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— El invento tiene por objeto un procedimiento de prepg

AR,

66978

racién de nuevos ésteres de &4cidos ciclopropano-carboxili-
cos que comprenden un sustituyente polihalogenado, en todas

sus formas isémeras posibles, de férmula general I:
;X

(1)

en la que X, representa un 4tomo de hidrégeno, fldor, clo-
ro o bromo, X, idéntico o diferente de X4, represents un
atomo de flidor, cloro o bromo, Xy representa wn 4tomo de
cloro, bromo o yodo, y R representa:

- Bien un radicel bencilo eventuwalmente sustituido por uﬁo-
0 varios redicsles elegidos en el grupo constituido por
Llos radicales alcohilos que conticnen de 1 a4 dtomos de
carbono, los radicales alquenilos que coniienen de 2 s 6
dtomos de carbono, los radiceles alqueniloxi gque conticnen
de 2 a 6 atonos de carbono, los radicales alcadienilos gue
contienen de 4 a 8 atomos de carbono, el radicel metilen-~
~dioxilo, el radicel bencilo, los 4tomos de haldgeno,

~ Bien un grupbz

. “C“?.j[;; /,l—--cnzn2

en el que el sustituyente R1 representa un atomo de hidrd-
geno o un radical metilo y el sustituyente Ry un arilo mo-

nociclico o un grupo:

“

~Cly~C== CH




10

15

20

25

30
20087

Holn nam, 2

L'

~y princlpalmente un grupo o-bencil-3-furil-metilo,

~ Bien un grupo:

en el que Ry r(Epresenta un radical organico alifdtico que

contiene de 2 a 6 4tomos de carbono ¥ una o varias insatu-
raciones carbono-carbono, y principalmente el radical vini
lo, propen=1i-ilo, buts~1,3~dienilo o buten-1-ilo,

- Bien un grupo:

(RS n

.en el que R4 repreéenta ug dtomo de hidfégeno, un grupos
-C ==X

o un grupo
-C === CH

Yy E5 representa un dtomo de cloro o un radical metilo yn
representa un numero igual a2 0, 1 6 2, y principalmente el
grupo 3-fenoxi-bencilico, ~ciano-3-fenoxi~bencilico o

o ~etinil-3-fenoxi~bencilico,

- Bien un grupo:
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.rosas formas isémeras. En efecto, los dcidos ciclopropano-

‘elcohdlica de los ésteres de férmula I puede contener uno

e

Hoja ndGm, 3

en el gque los sustituyentes R6, R?, R8 y R9 repfe;entan hi
drégeno, un gtomo de cloro o un radical metilo ¥ en el que
el simbolo S/I indica wn ciclo aromdtico o un ciclo andlo-
g0, dihidro o tetrahidro.

Por conveniencia, en la parte alcohdlica de los
ésteres do férmula I, cuvendo n es iguel a O, el ndcleo so-
bregﬂ.que estd fijgdo el sustituyente R5 represenfa enton~
ces w nicleo bencénico.

Los ésteres de férmula I pueden existir en nume-

-carbox{licos que formen la parte 4cida de los dsteres de
férmulg I poseen, en gcncral 3 carbonos 'ulmctrlCOu, & sa-~
ber, los carbonos asimétricos en posicidn 1 ¥y 3 del ciclo
ciclopropanico y el carbono asimétrico en posicién 1' de
la cadena lateral etilica polihalogenada fijada en la posi
cibn 3. . ' ' ’

En el caso en qﬁé ios.tres sustituyenfeé X1y %o &
X3 sean diferentes wnos de otros, puede existir un carbono
asimétrico suplementario en la posicién 2' de la cadena lad
teral etilics polihalogenada.

Ademds, el alcohol R-0H qué constituye la perte

0 varios carbonos a51mctrlcos y/o uno o varios dobles cnla-

ces que dan lugar a una isomeria E/%.
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- Los ésteres de f6érmula I, obtenidos por el proce-
dimiento del invento, engloban para una definicibén dada de
sustituyentes Xl, Xé, X5 y R, todos los compuestos que pro-
vienen de la combinacibén de un isbmero (racémico u bptica-
mente activo) que resultan de la existencia de los diferen-
tes carbonos asimétricos de la parte 4cida de la molécula
con un-isbmero (racémico u bpticamente activo) que corres~
ponde a la parte alcohdlica.

' En el qasb en que los sustituyentes Xl y X2 sean
idénticos, para una configuracidén estérica determinada de
carbonos asimétricos en la posicién 1 y 3 del ciclo ciclo-

propénico, asl como para una estructura determinada de la

i

parte alcohdélica (que puede ella misma contener uno o vario
carbonos asimétricos y/o uno o varios dobles enlaces que dan
lugar a una isomeria E/Z), pueden existir dos formas dias—
tereoisémeras de los ésteres (I) o de los &cidos (K) corres
pondientes, debidas a la existencia del carbono asimétrico
en 1', pudiendo caracterizarse eficazmente principalmente
por su espectro de R.M.N. o su velocidad de emigracidn en
cromatografia en capa fina..En general, egtos isbmeros
pueden separarse y aislarse en estado puro, principalmen-
te por cromatografia. Estos dos diastereoisbémeros se han
llamado en la presente memoria y en lo que sigue, isdmeros
(8) vy (B).

. Entre los ésteres I, obtenidos por el procedimien
to del invento se citardn més particularmente, aquellos en
los que los &cidos ciclopropané-carboxilicos (K) que forman
la par%e dcida de estos ésteres, son de estructura (lR,cié)
o (1R, trans) y cuyos nombres siguen:

.- Acidos 2,2-dimetil-3-(2',2'-dibromo-1"',2'~diclo

ro-etil)~-ciclopropano-l-carboxilicos;
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- Acidos 2;2~dimetil-3—(1';2',2',2'-tetraéloro-
-etil)-ciclopropano~1-carboxilicos;
. = Acldos 2’2-dimetil~3—(2' 2'—difluoro—1',2'~di~
cloro-eti )-clc1opropano-1-carboxillcos,
f. Acidos 2, 2-dimetil~3- (21, 2'—dlcloro-1',2'-dl-
bromo~et11)—c¢clopropano~1-carboxillcos,
i - Acidos 2,2-dimetil-3-(2', 2'—d:1.f1uoro-1',2‘-dl—
bromo-etll)—clclopropano-1—carb0x1llcos, _
- Acidos 2,2-dimetil-3-(1',2',21,2! mtetrabromo=
—etll)-elclopropano-1—carboxlllcos-
— Acidos 2,2-dimetil-3- (2' 2'~dlf1uoro-2',1'-al-
yodo—etll)-clclopropano—1—carboxillcos- ,
= Acidos 2,2~dimetil-3~(2! 2'~dlcloro—2',1'-diyo
do—etzl)-01clopropano -1-carboxilicos;
- Acidos 2,2-dimetil-3~(2',2'~dibromo-2',1!'~diyo
do-etil)-ciclopropano~1i-carboxilicos;
- Acidos 2,2—dimé%11—3—(1',2',2'-tribromo-et11)-
-c1clopr0pano-1-carbox1llcos, '
~ Acidos 2,2- d1met11—3~(1' 2'—dlcloro-2‘-bromo-
-etil)—ciclopropano—1—carboxilicos;
'~ Acidos 2,2—dimetil—3-(1',2;;22-tricloro—eti1)-
~ciclopropano—i-carboxilicos;
- Aeidos 2,2-dimetil-3-(11,2!~dibromo~2'~cloro~
-etil)—ciclopropaqo-1-carboxilicos;
- Acidos 2,2-dimetil-3-(1',2'~dicloro-2"~F lnorom
~o%il)~ciclopropano—1i-carboxflicos;
-~ Acidos 2;2-dimetil-3-(i';2'-dibrom6-2'-fluoro-
-etil)—ciclopropano-1écarboxilicos, .
- Acidos 2,2~dimetil-3-(2! —fluoro-2' 1'-dlyodo-

~etil)~ciclopropano—1-carboxflicos;
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- - Acidos 2,2-dimetil-3-(2'-cloro-2',1'~diyodo-
~etil)-ciclopropano-l-carboxilicos;

- Acidos 2,2-dimetil-3-(2'~bromo-2',1'-diyodo-
-etil)—ciélopropanﬁ—l-carboxilicos;

, - Acidos 2,2-dimetil-3-(1',2',2'-tricloro-2'-flug
ro-etil)-ciclopropano-l-carboxilicos; .

- Acidos 2,2-dimetil-%-(1',2'-dibromo-2'-cloro-
-2'—fluoro-etil)-ciclopropano-l—carboxilicos;

~ Acidos 2,2-dimetil-3-(1',2',2'~tricloro-2'-
bromo—etil)—ciclopropano—l—carboxilicos; '

- Acidos 2,2—dimetil—5;(l',2',2'-tribromo—2'-clo—
ro-etil)-ciclopropano-l-carboxilicos;

- Acidos 2,2-dimetil-3-(2'-fluoro-1',2',2'~tribrd
mo-etil)-ciclopropano-l-carboxilicos;

_ Acidos 2,2-dimetil-3-(2' -bromo-2 '_fluoro-1' ,2'4,
-dicloro-etil)-ciclopropano-~l-carboxilicos;

- Acidos 2,2-dimetil-3-(2'-fluoro-2'~cloro-2',1'-
'—diyodo—étil)-ciclopropano—l—carboxilicos;

- Acidos 2,2-dimetil-3-(2'-fluoro~2'-bromo-2', 1!
-diyodo-etil)-ciclopropano-l-carboxilicos;

- Aéidos 2,2-dimetil-3-(2'-cloro-2'-bromo-2',1"'~
~diyodo-etil)~ciclopropano-l-carboxilicos.

Entendiéndose bien que los ésteres I, obtenidos
por el procedimieﬁto del invento, pueden proceder fgualmeh-
te de los &cidos ciclopropano-carboxilicds (X) de estruc-
tura (18,cis) o (18, trans).Asimismo estos ésteres i pue-
den proceder bien de &cidos ciclopropano-carboxilicos (K)
de estructura dl-cis (mezcla equimolecular de (1R, cis) y
(18,cis)) o.dl-trans (mezcla equimolecular de (1R,trans) y

(18, trans)), bien de mezclas de los &cidos de estructura

1
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| dl-cis y de los 4cidos de estructura dl-trans.

El invenbto tiene por objeto més particularmente
un procedimiento ge preparacidén de los compuestos de Lor-
mula general I, en los que la parte fcida es de estructura
(1R, cis) o (1R, trans), asi como los compuestos de foérmula
I, en los que la parte dcida es de estructura dl-cis o 41—
trans y los compuestos @e férmula general I.constituidos
de una mezcla de ésteres cuya parte fcida es de estructura
.dl-cis o dl-tramns. '

Entre;ios alcoholes que constituyen la parte al-
cohblica de los ésteres, obtenidos por él procedimiento del
invento se citarén principalménte el alcohol bencilico, el
alcohol 2,5—dimetil—4—alil-bencilico, 5-bencil-3-furil-meta
nol, 5—(propin—2'—il)—é—metil-3—furil-metanol (o kikutrél),
¢l 5-(propin-2'-il)-2-furil-metanol (o protrol), el 1l-oxo-3
,alil-}-metil—ciclopenth-en-A-ol) (o aletrolona), el 1-o0xo-
-2—(2',4‘-pgntadienil)—B-metil-ciclopent—E—enr4—ol, el 1-
oxo—2—(2'-butenil)—B—metil-ciclopent-E-en—4—ol, el alcohol
5-fenoxi—bencilico, el alcohol CX\-ciano-B-fenoxi-bencilicc
el alcohol C)<\-etinil-5-—fenox'1—bencil'ico2 el alcohol 3,%;5,
6-tetrahidro-ftalimido-metilico y més especialmente las foy
mas Opticamente activas de estos alcoholes que poseen un
carbono asimétrico.

Entre los compuestos de férmula general I, se ci
taridn principalmente aguellos en los qué Xl represe@ta ﬁn
4tomo de ‘fluor, cloro o bromo, X2 es idéntico a Xl y repre
senta un Atomo de fluor, cloro o bromo, ¥ X5 y R conservan
los signif}ca@os antes citados, aquellos en los que X, re-
presenta un atomo de hidrégeno, flior, cloro, o bromo, X5

es diferente de X; ¥ representa un atomo de f1hor, cloro ©
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aquellos en los que Xi, X2 y X3 conservan los significados
antes citados yVR representa un resto del alcohol 5-bencild-
~3=-furil-metilico wn resto l-oxo- ?~a11]—)-mot11~01clopent-
2-en-4-ilo, un resto del alcohol 5-fenoxi-bencilico, un reg
to del salcohol CX(-c1ano—3-fenox1—ben0111co, pudiendo ser
estos alcoholes racémicos u Opticamente activos, y aquellos
en los que X, representa un &tomo de flfior, cloro o bromo,
X5 idéntico a X, representa un &tomo de flvior, cloro o bro
mo, X3 representa un atomo de- cloro, bromo o yodo y R re~-
presenta un resto de alcohol 5-bencil- -3=-furil-metilico, un
resto de l-oxo—2-a111-3—met11—c1c1opent—2—en~4-ilo, un res
to de alcohol )—fenox1—benclllco, un resto de alcohol Q(-
ciano-3- fenox1—benc1llco, pudiendo ser estos alcoholes ra-
cémicos u dpticamente activos.

Los compuestos de férmula I, en forma de isdmeros
(4), en forma de isémeros (B), debido a la existencia del
carbono asimétrico en posicién 1' de la férmula I, o en foxy
ma de mezcléé de estos isémeros, cuyos nombres siguen:

‘ - 1R, cis-2,2-dimetil-3- (1',2',2:2"'-tetrabromp~
—etll)~c1clopropano—l—carbox11ato de (u)(}(—Clano-)—fenox1-
~-bencilo;

. - . =1R,cis~2,2-dimetil-3-(2"', 2'-dicloro-l',2'~dibro
mo-etil-ciclopropano—l-carboxllato de (S)C7i—ciano-3—fenoxi—
-bencilo,

presentan un interés particular.

' Los compuestos de férmula general I, en forma de
isbmeros (A), en forma de isdmeros (B), debido a la existen

cia del carbono asimétrico en posicién 1' de la férmula I,

i
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vento. | _

Los compuestos obtenidos porlel prbcedimiento
del invenfo pueden utilizarse en forma de ﬁezéla de este-
reoisobmeros de estructura cis y de éstructufa trans en -
cuglesquiers propofciones, y més particulérmente en forma
de mezclas de estereoisdmeros de. estructura cis y de es--
tructura trans en las proporciones ponderales 20/80, 50/50)
u 80/20. '

El procedimiento de preparacidn de los compuestos
de férmula general I objeto del invento esté caracterizado

porque se hace reaccionar un éster de férmula general II

" x B H,C Hy b S s
".r$\c ! @ ' C
xy ::> N TR e
ool o Ny

en la que Xl, X2 ¥ R conservan los significados antes citg
dos, estando dicho éster II en una cualquiera de sus formas
isémeras, con un agente de cloracidn, bromacidn o yodaciébn
susceptible de fijar 012, Br2 0 12 sobre el doble enla-
ce de la cadena lateral del 4cido ciclopropano- ca;boxi—
lico.
.Este procedimiento anterior se denomina procedi-
miéntoCK\. '
» Como agente de halogenacidén de los ésteres II, se

utiliza principalmente cloro, bromo o yodo, y la halogena-
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L 0idn de los ésteres II se efectua entonces en el seno de un

disolvente orgdnico que no reacciona con el c¢loro, bromo o

roformo, Eloruro de metileno.

.. © Bl invento tiené por objeto igualmente un procedi]
miento de preparacidén de los compuestos de fdrmula genoral
I, 6uraqtefizadﬁ porque se hace reaccionar wn dcido de fér-

mule general TII:

: L H.C i e
hi\ - I !3 CH3. (Ii " ; . v
e = é C-0H
v , _—

%2 - w” ﬁ—\\\H

(Xrry

en la que X1'y X, conserven los.significados antes citadoé,
estendo dicho deido IIT en una cuglquiera de sus formes isd)
meras; con un sgente de cloracidn, bromacién.o yodacidn sug
ceptible de £ijar Cly, Bry o I, sobre la cedena leteral del
deido iII, y luego hacer péaccionar el adcido resultante,

de férmula general IV:

R R ? \
k%:7c'? Lon Co
{ X S 474
. CH o .

oo - U P

en la que X4, X ¥ XB congervan log gignificados entes ci-
tados, o uno de sus derivados Puncionales, con un alcohol
ROH o uno de sus. derivados funcionales, conservando R el
pignificado antes citado. L ‘ '

. Este procedimiento. anterior se denomina procedi-

miento ﬂ, 7
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= Como sgente de halogenécién de los dcidos IfI, s¢
utiliza principalmente cloro, bromo o yodo, y la halogenaf
cién de los Acidos IIT se efectia entonces en el seno de u
disolvente orgénico. que no rescciona con ¢l cloro, bromo o
yodo, tal como dcido acéfico, tetraclorvro de carbono, clo
roformo, cloruro de metileno. ‘ |

El derivedo funcional del Acido IV, utilizedo pa-
ra efectuar la esterificacidn con el glcohol ROX o con wn
derivado funcional de este elcohol, es'principalmente clo-
Turo, enhidrido, wn anhfdrido mixto, wn éster de aleohilo
inferior, una sai metalica o une sal de base orgdnica del
gcido III, pudiendo ser el derivado funcional del alcohol
uﬁ cloruro, bromuro o un sulfonato de este alcohol. '

Una veriante del procedimiento F de preparacién
de los compuestos de foérmula gencral I, igualmente objeto
'dgl invento, se caracteriza porque se hace reaccionar un

derivado funcional de un dcido de férmula generel III:

XN H  n.oC cx. o .. . - :
N | 3 3 R :
/C =C © L0l L (IT1)

X

2- H/ : ) - \1 - et

en cuya £érmula X y X, conserven los significados antes ci |
tados, estando dicho derivedo funcional del Acide TII en

una cualquiera de sus formas isémeras, con un agénte‘de clg
racifn, bromecidén o yodacidn susceptible dé fijar 012, Bro
o I, en la cadena lateral del derivado fun&ioﬁal del acido
III, y luego hacer reéccionar el derivedo funcional resul-

tante del dcido IV:
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xs/x;/ "'..,_\\x‘x""'('"""(IV)

en ;a.que X1, X ¥ X3 coﬁservan los gignificodos antes cin‘
tados, con’un alcohol RCH o uno de sus derivados funclona-
les, conservanéo R el significado antes citado.

' ‘ “Esto procedimiento anterior sc denoming procedi-~
miento Y . 'll |

Bl sgente, utilizado para efectuar la helogenacid
del derivado funcional del écido III, es preferibiemehte cl
ro, bromo o yodo, y la halogenacién se efectia entonces en
el seno de wn disolvente'org.nlco que no reaccio (¥} con clo-
ro, bromo o yodo, tal como acido acético, tetracloruro de
carbono, clorcformo, cloruro de metileno.

Para obtener los compuestos I a purtvr de los aci
dos IV o de los derivados funcionales de los dcidos IV se-
gin los procedimientos f j X~ del invento, se hace reacciod
nar el acido IV o uno de sus derivados funcionales con el
alcohol ROH o wn derivado funcional de egte aléohol. )

Por e¢jemplo, sé puede efectuar la esterificacion
por mccién del dcido IV, del cloruro, del anhidrido o de uy
enhidrido mixto de este acido IV con el alcohol ROH, Tambid

se puede utilizar el método de trans-esterif 1c~clon hacien

do reaccionar un éster de alcohol inferior del &cido IV con

el alcohol ROH, principalmente en prescncia de un cataliza-

dor bésico. Igualmente se puede hacer reaccionar und gsal
del 4cido IV, por ejemplo, una sal de wa metal alcalino, dg

plata o de trietilamina sobre un derivado funcional del al-

i

n
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- También se pueden utilizar otros procedimienfos
ciésicos de esterificacidén del &cido IV o de uno de sus de-
rivedos funcioﬁales con el alcohol ROH o uno dé sus deriva-
dog funhcionales sin salirse del campo del invento. )

Un modo de ejeéﬁcién ventajoso del procédimiento

B del invento consiste en utilizar cémo derivado funciongal
gel &cido IV, el cloruro de este doido.

' Un modo de ejecucidn ventajoso del procedimiento
Y del invento consiste en utilizar como derivado funcionall
del dcido III y;ppmd derivado funcional del &cido IV, los
cloruros de estos acidos.

- Ta esterificacién del cioruro del dcido IV con e}
alcohol ROﬁ se efectua entonces cémodamente en presencia
de una base teféiar;a, tal coma piridina o triqtilaminé.'

» De uwna forma general, los dsteres II, los Acidos

I yilos derivados funcionales de los acidos III, utiliza-
dos como productos de partida de.los procedimientos del in-
vento, estdn descritos prihcipalmente en las patentes frand
cesas 2.185;612 ¥y 2.240.914 o pueden prepararse por métodos
andlogos a log descritos en estas patentes.

~ En el caso en que ios.radicaleg X%:y'iz represen-
ten atomos de halégeno, siendo X4 diferente de X,, los és-
teres II, los 4cidos III y sus derivados‘funcionalés estén
descritos en la tesis de DALE GORDON BROWN (DENTON, TEXAS)
de Diciembre de 1974,'titulada "Structure" - activity stu-
dies of halo pyrethroids" o puede preparérse por métodos
analogos a los descritos en dicha tesis.

Por supuesto, 1?5 dsteres II, utilizados como ma-

terial de partida del procedimientowindel iﬁvenfo, se pre-

sentan en numerosas formas isémeras, proviniendo estas for-
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Ca

mas isémeras de lé cxistencia de cafbonos asimétricos en
la exigtencia e;;ntual en lg parte alcohdlica, bien de wno
0 varioé carbonos asimétricos, bien de wno o varios dobles
enlaces que dan lugar a vna isomeria E/7%.

Asimiémo, log deidos III o sus derivedos funcio-

nales,. utilizados como partide de los procedimientos f y
X’del invento, existen igualmente en diversas formas is6-
meras que provienen de los carbonos asimétricos en las po-
siclones 1"y 3 del ciclo ciclopropénico.

Los compuestos de férmula general I estdn dotadog
de notables propiedades insecticidas, en particular, de un
poder letal exbremadamente intenso y de muy bucna esfabili—
dad frente a los agentes atmosféricos (calor, luz, humeded)

Estos compuestos convienen generalmente para la
‘aplicacidn en ia lucha contra los insectos en el dmbito
'agricola. Por ejemplo, permiten lﬁchar eficazmente contra
los pulgones, las larvas de los lepiddépteros, los coledphed
103 '

También se utilizan preferiblemente, én dosis
comprendidas entre 1 g y 100 g de materié acti&a poﬁ hectd-
rea. Por su rapida accidn, estos compuestos pueden utili-
zarse ilgualmente como insecticidas en el aubito doméstico.

La actividad ipsecticida de los cbmpuestos del
invento puede ponerse de manifiesto principalmente por cn-
peyos sobre moscas domésticas, sobre Spodoptera Littoralis,
asi. como sobre larvas de Epilachna Varivestris sobre Sito-
| philus Granarius y Triboliwm Castancum y sobre Blatella
Germdnica, h '

 Estos ensayos estdn descritos mds adelante en. la
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-parte experimental.

Los compuestos de férmula I, obtenidos por el -
procedimiento objeqo del invento, pueden ser empleados por
tanto para preparaﬂ composiciones insecticidas, que contie
nen como principio activo, al menos uno de los comﬁuestbs
de férmula general I, tales como los definidos anteriormen

te, y mis especialmente conteniendo, como principio activo,

ma de isémeros (4), en forma de los isémeros (B), debido a

1é'existencia.del carbono asimétrico en la posicién 1' de
la férmula I, o en forma de la mezcla de estos isbémeros, cu
yos nombres se han citado anteriormente. '

La o las materias activas pueden adicionarse even
tualmente de uno o varios agentes pesticidas. Estas compo-
siciones pueden presentarse en forma de polvos, granulos,
suspensiones, emulsiones, soluciones, soluciones para aero-
soles, bandas combustibles, cebos u otras preparaciones
empleadas clasicamente para utilizacidn de este género de
compuestos.

Ademés del principio activo, estas composiciones
contienen en general, un vehiculo y/o un agente tensioacti-
vo, no idénico que asegura ademds una dispersién uniforme de
las sustancias constitutivas de la mezcla. El vehiculo uti-
lizado puede ser un liquido, tal como agua, aleohol, hidro-
carburos u otros disolventes orgéinicos, un aceite minerél,
animal ¢ vegetal, un polvo, tal como talco, arcillas, sili-
catos, Kieselgur o un sbélido combustible, tal como polvo de
tabu (u orujo de pelitre).

Para exaltar la actividad insecticida de los com-

puestos obtenidos por el procedimiento del invento, se les

al menos unode los compuestos de férmula general I, en for -
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-puede adicionar sinérgicos clasicos utilizados cp casos pa
recidos; tal como 1~(2,538;trio:a~dodecil~2—propil—4,5—mg
tilendioxi)-benceno (o butéxido de piperonilo), W-(2-etil~
~heptil)-biciclo/2,2-1-/-5-hepteno-2,%-dicarboximida, pipe
ronil-bis-2-(2'-n-botoxi-etoxi)-etil-acetal (o tropital).

Estas composiciones insccticidas conticng prefe-
riblemnnte entre 0,005% y 10% en peso de materia sctiva.
Estas composiciones puecden contener ventajosamente un agel
te sinergizante y principalmente el putéxido de piperonilo.

Los compd;stos de foérmula I, tal como los defigg:w
dos antes que poseen ademés intercsantes propiedades acari-
cidas y nematicidas. .

Los ensayos dados a continuacién son sobre Tetra
nychus Urticac y sobre Ditylenchus Myceliophapgus lo demues
tran.

Los compuestos de férmula I, obtenidos por el ﬁng'
cedimiento objeto del invento, pueden emplearse por tanto
para preparar composiciones acaricidas o nematicidas, que
contienen como materia activa al menos, en todas sus formag
isémeras posibles, de los compuestos de férmula general I,
tal como se ha definido antes, y méis particularmente al ne
nos uno de los compuestos cuyos nombres siguen:

- los isémeros A y B del 1R,cis-2,2-dimetil-3~(1",
2',2',2'~tetrabromoetil)~ciclopropano~l-carboxilato de (8)

X -ciano-3-fenoxi~bencilo,

B e e e e L ST,
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. - los isémeros A y B del 1R,cis-2,2-dimetil-2-(2',

2'-dicloro—l',2'-dibromoetil)—ciclopropano-l-carboxilato de

| ne de 1 a 80% en peso de principio activo o liquidos para.

(S)"(—ciano-B—fenoxi—bencilo , ) ;‘

Como las composiciones insecticidas anteriores,

las composiciones acaricidas y nematicidas pueden adicio-
narse eventualmente de uno o varios agentes pesticidas. Las
composiciones acaricidas y nematicidas pueden presentarse
principalmente en forma de polvo, granulos, suspensiones,
emulsiones, soluciones. :

Para el uso acaricida, se utilizan preferiblemen-

{te polvos humectables, para pulverizacidn foliar que contiel

pulverizacidén foliar que contienme de 1 a 500 g/l de princi-

pio activo. Igualmente se pueden emplear polvos para espolyv

reado foliares que contienen 0,05 a %% en peso de materia
activa.

Para uso nematicida, se usa preferiblempnte liqui
dos para tratamientos de suelos que contienén de 300 a 500

g/l de materia activa.

PCOR

I T e e DI

QUALITY
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Los compuestos acaricidas y nematicidas obtenidop
segin el invento se utilizen preferiblemente, en dosis que
comprenden entre 1 y.iOO g de materia activa por hectdrea,

Las propieéades anti-ascdridos de los compuestos

5 de férmula I, tales como los definidos antes, permiten ade
més utilizar dichos compuestos en 1z lucha contra los scd-
. I

ridos pardsitop de los animales y principalmente en la lucha

T

contra los ixddidqs y los éarcéptidos pardsitos de los ani
males, | |
10 '  !Lo§'ensayos~dédos mds adelante en la parte expe-
rimental muéstran la actividad de un compuesto de fdérmula
I sobré Rhipicephalus Sanguineus en el perro..

- TLos compuestos de férmula I pueden utilizarse en
ol animal para luchar principalmente contra todas clases dp

15 sarna, tales como la sarna sarcdpiica, la sarna sordpiica;

=)

y la sarna coridptica. Los compuestos de férmula I.permite:

incluso luchar contra toda clase de garrapatés, Como por

ejemplo la especie Boophilus la especie Hyalomnia, la espe
cie Amblyoma y la especie Rhipicephalus.

20 E1 invento se refiere por. lo tanto igualmente a

oo

un procedimiento de preparacidn de composiciones fafmacéuth'*'
cas para empleo veterinario, caracterizado porque se pone,
como principio activo, al menos uno de ios conpuestos de
férmula I, en una forma adaptada al empleo terapéutico.
25 . Las'composiciones obtenidas por el procedimiento
del invento pueden utilizarse por via externa, pero igual=-
mente por via parenteral o digestiﬁa. _ '

A dichas composicionés'puede aﬁadirse'ventajosameg

te wn agente sinergizante de los piretrinoides. Tal agente

30 se ha definido anteriormente. Estas composiciones se prepe:

15097
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lran segin los métodos usuales.

‘e x .
ipuestos equilibradds para animales.

*{mal se caracterlzan porque estan constltuldgs por un allmen

Hojn n(\m.lc)

“Por 0ltimo, puede se cbébmodo para uso veterinario

utilizar los compu%stos I mezclados con los alimentos com-

Por ejemplo se podrd emplear alimentos compuestoé
para animales que contengan de 0,002 a 0,4% en peso de
1R, cls—z 2-dimetil- j (2' 2‘2" »1'~terabromoetil)- c¢clopro~
pano-l—carboxllato de V&-01ano-3-1enox1-benc¢lo.

Estas composiciones destinadas a allmentac1on ani

T

to compuesto, equilibrado, para animales y que contienen ad

mas uno al menos de los compuestos de férmula general I,

Ademds, los compuestos de Tférmula IA:

que corresponde a la férmula I, - ::;

en la que X, representa un Atomo de hidrégeno, flﬁor, cloro
¢ bromo, X2, idéntico o diferente a Xl representa un dtomo
de fldor, cloro o bromo y X5 repesenta un Atomo de cloro,
tromo o yodo, y principalmente 1R, cis-2,2-dimetil-3-(2',2",
2! 1‘(RS)teLrabromoetll)~c;clopropano-l carboxilato de (EY%
-gciano- 3—fenox1—ben01lo ¥y 1R,cis-2,2-dimetil-3-(2", 2'-diclp
ro- 2',l'(RS)—dlbromoetll)-0101opropano-l—carboxilato de (8)
<~ciano-5-fenoxi—benciio que poseen notables propicdades ap
tifingicas, permitiendo utilizarlas en el édmbito agricola

para luchar contra los hongos patdgenos de,los vegetales.
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- La actividad antiftnpica de estos com uestos de
I : p

1lium Roqueforti, descritof més adelante.

nos uno de.los compuestos antes citados.

désicamente parala utilizacién de este género de compuestos)

activa.

férmula I, puede ilustrarse principalmente por.los ensayos

sobre Fusarium Roseum Botrytis Cinereca Phoma Specus, Penici

Los compuestos de férmula IA’ obtenidos por el pT;
cedimiento objeto del invgnto, pueden emplearse por tanto P,
Ta’' preparar composiciones antiflngicas, que contiénen cono
principio actiﬁo al menos uno de los compuesto de'férmulal
tal como se ha definido antes, y principalmente cComposiciom

nes antigingicas que contienen como principio activo al me-

~ En estas composiciones antifingicas, la oilas nate-
rias activas pueden afiadirse eventualmente a uno o varios‘
agentes pesticidas. Estqs composiciones pueden presentarse
en forma de pdvos, grandos, suspensiones, emidsiones, sducio

nes, soluciones para aerosdes u otras preparaciones emfleada

Ademds dd. principio adivo, estas composicionés con
tienen en generd, un vehiculo.y/o un agente tensioactivo, na
iéhico, que asegura ademids una dispersién un.forme de las su
tanticas constitutivas de Ia mezcla. El-vehieulo utilizado
puede ser unliquido tal como agua, deohol, hidrocarburos u
otros disdventes organicos, un aceite minerd, animal o vege
td, o un polvo td como talco, arcillas, silicatos o Kiesdguhy.

Estas composiciones antiflingicas que contienen pre~
fériﬁlemente, para los polvos para pulverizacidn de 25 a 95%
en peso de materié activa, para los polvos o liquidos para

pulverizacién en el sueloldel 10 al 30% en peso de materia

Hoja nam, 20
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El invento permite obtener ademis 1os nuevos Acidog




Wl e = e T k) ‘ -
[siguientes en todas sus formas isbémeras posibles, de férmu

la general IV:

. . .H\icl cH,
\ ]
Xy X0 |
.X?_/ X e 0= OH o
3 2 ‘ ‘g0

en la que ¥, representa un Atomo de hidrégeno, flor, cloro
bromo, X2, idéntico o diferente a Xl representa un itomo de
rluor,cloro<>bromo y XBI@presenta un 4tomo de cloro, bromo

yodo, asicomo susderivados funciondes Yprincipdlmente sus

cloruros.

Estos productos nuevos se obtienen como 1ntermedlos
durante la aplicacidn del invento, constituyendo pr1n01pa1~
mente productos necesarios para la obtencidn de los compues
tos de férmula I, poseyendo ademis algunos de ellos, nota-
bles propiedades antiflngicas ¥y bactericidas y se describen
con estas diferentes propiedades en 1la solicitud de pateﬁte
depositada este dia con el né ... titulada "Procedimiento de
preparacidn ae nuevos 4dcidos ciclopropano-carboxilicos que
coﬁtienen un grupo polihalogenado",

Los Ejemplos siguientes ilustran el invento aunque

sin limitarlo. .
' Ejemplo 1: (1R,cis)~2,2-dimetil~3-(1',2',2!,2"']

~tetrabromo-etil )-ciclopropano—1-carboxilato de (8) o ~cin

no-3-fenoxi-bencilo (isdmero A) e (isémero B)

En 100 cm3 de tetracloruro deicarbono, gse disuel~
ven 7,57 g de ( 1R, cis)-2,2-dimetil-3~(2',2! ~dibromo-vinil )
~ciclopropano-i~carboxilato de (8) o ~ciano-3-fenoxi-benci-
lo, se affaden 2,4 g de bromo en solucidn en 15 cmd de te-

1 tracloruro de carbono y se. agita durante 45 minutos g 20°C,
' se concentra hasta sequedad a presién reducida, se separan

los constituyentes del residuo (10 g) por crometografia so-

“ W bre gel de silice; se obtienen por elucidén con una mezcla
g -
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| de benceno y éter de petrbleo (P. de Eb. 35-752) (1~1), pri
mero el isémero (A) (4,12 g) ¥ luego el isdmero (B) (4 g)
del 1R,cis)=2,2~dimetil=3~(1',2,2!,2'~tetrabromo-etil )-ci

clopr0pano-1-carboxiiato de (8) « ~ciano—3—fenoxi—bencilo;

Fl isdémero A presenta las caracteristicas siguientes:
/L /= - 532 (¢ = 0,5%, benceno)

CpoHigBryN03  (665,037)
¢ 39,73 H% 2,88
39,9 2,9

Espectro I.R. (cloroformo)

Andligiss

Calculado: Br % 48,06 N % 2,11

Encontrado: . 48,2 2,1

Absorcidn a 1740 cm~1 (éster), absorciones a 1615, 1588,
1573 y 1488 cm~1 atribuidas a los nticleos arométicos.
Espectro de R.M.N.

Picos a 1,25, 1,33 p.p.m. (nidrdgenos de radicales metilo
en poéicién 2 del:ciclopropano); picos de 1,§5ra 2;1% PePell
.(hidrégenos en las posiciones 1 y 3 del ciclopropano); pi-
cos a 5,19-5,55 p.p.m. (hiarégeno en posicidén 1' de la ca-
dena lateral); pico a 6,38 p.p.m. (hidrégeno bencilico) pLi
cos de 6,91 a %,59 p.p.m. correspondientes a los hidrdgenos
de los ndcleos arométicos. ,

“E1 isémero (4) es el mds mévil en cromatografia

en capa fina.

Dicroismo circular (dioxano)

A€=-3224m;

Af= = 4,52 237 nn ;

A€= - 0,05 g 290 nm.

El isémero (B) presenta las caracteristices siguientes:

=

=+ 1112 (¢ = 0,6%, benceno)

, ~/°</D
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-Andlisis:  CppHygBr,M0y - (665,037)
Calculado: C % 39,73 H% 2,88 Br % 48,06 N % 2,11
Encontrado: 39,8 3,0 48,1 2’0.:

Esvectro I.R. (cloroformo)

Absorcién a 1743 cm™! (éster), sbsorciones a 1615, 1588,
1573 y-1488 cm~1 atribuidas a los nficleos aromaﬁLcos.

Espectro de R.M.N,

Picos a 1,24 - 1,40 p.p.n. (Hidrdgenos de radicales metilo
en posicidén 2 del ciclopropano); picos de 1,83 a 2,25 p.p.
m. (hidrdégenos en las posiciones 1 y 2 del ciclopropano);
picos a 3,98-5,20 p.p.m. (hidrdgeno en posicién 1' de la
cadena lateral); picos a 6,39 p. pm. (hidrdgeno bencilico);
picos de 6,92 a 7,52 p.p.m. correspondientes a los hidrége-]
nos de los nucleos arométicos. ‘
El isdmero (B) es el menos mévil en crometografie
en capa fina.
Dicroismo circular (dioxanb)
A€=-!-4-,7a223nm;
A€=+ 4,2 3 247 m.

)

Ejeﬁplo 2: (1R,cis)-2,2~dimetil-3~(2!,2'-diclo~

ro-1',2'-dibromometil )~ciclopropano-1-carboxilato de (S)

o ~ciano-3-fenoxi-benecilo (isémero-A) e (isémero B)

En 200 cn3 de tetracloruro de carbono, se disuel~ -
ven 17 06 g de (1R,cis)~-2,2-dimetil-3~(2', 2'-d1clorov1n11‘
~ciclopropano-1-carboxilata de (S) o —ciano-3~Ffenoxi~benci-
lo, se introducen 6,55 g de bromo en soluoién en 20 cn3 de
tetracloruro de carbono en aprox1madam°nte 10 minutos, se

egita durante 48 horas a 20°C, se conccntra hasta sequedad
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por destilacién a presidn reducida y se separan los consti-
tuyentes del residuo bruto (23,8 g) por cromatografia sobre
gel de silice eluyendo con una mezcla de benceno y de cicld
hexano (7-3) y se obtienen 10,4 g del isdmero (A) (el més

mévil en cromatografia en capa fina) y 10 g del isémero (B}

-2,2=3imetil~3~-(2",2'~dicloro~1" ,2'—dibromo—etil)-ciclopr_q
pano-1-carboxilato de (8) o ~ciano-3-fenoxi-bencilo.

Bl isémero A presenta las ceracteristicas siguientes:

/°(/b = -612 (¢ = 0,5%, bencéno);

Andlisis: | CppHqgBraCloNO; (576,125)
Calculado: C % 45,85 H$ 3,3 Br % 27,74 CL % 12,3 N §
Encontrado: 45,8 3,3 27,7 12,3

Espectro I.R. (cloroformo)

Absorcién a 1738 em~! (éster), absorciones a 1485, 1585 y
1610 cm~!1 debidas a los micleos aromdticos.

Espectro de R.M.N.

Picos a 1,29~1,37 p.p.m. (hidrdégenos de metilos geminados
del ciclopropano); picos a aproximadamente 2,05 p.p.m. (hi-
drdgenos en las condiciones 1y 3 del ciclopropano); picos
a 5,20-5,29-5,37-5,45 p.p.m. (hidrégeno fijado sobre el caj
bono asimétrico de la cadena laterel); picos 6,45 pep.m.
(nidrdgeno bencilico); picos de 7,0 a 7,6 p.p.m. atribuidos
g los hidrégenos de los nicleos aromdticos.
Dicroismo_circuler (dio'xano)

A E=-8ga221m (infle'xién)r ;

A€=1+ 0,14 a 289 mm (méx.).

ElL isdmero (B) presenta las.caracteristicas siguientes:

/o(/D =+ 1192 (¢ = 1% en el benceno).

(el menos mévil en cromatografia en capa fina) del (1R,cis)-

2,4
2,3
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| pnélisis:  CoolygBraCloli0y  (576,125)
Calculado: C % 45,86 H % 3,3 Br % 27,7 Cl % 12,3 N % ¢

Espectro T.R.

Absorcién a 1740 cm~!1 (&ster): absorciones a 1610, 1585 y
1485 cm~1 (nicleos aroméficos). '

Bspectro de R.ﬁ.N.

Picos a 1,25—1;38 p.p.m. (hidrdégenos de metilos geminados
del ciclopropano); picos de 1,8% a 2,3 p.pent. (hidrdgenos
en posiciones 2 y 3 del ciclopropano); picos a 4,9%-5,01—
55,11=5,16 p.p.m. (el hidrézeno fijado sobre el carbono asi-
métrico de la cadena lateral); pico & 6,46 p.p.m.. (hidrdge-
20 benecilico); picos de f a 7,67 p.p.m. atribuidos a los
hidrégenos de los nticleos sromaticos. ‘
Dicroismo circular (dioxano)

A €=+ 9a200- 221 m (wéx.)

Ac= 4-‘0,23 a 289 nn (mdx.)

Ejemplo 3: (1R,cis)-2,2-dimetil~3-(1',27,21,21~

-tetrabromo-etil)—ciclénfopano—1~carboxilato de (8) K ~cisgA

Encontrado: 46,2 3,4 27,6 12,2 4

no-3-fenoxi-bencilo

— e we e B vt vam v e g e wmr pa e Ly -
o T

En 150 cmd de tetracloruro de cerbono, se intro-
ducen 19,4 g de acido (jR,cis)—2,2—dimetil—j—(2‘,2',-dibrg
movinil )-ciclopropano-i-carboxilico, se afiaden 10,4 g de
bromo en solucidn en 22 cm3 de tetracloruro de carbono, se
agi%a’durante 1 hora a 202C, se concentra hasta{sequedad
por destilacién a presién reducida y se obtienen 31,4 g del

producto bruto (p. de f. 14596). Este producto bruto se re-

o4
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| tienen 22,12 & de dcido (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(1',2',2',2!

| Encontrado: 20,9 2,2 70,2

[ Hofn néun, 26
_cristeliza en 110 em3 de tetracloruro de carbono y se oOb-

~tetrabromo-etil )-ciclopropeno-1-carboxilico. P. de F, =
= 1502,
' Este producto és una neszcla de los dés isdmweros
(A) y (B) que se pome de menifiesto por el espectro de R.

M.N. En efecto, el espectro de R.M.N. permite descubrir un

compuesto (que corresponde a aproximademente a las 2/3 de
la mezcld) que presentan picos a 1,31-1,43 p.p.m. corres— _
pondiente a los hidrdgenos de los metilos geminados, y pi-|-
cos de 5,33 a 5,66 p.p.z. correspondientes al hidfégeno fi
jedo sobre el carbono asimétrico monobromado y otro compues
to (correspondiente a aproximademente 1/3 de la mezcla) quq
presenta picos a 1,28-1,48 p.p.m. correspondiente a los hi-
drégenos de los metilos geminados y picos de 4,24 a 3,34
D.p.u. correspondientes al hidrégeno fijado eobre el carbo-
no esimétrico monobromado.

En lg mezcla, se descubren ademds, picos de 1,07
a 2,17 p.p.nn. (hidrdégenos en las pogsiciones 1 y 3 del ciclg
propanc) y wn pico hacia 11,25 p.p.m. (hidrdgeno mévil de
la funcidn dcida). ' . |

'El andlisis de la mezcla obbenida (P. de F. =
= 1502C) es el sigulente:

. OgHyoBry0p  (457,804) .

Calculado: C % 20,99 H% 2,20 Br ¢ 69,82

— G G e een - e

e e s s Gmm Gt e wwes e e e e — . - - o v ma

En 179 cm3 de éter de petrbleo (P. de Eb. 35-759)
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se introducen 0,2 cm3 de dimetil-formemida, 8,5 emd de cl.o-

ruro de tionilo, se lleva la mezela a reflujo, se introdu-

trabromo-etil)-ciclopropano-1-carboxilico en 150 em de cig
ruro de metileno, se agité durante dos horas a reflujo, se
enfria, se concentra hasta sequedad por‘destilacién, se

vuelve.a afiadir tolueno, se conceﬁtra de nuevo haslba seque-
dad.por destilacién a presién reducida y se obtienen 38 g
de cloruro de acido bruto (P. de F. = 882C) utilizado tal

cual para la etapa siguiente.

e e s e ¥ — e vn ey ™ ¥ o
— i i A ma i ave oo — — o e . e wmm e v e e . - ome aw e o

" e e wme v Gt amm e

En una solucidn de 18,4 g del alcohol (S) K -cia-
no-3-fenoxi~bencilico en 100 em3 de behcgno; se introducen
7,5 om3 de piridina, y luego a + 102C, bajo atmésfers iner-
te, ios 38 g de cloruro dei 4cido bruto obtenidos en la etg
pa B, se. agita durante 15 horas a 202C, se afiade agua, se
agita, se separa la fase orgénica por decantacidn, ée ex~
trae con benceno, se lavan las fases bencénicas con agua,
con bicarbonato de sodio, con agua, con &cido clorhidrico.
normal., y luego con agua, Se seca, se cpncentra hasta se~
gquedad por destilacidn a presién.feducidé, se purifica el

residuo por cromatografia sobre gel de silice y se obtiene

forma de uns mezcla del isdmero (A) y del isdmero (B).
De manera anéloga.a'la de los Ejemplos anteriores

se han preparado los compuestbs descritos en los Ejemplos

cen 35,76 & de doido (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(11,21,21,2!~td)

clopropano-i-carboxilato de (5) & —ciano-3~fenoxibencilo ed

el (1R,cis)-2,2-dimetil-3~(1',2',2',2'~tetrabromo-etil )~ci+ -
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-siguientes:

Ejemplo 4: (4R,%rsns)-2,2-dimetil-3-(1',2',2!,

2'—tetrabromo~etil )-ciclopropano~1-carboxilato de (RrS)¥ ~cil

a—

no-3=~fenoxi~-bencilo.

Este compuesto se obtiene por accién de bromo so0-
bre el (1R,trans)-2,2~dimetil-3~(2',2'-dibromo~vinil)-ciclo
propano-1-carboxilato de (BS) o{ —ciano-3-Ffenoxi-bencilo,

mezcla de ‘los isdémeros (A) y (B).

Espectro I.R. (cloroformo)
Absorciones a 1740, 1586 y 1485 cem™1,

Espectro de R.M.N.
Picos a 1,20-1,26-1,35 p.p.;m. (hidrégenos de metilos en la

posicién 2 del ciclopropano); picos a 4,3—4,48-4,6% DePom.
(hidrégeno en la posicidén 1' de le cadena etilica en la po-
gicién 3 del ciclopropano); picos a 6,48 p;p.m. (hidrégeno
fijado sobre el mismo carbono que el C==N); picos de 6,97

a 7,17 p.p.m; (hidrégenos de los nicleos aromiticos).

Ejemplo 5: (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2!,2!~di-

cloro-1!,2'-dibromoetil )-cicloopropano-1-cerboxilato de (RS)

bl ~gclano-3-fenoxi-bencilo.

Este compuesto se ha obtenido por bromacidn del
(1R, trans)-2,2-dimetil-3-(2',2'~dicloro-vinil )~ciclopropano
~1-garboxilato de (BS) K -ciano-3-fenoxi~-bencilo, mezcla de
losfisémeros.(A) v (B).‘ '

Espectro de I.R. (cloroformo)

Bepectro de R.M.N. _ ; _
Picos a 1,20-1,26-1,32-1,35 p.p.m. (hidrégenos de 1los meti-




10

15

20

25

30
éoos%

. ) 7 Hoja ntm. 29

<los en posicién 2 del ciclopropano; picos a 1,68-1,77 p.p.r

(hidrégeno en la posicidén 1 del ciclopropano); picos a 1,95

ploos & 4,23-4,25-4,40-4,42-4,5T p.p.n., (hidrégeno en la
posicién 1' de la cadena etilo de la posicién 3 del ciclo-
propanc); pico a 6,48 p.p.m. (hidrdégeno fijado sobre el mis
mo carbono que el C==N); picos de 7,0 g2 1,67 p.p.m. (hidré

genos de los ndcleos aromiticos).

Ejemplo 6:  (1R,trens)-2,2~dimetil-3-(1t,2!,2',

*

-2,42 p.p.n. (hidrégeno en la posicién 3 del ciclopropano);| ¢

2t —fetrabromostil )~ciclopropano—1—carboxilato de (S) 1-oxo-

-2—-glil-3-metil-clclopent-2-en-4-1ilo

. e G s G aer e ama em ) men e o e g ey A Gme G Gme e

Este compuesto se obtiene por bromacidn del &cido
(1R, trans)-2,2~dimetil-3-(2',2'~dibromo-vinil )-ciclopropang
—-{-cerboxilico, mezcla de los isdmeros (4) y (B).

Espectro de R.M.N,

Picos de 1,30 a 1,40 p.p.m. (hidrdgenos de los metilos en
la posicidén 2 del ciclopropsno); picos a 1,65—1,%4 y 1,9%
a 2,37 Do, (higrégenos en las posieioﬁes 1.y 3 del ciclg
propano); picos a 4,30-4,47 ¥ a 4,47-4,65 p.p.m. (hidrdgeno
en 1la posicidn 1' del etilo); picos a 9,63 p.p;m; (hidrdge

no del carboxilo).

e — — — —— — — Pl R e

o wmt G g n Ge G o et et ) mnem e — e wew e saa  wen ned

co?

Por accién del cloruro de tionilo sobre el acido

(1R, trans)-2,2-dimetil-3-(11,2',2,2'~tetrabromoetil )-cicld

“Etapa Af Acido (1R,trens)-2,2-dimetil-3-(1',2',2"
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_propano—1-carboxilico obtenido en lg Etapa A, se obtiene el

cloruro del &cido utilizado tal cual pare le etapa siguien-

te.
Espectro I.R. (CGloroformo)

Absorcién a 1778 cm~1.

Pt ) — —— o —_" —

- — . g g o e i a— — — - Ww= G e oo Cows mws Gme o ovm o

S B e S Gmm wma Sew  Sme — - . Gww ma owe Gwm

Por accidén (en presencia de piridina) éel (s) 1-"
~0%0-2~a1il=3-metil-ciclopent—2-en-4-0l sobre el cloruro del
doido enterior, se obtiene el (1R,trens)-2,2-dimetil-3-(1',
21,21,2'=tetrabromo-etil )~ciclopropano-i~carboxilato de (S)
1~oxo-2-alil-3-metil-ciclopent-2-en-4-ilo, mezcla de 1os
igémeros (A) y (B). ‘

Espectro I.R. (cloroformo)

Absorciones & 1725 en~!, 1710 an~1, 1655 em™1, 1638 cx™ !,

995 ean~1, 918 em~1.
Espectro de R.M.N.
Picos a 1,30-1,32-1,36 p;p;m. (hidrdégenos de los metilos en

la posicién 2 del ciclopropano); picos a 1,98-2,05 p.p.m;

(nidrbégenos del metilo en la posicién 3 de la aletrolona);

de la cadena alilica de la aletrolona); picos a 4,30-4,48

v a 4,48—4,67 p.p.m. (hidrbgenos en la posicidn 1! de la ‘cg
dena lateral de etilo en la posicidn 3 del ciclo de ciclo-
propano); picos a 5,33—6,1? p.p.n. (hidrégenos en la posi-

cidén 2' de la cadena glilica de la aletrolona.

Ejemplo ¢ (1R,cis)-2,2-dimetil-3=(1',2',2',2!
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—tetrabromo—etil )—ciclopropano—~i-carboxilato de S~bencil-3-

~furil-metilo.

Iabmeros (A) v (B)

Por esterificacidén en presencia de piridina, del
cloruro del acmdo obtenido en la Etapa B del Eaemplo 3 con

5-bencll-3 fur7l—metanol, se obtiene:

a) Bl isdmero (A) del (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(1‘,

2',2',2'-tetfabromo—etil)-ciclopropano-1—carboxilato de 5-
~bencil-3-furil-metilo.

/%(/b = - 1042 (¢ = 0,5%, benceno). EL isémero
mas mévil en cromatqgrafié en éapa fina.

Espectro de R.M.N.

Picos a 1;23—1,37 p.p.m; (hidrégenos de los metilos en la
posicién 2 del ciclopropano), picos a 1,65-2,03 p.p.m;-(hi-
drégenos en las posiciones 1 y 3 del ciclopropano); pico a
3,92 p.p.m. (hidrdégenos del metilemo del bencilo); pico a
4,92 p.p.m. (hidrégenos dei metileno de COz-CHz); picos a
5,27-5,67 p.p.m. (hidrégeno en la posicién 1' de la cadenz
de etilo en la posicién 3 del ciclopropano); piqo a 5,96

PsPelle (hidrégeno’en la posicién 4 del.furilo); pico a 7,25
pepem. (hidrégenos del fenilo); pico a 7,33.p.p.m. (hidré-

geno en la posicién 2 del furilo).

Dicroismo circular (dioxano)
A€=-6,52 2,17 nm,

b) El isdmero (B) del (1R,cis)-2,2-dimeti1—3—(1',

2',2',2}-tetrabromo-etii)-ciclopropano—1-carboxilato de 5-
~bencil-3-furil-metilo. ’

/X[y = + 842 (¢ =0,5%, benceno).
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 Bspectro de R.M.N.

Picos a 1,20=1,42 p.p.m. (hidrégenos de los metilos en la
posicidn 2 del ciclbpropano); picos de 1,67 a 2,17 PeDel.
(hidrbgenos en las posiciones 1 y 3 del ciclopropano); pi-
co a 3,92 p.p.m. (hidrégeno del metileno del bencilo); pi-
co a 4,95 p.pem. (hidrégenos del metilo del CO,-CHp); picos
de 4,95 a 5,18 p.p.n. (hidrogeno en la.posicién 1t-de la
cadena de.efilo en la posicidn 3 del ciclopropano); pico a
7,25 p.p.m. (hidrégenos del nfcleo aromético del beneilo);
pico a 7,33 p.p.m. (hidrégeno en la posicién 2 del furilo).
Dicroismo circuler (Dioﬁano) '

A€= + 4,30 a 247 nm.

i

~tetrabromo~etil )-ciclopropano~1-carboxilato de (S)-1-0x0-2

—alil-3-metil-ciclopent-2-en-4-ilo (Isdmeros A y B)

Por esterificacidn del (S)~1-ox;-2~alii-3—metil~
-ciclOpent-Z-en—4-oi, en pfesencia de piridina; con cloruro
del doido (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(1',2!,21,2'~tetrabrono-
—etil)~ciclopropano-i-carboxilico obtenido en la etapa B

del Ejemplo 3, se obticnen:

a) El isdmero A del (1R,cis)—2,2—dimeti1~3-(1',2‘,

21 ,2'—tetrabromo-etil )-ciclopropano-1-carboxilato de (8)-1-
~0x0~2~glil-3~nie til-ciclopent-2-en-4-ilo. .

/X/p = - 562 (e =0,6%, benceno)
Espectro_de R.M.N. | |
Picos a 1,28~1,39 p.p.n. (hidrbgenos de los metilos en la

posicién 2 del ciclopropané); pico a 1,96 p.p.m. (hidrége-
nos del metilo en la posicidn 3 de la alebtrolona); pico a

4,83-5,16 p.p:m. (hidrégenos del metileno terminal de la
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—cadena alilica); bicos de 5,33 a 6,16 p.p.m. (hidrdgeno en
lavposi.cio'n 1* de la cadena de etilo en 1lg posicidén 3 del
'ciclopropano y del i:idrégeno en la pos-ici'én 2' de la cade~-
na elilica). | | '
Dicroismo circulsr (dio:ca,no)'

A €,= + 1,84 a 332 nm

Aé=. 4 2,06fa 320 nm ;

A¢= - 19 5 225 m.
' El isémero (A) es el mds mévil en la cromatogra-

fia en capa fina.

21,21 ,2¢~tetrabromo~etil }~ciclopropano-1i-carboxilato de (S)

-1=-0x0-2-glil-3~-metil-ciclopent-2-en-4-ilo. P, de F. = 1102
/°</b = 4812 (c = 0,6%, benceno).

Espectro de R.M:N;

Picos a 1,27-1,47 p;p.m; (hidrdgenos de los metilos en lg
posicién 2 del ciclopropanb); pico a 2,0'7~ p.p.m. (hidrége-
nos del metilo en lg posicidn 3 de la aletrolona); picos de
4,83 a 5,33 p.p.m. (hidrdgeno en la posicidén 1' de la cade~
na lateral en la posicién 3 del ciclopropano e hidrégenos
de metileno en la posicién 2' de la cadena alilica); picos
g 5,5-6,16 p.p.m. (hidrdgenos en la posi_cién 2 de la cade-
ng alilica); picos a 5,15 p.p.m. (hidréééhos,en.la poéicién
4 de la aletrolona).
Dicroismo circular (dioxano)

A €=+ 2,46 2 332 mm

4 €=+ 2,'%6 a 320 nn
Ag=+ 3,79 a 250 nm

~e

“e

A€=- 14,7 a 225 nm.

b) Il isémero (B) del (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(1',

T
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- Ejemnlo 9: (1R,0is)-2,2-dimetil-3-(1',2',2',2'

~tetrabromo~etil )-ciclopropano-1-carboxilato de 3-fenoxi-

- wbencilo (Isdémeros A y B).

Por esterlficaclén en presencia de piridina, del
cloruro del acido (1R, Cls)—2 2-qimetil-3~(11,21,2,2'~te-
$rabromo-etil )~ciclopropano-i-carboxilico con el alcohol

3-fenoxi-bencilico, se obtiene:
‘8) Fl isémero (A) del (1R, cls) 2,2-dimetil-3~(1",

2',2',2'—tetrabromo-etll)-clclopr0p¢no-1 -carboxilato de 3~

~fenoxi-bencilo. P. de F. = 90°C.
/%(/b = - 1062 (¢ = 0,5%, benceno).

Espectro de R. M. N

Picos a 0,92-1, 37 pPeD.m. (hldrogenos de los metilo en la Ppg
sicidn 2 del clclopropano), picos a 1, 67—2 08 p.p.lme (hldrc'
genos en las posiciones 1 y 3 del clclopropano), picos a
5,08 p.p.m. (hidrégenos del metileno del COZCHQ), picos a
5,38-5,56 p.p.m. (hidrégeno en la posicién 1' de etilo fi-
jado en la posicidén 3 del ciclopropano); picos de 6,6} a
7,58 p.p.m. (hidrégenos del nicleo aromgtico). o

Dicroismo circular (dioxano)

AE=- 10 g 218 mm.

E1 isémero (A) es el mds mévil en cromatografia

en capa fina. . ,
b) EL isémero (B) del (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(1',

21,21 2t-fetrabromo-etil )-ciclopropano~1-carboxilato de 3-

~fenoxi-bencilo. . ‘ .
/b</b = + 61,5¢ (¢ = 2,3%, benceno).
Bapectro de R.JM.N.

Picos a 1,22-1,42 p.p.. (hidrdzenos de los metilos en la
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;posicién 2 del ciclopropano); picos de 1,67 a 2,08 p.p.m.
(hidrdzenos en las posiciones 1 y 3 del ciclopropano); pi-
cos de 4,93 a 5,33 p.pen. (hidrdégeno en la posicidn 1' del
etilo en la posicién 3 del ciclopropano); pico a 5,15 Pep.n
(hidrdgenos del metileno ael COZCHZ); picos de 6,75 a 7,58
p.p.m. (hidrégenos del niécleo aromdtico). -

Dicroismo circular (dioxano)

A €= & 4,6 a 247 m

Bjemplo 10: (1R,trens)-2,2-dimetil-3-(2',2!'—di-~

cloro-1t,2!-dibromo~etil )~ciclopronano~i~carboxilato de (S)

.

—-1=-0%0-2-21il-3-metil~ciclopent—-2~en—-4-ilo.,

e v e v w awel e ger e mer e e wme enf e — — e e et ey Seam e wea W

. Por accidén del bromo:sobre el dcido (1R,trans);
~-2,2-dimetil-3-(2!,2!'-dicloro~vinil )-ciclopropano-1i~carbo-
xilico, se obtiene el beido (1R,%rans)-2,2-dimetil~3~(21,2*
~dicloro-1',2'-dibromo~etil )~ciclopropano~1~carboxilico,
mezcla de los isdmeros (A) y (B).

Espectro de R.H.N.

Picos a 1,17-1,37 p.p.n. (hidrdgenos de los metilos en la
posilcidn 2 del ciclopropano); picos de 1465-1,73 p;p.m. (a
1,93-2,03 p.p.m. (hidrégenos en la'posiEiEn 1 del cicloprg

paﬁo); picos a 4,23—4;45 Y 4,45-4,62 D.pem. (hidrégenos en

-—n e o e v pew - WY s G e wus she e e e wm e wnd

xilico.

lg posicibn 1' del etilo en la posicidén 3 del ciclopropano).-
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- Por accién del cloruro de tionilo sobre el acido
‘preparado en la Etapa A anterior, se obtiene el cloruro del
&oido (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2',2'=dicloro-1',2'~dibrong
—etil)-ciclopropano~1i-carboxilico.
Espectro I.R. (clorofonm&)

Absorcidn a 1777 cm71. i

Etapa C: (1R, trans)-2,2-dimetil=3=(2',2!~diclorg
-1t ,21~-dibromo=-efil )-ciclopropano-1-carboxilato de_(S)=1=

o s 7 s mte oy wvn e

Sar e e Bem me e — o e e et wes

- — s o mua e

~ Por osterificacidén en presencia de piridina, del
cloruro de 4cido preparado snteriormente en la etapa B, pox
el (5)-1-0x0~2-21il~3~metil-ciclopent-2-en—4-0l, se obileng
el (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2!,2'~dicloro-1',2'~dibromo-
~etil)-ciclopropano-1-carboxilato de (S) 1-0x0-2-glil~-3«me-
'tiIJCiclopent—2-en—4—il0 en forma de la mezcla de los isé-
meros (A) ¥ (B).
Espectro de R.M.N.

Picos de 1,30 a 1,34 p.p.m. (hidrdgenos de los metilos en
la posicién 2 del ciclopropano); picos de 1,63 a 3,0 p.p;m.
(hidrdgenos en las posiciones 1y 3 del ciélopropano); pice
a 2,05 p.p.m. (hidrdgenos del metilo en la posicifn 3 de
1a slectrolona); picos a 1,%~3,03 p.p.m. (hidrégenos del
metileno en la posicién 1' de la cadena alilica); picos a
4;25—4,43—4,61 p.p.m. (hidrdégeno en la posicién 1t del eti-
1o en la posicién 3 del ciclopropano), pico de 4,25 pepoeie
(hidrégenos del metileno en la posicién terminal de la ca-
dena alilica); picos de 4,83 a 5,41 p.p.m. (hidyégeno en
la posicidn 2' de la cadena. alilica); pico a 5,83 p.p.m.

(hidrégenos en la posicidn 4 de la aletrolona).
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1 |- Ejemnlo 11: (1R,cis)-2,2-dimetil~3—-(2',2'-3ibro

mo—1*,2'~dicloro-etil )=ciclovropano-1i-carboxilato de (RS)

oL ~cigno-3~fenoxi-bencilo.

o o s oy i s ¥ s e v i wn vew e oo

w— — — o — e - w m— v (o e -

bromo-1*,2'-dicloro-etil)-ciclopropano~1-carboxilico.

En 30 cmd de tetracloruro de carbono, se introdu-
cen por borboteo a -152C, 11,8 g de cloro, y luego se afia-
den lentamente a -10°C, 24 g de una solucidn de dcido (1R,
10 cié)~2,2~dimeﬁil—3~(2',2'—dibromo—vinil)—oiclopropano—1—ca;v
boxilico en 37 cm3de cloruro de metileno, se agita durante
1 hora y 30 minutos a 02C y durante 2 horas a 259C, se con-
centrs 2 presidn reducida, se purifica por cristalizacidn
en tetracloruro de carbono y se obtienen-§,4 g de acido
15 | (1R,cis)-2,2-dimetil-3~(2',2'~dibromo-1',2'~dicloro—etil )~
| =ciclopropano-i-carboxilico. P. de F. = 1349C. (mezcla de
los isémeros (4) y (B)).

Espectro de R.MLN.

Picos a 1,32-1,44 y a 1,28-1,48 p.p.m. (hidrdgenocs de los

20 |metilos en la posicién 2 del ciclopropano); picos-a 5,08~

-5,45 3y a 4,6%—5,0 p.p.me (hidrégenos en:ia posicidén 1' de
la cadena de etilo en la posicidn 3 del ciclopropano); pi-
¢o a 10,1 p.p.m. (hidrégéno del carboxil@); '

25 [=3=(2',2!-dibromo-1',2!~dicloro-etil)-ciclopropano=i=carbo
x{lico. o

Por accidn del cloruro de tioniloc en presencia de.
piridina sobre el &4cido obleni-o en la Etapa A anterior, se

obtiene el cloruro del dcido (1R,cis)-2,2~-dimetil-3~(2',2'-

128

sx- 30 |~dibromo-1',2'~dicloro-etil)-ciclopropano-i-carboxilico, wt
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1 +1izado tal cual para la etapa siguiente.

'Etapa C:  (1R,cig)=2,2-dimetil-3=(2',2!-dibromo-
=1!,2'=dicloro-etil)-ciclopropano-1-carboxilato de_(BS)

USRI, Gy g - R e e e

Por esterificacién del alcohol (RS) K-ciano-3-|
~fenoxi-bencilico en presencia de piridina con el cloruro
del écido'pbtenido en lé etapa B anterior, se obtiene el
(1R,cis)—2;2—dimetil—3—(2',2'-dibromo—1‘,2'-dicloro—etil)-
10 | ~ciclopropano-i-carboxilato de (RS) & -ciano-3-fenoxi-bency
lo, mequa de los isdmeros (A)‘y (B). .

Espectro de R.JM.N,

Picos a 1,23-1,52 p.p.n. (hidrdgenos de los metilos en la

posicién 2 del ciclopropano); picos de 1,77 & 2,11 p.p.m.
15 | (hidrézenos en las posiciones 1y 3 de ciclopropano); pi-
cos a 4,72~4,88 y a 5,02-5,21 p.p.m. (hi@rééeno en la posi
cién 1' de la cadena lateral etilica en la posicién 3 del
ciclopropano); picos de 6,40 a 6,43 p.p.m. (hidrdégeno lle~
vado por el mismo carbono que el C==N); picés de 6,94 a

20| 7,66 p.p.m. (hidrdgenos de los nucleos aromdticos).

4

. Ejemplo 12: (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(2',2'-dibro-

mo-1',2'~dicloro-ctil )~ciclopropano-1i~carboxilato de (5)=-1-

-0x0=2=-g1il=3-metil-ciclopent-2-en—-4-ilo.

25 : Por esterificacién del cloruro de acido obtenido
en la etapa B del Ejemplo 11, por el (§)-1-oxo-2-alil-3-metil-
-ciclopent-2-en-4-ol, se obtiene el (1R,cis)-2,2-dimetil-3- '
~(2',2'-dibrom6—1',2'—dicloro-etii)—diclopropaan1—carboxi—
lato de (S)-1-oxo-2—alil~3—mefil—cic10pent-2—en-4-ilo, mez-
30| cla de los isémeros (A) y (B); |

' 20087
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~Espectro de R.M.N. ' ,
Picos a 1,25-1,45 ¥ a 1,29-1,40 p.p.m. (hidrdgenos de los

metilos en la posicidn 2 del ciclopropéno), pico a 1,96 é
p.p-n. (hidrdgenos del metilé en la posicidn 3 de la ale—.
trolona); picos'a 2,96—3,63Ap.p.m. (hidrégenos del metile-
no en la posicidn 1' de la cadena alilica);.picos a 4,83~
-5,16 p.p.m. (%idrégenos del metileno terminal de le cadend
plilica); picos a 5,25-5,36 p.p.m. (hidrdgeno en la posi-
cidén 1' de la cadena de etilo en la posicién 3 del cicloprg
pano); picos de 5,5 a 6,0 p.p.m. (hidrdgenos en la posicidiy.
4 de la aletrolona y el hidrbgeno en la posicién 2' de la

caedeng alilica).

Ejemplo 13: (1R,trans)-2,2-dimetil~3~-(2',2!~di

bromo—1',2‘—dicloro-etil)—cicldnronano—1-carboxilato de (RY)

A ~ciano-3—fenoxi-bencilo

Por accién del cloro sobre el acido (1R,trans)—

-2,2-dimetil-3-(2', 2'-d1bromo—v1n11) -ciclopropano~1- ~carbo-

~dibromo-1',2'-dicloro-etil }-ciclopropano-1-carboxilico que
se transforma en cloruro de 4cido por aceidn del cloruro &g
tionilo, y luego se esterifica como anteriormente por el

alcohol (RS) oK -ciano-3-fenoxi-bencilico'y se obtiene el

~ciclopropano-1-carboxilato de (RS) O(-ciano-3¥fenoxi-benc§.

lo, mezcla de los isdmeros (A) y (B).

Espectro ée R.M.N. .
Picos a 1,22-1,27-1,37-1,4-1,45 p.p.n. (hidrégenos de los
metilos en la posicidn 2 del ciclopropano); picos de 1,67

a 2,5 p.p.m. (hidrégenos en las posiciones 1y 3 del ciclo-

xilico, se obtiene el dcido (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2',21~

(1R,trens)-2,2-dimetil-3-(2',2!~dibromo~1",2'~dicloro-etil )~
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_propaho); picos de 3,67 a 4,5 p.p.n. (hidrdgeno en la posin
cidn 1' de la coadena de etilo en la posicidn 3 del ciclopro
pano); pico a 6,52 p.p.m. (hidrdgeno 1levado por el mismo

carbono que el C==N); picos de %,0 a 7;67 p.p.m. (hidrdge-

nos de los ndcleos aromdticos).

Biemplo 14: (1R, trens)-2,2-dimetil-3-(2',2'~di-

fluoro~-1',2'~dibromo-etil )~ciclopropano~i-carboxilato de

(S)-1-oxo$2~alil~3—metil—ciclopent—2~en—4—ilo;

o e o o (= N

B e e e (Rt v I S )

De manera andloga a las descritas anteriormente
por accidén del bromo sobre el dcido (1R,trans)-2,2-dimetil-
-3-(2',2'-difluoro-vinil )-ciclopropano-1~carboxilico, pero
trabajendo a -60°C, se obtiene elvdcido (1R, trans)-2,2-dimg
jil—3—(2',2'-difluoro—1',2'—dibromo—etil)7ci§lopropano—1-
—carboxilico. P. de F. = 1222C (mezcla de los isémeros (A)
y (B)). |
Espectro de R.H.N.

Picos de 1,33 a 1,36 p.p.m. (hidrégénos de los metilos en

la posicién 3 del ciclopropsno); picos .de 1,60 a 2,23 Pepem
(hidrdgenos en las posiciones 1 y'3 del ciclopropano); pi-
cos de 3,%5 a 4,3& p.p.m. (hidrégeno en la posicidn 1' de
1a ¢adena de etilo en la posicién 3 del ciclopropano); pi-

co a 10,96 p.p.m. (hidrégeno del carboxilo).
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Por accidn del cloruro de tionilo sobre el acido
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-[obtenido en la etapa A anterior, se obbienc el cloruro del
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dcido (1R,trans)-2,2-diuetil-3~(2!,2'-difluoro-1",2'-dibro

{ mo-e$il )~ciclopropano-1-carboxilico wbilizado %al cual pard:

la etapa siguiente.

— e ¥ e e a7 omn mme bt e e e -t o veew ]

Por esterificacidn del cloruro de dcido obienido
clopent-2-en-4-ol en presencia de piridina, se obtiene el
-ciclopropano~1-carboxilato de ($)-1-oxo=-2-glil=3~metil~ci~

¢lopent—2-en-4-ilo, mezcla de los isdmeros (4) y (B).

Espectro de R.M.H.

Pico a 1,32 p.pem. (hidrdgenos de los metilos en la posicid
2 del ciclopropano); picos de 3,26 & 1,68 y de 1,%3 a 2,19
PeDolle (hidrégenos'en la posicidén 1 del ciclopropano); pico
a 1,20 p.p.m. (hidrégenos del metilo en la posicidn 3 de la
laletrolona); picos de 2,93 a 3,05 Depelle (hidrdgenos del me-
tileno en la posicidén 1' Ge la cadena aiilica); picos de

4,83 a 5,25 p.p.n. (hidrdgenos delrmetileno terminagl de la
cadena alilica); picos.de 3,58 a 4,33 péﬁ.m. (hidrdgeno én4

la posicidn 1' de la cadena de etilo en la posicida 3 del

posicién 2' en la cadena alflica); pico a 5,83 p;p;ﬁ. (hi-
drégenos en la posicién 4 de la aletrolona).

Ejemplo 15: (4R,cis)=2,2-dimetil-3-(2',2'-diclo

en la Etapa B anterior; por el (S) 1-oxo-2-glil-3-metil-ci-|.

ciclopropano); picos de 4,83 a 5,25 p.p.m. (hidrégeno en lg

(1R, trans)~2,2-dimetil-3~(2',2'~diTluoro-1' , 2t ~dibromo-etil)~

[

r0—1',2'-dibromo—etil)—cioloprbpano-1écerboxilato de (RS)

X —ciano-3-fenoxi~bencilo.
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cloro-1',2!-dibromo~etil )-ciclopropano=1=carboxilico.

Por sceién del bromo sobre el dcido (1R,cis)-2,2-
-dimetil—3—(2',2'¥dicloro—vinil)—ciclopropano-1-carboxilico
se obtiene el dcido (1R,cis)~2,2~dimetil—3~(2',2'-dicloro—
~11,21-dibromo-etil )-ciclopropano-1~carboxilico, mezcla de

los isémeros (A) y (B).

Espectro dé'R.M.ﬁ. .

Picos a 1,26-1,30 y a 1,41=1,42 p.p.n. (hidrdégenos de los
metilos en la posicién 3 @el ciclopropeno); picos a 1,83-
-2,17 p.p.m. (hidrégenos en las posiciones 1 y 3 del ciclo-
propano); picos de 4,83 a 5,58 p.p.n. (hidrégeno en la po-
sicidn 1' del etilo en la posicidén 3 del ciclopropano); pi-

co a 8,17 p.p.m. (hidrégeno del carboxilo).

Etapa B: Cloruro del dcide (1R,cis)z?,2-dimetil-
=3-(2',2'~dicloro~1*,2!~dibromo-etil)~-ciclopropano-i-carbo-
zilico.

Se obtiene por accidén del cloruro de tionilo so-

bre el &cido obtenido en la etapa A anterior.

- — —t — — " ——

ERTIT gfa-iy geria g - e T R g

Se obtiene por esterificacidén en presencia de pi-
ridine, del cloruro del &cido obtenido en la etapa B ante-
rior, con el alcohol (RS) X -ciano-3-fenoxi-bencilico, mez-

clas de los isdmeros (A) y (B).

»

i

Ejemplo 16: (4R,cis)-2,2-dimetil-3—(2',2',2',1"
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1 ~tetrabromoetil)-ciclopropano—-1i-carboxilato de RS K —ciano-

=3~fenoxi-benecilo.

Etapa A: Cloruro del &cido (1R,cis)-2,2-dimetil-3-

e G G e emm  Gve Gt G G e G wme g e Gen  oa v

En ung mezcla de 40 cmd de étervde pebrdleo (P.
de Eb.-35-702C) y 10 cm3 de cloruro de tionilo, se introdu-
cen 8,9 é de écido (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(2',2',2',1!'~te-
trébromoetil)-cicloproPano-1-carboxilico, se lleva a reflu-
10 | jo se mantiene el reflujo durante 3 horas, se eliming el
éter de petrdleo y el exceso de. cloruro de tionilo por des-
tilacidén y se obtiene el cloruro del deido (1R,cis)-2,2-di~
metil-3-(2t,2,2¢,1'=tetrabromoetil )~ciclopropeno~1i~carbo~
x{lico bruto.

—— — o o\ p—
LS e L e T R e = — s

En una mezcleg de 5 cm3 de benceno y 10 cm3 de Pl
20 | ridina, se introducen: 7 g del alcohol X -ciano-3-fenoxi-ben
' cilico, se aflade a 09C, en aproximadaﬁenfe 15 minutos el

cloruro de dcido bruto obtenido en 1z etapa A, en solucidn
en 40 cm3lde benceno, se agita a 202C, durente 16 horas, sg
acidifica a pH 1 con una solucién acuosa éiluida de éoid6

25 | clorhidrico, se extrae con benceno, se lava la fase orgdni- .
ce con ggua, se seca sobre sulfgato de megnesio y se 'concen-
tra la solucidn bencénica hasta sequedad; se cromatografis
el residuo sobre gel de silice, eluyendo con benﬁeno v se

obtienen %,33 g de (1R,cis)-2,é-dimeti%—3—(2',2',2';1'—te-
30 %rabromoetil)—cicloPropano-1—6arb6xilaﬁo de R,S K-ciano-3-

© 20087
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—~fenoxi-bencilo.
Calculado: C % 39,73 H % 2,88 N % 2,10 Br % 48,06
Encontrado: 39,7 . .3 2,2 ATy 4

Espectro infrarrojo (cloroformo)

Absorcidn a 1743 cm'1, caracteristica del carbonilo; absor-
ciones -a 1613, 1588, 1477 cm™ 1, caracteristicas de los ni-
cleos arométicos; .

Espectro U.V. (etanol)

Inflexién a 230 mn (B] = 194) ;

Inflexién a 270 mm (5] = 36)

~-e

Miximo a 278 mm (E} =37) 3
Inflexidn a 285 mm (E} = 28).

Espectro de RJM.N. (deuterocloroformo)

Picos de 1,23 a 1,5 p.p.n. caracteristicos de los hidrdge-

nos de los metilos geninados; | |

APlcos a 1,83-2,16 p.p.m. caracterlstlcos de los hidrbgenos

del ciclopropilo; 7

picos a 4,82-5,5 p.p.m. caracteristicos del hidrbgeno en ls
posicidn 1! de la cadena lateral etilica sustituida,

picos al 6, 37—6 42 p.p.m., caracteristicos del hidrégeno i
jado sobre el mismo carbono que el grupo -C==N,

picos de 6,83—7,58 p.p.m. caracteristicos de los hidrégenos
de los nicleos aromdticos. .

Fl 4cido (1R,cis)~2,2—dimetil-3-(2',2‘,2',1'~te-
trebromoetil )-ciclopropano-i-carbox{lico utilizado en la
Etepa A puede preparerse de la forna siguiente:

En 30 cm3 de tetracloruro de carbono, se introdu~
cen 5 g del 4cido (1R,¢is)~2,2;dimetil—3-(2',2'-dibromovi—

nil)-ciclopropano—1i-carboxilico, se afiaden en aproximadaien
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Lte 30 minutos, una solucidén de 0,9 cm3 de bromo en 10 cm3
de tetracloruro de carbono, se agita durante 1 hora y 30 mjj
nutog, se concentra hasta sequedad & présién reducida y se
obtienen 8,9 g del &dcido K1R,cis)-2,2-dimetil~3—(2',2',2';

1t—tetrabromoetil )-ciclopropano—i~carboxilico bruto. -

' '
Ejemplo 17: (IR,trens)-2,2-dimetil-3-(2',2',2¢,

~bencilo.

En 20 omS de benceno, se disuelven 5 g de clorurg
del zcido (1R, trans )-2,2~-dimetil-3~(2',2',2',1'~tetrabromo-
etil)-ciclopropano-i~carboxilico, 2,4 g del alcohol 3-feno-
xi-beneilico, se enfria a 02C, se introducen progresivamen-
te 4 em3 de piridina, se agita-durante 48 horas a 209C, se
vierte la mezcla de resccidn en ung solucidn acuosa de dci-
ao clorhidrico, se extrae con benceno, se lava con bicarbo-
ngto de sodio con agua, se seca sobre sulfato de sodio y se
concentra hasta sequedad por destilacidén bajo presidén redu-
cida. Se obtienen 6,2 g del residuo que se cfomatografia 59
bre gel de sflice eluyendo con una mezcla de éter de petrd-
leo (P. de Eb. 35—7590) y de éter etilico (9/1) y se reco-
gen asi 3,68 g de (1R,trans)-2,2-diﬁetil—3—(2',2',2',1'-te—
trabromoetil)—ciclopropano-1—carboxi1aﬁqﬁde 3-fenoki—benci—
lo (mezcla de los isdmeros Ay B);

Anslisis:  CpqHpgBr,03  (640,03)
Calcwlado: C % 39,41 H®% 3,15  Br % 49,%
Encontrado: 39,9 . 32 50,2

BEspectro I.R. (cloroformo)

Absorcién a 1728 cu™1, caracteristico del carbonilo, absor-

[¥]

ciones a 1615-1590-1490 cm™1, caracteristicos de los micled
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_arondticos.

Bepectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

genos de los metilos geminados;
Picos a 2,00-2,33 p.p.m.,tcaracteristicos del hidrégeno en
la posicién 1 del ciclopropilo;
picos a 1,70-1,79 p.p.m., caracteristicos del hidrdgeno.en
la posicién‘3 del ciclopropilo,

picos a 4,31-4,48-4,50-4,67 p.p.m. caracteristicos del hi-

tituidai picos a 5,17-5,20 pe.p.m. caracteristicos de los
hidrégenos del metileno del radical bencilo;
picos a 6,92-7,58 p.p.m., céracteristieos de los hidrége=-
nos de los nicleos aromaticos..

. El cloruro del &cido (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2!
_2;,2',1'-tetrabromoetil)~cicloproPano-1-qarboxilico wtili~
zado como partida ael Ejemplo presente puede obtenerée de

la forma siguiente:

—.-.-——_-—.—-—.— P it gt M

— e mm et e v e mw et e — —

Se hace actuar el bromo sobre el &cido (1R,trans)
~2,2—dimetil-3-(2',2'~dibromovinil)—ciclopropano—1-carboxi—
lico de forma andloga a la wtilizada en el Ejemplo 16 y se
obtiene el &cido (1R,trans)-2,2—dimetil—3-(é',2';2',1'—te-
trabromoetil)—ciclopr0pan0—1~cafboxilico (mezcla de los isd
mefos Ay B).

Bspectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

Picos de 1,30 a 1,40 p.p.m.,(hidrégenos de los metilos en '

la posicidn 2 del ciclopropilo);

drégeno en la posicién 1' de la cadena lateral etilica sus:

Picos a 1,26~1,29=1,35 p.p.;m. caracteristicos de los hidrd -

-
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~picos a 1,65-1,74 y 1,97-2,37 p.p.m. hidrdégenos en las po-
siciones 1 y 3 del ciclopropilo; .

picos a 4,30-4,47 y a 4,47-4,65 p.p.nm. (hidrdgeno en la po-
sicién 1' del etilo); | -

pico a 9,63 p.p.m. (hidrdégeno del carboxilo).

P e L N ===y W e e )

- e G an e wes e e e e we v e e e

" Por accidén del cloruro de tionilo sobre el acido
obtenido en la etapa A, de forma andloga a la del Ejemplo
16, se obtiene el cloruro del 4cido (1R,trans)-2,2-dimetil-

=3-(21,2t,2¢ 1'=tetrabromoetil )~ciclopropano~1i-carboxilico.

Ejemplo 18: (1R,cis)—~2,2-dimetil-3~(2',21,2',1%=

cilo.

e e e mar  tew e wmw - o — i - —_ — — G —

En 30 cm’ de tetracloruro de carboho, se hace pox
borbotear el cloro hasta saturacidén (se disuvelven 11,8 g dg
cloro), se introduce durante aproximadamente_}o minutos ung
solucidn de 16,7 g de &cido (1R,eis)~-2,2~-dimetil-3-(2',2'-
—diclorovinil)—cicl0propano—1—carboxi1%cb en 40 cm3 de clo-
rOro dg metileno, g ung temperatufa inferior a 02C, se agi-
ta durante 24 horas a 02C, se lleva a la temperatura de la |-
megcla de reaccidn a + 252C, se sgita durante 3 horas a es-
ta temperaturaz se eliming el cloro en exceso por borboiteo |
de nitrdgeno, se concentra hasta sequedad por destilacidn
a pfesién reducida, -se purifiéa el residuo por cromatogra-~

fi{a sobre gel de silice eluyendo con wng mezcls de ciclohe-

~tetracloroetil )~ciclopropano-i~carboxilato de 3-fenoxi-bar-
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L xano y acetato de etilo (8/2), se cristaliza en éter de pe-
tréleo (P. de Eb. 35-752C) y se obtienen 3,14 g del &cido
(1R, cig)-2,2-dimetil=3-(21,2',2',1'~tetracloroetil )-ciclo-
propano-i-carboxilico, P. de P, = 1442C.

mélisis:  CgHygOl0p  (279,98)

Celowlado: C % 34,3 H#% 3,6 L% 50,6

Encontrado: / 34,4 3,7 50,3

Espectro de’ R.MLY. (deuterocldroformo)

Picos a 1,26-1}42 p.p.m. ¥ 1,30-1,42 p.p;m. caracteristicod
de los hidrdgenos de los metilos geminados;
picos de 4,67 a 5,17 p.p.m. y de 5,08 a 5,43 p;p.m; carac—
terfsticos del hidrdégeno en la posicién 1' de la cadena lan
terél etilica sustituida;
picos de 1,67 a 2,0 p.p.m., caracteristicos de los hidrdge-
nos del ciclopropilo;
pico a 16,2 PeD.., caracteristico del hidroxilo del carbg
xilo. "

Btapa B: Cloruro del geido (1R,cis)-2,2-dimetily

-3-(2',2',21,1!~tetracLorogtil J-cicl opropenox t=carboxilicod
En una mezela de 60 cm> de éter de petrdéleo (P.
de Eb. 35-70°C) y 8,7 cm3 de cloruro de tionilo, se intro-
ducen 6,75 g del deido (1R,cis)-2,2-dimetil~3~(21,2',2',1'-
ftetracloroetil)-ciclopropano~1—carboxilico, 1a mezcla de
reaccién se lleva a reflujo, se mantiene allf durante 4 hoi
ras y 30 minutos, se concentra hasta sequedad por destila-
cibén a presién reducida, y se afiade bencené, se concentra
hasta sequedad y se obtiene el cloruro del 4eido (1R,cis)-
-2,2-dimetil-3-(2',2',2!,1'~tetracloroetil )-ciclopropano-1-

~carboxilico bruto wtilizado tal cual pare la etapa siguiex

tg.
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Se ‘disuelve el cloruro del dcido bruto en 60 cm3

xi-beneilico en solucién en 50 cmd de benceno, y luego 2,6
cm3 de- piridina, se agita durante 16 horas a 20°C, la mez—~
cla de reaccidn se vierte en una mezcla de agua y acido

clorhidrico, se extrae con éter etilico y después de con~

nen 11 g del residuo que se cromabografia sobre gel de si-
lice eluyendo con una mezcls de benceno y ciclohexano (1/1

se cristaliza en éter y se obtiene una primers fraccidn de

-ciclopropano-i=-carboxilato de 3-fenoii-benci10, P. de F.
= 862C, /o(/D20 = - 86,5¢ (¢ = 0,5%, benceno)
Analisis: Cp4HpCls03 (462,20) _ '
Calculado: C % 54,56 H% 4,36 CL % 30,68 .

Encontrado: 54,9 4,5. . 30,3
Espectro ultravioieta (etanol) '
Inflexién a 226 m E] = 228, _ )
Inflexién a 266 nm E] = 36, .
Miximo a 271 nm El = 41, "

Méximo a 277 mm E] = 40,

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

de los metilos geminados del isémero Aj
Pico a 5,13 p.p.m., caracteristico de los hidrégenos del
grupo - % — OCHp, - del isdmero Aj;

‘ .

I , ,

- Etapa C: (1R,cis)=2,2-dimetil=3-(2',2!,2' 1 ~fez

de benceno, se introducen a T75°C, 5,2 g del alcohol 3~-feno+

centracién hasta sequedad de la solucién etérea, se obbie-|

4,6 g de (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(2',2',2",1"~tetracloroeti}

PSSt

Picos a 1,27-1,4 p.p.n., caracteristicos de los hidfégenos.
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picos a 5,27-5,43 p.p.m., caracteristicos del hidrdégeno en
la posicién 1' de la cadens lateral etilica del isdmero A,
picos a 1,23~1,40 DeD.M.,. caracteristicos de los hidrégenod
de los metilos geminados del isdmero B, .
pico a 5,18 p.p.m., caracteristico de los hidrégenos del
Grupo -C- OCHy- del isdmero B, '

0
picos a 4,83—5,{7 p.pem., caracteristicos del hidrdgeno én
la posicién 1' de la cadena lateral etilica del isémero B,
picos a 1,61~2,03 p.p.m., caracteristiéos de los hidrdgenog
del ciclopropilo,
picos a 6,92-7,58 p.p.m., caracteristicos de los hidrdgencs
de los nucleos aromaticos.

. “Bste espectro de R.ML.N. muestra que el compuesto
contiene aproximadamente 9/10 del isémero A y 1/10 del isd
mero B. :

Prosiguiendo la cromatografia se obiiene, éespués
de cristalizacién en éter,'una segunda, fraccidén de 3,3 & G4
(1R,cis)—2,2—dimétii—3-(2',2',2',1'-tetraclofoetil)-qiclo—

propano-i-carboxilato de 3-fenoxi~hencilo. P, de F. = 629C,|
/ /b = -92 (¢ = 1%, benceno).

Espectro infrarrojo (eloroformo)

Absorcién a 1725 cm”! caracteristico del carbonilo,
Abgsorciones a 1615-1590-1430 em~1 caracteristicas de 1o0s
hidrégenos de los nicleos aromaticos.

Espectro de R.M.N. (deutepocloroformo)

Picos a 1,23-1,41 p.p.m. caracteristicos de los hidrégenos

de los metllos gemlnudos del isémero B;

picos a 4,83-5,17 p Pele caracterlstlcos del hldrooeno en
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lla posicidén 1' de la cadena lateral etilica del isdémero Bj
pico a 5,2 p.p.n., caracberistico de los hidrégenos del gry
po: =~C-0- CHy=- del igémero B. . |
‘B |
picoé a 1,28=1,4 pepele, éaracéeristioos de los hidrdgenos
de los metilos geminados del isémero A; |
picos a 5:27—5/43 p.p.m. caracteristicos del hidrdgeno en
-1la posicidn 1';de la cadena lateral etilica del isdmero Aj;
pico a 5,13 p.p.m. caracteristico del hidfégeno del grupo:
~C=-0~ CHy~del isbmero A;
0
picos a 1,58-2,08 p.p.m. caracteristicos de los hidrdgenos
de ciclopropilo;'
picos a 6,9-7,16 p.p.nm. caracteristicos de los hidrdgenos
de los nicleos aromabicos.
Este espectro de RMN muestra-qup ei compuestd

contiene aproximadamente 3/5 del isdmero B y 2/5 del isdme-

0 A,

Ejemplo 19: (1R,cis)-2,2-dimetil~3-(2',2t,2',1!

~tetracloroetil )=ciclopropano~i~carboxilato de R,S o —cianc

-3-fenoxi-bhencilo

- - e e e me m eme S e — o — —

Se utilizen 5,4 g del dcido 1R,cis correspondient
y se trabaja de forma andloga a la utilizada en lg etapa B|
dei Ejemplo 18. :
Etapa B: (1R,cis :212—dimetil-3“(2'l%'LZL,i':tgf

— o bt et mma” s o
— G ——— e Amm s aim v et bme e mms Gee Gam e ele s G e e ond

e e aae e wmee  n g —

[0
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1 - Se disuelve el cloruro del &cido obienido eﬁ lg
'etapa A del Ejemplo presente en 50 em3 de benceno, se in-
| troduce a + 5°C, una solucidén de 4,6 g del elcohol R,3
o{ ~ciano-3-fenoxi-bencilico, en 30 cm3 de benceno, y luego
51 2,2 cwd de piridina; se égita éurante 48 horas a la tempe~
rature smbiente, se vierte la mezcla de reaccidn en una
mezcla. de agua y acido clorhidrico, se extrae con éter, se
"concentra“la solucidén etérea hasta sequedad, se cromatogra
' fia el re;iduo sobre gel de silice eluyendo con una mezcla
10 | de benceno'y ciclohexano (1/2) y se obtienen 4,% g de (1R,
cis)—2,2-dimetil—3—(2',2',2',1'-tetracloroetil)—ciclopropar
no-1—caiboxilato de (R,S) ol ~ciano-3-fenoxi~bencilo,
/0(/%O = - 56,5¢ (c = 0,4%, benceno).
pmélisis:® CppHygClN 05 (487,22)

15 | Calcwlado: G % 54,23 H%3,93 CL%29,11 N % 2,07
N ‘Encontrado: 54,3 . 3,8 . 29,0 2,8
. | Espectro U.V. (etanol)

Inflexidn a 227 nm (E} 225) ;
Inflexidn a 268 nm (E% 35) ;
20 | Inflexitn a 272 nm (8] = 38) ;
Méximo a 278 nm (E} = 43) ;

Inflexién a 284 nm (B = 33).

Espectro de R.M.N. (deuteroclorof ormo)
Picos a 3,22—1,43 p.p.m., caracteristicos de los hidrdégenos
25 | de los metilos geminados; | |

picos a 1,6%—2,08 PeDle caracteristicos de los hidrdgenos
del ciclopropilo; ' ‘

picos a 4,83—6,4% p.p.m. caracteristicos del hi@régeﬁo en
la posicién 1' de la cadena.lateral etilica sustituidaj

30 | picos a 6,38-6,46 p.p.m. caracteristicos del hidrbgeno lled

50087
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l-vado por ¢l mismo carbono que el grupo CNj
picos a 6,92-7,58 p.p.m., caracteristicos de los hidrége~

nos de los nicleos gromaticos.

Bienplo 20: (1R,cis)-2,2-dimetil-3—-{2',2',21,1'

—tetracloroetil )-ciclopropano-1-carboxilato de (RS)-aletio-
lona, '

Btapa A: Cloruro del gcido (1R,cig)-2,2-dimetil

—— o wm o tmer  mew e e o e v — e e wan e mre G e

tiendo de 7 g del acido 1R,cis correspondiente.

[ Spguitey Pt — o o o™ e

 Se disuelve el cloruro de 4cido obtenido en la
ebapa A del presente Ejemplo en 20 cm3 de benceno, Se in-
troduce a + 59C una solucién de 4 g de aletrolona en 15 om’
de benceno, y luego 2,55 cﬁ3 de piridina, se sgita durente
18 horas g 20°C, se ?ierté en una mezcla de agua y de acidc
clorhidrico, se extrae con éter, se concentra la solucidn
etérea hasta sequedad, se cromatografis el residuo sobre gg
de silice, eluyéndo con una mezecla de ciclohexano y acetbe-
to de etilo (9/1) y se obbienen 8 g de (1R,cis)-2,2-dimetil

-3=-(2t,21,2¢,1'—tetracloroetil )~ciclopropano~1~carboxilato

mo). )

Andlisis: 017H20014o3 (414,15) .
Calculado: C % 49,30 H % 4,87 €1 % 34,24
Encontrado: 49,5 . 4,9 . 3441

=3=(2',2',2', 1! ~tetracloroetil )~ciclopropano~1-carboxilicod

Se prepara como en la etapa B del Ejemplo 18 par-:

de (RS) aletrolona, /b(/%o = - 54,720 (¢ = 0,5%, clorofoy,

— et e ot g ae e man - — — - b

— i S s \ b e Gam wew  smatn eam o ==~ g - e I SR
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1 |-Espectro U.V. (etanol)
Méximo a 227 nm (E} = 334).

_Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

Picos & 1,31-1,42 p.p.m. caracteristicos de los hidrdgenos

5| de los metilos geminados,

Vd

piéos a 1,67-2,17 p.p.B., caracteristicos de los hidrégeno
del ci010pr0pi}o; '.

picos a 4;83-6,17 p.p.m., caracferisticos del hidrégeno en
la posicién 1t de la. cadena lateral etflica sustituvida.

10 i
Bjemplo 21: (1R,%rens)-2,2-dimetil-3-{2',2%,2',

re}
[

11—tetraclorostil )~ciclopropano—-1i-carboxilato de (RS)« -cisn

no-3-fenoxi-benecilo

“Btgpa At Acido (1R,brens)-2,2-dimetil-3-(2',2!,]

— e wwn g v o e - — o — p— —

15 | 2',1'~tetracloroetil )-ciclopropano~1-carboxilico.

e eman  em | an Ges g wes  Gwee W e et v | —r — —— S

En 30 cm3 de tetracloruro de carbono, se disuel-
Qen a -102C, 13,25 g de cloro, se afiaden durante aproxima-
@amente~15 minutos 18,8 g.del geido (1R,trans)-2,2-dimetily
~3-(2',2'~diclorovinil)~ciclopropano-i-carboxilico en solu
20 | cidén en 30 cm3 de cloruro de metileno, estando coronado el
recipiente de reaccidn de un refrigerente eﬁ el que circu-
la un liguido a - 602C para condensar el cloro que no ha
reaccionado, se agita durante 1 hora y‘30 minutos g -10§C
y luego. duwrante 1 hora y 30 minutos a 02C, se elimina el
- 25 | cloro en exceso, a 2092C por borboteo de nitrdgeno, se con-
centra hasta sequedad a presidn reducida, se purifica el
residuo por cromatografia sobre gel de silice eluyepdo con
ung mezcla de ciclohexano y acefato de etilo (%/3) y se ObT
tienen 23 g del 4cido (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2',2',2',1/-

30 | ~tetracloroetil)-ciclopropano-1-carboxilico utilizado tel |

-

20087
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- cual para la ctapa siguiente:

Liojo atm

Etapa B: cloruro del dcido (1R,brans)-2,2-dime-|

= — — — e Gs Wt am mewr  was  waw —? " ¥ et

— e e — . — — — - w— - —n ! mon | wme v— — e s - e e o

Ligo.

En una mezcla de 30 cmd de éber de petréleo (P.
de Eb. 35-759C) y 16 cnd de cloruro de tionilo, se intro-
ducen 12,276 g del acido obtenido en la etapa A, ¥ se lle-

va a reflujo manteniendo el reflujo durante 4 horas y 30

minutos, se concentra hasta sequedad por destilacidén a pre|

sidén reducida, se afiade benceno, se concentrsg de nuevo has
ta sequedad y se obtiene el cloruro del dcido (1R,trans)-
~2,2-dimetil-3~(2',2',2',1'=tetracloroetil )~ciclopropano—

~1-carboxilico, utilizado tal cual para la ebtapa siguientef
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Se efiade 2l cloruro del &cido obtenhido anterior-
3

mente en la etapa B, 25 cm’ de benceno, se afiade g + 52C
rapidamente una solucién de 10,5 g de alcohol (BS) of ~cia-
no-3-fenoxi-bencilico en 20 cmd de benceno, se introduce
rapidamente 4,5 an’ de piridina, se agita durante 16 horas
a 2092C, se vierte la mezcla de feécciéﬁvén una mezcla de
agua, de hielo y de dcido clorhidrico, se extrae con éter

etilico, se lavan las fases etéreas con agua, se secan, se

concentran hasta sequedad por destilacidn g presidén reduci '

da, se cromatografia el residuc sobre gel de silice eluyen
do con una mezcla de ciclohexano y acetato de etilo (90/10)]

vy se obtienen 14,18 g de (1R,trans)-2,2-dimetil~3-(2',2',2]

-



10

15

20

25,

30
20087

_ {t-ftetracloroetil )-ciclopropano-1-carboxilato de (RS)e{~ci

20
“no-3-fenoxi-beneilo, /b</b = - 22,5¢ (¢ = 0,5%, ben-

Inflexién a 283 mn (E] = 37) ;

¢ Hoja nGm. 56

18

ceno).

Anslisig:  CpoHygC1,N 04 (487,21)

Calculado: © % 54,2 H%3,9 N%2,9 C1%29,1
Encontrado: 54,0 4,0 2,7 . 29,0

Espectro I.R. (cloroformo)

Absorciéﬁ!é 1742 cmf1, caracteristice del carbonilo;
Absorciones a 1610, 1584, 1484 cm"1, caracteristicas de lop
nicleos aromdticos. '
Espectro U.V. (etanol)

Inflexién a 230 nm (E} 230) 3
Inflexién a 267 nm (E% = 41) ;
Inflexién a 271 nm (] = 44) 5
Méximo a 277 om  (E} = 49) ;

i

Inflexién a 305 nn (E} 4).

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

Picos de 1,22~1,42 p.p.m., caracteristicos de los hidrdge~
nos del grupo metllo, V '

picos de 1,50 a 2,50 p. p.m., caracterlstlcos de los hidré-
genos de ciclopropilos ' . _

picos de 3,66 p.p;ﬁ.‘ a 4;41 p:p.m., caracteristicés del
hidrdgeno en la posicién 1' de la cadena lateral,

pico a 6,5 p.p.m., caracteristico del hidrdégeno 1llevado
por el carbono en la posicién &« del -C=N, |

picos de 7 00 a 7 66 p.p.m., caracterlstlco de los hidroge-

nog de los micleos aromaticos.

Bjemplo 22: (1R, trans) *,Z—dlﬂetll-B (2, 2',_ ’
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1 - 1'=tetracloroetil )~-ciclopropano~i-carboxilato de 3-Ffenoxi-

.~bencilo

— e e e e e A o — T e £

lico

Se p%epara como en el Ejemplo 21 partiendo de
10,4 g de 4cido, se disuelve el cloruro de dcido obtenido
en 30 cmd de benceno, y se obticnen 37,2 cm3 de la solucidn

‘ 10 | bencédnica del cloruro de dcido.

— et v G pas et o b’ ver omse T s et | Sew e Ses Gmr  oms ey Do’ v mas  ow v

15 En 18,6 om> de la solucidn del cloruro de deido
'obtenida anteriormente, se introducen a Qgc; 4 g del alcohpl :
3~fenoxi-bhencilico en solucidn en 15 em® de benceno, se
afinden 2 cmd de piridina,‘se agita durante 18 horas = 2096;
se vierte lg mezcla de reaccidn en una mezcla de agua, de
20 | hielo y de écido clorhidrico, se extrae con éter etilico,
se lava lg fase organica con agua, se seca sobre sulfato
de magnesio, se filtra y se concentra hasta sequedad por
destilacidn a presidén reducida. El residuo-(8,6 g) se puri
fica por cromatografia sobre gel dénsiliée eluyendo con ung
25 | mezcla de clclohexano y acetato de etilo (95/5) y luego ci
clohexano y benceno (5/5). ' |
Andlisis:  CgqHpoCl,03  (462,20)

Calculado: C % 54,6 H% 4,4 CL % 30,7
Encontrado: 55,2 . 4,5 29,4

30
20‘087
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- Espectro I.R. (cloroformo)

Absorcién a 1728 cm™1, caracteristica de C = 0,
gbsorciones a 1615 - 1587 cmf1, caracteristicas de loa hi-
drégenos de los nidcleos aromaticos.

Espectro U.V. (etanol)

s

Inflexién a 227 nu (E] = 245)

~e

Inflexién a 26% nm (Eg = 36)
42) 5
Wéximo a 277 mu (] = 40).

Espectro de R.M.N. (devterocloroformo)

1]

Méximo a 272 mm (E]

Picos a 1,19~1,33 pepels, caracter{sticos de los hidrdge-
nos de los metilos geminados; ‘

bicos a 1,66-2,25 p.p.m., caracteristicos de los hidrége-
nos del ciclopropilo, .

picos a 4,0-4,41 p;p.m., caracteristicos de} hidrdgeno én

la posicién 1! de la cadena lateral etilica sustituidaj

ot

pico a 5,18 p.p.m., caracteristico del metileno del radica

bencilo;

d

picos a 6,83-7,67 p.p.m., caracteristicos de los hidrdgeno

de los nicleos aromaticos.

Bjemplo 23: (1R, trans)-2,2-dimetil-3-(2',2',2¢,

11=tetracloroetil )~ciclopropeno-1-carboxilato de (S)-ale—

ﬁrolona'

Btapa A: Cloruro del Acido (1R,trans)-2,2-dime-
$11-3-(2',2',2',1"=tetracloroetil )-ciclopropano~1-carboxi-
lico

Se prepara como en la Etapa B del Ejemplo 21 pars

tiendo de 10,4 g del acido iR,trans correspondiente.

— e — e e e S e ¥ e

Etapa B: (1R,trans)-g,2-dimetil-3-(2',2¢,2¢,1'=
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pano-i-carboxilato de (S)-aletrolona, P. de F = 850C,

Foja nfun. ";9

Lona

Se disuelve el cloruro del dcido obtenido en lg

etapa A en 30 an3 de benceno Yy se obtienen 37,2 em3 Ge ung
solucidn de cloruro de dcido (solucidn A). |

En 18,6 en? de la solucién (o), enfriada a +52C,

[wY)

se introducen 3,2 g de (S)-aletrolona en solucidén en 15 om
' 3

de benceno, se agita, se afiaden 2 cm’ de piridina, se agi-

ta durante 16 horas a 20°C, se vierte la mezmcla de reaccidn

AL

en una mezcla de agua, hielo y dcido clorhidrico, se extra
con éter, se concentra haste seéuedad por destilacidn a
presidén reducida, se purifice el residuo por cromatografisl
gsobre gel de silice eluyendo con uwna mezcla de ciclohexsno
¥y acetato de etilo (80/10) y se obtienen 4,56 g de (1R,

trans)-2,2-dimetil-3~(2',2',2',1'~tetracloroetil )-ciclopro

Andlisis:  CyqHpoCl,03 (414,16)

Caloulado: C % 49,3 H#4,8 L % 34,2
Encontrado: 49,0 4,8 - 35,5
Espectro infrarrojo (cloroformo) '
Absorciones a 1710 cm-j

C=0;

¥ 1730 em™!, caracteristicas del

Absorciones a 1655 y 1538 ém‘1, caracteristicas de C = C;
Absorciones a 918, 992 L :
Bspectro U.V. (ebtanol) )
Maximo a 227-228 nm (E} = 35%) j

Méximo a 278 mm (E% =8); ?

, caracteristicas de -C = CH2.'

Egpectro de R.M.N. (deutocloroformo)

Picos a 1,32~1,37 PePellay carécteristicos,de los hidrdgenod

de los metilos geminados,
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_pico a 2,08 p.p.m., caracteristico de los hidrdégenos del

metilo en la posicién 2 de la aletrclonaj

picos a 2,98-3,08 p.p.m., caracteristicos de los hidrége-
nos del metileno de la cadena glilica de la alefrolona,
contigua al ciclo; .

picos a 4,12-4,23 y 4,28-4,39 p.p;m., caracteristicos‘del
hidrégeno en la posicidén 11 de la cadena lateral etilica
suutltulda, } . |

picos deé 4 83-5,25 p. P.lle caracterlstlcos del metlleno te
minal de la cadena alilica de la aletrolona,

picos de 5,5 a 6,17 p.p.m., caracteristicos del hidrdgeno
£ijado sobre el carbono ei la posicién 1' de la aletrolo-
na, y del hidrdgeno del carbono en la posicién f de la ca-

dena glilica de la aletrolona;“

Ejemplo 24: " (1R,cig)-2,2-dimetil~3-(1",2¢=dibro

mo-21,2'-dicloroetil )-ciclopropano-1-carboxilato de 3-feno

3

{

xi~-bencilo.

" En una solucién de 4,65 g de cloruro del deido
(1R,cis)-2,2—dimetil-3~(1',2'-dibromo-2',2'~dicloroetil)—
~ci.clopropano-1-carboxilico y 2,40 g del alcohol 3¥fenoxi—
~bencilico en 20 emd de benceno, se introducen a 0°C, pro-
gresivamente 4 cm3 de piridina, se agita durante f% horas,
se vierte la mezcla de reaccién en wna solucién acuosa de
écido clorhidrico, se extrae con benceno, se lava la fase
orgénica con una solucidn saturada de bicarbonato de sodio
con agua, se sece sobre sulfato de magnesio y se concentra
hasta sequedad por destilacidn a presibn reducida. Se cro-
matografia el residuo sobre.gél de silice eluyendo con una

mezola de &ter de petréleo (P. de Eb. 35-~759C) y éter eti-
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_lico (9/1) y se oblienen 2,37 g dé (1R,eis)-2,2-dimetil~3-

- Bspectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

nos del ciclopropilo;

& R Hoja ntun. 61

-(11,2'-dibromo-2',2'~diclorostil )~ciclopropano-i-carboxi-
lato de 3=-fenoxibencilo (mezcla de los isémeros.A vy B), P
de F. = 7520, ' 1
Andlisis: 021HéOBr201263 (551,11)

Calculado: C % 45,76 H % 3,65 Br % 29,0 C1 % 12,86
Encontrado: 45,8 3,6 28,5 - 12,9

Espectro I.R. (clorofbnmo)

‘Absorcién a 1725 cm™ 1, caracﬁeristica del.carbonilo;
Absorciones a 1615-1590~1492 om™?, caracteristicas de los

nicleos aromdticos.

Picos a 1,25-1,37 ¥ 1,22-1,39 p.p.m., caracteristicos de
los hidrégenos de los metilos geminados,

picos a 1,75-2,17 p.p.m., caracteristicos de los hidrége-

picos a 5,1-5,16 p.p.m., carécteristicos de los hidrdgenos
del metileno del radical bencilo, .
picos a 5,0-5,42 y 5,35~5,53 p.p.m., caracteristicos del
hidrégeno en la posicidn 1' de la cadena lateral etilica
susbituida; N
picos a 6,83-7,59 p.p.m., caracteristicos de los hidrdége-
nos de los nicleos aromaticos. _ ‘
EL espectro de R.M.N. mﬁestré éug‘el compuesto

esté constituido de 2/3 del isbmero A y de'1/3~del isémero|
B, ,

- " El cloruro del 4cido (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(1*,
2'—dibromo—2'32'—dicloroetil)—ciclopropano-1-ca;boxilico
descrito ademds en el Ejemplo 15, puede preperarse de la

forma descrita en el Ejempio 16, paptiendo del dcido (1R,
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- cis)=2,2~dimetil=3~(2",2'~diclorovinil )-ciclopropano-1~car

de 4cido obtenido en la etapa Ay 1,75 g de (S)-aletrolona

Hojn nom. 62

t

1

boxilico.

Biemplo 25 (1R,cis)—2,2—dimgtil~3—(1',2*-dibro-

mo-2! ,2'~dicloroetil )~ciclopropano~1-carboxilato de (S)-ale

trolona. ‘ _

Etapa A: Cloruro del deido (1R,cis)-2,2-dimetilt
~3=(11,2! ~gibrono-2" ,2!~digloroetil)=ciclopropano-1-carbo-
x{lico. |

Se prepara de forma andloga a la utilizada en el
Ejemplo 24 partiendo de 3,6 g del &acido (1R, cis)-2,2~dime~
$i1-3~(1',2'~dibromo~-2',2!~dicloroetil )-ciclopropano~i-cary

box{lico y obtenidndose 4 g del cloruro de acido.

Btapa B: (1R,cig)-2,2-dimetil-3=(1',2!~dibromo-~

v was /g — s s wa e ewa Y ev — o mem ve— —

~2!,2t~dicloroetil)-ciclopropano-1-carboxilato de (S)-ale-

trolona.

En 4O'cm3 de benceno, se disuelven 4 g de clorur(

se introdgcen a 02C una mezcla de 2 em> de piridina y 2
cm3 de benceno, se agita durante 24 horas a 202C, se vieric
la mezcla de reaccién en una mezcla de agua, de hielo y de
dcido clorhidrico, se extrae con benceno, se lava la fase

orgdnica con una solucidén acuosa saturada de. bicarbonato de
sodio, con agua, se seca sobre sulfato de sodid y se .concel
tra hasta sequedad por destilacidén a presidn reducida. El

residuo (5,1 g) se purifica por cromatografia sobre gel de
silice eluyendo con una mezcla de benceno y acetato de eti-
1o (97/3) y se obtienen 4,25 g de (1R,cis)-2,2-dimetil-3-

;(1',2'-dibromo—2',2'—dicloroetil)—ciclopropano-1—carboxi1g

>
!



15,

20

30
) 2‘008'}

_to de (S)-aletrolona.

aletrolona;

. Hoja ntm. (3

Andlisis:  CyqHyBroCl,03  (503,07)

Calculado: C % 40,58 H % 4,0 Br % 31,76 CL % 14,09 ||

Encontrado: 41,3 41 31,0 1442

Espectro I.R. (cloroformo)

Absorcidn a 1718 cm71, caracteristica de C = O3

Absorciones a 1655, 1638 cm71, caracteristicas de C = C;

1

Absorciones a 918-997 bmf_, caracteristicas de -CH=CH,

Espectro de R.MLN. (deuterocloroformo)

Picos a 1,25-1,28 p.p.m., y 1,39-1,42 p.p.m., caracteristi|.

cos de los hidrdgenos de los metilos geminados;
picos a 1,95-2,07 p.p.m., caracteristicos de los hidrdge-

nos del metilo en la posicidn 3' de la aletrolona;

1$24

picos a 4,83-6,17 p.p.m., caracteristicos de los hidrdégeno

del metileno terminal de la cadena lateral alilica de la

picos a 4,83~6,17 p.p.m.; caracteristicos del hidrdgeno en
la posicidén 1' de la cadena lateral etilica sustituida;
pico a 5,75 p.pem., caracteristico del hidrégeno en la po-

sicién 4' de la aletrolona.

T

Ejemplo 26: (1R,cis)=2,2~dimetil=3=(21,2'~diclo+

ro-1',2'-dibromoetil)—ciclopropano-1—carboxilato de 5-ben-

cil—-3~-furil-metilo

o cam G Gt e e G wwe e —— G G me i

G Seen w— wa o - vee ww e eme ame e um s e —

Lo A Ao wt

=3=(2',2'-dicloro-1',2'~dibromoetil )-ciclopropang=1~carbo-

xilico

' Se preparan de forma andloga a la utilizada en el

Ejemplo 24, partiendo de 10.g del dcido (1R,cis)=2,2-dime-

til-3—(2',2'-dicloro~1',2'-dibromoetil}—ciclopropano—1-car-
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|Inflexidén a 258 nm (E} = 15)
Inflexién a 264 nm (B] = 11)
Inflexién a 268 nu (E} = 9).

Hojn ném. 64.
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Se disuelve el cloruro del 4cido obbenido en la
elapa A.anterior, en benceno y se obtienen 2% cm3 de solu~-
cidn de cloruro de deido (Solucidn A). .

'Eh una solucién de 2,9 g del alcohol 5-bencil-3-
~furil-metilico en 15 cm’ de benceno, se introducen 12 cm3
de solucion A de cloruro de 4cido, se enfria a 0°C, se in-
troduoep 3 em3 de piridina, se agita dﬁrante 48 horas a 203C,
se vierte sobre una mezcla de agua, hielo y dcido clorhidri '
co, luego se extrae con beﬁceno y después de los tratamien
tos habitﬁéles.se concentrs hasta sequedad por destilacién.
El residuo se purifica por cromatografia sobre gel de 5111
ce elﬁyenda\con una mezcla de éter de petrdleo (P. de Eb.
35—7590) y éter (95/5), y }uegd éter de petréleo (P. de Eb,
35-752C) y éter (9/1) y se obtienen 2,2 g de (1R,cis)—2;2—
—dimetil—3—(2',2'-dicloro—1',2'—dibromosﬁil);ciclopropano—

~1~carboxilato de 5—bencilf3~furil—metilo.
20 : v
/X[y = = 51,52 (g = 0,4%, benceno)

Mnflisis:  CpoH,oBr,01,05 (539,104)

Calculado: C % 44,56 H % 3,74 Br % 29,04 -CL % 13,15
Encontrado: 44,9 3,8 29,1 13,3
Bspectro U.V. (etanol) .
Inflexién a 252 mm (E] = 20)
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| drégeno en la posicidén 1' de la cadena lateral etilica;

‘ro=1',2'=-3ibromoetil )~ciclopropeno~i~carboxilato de 3,4,5,

Hojn ntm. {5

Espectro I.R. (cloroformo)

Kbzorcién a 1720 en™!, caracteristica del carbonilo,
Absorciones a 1600, 1522, 14§3 cm"1, caracteristicas de
~C=C~ y del nucleo aromatico.

Espectro de R.M.HN. (deutefocloroformo)

Picos a 1,23-1,35 ¥y 1,20-1,38 p.p.m., caracteristicos de
Los hidrégenos/de Tos metilos en la posicién 2 del ciclo-
propilos ' :

picos a 1,67-2,17 p.p.m., caracteristicos de.los hidrdgenocs
del ciclopropilo;

pico a 3,93 p.p.m., caracteristico de los hidrdgenos del
metileno del redical bencilos '

picos a 4,93-5,0 p.p.m., caracteristicos de los hidrdgenos
llevados por el carbono contiguo gl carboxilo;

picos 6,02-5,1 p.p.m., caracteristicos del hiérégeno en le
posicidn 3 del nucleo de furano; .

picos g 4,83~5,16~5,33~5,58 p.p.m., caracteristicos del hi-

pico a 7,3 p.p.m., caracteristico de los hidrdgenos del rat
dical fenilo; o
pico a 7,37 p.pe.m., caracteristico del hidrdgeno en la po-

sicidn 5 del nidcleo de furano.

Bjemplo 27: (1R,cis)=2,2~dimetil=3=(2',2!=diclo-

6=tetrahidroftal imido-metilo

Pretanfinth-ira v v g el ity - — ——

[ S A - em Bm dmet Gt et bme’ wam  Gew — s en ey e

zilico;

Se prepara de forma andloga a la utilizada en el
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1sodio y se concentra hasta sequedad por destilacibn a pre~

| Caleulado: € % 38,37 H% 3,6 N % 2,63 Br % 30,03 CL%13

tioja nam. GG

Zjemplo 24, partiendo de 10 g del &cido (1R,cis)-2,2-dime~
til-3-(2',2'~dicloro-1',2'~dibromoetil )~ciclopropano-1i~-car-

boxilico.

~11,2t~dibromogtil )~ciclopropano-1-carboxilato_de

i emm s ww eem vme e Gen — bt i v omtw oo mn owm wnm e L omn Lo Cwan

S e e ewre bam e GRS S T e G e e e

Se disuelve el cloruro del &4cido obtenido en la
etapa A eﬁ el benceno y se obtienen 27 em3 de solucidn ben-
cénica (solﬁcién A) en una solucién de 1,4 g de alcohol 3,
4,5,6-tgtrahidroftalimido~metilico en 15 cm3 de benceno, se
introducen 7,5 emd de solucidén A de cloruro del &cido, y
Tuego & 0°C 2 cm’ de piridina, se agita durante 36 horas a
202¢, se vierte la mezcla de reaccidén en una mezcla de ague
hielo y dcido clorhidrico, se exirae con benceno, se lava
;a fase orgénica con una solucién acuosa ga%ﬁrada ée bicar~

bonato de sodio y luego con agua, se seca sobre sulfato de

sién reducida. EL residuo se purifica por cromatografia so-
bre gel de silice, eluyendo con una mezcla de benceno y acg
tato de etilo (9/1). Se obtienen 1,89 g de (1R,cis)-2,2-Qi~
metil=3-(2',2'-dicloro=1',2'~dibromoetil )~ciclopropano-1-

~carboxilato de 3,4,5,6-tetrahidroftalimido-metilo.
/%% = - 53,50 (g = 0,98%, benceno)
mndlisis:  CqqH gBr,Cl,N 0, (532,07)

Encontrado: 39,0 3,6 2,6 28,3 12

Espectro IR (cloroformo)

Absorciones a 1778 cm“1-1735;-1723 qm‘1, caracteristicas

,32
7




10

15

20

25

30
20087

v : Hoja nGm. 67

.del carbonilo; .

-1

Absorcidn a 1665 cm ' caracteristica de -C = C-

Bspectro de R.M.N. (deuberocloroformo)

Picos a 1,21-1,22-1,39 DeDelle, caracteristicos de los hi—.

drégenos de los metilos geminados,

picos a 1, 67—1 83 p.p.m., caracteristicos de los hidrdgenos

del ciclopropiio y de los metilenos en la posicidén X de

-C = C; | _ .

pico a 2,37 Dep.l., caracteristico de los mebilenos en la
posicién £ de -C = C~

picos a 5,0-5,5 p.p.m., caracteristicos del hidrdgeno en lg
posicion 1' de la cadena lateral etilicaj

picos a 5,5—5,75 pep.m., caracteristicos de los hidrdgenos

del metileno en la posicién o€ -del carboxilo.

Ejemplo 28: gdl-cis~trans—2,2-dimetil-3-(2',2°'-

—dicloro-1',2'-dibromoetil )-ciclopropeno~1~carboxilato de

R,S K —ciano-3-fenoxi~bencilo.

Se utiliza un dl-cis-trans-2,2-dimetil-3-(2',2¢-
-diclorovinil )-ciclopropano~i-carboxilato de R,S o ~ciano-
—-3~-fenoxi-bencilo cuyas caracteristicas son las siguientes:

Espectro U.V. (etanol)

Inflexién a 226 nm (E} = 522)
Inflexién a 267 nm (El = 43)
Inflexion a 272 nm (E] = 47)
Méxino a 278 ma  (E} = 52)

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

Picos de 1,20 a 1,30 p.p.m., caracheristicos de los hidrd-
genos de los grupos metilo;.

picos a 5,60-5,75 p.p.m., caréqterisﬁicos del hidrdgeno en
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Hoja ntm. 68

la posicidn 1' de la cadena de diclorovinilo, correspéhdieg
tes al isdmero trans,
picos a 6,20-6,31 p.p.m., caracteristicos del hidrégenb en
la posicién 1' de la cadena de diclorovinilo, correspondien
tes al isdmero cis, ) ' -
picos a 6,41-6,46 p.p.m., caracteristicos del hidrégeno 1le
vado por el carbono en la posicién o de la funcién -C==N;
picos de é,O a f,66 p.p.m., caracteristicos de los hidrdge-
nos de los nicleos arométicos. '
Eﬁ 30 em® de tetracloruro de carbono, se introdu-
cen 6,7.g de dl-cis—trans-2,2-dimetil-3~(2',2'-diclorovinil
~ciclopropano-i-carboxilato de R,So{ -ciano~3~-fenoxi-benci-
lo cuyas caracteristicas se hen dado antes, se introduce en
aproximadamente 1 hora una solucién de 0,85 e de bromo
en 10 w3 de tetracloruro de carbono, se agita durante 2 ho
ras a 20¢e¢, se concentra hasta sequedad g presidn reduCLda
y se obtienen 10 ) del producto bruto gue se cromatografia
 sobre gel de silice eluyendo con una mezcla de ciclohexano
y acetato de etilo (9/1) y se obtienen 7,5 g de dl-cis—tren
-2,2-dimetil-3-(2',2'~dicloro~1',2'~dibromoetil }~ciclopropg
no-1i-carboxilato de (R,S) o(—cieno-3-fen5ximbencilo.

Andlisis: 022H1903H ClzBr2

Encontrado: 46,2 3,6 2,4 . 12,5 27,
Bespectro U.V. (etanol) .

1

Inflexidn a 267 nm (E1 34)
Inflexidn a 272 nm'(E} 35)
Méximo a 277 nn (E% = 38)

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

i}

Picos a 1,20~1,44 p.p.m;, carécterisjicos de los hidrdgenos

[4]

Calculado: C % 45,86 H % 3,32 N /o 2,43 C1%12,30 Br/o27,74
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~de los grupos metilos,

picos de 1,54 a 2,40 p.p.u., caracteristicos de los hidrd-
genos en las posiciones 1 y 3 del ciclo de ciclopropono;
picos de 4,21 a 4,51 p.p.n., caracteristicos del hidrégené
en la posicién 1' de la cadena de diclorovinilo y coryes—
pondientes al isdmero trans;

picos de 4,97 é75,40 pep.m., caracteristicos del hidrdgeno
en la Posiciéﬁ 1t de la cadena del diclorovinilo y corres—

pondientes al isdmero cis;

llevado por el carbono en la posicidn £ del grupo ~C==N;
picos de 7,0 a 7,55 p.p.m., caracteristicos de los hidrdge

nog de los ntcleos aromgticos.

~

Ejemplo 29: (4R,%rans)-2,2~-dimetil-3~(2',2'-di

picos de 6,42 g 6,50 p.p.m., caracteristicos del hidrégeno |,

cloro-1',2'-dibromostil )-ciclopropano-1-carboxilato de 5-

‘~bencil-3-Ffuril-petilo

n 30 om3 de benceno, se introducen 7,6 & del
¢loruro del &ecido (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(21,2'-dicloro-
~1',2t=dibromoetil )-ciclopropano~-i-carboxilico, 3,2 g del
alcohol 5-benecil-3-furil-metilico, se afiaden gota a gota
5 om3 de piridina, se agita durante 43 horas a 20°C, se
afiade agua, se separa por decantacidén la’fase organica, se
extrae la fase acuocsa con benceno; se feﬁnen~las fases orgd
nicas, se secan, se concentran a sequedad por destilacidn

a presidén reducida, se cromatografia el residuo sobre gel

xano (7/3) y se obtienen 6,1 g de 1R,trans-2,2-dimetil~3~
—(2‘,2‘-di616ro-1‘,2'—dibromoetil)-ciclppropano—1-carboxi~

lato de S5-~bencil-3~furil-metilo.

de silice eluyendo con una megcla de benceno y de ciclohe-

‘
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- /"(/20 = =192 (¢ = 0,5%, benceno)
mndlisis:  C,aH,~Br,C1,0 (539,00)

20 2077223 ,
Calculado: % 44,56 H % 3,74 Br % 29,65 C1 % 13,15
Encontrado: 44,2 3,7 ' 29,4 1345

Bapectro T.R.

Absorcién a 1725 e~ 1, caracteristica del carbomilo; -~
absorciones a 1555, 1540, 1498, 1495 cm71, caracteristicas

de C = G~y de los nicleos aromaticos.

1 Bspectro UV (etanol)

Inflexién a 216 m (E] = 265)

Inflexién a 251 m (E} = 10,5)
HMaximo a 257 nm (E1 8,5)
Inflexién a 261 mn (B] = 7)
Inflexién’a 263 mn (B; = 6) .
Méximo a 268 nm (E} 4,5)

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

il

il

Picos a 1,22-1,25~1,28 p;p.m}, caracterist;cos de los hi-
drdégenos de 1os metilos geminados;

‘picos a 1,6-2,32 p.p.m., caractéristicos de los hidrégenos
del ciclopropilo; ' '

pico a 3,93 p.pem., caracteristicos de los hidrégenos del
metileno del radlcal bencilo;

picos a 4,25-4 ,37—4 54 PePelle, caracteristicos del hldrobe
no en la posicidn 1' de la cadena lateral etilica sustitui-
da., | ' '
picos a 4,95—4,9& DePelley ¥ 6,0-6,05 PeDeley caractéristi—

cos de los hidrdgenos del metileno contiguos al carboxilo;

|pico a 7,33 p.p.m., caracteristico del hidrdgeno en la posi

cioén 4 del ndcleo furilo;

plco a 7,25 De p.m., caracternﬁtlco de los hidrézenos del fe|
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1130,

El cloruro de acido utilizado como partidas del
presente ejemplo, descrito ademds en el Ejemplo 10, puede %
prepararse de la forma descrita en el Ejemplo 16, partiendc
del zcido (1R,trans)—2,2-&imeti1~3-(2',a'-dielorovinil);ciu

clopropano-1-carboxilico.

Ejemplo 30: (1R,trans)—2,2—@imetil—3-(1‘,2'~di—

bromo-2',2'-dicloroetil )-ciclopropano—1i~carboxilato de 3-

—fenoxi-bencilo

En une solucidén de 9 g del alcohol 3-fenoxi-bencil-
3 .

_licb en ung mezcla de 50 cm” de benceno y 10 cw’ de piridi-
na, se introduce gota a gota; una solueidn de 19,35 g del
cloruro dsl deido (1R,trans)-2,2-dimetil-3=(1¢,2*~dibromo=
-2 ,2'=gdicloroetil )-ciclopropano-i-carboxilico, se agita

Qurante 18 horas a 20°C, se vierte la mezcla de reaécién en
agua y se extrae con benceno, se seca sobre sulfato de meg~
nesio? s¢ concentra hasta éequedad por destilacién. Se pu~
rifica el residuo por cromatografia sobre gel de silice ely
yendo con una ﬁezcla de éter de petréleo (P..de Eb. 35-%590)
y &ter etilico (95/5) y se obticnen 8,1 g de (1R,trans)-2,2-
~dimetil—3—(1',2'—dibromo—2',2'-dicloroetil)-ciclopropaﬁo—

—{—carboxilato de 3-fenoxi~bencilo.
20 _
/b(/b = =20,52 (¢ = 0,6%, benceno).

Andlisis:  CpqHyoBryCly03 (551,11) L
Calculado: C % 45,17 H % 3,66 Br % 29,0 ¢1 % 12,87
Encontrado: 45,7 3,7 - 28,5 . 13,0

Tepectro T.R. (cloroformo) .

Absorcidn a 1730 cm'1, caracteristica del carbonilo;
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" bromo-2',2!-dicloroetil )~ciclopropano~i~carboxilato de 3,44

Hola ntim. * 72

| Absorciones g 1618, 1590 em™1 caracteristicas de los hidrd-
genos de los nlicleos arométicos;
Espectro U.V. (etanol)
Inflexién 228 nn (E] = 216)
Inflexién 267 nn (E} 34)
37,5)

Miximo.s 278 nm (E] = 36).

i

Méximo & 272 nm (E]

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

Picos a 1l22—1,27—1,29 P.pom., caracteristicos de los hi-
drégenos de los metilos geminados; | |

plCOS a 1,66=1,75 pepolie, ¥ 1,92-2,13 p.p.M., caracterlstl—
cos del hmurogeno en la posicidn.1 del ciclopropilo;

pico a 1,92-2,33 p;p.m., caracteristico del hidrdgeno en
la posicidn 3 del ciclopropilo; '

picos a 4,22-4,38 y 4,38-4,57 DD, caracﬁefisticos del
hidrégeno en la posicidn 11 de la cadena lateral etilica

‘sustiﬁuida;
picos & 5,12-5,13 pe.DP.M., caracteristicos de los hidrdégenos
del metileno dei radical bencilo; '
picos a 6,83-7,53 p.p.m., caracteristicos de los hidrdégenos

de los nlcleos gromiticos.

Biemplo 31: (1R,brens)-2,2-dimetil-3-(1',2!-di

5,6-tetrahidroftalimido-metilo

En 20 cm® de benceno,se disuelven 2 g de cloruro
del dcido (1R,trens)-2,2-dimetil-3-(1',2'~dibrono-2',2'~di-
cloroetll)—01cloprOpano—1~carbox1llco y 0,930 g de 3,4,5,6
~tetrghidroftalimido-metanol, 'se afiade gota a gota 2,5 cm

de piridina, se agita durante 48 horas‘a 202C, ge afiade
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aoua, se decanta, se extrae con benceno, se concentra hastd

sequedad, se cromatografia el residuo sobre gel de sflice

y se oblienen 2,17 g de (1R,trans)-2,2-dimetil-3~(1',2'~di-
bromo-2',2'~dicloroetil);ciclopropano-1—carboxilato de 3,4,
5,6~tetrahidroftalimido-metilo, P. de F. 1172C.
/O</£°- 6,5¢ (c = 0,9%, benoeno)
D - - /" & = s /0 enceno )
Andlisis:  CyH,gBroCl,l O, (532,066)

Espectro de I.R. (cloroformo)
1

Absorcidn a 1783 cm ', caracteristica de C = 0;
absorciones a 1728 cn™ ! y 1750.cm™! caracteristica de G = O
y de la funcidn éster; |

1, caracteristica de € = 0.

_absorcién a 1669 cm~
Espectro U.V. (etanol)

léximo & 223 nm (E) = 301)
mdximo a 229~230 mm (E) = 293) ;
172) 3

8).

Inflexidn g 236 nm (E}

il

Inflexidn g 272 mmn (E}

eluyendo con una mezcla de benceno y acetato de etilo (9/1)

Calculado: C % 38,38 H % 3,60 Br % 30,04 C1 % 13,32 W% 2,63
Encontredo: € % 38,5 H % 3,5 Br % 29,9 Cl % 13,4 N 2,5.

Ejemplo 32: (1R,trans)-2,2-dimefil-3~(2',2'~di~

bromo—1',2'-dicloroetil )~ciclopropano-1=carboxilato de 3-fe

noxi-bencilo.

Etapa At Cloruro del 4cido (1R,trans)-2,2-dimeti

—— e W mAn e g i Gt e S et Y e e vee (o

— e v . —— — v — — — — — — -+ qupieigp A e e

lico.

Se trabaja de forma andloga a la del Ejemplo 16
partiendo de 4,5 g del Acido (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2',2

[

X
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| -dibromo-1',2t-dicloroetil )~ciclopropano-1i-carboxilico y se
obtiene el cloruro del acido (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2',

2'—dibromo—1',2'-dicloroetil)~cicloproﬁaho~1—carboxilico.

‘Btapa B: (1R, brans)-2,2-dingtil=3=(2',2!-dibrond

e N = = )

e v ow -t tmon bt Wt S G o

“En una solucidn de 2,7 g de gloohol 3-fenoxi-bend
cilico en'7 om> de benceno, se introduce a 0°C 1la solucién.
obtenida disolviendo el cloruro del dcido obtenido en la
etapa A en 7 cm3 de benceno, se aﬁaden'1,5 cm3 de piridina,
se agita durante 16 horas a 202C, se vierte la mezcla de
reaccién en una mezcla de agua, hielo y dcido clorhidrico,
se extrae con &ter etilico, se lava la fase orgénica con
agua, se SGca gobre sulfato de magneslo y se concentra has-
ta sequedad por destilacién a presién reducida. El residuo
(6,37 g) se purifica por cromatografia sobre gel de silice,
eluyendo con una mezcla dé ciclohexano y acetato de etilo
(90/10) y se obtienen 2,09 g de (1R,trans)-2,2-dimetil-3-
—(2',2'—dibromo-1',2'—diclbroetil)—ciclopropano-1—carboxi—
lato de 3-fenoxi-bencilo. ' '
pnflisis: CopqHpoBroCly0y (551,12)

Calculado: C % 45,7 H % 3,6 Br %29 Cl1 % 12,8
Encontrado: 46,0 3,8 29,4 12,6.

Espectro I.R. (blorofomuo)

Absorcién a 1730 cm™!, caracteristica de ¢ = 0,
absorciones a 1615-1590 cm'1, caracteristicas de los nucleds
aromaticos. -

Bspectro U.V. (etanol)

Inflexidn a 220 nm (E] = 2055';
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L Inflexidén a 266 nn (Eq = 33) ;
Miximo a 271-272 mn (E} = 36) ;.
Méxinmo a 278 mn (E] = 34) ;

Espectro de R.H.N. (deuteroclorofcrmo)

Picos a 1,25-1,28-1,33 p.p.m., caracteristicos de. 1os hlu
drdgenos de log metilos geminados;
picos a 1,7-2,42 p.p.m., caracteristicos de los hidrdgenos
del ciclopropilo; ' .
picos & 3,98-4,35 p.p.m., caracteristicos del hidrdgeno en
la posicidn 1' de la cadena lateral etilica sustituida;
picos a.6,85-7,5 p.p.m., caracteristicos de los hidrdgenos
de los nﬁcleos‘arométicos;
"pico a 5,13 p.p.m., caracteristico de los hidrdzenos del
metileno del radical bencilo. .

El 4cido (1R,%rans)-2, 2~dimetil-3 ~(2',2'-3ibromot
~1',2'-dlcloroeLll)—01clopropano—1 carboxlllco puede prepay
rarse de la forma siguiente:

3

En una mezcla de 20 om” de Getracloruro de carbo-

no y 20 cm3

de cloruro de metileno, se introducen 24 g del
gcido (1R,trans)-2,2~dimetil-3~-(2',2'~dibromovinil)~ciclo-
propano—1—cérboxilico, se hace borbotear‘a -102C, cloro en
le solucidn de reaccidn adaptando al recipiente de reaccidn
vn refrigerente en el que circula metanol a -602C, se agi-~
ta dwrante 2 horas y 30 minutos a ;1090,-durante 1 hora y

30 minutos g + 102C, se deja éVaporar el exceso de cloro,

se eliminen los disolventes por destilacién a presién redu
cida, se purifica el residuo por cromatografia sobre gel de.
silice eluyendo con una mezcla de ciclohexano; gcetaio de
ebilo y A4cido acético (%5/25/{) ¥ luego ciclohexano, aceta+

to de etilo y &cido acético (80/20/1) & se obtienen 16,3 g
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el dcido (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2',2'~dibromo=1t,2'~di~

cloroetil )-ciclopropano-1-carboxilico.

Egpectro de RJM.N. (deuterocloroformo)

Picos a 1,33-1,56 p.p.m.,'caraoteristioos de los hidrégenos
de los metilos geminados, .
picos a 1,7-12,25 p.p.m., caracteristicos de los hidrégenos
del'ciclopropi#o;

picos a 4{11-4;3% p.p.m., caracteristicos del hidrégeno en
1a posicién 1% de la’ cadena lateral etilica sustituida;
pico a 10,8 p.p.ﬁ., ceracteristico del hidrdgeno del carbo-

XilO. D

Eiemplo 33: (1R,%rens)-2,2-dimetil-3-(2',2'-di~

bromo-1t,2'~dicloroetil )-ciclopropano~i=carboxilato de (8)-

-aletrolong

— — — — - — m— — — - ot © ot ot s

ligo. |

Se trabaja de forma andloga a la de los Ejemplos
enteriores partiendo de 4,5 g del dcido (1R, trans )-2,2~-di-
metil-3-(2',2'~dibromo-1',2t~dicloroetil )~ciclopropano-1-
~carboxilico y obtenidndose el cloruro del acido (1R, trans )
—2,2—dimetil-3—(2',2'—dibromo~1',2'~dicloroetil)-ciclopro-

pano-1-carboxilico.

— o pent vam s v e — - . o

Etapg B!

AR uiep JhAagcip e

(e = R RS R ) — e m—— — -

~1',2'~dicloroetil )-ciclopropanoc 1-carboxilato_de (5)-ale-

trolona.

En wna solucién de 2,05 g de S—sletrolona en 7

cm3 de benceno se introduce: a 0°C, una solucidn de clorurg

1
3

—
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L de dcido obtenido en la etapa A, en 7 cm3

3

de benceno, se
afiaden 1,5 em” de piridina, se agita durante 16 horas a
hielo y dcido clorhidrico, se extrae con éter, se lava la
fase orgdnica con agua, se seca cobre sulfato dc magnesio
y se concentra hasta sbquedad por destilacidn. El residuo
(5,15 g) se purifica por crpmafografla sobre gel de silice
eluyendo con una mezcla de ciclohexano y acetato de etilo

(80/20), se cristaliza en éter isopropilico y se obtienen
cloroetil )~ciclopropano-i~carboxilato de S-aletrolona, P.

Espectro I.R. (clofoformo)
Absorcibn’a 1713-1730 e
rAbsorciones a 1658-1642 cm
Absorciones a 923-995 o™

Esvectro U.V. (etanol)

, caractheristica de C = 0,
1, caracteristicas de -C=C-;

y caracteristicas de —~CH=CH,.

Waximo a 299 mn (E} = 315)
Inflexién a 300 nm (E} =1).

Espectro de R.H.N. (éeuterocloroformo)

Picos a 1,32-1,35-1,38 p.p.n., caracterlstlcos de los h1-
drbégenos de los metilos gemlnaaos,

picos a 4,23-4,4 p.p.m. 4,1-4,27 pep. m., ‘caracteristicos
de los hidrdgenos en la posicidén 1! de 1a cadeng lateral
etilica sustituida,

picos a 2,08-2,15 p.p.m., caracteristicos de los hidrdgenod
del metilo en la posicidén 3 de la aletrolona, ”

picos & 2,98-3,08 p.p.m., caracteristicos del metileno en
la posicién 5 de la aletrolona; . .

picos & 4,83-5,25 p.p.m., carécteristiéos de los hidrdégenod

202C, se vierte la mezcla de reaccldn en ung mezcla de agus

1,86 g de (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2',2!'~dibromo-1',2'~did
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1 _del metileno terminal de la aletrolona;

plcos a 5,546,17 p.p.m., caracteristicos del hidrdgeno en
la posicidn ﬁ? del radical alilo de la aletrolona;

pico & 5,83 p.p.m., caracteristico del hidrégeno en la po-|

51 sicién 4' de la aletrolona.

Bjemplo 34: (1R,cig)-2,2-dimetil-3-(2',2'~dibrg-

mo~1‘,é'~dicloroetil)-ciclODropano~1~carboxilat0 de 3-feno
xi-bencild. |

Podapdagiiiaiiaiint gouii s e b T L e e et

10

— G - o o — —— — — — e ot e e e — o Gy e wmm e

x{lico |
_ En una mezcla de 30 cm3 de éter de petréled (.

de Eb. 35:7090) y 10 om3 de cloruro de tionilo se introdu-
15| cen 5 & del doido (1R,o0is)-2,2-dimetil-3~(2",2!~dibrono-1',
2'-dicloroetil)—ciclopropano—1ncarboxiliqo,.se llevae la
mezcla de reaceidén a reflujo, se mentiene durante 4 horas,
= se concentra hasta sequedad por destilacidn a presién redu-
cida, se aflade benceno, se concentra de muevo -hasta seque-
20| dad por destilacidén a presién reducida y se obtienen 5,4 g
| del cloruro del dcido (1R,cis)~2,2-dimetil-3-(2',2'~dibromo

-1',2'-dicloroeti1)-ciclopfOpano~1—carboxilico.

A S e — o — oo o " — — e m—

P o e vt e wma  tma  Gmas v b e it i ma GAms  Gmmt  Geee W Gwwm e

25 .
_-_-_b eI, _(_;_i_]_._o

A 3,2 g del alcohol 3-fenoxi-bencilico, se afiader]
5,4 g del cloruro de scido obtenido en la etapa A enterior;
38 emS de benceno, y luego progresivamente a 1 8°C, 4,35 g

30| @e piridina, en solucién en 10 cnd de benceno, se agita duq

120087
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—-rante 17 horas a 202C, se vierte en una mezcla de agua ¢

picos a 4,8-5,37 p.p.m., caracteristicos de los:hidrégenos

& - Hoju nifun. 79

hielo, se extrae con benceno, se seca sobre sulfato de magg

nesio y se concentra hasta sequedad la solucidn bencénica,5

se purifica el regiduo por cromatografia sobre gel de silin
ce eluyendo con una mezcla de benceno y acetato de etilo
(7/3), se cristaliza en éter de petréleo (P. de Tb. 35-702¢)
y se obtienen %,,7 g de (1R,cis)~2,2-dimetil-3~(2',2!-dibroy
mo~1',2'~dicloroetil )-ciclopropano-i-carboxilato de 3~feno-
xi-bencilo, P. de F. = 682C.
'/b(/%o = ~342C (¢ = 1%, oloroforﬁo);'

Andlisis: CpqHyoClyBr,05 (551,20)

Calculado: C % 45,76 H % 3,66 Br % 29,00 €1 % 12,86
Encontrado: 46,0 3,6 29,3 12,7

Espectro infrarrojo (cloroformo)

Absorcidn a 1725 cm'1, caracteristica del carbonilo;
Absorciones a 1615-1588 ™1y 1490 cm"1, caracteristicas
de los nucleos aromaticos.

Bspectro U.V.  (etanol)

214)
33)

Inflexi6n a 227 om (E]
Inflexién'a 266 nn (E}

Maxino a 272 mu (E] = 35)
Méximo a 278 nm (E} = 36).

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo) o

Picos a 1,22-1,39 p.p.m., ¥ a 1,26-1,42 p.p.n., daracterig
ticos de los hidrdgenos de los metilos geminados;
picos a 1,66-2,08 p.p.m., caracteristicos de los hidrdge-

nos del ciclopropilo;

del grupo m?—OCHé.
. |
0
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_picos a 6,83-7,58 p.p.m., caracteristicos de los hidrégenos
de los ntcleos aromalicos.

El 4cido (1R,cis)-2,2-dimetil~-3-(2',2'-dibromo-
-11,2'—dicloroetil )~ciclopropano-1-carboxilico, utilizado
en la etapa A del presenfe Ejemplo se prepara en la etapa

A del Ejemplo 11 anterior.

Ejemplo 35: (IR,cis)-2,2-dimetil-3~(2',2'~diflug-

70=1',2t=dibromoctil)~ciclopropano-1i~carboxilato de (S)-alg-

trolong

— v ey otr ot ) e won oo — | " sowe ¥

— St oy omat ¥ s i e s mam e e e emr o a mem e

En7120 en3 de cloruro de metileno, se introducen
17 & de 4cido (1R,cis)~2,2—dimeti1f3~(?',2'-difluorov@nil)~
-ciclopropano~1~9arboxilico, se introducen a -652C, duran-
{Ye aproximadamente 2 horas, 15,2 g de brqmo'en solucién en
40 em3 de tetracloruro de carbono, se agita durante 2 ho-
ras y 30 minutos a -652C, se deja volver la temperatura a
209C, se concentra hasta sequedad por destilacién a presidr
reducida, se disuelve el residuo, en caliente en 50 cm3 de
tetracloruro de carbono, se enfria g Ogc; se agita a esta
temperatura durante 45 minﬁtos,‘se elimina el producto in-
soluble éor filtracidn, se concentra el filtrado hasta se-
quedad por destilacidén a presién reducida, el residuo se
disuvelve en 40 cm3 de tetracloruro de carbono, se agita dud
rante 30 minutos a =102C, se elimina el producto insoluble
por filtracién, el filtrado se concentra hasta sequedad por
destilacidén a presién reduéida, se purifica el residuo por
cronatografia sobre gel de silice, eluyendo con.una mezcla

de ciclohexano y acetato de etilo (75/%5), se cristaliza on
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| éter de petrdleco (P. de Eb. 35-752C) y se obtienen 1,465 g
de 4cido (1R,cis)-2,2~dimetil=3~(2',2'-difluoro-1!,2'~dibrq

moetil)-ciclopropano~1-carboxilico, P. de F. = 1242C.

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)
Picos a 1,28-1,38 p.p.m.; caracteristicos de los hidrégenos
de los metilos geminados, .

picog a 1,67-2,0 pepenle, baracteristicos de los hidrdgenos
del ciclopropilo; .

picos a 4,67-5,33 p.p.m., caractgristicos.de1'hidrégeno de |

1la cadena laterzl etilica sustituida;

e v e Stm mae e e pme e e ) e ot { e — - o e wafe
o e mma s v ¥ oy G e Giae  mas e et wes  wme e e .

xilico

— g, ~

En 15 cmd de &ter de petrdleo (P. de Eb. 35~759%C)

—difluoro—1',2'-dibromogtil)-ciclopropano-1—carboxiliéo, I
giiaden 2,5 cm3 de cloruro de tionilo, se lleva a reflujo,
se mantiene el reflujo durante 4 horas y 30 minutos, se el}
ming el exceso de cioruro de tionilo y el disolvente poxr

destilacidén a presidn reducida, se afiaden benceno al resi-

duo, se concentra hasta sequedad por destilacidén a presidn
metil-3-(2',2¢-difluoro-1',2'~Gibromoetil )~ciclopropano-1~

te.

(S g i — o (e g

e o et Beme bt www e Gwm wwe e e — — b - — — o e e

trolona

~carbox{lico bruto utilizado tal.cual para la etapa siguien

se introducen 1,43 g de &cido (1R,cis)-Z,Z—dimeti173—(2',2'— '

reducida y se obticne el cloruro del 4cido (1R,cis)-2,2-di-
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- A wna solucién del cloruro del 4cido 1R,cis obie
nido en la ebapa B, en 10 cm3 de benceno, se introducen o
+ 29¢, 0,7 g de (S)-aletrolona en solucién en 5 cmd de bend
ceﬁo, se aﬁa&en O,é cm3 de piridina, se eglta durante 16
horas a 20°C, la mezcla de reaccidén se vierte en una mezclg
de agua, hielo y 4cido clorhidrico, se extrae con &ter etid
lico, se lava ia fase orgénica con agua, se seca sobre sul-
fato de mapne%lo y se concentra hasta sequedad. Se obtienen
2,02 g’de éster bruto que se purifica por cromatografia ely
yendo con wna mezcla de ciclohexano y acetato de etilo (804
/20). Se obtienen 1,224 g de (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(2',2'-
~difluoro-1',2'-dibromoetil )-ciclopropano~i-carboxilato de
(5)-aletrolona.

fnflisis:  CqqHpoBroPy03 (470,162)

Celowlado: C % 43,4 H$% 4,3 Br % 34,0 T 8,1
Encontrado: 43,2 4,4 33,7 | 8,1
Espectro U.V. (etanol) -

T4ximo a 227-228 nm (D1 348)

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

Picos a 1,25-1,36 p;p.m., caracteristicos de los hidrdgenos
de los metilos geminados, . ' '

picos a 2, 0-2,06 p.pel., caracteristicos de los hidrdgenos
del metilo en la posicidn 2 de la aletrolona;

picos de 4,83-5,25 p.p.m., caracteristicos de los hldrége—
Vnos del metileno terminal de la cadena lateral de la aleirg
lonas - '_

picos de 5,5 a 6,17 p.p.m., caracteristicos del hidrégeno
en la posicidn ﬁ de 1a cadena lateral de aletrolona y del
hidrégéno 1llevado por el carbéno en la posicidén 1 de la

gletrolona,
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_picos de 4,83-6,17 p.p.m., caracteristicos del hidrdgeno en

la posicién 1' de la cadena latersl etilica sustituida;

nos del ciclopropilo;

picos a 2,95-3,05 p.p.m.,-caracteristiCOS de los hidrégenod
del metileno en la posicién X de la cadena latersl de la
aletrolona; ' 7

picog de 1,67 a 3,17 p.p;m., caracteristicos del metileno

del ciclo de la aletrolona.

Ejemplo 363 (1R,cis)~2,2-dimetil=3=(2!,2'~diflug

picos de 1,67=2,16 p.p.m., caracteristicos de los hidrége- |}

ro~1',2'—dibromoetil)—ciclopropano-1-carboiilato de (R,S)

o ~cigno~3~fenoxi~bencilo

Btapa A: Cloruro del gcido (1R,cis)-2,2-dimetil~

— et e e omr omm G s Gas e e mme et e WAs e — e et s e e

Id .
xilico.

In 15 cm3 de éter de pétréleo (P. de Eb. 35—%590)
‘se introducen 2,5 g de acido 1R,cis obtenidoren la etepa 4
del ejenplo 35, se afiaden 7 e de cloruro de tionilo, se
lleva a reflujo, se mantiene el rgflujo durante 13 horas y
30 minufos, se concentra hasta sequedad ﬁor destilacién a

presién reducida, se afiade benceno, se concentra hasba se-

$11-3-(2',2'-difluoro-1' ,2'~dibromoetil)-ciclopropano-1-car

— e e " quom ¥ e — v nean v o e
v f o e s e e e emm sl e e —— D i o vel  wm e was  ma e

G e e Gmm Gie B Mem  Gae  Gen  Rma e ew e

~ Se disuelve el clorﬁro.de dcido obtenido en la

L i N I = v e L "L = P — A -

quedad y se obtiene el cloruro del Acido :(1R,cis)-2,2-dime-.

boxilico bruto, utilizado tal cual para la eta?a siguienﬁe. 
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-etapa A on 15 em> de benceno, se afiaden a + 29C, 1,995 g

.en una mezcla de agua, hielo y &cido clorhidrico, se extrag

Calculado: C % 48,6 H # 3,5 Br % 29,4 T % 7 0 N¢% 2,6

_Absorcién a 1735 cm’1, carectoeristica de C = O;

‘del clclopropllo,

Hoja ntin, 84_

de aleohol (RS) L ~ciano-3~fenoxi-bencilico en solucién en
10 cm3 de benceno, ge introduce 1 cm3 de piridina, se agi-

to qurante 16 horas 20°C, se vierte la mezcla de reaccién

con &ter, se concentra hasta sequedad por destilacién, se
purifica el residuo pbr cromatografia sobre gel de silice,
eluyendo con una'mezclé de ciclohexeno y acetato de etilo
(90/10) y;se obtiene i,972 g de (1R,cis)-2,2-dimetil-3~(2!
2‘~difluoro—1',2'—dibromoetil)—oiclopropaﬁo-1-carboxilato
de (R,S) oL —ciano-3-fenoxi~bencilo. '

Anflisis:  CppHqgBroF,03N (543,22)

Encontrado: 48,9 3,5 29,6 Y 2,5
Espectro IR (cloroformo) ‘

Absorciones a 1588-1610 cm71-y 1487 cm’1, caracteristicas
de los nucleos arométicos.

Bspectro U.V. (etanol)

Inflexidn a 230 nm '(E% 208)

1l

Inflexién o 268 nnm (E} 34)
Inflexién a 273 nn (E] = 37)
Maximo a.278.nm (E: = 40)
Inflexidn a 285 nm (E1 = 29).

Bspectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

Picos de 1,03 a 1,45 p.p.m., caracteristicos de los hidré—

genos de los metilos gemlnados,

picos de 1 75-2 0 p.p.m., caracterlstlcos de los hldrégenOs

plcos de 4,42-5, 17 PePelley caracterlsthoq del hidrégeno exp
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—lé posicidn 1' de la cadena lateral etilica;

picos a 6,4~6,47 p.p.m., caracteristicos del hidrégeno on
la posicién of del C==1N; '

picos de 6,92-7,67 p.p.n., caracteristicos de los hidrége;

nos de losg ndcleos aromdticos.

Ejemplo 37: (1R,%trans)-2,2-dimetil-3~(2',2'-di-

fluoro-1',2'-dibromnoz il )-ciclopropano~1-caerboxilato de 3-

~-fenoxi-bencilo

=3=(2',2'-difluoro-1',2'~dibromoetil )~ciclopropeno=i-carhos
xilico 7

En 40 cnd de &ter de petrdleo (P. de Ib. 35—75903
se introducen 11 g de &cido (1R,trens)~2,2-dimetil-3-(2',2!
—difluor041',2'—dibromoetil)—ciclopropano—1—carboxiiico, 56

laﬁaden 1Ovcm3

de cloruro de tionilo, la mezcla de reaccidn
se lleva a reflujo, se mantiene alli durente 4 horas, se

eliming el exceso de cloruro de tionilo y el disolvente pox

do (1R,trans)-2,2-dimetil-3~(2',2'-difluoro~1',2'-dibromoes

pa siguiente.

Xi-benecilo

Se disuelve el cloruro de acido. obtenido en la

3 3

Etapa A en 50 cm”’ de benceno y se¢ obtienen 56 cm” de solu-

cidn (solucidn A).

destilacién a presidén reducida, se afiade benceno, se concen

tra de nuevo hasta sequedad y se obtiene el cloruro del dci

~ciclopropano-i-carboxilico, utilizado tal cuel para la ety

—t e T — e " e Y s T 4

— o G Bm e wmw s mem emm e e Sew e e v mew e — b e avan wate

il)-

— oo ¥ . . - = e aw Gan o e e - A G e Gman  wus G eww e weds
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— En 18,5 emd de soluciénvA, ge introducen a + 2°C)
2,4 g del alcohol 3~ fenox¢-benc1llco en solucidn en 2,5

cm3 de benceno, se afiade 1 cn de piridine, se agitas duran-

mezcla de agua, hlelo y éacido clorhidrico, se extrae con
éter, se lava la fase orgénica con aguaz_se-seca sobre sul
fato de magnesio, se concentra hasta sequedad, el residuo
se purlflca por cromatografla sobre gel de silice eluyendo

con una mezcla de ciclohexano y benceno (95/5) y se obtie-

ne 3,204 g de 1R,trans 2,2-dimetil-3~(2',2'~difluoro-1',2"-
~dibromoetil )~ciclopropano-1-carboxilato de 3-fenoxil-bencid
lo.

mndlisis: CpqHygBroF,03  (518,206)

Galoulado: C % 48,7 H% 3,9 Br % 30,9 T % 7,3
Encontrado: 48,9 3,9 31,0 %,1

Espectro U.V. (ebtanol)

225)
33)
37) 3
36)

Espectro de R.M.N. (deuterocloroformo)

e

Inflexién a 225 nm (E}

Tnflexién a 265 nm (E]

~e

]

Miximo a 271 nm (E}

Méximo a 277 mu (E]

Pico a 1,27 p.p.m., caracteristico de los hidrégenos de log

metilos geminados,

picos a 1,58-2,17 p.p.m., caracteristicos de los hidrdégenos

del.ciclopropilo;

la posiciéh 1t de la cadena lateral etilica sustituida;
pico a 5,13 p.p.m., caracteristico del metileno en la posi~

cién o del carboxilo;

pico de 7 587,75 DePelle,y caracterlgtlcos de los hidrégenc

te 16 horas a 20°C la mezcla de recaccidn se vierte en unal

picos a 3,67, 4,33 p.p.m., caracteristicos del hidrégeno en

8



A2

10

15

20

25

30
" 20087

. . Hoja nam. 8'[

| de los micleos aromdticos. _

 El 4cido (1R,trans)-2,2-dimetil-3~(2',2¢~difluore
~11,2'=dibromoetil }=ciclopropano-1i-carboxilico utilizado e
la etapa A del presente Ejemplo, pﬁede prepararse de la A
Torma siguiente: . .

En 150 cm3 de cloruro de metileno, se disuelven

26,4 g.de 4cido (1R,trans)-2,2-dimetil-3~(2',2'-difluorovi-
nil)-ciclopropano~-i~carboxilico, se introduce en la solu-
cidn resultante a ~60°C, en aproximadamente una hora y aprq
ximadamenté 30 minutos, una solucién de 24 g de bromo en '
50 cn de tetbracloruro de carbono; ée agita durante 3 horag
a -602C, se lleva la temperatura del medio de reaccién a
202C, se concentra hasta sequedad por destilacidn a presion
reducida, se cristaliza en éter de petrdleo y se obtienen
14,09 g de 4cido (1R,trans)-2,2-dimetil-3-(2',2'-difluoro-
‘—1‘,2'-dibromoetil)—ciclopropano-1~carbOxilico, P. de F.
= 1162C. '
Mdlisis: CgHygBroFo0y (335,98)
Calculado: C % 28,6 H % 3,0 Br % 45,6 P % 11,3
Encontrado: 28,8 3,1 4%,7 11,5

Espectro de R.IL.N. (deuterocloroformo) b

Pico a 1,33 p.p.m., caracteristico de los'hidrégegos de log
metilos geminzdos;

picos a 1,5-2,33 peDels, caractgristicds“de los hidrégenos
del ciclopropilo; ’ |
picos de 3,67 a 4441 DeDele, carécteristicqs'del hidrégeno |
en la posicidn 1' de la cadena lateral étilica sustituida;
pico a 10,9 p.p.m., caracteristico del hidrégeno del carbo-
| xilo, ' ' '

Bjemplo 38: (1R,%trens)-2,2-dimetil-3—(2!,2¢~di-
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_fluoro-1t,2t-dibromoctil )~ciclonropano=i-carboxilato de

(rRs) K —owano~3~fenowl~boncllo.

Se prepara el cLoruro del Acido (1R trans )-2,2-

—1~carboxilico partiendo de 11 g del &cido, como en el
Ejemplo 37, ¥ se disuelve el cloruro de dcido resultente

en 50 cm3 de benceno, se obtlenen asi 56 cm3 de solucidn

del cloruro de dcido (solucidn A).

5 4 g del glcohol K ~ciano-3-fenox 1—ben0111co en solucibn
en 5 om> de benceno, se afiaden 2 cm3 de piridina, se agita

durante 16 horas a 200C, se vierte la mezcla de reacciodn

con &ter etilico y después de los tratamientos habituales
se concentra hasta sequedad por'destilacién a presidén redu
01da. El resiguo se purifica por cromabog rafLa sobre gel
de silice eluyendo con una mezcla de 01clohexano y acebato
de etilo (90/10). Se obtienen 5,46 g de (1R,brans)-2,2-di-
metil-3-(2! ,2t-difluoro-1',2' ~dibromoe til)-ciclopropano-1-
—ocarboxilato de (RS) o ~ciano-3~fenoxi-beneilo.

Andligis:  CpoHygBroToll O3 (543,22)

Caloulado: C % 48,6 H%3,5 Br$29,4 N%H2,6 T %7
Encontrado: 49,1 3,5 28,8 2,5 6
Egpectro IR (cLoroformo)

Absorcidn a 1745 cm”1, caracteristico del carbonilo;

genos de los nucleos aromaticos.

Bspectro U.V. (etanol)

il

192)
34) -

Inflexién a 230 nm (E%

i

Inflexidn a 269 nm (E}

-dimetil-3—(2',2'7difluoro-1',2'~d1bromoet11)—c1clopr0pano~

Bn 37,5 cmd de la solucidn A se Lnbroducen a 0eC|.

en una. mezcla de agua, hielo y acido clorhidrico, se extrae

Absorciones a 1615-1590 cm~1, caracterigticos de los hidrd+
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1 HInflexidn a 273 nn (El = 36)
Méximo a 278 nm (E:_= 39) _
Inflexién a 305 nm (E] = 1). o ik

Espectro de R.M.N. (deute;ocloroformo)

5| Picos a 1,2-1,33 p.p.n., caracteristicos de los hidrégenos
de los metilos geminados; ' 7

picos a 1,9-2,25 p.p.l., caracteristicos de los hidrdzenos
del ciclopropilo;

picos a 3,66-4,33 p.p.m., caracteristicos del hidrégeno en
10 | 1a posicidén 1' de la cadena lateral etilica sustituide;
pico a 6,45 p.p.m., cgracteristico del hidrdgeno llevado
por el mismo carbono que el radical C==N,

picos a 6,91-7;58 p.p.m., caracteristicos de los hidrdzenos
de los nucleos aromdticos.

15 - -
D Bjemplo 39: (1R,cis)-2,2-dimetil-3~(2'(RS)-fluo-

ro-2t-cloro-1',2!-dibromoetil )~ciclopropano-1-carboxilato

de 3-fenoxi-bencilo (isdémero A e isémero B).

o b e wan e — a—

2103 i - T T T

En 100 cm3 de tetracloruro de cafbono, se disunel-
ven 8,9 g de 4cido (jR,cis)42,2-dimet11-3_(2'-clbro-zr-flug
rovinil )-ciclopropano-1i-carboxilico (me;éia de los isdmeros
25| B + %), se afiaden a -102C, durante aproximedemente 30 minu<
tos 2,4 cm3 de bromo en solucién en 20 cem? de tetracloruro
de carbono, se agita durante 4 horas a + 1020, se concentrs
hesta sequedad por destilacidén g presién reduci@a, se cromg
tografia el residuo sobre gel'de silice eluyendo con aceba-
30| to de etilo y se obtienen 13,% g de é4cido (1R,cis)-2,2~-dimg

" 20087

e A YA e
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| $31~3=(2' (RS)~fluoro-2'~cloro-1',2!-dibromoetil )-ciclopro=-
pano-1-carboxilico.

Bspectro IR (cloroformo)
Absorcidén a 1710 em~?, caracteristica de C = 0,
Absorcidn a 3510 cm'1, caracteristica de OH,

Espeetro de R.ILN, (deuterocloroformo)

Picos a 1,30~1{32—1,42 p.p.m., caracteristicos de los hi-
drdgenos de’loé netilos geminados;

picos a 1,%5—2,08 PeDele, caracteristicos.de los hidrdgenos
del ciclopropilo; | 7

picos a 4,67-5,50 p.p.m.; caracteristicos del hidrdgeno en
la posicién 1' de la cadena lateral etilica sustituida;

pico a 10,75 p.p.nm., caracteristico del hidrégeno del car-

~

boxilo.

— — i o " - o P

e . — o — . w— a—t wtn oan e e T o — . A R e e e eam  mew e

o | wew wn et omet v bova

Se mezclan 3,5 g de écido (1R,cis);2,2—dimetil—3“
~(21 (RS)~fluoro-2'~cloro~1',2!~dibromoetil )-ciclopropano=1-
~carboxilico obtenido en la etapa A, 3,5 g del alcohol 3-fd
noxi-bencilico, 3,5 g del acetal-neopentilico de dimetilfoy
mamida, 35 om3 de benceno, la mezcla de reaccién se lleva
a 509C¢ y se mantiene durante 17 yoras a esta temperatura,
se enfria, se concentra hasta sequedad por destilacidn a
presién reducida, se cromatografia el residuo sobre gel de
silice, eluyendo con una mezcla de benceno y clclohexano
(1/1) y se obtienen por una perte 1,050 g del isémero A de
(1R,cis)-2,2—dimetil~3-(2'(RS)—fluoro—Z'—Clor0-1',2'—dibrg

moetil)—ciclopropano~1-carboxilato'dc 3-fenoxi-bencilo, P.
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Lde F. 502C.,

tndlisis:  Ch HyoBr,Cl F O3 (534,65) ‘

Calculado: C % 47,17 H % 3,77 C1 % 6,63 T % 3,55 Br % 29,
{ Encontrado: 47,4 ;;8 7,2 3,7 . 29;

Esvectro IR (cloroformo) ; '

Absorcidn a 1735 e~ !, caracteristica de G = O,

Absorciénes a 1675-1590—1490 cm'1, caracteristicas de los

nicleos aromaticos. |

Bspectro de R.HM.N. (deuterocloroformo)

Picos a 1,23-1,39 p.p.m., caracteristicos de los hidrdgenos

de los metilos geminados;

picos a 1,73-2,01 p.p.m., caracteristicos de lés hidrégenos

del ciclopropilo;

pico a 5,08 p.p.m., caracteristico de los hidrdgenos del me

tileno del radiéal bzncilo;

picos de 5,68—5,50 PeDoella, caracteristicog dél hidrdgeno en

la posicidn 1! de. 1a cadena lateral etilica sustituida;

picos a 6,83-7,58 p.p.m., caracteristicos de los hidrdgenos

de los nﬁcleés arom&ticos. Se recogen por otra parte 0,62 g

del isdmero B.

Andlisis: : ‘ )

Calculado: C % 45,1% H % 3,75 CL % 6,03 F % 3,55 Br % 29,89

Encontrado: 47,5 3,8 6,2 ' 3,6 29,6

Espectro I.R. (cloroformo) ' o

Idéntico al del islmero A.

Bspectro de R.M.N. (deuterocloroformo) .

Picos a 1,22-1,34 p.p.i., qaracteristiéos de lés hidrdgenos

de los metilos geminadoss ' :

picos a 1;%5—2,0 p.pel., carvacteristicos de los ﬁidrégenos

del ciclopropilo; ' . '
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_pico a 5,12 p.p.n., caracteristico de los hidrégenos del
metileno del radical bencilo;

picos de 4,83 a 5,33 p.p.m., caracteristicos del hidrdgeno
en la poslcidn 1' de la cadena lateral etilica sus tlLULda,
picos de 5,83 a 7 5 P p.m., caracterlotJCOﬂ de los hldrobe-
nos de los ndcleos arométicos.

El 4cido (1R,cis)~-2,2-dimetil-3~ (2'—cloro~°'~¢lug
rbvinil)—ciclopropano—1~carboxilico wtilizado en la etapa
A puede preparaerse de forma andloga a la utilizada por D.
BROWN en su tesls de 1974, titulada "Structure Activity
gtudies of halopyre%hroids", publicada en 1976,7por la
"Xerox Universlty Microfilms Ann. A bor. Michigan EE.UU.,
en les paginas 27 g 29, para preperar el acido di-trans
correspondiente, pero utilizando 2,2-dimetil-3S-formil-ci-
clopropano-1iR-carboxilato de t-butilo en lugar del 2,2-di-

metil-3RS-formil-ciclopropano-1-RS~carboxilato de t-butilol

Biemplo 40: Estudio de las propiedades insectici-

das de los isémeros (A) y (B) del (1R,cis)-2,2-dimetil-3-

~(1',2',2',2‘—tetrébromo~etil)-ciclonropano-1-carboxilato

de (8) o —cian0—3—fenoxi~5encilo ( comvuestos Y1 v YQ), de

las propiedades insecticidas de los isGmeros (4) vy (B) del

(1R, cis )-0,2-dimetil=3=(2',2'~dicloro=1",2!~dibromoetil )~

~ciclopropano~1-carboxilato de (8) of —ciano-3-fenoxi-hen-

cilo (compuestos Y, v Y1 asi como log compuestos giguienteq.

el di-cis-trans~2,2-dimetil-3-(2',2'-dicloro-1*,2'-dibro-
moetil)-ciclopropeno-1~carboxilato de RS A -~ciagno-3-feno-
xi-bencilo (compuesto Ys); é;(}R,trangrz,z—dimetil-3—(1',
2',2i,2'—tetrabromoetil)~ciplo§r0pano-1~carboxiiato de (mS

o{. ~ciano-3-fenoxibencilo (compuesto Yg); el (1R,cis)-2,2-
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| ~dimetil~3-(2',2¢=dibromo-1",2'-dicloroetil)-ciclopropano-

wi~carboxilato de (RS) ok -ciano~3~fenoxi~bencilo (compuesiq

moetil)~-ciclopropano-i-carboxilato de (RS) o —ciano-3-feno-
xi~bencilo (compuesto Yg); el (1R, cis)-2,2-dimetil-3-(1",2"
21,2t ~fetrabromcetil )-ciclopropano-1~carboxilato de 5~ben-

cil~3~furil~me#ilo.(compuestb Yg).

Fstudio del efecto letal -sobre

A

moscas domésticas.

1) Estudio de la activided de los compuestos Y,
Yo, I3 5y ¥y

Los insectos ensagyados son moscas domésticas
hembras dé 4 dfas de edad. Se trabaja por aplicacidén t6pi-
ca de 1 pl de solucidn aceténica sobre el térax dorsal de
los ingectos con ayuda de un micromanipuladdr de Arnold.
Se wbilizen 50 individuos por tratamiehto. El control de
mortalidad se efectua 24 horas después del tratamiento.

Los ensayos se efectuan sin compuesto sinérgico
) ;on adicién de butdxido de piperonilo (10 partes del com-
puesto sinérgico por 1 parte del compuesto a ensayar).

- Los resultados experimentales, resumidos en lg
Tabla siguiente estan expresados en.DL—SO o dosis (en nasno-

gramos ) necesaria para matar el 50% de-los insectos:

‘DL 50 en nanogramos

Comp.lY1 Comp. Y2 Conp. Y3 Conmp. YA

Isdémero | Isdmero | Isbmero | Isdmero

A B A B
Sin comp.sinérgicol 1,13 1,0 . 1,25 | 0,60
Con comp.sinérgicof 0,24 0,55 0,83 0,46

Y7); el (1R,trans)-2,2~dimetil—3—(2',2'—dicloro—1‘,2‘-dibrg'
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- - Conclusidn:

Los compuestos Y1, Y2, Y3 y Y4 del invento poseen
una getividad letal, sobre la mosca doﬁéstica, extrenada-
ménte elevada. Esta actividad se encuentra exaltada por add
¢ién de butdxido de piperonilo.

2) Bstudio de la actividad del compuesto Yo

Las copndiciones de este estudio son las mismas
gue antes: Losrresultados han sido los siguientes:

Dosis_en mg | Porcentaje de | DLgy en
de materia mortalidad a ng/in~
activa/litro| las 24 horas |  secto.

) 5 83,3

Conpuesto
. 3,75 76,7
Yo no si- . 2,03
nergizado .2,50 63,3 '
1,25 26,6
5 ‘ 100
Compuesto ) i
. 2,5 93,3
Y., siner- 0,99
7 .
gizado 1,0 46,6
O ) 5 . N 1 6 F] 7

Conclusidn: E1 compuesto Y7 estd dotado de wna
fuerte actividad insecticida frente a.la mosca doméstica.

B) Estudio del efecto letal sobre larvas de Spoz
doptera littoralis: '
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- 1) Los ensayos se efectian por aplicacidn tdpica
de wna solucidn aceténica con syuda del micromanipulador
de Arnold sobre el ‘tdérax dorsal de las larvas. Se utilizan ;
10 a 15 larvas poxr dosis @e producto a ensayar. las larvaé
utiliéadas son larvas delbcuarto estado larvario, es decir
edades de aproximadamente 10 dias, cusndo estén sometidas
a 249C.y ung hﬁmedad relativa del 65%. Despuds de trata-
miento, log individuos se colocan sobre un medio nuitritivo
ertificial (medio de’Poitoit). '

Se efectua el control de la tobalidad 48 horas
después del tratemiento.
Los resultados experimentales se resumen en la

Tabla siguiente: '

~

DL 50 en nanogramos -

Compuesto Y4i Compuesto Y,

(Isémero A) (Isbmero B)

0,68 0,32

Conclusidn: Los compuestos Y, e Y, del invento
estdn dotados de una actividad letal exbtremadamente eleva-
da sobre las larves de Spodoptera.littoralis,

- 2) Estudio de la actividad insecticida sobre oru—.

gos de Spodoptera litioralis de una mezcla casi equimolecu

lar del compuesto Yi v del compuesto YZ' de ung megcla sen- '

siblemente equimolecular del compuesto ¥, v del compuesto
- .

24, del compuesto Y7 y del compuesto 29.

Los ensayos se efectbuan por aplicacidn tdpica. Se
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de ensayarse sobre el térax dorsal de cada individuo. Se
utilizan 15 orvgas de Spodopfera Titboralis en el cuarto
estado larvario, para cada dosis empleada. Después de tra-
temiento los individuos se colocan sobre wn medio mubriti-
vo artificial (medio de Poitoit). Se efeotuq el control de
eficacia (porc%ntaje de mortalided teniendo en cuventa un
testigo no tratado) 24 horas y luecgo 48 horas Gespués de
tratemiento y se determina la dosis letal 50 (Dlgg) en na-
nogramas por Oruga.

Los resultados experimentales se resumen en la

TPabla siguiente:
O
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mg de material ¥ de eficacis Dlg a las
activa por 1i - i
Compuesto tro v o ng 24 48 48 horas |
oruga Horas | Horas | .en ng/orugt
0,5 80,0 66,7
llezcla sensi- ;
blemente equi : .
molocular del 0,375 53,3 40,0
compuesto Y, 0,38
(isdmero A) v
del(comnuesbo 0,25 33,3 33,3
isomero :
53
0,125 0 0
. 0,5 100 100
Mezcla sensi-
blemente equi 0 6
molecular del 312 10,1 73,3 0,31
compuesto Y
(isdmwero A) 'y 0,25 40,0 40,0
del compiesto
Y4(1somoro B) 0,125 49,3 20,0
2,5 100
1425 66,6
Compuesto Y7 0,51
0,625 53,3
0,312 40,0 .
1 93,2
0,75 66,6
Compuesto Y9 _ 0,51
0,50 46,6
0,25 13,3

Testigo: mortalidad anula.

Conclusidn: Los compuestos ensayados presentan
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Lung actividad insecticida muy elevada frente a la Spodopte-

ra Littoralis.

o e s p— - —— et Gona W Sam W G e CCema S Fem b Sea me

e e - o

Los insectos de ensayo. son moscas domésticés
hembras de 4 dias de edad. Se trabaja por pulveriéacién Al
recta en cdmara e Kearns y March utilizando como disolven-
te una me;ola de volvmenes iguales de acetona y keroseno
(cantidad de solucién wtilizado 2 x 0,2 cm3). Se utilizan
aproximademente 50 insectos por tratamiento. Los controles
se efectuan cads minuto hasta 10 minutos, y luego a los 15
minutos y sezdetermina la KT 50 por los métodos habituales.

. “Log resultados experimentales obtenidos se resu-

men en la Tabla siguiente:

RT 50 en minutos (para una concentracién de 1 g/l

Compuesto Yy Compuesto Y, | Compuesto Y3 Compuesto Y4

(Isémero A) | (Isémero B) | (Isémero 4) | (Isémero B)

3,5 6,5 4,5 4,2

El K.T. 50 o knock-time 50 designa los tiempos
necesarios para derribar el 50% de los insectos con una 4o
sis fija de producto a ensgyar. Este tiempo es inversamente

proporcional a la rapidez de accidén del producto.

Conclusidn:

. Los compuestos Y1, Y2, Y3 e Y4 del invento poseen
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-sobre las moscas wng actividad de choque interesante.

D) Bstudio de la zctividad insecticida de los

compuestos Y3 (isémero A) e Y4 (isdmero B) Y, Yo, Y7, Yg,

sobre larves de Epilachna Varivestris

Los ensayos se efectuan por aplicaéién tépica de
manera-analoga a la utilizads paré las larvas de Spodopte~
ra. Se utilizan las larvas entes de la ﬁltima‘etapa larva~
ria y después de tratamiento las larvas se alimentan con
plantas de judias. Se efectua el control de mortalidad 72
horas después del tratamiento. Los resultados experimenta-

les se resumen en lg tabls siguiente:

. Dosis % DE MOR- DLen en ng/
Compuesto en mg/1 TATIDAD Egsecto
1,25 ' 100
1 Compuesto 1 90 -
Y, isome 0,37
0,625 60
ro A)
0,312 50
1 ) 90,0
Compﬁegto 0,625 80,0 -
Y, (isdme 0,20
0,312 70,0
ro B)
0,156 40,0
5 100
2,5 ' 80
Compuesto 0553
Y5 1,25 70
. 0,625 50
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Dosis % de Dlen en ng/
Compuesto | en mg/1 | lortalidad Pnsecto
2,5 g0
1425 80
Compuesto 0,44
g
0,625 60
0,312 40
; 5 100
2,5 90 _
Compuesto 0,93
L7
1,25 50
' 0,625 40
5 - 100
2,5 80
Compuesto 1,25 60 0,88
pt:
0,625 40
0,312 20

E) Estudio de la actividad insecticida sobre Si-

tophilus Granarius y Triboliwn Castenecum, de una mezcla en

proporciones sensiblemente equimoleculares del compuesto
Y, (isdmero A) y del compuesto Y, (isémero B), y de wa,
' mézcla en. ptoporcién casl equimolecular del compuesto Y3
(isdmero A) y del compuesto.Y4 (isdémero B). .

El ensayo se efectua por pulverizacién directa
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| sohre brigo infectado. Se pulverizan 5 ml de solucidn ace-

3

ténica del producto a ensayar y 0,1 cm” de agua sobre 100
g de %rigo contenido en un matraz de fondo redonde de 1 1i<
tro de un evaporador rotativo (en movimiento). Se efectua’
uwa infestacidn artifioiai para 50 individuos (Sitophilus
o Pribolium). Para cada dosis, se determina él pbrcenﬁaje
de mortalidad al cabo de 7 dias teniendo en cuénta wn tes-
tigo no tratado y efectusndo una media sébre 100 individuos
y se determinen las concentraciones letales 50 (CL 50).

Loz resultados experimentales obtenidos se resu-

zen en la Tabla siguiente:

% de eficacia | CL50 CL50

Dosis en 7 dias en en

CCOEPUBSTO en Sito—- |Tribo- | ppm ppm

’ Pepeaf philus| lium | para para

Grana~| Casta—- | Sito— Tribo=-
rius |{néum. | philus| lium.

Eegscia en propor~ . .
cidn smensiblemen= | 1 67,0 {100,0
e egquimolecular )
del compuesto Y
(isémero A) ¥y ddl

0,5 | 28,71 92,0 .| 0,75 | 0,32

compuesto ¥, (isg
mero 1)

0,25 4,0 | 24,3
Ilezcla en propor— | 1 62,5 | 100

cién sensiblemen~
te equimolecular
del compuesto Y 0,5 18,4 | 99,0 4 0,85 0,22
(isdmero A) ¥y g1 e

compucsto Y, (isd
mero B)

0,25| 2,01 62,6

Testigo de mortalidad natural :Sitophilus 1,0%

Tribolivm 4,0%.
Conclusidn: :

- Las mezclas ensayadas estdn dotadas de una fuerid
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 octividad insecticida sobre Tribolium Castaneum.
Su actividad sobre Sitophilus Granarius es un poO-

co inferior. .
I') Estudio de la sctividad insechicida sobre Blg

tella Germanica. (adultos machos) de una mezcla en propor-

cién casi equimolecular del compuesto Y4 (iséméro L) y del
compuesto Yo (isémero B) y de uvna mescla en proporecidn casi
equimolecﬁiér éel compuesto ¥y (isémero A) y del compuesto
Y4 (isémero B).

Fl ensayo efectusdo es un ensgyo para pelicula
sobre vidrio. Se depositan en cajas de Petri de 154 cm2 2
em3 de solucidn aceténica e 10 mg/1 del producto a ensayar,
y luego se deja eveporar la acetona. La pelicula formada
corresponde a 1,3 mg de materia activa por n?. Log insectos
se colocan sobre la pelicula. Se efectua la numeracién dé
los iﬁsectos derribzdos él cabo de 5 minuﬁos; 10 minutos,
15 minutos, 20 minutos, 25 minutos, 30 minutos, 40 minutos,

50 minutos, 60 minutos. Se retlran los insectos de la caja

coniroles de portalidad al cabo de 24 horas, 48 horas y 72
horas (los porcentajes de los insectos derribados y de los

insectos muertos se deberminan teniendo en cuenta un testi-

go no tratado).

Tos resultados experimentsles se resumen en la

Tebla siguiente:

de Petri y se les transvasa a tarros aproplados. Se efectugf
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T+ Ejonplo 41:

Betudio de la actividad acaricida del compuesto
Y,, de una mezcla del compuesto Y, (isémero A) y del com=
puesto ¥, (isdmero B) y de una mezcla del compuesto Yj‘(isé

mero A) y del compuesto Y4 (iséﬁero B).

. A) hetivided sobre Tetrenichus Urticae

Ensayo. oviecida v larvicida

‘Se uwtilizan hojas de judias infectadaé de 10
‘hembras de_Tetfanichus Urticae‘por hoja y untadas de cola
en su periferia; se deja a las hembras aovar durante 24 ho-
ras, se las retira y reparten las hojas asi infectadas de

huevos en dos grupos:

.a) un primer grupo se trata por el compuesto a

agcuossa sobre cada hoja ubilizando concentraclones de 50 y

25 g del compuesto a ensayar por hectarea.

b) Un segundo grﬁpo de hojas no ef tratedo y sir-
ve de grupo tesbigo. '

Tl recuento de los huevos vivientes y de las lar-
ves vivientes tiene lugar nueve dias desﬁués del comienzo
del tratamiento. Los resultados expresados en porcentaje de
mortalidad de huevos y larvas se resumen en la Tabla siguie
te (teniendo en cuenta el testigo no tratado).

Los resultados experimentales se resumen cn la

Tgbla siguiente:

ensagyar; se trabaja por pulverizacidén de 0,5 cm3 de solucid

)
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Gramos de
materia | N2 de % mortalidad
Compuestos activa por| huevos '

hectarea | puestos| huevos | larvas }

Mezcla sensiblemente )
equimolecular del 50 103 | 25,2 33,8
compuesto ¥y (isdme-

ro A) y del compues~
%o Y, (isdmero B)

25 161 22,4 22,4
Megzcla sensiblemente ’ 7
equimolecular del 20 85 | 45,9 | 23,9
compuesto Yo (isdme-
ro A) y del”compues—~ |- :
to Y4 (isdémero B) 25 61 19,7 21,5
TESTIGO 0 181 Ts7 2,4

~

Conclusidn: Las mezclas de los compuestos Yy e ¥,
y de los compuestos Y3 e Y4 tratados poseen una actividad

ovicida y larvicida frente a Tebranichus Urticae.

B) Actividad sobre Penonychus Ulmi

El ensayo se ha efectuado con el compuesto Y2 S0-

bre vid de cepa "SIRAH". domprende 4 repeticiones para cala
dosis, segin el método de los blogues. Un testigo no trata-
do se introduce en cada bloque.' .
Cada parcela elementsl estd cbﬁpuesta de 10 cepas}
Se efectiia un tratamiento dnico, sobre la base de|
1000 litros de caldo por hectarea con ayuda de un pulverizg) -
dor de Van de Weij a presidn constante.

El control se efectia 5 dfas, 16 dias-y luego 26
dias deépués del tratemiento. Se recuentan las formss mévi-

les (larvas y adultos) presentes en 15 horas, recogiéndolas
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| por cepillado y los resultados se expresan con relacidén al

testigo no tratado.

Tos resultados experimentales obtenldos se resu-

men en la Tabla siguiente:

Nanero de formas méviles sobre 15 hojas:
Dosis / 7 dias 16 dias " 26 dfas
2,5 g/hlde I
compuesto Y 338 453 356
Testigo 492 967 696.
Conclusidn:
El compuesto Y2 presenta una neta acﬁividad acari
cide sobre los adultos y larvas de Panonychus Ulmi.
Ejemplo 42: ) .

chus Myceliophagus de una mezcla del compuesto ¥4 (isdmero

A) v del compuesto ¥, (isémero B) y de ung megzcla del com-

puesto Yo (isémero 4) y del compuesto ¥, (isdmero B).

En un pildorero que contiene 10 ml de solucion
acaricida acuose para ensayar, se depositen 0,5 ml de agua
que contiene aproximadamente 2000 nematodos. Los coniroles
de mortalidad se efectuan en la lente binocular 24 horas
despuds del tratamiento y con tres repetlciones que corres-
ponden cada una a una toma de 1 ml de la solucién a ensayar

Los resultados experimentales obtenidos se resu-
men en la Tabla siguiente (resultados expresados en porcen-
téjes de mortalidad) teniendo en cuenta un testigo no tra-

tado.

Fstudio de la actividad nematicida sobre Ditylen-




vl

10

15

20

25

30
- 20087

. . . T Hoja nam. 107

Materia
Gompuesto actzva % de
en mg/l | mortalidad |

Mezcla en proporcidn sensiblemente 10 99 %
?quimolecular del compuesto Y, *
isomero A del compuesto Y -

(isémero B 'y P 2 1 23,5 %

Mezcla en proporcidn sensiblemente 0 : o
equimolecular del compuesto Y, 1 993 %

isdmero A del compuesto Y
éisémero B 7 P 4 1 41,5 %
Pestigo , 0 3,2

Conclusidn:
Las mezclas ensayadas estén dotadas de wna inten-

sa actividad nematicida frente a Ditylenchus Hyceliophagus.

Ejemplo 43:

Estudio de lg actividad ixodicida de una mezcla
équimolecular del compuest6 Y1 ¥y del compuesto Y.

Parg, éfectuar estos ensayos se ha wtilizado wna
solucidén cuya preparacibn estd dada anteriormente en el
Ejemplo 29. 7 _ ‘

Esta solucién al 0,5% de principio activo se di-
luye en el momento del empleo en 50 veqeé su volumen de
egua, que lleva a unz concentracién de 1/10.000.

A) Ensayo in vitro

Las garrapatas del género "Rhipicephalus Sangui~
neus" han sido tamedas de perros. Han sido puesfas el con;
tacto durante 30 minutos con la preparacidn que contiene
1/10.000 Gel principio éctivo: Se ha observado que al cabo

de 30 minutos, los ixodes estén animados de movimientos in-
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_cordinados y que 4 horas mds tarde estdn mucrtos (mientres
que los ixodos testigos estan indemnes).

B) Ensayo sobre perro

Se han utilizadp-Q perros infectados de ixodos de
género Rhipicephalus Senguineus; las garrapatas estan fija-
das sobre todo en la cabeza; sobre las oréjas, en el cuello
y en el pecho, | ' .

rse empépa el buerpo de cada enimsl con una solu-
cién que contiene 1/10,000 de principio activo (2,5 litros
por perro).

" 1 locsl donde se encuentran los animales se pul-
veriza con el resto de solucidén que ha servido para tratar
los. ‘

‘Se observa, al cabo de 24 horas que las garreapa-~
tas.estén todavia fijedas y presenten incluso movimientos.
. Al cabo de T2 hores, las garrapatas estéan todavig
fijadas pero eston muertas. .

La tolerancia local y general es excelente, obsey

véndose los animegles durante 8 dias despuds del tratamiento

Bjemplo 44: Estudio de la actividad antifungica

del (1R,cis)~2,2—dimetil—3—(1'J2',2',2f~(RS)—tetrabromoetil

—ciclopropano-1-carboxilato de (8)- o(-cieno-3~fenoxi-benci

1o (compuestos ¥, + Yo 0 A) v del (4R,cis)-2,2-dimetil-3-~

-(2'42'—dicloro~1',2'—(RS)~dibromoetil)~ciclbpropano—1-car~

boxilato de (S) o ~cigno-3~fenoxi~bencilo (compuestos Y3 +

X4 0 B).

Se estudia la eficacia funglestdtica del compues-
t0 a ensayar introduciendo 0,5 em3 de solucidn del compues-

to y 0,5 cm3 de una suspensiéh de.esporas del hongo que ha




10

15

20

25

30
2008%

. ) Hojn mum.  TUY

;de combatirse ajustada a aproximedamente, 100.000 esporas
por cm3 en 4 cmd de medio nubritivo de STARON. |
Le lectura se efectda despuds de 7 dias de incuw'é
bacién, por control visuzl del desarrollo del hongo o de s
ausencia de desarrollo (d%Ao 100% de eficacia).
El quio'nutritivo de STARON tiené la composicidny

siguiente:

~ Glucosza =20 g
- peptona 5 6g
~ extracto de levadura = 1 &

- corn steep (macerado de maiz)= 4 g

~ cloruro de sodio ='0,5¢g
~ fosfato monopotasico = 1g

- sulfato de magnesio . = 1,5¢g
- sulfato ferroso : = 10 ng

- agua cantidad suficiente para 1 litro.

L) Ensayo sobre Fusarium Roseum

Utilizendo el protocolo operatorio dado anterior-
mente, se encuentra que los wmbrales fungiestéticos de los

compuestos A y B se situan entre 25 y 50 p.p.m.,

B) Ensayo sobre Botrytis Cinerea

Los uvmbrales fungiestdticos de.los compuestos A
¥ B se situan entre 25 y 50 p.p.ms .

¢) Ensgyo sobre Phoma Species

- Fl umbrzl. fungiestitico del compuesto A se situa
entre 25 y 50'p.p.m. y el del compuesto B se .gitug entre
10 y 25 p.p.m.

D) Enszyo sobre Penicillum Roqueforti

El wmbral fungiestdtico del compuesto B se situa
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L entre 150 y 200 p.p.me

E) Conclusidn:

Tos compuestos A y B estén dotados de wna inte-
resanté actividad entifingica frente a los hongos ensayoa-

dos.

Ejemplo 45: Preparacidn de un concentrado emulsio

“ficable

Se efectua ung mezcls homogénea de:

Isémero (A) del (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(1',2',2!,2'~te~

trabromoetil—1-carboxilato de (8) o -ciano-3~fenoxibenci
1O o v o o o o o o o 0o 6 4 8 ¢ 4 0 4 s s e 0,25 &3

- Butdéxido de piperonilo + « « « ¢« ¢ o o s o 1 g3

e Pwennl 80 o « s 6 o o 6 o 4 o 8 o o o 0 s s 0,25 g

“ TOPANOL A o o 4 b 6 4 v e e v e e e e e 0,1 &3

-Agua-.........oo...-.... 98’4g0

Bjemplo 46: Preveracidn de un concentrado emul-

sificable

Se mezclan intimamente :

Isémero (4) ae;'(1R,eis)-2,2~aimet11f3i(1';2',2',2'-tetrs—

bromoetil)-ciclopropano~1-carboxilato de (S) o ~ciano-3-

”‘fenox:i.--benc:i.lo * 8 ® s & s & o o o ‘ ¢ o 0 O [ 01 5 g ;
~ Butbéxido de piperonilo « o+ ¢ ¢ o « o o o o 0,5 ' &3
- TOPE)’].O]. A. . LI B N . 0,1 83

—Xilel’lo........-......... 99,385g

Bjemplo A7: Preparacidén de un concentrado emulsi-

ficable.

Se efectida una mezcla homogénea de:
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- Tween 80 o o o o o o
~ Topanol 4 + + « « &

"Xilen0| . o'- ¢ ¢ 0

Ejemplo 48:

Preparacidn

.

L]

~3-Ffenoxibencllo « v o ¢ o « @

.

- Isémero (A) del (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(1',2',2¢,2'~te~

trabromoetil )-ciclopropano-1i~carboxilato de (S) o -ciano+

de una conmvosicidn fumi+

tioja nam. {7

1,5 83
20 g5
0,1 &;
78,4 g

~3-fenoxibencilo . .

- Verde brillante . .

P—nitrofcnol e o & »

¢«

L] .

—-Polvo de madera de pino

* L)

Polvo de hoja de cedro . .

Se mezclen de forma homogénea:

Isémero (A) del (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(1'!,2',2',2'~te-

trabromoetil )-ciclopropano-1-carboxilato de (8) £ ~ciano

Ejemplo 49: Composicidn insecticida aque contiene

0,25 g;
25 g5
40 &3
33,75 &i
0,5 &;
9,5 g

bencilo o« o« o ¢ o«

Tyween 80

¢« & s e

Topanol A . . . .
“Agua o . . 3 ‘e . .

Tjemplo 50:

*

Putdxido de piperonilo

.

Composicidn acaricida gue contiene

..

un comouesto de la férmula I.

*

Se efectla una mezclas

etil)-ciclopropano~l1~carboxilato de

*

.

RS of ~ciano-3-fenoxi-

dlfcis-trans,~2,2—dimetil—3~(2‘,2'—dicloro-1',2'—dibromo—
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-un compuesto de formula I.

Se prepara un concentrado emulsificable que con-
tiene en peso 20% de (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(2',2',2',1'~
~tetrabromoetil )~ciclopropano~1i-carboxilato de (8) { —cia~
no-3-fenoxi~bencilo, 6,5% en peso de Atlox 4851 (triglicé-
rido oxietilenado combinado con un sulfonato, indice de acl
dez 1,5), 3, 3%/de Atlox 4855 (triglicérido Oylemllen ado
combinado’ cbn un sulfonato, indice de acidez: 3) y 70,2%

de x1leno.

1

Ejemplo 51: Comwogicién nengticida que contiene

uwn compuesto de formula I,

Se ha préparado un concentrado emulsificeble parg
tratamiento de suelos que contiene en peso, 45% de (1R,cis )~
-2,2-dimetil-3~(2',2',2',1'~tetrabronoetil )~ciclopropano-1-
—carboxilato de (S) o -clano-3-fenoxi-bencilo, 6,4% de
Atlox 4851 (triglicérido oxietilenado combinado con un suld
fonato, indice de acidez 1,5), 3,2% de Atlox 4855 y 45,4%

de xileno.

Ejemplo 52: Composicidén ixodicida que contiene

un compuesto de la foérmula I.

Se ha preparado una solucién cuys compogicidn es

la siguiente:

mezcla equimolecular del compuesto Y4 e ¥, . 0,5 g

polisorbato 80 o« ¢ o 4 4 ¢ 0 e e o v e 4 e 10 g

TI‘i'ﬁOﬂ X 100 & & & o s s 2 e 0 s - e o o 25 g

8.09'138,170 de d “'tOCOfGI‘Ol . . 3 . . . ) . . - M 1 g

e'banolc.s.p. I I T T T T T I I 100 ml’

Esta solucidn se utiliza para uso externo después
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~de diluecidén en 50 veces su volumen de agua.

Ejemplo 53: Composicidn ixodicida que conuiene

wn compuesto de formulsg I.

Se ha preparado un soluto inyectable que contie-

ne una mezcla de los compuestos Y, e Yy 0 u s 2 g

— butdxido de piperonilo . « o o« o o« o o o .-' 6,65 g
- acetato de o{ —tocoferol .+ « o o o ... .o 0,33 g
-rexcipiente aceitoso” c.s.p. o« o . e e 100 om3

"
Este excipiente aceitoso estd compuesto de 29 g
de benzoato de bencilo y aceite de cacahuete en cantidad

suficiente para obtener un volumen total de 100 cm3.

Ejemplo 54: Alimento compuesto para snimeles co-

teniendo un compuesto de la formula I.

. Se utiliza como alimento equilibrado de base, un
alimento que contiene maiz, alfalfé deshidratada, paja de
trigo, orujo de palmito amelagado, urea, un condimento mi-
neral vitaminico. i

Este elemento contiené, como minimo 11% de mate-
rias proteicas brutas (de las cudles 2,8% aportado por lg
urea); 2,5% de ﬁaferias grasas y como méximo 15% de mate-
rias celuldsicas, 6% de materias mlnerules ¥y 13% de humedad

El alimento wutilizado corresponde a 82 unidades
forraaeras por 100 kilos y contienen para 100 kilos: 910.0(
U.I. de vitaming A, 910.000 U.I. de vitamina D3, 156 mg de
vitaming E y 150 mg de vitgmina C. o 7

Se incorpora a este alimento, 0,04 kg de (1R,§is)
-2,2-dimetil-3~(2',2',2',1'~tetrabromoetil )-ciclopropano—1-

—~carboxilato de 0(—ciano-3~fehoxi~bencilo (mezcla de los
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, 016n es la siguiente:

| (3) sflice hidratads sintética obtenida por precipitacién,
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~compuestos Yy e Y5).

Ejemplo 55: Composicidn antifungica

Se ha preparado una solucion que contiene:

V(1R,cis)-2,2~dimeti1~3~(1',2',2',2'(Rs)—tetrabromoetil)»ci—

clopropano-i-carboxilato de (§) of ~ciano-3~fenoxi-benci-

1oqt~. . . l/. . ¢ ¢ o e = L I * o . L] L] 50 g
SEmcol H300B*. ... ... ... B0 g

-XlileIlO..-............... 870g

'*szcla de la sal del celeio del sulfonato de alcohilben—
ceno (parte anidénica) y de los éteres de polioxictileno

(parte no idnica).

“Bjemplo 56: Composicidn entifingica

Se ha preparado un polvo humecltable cuya composi

<1P,Clo) 2,2-dimetil-3-(2',2'~dicloro-1', 2'—RS*d19ronoetll)

~ciclopropeno-i-carborilato de (S) of ~ciano-3-fenoxi-ben-

G20 ¢ o o o o o o o o v o e e 20 g
Ekapersol "S" (1) . . . .H. e e e et e s 15 g

Brecolane FVA (2) o v ¢ ¢ o ¢ ¢ o o oo o o -0,5 e
Ze0sil 39 (3) ¢« ¢ o v e 0 0 e 4 v e 0w e 39,5 ¢
Vercosyl S(4) o ¢ o 4 v o 6 0 o o e 25 g

(1) producto de condensacidn del naftalenosulfonato de s0-
dio,

(2) alcohil-naftalensulfonato de sodio,

(4) caolin coloidal.
_—"‘“_"““-~——;____________~_F_~“_
. » ——
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REIVIKDICACIONES

18,~ Procedimiento de pramaracidn de compuestos
en todas sus formas isémeras posibles, de f£drmule goneral

I:

) i
|

.1\ I1,,C Ay . .

Ap— b 2& I

X-,/d 1] £ -0 (1)
o

-

en la que X, representa un atomo de hidrdgeno, fldor, clorg
0 bronwo, Xz, idéntico o diferente a X1, representa un étomb
de fldor, cloro o bromo, X3 representa un dtomo de cloro, -.
brome 0 yodo y R representa: bizn un radical bencilo sven--
tualmente custituido por uno o varios radicalss bencilos en
el grupo constituido por los radicsles aleohilos quas contig
nen de 1 a 4 dtowos de carbono, los radicales alquenilos —
que coatienen ¢ 2 a 6 dtomos de carbono, los radicales al-
queﬁilaxi que conticnen ds 2 a 6 atomos de carbono, los ra-
dicales alcadienilos que contiensn de 4 a 8 dtomos de carbg
no, el radical metilen-dioxilo, =1l radigai bencilo, los atg

mos Ge haldsend, bien un zrupo:

--C}l2 -—-——-.{____
—CH_ R
i ,

-en la que el sustituyente R1 reprasenta un atomo de hidrégg

no o un radical metilo y el sustituyente R, un arilo mono—
L 2

PCOR -
QUALITY
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~ciclico o un grupo -CHy-C == ¢l y principalmente un grupo -

5-bencil-3-furil-metilo, bien un grupo:

0113

Ba——

N

en la que R3 r-e/presen’ca un radical orgdnico alifdtico aue -
contiene de'2 & 6 dtomos de curbono y una o varias insatursa
ciones carbono-carbono y principalmente el radical vinilo,

propen-1-ilo, buta-1,3-dienilo o buten~1-ilo, bisn un grupo:

l

}

4

r—

I\

(R5 ) A

on la que R 4 representa un dtomo de hidrdgeno, un srupo - -
~C==N o un grupo -C=CH y, Ry representa un dtowo de ¢lo
70 o un radical metilo y n representa un nimero lgual & O,

1 4 2 vy principalmente el grupo 3-fenoxi-beneilico, oK ~cig

no-3-fenoxi-bencilico o o -e¢tinil-3-fenoxi-tencilico, bien

H-Clly~

en la que los sustituyentes R6, R7, RS’ R9 repregentan hi--
drbzeno, un dtomo de cloro, o un radical metllo y en la que

e 4 . 10 ~ . 3
el simbolo &/1 indica un ciclo arondtico o un ciclo andloro
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—-dihidro o tetrahidro, caracterizado porque se hace reaccio-

ner sobre un éster de férmuls general II:

H,¢ -CH.,
X, N N
\ .
¢=CH ¢-0-R : (1)
X, -/ N\
H .+ H

en la queo X1, X2 vy R conservan los significadés dados antef
riornente, estando dicho éster II en una cualquicra de sus
formas isdmoras, un agente de cloracidn, bromacidén o yoda--
cibn, susceptible de fijar Cly, Br, o I, sobre el doble en-
lace de la cadena lateral del dcido ciclopropano-carboxili-
co.

28,- Procedimiento de preparacién de los compues-|.
tos de férmula general I, tal como se ha definido en la rei
vindicacidn 1%, caracterizado porque se hace reaccionar con

wn acido de férmula general III:

111

en la que X1 ¥y X2 conservan los significedos antes citados;
estando dicho dcido ITI en una cualguiera de sus formas isf
meras, un agente de cloracidn, promacién o yodacidn, susce])
tible de fijar Cl,, Br, o I, segun la cadena lateral del -~
dcido ITI, y luego se hace reaccionar el dcido resultante -

de férmula general IV

B L A, N
- e — e RN
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M. b

/ X;/ f
3 H

4

en la que Xy, X2 y X3 conservan los significados antes cita
dos, o unp"de sds derivados funcionales, con un alcohol ~ -
R~CH o uno de sus derivados funcionales, conservando R el -
significadé antes citado.

38,- Procedimisnto segin la reivindicacién 22, ca
racterizado porque el derivado funcional del dcido IV es el
cloruro de este dcido.

48.- Procedimicnto de preparacidén de los compue;-
tos de férmula general I tal como se ha definido en la rei-.
vindicacidn 1%, caracterizado porque se hece reaccionar con
un @erivado funcional de un dcido de férmula gencral III:
5C oy
6-0H .. I

férmula en la cuval X1 b X2 conservan los significados anies
citados, estando dicho derivado funcional del 4cido III en
una cualquiera de sus formas isdmeras, un agente de clora--
ci&n, bromacidn o yodacibn, sugceptible de fijer Clé, Br, o

I. sobre la cadena lateral del derivado funcional del dcido

2
III, y lusgo se hace reaccionar el derivado funcional resul

tante del Acido IV:
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X a
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en la que X1, X2 y X3 conservan los significados antes cita
dos con un alcohol R-0H o uno de sus derivados funcionales,
.conservandé R el significado antes citado,

58,- Procedimiento segin la reivindicacién 18, 22
6 48, caracterizado porque el agente de halogenacidn utili-
2ado es cloro, bromo o yodo.

68,~ Procedimisnto segin la reivindicacidn 42,
racterizado poraue el derivado funcional del dcido III; y -
el derivado funcional del deido IV son los cloruros de es-—
tos deidos,

7¢.~ Procedimiento segin una cualquiera de las —-
relvindicaciones 22 g 6%, caracterizado porque se hace reag
cionar el cloruro del dcido IV con ¢l alcohol R-0H, conser-~
vando R el significado antes citado, en presencia de una ba
se terciaria.

82.- Procedimisnto segin una Quﬁlguiera de lag -
reivindicaciones 1%, 22 § 42, caracterizado porque se nrepa
ran compuestos de férmula I tal como la definida en la rei-
vindicacidn 18, elogido en el grupo constitui@o por-ios com
puestos cuya parte dcida es de estructura 1R cis o 1R trans,
los conpuestos cuya parte dcida cs de estructura dl-cis o -~
dl-trans, y los compucstos en forma da mezcla cuya parte -—-

deida es.de estructura dl-cis o dl-trans.
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e reivindicacidén 19, en la que X; ropresenta un dtomo de ~

“vindicacién 12, en la que X, representa un dtomo de fldor,
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vindicaciones 18, 28 § 42, caraclorizado porque sc preparan
compuestos de fdérmula general I tal como la definida en la
peivindicacidn 1@,ien la que X, remresenta un atomo de fldon
cloro o bromo, X, 65 idéntico a Xy ¥ representa un dtomo de
fldor, cloro o_hromo-y X3 ¥y R congservan los significados de
la reivindicacion 18,

108, ~ Procedimiento serin une cualquiera de las -

4]

reivindicaciones 18, 22 ¢ 4%, caracterizado porque se prepa

ran compuestos de férmvla general I tal como la definida en

hidrdgzno, fldior, cloro o bromo, X, es diferente de X; y re
presenta an dtomo de fldor, cloro o bromo y X3 ¥y R conser—-
van los significados de la reivindicacidn 18, '

118,~ Procediniento segin una cualquiera de las - |
reivindicaciones 12, 22 ¢ 49,Vca"acterizado porque se prepg
ran compuestos de férmula I, tal como la definida en la rei
vindicacidn 12, en la qué Xys %5, X3 consorvan los simnifi-
cados de la reivindicacidén 12 y R reoresenta un resto del -
alecohol 5-bencil-3-furil-metilico, un resto 1-oxo-2-alil-3-
~metil-ciclopent-2~en-4-ilo, un resto del alcohol 3-fenoxi-
bencilico, un resto del alcohol X-ciano-3-fenoxi-bencili--
co, pudiendo estos alcoholes ser racémicos u dpticanente ae
tiyos.

122,- Procedimiento s2gin una cvalquiera de las -
reivindicaciones 18, 228 § 48, caracterizado porque se prepa

ran compusstos de £drmula I, tal como la definida en la rei

cloro o bromo, X2 iddntico a X1 represents un dtomo de ~ -

fldor, cloro o hromo, X3 reprecenta un dtono de eloro, bro-
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-mo 0 yodo y R representa un resto del alcohol 5~bencil-3-

T-carboxilato de (5)- L-ciano-3-fenoxi~bencilo; (1R,trans):r

-(?R, trans)—Z,Z—dimetil»3~(1‘,2',2',2'4tetrabromoetil)—ci——

—metilo; (1R, cis)-2,2-dimetil-3-(1',2',27,2 ' tstrabromo~ -

-dibrombetil)—ciclopro;uno-1ncarboxilato de (8) 1-0x0=2= -
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~furil-metilico, un resio 1-oxo-2-alil-3-metil-ciclopent-2-
-eno-4-ilo, un resto del alcohol 3—fenoxi-bencilico, u res
t0 del alcohol X-ciano-3-fenoxi-bencilico, pudiendo ser eg
tos alcoholes racdmicos u.épticamente activos,

13%,~ Procecdimiento segin una cualquiera de las -
reivindicacion#s 18, 28 § 48, caracterizado vorque se prepz
ran los compueétos de férmula I, tal como la definida en la
reivindicacidén 12, en forma de los isdmeros (A), en forma -
de los isdmeros (B) debido a la existencia del carbono asi-
métrico en lu posicidn 1! de la férmula I, o en formz de —-
mezclas de estos isdmeros, cuyos nowbres sicuen: (1R,cis)-
-2,2-dimetil—3—(1‘,2',2',2'—tetrabromoetiD—ciclopropano—1-
~carboxilato ds (3)- &-ciano-3-fenoxi-bencilo; (1R,cis)-2,2

~dimetil-3-(2%,2'-dicloro~1',2'~dibromoetil )~ciclopropano—

-2,2-dimetil-3~(1*, 2', 2', 2'-{etrabromoztil)-ciclopropa~~
no-t-carboxilato de (RS)o{~ciano~-3-fenoxi-~bencilo; (1R, - -
trans)-2,2-dinetil-3-(2',2'~dicloro-1",2'~dibromoetil )mci—m

clopropano-1-~carboxilato de'(RS)c&—ciano~3~fenoxi~bengilo;-

clopropano-1-carboxilato de (8)-1-o0x0 2-alil-3-metil-ciclo-
pent-2~en-4-ilo; (IR, cia)-2,2—dimet;1~3—(1},2',2',2'—tetrg

bromoetil)~-ciclopropano-T-carboxilato de S-bencil-3-furil-

etil)-ciclopropano-1-carboxilato de (5)=1-0%0 2~-alil-3-me-—
til-ciclopent-2-en-4-ilo; (1R, cis)-2,2-dimetil-3-(17,27,
2!,2'—tetrabromoetil)—ciclopropano~1-carboxilato de 3-feno-

xi-benecilo; (1R, trans)-2,2-dimetil-3-(2',2'~dicloro-1',2'-
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~(2!,2'=dibromo~1',2'~dicloroetil)~ciclopropano~1i-carboxilg

to de (RS)—o(-ciano¥3-fenoxi~bencilo; (1R, cis)=-2,2~dime~-
til—3-(2',2'—dibromo-i',2'-dicloroetil)-cic10pr0p3n0*1-car»
boxilato de (S) 1-0x0-2~alil-3~-metil-ciclopent—2~en—4-~ilo;
(1R, trans)-2,2-dimetil-3-(2',2'-dibromo-1',2'~dicloroetil

-ciclopropano-i-carboxilato de (RS)=o~ciano~3~fenoxi~benci

lo; (1R, trans)-2,2-dimetil-3-(2',2'~difluoro=1',2'=dibro=

moetil)—cic1dprdpan6-1—carboxilato de (S)=1-0x0 2~21i.l1-3-me

til-ciclopent-2-en-4-ilo; (1R, cis)-2,2-dimetil-3-(2',2'~a}

¢loro-1',2'~dibromoetil-ciclopropano~i-carboxilato de (RS)-
- ol ~¢iano~3~fenoxi-bencilo,

148,- Procedimiento segin una cualguiera de las
reivindicaciones 18, 28 4 48, caracterizado porque se prépe
ran compuestos de¢ férmula I, tal como la definida en la rej
vindicacidn 18, en forma de los isdmeros (A), en forma de
los isémeros (B) debidos a la existencia del carbono asimét
trico en la‘posicidn 1' de la férmula I, o en forma de mez
cla de estos‘isémeros cuyos nombres siguen: (1R,cis)-2,2-d1
metil-3~(2',2',2!',1'~tetrabromoetil) ~cic lopropano~1~carhoxj
1ato de RS o ~ciano-3-fenoxi-bencilo; (%R,trans)—2,2~dime-
til—3~(2',2',2',j'—tetrabromoetil)~ciclopropano-1—carboxilg
to de 3~fenoxi-bencilo; k1R,cis)—2;2—dimetil-3—(2',2',2',—
1'~tetracloroetil)—ciclopropano—1—carboxilato de 3~fenoxi-
~bencilo; (1R,cis)-2,2-dimetil-3-(2',2',2',1*~tetracloro~
etil)=ciclopropano-{-carboxilato de (RS) o{-ciano-3-fenoxi-
~bencilo; (1R,cis)-2;2-dimetil—3—(2',2',2',1'-tefracloro~

etil)-ciclopropano-i-carboxilato de 3-fenoxi~bencilo; (1R,

cis)~2,2~dimetil-3~(2',2',2',1' ~tetracloroetil)-ciclopropano-

~1-carboxilato -de RS-aletrolona; (1R, trans)-2,2-dimetil-

]
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de RS /-ciano-3~fenoxi-btencilo; (1R,trans)-2,2-dimetilm3=

~(2',2',21,1'~tetracloroetil)-cic lopropano~i~carboxilato ag

L

3~fenoxi-bencilo; (1R,trans)—2,2-dimetil—3—(2‘,2?,2',1'—te-

traclcroeﬁil)-ciclopropano—1-carboxi1ato de (S)=aletrolona

(1R,cis)-2,2-dimetil-3~(2', 2'-dlcloro~1',2'-61bromoeti1)-c1

clopropano- 1—cfrbox11ato de (S)-aletrolona; (1R,cis)=~2, 2-43.
met11-3~(1',2'~dlbromo-2',2'-dlcloroetil)—c1clopropano-1-

-carboxilato de 3-fenoxi-bencilo; (1R,cis)=-2,2-dimetil-3-

e

—(1',2'—dibromo-2',2'~dicloroeti1)—ciclopropano-1-carboxilg
to de 5-beneil-3-furil-metilo; (1R,cis)-2,2-dimetil-~3~(1",

2'~dibromo-2!,2'-dicloroctil)~ciclopropano~{~carboxilato d

354,5,6-tetrahidro-ftalinido-metilo; dl-¢is~trans~2,2~dime-
til—3-(2',2'—dicloro~1',2'—dibromoetil)—ciclopropano-1—cér~
boxilato de RS o ~-cisno-3-fenoxi-beneilo; (1R,trans)-2,2-di+

metil—3—(1',2'~dibromo—2',2'—dicloroetil)-ciclopropano—1-

~carboxilato de 3-fenoxi-bencilo; (1R, trans)=2,2~dimetil~3+ °

-(1',2'~dibromo-2*,21-dic loroetil) ~cic lopropano~i~carboxi=
lato de 3,4,5,6-tetrahidro-ftalimido-metilo; (1R,+trans)-
—2,2—dimetil—3~(1',2'—dibromo—2',2'-dicloroetil)-cicloprops

no-i-carboxilato de >-bencil-3-furil-metilo; (1R,trans)-

~2,2—dimetil—3—(2',2'-dibromo—1',2'-diclo;oetil)—cicloprope-

no-i~carboxilato de (S)-aletrolona; (1R;trans)-2,2-dimetil+

~3-(2',2"-dibromo-1',2'~dicloroetil)~cic lopropano=1=carboxil-

lato de 3-fenoxi-bencilo; (1R,cis)=2,2~dimetil~3~(2',2!-di-

bromo-1',2'~diclorcetil)~ciclopropano=1~-carboxilato de 3~fe-°

noxi-bencilo; (1R,cis)~2,2~dimetil-3~(2',2'wdifluoro~1',2'-
—dibromoetil)—cﬁclopropano—1-carboxilato de (S)-aletrolona;
(1R,cis)—2,2-dimetil—3-(2',2'-dif1uoro—1',2'-dibromoetil)-

~ciclopropano—-i~-carboxilato de RS o{~ciano-3~fenoxi~bencilo;
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" (1R, trans)~2,2~dimetil-3~(2',2'-dlfluoro~1",2'~dibromoetil}~

~ciclopropano-i-carboxilato de 3-fenoxi-bencilo; (1iR,trans

k1

42,2-dimetil—3~(2',2'—difluoro-1',2'-dibromoetil)uciclopro-

—2,QIGimetil~3-(2'-fluoro-2'~cloro—2',1'-dibromoetil)-ci-
clopropano~i=~carboxilato de 3-~fenoxi~bencilo,

“l§é;~ Procedimiento segdn una cualgquiera de laé
reivindicaciones le, 282 ¢ 48, caracterizado porque se pre-
.parag compuestos de férmula I; tal como se ha definido en
la reivindicacidn 18, en forma de mezcla de estercoisdmeros
de estructurs cis y de estructura trans, en cualesguiera
proporciones.

168.,~ Procedimiento segin una cualquiers de las
reivindicaciones 12, 28 6 4&, caracterizado porque se pro-
paran los compuestos de férmula I, tal come se ha definido
en 1z reivindicacidén 12, en forma de mezcla de estereoisd-
merog de estructﬁra cis y'de estructura trans en las pro-
porciones ponderales 20/80, 50/50 & 80/20.

178,~ Procedimiento ée preparacidn de nuevos és-

teres de 4cidos ciclopropano-carboxilicos que comprenden

un sustituyente polihalogenado.

Tal y como se ha descrito en la Memoria que ante

cede y para los fines que se han especificado.
Esta Memoria consta de ciento veinticuatro hojas
eseritas a mdquina por una sola cara.
- Madrid, 208571677

P.A.
" Fernando de Elzabbru
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