos humee
tables pueden incluirse los agentes dispersantes antes men=-
cionados asi como lignosulfongtos.

Ia cantidad requerida de los tdzicos estudiados

en la presente menoria puede aplicarse por hectdrea tratada

|de 9 & 1867 litros o mds de vehiculo y/o diluyente liquido

o de aproximadamente 5,5 a 555,5 kg de vehiculo y/o diluyen
te sdlido inerte. Ia conceniracidn en el concentrade 1iqui-
do variard generalmente desde aproximadamente 10 a 9% en
peso ¥ en las formulaciones sélidas desde aproximadamente
0,5 a aproximadamente 90% en peso. las pulverigzaciones, pol
vos o granulados satisfactorios para empleo general sontie-
nen desde aproximadamente 0,28 a 16,7 kg de téxico activo
por hectdrea.

Los pesticidas considerados en la presente mumo-

ria evitan el ataque por insectos y dcaros a las plantas u

otros materiales a los gque se aplican los pesticidas y tie-
nen relativamente elevada toxicidad residual. Respecto a
las plantas, tienen un elevado margen de seguridad porgue
cuando se emplean en suficiente cantidad para matar o repe-
ler los insectos, no queman o dafian la planta, y resisten
la accidn de los agentes atmosféricos que incluye el lavado
originado por la lluvia, la descorposicidén por la luz ultra
violeta, oxidacidén o hidrdélisis en presencia de humedad o

al menos, tal descomposicidn, oxidacidén e hidrdlisis dismi-
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nuird materialmente la caracteristica deseable pesticida de

los %6xicos o impartird caracteristicas indeseables por ejem
plo fitotoxicidad a los téxicos. Los téxicos son tan quimi-

camente inerftes que son ahora compatibles con sustancialmen

| te otros constituyentes del programe de pulverizacién, y pue

den emplearse sobre el suelo, sobre las semillas o sobre
las raices de las plantas sin dafiar tanto las semillas co-
mo las raices de las planias.

Ejemplo 36 ,
Preparacién de 5-metil—N-/F'-metil-N—(4-morfolinosulfenil)—

carbamoiloxi/tioacetimidato

A una solucidén de 6,0 g (0,025 m) de (4-morfoli-
no)disulfuro en 50 ml de dimetilformamida enfriada a —=100C
se afladieron 1,85 g (0,025 m) de cloro gaseoso procedente de
un colector frio, después de lo cual se agité la mezcla du-
rente 10 minutos. Se afiadié lentamente a la mezcla de reac-
cién a -109C una solucidn de 8,11 g (0,05 m) de 5-metileli-
-hidroxi-tioacetimidato y 4,0 g de piridina en 50 ml de di-
metilformemida. Después de la adicidn,se agité la mezcla de
reaccidén durante 20 minutos y se dejd luego que se calenta-
re hasta la temperatura ambiente. Se afladié agua caliente
a la mezcla de reaccién hasta que alcanzé una temperatura
de 352 a 409C y se mantuvo luego bajo una atmésfera de ni-
trégeno N, durante un fin de semena. La mezcla de reaccidn
se concentré bajo vacio y se lavé el residuo con agua, bi-
carbonato sédico y agua, se secé luego sobre sulfato de mag
nesiotanhidro, se filtxé y se separd bajo vacfo. Se confir-

mé la estructura mediante cromatografia de capa delgada.
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REIVINDICACIONES

Los puntos de invencién propia y nueva que se pre-
sentan para que sean objeto de esta solicitud de Patente de
Invencién en Espafia, por VEINTE afios, son los que se recogen
en las reivindicaciongs siguientes:

| .
18,~ Un procedimiento para producir N-aminosulfenil

|carbanatos de la f£férmula:

0 R
R"O—gN—SR'
que comprende hacer reaccionar un compuesto de la férmula:
0
ot
con un compuesto de la férmula:
ZSR!
en la que: R puede ser hidrégeno, alcohilo inferior, cicloal
cohilo inferior, alquenilo infefior, alcoxi inferior, o ci-
.cloalecohilo inferior, bien no sustituido o-excepio cuandoe R
es hidrégeno, sustituido con uno o més sustituyentes de en-
tre cloro, bromo, fldor, nitro o ciano o una de sus combi-
naciones, o fenilo o fenilalcohilo inferior, bien no susti-

tuido o sustituido con uno o més sustituyentes de entre clo-

f-ro, b;omo, fldor, nitro, ciano, aleohilo inferior, haloalco-

hilo inferior o alcoxi inferior o una de sus combinaciones;

By

.R' es AN’//// 6 ' Aﬁ/—\jA

\—~

-e

Ry
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| By ¥ R, son individualmente, hidrégeno, alcohilo, alqueﬁi—

lo, alcoxi, cicloalcohilo, fenilaleohilo o fenilo, pudiendo

estar todos excepto el hidrégeno, no sustituidos o sustitui-

dos, excepto en el caso del hidrégeno, con wno o més susti-

tuyentes de entre cloro, bromo, filtor, nitro, ciano, alcohi-
lo inferior, haloalcohilo inferior o alcoxi inferior o una
de sus combinaciones; o un radical heterociclico de cinco o
seis miembros saturado o no saturado en el que hay wno o
dos heterodtomos que pueden ser oxigeno, azufre en fodos sus
] ,
estados de oxidacién o nitrégeno, incluyendo sus combinacio-
hes, pudiendo estar todos los radicales heterociclicos no
sustituidos o sustituidos con wno o mis sustituyentes de en~-
tre cloro, bromo, fldor, nitro, ciano, alcohile inferior,
haloalcohilo inferior o alcoxi inferior o wna de sus combi-
naciones; A es una cadena alifética divalente gue puede ser
alcohileno, alquenileno o wa cadena alifitica que puede in
cluir uno o dos heterodtomos de oxfgeno, azufre en todos
sus estados de oxidacidén o hitrdgeno 0 una de sus combinacig
nes para formar una estructura de anillo de cinco o seis
miembros, que puede estar no sugtituida o sustituida con wno
0 més sustituyentes de entre cloro, bromo, fldor, nitro,
ciano, alcohilo inferior, haloaloohilo inferior o aleoxi in-
ferior o una de sus combinaciones; R" es un grupo imino de
la férmula:
X'\
C=N =

d

en la que X e Y son individualmente radicales hidrdégeno,

ciano o cloro o son grupos aleohilo, alquenilo, alcohiltio,

alcoxi, arilo, ariltio, carbamoilo, aminocarbonilalcohilo o

N

L
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carbonilaminoaleohilo o estén unidos por waa cadena aliffti-
ca divalente saturada o no saturada que puede estar inte—
rrumpida por uno o més Atomos de azufre, oxfgeno o nitrége-
no, para formar un anillo de cinco o seis miembros, pudien-
do estar todos sustituidos por uno 0 més sustituyentes de
enfre cloro, bromo, fldor, nitro, ciano, alecohilo inferior,
alcohiltio inferior; alcohilsulfinilo inferior, alcohilsul-
fonilo inferior o alcoxi inferior con la condicién de que

el nimero total de todos los 4tomos de carbono alifédticos

en R" no excederd aproximadamente de 12; y % es ¢loro, bfo-

Jjmo o flvor.

2.~ Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-
cacién 18, en el que R" es un grupo imino como se ha defi-
nido en lo que antecede y X de dicho grupo es alcohilo e Y
de dicho grupo es alcohiltio.

38.,~ Un procedimiento de acuerdo con la reivindica-

‘leién 12, en el que X es metilo e Y es metiltio.

42,- Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-
cacién 12, en el que R es alcohilo inferior.

58,= Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-
cacién 18, en el que R es metilo.

68.- Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-
cacién 32, en el que R es metilo,

T72.= Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-
cacién 12, en el que R' es di-alcohilamino inferior.

82,~ Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-
cacién 32, en el que R' es di-alcohilamino inferior.

98.- Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-

jcacidn 1§, en el que R' es:

N\
, - N A
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102.~ Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-

cacién 32, en el que R' es:
N\
- N. A
AN

7 1l2,- Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-
cacién 12, en el que R' es un grupo 1—morfolino;

l22,- Un procedimiento de acuérdo con la reivindi-
cacién 32, en la que R' es wun grupo 4-morfolino.

138,- UN PRO?EDIMIENTO PARA PRODUCIR N-AMINCSULFE-
NILCARBAMATOS. " |

Tal y como se ha descrito en la Memoria que ante-
cede y con los fines que se han especificado.

Esta Memoria consta de CINCUENTA Y SIETE hojas es-
critas a méquina por wna sola cara.

Medxid, (3,N00 1977
P.A.

‘“birfF;L!ﬂquuug
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