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La tdcnica conocida mds cercana a la presente inééﬁ%
cidn ha gido dada a conocer en la golicitud de patente sudéfri
cena N® 73/4462, cedida a Sumitomo Chemical Company Iimited:;-
En ella, los solicitantes describen en general literalmente.ds
cenas de cientos de dsteres de decido fenilacdtico, incluyengéi
3'~fenoxibencil- (X -~isopropil-4~-metoxifenilacetato; 3'-fenoxi;f
bencil- X ~isopropil-3-metoxifenilacetato; 3'-fenoxibencil- o v
~igopropil-4-clorofenilacetato; 3'~fenoxibencil- X -isopropil-4
-metilfenilacetato; 3'—fenoxibengil—C(-isopropil-3-clorofenil-
acetato y 3'-fenoxibencil-¢ -isopropil-4-fluorfenilacetato. In
dican que muchos de sus compuestos son agentes plaguicidas éfeg
tivos ¥ Utiles pars el conﬁrol de una-variedad de inseq#os y
dcaros. Sin embargo, los solicitantes no describen los éste-
res de m-fenoxibencilo de decidos 2-haloalquil(oxi-, tio=-, sul-
finile & sulfonil)fenilalcancicos obtenidos mediante el proce-
dimiento de la presente invencidn; ni tampoco pfoporgiogan una
sintesis aplicable a la preparacién de dichos compuestos.

Sorprendentemente, se ha hallado ghora que los com—
puestos obtenidos por el procedimienﬁo de la presente inven-
cidn no sdlo son agentes insecticidas efectivos, sino tambidn |
agentes ixodicidas altzmente efectivos. ‘Ademés, los compuestos
obtenidos por el procedimiento de la presente invencidn son
agentes insecticidas e ixodicidas sistémicos. Ios comppestos
tienen-un elevado margen de seguridad y pugden wbilizarge efi-
cazmente para proteger animales domdsticos, de laboretorio y
de granja contra el ataque por insectos y écaros. Los compueg
tos obtenidos por el procedimiento de la presente invencidn
tembidn exhiben una superior actividad ixodicida e insecticida

residual cuando se les compara con piretroides conocidos tales

como permetrina, fenotrina, aletrina o similares, y son sobre-
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salientemente efectivos para el control del gusano del tabaco
y mosquitos.

La presente invenqidn ge relaciona con un procedi-
miento para preparar ésteres de m-fenoxibencilo de écidog 2~hg
1oa;qu11(oxi-; tio=-, sulfinil- ¢ sulfonil)fenilalcanoicos, re-

presentados por la fdrmula:

R-CF X N (1)

en donde RCF X~ estd en posicidn m 6 p con relacidn al earbo-
no al cual estd fijado el grupo égte? de.écido aleanoico y X
es 0, S, S0 & S0p; R representa H, F,.Cl, CHF, é CF3; Ry, Te-
presenta e#ilo, n-propilo, isdprppilo, isopropenilo é E-buti-~
loj ¥ By es_hidrdgeno é ciano, incluyendo los isdmeros dpticos
de los mismos. ' '

Tog compuestos obtenidos por el procedimiento de es-
ta invencidn son utiles para controlar insectos ¥ decarcs ponkn
do en contacto los insectos y dearos, su sitio de morada, lu-
gar de desarrollo y/o0 su suministro de alimentacion, con una
cantidad insecticida o acaricidemente efective de un éster de
m~-fenoxibencilo de un decido ?-haloalquil(oxi-; tio-, sulfinil-
4 sulfonil)fenilalcanoicos; siendo dtiles también para prote=-
ger cultivos agrondmicos, su desarrollo o cosechado, y anima-
les homotérmicos contra el atague por insectos y/o decaros, trgl
tando log cultivos y/o animales con una cantidad insectiecida o
acaricidamente efectiva del dster de m~fenoxibencilo de un dei

do 2-haloalquil(oxi-, tio~, sulfinil-d sulfonil)fenilalecanoico

precedentemente identificado.

‘1.
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El procedimiento de la invencidn para preperar los
compuestos de £érmula (I), comprende hacer reaécionar un haiﬁwz
ro de 2-haloalquil(oxi-, tio-, sulfinil- ¢ sulfonil)fenilaceti
lo alfa-sustituido (II), preferiblemente el cloruro, con un. al.
cohol p~fenoxibencilico (III). Ia reaccidn se lleva a cabozgéf
neralmente en presencia de un disolvente tal como dter dietIli-
co, benceno ¢ tolueno, & una temperatura entre 10°C ¥y 30°¢ gpré
ximademente, en presencia de un aceptor de écido: Eﬁtrg loslr
aceptores de decido que pusden emplearse estdn las aminas orgd-
nicas tercilarias, trimetilamina, trietilamina y piridina. ILa

reaccidn puede ilustrarse como sigue:

?H—COA 0 ?H-OH —_—
R-CFZX Ro + R3

(11) (III)
. . aceptor
de decido
?H—COAD—?H 0 E '
RCFEX R2 R3
(1)

en donde RCF,X estd en posiciénm  p con relacidn al carbo-
no sl cual egtd fijado el grupo de écido.glcanoico; T es o, S,
SO ¢ SO,3 R es H, ¥, Cl, CHF, ¢ CF3; Ry es etilo, n-propilo,
'isopropilo, isopropenilo o t-butilo; R3 es H S CN y A es hald-
geno, preferiblemente cloro. '
Compuestos preferidos dentro de la fdrmula genérica
I representada precedentemente, pueden categorizarse como (1)

aquellos en donde RCFoX- estd en posicidn p-~ con relacidn al

DA et . o e o S TR e T N e T T T e
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carbono sl cual estd fijado el grupo de dster de dcido a;cé-
noico ¥y R, R2 Y RS ge definen como anteriormente; ¢ (2) agque-
llos en donde RCF, X~ estd en posicidn m~ con relacidn al car~-
bono al cual estd fijado el grupo de dster de decido alcanoieo
¥ R, R2 y R3 ge definen como anteriormente.

Dentro de cada uno de estos grupos se ha hallsdo que
los compuestos en donde Xes 0O dSyRes HS P Ry es HJS o

¥y R, es etilo, n-propilo & isopropilo, son ain mds preferidos.

2
Con relaqién s los compuestos obtenidos por el procg
dimiento de la presente invencidn, representados por ;a férmu~
la_i, tambidn se comprenderd qus del procedimiento descrito
resultan diversos isdmeros dpticos de los compuestos preceden=

temente identificados. _ 7 _ .

Por ejemplo, en la siptesis de los duteres de férmu~
la I, en donde Ry es hidrdgeno, estd presente un centro quiral
en R, y se formen pares isdmeros d y 1. Tembidn, wna sustitu-
cidn ¢{~ciano en R3 introduce un centro quiral adicional, per-
mitiendo asf un par 4, 1 adicional. _

Por ejemplo, se ha encontrado que cuando se mezcla

doido o ~isopropil-d-trifluormetoxifenilacético con 0,5 a 1
equivalente molar de (-)-of~fenetilamina, en un disolvente adg
cuado tal como etanol o etanol acuoso, se precipita la sal del
(4)~deido. Cuando se acidifica, esta sal libera al deido el
cual se encuentra en general en exceso al 85 % del (+)-ilsdme-
ro. Se puede consegulr una mayor resolucidn por recriataliga-
cidn d2 la eal de (=)~ -fenetilamina o repitiendo el proceso
de resolucidn con nueva k-)-Cl—fenetilamina. Log ésteres de
n-fenoxibencilo ¢ Of ~ciano-m-fenoxibencilo del deido (+)=o~ied
propil—4-trifluormetoxifeni}aeétieo totalmente resuelto; regul

tan ser el doble de eficaces aproximadeamente desde el punto de
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vigta insecticida que los respectivos ésteres preparados a par.
tir del éci@o racémico. En el caso del dster de d-ciano-m;%g.
noxibencilo, se obtiene un incremento_adicional de actividadz~
cuando en la etapa de formacidn del dster se emplea el alcohol-
o —ciano-m~fenoxibencilico opticamente ae?ivo adecuado. _'i
Tos haluros de 2-haloalquil(oxi-, tio=-, sulfinil- du"
sulfonil)fenilacetilo o-sustituidos (II), en donde R, es otl-
1o, n-propilo o isopropilo, pueden prepararse utilizando el
apropiado tolueno (IV) como material de partida.; El procedi-
miento para la preparacidn iqvolucra cinco etapas, la prime;a
de las cuales es la halogenacidn del tolueno (IV) con bromo;
cloro, N-bromo-suceinimida (NBS) o similares. Esta reaccidn
gse lleva a cabo‘preferiblemente en presencia de un disolvents
orgdnico inerte, tal qomoAtetraoloruro de carbono, y un inieig
dor de radicaleé tales como luz, perdxido de benzoilo o azo-his
-isobutironitrilo, para proporcionar el haluro de bencilo_(V).
El halurc de bencilo de férmula (V), se convierts entonces en
el correspondiente fenilacetonitrilo (VI) por reaocidn con c¢ia
nuro de sodio o potasio, en presencia de dimetilsulfdxido
(DMSO ), etanol o similares a temperatura elevada. Este (fenile
sustituido) acetonitrilo (VI) se alguila lueso fdcilmente cuan
do se trata con un haluro de alquilo, en presencia de una base
¥y de un disolvente o?génico inerte. Tos &teres de corona han
demostrado ser Utiles catalizadores en esta reaccidn. El o-al
quil (fenil sustituiio)acetonitrilo formado en la reaccidn pre-
ce@ente,'esté representado por la fdmula (VII) y la hidrdli-
ois de este ol-alquil(fenil sustituido)acetonitrilo de férmula
(VII), utilizando un hidréxido ds metal alcalino, en presencla

de un alquilenglicol ¥ agua,_proporciona el 4ecido H-alquil(fe

nil sustituido)acdtico representadoc por la férmula (VIII). E1
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tratamiento del dcido de fdrmula (VIII) con cloruro de tionilo,
bromuro de tionllo o'similgres, prgferiblemente en pregencia
de un digsolvente aromdtico, tal como benceno o tolueno, proper
clona luego el haluro de d-alquil(fenil gustituido )acetilo {II)
que se hace reaccionar con el alcohol m~fenoxivencilico (111)
o un alcohol d-cianc-p~-fenoxibencilico, para proporcionar el
degseado dster de grfenoxibancilo d éster @e & =ciano-m~fenoxi-
bencilo del deido 2-haloalquil{oxi-, tio-, sulfinil o sulfo-
nil)fenilalcanoico (I).

Estas reacclones se ilustran grdficamente en el dia-

grama I siguiente.
DIAGRAMA T

Preparacidn de dsteres de m-fenoxibencilo de deidos 2-haloal-

wil(oxi-, tio—, sulfinil o sulfonil)fenilalcanoicos.

RCF X RCF, X
(NBS)
(1IV) V)
Q-cazar + NacN DMSO @—CHZCN
RCF, X RCF X
(v) | (VI)
bencoeno :
NaOH/H0
CH,CN + R,X = CHCN
2 dter corona 3
RCF X RCF,X 2
(VI) (VII)
. . Hp0
Q?HCN + KOH OCH ,CH,OF C':HCOOH
R R
RCF, X 2 RCF,X 2
(VII) (VIII)
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DIAGRAMA I (Continuacidn)

CHCOOH + SOCI, benceno _ Q—cﬁcem ,
T t :
R R

2 . RCF, X

>

RCFZV 2
(VIII) (II)
aneom + HOCH 0 + piriding —
1 [} .
RCF X R, Ry '
(11)
(1II)

@—cn—co-o-cn o Benceno
] ]
RCF )X R, Ry :

(1)

En lugar del bromuro de bencilo (V) mostrado en el
diagrama I en donde los productos estdn limitados a la sﬁsti—
tueidn para, se puede clorometilar el haloalquil(oxi- ¢ tio=)
benceno (IX) adecuado empleando una mezcla de para-formaldehi-
do o trioxano con cloruro de zinc y cloruro de hidrdgeno 8eco
para proporcionar el cleruro de bencilo (X) ol cual s2 puedg
utilizar entonces en lugar de (V) para completar la gintesis

g (I). Esta modificacidn se ilustra como sigue:

ZnClp
—_

RCF, Y + (CH,0 ), + HCL RCFo=Y CH,C1

(IX) i=Ods (x)




10

15

20

25

30

-9

La preparacidn de los dsteres de m~fenmoxibencilo ¥
(-ciano-p-fenoxivencilo de deido H-alquil-3 (8 4)-trifluor-
motoxifenilacdtico, tambidn pusde lograrse mediante una secusn
cia que comienza con la alquilacidn de m~ é p-metoxifenilacetg)
nitrilo, utilizando un haluro de alquilo en presencia de un 4-
ter corona y une base. Naturalmente, es evidente que cuando
ge utiliza el g-metoxifenilacetonlitrilo en esia reaccidn, se
obtiene el o -alquil-3-metoxifenilacetonitrilo y cuando se em
plea el p-isdmero se obtiene el o-alquil-4-metoxifenilaceto~
nitrilo. Tembidn serd evidente, a partir de la sigulente des-
eripeidn, que‘la wbicacidn del grupo metoxi en este fenilace-
tonitrilo como material ds partida determina la posicidn del
sustituyente trifluormetoxi en el producto final.

El &-alquil-3- ($ 4)-metoxifenilacetonitrilo, refo-
rido anteriorpente, se convierte en el ¢f-alquil-3- (4 4)=hi-
droxifenilacetonitrilo por tratamiento con tribromuro de boro,
preferiblemente en presencia de un digolvente, tal como cloru-
o de motileno. El tratamiento del fenol asi formado con tio-
fosgeno y una base, en presencia de un disolvente tal como clg
roformo, proporciona el clorotio dster de deido 0-/m ¢ p-(1-
—ciano-2-metilpropil)fenil /férmico. Este éster se convierte
fdoilmente en el d;alquil—3 (¢ 4)-trifluormetoxifenilacetond
4$rilo con hexafluoruro de molibdeno y eate compuesto ge hidro-
1iza luego al corregpondiente deido of -alquil-3(d 4)~trifluor-
metoxifenilacdtico por reaccidn con etilenglicol en pregencia
de un hidrdxido de metal alcalino y agua. ‘

Bl tratamiento del deido HA-alquil-3(4 4)-trifluor-
metoxifenilacético con cloruro de tionilo, en presencia de un

disolvente aromdtico tal como benceno o tolueno, proporciona

el correspondiente cloruro ds dcido que reacciona con alcohol
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n~fenoxibencilico o alcohol o ~ciano-m-fenoxibencilico para
proporcionar el deseado ¢{-alquil-3($ 4)-trifluormetoxifenilacg
tato de p~fenoxibenoilo ¢ o-ciano-p-fenoxibencilo.

BEgtas reacciones se ilustran grdficamente en el dia~

grama II gigulente.

DIAGRAMA II

dter. corona -
QCHZCN + R Br W (;'.H CN
R
CH40 (CH,0 2
CH,C1
Q-cn—cu + BBI, ~o2-t2 Q—gncxv
"HO " Ry
CHCly cr N
CH-CN + CSCl, gogr—
c1-Co
QCH—CN + MoF6 QCH-CN
C1-C-0
Q—cx-cm + HOCHZCHZOH Q—ca-cooa

Q-cu—coon + socl, @-cn-cou
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- DIAGRAMA IT (Continuacidn)

Q—cn-coel + OH-CH o) —_
] ]
CF 50 Ry Ry
j;:::)}—CH-CO*OvCH 0 Piridina
t ) B ettt
CF 40 Ry Ry

En las reaccionss mostradas en el diagrama II, R2

es stilo, n-propilo o isopropilo ¥y R3 es hidrdgeno o ciano.

Si blen el diagrema I tisne una aplicacidn general
para la preparacidn de muchos comﬁuestos de'esta invencidn! s
ha encontrado que en la hidrdlisis alcal@na_de los nitrilos
para aquellos ejemplos en donde RCF,X- es HQFeo-'d HCF,S-, s6
puede perdsr el radical HCFZ-. Sin embargo, se ha encontrado
que se puede volver a introducir por reaccidn del fenol o tlo-
fenol adecuado con clorodifluormetanc en una mezcla de dlealil
acuoso y dioxano. ) _

La gintesis real de aquellos ejemplos que incorporan
el grupo HCF0-, se demuestra mejor en el diagrama de flujo IIL
en donde el o|-alquil-3(d 4)-metoxifenilacetonitrilo adecuado
(como se muestra en el diagrama_II) se convierte al deido Of-al
quil-3(4)-hidroxifenilacdtico usando deido bromhfdrico. El tra
tamiento con clorodifluormetanc en dlecali acuoso y dioxano pro-
porciona los deidos d-ﬂlquil-3(4)fdifluormetoxifenilacéticos.
Estos deidos se convierten a los ésteres de m-fenoxibencilo o

d=-ciano-m-fenoxibencilo deseados, en la forma descrite en el

diagrama II.
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DIAGRAMA TIT

' '
R R

CH3O 2 HO 2
|
- l
Dioxano
CH-CO,H + HCCIF, Y
R NaOH acuoso
HO 2
R
HCF ,0 2

Igualmente, puede observarse que aunqus el procedimien
to indicado en el diagrama I resulta adecuado pars la pgepara—
' o}

cidn de la mayorifa de los ejemplos donds " "
: _ X =8~ ¢ -ﬁ-
#!

: 0
frecuentemente es me jor preparar los deidos f@nales.(VIII) 8

dsteres (I) en donde X = =S~ y oxidar entonces el dtomo de azu

fre al andlogo. 9 9 deseado mediante el empleo de
S- ¢ -8-
0

agentes oxidantes adecuados, tales como deido m-cloroperbenzoi
co, peryodato sddico o perdxido de hidrdgenoc. _
?ara preparar aquellos compuéstos de estructura I en

donde R. es %t-butilo, se emplea la sigulente secuancia de reag'

2
¢idn, partiendo del aldshido meta- o para-sustituido adecuado:
(1) reaccidn con cloruro de t-bubtilmagnesio;
(2) conversidn del alcohol neopentilico al cloruro
empleando cloruro de tioniloj

(3) preparacidn dei reactivo de Grignard a partir

del cloruro, empleando magnesio en tetrahidrofurano; y
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(4) carboxilacidn con didxido de carbono.

La secuencia se ejemplifica adicionslmente medlantse
la sintesis de dcido K~t-butil-3(d 4)—triflgofmetoxigenilacé-

tlco, como ge ilustra en el diagrame IVf Los deidos se pue@en

convertir a log dsteres correspondientes, tal y como se ilus«-l
|
i

tra en el diagrema I.

DIAGRAMA IV

]

CF 40 ~ CFy0
Q-CH-OH + 50C1, —= @-cn-a :
L] 1
cry0 C(CH,) 5 cr 40 C(CH,),
_ 1. Mg, THF :
Ores = Do
¥ 40 C(CHy); 3. H cr 0 C(CH,) 4

Para aduellos compuestos de estructura I en donde
R, es isopropenilo, la introduccidn del grupo 0(-isopropepilo
se puede efectuar por la gigulente secuencig de reacciocnes, em
pleando el dcido fenilacético meta- o para-sustituido adecuadoy

(1) reaccidn con dos equivalentes de cloruro de iso-

propilmagnesio y acetona;
(2) conversidn del hidroxidcido al éster; ¥
(3) deshidratacidn del hidroxidster con P0s.

La sintesis se ejemplifica adicionalmente por la pre
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paracidn de ¢ -isopropenil-4(d 3)-trifluometcxifenilacetat‘o':

de m-fenoxibencilo, como se ilustra en el diegrama V.

DIAGRAMA ¥
1. i-PrMgCl _
CH,,COOH 7?"Eﬁ'66%ﬁ“' CH~COOH
CF.0 T cF.o cLoH
3 3 /\
CHy CHy
j;:::;>—-CH—COOH + BrCH, o) + Et,N
C—OH
cn3 ca3
—— :gz:::>——CH-CO_O_CHz_T:::::I_0-1::::]
]
C-OH
F
C 30 / \ d
CH, CH,
P10
j:::::>—-CH-CO-O-CH 0 AR
c-oa ,
cn3 cn3
Q—CH-CO-O-CH2© @
CF.0
3 / \
CHy CH,

Con relacidn a la formacidn de los productos Ester

de o ~ciano-m-fenoxibencilo mediante los procedimientos ilus-
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formemidinas, hidrocarburos glorados 0 halobenzoildreas: Pars

trados en el diagrama 1 4 2, no s necesgario aislar~el alcohol
ol-ciano-m~fenoxibencflico precursor. Es igual o mds satisfac-
torio dejar que una mezcla de m-fenoxibenzaldehido, un cianufo
alecalino, $al como cianuro de sodio, y el apropiado haluro de|
2-haloalquil (oxi-, tio-, sulfinil o sulfonil)fenilacetilo of -
sustituido reasccionen conjuntamente, en una etapa, para forﬁar
el dster o{-ciano final, ‘

ios compuestos obtenidos por el procedimiento de la
presente invencidn son elevadamente efectivos como venenos de
contacto y de estdmagé para garrapatas ixddidas y para una am-
plia variedad de insectos, particularmente inseqtos.dipteros,
epiddpteros, coledpteros y homdpteros. Son inusuales dentro
de los pirétroides, ya que éxhiben una activi@ad insecticlda
residual muy prolongada en tejido ée planta, son efectivos en
el suelo y son sorprendentemente efect;vos para el control de
ixddidos y en la prqtegcidn de animales contra el ataque por
insectos e ixddidos, cuando se administran a loé snimales oral
o parenteralmente o se aplican a los mismos como una formula~
cidn insecticida o acaricida local. No regquieren ser mezcla-
dog con un agente establlizante para lograr composiciongs in-
gecticidas y acaricidas que tienen efectos estabilizados; sin
embargo, pueden utilizarse en combinaci§n con otras sustancias
quimicasg bioldgicas, por ejemplo sipérgicOS de piretroide ta-
les como butdxido de piperonilo, sesamex o groctiiéulfdxido_ de
igogafrol. Tambidn pueden utilizarse en combinacidn con insegc

$icidas convencionales tales como los fosfatos, carbamatos,

lograr un control de insectos, incluyendo insectos del sgelo,

que atacan plantas en crecimiento y/o cultivos_cosechadqs, in-

cluyendo granos almacenados, los compuestos insecticidas pue-

5 -
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den gplicarse al :q;lajq de lag plantas, sixiq de morada de |
los insectos y/o suministro de alimentacidn de los insectos.
Generalmente, el compuesto activo se aplica en forma de una 55;
verizacidn lfquida diluida; sin embargo; tambien pusde aplicég'
se como un aerosol, un polvo, un granulado, o una formulacidr
en polvo humectable. o

Las pulverizaciones lfquidas particularmente utiles
son lgs pulverizaciones de aceite y concentrados emulsionables
que pueden diluirse gdicionalmente para su aplicacidn. Si bien
ge preparan respectivamente como concentra@os.liquidos, por
conveniencia en la manipulacidn y traslado, estas formulacio-
nes se dispersan generalmente en sgua en el sitio de su uwso ¥y
luego se aplican como una pulverizacidn diluida al follaje de
las plantas, suglo o superficie del area tratada.

Un concentrado emulsionable tipicqrdtil para protegex
uns variedad de cultivos tales como cergales, cultivos dg col~
za, cucurbitas, maiz, algoddn, tabaco, goja, ornaﬁentales, ar-
bustos y similares, puede comprender aproximedsmente 20 % en
peso d=l agente activo; 4 % en peso de un agente emulsionan?e,
empleado convenientemente en la preparacicn de formulaciones
de piretroides; 4 % en peso de un agente tensioactivo; 25 % en
peso de un disolvsnte orgdnico tal como cicloh@xanona; ¥ apro-
ximédamente AT % en peso de un disolvente a base de pet;dleo
que tiene un contenido aromdtico mfnimo de aproximadamente 83%
en volumen.

Para uso como agentgs ingecticidas y acaricidas gig~
témicos para animales, los compuestos pueden administrarse al
anfitridn animal ya sea oral o parenteralmente. Cuando se pro

porcionan oralmente, pueden estar en cualquier forma convenien

te designada para administracidn oral tal como una pildora, cdp
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sula, tableta o como un bafio oral. El agente activo tambidn
puede incorporarse en un alimento comestible para animéles, t
como una dieta nutritivamente equiliprada que contiene de

0,0001 % a 0,1 % y preferiblemente 0,001 a 0,05 % en peso del

compuesto activo en e; alimento. )

91 ge desea, el agente insecticida y acaricide sis-
témico puede introducirse en el cuerpo del anima} por inyec~
cidn subcutdnea, intramuseular o intraperitoneal, de manera
tal que sea_distribuido a travds del cuerpo del animal por la
aceidn del sistema circulatorio del animal. En la prdctica,
para la administracidn, el agente gistémico puede disolverse
o dispersarse en un vehfculo farmacduticamente aceptable, tal
como agua, propilenglicol, aceite vegetal, glicerol formal o
gimilares. | o

Venta josamente, los agéntes sistémicos tienen un
buen margen de seguridad & son efectivos para proteger wa va-
riedad de animales, particularmente animales de ganado y domésg,
tlcos tgles como vacas, ovejas, caballos, gatos, perros y gl~
milares, contra 91 ataque de pulgas, mosquitos, moscas, garra-

vatas ¥y gimilares.

Entre los compuestos obtenidos por el progedimiento
de la presente invencidn que son tiles como agentes insecti-
cidas ¥ acaricidas estdn:
4—isopropil-4—trifluormetoxifenilacetato de m~fenoxibencilo,
o ~igopropil-4~trifluormetoxifenilacetato de. -ciano~m~-fenoxi
bencilo,
d=igopropil=3=trifluormetoxibencilacetato de ¢ -ciano-m-feno-
xibencilo,
dQ&sopropil-4-clorodiflubrmetoxifenilacetato de {H=-cizno-m~fo

noxibencilo,
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d—dsopropil—4-(1,1,2,2-tetrafluoretoxi)fenilacetato de m-fa-
noxibencilo
d-isopropi1-4-pentafluoretoxifenilacetatd de d—ciano—grfenoé:jL

xibencilo

o —etil-3-trifluormetoxifenilacetato de m-fenoxibencilo,

of ~n~propil-4-clorodifluormetoxifenilacetato de of—ciano-m~fe—-| " -

noxibencilo,
o ~t=butil-4~trifluormetoxifenilacetato de *-ciano-m-fenoxi-
bencilo,
of -isopropil-4-difluormetoxifenilacetato de «¢-ciano-m~fenoxi-
bencilo,
 -isopropil-4~trifluormetiltiofenilacetato de =ciano-m-fe-
noxibencilo;'
c¥-etil-4-trifluormetilsulfinilfenilacetato de m-fenoxibenci-
lo, .
o ~igopropil-3-difluormetilgulfonilfenilacetato de &-cianc-m-
-fenoxibencilo,
i =etil=4~trifluormetoxifenilacetato de ¢ ~ciano-m~fenoxiben-
cilo, h
-isopropenil-4~trifluormetoxifenilacetato de & ~ciano-m~fe-
noxibencilo. i ) ]

Ia presenﬁe‘invencidn se degscribe adicionalmente
medianté ios ejemplos siguientes. ‘
Ejemplo 1

Preparacion de p=(1,1,2,2-tetrafluoretoxi)tolueno

Durante 1 hora, se burbujea tetrafluoretilenc ¥y pi-
trdgeno en una mgzcla magnéticamente agi?ada de 10,8 g (0,100
mol) de p-cresol, 1,67 g (1,43 g real, 0,0255 mol) de grdnulos
de hidrdxido de potasio, y T0 ml de dimetilformemida (DMF) se-

ca mantenida a 68°C. Despuds de diluir con 250 ml de agua, la
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mezela de reaccidn se extras con 100 ml de éter. Ia solucidn
de dter se lava con 200 ml de hidrdxido de sodio al 5 % y dos
veces con 400 ml de agua. La solucidn de dter se seca, se
filtra, y luego se svapora por rotacidén para proporcionar
18,14 g (87 %) de gr(1,1,2,2-tetrafluoretoxi)tolueno. l
Andlisis calculado para CgHgF,0: C: 51,93 %; H: 3,87 %;
F: 36,51 %. -

Hallado: C: 52,06 %; H: 3,76 %; F: 41,52 %.

Ejemplo 2 :
Preparacidn de bromuro de p-(1,1,2,2~tetrafluoretoxijbencilo

Una megcla mecdnicamente agitada de 1?8,45 g (0,569
mol) de pr(1,1,2,2-teﬁrafluor9toxi)tolueno, 123,00 g (0,691
mol, 121 moles #) de N-bromosuccinimida (Nﬁs), 1,00 g (4,13
moles, 0,73 mol %) de perdxido de benzoilo, ¥ 350 ml de tetra
cloruro de carbono? se somete a refiujo durante 2,25 horas.
Después de enfriar, la mezcla de reaccidn se diluye con 350 i
de tetraqloruro de carbono, se filtra para eliminar log ¢dli-
dos, se seca con sulfato de sodio, se filtra, y luego se eva-
pora, utilizando un evaporador rotativo, pare proporcionar
160,99 g (99 #) de un aceite de color rojo claro. Este pro-
ducto se utiliza como tal en las reacclones subsiguientes. In
frarrojo y RMN demuestran que el producto es bromuro de p-(1,
1,2, 2-tetrafluoretoxi)bencilo.

Ejemplo 3
Preparacidn de p-(1,1,2,2-tetrafluoretoxi)fenilacetonitrilo

Durante un periodo de 40 minutos, una golucidn ca-
liente de 75,1 g (1,15 moles) de cianuro de potasio en 140 ml
de agua, se agrege a wa solucidn, a 75°C, mecdnicamente agi-

tada, de 160,99 g (0,561 mol) de bromuro de p~(1,1,2,2-tetra-

fluoretoxi)bencilo y 500 ml de alcohol 2B anhidro. La mezcla
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resultante se somete a reflujo.durante 1,75 horas. Despuds de

dejar reposar durante la noche, la mezcla de reacqidn se v@er-
te en 500 ml de agua fria y 400 nl de éter. Ias soluciones de J
dter combinadas se lavan dos veces con 500 ml_de agua, se se- :‘:

can con sulfato de sodio, se filtran y luego se evaporan en

un evaporador rotativo para proporcionar 114,95 g de un acei-""

te. Una destilacidn 2l vacio de este sceite proporciona, co=
mo wne fraceidn de destilacidn, 37,10 g (28 #) del nitrilo,
punto de ebullicidn 85°C a 100°C, a 0,29 mm de Hg.

Ejemplo 4
Preparacidn de o(-isopropil—p-(1,1,2,Z-tetrafluoretoxi)fenil-

acetonitrilo

Una mezcla de 39,85 & (0,171 mol) de p~(1,1,2,2-te-
trgfluoretoxi)fenilacetonitrilo, 3,71 g'(o,96 mmoles, 5,8 mo-
les %) de @iciclohexil-18-corona-6, 22,0 ml (28,8 g, 0,234
mol) de 2-bromopropanc, 55 ml de benceno, y 55 ml de hidrdxi-
do de sodio al 50 % se aglta durante 45 minutos durante lo
cual ocurre wia exoterma de 25°C a 43°C. La mezcla de reac-~
cidn se calienta a 45°C durante 16,5 horas. Despuds de la di-
lucidn con 200 ml de agua, la mezcla de reaccidn ge extrae con
200 ml de dter. ILa solucidn de dter se lava con 400 ml de doi
do clorhfdrico al 12 %, 200 ml de dcido clorhIdrico al 5 %y T
300 ml de agua. Ta golucidn de éter se seca con sulfato de s9
dio; ge filtra y lusgo se evapora para proporcionar 47,13'g de
un aceite. Esﬁe aceite se destila al vacio para proporcionar
34,83 g (74 %), punto de ebullicidn 83°C a 85°C, a 0,055-0,090
mm de Hg.

Andlisis calculado para 013H13F4N0: C? 56,73 %; H: 4,76 %
N: 5,09 %; F: 27,61 %.
Hallado: C: 56,12 %; H: 4 85 %; N: 4 99 %; F: 34, 07 % %.
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Ejemplo 3
Preparacidn de deido 3-metil—21[7p-(1,1,2,2-tetrafluoretoxi)fg

nil 7butfrico
Una mezcla agitada de 48,0 g (24 0g real 0,60 mol)
de hidrdxido de sodio al 50 %, 21,78 g (0,0791 mol) de A -iso-
propil—gr(1;1,2,z—tetrafluoretoxi)fgnilacetonitrilo y 240 ml

de etilenglicol se calienta = 135°C, durante 12 horas. Despuéa
de diluir con 600 ml de agua la mezcla de rgaccidn se lava dos
voces con 100 ml de &ter. Ia capa de agua se acidifica con
deido clorhidrico concentrado y luego se extrae dos veces con
300 ml de étgr.» Ig solucidn de dter se lava dos veces con 5CO
ml de agua, se seca sobre sulfato de sodio, se filtra y luego
se evapora pars proporcionar 20-74 g (89 %) de wn sdlido cas-
taflo, punto de fusidn 92°C a 97°C (hexano) '
Andlisis calculado para 013H14F403. ¢: 53,06 %; H: 4 80 %;

F: 25,83 %.

Hallado: C: 53,04 %; H: 4,79 %; F: 25,93 %.

Ejemplo 6
Preparacidn de cloruro de 3-metil-2-/ p=-(1,1,2,2-tetrafluor-

etoxi)fenil 7butirilo
Una mezcla agitada de 20,00 g (O, 0680 mol) de deido

3-met11-2-17p-(1,1,2,2-tetraf1uoretox1)fen11_7%uti:ico, 20,00
ml (33,2 g, 0,?80_mol) de tionil cloruro (Beker), y 75 ml de

benceno seco, se somete a reflujo durante 4 horas. Lg mezcla
de resccidn se evapora luego y el residuo resultante se diluye
con 5 ml de benceno y nuevamente se evapora para propqrcionar
22,46 g (106 %) de un ligquido castafio oscuro claro. Este pro-
ducto se utiliza como estd en las reacclones subsiguientes. El

1fquido se examina mediante andlisis infrarrojo y se determing

que es el producto precedentemente mencionado.
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Ejemplo 7 _
Preparacién de of —isopropil-4~(1,1,2,2-tetrafluoretoxi)fenilace

$ato de m=fenoxibencilo

A uns mezcla agitada de 6,81 g (0,0340 mol) de alco-
hol m-fenoxibencilico, 3,0 ml (2,95 g; 0,0372 mol) de piridina
geca ¥ 20 ml de cloruro de metileno, se agrega; en un periodo
de 20 minutos, 20 ml de una solucidn en clorurc de metileno de
10,6 g (0,034 mol) de cloruro de 3-metil-2-/p-(1,1,2,2~-tetra-
fluoretoxi)fenil butirilo. Ia mezcla de reaccidn se agita a
temperatura embiente durante 66 horas ¥y luego se diluye con
200 ml de dter. La solucidn de dter se lava con 200 ml de del
do clorhidrico al 20 % y 200 ml de agua, se seca sobre sulfato
de sodio, ge filtra? ¥y luego se evapora para_proporcionar'
16,24 g (100 #). Este producto se purifica sobre una columna
geca de gel de sflice (116 cm x 5 cm; eluyente = 1:1 hexano-clg
ruro de metileno) recogiendo una muestra entre 85 em y 63 om
(frente disolvente = 113 cm), para proporcionar 12,60 g (78 #)
de un aceite de color leveﬁente amarillo claro.

Andlisis calculado para CpgHpyF404: C: 65,54 %; H: 5,08 %3
F: 15,95 %. .

Hallado: C: 64,99 %; H: 4,96 %; F: 19;10 %.

Ejemplo 8 .

Preparacidn de o(-isopropil-4-(1,1,2,2—tetrafluoretoxi)fenil-

acetato de o{-ciano-m-fenoxibencilo

A una mezcla agitada de 8,31 g (7,49 g real, 0,0333
mol) de alcohol o-ciano-g~fenoxibencilico, 3,0 ml (2,95 g,
0,0372 mol) de piridina seca ¥ 20 ml de cloruro de metileno,
se agregd, en un periodo de 20 minujOS{ 20 ml de una solucidn
en cloruro de metilenc de 10,6 g (0,034 mol) de clorurc de 3-
metil-2-[fb-(1,1,2;2—tetrafluoretoxi)feni1_7butirilo. La mez-
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cla de reaccidn se agita a temperatura amblente durante 66 ho
ras y luego se diluys con 200 ml de dter, se lava con 200 ml
de dcido clorhid;ico el 20 % y 200 ml de agua, se seca gobre
sulfato de sodio, se filtra y luego se evapora para proporcio=
nar un aceite rojo oscuro. Para eliminar la impureza de m~fe-
noxibenzaldehido, el aceite se hace reaccionar con 0,5 g de
borohidruro de sodio a temperatura de bafio de hielo y el acei~
te resultente se purifica en una columna seca de gel de gflice

(121 om x 5 cm, eluyente = 1:1 hexano~cloruro de metileno) re-

cogiendo una muestra entre 77 cm ¥y 57 cm (frente disolvente
113 om) para proporcionar 11,17 g (66 %) de un aceite anaran-
jado claro.

Andlisis calculado para 027H23F4N04: G: 64,67 %; H: 4,62 %;
N: 2,79 %; F: 15,16 %. ' |

Hallado: C;.65,26 #; H: 4,81 %3 N: 2,82 43 P 17,94 %.
Ejemplo 9

Preparacidn de of -isopropil-4-metoxifenilacetonitrilo

) Una solucidn de hidrdxido de sodio (50 %, 300 ml),
se agrega a una solucidn de prmetoxifenilacetonit?ilo (147 &,
1 mol), diciclohexil-18-corona-6 (18,63 g, 5 moles %), 2-bro-
nopropano (320 g, 2,6 moles) y benceno (300 ml). Le mezcla de
reaccidn se calienta a 45°C y se mantiene asi dufante 4 dias.
La fase orgdnica se separa, se lava bien con aguae (3 x 200 ml)
doido clorhfdrico diluido (1 x 200 ml), agua (2 x 200 ml) y se
evapora hasta obtener un aceite. Una degtilacidn al vacio prg
porciona el producto (175,6 g, 81 % real): punto de ebullicidn
96?0 2 100°C (0,15 mm); rmn (CDC13) demuestra que el material
destilado contiens 12;5 moles % del nitrilo de partida.

Ejemplo 10
Preparacidn de ¢&¢ -isopropil-4-~hidroxifenilacetonitrilo
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Tribromuro de boro (51,0 g, 0,2 mol) en cloruro de
metileno (20 ml) se agrega a una solucidn de ¢ ~isopropil-4-me-
toxifenilacetonitrilo (37,8 g, 0;2 mol) en cloruro de metileno
(35 nl) mantenida a -40°C. Ia solucidn roja se deja calentar
a temperatura ambiente y se agita durante 3 dfas. ILa solucidn
| de reaccidn se agrega a hielo, luego se egtrae con dter (3 x
100 ml), se lava con agua (2 x 100 ml) y se evapora hasta un
aceite. Una destilacidn al vacfo proporciona el producto: -
isopropil-4-hidroxifenilacetonitrilo (28,9 g, 81 #); punto de
ebullicidn 142°C a 143°C (0,25 mm).

Ejemplo 11 .
Preparacidn de éster clorotio-, O-g:}-(1-ciano—2—metilpropil)—
fenilo_/ de deido férmico ‘

Tiofosgeno (16,43 g, 0,143 mol) en cloroformo (50 ml)

gse agrega en 30 minutos a una solucidn de C(-isopropil-4—hidro-
xifenilacetonitrilo (25,0 @ 0,143 mol) en solucidn de NeOH

(5 %, 5,72 &, 0,143 mol), utilizando ocasidﬁalmente un bafio de
hielo pare mantener la temperatura por debajo de 30°c. pa nez-
cla se agita durante 15 minutos y la capa de cloroformo se sepg
ra, se lava con agua y se evapora hasta un aceite amarillo
(38,2 g). Bl producto se utiliza como estd en el ejemplo 12.
Ejemplo 12 - : /
Preparacidn de ¢o{-isopropil-4-trifluormetoxifenilacetonitrilo

El tiocarbonato (38,2 g) del ejemplo 12 se trata con
hexaflgorqro de molibdeno (15,8 g) a -25°C., Ia masa de reac-
cidn espess se deja calentar luego a temperatura ambiente y se
calienta lentamente hasta 160°C utilizando un bafio ds aceite.
Ia mezcls ge énfria hasta temperaﬁura ambieptg ¥ luego se vier

te en agua y se extras con éter (4 x %0 nl), se lgva con agua

(1 x % ml) y se evapora hasta un aceite. Una destilacidn al
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vaclo proporciona 6(-isopropil-4-trifluormetoxifenilacetonitr;

lo; punto de ebullicidn 78°C a 80°C (0,15 m).

Ejemplo 13 )
Preparacidn alternativa de o(—isopropil-4-trif1uormetoxifenil—i

acetonitrilo

A. Preparacidn de cloruro de 4-trifluormetoxibencilo.

Una mezcla de 355 mg de trioxano, 340 mg de ¢loruro

de zine y 600 mg de trifluormetoxibenceno, se calientsa a 73°%¢C
mientres se burbujea gas clorurc de hidrdégeno a travds ds la
mezcla de reaccidn. ILa reéecidn se enfria a temperatura am-
biente y se diluye con dter. La fase orgdnica se lava con so-
lucidn gaturada de carbonato sddico y eagua. ILa separacidn de
los disolventes proporciona un producto como un liguido inco-

loro (1,42 g). |
B. Preparacidn de 4-trifluormetox;fenilacetoﬁitrilo.

' El compuesto clorado anterior se convierte al co-
rrespondiente nitriloe mediante ol procedimiento usado en el

ejemplo 3, en un rendimiento .del 93 %

C. Preparacidn de of ~igopropil-4~trifluormetoxifenilacotonitri

;_O_.
Ia alquilacidn de 4-trifluormetoxifenilacetonitrilo

ge efectda en un rendimiento del 90 % mediante el procedimien-

to ilustrado en el ejemplo 4.

Ejemplo 14
Preparacidn de deido o(—isopropil-4—trifluonnetcxifenilacético

Una mezcla de o-isopropil-4~trifluormetoxifenilace-
tonitrilo (2,0 g), hidrdxido de potasio (3,0 g) en etilengli-
col (35'ml) y agua (3 ml), se calienta a 140°¢ durante 8 horas;

Ia solucidn se vierte en agua ¥y se extrae con dter (2 x 10 m}).

La capa acuvossa ée acidifica con deido clorhfdrico diluido y se
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extrae con dter (3 x 11 ml), se lava con agua (1 x 25 ml), se
seca (Na2304) ¥ se evapora hasta un acelts, 1,23 g; IR (puro)
1700 ca~1.

Ejemplo 15 o

Preparacidn de cloruro de o —igopropil~4-trifluormetoxifenil-
acetilo '

Una solucidn de dcido o ~isopropil-4~-trifluormetoxi-~
fenilacdtico (1,2 g) ¥y cloruro de tionilo (0,6 ml) en benceno
(5 ml), se somete a reflujo durante 4 horas. ILa evaporacidn
del disolvents y exceso ds cloruro de ?ionilo proporciona el
eLoruro de dcido que se utiliza como estd para la esterifica-
eidn en los ejemplos 16 y 17.

Ejemplo 16 _
Preparacidn de o ~isopropil-4-trifluormetoxifenilacetato de

o =tiano-m-~fenoxibencilo

Una solucidn de cloruro de &-isopropil-4-trifluorme
toxifenilacetilo (4;58 mmoles) en dter (5 ml) se sgrega a una
gsolucidn enﬁéter (20 ml) de‘alcohol K ~cilano-m-fenoxibencilico
(4,58 mmoles) y piridina (0,5 ml). Ia mezcla se agita durante
la noche y se filtra. EL filtrado y los }avados se evaporan
¥y el aceite residual se purifica en placas de gel de silice de
5 x 2 mm wtilizando como eluyente cloruro de metileno-hexano
1:1. Ia banda con Rf = 0;55 ge extrae con dter y se evapora
para proporcionar el dster deseado (0,85 g).

IR (puro) 1755 em™!; RMN (CDC13) § 6,8-7,6 (m, 13H,
ArH), 6,31 y's,zs (S,‘lH,.-gH-Ar),-3,27'(d? J = THz, 1H, CH-
CH(CH;)p)s 2,0-2,6 (m, 1, N GH(CH;)p), 0,6-1,2 (cuatro doble
tes, J = THz, 6H, isopropil CH3 s 19F cambio quimico 58,8 §
con relacidén a CFClj3.
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Ejemplo 17 )
Preparacidn de & -isopropil-4=trifluormetoxifenilacetato de

m-fenoxibencilo

A uns solucidn de 1,89 g de elcohol m—fenoxiyencili—
co y 1 ml de piridina en 6 ml de cloruro de metileno, se afiade

7 ml de una solucidn en cloruro de metileno de cloruro de d-is
pr0p11-4-trifluor@etoxifenilacetilo, preparado g partir de 2,43
g del écidb cor?espondiente, tal y como se ilustra en el ejem—
plo 15. Despuds de agi?a? la mezcla de reaccidn durante la
noche; gse lava con agus, solucidn diluida de deido clorhidrico,
solucidn diluida de hidrdxido potdsico, agua; ¥y se evapora a un
aceite de color naranja. IlLa pgrificagidn por.cromatografia de
gel de sflice proporciona el dster deseado (2,76 2).

' IR (puro) 1738 cem™1; RMN (CDCl3) w 6;73-7,45. (m, 13H)
5,03 (s ?H)? 3,20 (d, q = 10,5 Hz 1H), 2,26 (m, 18), 0,66 §
0,94 (dos &, J = 6,6Hz, 6H).

Ejemplo 18
Preparacidn de los deidos & -metil- y «~n-propil-4-trifluorme-

foxifenilacdtico y sus dateres

Siguiendo el procedimiento del ejemplo 9, pero sus-
tituyendo el 2-bromopropano por bromuro de etilo y 1-bromopro-
pano y procedisndo con_las etapas ejgmplifiqadas en los ejem~-
plos 10, 11, 12 ¥ 14, se obtichen los dcidos N-etil-4~trifluoy
me?oxifenilacético y d-n-propi}-4-trifluormetoxifenilacétigo,
respectivgmepte. _Estos dcidos se convierten entonces en los

gsigulentes dsteres por los procedimientos adecuados de los ejepm

plOS 15, 16 g 17.

O -c
CF30~<i:::>>-CH-E—O-CH o)
] 1
R R

1 2

-
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2 Asignacidn RMN

Mg | H §0.83 (t, J = 7.5Hz, 3H, CH,),
1.90 (m, 2H, =CHy=),

3.49 (t, J = 7.5Hz, -CH-CH,CH,),
5.04 (s, 2H, -OCH,-),

7.10 (m, 134, ArH)

C,Hg | CN |60.84 (dos trifletes, J = 7.6Hz, 3H, CH,),
1.94 (m, 2H, -CH,-), '
3.55 (t, J = 7.4Hz, 1H, ~CHCH
6.33 (s, 1H, -CHCN-),

7.18 (m, 13H, ArH)

CH

2 3)!

B’C3H7 H 60-6-2-4 (m' 7H' -CHZCHZCH

4
3-63 (t, J = 7-2H2,’1H, "ZE‘CBH
7.12 (m, 13H, ArH)

)

3.71 (¢, J = 7.3Hz, 1H, ~CH-C;H
7.20 (m, 13H, ArH)

7)'

Ejemplo 19

Preparacidn de o -bromo-4-trifluormetilitiotolueno

Se afiaden lentamente 20,5 g (0,13 moles) de bromo
en 20 ml de tetracloruro de carbono a una solucidn de 29 g
(0,15 moles) de 4-trifluormetiltiotoluenc en 90 ml de tetra-
cloruro dé carbono, calgnténdose a suave reflujo bajq una ldm
para solar de 275 watlos. Terminada la adicidn, la solucidn
se mantiene a reflujo du;ante ung hora. ’La mayor parte del di
golvente se sepéra a presida atmosférica, destildndoge en va-
cfo el reéiduo a continuacidn. El corte 69:15,5 g con punto
de ebullicidn 64-77°C/b;6-0,8 mn consiste en compuesto monobrg

mado al 92 % segin cromatografia gas-liguido.
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‘tractando con &ter, se lava con dcido clorhfdrico al 10 %, con

=29 ~

Ejemplo 20
Preparacidn de 4—trif1uormetiltiofen;lacatbnitrilo_

_Se afiaden 3,9 g (0,08_moles) de cianuro sddico a 40
ml de dimetil sulfdxido, a 65°C, bejo nitrdgeno. E1 calor se |
disipa y se ailaden gota a gota 14,3 gramos reales (0,053 moles
de H-bromo-4-trifluormetiltiotolueno, en una proporcidn tal
que la exoterma nunca suba la temperatura por encima de 75°Q.
La reacciqp de color rojo sé calienta a 90~959C durante unos
45 minutos, se enfrfa luego a temperatura ambiente y se trata
con 50-100 ml de agua de hielo. ILa suspensidn acuosa se ex-
tracta con varias porciones de éter, las cugles ge combinan,
ge lavan con agua ¥y sé secan sobre gulfato addico. Ia evaporsg)
cidn in vacuo proporciona 9,7 gramos de un aceite de color ro-
jo oscuro con una pureza del 95 % segin la cromatografia gas-
-liquido.

Ejsmplo 21
Preparacidn de o(-isopropil-4—trif1uormétiltiofenilacetonitri—

L .

Se afiaden 13,5 ml de hidrdxido sddico al 50 %, en un
veriodo de 30 minﬁ?os, y gota a gota, @ una suspensidn de 9,7,
gramos (0,045 moles) de 4~trifluormetiltiofenilacetonitrilo,
9,5 grambs (0,056 moles) de 2-yodopropano y'0,61 gramos (0,0023
moles) de 18-corona~6 en 13,5 ml de benceno, alcanzando la exg
terma 43°C. Despuds de agitar durante 2,5 horas a temperaturs
ambisnte, una parte alicuocta colocada en el cromgtograma gas
1fquido no muestra la presencia de ninguno de los nitrilos de
partida. Ia reaccidn se elsbora affadiendo agua de hielo y ex

egua, y se seca sobres sulfato sddico. Ia evaporacidn in vacuo

)

proporeiona 10,2 g (80,8 %) de un aceite de color marrdn roji-
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.Se obtienen resultados comparablésrempleando broruro

de etilo d yoduro de n-propilo en lugar de 2-yodopropano, para |

preparer o =otil-4~trifluormetiltiofenilacetonitrilo ¥y A -n-prol’
pil=4~trifluormetiltiofenilacetonitrilo, regpectivamente.

Ejemplo 22
Preparacidn de dcido tX—isopropil-4-trifluormetiltiofenilacéti—

co

En 53 ml de etilenglicol; se combinan 6;9 gramos rea-
les (0,0265 moles) de X-isopropil-4-trifluormetiltiofenilace-
tonitrilo y 25 gremos (0,312 moles) de hidrdxido sddico al 50%
y se calienta a suave reflujo_durante_18 horas. Ia reacc%dn
se vierte en agua de hielo y se extracta con €ter. ILa ?ase
acuosa se acidifica con égido clorhidrico concentrado, se vuel
ve a extractar con éter, se lavg con agua y se seca sobre sul—
fato sddico, la evaporacidn in vacuo proporciona 2,05 gramos
de un producto oleoso.

Se obtienen resultados comparables empleando &-etil-
4-trifluormetiltiofenilacetonitrilo d tx—g;propil—4ftrifluormg
tiltiofenilacetonitrilo, éomo materizl de partida, para ﬁrepa-
rar deido d-etil-d-trifluormetiltiofenilacdtico y deido ol =n~-
-propil-4-trifluormetiltiofenilacético; regpectivamente.

Ejemplo 23 7
Preparacidn de o —isopropil-4=-trifluormetiltiofenilacetato de

& ~ciano-m~fenoxibencilo

Enpleando el dcido d-isoprop11-4-tr1fluormetlltlofe
nil-acdtico y los procedimientos de los ejemplos 15 ¥y 16, se ok
tiene el producto en forma de aceite. N N
Andlisis calculado para CpgHppT3NO;S: C 64,32 %; H: 4,57 %;
F: 11,74 %; N: 2,89 %; S: 6,60 %.
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Encontrado: C: 64,27 %s H: 4,62 %; Fs 11;66 %; N: 2,68 %;
S: 6,43 %.

Se obtienen resultados comparables empleando geido
dl-otil-4~trifluormetiltiofenilacetico ¢ deido of-n-propil-4-
-trifluormetiltiofenilacético; para preparar f-etile—4-~triiluoz

metiltiofenilacetato de d-eiano-grfenoxibencilo, respectiva~-

mente.

Ejemplo 24
Preparacidn de d-dsopropil—4—trifluormetil-triofenilacetato

de O-m=fenoxibencilo

Empleando deido d ~igopropil-4-trifluormetiltiofenil
acético y los procedimientos de los ejemplos 15 y 17, se obtig

ne el producto en forma de aceite.

Ejemplo 25
Preparacidn de decido o -isopropil-4-mercaptofenilacético

Se calienta a reflujo durante 18 horas, una solucidn
de 15,7 g (0,065 moles) de o ~isopropil-4~difluormetiltiofenil
acetonitrilo en 42 g de solucidn de hidrdxido sddico al 50 % ¥

80 ml de etilenglicol. Ta mezcla de reaccidn se vierte en

agua de hielo y se extracta con éter. La capa alcalina se aci;
difica 15=-20°C empleando dcido clorhidrico concentrado y se ex
tracta con dter. El extracto etéreo se lava con agua, golu-
cidn saturada de cloruro sddico ¥y se evapora para dar la acei-
te (11,4, 83 %). Losg espectros RMN y R indican que el radi-
cal -CHFs ha sgido separado durante la reaccidn y que el produg

to es el tiol.

BEjemplo 26
Preparacién de deido o ~isopropil-4-difluormetiltiofenilacéti-

go

Se combinan 18,4 g (0,46 moles) de hidrdxido sddico
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en 50 ml de agua ¥y 11 gramos (0,05 moles) de deido O-isopro-
pil-4-mercaptofenilécétieo en 40 ml de dioxano ¥y se calienta a
una temperatura de 40°C. Se burbujea lentamente clorodifluor—

metano (Freon-22) bajo la superficie del liquldo causando una

32 -

exoterme inmediata a 75°C. Ia adicidn se coatinda hasta que 1g ~

exoterma comlenza lentgmenxe a bajar (0,5 horas aproximadamente
La reaccidn se enfria = temperaturs ambiente y se trata con 100
ml de agua de hielo, la capa acuosa ss extracta con 3 x 200 ml
de dter, se acidifica luego 15-20°C con deido clorhidrico con-
centrado. El aceite resultante se separa por extraccidn con
dter. ILa solucidn eterea se lava con agua y cloruro sddico
gsaturado antes de secarse sobre sulfato sddico, ¥y la evapora-
cidn in vacuo proporcions 10,2 g de una goma de color marrdén
oscuro. BEsta se utiliza sin anterior purificacidn en la etape
final de esterificacidn.

Ejemplo 27
Preparacidn de d-dsopropil—4-difluormefiltiofenilacetato de

& —ciano-m-fenoxibencilo

Empleando dcido o -isopropil-4-difluormetiltiofenil-
acdtico y los procedimientos de los ejemplos 15 y 16, se obtie-
ne el producto en forma de un aceite.

Andlisis calculado para CpgHp3FpNO4S: C: 66,79 %; H: 4,96 %; '
F: 8,13 %; N: 3,00 %; S: 6,86 %. ,
Encontrado: C: 66,58 %; H: 5,13 %; F: 8,02 %; N: 2,87 %;

S: 6,95 %.

Ejemplo 28

Preparacidn de deido o -isopropil-4~hidroxifenilacético

Una mezcla de 40 g de o~isopropil-4-metoxifenilace-
tonitrile y 200 ml de dcido broemidico al 48 %, se refluye a

126-128°C empleando un bafio de aceite durante 14 horas. La mez

).
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cla de reaccidn ge diluye con hielo ¥y agua; se extracta varlas
veces con dter, se lava con agua y se evapora & un ;esiduo 8é~-
1ido. El sdlido se hierve con 200 ml de cloroformo, se enfria,
se filtra y se seca. Rendimiento 23;8 g punto de fusidn 172~
1749¢; ir (Nujol) 3250-2900 (emplio, CE), 1690 em™! (C = 0).

Se obtienen resultados comparsbles empleando ¢ —etil-
-4—metoxifenilacetonitrilo é of -n-propil-4-metoxifenilacetoni~
trilo pera preparar dcido o —etil-4~hidroxifenilacético y dcido
ol =n-propil-4-hidroxifenilacdtico, respectivemente.

Ejemplo 29
Preparacidn de dcido o ~isopropil-4-difluormetoxifenilacetico

En uns mezola magndticamente agitada a 80°C, de 10 g
(0,0515 moles) de deido ol ~isopropil-4-hidroxifenilacético, 65
ml do dioxano, 19,08 g (18,56 g reales, 0,046 moles) de hidré-
xido sddico y 30 ml de agua se burbujean 46 g (0,532 moles) de
clorodifluormetano, en un periodo de 4 horas. ILa mezcla de
reaceldn se vierte en 250 ml de agua de hielo y la mezela re=-
sultante se lava con €ter, se acidifica con deido clorhfdrico
concentrado a pH 3, ¥ se extracta luego con 200 ml de éter. la
solucidn eterea se lava una vez con 100 ml de agua, se seca
con sulfato sddico, se filtra y se evapora luego para dar una
pasta blanca. Se afiade una mezcla de exano y cloruro de meti-
leno y la mezcla resultante se filtra pars separar el sdlido,
el cual es el material de partida. El filtrado se evapora para
dar 5,41 g de un aceite marrdn claro. Se estima que, el pro-
yecto tiene una pureza de al menos 85 % mediantg RMN (CDCl3-d5
piridina), § 7,43 (4, J = 8,2Hz, 2H), § 7,08 (4, J = §,2Hz,
2H), § 6,57 (%, J = T4,3Hz, 1H), § 3,63 (s, imp.), § 3,25 (4,
J = 10Hz, 1H), § 2,37 (m, 1), §1,19 (4, J = 6,50z, 3H),
§0,78 (4, J = 6,5Hz, 3H), § 13,82 (s, 1H).
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Se obtienen resultados comparables empleando decide
& —etil-4-hidroxifenilacétice & deido o -n-propil-4-hidroxife-
nilacético pars preparar; respectivamente; dcido  =etil=d-di-
fluormetoxifenilacdtico y deido o =n-propil-4-difluormetoxife-|
nilacdtico.

Ejemplo 30
Preparacidn de ® -isopropil-4-difluormetoxi-fenilacetato de

m—-fenoxibencilo

Empleando deido o -isopropil-4-difluormetoxifenil-
acdtico y log procedimientos de los ejemplos 15 y 17, se obtig
ne el producto en forma de un aceite de color amarille pdlido.
Andlisis caloulado para CpgHp,Fg0,: C: 70,41 %3 Hi 5,67 %;
P: 8,91 %. '
Encontrado: C: 73,36 %; H: 5,96 %; F: 10,56 %.

Se obtienen resultados comparables empleando écido
—etil~-4-difluormetoxifenilacdtico & dcido & ~n-propil-4-di-
fluormetoxifenilacdtico para preparar, respectivamente, ¢{-etil
~4~difluormetoxifenilacetato de m~fenoxibencilo ¢ o ~n~propil-
~4=diflucrmetoxifenilacetato de m-~fenoxibencilo.

Ejemplo 31

Preparacidn de o -isopropil-4-difluormetoxifenilacetato de

\

o —gciano=m=fenoxibencilo

Fmploando deido Of-isopropil-4-difluormetoxifenil-
acético, y los procedimientos de los ejemplos 15 y 16, se ob-
tiene el producto en forma de un aceite.

RN (cpc13) §0,88 (cuatro dobletes, J = 6Hz, 6H,
0H3), 30 [m, 18, ~CE-CE(CH, )oT 1 3,24 [d, J = 10,1Hz, 1H,
-GH-CH(CH3)2_7, 6,33 (dos singletes, 1H, -CHCN) 6,45 (%, J =
74Hz, 1E, cg,on—), 7,16 (m, 13H, ArH).

Andlisis caleulado para CogHpiPalOg: C: 69,17 %5 Hi 5,13 %;




10

15

25

30

-3

F: 8,42 #; N: 3,10 %. _ I
Encontrado: C: 69,41 %; H: 5,20 %; F: 10,25 %; N: 3,70 %.

Se obtienen resultados comparables empleando deido
—otil-4~difluormetoxifenilacdtico & deido & -n-propil-4-di-
fluormgtoxifenilacético para preparar, respectivamente o ~etil]
~4-difluormetoxifenilacetato de ¢f ~ciano-p-fenoxibencilo of-n~-

—propil-4-difluormetoxifenilacetato de O -ciano-m-fenoxibenci-

lo.

Ejemplo 32
Preparacidn de o ~isopropil-4-trifluormetilsulfinilfenilaceta~-

5 -

to0 de m~fenoxibencilo

Una mezcla de 10 g de ¢{~isopropil=—4-trifluormetil-

tiofenilacetato de m-fenoxibencilo del ejemplo 24, ¥ 4,1 g de
dcido m—cloroperbenzoico (85 %), se calienta en 100 ml de clo-
ruro de metileno durante varias horag. Ia mezcla se filtra y
el residuo concentrado se purifica en una columna seca de gel
de sflice empleando ung mezcla de cloruro de metileno—hexgno
2:1. E1 producito se recoge como un aceite de color amarillo
pdlido.

Se obtienen resultados comparables empleando o -etil
-4~trifluormetiltiofenilacetato de m-fenoxibencilo 4 o ~p~pro-
pil-4-trifluormetiltiofenilacetato de m=-fenoxibencilo para pre
parar, respecfivamente, o ~etil-4-trifluormetilsulfinilfenil-
acetato de m=fenoxibencilo y ¢ -n-propil-4-trifluormetilsulfi-
nilfenilacetato de m-fenoxibencilo.

Ejemplo 33
Preparacidn de o ~etil~3~difluormetilsulfonilfenilacetato de

ciano~-m-fenoxibencilo _ 7 :
Una mezcla de 10 g de H-etil-3-difluormetiltiofenil

acetato de o -ciano-m-fenoxibsncilo y 9 g de decido m-cloroper-
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benzoico al 85 %, se refluye en 100 ml de dicloruro de ‘etileno
durante la noche. ILa mezcla, despuds de filtrar y concentrar
se purifica por cromatografia en columna seca sobre gel de si-
lice empleando una mezcla de cloruro de metileno/hexano 2:1.
El producto se recoge como un aceite amarillo.

Se obtienen resultados comparables empleando o -iso-
propil-4-trifluormetiltiofenilacetato de ¢ -ciano-m-fenoxiben-
cilo § & —n-propil-4-trifluormetilacetato de «-ciano-n-fenoxi-
bencilo para prgparar, respectivamente, o ~igopropil=-4-trifluoy
metilsulfonilfenilacetato de of-ciano-m~fenoxibencilo y o/=n-prg
pil-4~trifluormetilsulfonilfenilacetato de ¢f~clano-m-fenoxiben
cilo.

Ejemplo 34
Preparacida de dcido 4-trifluormetoxi- (3, b-dimetilatrdpico

A una solucidn de 22 g (0,1 moles) de deido p-tri-
fluormetoxifenilacético; obtenido por hidrdlisis alcalina del
nitrilo preparado en el ejemplo 12, en 50 ml de &ter, se afiade
a la temperatura del bafio de hielo, 0,2 moles de solucidn de
cloruro de isopropilmagnesio, disponible en el comercio, en
dter. ILa mezcla de reaccidn se agita durante dos horas a tem
peratura ambiente Yy se afiaden 5,8 g (0,1 moles) de acetona se-
ca y ge refluye durante 5 horas. Ia mezcla de reaccidn se en-
fria, se acidifica cuidadosamente con dcido sulfdfico acuoso ¥
se extracta con dter. Las capas orgdnicas combinadas se extrag
tan con solucidn de carbonato sddico al 10 %. ILe capa alecali-
na se acidifica con deido clorhidrico y se extracta con dter.
Bl extracto etdreo se seca (Na2304) y se evapora para dar dcidd
4-trifluormetoxi~ (3 ’ p-dime‘cilatrdpico .

Ejemplo 35 .
Preparacidn de 4-trifluormetoxi-—o ~isopropenilfenilacetato de




10

15

25

30

m=fenoxibeneilo
A una solucidn de 13,9 g (0,05 moles) de dcido 4-tri-

fluormetoxi-ﬁ,‘;-dimetilatrdpico y 6,18 (0?06 moles) de tri-
etilamina en 100 ml de scetona, se afiaden 13,2 g (0,05 moles)
de bromuro de m-fenoxibencilo a la temperatura del bafio de hig
lo y a continuacidn se refluye durante 4 horas. La mezcla se
vierte en deido clorhfdrico diluido frio y se extracta con
dter. Lz capa etdrea se lava con deido clorhidrico al 10 %,
con agua, Se secsa (Na2804) ¥y se evapora para dar el hidroxids-
tor ol cual se deshidrata con P05 en benceno a 80°C durante
18 horas. Ia filtracidn y separacidn del disolvente proporeig
na el dster en bruto. La purificacidn del.material por croma-
tograffa en columna seca con gel de siliqe, empleando cloruro
de metileno-hexano 50:50 como ﬁisolvente, proporciona el pro-
ducto en forma de una goma de color amarillo pdlido.

Ejemplo 36 )
Preparacidn de alcohol 4=trifluormetoxi- o —t-butilbencilico

A una solucidn de cloruro de t-butilmagnesio dispo~
nible en el comercio en THF (1 mol) se afiade, a 38-40°C, una
solucidn de 56 g (0,4 moles) de 4-trifluormetoxibenzaldehido
en 50 ml de THF, bajo atmdsfera de nitrdgenoc. Ia sélucidn de
reaccidn se agita a temperatura ambiente durante la noche y a
continuacidn se acidifica cuidadosamente con deido sulfurico
diluido a 15-20°C. Se afiade dter y la fase orgdnica se lava
con agua, se geca (Na2504) y se evapora a un sdlido gomoso. El
material en bruto se purifica por cromatografia en gel de sili
ce para dar el alcohol, el cual se emplea en el ejemplo 37.

Ejemplo 37
Preparacidn de p-(1-cloro-2,2-dimetilpropil)-d ,d ,d ~trifluor-

anisol
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A 14;87 g (0,125 moles) de cloruro de tionilo recien

temente destila@o ¥ enfriado en un bafio de sal-hielo, se ailade-
en porciones 12,4 g (0,05 moles) del alcohol neopentilico del

ejemplo 36, en un periodo de 30 minutos. Se retira el bafio de.
hielo y la lechada se deja reposar durante la noche. ILa evapo
racidn del cloruro de tionilo en exceso proporciona unrsdlido.

Ejemplo 38
Preparacidn de deido of ~t-butil-4-trifluormetoxifenilacdtico

El clorurc de neopentilo preparadoc en el ejemplo 37
se convierte sl reactivo de Grignard y la ulterior carbonata=-
cidn con didxido de carbono segun el procedimiento de Weinstein
y Morse / Journal of the American Chem;ég; Society 74, 1133

(1952)_7 proporciona el deido deseado como un sdélido blanco.

BEiemplo 39 )
Preparacidn de o -t-butil-4-trifluormetoxifenilacetato de c¥rci_

no-n-Ffenoxibencilo

TUtilizando deido o =t=butil-4=trifluormetoxifenilacé-

tico y los procedimientos de los ejemplos 15 y 16 se’ obtiens el

producto en forma de un aceite.

Ejemplo 40
Actividad Insecticida

Ia actividad insecticida de los compuestos obtenidos
por la présents invencidn queda demostrada en los sigulentes
ensayos, en donde como espécies de insectos de ensayo se em-—

ploan-el gusano del tabaco, Heliothis virescens (Fabricius); el

insecto saltador de la hoja de la batata del oeste, Empoasca
sbrupta (Delong) y el 4fido del haba, Aphis fabse (Scopoli).

Log procedimientos empleados son los siguientes:

Gusano del tabaco Heliothis viregcens gFabriciusZ

Primera Etapa
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Une planta de algoddn con dos hojas vgrdaderas expan

didas se sumerge durante 3 segundos con agitacion en una solu-
cidn de ensayo (35 % de agua/65 % de acetona) que contiene 300,
100 & 10 ppm del compuesto de ensayo. Cada hoja se coloca en

una copa con una mecha y un trozo de estopilla de algoddn in-

festada con 50-100 larvas recién empolladas se agrega anﬁes de
cubrir la copa con una tapa. Despuds de 3 dias a 26,7°C, 50 %
de h.r., las copas se examinan'y se observa la mortandad de lag
larvas recidn empolladas. ILos datos obtenidos se registran co-

mo mortandad porcentual en la Tabla I.

Afido del Haba, Aphis fabae (Scopoli)

Tiestos de fibra de 5 cm, conteniendo cada uno una

planta de berro de 5 cm de altura e infestada con 100 a 150 Ehigel
dos 2 dfas antes se colocan en une tabla gira%oria a4dromys
rocfa con una solucidn de 35 % de agua/65 % de acetona que con-
tiene 100, 10, 1,0 y 0,1 ppm del compuesto de ensayo durante 2
revoluciones utilizando un pulverizador DeVilbiss y una presidn
de alre de 1,41 kg/cmz. Ia punta del rocifo se mantiene aproxi-
madamente a 15 em de las plantas y el rocio se dirige de manersg
de proporcionar un recubrimiento completo de los dfidos y las
plantas. Ias plantas rociadas se depositan sobre sus lados sg
bre bandejas de esmalte blanco. Ias estimaciones de mortandad
se hacen 1 dfa despuds a 21,1°C, 50 % de h.r.

Tos datos se registran como mortandad porcentual de—
terminada al régimen indicado (Tabla I).
Ingecto saltador de la hoja de la patata del oeste. Empoasca

abrupts (Delong) .

Una planta de haba lima Sieve con la hoja primaria

expandida hasta 7,5 a 10 cm se sumerge en una solucidn de 35 %

de agua/65 % de acetona que contisne 100, 10 & 1 ppm del com-



- 40 -
puesto de ensayo. Lg planta sumergida se coloca en una campa-
na para secer y luego un ﬁroio de 2,5 cm de la punta ds una ho-
ja se corta y se coloca en un platillo petri de 10 ¢cm con un
papel de filtro humedo en el fondo. Se colocan de 3 a 10 nin-
5 fas de segunds etapa en el platillo y el platillo luego se cu-
bre. Se realizan recuentos de mortandad luego de mantener los

platillos asf preparados durante 2 dfas a 26,79C y 50 % de h.r.

Los datos obtenidos se registran en la Tabla I. En estos ensa-+

yos se utiliza permetrina como una norma o control,
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TABIA I
Evaluacidn insectioige .«--
S
— 3 M°1¥aIida
Tarvas del gusanog%ggeg§<
tdel tabaco 18 etg;p_&,__; 1007 1
300 | 100 3 \
Compound ppm | ppm ppm m_gp_
CF30«<::::>»C CO~0-CH 100 | 200 |106. |L05)10
CH(CH,) U R
A o
a0
CHE,,C 04<::::>FCH-CO—O-CH 0 90| 90| o | 3°
CH(CHj), »
CHE ,CF 50 4<i::j>hca—co—o-cn 100 100 | o | 109
CH (CH,) .
61 |-
4<:::>rcn-co—o-ca 0 100 {100 | & [100}10
CH(CH,) 70
71| o | 20l
F,CHS CH-CO- ~0-CH 100 a SN E
85 | 40
CH(CH3 5
0 1 100
F,CHO CH~CO-0-CH; 0 100|100 | .a |
CH(CH )y i0

= No ensayado




‘g ae 9'0‘
.'4':;":"?"
5ifalidad
iInsecto
Hdor de lcojagl _ Afdidos
71907 10| 1| 100] 10| 1]0.1
{ppm {ppm || ppm|ppm |ppm {ppm
:1100| 70 | 100{100| 90| 50
ol -1 100l200] o -
100! o] -1l 100{100f 50| -
"100{100{ - j1o00|100| 80| -
70l o] - #100}100| 50| -
100 o0; - |1o0f{100f of -
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TABIA I (Coni imacid

Evaluacidn TInsectic:ds

RV SR I

5 Mo:iEIIEEH
Larvas del gusano : Insect
del tabaco,1® etap ggg_g '3
300 | 100 | 10 o[ 1
Compound ppn | ppm .|-ppm -ggm | PP
cN 86 | »
F,CHO CH-C0-0- cH 180 | 100 ‘& | 100[.10
CH(CH3) .99 -
—
i
0
F,CO CH-CO-0-CH 0 100 | 100 | .a " | 100
3 ' 2 40 |
CH(CH,),
CN ' 61
] B
P3co©cn—co—o-cu 0 100 | 100 | to 100] 7
) 70
CH,CH,
86 0
F,CO cn—co—o -CH; 0 100 &.} a 100
99 | 40
cnzc32c33
o 7
F,CO CH~-CO-0-CH 0 100|100 | g .100f 5!
. 85
CH,CH,CH,

- = No ensayado
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a0 ; Insecto sal- Afidds
stap. fador dg bojas
0 ;1ooz;io I fLoo[ 1o] 1]0.1
W -PPM|PpmIppm i ppm|ppm| ppm|ppm
Y |
g . , 100{100| - flo0{100{100| -
g s

;
o
a’” :-100 0 -~ §10011001100 -
0 :
1 )
o} 160) 70 - ¥100/100}100 -
0
0
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0
1.
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Ejemplo 41

Actividad Ingsecticida

La actividad insecticida de los compuestos de la pfeT

gente invencidn, queda demostrada adicionalmente mediante los -
sigulentes ensayos.

"Los procedimientos empleadog para la efaluacidn con=
tra larvas de mosquitos, escarabajos del Haba Mexicana y Escig
ras del Sur son los sigulentes.

Mosquito de la Malaria ~ Anapheles quadrimaculatus Say

1 mililitro de una solucidn de 35 % de agua/65 % de
acetona que contiene 300 ppm del compuesto de ensayo se intro-
duce por pipeta en un recipiente de 400 ml que contiene 250 ml
de agua desionizada y se agita con la pipeta, proporeionando
una concentracidn de 1,2 ppm. Se toman alicuotas de esta solu-
cidn y se diluye adicionalmente hasta 0,4, 0,04 y 0,004 ppm.
Un énillo de papel de cera de 0,5 cm de ancho que se fija den-
tro del recipiente se hace flotar sobre la superficie de la sgo
lucidn de ensayo para evitar que los huevos floten hasta la
curva del mefiisco y se sequen en el borde del vidrio. Una cu-
chars hecha de tamiz se utiliza para recoger y transferir apro-
ximadamente 100 huevos (0-24 horas de vida) en el rgcipiente de
ensayo. Despuds de dos afas a 26,7°C, 50 % de h.r., se hacen
las observaciones de la pollazdn. Los registros de mortandad
porcentual se presentan en la Tabla II.

Eacaragbajo del Habg Mexicana = Epilachna varivestis Mulsant
Plantas de haba lima Sieva (2 por tiesto) con hojas

primarias de 7,5 a 10 cm de largo, se sumergen en la solucidn
de ensayo de 300, 100, 10 d 1 ppm ¥y se colocan en la campana

pare secar. Se elimina una hoja de la planta ¥y se coloca en un

platillo petri de 10 cm que contiene un papel de filtro humedo
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én el fondo y 10 larvas de Wltima etapa (13 dfas desde la po-
llazén). El dfa despuds del tratemiento, se elimina otra ho-
ja de la planta y se alimenta las larvas luego de eliminar
los restos de la hoja original. Dos dfssdespuds del tratamigg
40, la tercera hoja se alimenta a las larvas, siendo esta la )
dltima necesaria. Ia cuarta hoja se utiliza en el tercer afa |
del tratamiento si las larvas no han terminado de alimentarse.
El ensayo se deja a un lado ¥ se mantiene asi hasta que emer-
gen los adultos, generalmente en aproximaedamente 9 dfas des<
puds de comenzar el tratamlento. Despuds de completarse la
emergencia, cada platillo se examina con relacidn a las lar-

vas, ninfas o adultos muertos; ninfas o adultos deformados;

intermediarios de larvas-ninfas o intermediarics de ninfas-adul

tos; o cualquier otra interferencia con el cambio, transforma-
¢idn y emergencia normal de ninfas o adultos.
Log datos se registran en la Tabla II.

Esciars surefia - Spodoptera eridanis (Cremer)

Plantas de haba lima Sieva, con dos hojas primarias
expandidas de 7,5 a 10 cm, se sumergen tres segundos con agi-
tacidn en las soluciones de tratamiento y luego se dejan repo-
sar en una campana para secar. Degpuds de secarse las hojas
dstas se cortan y cada hoja cortada se coloca en un platillo
petri de 10 em que contiens un trozo de papel de filtro hine~
do y 10 larvas de la esciara surefia de tercera etapa de apro-
ximadamente 1 cm de largo. ILos platillos petri se cubren y se
colocan en un ambiente de mantenimiento durgnfe 2 dfas a una
temperatura de 26,7°C y 50 % de humedad relativa.

Los recuentos de mortandad se hacen despuds de 2

dfas. Los resultados obtenidos se presentan en la Tabla II.
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TABLA II
Bvpluacidn |
==—"""" ngecti
— ‘}(Mor' 'éI—_—ida
Iarvas de mosquito | TEsciz
1.2]0.4]0.0470.004 ii%%%ﬁj
Compound ppm|ppm| ppmj PpPm N
. | Rem
—CO-0- 100, » 90 '
cr3o CH CO-0-CH 100|100 100l
cn(cn )y 1
CHF ,CF o@ca~co ~0-CH, 100[100| 90| 0 | 440
CH(CH,)
CHF ,CF o@-cn-co -0-CH 0 100{100| 80| 0 | ,.oi,
CH(CH,),
86
CH-CO-O—CH 100{ 100 - ,
59 100/
CH(CH )5
86| 86 3
F,CHS ca—co—o—ca 0 100| al a -
. 99| 99 100
cn(cx )y
F - - -
cao@ca CO-0-CHj 100{100] 100 1001
CH(CH;) ,
_

- = No ensayado



II

- R
1
o

v

n . AP
= ngecticida

¢

Or 2713ad -

;o | Bsciara Escarabajo del
Z|_swrena hebe mexicano
% {-To00] 100} 10 [300[100] 10] I
~— ppn|ppm|ppm § ppm|ppm| ppm|ppm
' | 100i200|100 §100}100{100{100
)

1o0l100! o l1o0| -| -] -
)

100] 100! o {100} -| -] -
" 100l100! o Ji00{100{100| -
~  100| 90| o fioo0{i00{ 90| -
100|100l o j100| 90| 50| -
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DABLA IT {Cont:

EVP luacidn II?EEEEE
- $alide
— O % }IOJ i-_—_E&
Iarvas de mosquit( | sSwW
1.2[0.470.04[0.004 1003
Compound ppm|ppm | -ppm| ppm' LT
F2CH CH-CO- -0-CH 100{100%,°L00 -f e
CH(CH )y _ :
| ’ 1 100
CH-CO-0-CHy 1100{100! 100 -
cn CH, %
F3CO ca-co ~0-CH 100{100{ 00| - 100
CH ,CHy
F3C0 ca -CO~0-CH; 100{100| 100 - 100
CH CH,CH,
1 100
F3C0 H-CO-O-CH 100/100| 100 -
CH ,CH,CH, '
H-CO-0-CE ‘100100 100] o [ 1°°
CH(CH3 2
F | S

- = No ensayado

AT e



A II;(Contin?g?ﬁdn)
; . feor
1%n I isectlcids_'
- italidad
M‘,”,g Esclars Escarabajo del
gquit(: | surena haba mexicano
J TJT000] 100 10 [300]100] 10] 1
_??og .| _PpPm| ppm|ppm | ppmjppm| ppm| ppm
_ | { 100{lopi100 fl100|200{ SO| -~
i _ || w0|100| 70| %0| of of -
|-
T
I . _ 1t | 100{100{100 | 80| 90| 50| -
‘ 2
l
' _ | 100{100{ o |100| 90| of -
]
_ | 100100} 70 }100{100{100| -
o | 100{1o0| o }100/100| 100} 80
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Ejemplo 42
Actividad Insecticida

Arafiuela de dos manchas — Tetranyehus urticae (Koch)

Plantas de haba lima Sieva, con tres hojas primarias

dearos adultos resistentes a fosfato por cada hoja 4 horas an-
tog de su uso en este ensayo, de manera de permitir la deposi-
oidn de huevos antes del tratamiento. Las plantas infestadas

se sumergen durante 3 segundos con agitacidn en la solucidn de

*

1000, 300, 100 & 10 ppm, y las plantas se disponen en la campa;
na para secar.. Después de 2 dias a 26,7°C, la mortandad de deg
rog adultos se estima en una hoja bajo wn microscopio estersog
cdpico de 10X. Ia otra hoja se deja en la planta 5 dfas adi-

cionales y luego se examina con una empliacidn de 10X para es-

timar la exterminacidn de huevos y de ninfas recién empolladas

proporcionando una medida de aceidn ovicida y residual, respec

tivamente. Ios resultados del ensayo se proporcionan en la Ta

bla III.
Gusano del Tabaco — Heliothis virescens (Fabricug)

Tercera Etapa
Tres plantas de algoddn con cotileddneos recién ex-

pandidos se sumergen en una solucidn de 1000 4 100 ppm y se co-
locan en la campena para secar. Cuando estdn secos, cadg coti
leddneo se corta por la mitad, y 10 secciones de hoja se colo-
can cada una en una copa medicinal pldstica de 28 g que contig
ne una mecha dental de 1,25 cm saturada con agua y se agrega
una larva del gusano de tercera eﬁapa. Ia copa se tapa y se
mantiene durante 3 dfas, a 26,7°C, 50 % de h.r., tras lo cual
se hacen los recuentos de mortandad. Ios resultados del ensayo

se proporcionan en la Tabla III.
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Oruga del Repollo = Trichoplusia ni (Hibner) ~ Tercera Etapa

Una hoja verdadera de una planta de a;goddn ge st~
merge en la solucidn de ensayo que contiene -1000, 100 & 10 ﬁpm
del compuesto de ensayo, se agita durante 3 segundos, y se eii
mina pars secar en una campana de escape. Cuando estd seca,
la hoja se coloca en un platillo petri de 9,0 cm con un papel
de filtro himedo en el fondo. Se agregan 10 larvas de tercera
etapa y la tapa se coloca sobre el platillo. ILos recuentos de
mortandad se hacen luego de 3 dfas a 26,8°C y 50 + 10 % de h.r.
Los datos obtenidos se registren en la Tabla III si~

guiente.
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TABLA IIT

Actividad Inseejciag

or ‘aidad
jAoaros “resistente ,Gusan
. al fogfato- i 00, 38
1000] 300°[100] 10 |{~ 10
Compound ppm| Ppm | ppm | PPM | : j2
CF3O CH-CO-O—CH 100{13G{°80} 0| 10
cn(cn )5 : P
CHF ,CF *<z:::>—CH-CO—O-CH 0 -l1067"50| 0.
CH(CH,) P
CHF ,CF o@cn—co-o-cn ) -| 90| 60| o0 |
CH(CHj),
@—ca-ca -0-CH -{100|100|200 | 1
CH(CH,)
@ca—co 0-CH 0 -{100{100{ 0} - ¢
CH(CH,),
F cxo@cn-co-o-ca 0 ‘~l100] of of 1
CH(CH,4)

- = No ensayado

itk ekt e ST
] > \ L




ed joida
__—..[:"7.7 ‘0‘1

onghded ..

89; Gusano del tabg [Oruga del repo-—
__fico,3% etapa 110,32 etapa
97]i ~ 1000 100 1000 ] 100 | 10
i . ppm |-ppm . ppm | ppm | ppm
0 10071 200 100 { 100 | 100
0 50'1 1 100 o -
0 80| o 100 30| o
s ) 100 | 100 1001 100 -
! 90 | 20 100 | 100 -
) ¥ 100 | 70 100} 100 -
ke
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TABLA III (Contiipacidn

. -
redae

Actividad Insect:‘foic‘?_&_'. ces

I3

Hor-qm
, Acargsfreglitentes ~Gusano
. a osfatd-, . ‘hacos 3
1000]300] 100 10 ‘*1000
Compound ppm| ppm| ppm  ppm . ppm
CN _ N P
1 % .?.—', o
FZCHO4<::::>—CH—CO-O—CH 0 -{100{100) 0 | “T100
1 . .- LY .
CH(CH,) , : .
F3CO4<:::>PCH-CO -0-CH; 0 -{100f 07" "= I ‘f100
CH,CH,
F3coﬁ<z:::>~ca-co-o -CH o) -{100{100] © 100
CH,CH,
F3co«<::::>—CH-co—o CH; -| 80| ol - 60
CH,CH,CH,
P3co«<::::>-cn—co-o-cu 0 -l100{100] =~} 90
CH,,CH,CH :
CF30
cE-C co-0-CH -{100{100| -0 100
CH(CH3 2

- = No ensayado



m‘bilmd_dn
.»cicﬁ-:“u
Mor-lméad
1ted]. Gusano del ta- gi'uga del repo-
e ’bac.6233 etapa 0,32 etapa
lO 1000 {1 100 1000 100 10
om .Ppm | ppm ppm | Ppm | ppm
o 100|100 100 100 | -
- "'ido | 100 100 | 100 -
100 | 100 100§ 100 -
60 30 100 40
90 90 1001} 100
100 30 100 90
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Ejemplo 43 _
Actividad Insecticida en la Tierra

Gusano de 1la rafz del mafz del sur — Disbrotica undecimpuncte~

ta_howardl Barber

Diez mg de compuesto se diluyen hasta 10 ml con ace-
tona para hacer una solucidn de provisidn (A). Dos ml de esta
golucidn luego se diluyen hasta 10 ml con acetona para hacer
la solucidn B. Despuds se colocan gproximadamente 0,7 g de

talco Pyrax ABB en un jarro de boca ancha de 28 g y se agregan

1,25 nl de la solucidn seleccionada al talco para producir las

siguientes concentraciones:
1,25 nl de solucidn A proporciona 56 kg/ha
1,25 m1 de solueidn B proporciona 11,2 kg/ha
La solucidn de ensayo seleccionada se mezcla con el
talco para humedecerlo uniformemente antes de secarlo bajo un
gsecador por chorro de gire durante 10~15 minutos. 25 ml de
tierra se siembra esterilizada hilmeda y aproximademente 0,6 g
de semills de mijo (alimento para larvas) se agregan luego &
los jarros que contienen el compuesto de ensayo. Log jarros
se tapan y los contenidos se mezclan en una mezcledora vibra-
toria. Cads jarro'recibe luego jO larvas del gusano de la
rafz del mafz del sur que tlenen de 6-8 dfas de vida. Los ja-
rros se tapan flojamente y se colocan en un embiente de mante-—
nimiento a 26,7°C y 50 % de h.r. con luz congtante. Ios re-
cuentos de mortandad se hacen luego de 6 dias.
En este ensayo o{-cisno-g-fenoxibencil, A =1igopro-

pil-4-trifluormetoxifenilacetato proporciond un control de 100

% de gusano de la rafz del mafz del sur a un régimen de 56 xe/|

ha y un control de 70 % a un rdgimen de 11,2 kg/ha.
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Ejemplo 44
Actividad insecticida residual obtenids con tratamiento foliar

de plantas de algoddn

Plantas jdvenes de algoddn con por lo menos dos hojaJ
verdaderas cxpandidas que c¢recian en tieétos pldsticos de 10 com
ge gumergieron, generalmente una hoja por ves, en una solucidn
de 65 % de acotona~35 % de agus del compussto de ensayo con agi
tgeidn durante 3 segundos. ILa concentracidn de ceda compusgto
en las soluciones era de 30 ppm, 100 ppm, 300 ppm & 900 prm del
ingrediente activo.

Despuds de-secarse las hojas, se cortaron dos hojas
cada uns de dos plantas y se colocaron en platillos_petri (%
mm x 10 mm) sobre papel de filtro himedo (9 cm de Whatman N21).
Cinco larvas del gusano del tabaco de tercera etapa se coleoca-
ron en cada hoja y se cubrid el platillo. Ios platillbs infeg-
tados se colocaron luego en el ambiente de mantenimiento con
luz contfnua, temperatura ambients de 26,7°C y 50 % de h.r.
Tos recuentos de larvas se hicieron despuds dé T2 horas.

Las plantas restantes se colocaron bajo luces de ele-
vada intensided en el invernadero regulado para proveer 14 ho-
ras de luz por dfa. Se ensayaron muesiras de hoja con larvas
del gusano del tabaco de tercera etapa luego de 3, 7, 10 y 14

dfas de exposicidn en el invernadero.
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Actividad Insecticida Residual de Compuestos de Ensa;zo en

del Gussno del tabaco de tercera etapa.

a.,

-
.
*a

.
a
. e
.
-

Diaa de’ 'a'ctividﬁ, Rgs

uo..-

Régmmen

' 0 3
compuesto prm % e T* Tl
30 90| o 9% | o
Cfs CH‘CO'O"CH 100 §100] o 100 | 0
CH(033)2 300 00| o 100 | 0 -
900 100 © 100 | o
€l c<cH 30 65| 0.3 | 30 |11.3"
_D—co—o-ca2 0 100 85| 0 85 | 0.0.
ca 300 00| o0 100 |-0-
3 900 100! 0 100 | 0
Permethrin
30 65| 0.03] 65 | 0.1
C H‘°°‘°'CH 100 00| o 85 |. o
n(ca 300 95| o0 100 | O
900 00| o© 100 | 0
P. Sudafrn.cana T73/4462
Control - 0] 100 0 | 96.3.
¥4 = Mortandad % Promedio 20 gT/punto
EX 2 = Daflo de alimentacidn % Promedio

XK
AR

1%

60
100
100

1 100

15
70
100
_ 100

: 75
- 100

‘§. 100

: 100

s



-

.
.

e,

ég'é?lantés de Alddn utilizando para bioensayo Larvas

vidq’ Residual

Ay | 7 10 14
2%k 1x %% 1% 2%% 1% e
0 .} s o 60 | 0.03 | 60| 1.3
0 iti0 | O 95 | 0 95| 0.03
0 -tio !} o 100 | 0 100| O
0 10 | o 100 | 0 100} O
3§ 15 | 12.5 40 | 4.3 5157.5
0.0°0 70| 0.53% 65: 0.6 | 25} 1.0
9 100 | O 95 i 0 gol o
9 100 | 0 9 ! 0 100{ 0
0.1.§ 75 | o.05] 45| 2.3 | 75| 0.03
0. 100 | O 90 | 0.03 { 100{ O

0 100 | 0 95 | 0 95| ©

0 100} 0 100} 0 100] 0O
96.3 5 | 90 0]73.8 131 80

'

- 53 big ~



10

15

25

- 54 -

Ejemplo 45 .
Actividad Ixodicida

El control efectivo de larvas de dcaros queda demos-
trado en los siguientes ensayos con larvas de Boophilus micro-

plug, una garrapata de un hudsped que puede permanecer en un

dnico hudsped a travds de sus tres etapas de vida, es decir,
larva, ninfs y adulta. En estos ensayos, una mezcla de 10 %
de acetona - 90 % de agua contiene 0,025, 0,1, 0,5, 2,5 & 12,5
ppm del compuesto de ensayo. Velnte larvas se encierran en
una pipeta sellada en un extremo con un material de gasa y una
golucidn que contiene el compuesto de ensayo, se extrae luego
a travds de la pipetae con una manguera al vacfo, simulando de
eats modo un sistema de rocfo. Las garrapatas luego se mantle-
nen durante 48 horas a temperatura smbiente y se determina la
mortandad. VLos resultados logrados se indican ssguidamente.
TABLA V

Mortandad porcentual de garrapatas larvales de larvas de

Boophilus microplus

ppm
Compuwesto 2.9]2.5]0.5]0.110.025

' CN .
T
CF304<::::>—9H-CO~0—CH 0 100 [{100{100{100| 100
CH(CH,4) ,

El procedimiento precedente se repite excepto que la
concentracidn del compuesto de ensayo es de 0,13 0,025; 0,005

é 0,001.
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TABLA VI
Mortandad porcentual de larvés de‘Boo hilus miecroplus
pm
Compuesto 0.170.025]0.005]0.00L
CN
CH-CO-0-CH 0 100] 100 80 80

T
CH (Cﬂ3) 2

concentracidn del compuesto de ensayo es de 0,1, 0,01, 0,001,

Se repite el procedimiento anterior, excepto que la

0,0001 ¢ 0,00001.

TABLA VI

8

mortalidad de larvas de Boophilus microplug

Compuesto

F CHO-<i:::>—CH-CO -0- cu -o
CH(CH3 2

0.1 0.01 0.001 0.0001 0.00001
ppm | ppm ppm ppm ppm
100 100 100 50 0

Se repite el procedimiento anterior, excepto que la

concentracidn del compuesto de ensayo es des 100.

% mortalidad de 1

TABLA VIb

arvas de Boophilus microplus

Compuesto

100 ppin’|

F CHS@

H-CO-O-—CH
CH (CH )

100
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TABLA VIb (Continuscidn)

100
Compuegto ppt

FZCH04<::::>—CH-CO-O—CH 100
CH(CH,)
F3CO ca-co -0=CH 100
ca CH,4
F3CO CH CO-0~CH _ 100
CH ,CH3
F3CO cu -C0-0-CH 100
' cu CH,CH,

Bjemplo 46

La efectividad de los compuestos de la presente in

vencidn para controlar garrapatas de Boophilus microplus adul
tas se determina en los slgulentes ensayos en donde el compueg
to de ensayo se formula en soluciones segun se describen en el
e jemplo 22, excepto que se utiliza suficiente compuesto para
proporcionar soluciones que contienen 125; 52,6; 31,2; 15,6 ¢
7,3 ppm del compuesto de ensayo.

Garrapatas hembras atracadas adultas luego se sumer-
gen en las soluciones de ensaye durante 3 segundos y se colo-
can en recipientes individuales y se ﬁantienen durante 48 ho-
res en un amblente mantenido a 26,7°C y 50 # de h.r. Al tér
mino del periodo de mantenimiento las garrapatas se examinan

¥y se cuentan las deposiciones de husvo. Las hembras atracadas
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que no depositan husvos se consideran musrtas. Los datos ob-
tenidos se registran seguidamente en la Tabla VII.

TABLA VII _
Actividad Ixodicide contra Boophilus microplus gdultas

Mortandad porcentual de

garrapatas adultas a
Compuesto concentraciones (ppm)

125[62.5{31.2{15.6(7.3
ppmippm | ppm |ppm |ppm

CN
CF3O{<:::>bCH-COOéH 0 100|100 |99.4[98.8|87.2
)
CH(CH;) ,

Ejemplo 47

Ta efectividad de los compuestos de la presente in-

vencidn para controlar orugas Cochliomyia hominivorax, una pla

ga del ganado muy destructora, queda demostrada en el siguien-

te ensayo en donde larvas de primera etapa de Cochliomyia homi-~

nivorax se dsjan alimentar por una mezcla de carne picada (8,0
g), sangre (7,0 ml), H0 (2,1 ml) y una formulacidn (0,9 ml)

que contiene 1, 5 é 25 ppm del compuesto de ensayo.

Se utilizan en las evaluaciones dos rdplicas de 20 lagp

vas por'nivel de dosificacidn. Ias larvas se dejan alimentar
a libertad durante 24 horas en el medio de composicidn. Después
de este perfodo, se determins ol n¥mero de larvas muertas por
cade tratamiento y cada réplica y se calcula el porcentaje de
mortandad. ILos datos obtenidos se registran en la Tgble VIII
siguiente. '

N
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TABIA VIIT

Evaluacidn de compusgtos pars elnéontrol de larvas de la oruga

Cochiomyia hominivorax

Mortandad Porcentual a
Compuesto concentracidn (PPM)
1 5 25
CF, -cn-co-o-c:x-@-o@ 2,4 69, 2 100
CH(CH )2
Ejemplo 48

Determinaciones de CLgy para compuestos de ensayo contra el

ano del tabaco sobre plentas de algoddn

Plantas jdvenes de algoddn con por lo menos dos ho-~
jas verdaderas expandidas que crecian en tiestos pldsticos de
10 em se sumergieron, generslmente una hoja a la vez, en una
solucidn de 65 % de acetona=35 % de agua del compuesto de en~-
sayo con agitacidn durante 3 segundos. La concentracidn de
cada compussto en las soluciones era de 1,1 ppm, 2,8 ppm, 7,5
ppm, 20 ppm, 60 ppm & 150 ppm de ingrediente activo.

' Degpuds de gecarse lag hojas, se cortaron dos hojas,
cada una de dos plantas y se colocaron en platillos petri (%0
mm x 10 mm) en papel de f£iltro himedo (9 cm de Whatman N2 1).
Cinco lérvas del gusano desl tabaco de tercera etapa se coloca-
ron en cada hoja ¥y el platillo petri se cubrid. ILos platillos
infestados se colocaron luego en un smbiente de mantenimiento
con luz continua, temperatura ambiente de 26,7°C y 50 % de h.r.
Log recuentos de larvas se hicieron luego de 72 horas. Cada
tratemiento se duplicd 4 veces. Los détos obtenidos se regis-

tran en la Tabls IX seguldamente, en donde puede apreclarse qus
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el compussto de la presente invencidn es aproximademente 2 a 5
veces mds efectivo para el control de gusanos del tabaco que
los compusstos de la tdenica anterior evaluados en el mismo en

sayo.
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TABLA IX

Y.
v

Determinacidn de CLgy para compuestos de ensayo’ comt SUSEE

.

L

3

a

<

Ne de In-:|%o 92
Dosis sectogren | . o
Compuesto (ppm) Ensayo: | T,
N 1.10 20 S
CF ;0 CH-CO-0-CH 0 2.80 20 . '
CH (CH, ) 730 20 3
372 20.00 20 -1
60.00 20 z
Cl C=CE . 7.50 20
CO-0-CH 0 20.00 20 1
- 60.00 20 é
3 CE,4 150.00 20
Permethrin i
F*¥E
o , 2.80 20
Ccl CH-CO-0-CH 0 7.50 20 i
' 20.00 20 1
CH(CH3) 5 60.00 20 2
3 150.00 20 ¢
P, Sudafricana ' . 73/4462 i I

i

Permetrina

b
n

Dado a conocer en la solicitud de patente Sudafricana T3/446



guéaz;os de tabaco de tercera etaps

13

| $os muer-
T tos. CLso
3 3 2.94
s 9
© 18
19
z0
2 14.6
16
18
20
3 6.4
13
17
20
20
16
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E jemplo 49

Determinacién de CLgy para compuestos de ensayo contra mosqui-

tos adultos Anopheles quadrimesculatus Say

Los compusstos a ser evaluados se prepararon en ace-

tona & la concentracidn deseada en ppm. Para producir una apli

cacidn en aerocsol las soluciones insecticidas se introdujeron
por pipeta (0,15 ml) en la parte superior de una boguilla y se

sifonaron s travds de la boquilla atomizadora. Ias gotas ato-

mizadas son llevadas por una corriente de alre (6,4 kildmetros/|.

hora) hasta los mosquitos enjaulados (25 hembras adultas/jaula) -

durante una exposicidn de 4-5 segundos. Los mosqultos se anes—
tesiaron (3~4 segundos) con 002 y se transfirieron a jaulas de
mantenimiento. ILas jaulas de mantenimiento de los mosquitos
tratados se colocaron en un ambiente de mantenimiento a 29,5 #
0,5°C y 46 + 2 # de humedad relativa. Los recuentos de mostan-
dad se hicieron despuds de 24 horas.

Tos datos obtenidos se registran en la Tabla X siguien
te donde puede apreciarse que el compuesto de la presente invepn
cidn era aproximadsmente cuatro veces mds efectivo que el com-

puesto de la tdenica para controlar adultos de Anopheles guadri

maculatus.
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TABIA X

P

ek & o

%~

Hembras Adultag .

FOPRI-IEFS F I N

Concentracisn

Compuesto s

. 132 T

(;:N 0.53,‘6

CF, CH-CO-0-CH 1.0°°
' 2.0
‘ CH(CH3) 5 3.0
5.0
15.0
o cN 5.0
Cl CE-CO-0-CH 10.0
L 20.0
CE(CHj), 40.0
: 80.0

# Datos obtenidos en 2 ensayos diferentes

[
N s

. e
n

¥¥ Dado a conocer en la Solicitud de Patente Sudafricana 73 /4462

(1) = Ensayo uno

(2) Ensayo dos.
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1onieles cuadrimaculatus
.7'{-' R X
i
T
- < =

a ST 4 CL50 Aproxi
Kortandad % - | mado (ppm)
7710 5 I
10 '
5
5
52
95

(1) 10 (2) & (1) 21
B 26

66 - 60 (2) 18.8
62 78
92 -90

73 /4462
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Ejemplo 50
Actividad insecticida residual detsrminsda para aplicaciones
de bajo volumen de compuestos de ensayo

Se dispersaron:compuestos de ensayo en mezclas de
65 % de acetona-35 % de agua en cantidades suficientes pars
proveer 0,08 kg/ha de compuesto en 19,3 litros de agua. Despuds
se colocaron pléntas de algoddn en un gabinete de rocio y,'se
rociaron con un rociador supserior estacionario a medida quo-
rasaron debajo del mismo.

Degpuds de secarse las hojas, se cortaron dos hojas
de cada una de dos plantas y se colocaron en platillos petri
(90 mm x 10 nm) en papel de filtro hiumedo (9 cm de Whatman IN2
1). Se colocaron cinco larvas del gusano del tabaco de terce-
ra etapa en cada hoja y se cubrid el platillo petri. Los pla-
tillos infestados se colocaron luego en el ambiente de manteni+
miento con luz continue, temperatura ambiente de 26,7°C y 50 %
de h.r. Los recuentos de larvas se hicieron despuds de 72 hﬁ-
ras.

Las plantas restantes se colocaron bajo luces de elg
vadz intensidad en el invernadero. ILas muestras de las hojas

se ensayaron con larvas del gusano del tabaco de tercera etapa

despuds de 3, 7, 10 ¥y 14 dias.
Ios datos obtenidos se registran en la Tabla XI si-

gulente.




- 81q $9 -

*880TTdpY V/0TPOWOI % UPTOBJUSBWETY ©D OUBQg = g
(sexoy -z, B PEPUBLIOW op ojusnoey) ojund/IF (2 OFPOWOId ¢ PBPUBLION = |
§°L9]0 €°1v|0¢ S°L8i{0 578810 §°Z610 - Toxyuoh
Nﬁmmuum.ew
9°T ;05 82°0 |O8B s*z jog ] D°E 106 T°0 |S6 80°0 o] mﬁ:ououumu TO
NO
¢ (tnoymo
€0°0 108 0 |06 £0°0 |oef§ O [OOTf €070 |S6 80°0 E.To:ouxmu BER)
NO
aw.n xT ««MH =T ..,.«,WN *T : «kmm *T ..u.«No xT .mﬂ\.w#
At L ; e uwewrFoy ossendwoy
- TenpTsed ‘ bypTATOVI®  SERC: .

ue usumiop ofeq ep orooy Jod uprosoyrds.Band BPBUT

uppofry ep sejustq

L]

e

HﬂoPm@ oo..mn.m..u,m ©p BOUBSNI BJILUOO TBNPTSOY BPTOT4O05UT DEDTATIOV

B

LR
- "

Fres




L

- 64 -

3o
te
b

Actividad Insecticida Residual contre Gusamos de Tabaco deterfinada 1
Plentas de Alzoddn .

. ¥
s .t 3

» ‘}i‘—" E

Compuesto Régimen _ >
0 3 h 7
kg/ha fEroETeEee I

CN 1

¥ .. -
CF3CH-C0-O—CH 0.08 |95] 0.03 |100| O 90
1 . 2

CH(CH,4) , 1

CN :

T R
cl@ca—co-o-CH o} 0.08 95| 0.1 90| 3.0 || 80
L4 - .

-

Control - 0}92.5 olss.c || 0|8

hora:

Y
]

= Yortandad % Promedio 20 g@/punto (Recuento de mortandad a 72-
Dafio de Alimentacidn % Promedio/4 Réplicas. :

nN
l




i—, L

‘berz:!nada pard ‘dplicacidn por Rocfo de bajo Volumen en

55555

.'..
o .
s .
o .
¥ .
T . ‘
2 s
i
1 .
3 € e
2 e
¢ e
< * °
s s *

g Activid

TEE

ad .-Residua

T o 10 14
TR | 2%% s 1X] D% T*] 2%%
90| 0.03 |90} o 80| 0.03

80

2.5

80

0.78

50

1.

6

30

41.3

67.
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E;jemplo_ 51
Actividad Ixodicids

- 65 -

trar le actividad ixodicida de los compuestos de la presente‘ig
vencidn a concentraciones de 12,5; 2,5; 0,5; 0,13 0,02 6 0,004

ppm. Ios resultados obtenidos se resumen en la Tabla XII §i-

guiente.

Se emplea el procedimiento del ejemplo 45 para demos-

/
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TABLA XII -

tes

Mortasndad porcentual de garrapatas larvales de @ larve

. |Dfas  de - Jf + Mc

Compuesto ‘Pogt-Trat: || . Pt

spmiento I

CN '

]

F.CHCF.,-0 CH-COO-CH o} 2 100

272 i) 3 100
372

F,CHECF -0 CH-COO-CH 0 2 100

272 ' 2 3 100
CHV(CH3)2



z

e é_larvas‘aéﬂBoophilus Microplus

FE

a0

..

© Mortandad Porcentual de Conc.
_ppm’.. _

12.5}2:510.510.1{0.02] 0.004
100 | 100|100} 100] O 0
100 | 100|100} 100 45 25
100 | 100} 100 0| o 0
100 | 100 100| 20| 15 15

LY

~ 66 big -



i

10

15

- 67

Ejemplo 52
Ia efectividad de los compuestos de la presente inven-

cidn para controlar adultos de gerrapatas de multi-hudspedes,
Rhigicephalus anguineus (R.S.) y Dermacentor verisbilis (D V)

de perros queda determinads en los siguientes ensayos, en dor-

de el compuesto de ensayo se prepara como se describid emn =1
ejemplo 22. Se utiliza suficilente compuesto pafa proporcic;ﬁar1
soluciones que contienen 10C, 10 ¢ 1 ppm del compuesto de eﬁo
5ay0. '

Garrapatas hembras atracadas, adultas, se sumergen
luego en las soluciones de ensayo durante 3 segundog y se co-
locan en recipientes individuales y se mantienen durante 48 hp
ras en un smbiente mantenido & 26,7°C y 50 % de h.r. Al téﬁm;
no del perfodo de mantenimiento, las garrapatas se examinan y
se cuentan las deposiciones de huevo. Iasg hembras atracadas

que no depositan huevos se congsideran muertas. ILos datos obte-

nidos se registran en la Tabla XIII sigulente.




TABLA ZIIT

Actividad ixodicidal conira adultos de Rhipicephalus Sangui-
reus (R.S.) y Dermacentor Varisbilis (D.V.)

Mortandad Porcen—
Concentracidn [tual en garrapatas
Compuesto en ppm | edultas -
} R L] S L] D . v L]
- ,
1
cs3o©-cn-coocx 0 100 igo 123
! 10 0
CH{CH;) 1 100 60
Ejemplo 53

Ensayo in vivo con Ctenocephalides felis adulto
En estos ensayos, 10 pulgas sdultas de la especile

Ctenocephalides felis se rociazn durante 30 segundos con una

5  solucidn de acetona/agus que contiene 100, 50, 10 ¢ 1 ppm
del compuesto de ensayoc. Despuds de este tratamiento, las
pulgas se mantienen durante 48 horas & temperatura ambiente
y8 4+ % de hor. a 24 y 48 horas, las pulgas se examinan y
g8 hacen log recuentos de mortandad. Los datos obtenidos se

10 registran en la Tabla XIV sigﬁiente.




Actividad sifonsptericida de compuestos de ensayo

TABLA XIV
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a e

-

g
LI

Mortandad Porcen-
Horas de tual a(Congg
- m7- .
Compuesto ngt Tratamien] PP .
100 [ 50 [-10 [ I
CN
1
FZCHCF2-04<Z:::>~CH-COOCH 0 24 100 | 70 | 0] 0
]
CH(CH. ) 48 100 | 90 {20 | 0
3'2 .
F.CHCF., 0 H-COOCH 0 24 8o | 50! 0] 0
272 ' 2 48 90 [ 50 | 0] 0
CH(CH,),

Se repite el procedimiento anterior excepto que la

concentracidn del compuesto de ensayo es de 80, 40, 20, 10, 5

é 2,5.

nivel, salvo cuando se indique lo contrario.

TABLA XIVa

Los datos constituyen medias de dos rdplicas a cada

Actividad sifonsptericida del compuesto del ensayo

Compuesto

cmno<<:::>>—CH-co-o 0
!
_ CH(CH,) '

Horas pos-tra

% mortalidad & la concentracidn (ppm)

tamiento

80 | 40§ 20| 10! 5

2,5 0

24

100% | 70 | 45| 30| 40 | 2 0

% ensayo tnico

s
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Ejemplo 54
Se repite el experimento del ejemplo 52, excepto que

se utilizan garrapatas de anfitriones, adultas, machos y hem-

bras, Rhipicephalus sanguineug (R.S.) y Dermacentor varisbilis
(D.V.). Se emplea guficiente cantidad de compuesto para dar
soluciones que contienen 1 %, 0,1 %, O %, 0,01 % & 0,001 % del

compuesto de ensayo. ILos recuentos de mortalidad se efectian

24 y 48 horas despuds del tratamiento. Ios datos obtenidos se
ofrecen en la siguiente tabla XV.
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IABLA XV

. . i.
k]

Actividad ixodicida contra Rhipicephalus sanswineus (R.S.)-y Dermace mtor 1

R 1

(Los datos son medias de dos rdplicas,’ excepto cuand

J‘)]"i ) %m(

Coia,c:'e_ritracidq' || B.
Compuesto éh-ayt; ' :
P i e h‘
CN Y i
cm50© gu~co-o-éa 0 1.0
CH(CH,) 0.1 ;
0.01 :
0.001
1

¥ Bneayo ¥nico

&



.7.;% Ceo” R
wéntor vagisbilis (D.V.) adultos

et

ey

o Ej_ cuando se diga otra cosa
‘- % mortalidad garrapatas adulias
dd | R. 'Sgreuineos D. Varigbles
24 48 24 48
horas horas horas horas
- —
' 100%* - 100* -
100% - 100* -
100 100* 100 100*
100 100 65 65
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Ejemplo 55

Ls eficacia de los compuestos de la invencidn para

controlar moscas de la cara, Musca gutumnales, se demvestra en

log siguientes ensayocs, en donde larvas de moscas de la cara
de un dfa de edad se dejan alimentar de estliercol de vaca con=
teniendo 0,13, 0,25 6 0,50 ppm del ensayo.

En la evaluacidn se emplean dos réplicas de 10 lar-
vas por nivel de dosificacidn y de controles sin tratar.

A cada nivel de ensayo, se afiade una solucidn en ace-
tona de la cantidad adecuada del compuesto del ensayc a 1 kg de
estiercol fresco de vaca ¥ se mezcla durante 1 minuto mediarte
un mezeclador eldetrico. EL estiercol empleado para controles
no medicados se procesa del mismo modo, excepto que solamenté
ge afiade acetona. Ias muestras de estiercol se dividen entre
4 copas de papel. A cada givel de concentracidn (y de contro-
les), se germinan dos copas con larvas de moscas de la cara de
un dfa deo edad. ILas copas se mantienen 7 dfas a unos 26,5°C y
uns humedsd relativa del 50 #. A continuacidn se examinen las
copas en relacidn con las ninfas, las cuales se recuentan, se
pesan y se colocan en blales pldsticos para nacer y morir. Ung,
vez muertas las moscas, las mismas se cuentan y se calculan log
porcentajes. Los datos obtenidos se ofrecen en la siguiente

Tabla XVI.
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TABLA XVI

f Evaluascidn in vitro de los compusstos de la invencidn como aditivos
elimentfcios potenciales para el control de moscas de ;a cara (Mugeca
_ autumnalis) en estiercol.

; (Log datos son medias de dos rdplicas)

_Moseas de la ears.
Concentracidn Prgven- Prevencédn
en ostiercol cidn eclogidn
Compuesto (ppm) ninfas ninfas
% %
0.0 0.0
CN .
; ,
F 2cno©-ca-co-o-cn o 0.13 86.8 90.6
CH(CH,) 0.25 78.9 84.4
' . 0.50 97.3 91.9

Descrita suficientemente la naturalezs del invento,
asi como la manera de realizarlo en la prdctica, debe hacerse
constar que las disposicionss asnteriormente indicadas, son sug
ceptibles de modificaciones de detalle, en cuanto no alteren

5 su principio fundamental.
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en la que R3 se define como anteriormenss, oi presenciz de un
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. REIVINDICACIONES

1.~ Procedimiento para preparar ésteres de n~fenoxi
bencilo de dcidos 2-haloalquil(oxi-, tio-, sulfinil- é sulfo
nil)fenilalecandicos, de férmula:

R
RCF,X 2 B3

en la gue el sustituyente RCFZX- se encuentrs en posicidén m 6
p con respecto al carbono al cual esté unido el grupo éster

de 4cido alcandico y X es S, 0, S0 6 S0,; R es H, ¥, 01, CHF,
§ CP_3 R2 es etilo, n-propilo, isopropilo, t-butilo o isopropg
nilo; R3 es hidrégeno o cianoj y sus isémeros bpticos; caracte

rizado porque comprende reaccionar un compuesto de férmula:

?H-GDA

RCF,X Ry

en la que A es halégeno y R y R2 se definen como anteriormenvye

con un alcohol m—fenoxibencilico de férmula:

aceptor de &cido, consistente en une amina orgénice terciaria,

y de un disolvente orgdnico inerte, a una temperztura de 10 =

30°%¢,

2,= Procedimiento para preparar ésteres de m-Tenoxi
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| bencilo de 4cidos 2-heloalquil(oxi~, tio-, sulfinil- 6 sulfo

nil)fenilélcanéicos, tal y como quede sustanclalmente descrito

en la presente Memoria.

Egte Memoria consta de 75 hojas escritas a miquina

por una sola cara.

Madrid,
&ﬁ? EFE. o720
AMERTCAN CYANAMID COMPANY
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