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‘riamente es de¢ la mixima prioridad.

- 2 =  REF: X-4472A SPAIN

Esta invencidn se refiere a un procedimiento para la
preparacién de una serie de nuevas N-(1,3,4-tiadiazol-2-il)d
benzaridas, con un grupo fenilo, naftilo o heteroarilo en
la posicibn 5 del anillo de tiadiazol y 2,6-sustitucién en
el anillo bencilico, que-son Gtiles como insecticidas.

El coﬁtrol de los insectos fue uno de los primeros
problemas estudiados por la investigacidén quimica agricola j
continia prevaleciendo intensamente en este campo. Insectos
de muchos Ordenes asaltan a los cultivos de todo tipo ¥y tam
bién producen condiciones insalubres y molestias por'éonta-
minaciéﬁ de los alimentos. El dafic causado por los ;asectos

es incalculable y el control de los insectos dafiinos necesa

Recientemente la biisqueda de nuevos y mejores insec-
ticidas ha sido estimulada por la retirada de uso de¢ los in
secticidas residuales antiguos. |

Los compuestos de Férmula T son nuevos en quimica or
gdnica. Sin embargo, algunos temas de la técnica anterior
son de interés. Pof ejemplo,tcebalo, patente eétadounidense
3.726.892, describe las 1,3,4-tiadiazol-2-il-ureas herbici=-

das.

Rao, Indian J. Chem. 8, 509-13 (1970) ensefia un méto

ddﬁde sintesis de 2-amino-l,3,4-fiadiazoles que son produc- |
tos intermedios paré los compuestos de esta invencidn.
Wellinga y Mulder; patente estadounidénse 3.748.356
demuestran la eficacia herbicida e insecticida de las N-ben-
zoil-N"~fenilureas. ;
Esta invencidn pertenece al campo de la quimica'agri
cola y proporciona un.prééedimiento para la preparacidn de

nuevas tiadiazolilbenzamidas de férmula:
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Yy R4 representan independientemente hidrdgeno, cloro
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R1 y B2 representan independientemente hidrdgsno,
cloro-o bromo, con la condicién de que por lo menos

1 y Rz representa cloro o

uno de 1los grupos RO, R
bromo; ' i

representa oxigeno o azufre;

bromo o metilo, con la condicién de que R3 represeﬁ—

ta hidrégeno cuando X representa ox{geno; -

representa hidrégeno, cloro, bromo, flior o tri-

fluormetilo; )

¥y 0 bien o

1) g Y R/ representan hidrééeno, uno de los grupos
R8 ¥y Rg representa hidrdgeno y el.otroArepiesenta
hidrégeno, cloro, metoxi, bfdmo,>yodo, fldor, tri

fluormetilo, metilo, hidroxi, fenilo o fenilo mo-
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con la condicidn de que:

1)

2)

") ®® vy R

3)

’ representan ambos metoxi;

4)

5) R

nosustitu{do con bromo, cloro o flior o

2) g6 y R7 representan hidrdégeno y R8 y RJ reprasen-

[o]
[¢]

tan independientemente clore, flfior o bromo o
3) r6 v RO re resentan hidrégeno R! y R re r&sen—
P
tan independientemente cloro, fldor, bromo o %ri

fluormetilo o

e

4)'R7 y R’ representan hidrégéno, y R® y g8 represen

tan independientemente cloro,Aflﬁor'o bromo o

+5) T, S

T

y Rg representan hidrdgeno y R6 reprisen—
. ta cloro, fllor o bromo o
9'1 8) RG, il ¥y R repree entan hidrdgeno y g8 regresen—

s ta acetamido, nitro, amino o ciano;
310 y R11 representan 1ndepend1eqtemente hidrégenn, clo-

ro, flior, bromo, metilo o metoxij;

10 11

uno de los grupos R~ y R puede reﬁresentar hidrégeno

sl y solamente si el otro representa metoxis

10 . 11

por lo menos uno de los grupos R

¥y B debe representar

metilo o metoxi a2 no ser que

a)‘R8 no represente hidrégeno y R6, R/ v 39 repregehten
-
‘hidrbgeno o
8

representen hidrbégeno y uno o los dos grupos

R7 y R9 represente . trifluormetilo;

ni R8 ni R9 representan fenilo, acetamidq; metoxi, nitro,

amiﬁo, ciano o fenilo sustitufdo a>h6—serhque'R1o‘& gl

dos de los grupos R7 R8 ¥y R9 representan hldréveno a no

ser dque R1o 11

10 1

¥y B representan ambos. metilo- o-metoxm,

¥ R . representan ambos metoxi o metilo cuando R re-

presenta piridilo, naftilo, furilo o tienilo{

. et b e e e 7 e
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6)‘R10 ¥y Rll representan ambos metoxi cuando R representa
benzotiazolilo, benzoxazolilo, benzotienilo, benzofurilo,
isoxazolilo, quinolilo o tiazolilo;

cuyo procedimiento se caracteriza por ciclar el éompuésto

de férmula

' X~NH~C-NH-C - v
gll

11

donde Rlo Yy BR™" son los definidos en la férmula I ¥ X repre

sentg:'
R-CH=N-

donde R es el definido en la Férmula I, con un agente oxi-
dante, y opcionalmente reducir un compuesto de Férmula T
donde RB representa nitro para obtener un comﬁuesto donde
R8
to donde R
8

representa amino y ademds opcionalmente acilar el compueg
8 representa amino bara preﬁara: un compﬁesto don
de R- representa acebtamido.

En esta memoria, todas las cantidades estén medidas
en el sistema métrico y las temperaturas en la escala Cel-
siﬁs. Todas las proporciones y porcentajes se dan en peso.
El término haldgeno se refiere a flGor, cloro, bromo y yodo.

Varias clases y tipos espeéificos de compuestos de
férmula I constituyen clases preferidas. Una clase especial
mente preferida de compuestos son los de férmula:

 N—N
1
r! /L —
8 )

|
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\
-
<




15 .

10

20

25

30

donde R

12

representa
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donde
i

]

316, R17, R18 y ng representan independientemente

hidrégeno, cloro o bromo, conla condicién de que
o o '

por lo menos uno de los grupos R“5 Yy Rl6 o por lo

18 ¥y ng representa

-menos uno de los grupos Rl7, R

clofo 0 bromo;

representa oxigeno o azufre;

representa hidrbgeno, cloro, brgmo o metilo;

representa hidrdgeno, cloro, bromo, flior o tri-

fluormetilo ; y o bien

1) R22 y R23 representan hidrégeno, uno de los gru
por 324 y R25 representa hidrégeno y el otro re
presenta hidrégeno, cloro, bromo, flfor, trifluqr
metilo, ‘metilo, hidroxi, fenilo o fenile mono-
sustituido con bromo, cloro o fldor o

2) R22 y R23 representan hidrdgeno y’R24 v R25 re-
presentan indépendientemente clorb, fllor o bro
mo o

3) R22

presentan independientemente cloro, fldor, bro-

24 25 Lo

y R°" representan hidrdgeno y g7 7 R

mo o trifluormetilo o

22 24

4) R23 ¥y R25 representan hidrégeno y R““ y R°" re~

presentan independientemente cloro, flior, bro-

mo o

5) R%2, B°* y R°? representan hidrégeno y R°> reprg

senta cloro, fllor o bromo;

Rl4

y representan independientemente hidrdgeno, clo

" ro, flfior, bromo, metilo o metoxij;

con la condicién de que:

1) uno de los grupos,Rl3 y Rl4 puede representar
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- mite preparar otros diferentes tipos de clases de ‘compues-

t © = 10-

! hidrégeno, si y solamente si el otro representa
metoxi;

14

2) por lo menos uno de los g:cupos_Bl3 ¥y R™" debe

representar metilo o metoxi a no ser que

a) R°* no representa hidrégeno y 322, 323 y R2?

' representan hidrégeno o '
b) Re2 y r2* representan hidrégeno y uno o los
dos grupos R25 y R25 reprgsentan trifluorme-
tilo;

2% pi B2D representan fenilo o fenilo susti

3) ni R
1% 14 '
tuido a no ser que R™” y R~ representen ambos
metoxi; '
4) dos de los grupos R23, r2* y R representan hi

drbgeno a no ser que Pl3 y‘qu.representen ambos
metilo o mebtoxi; _ ‘
- 5) 313 N qu representan ambos-metoxi quandO'R re-
. presenta piridilo, naftilo, furilo o tiénilo.
Dentro deﬁla clase anferior, una c}ase mas preferida

son los compuestos. donde R12 representa:

y otra cldse preferida son los compuestos donde Rl3 y Rl4
representan ambos metoxi.

Se' sobreentiende que este procedimiento también per-

tos y también incluyen métodos insecticidas y composiciones

»
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que hacen uso de las diversas clases de compuestos. Por ejen

plo, se consideran las siguientes clases preferidas de com-

puestos. Cada subpdrrafo numerado més adelante describe una
clase independiente de compuestos; en cada clase, los susti
tuyentes variables tienen los significados generales de la

Foérmula I, salvo indicacidén en contrario. En los subpérra-

fos siguientes, cada término general, como fenilo, incluye

las formas sustituidas del grupo a que se refiere,
Compuestos donde:

1) R representa fenilo,

2) R representa fenilo o piridilo,

3) Rirépresenta piridilo, tienilo, furilo, benzotienilo,
benzofurilo, benzotiazolilo, behéoxazolilo, isoxazolilo, |
quinoliio 0 tiazolilo,

4) R representa fenilo o naftilo,

5) R representa piridilo, benzotiazolilo, benzoxaquilo,
isoxazolilo, quinolilo o tiazolilo,

6) R representa tienilo, fufilo, benzoxazolilo, benzotiazo-
lilo, benzotienilo, benzofurilo, isoxazolild, qﬁiﬁélilo
o tiazolilo, .

7) uno.de los grupos.R8 v X representa hidrdgeno, y el

b otro representa haldgeno o trifluormetilo,

8).~‘R8 y R9 representan independiéntemente cloro, flfor o
bromo, ‘

9) R7 y R9 representan ihdependientemente cloro, fldor, bro
mo o trifluormetilo,

10) uno de los grupos R8 y R9 representa hidrdgeno y el otrg
representa haldgeno, trifluormetilo, metilo o metoxi,

11) B0 y gt representan metoxi,

12) Rlo N Rll representan independientemente metilo o meboxi

’
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\

15§ r10 y'Rll representan independientemente eloro, flior o
| bromo. '

Compuestos del subparrafo:1l anterior donde:

14) R representa fenilo,

15) R repiesenta fenilo o piridilo,

16) R represénta piridilo, tienilo, furilo, benzotienilo,
benzofurilo, benzotiazolilo, benzoxazolilo, isoxazolilo,
quinolilo o tiazolilo, -

17) R representa fenilo o naftilo,

18) R representa piridilo, benzotiazolilo, benzoxazvuiilo,
iéoxazolilo, quinélilo o tiazolilo,

19) R representa tienilo, furilo, benzoxazolilo, benzotiazo
1ilo, benzotienilo, benzofurilo, isoxazolilo, quindlilo

" o $iazolilo, - ’

20) uno de los grupos R8 y R9 repfesenta hidrbgeno y el otrg
representa haldgeno o trifluormetilo, ' .

21) Ragy R9 representan independientemente clsro, f£lbor o
bromé,. 7

22) R7 y R9 representan indeﬁendientementg c¢loro, fldor,
bromo o trifluormetilo, '

23) uno de los grupos R8 ¥y Rg representa hidrégeno, y el
otro representa halbdgeno, trifluormetilo, metilo o metoxd

Compuestos dei subpérrafo-l2 anterior donde:

24) R representa fenilo{

25) R representa fenilo o piridilo,

éG) R representa piridilo, tienilo, furilo, benzotienilo,

» benzofurilo, benzotiazolilo, benzoxazolilo, isoxazolilo):
quinolilo o tiazolilo, ‘

27) R representé fenilo o naftilo,

28) R representa piridilo, benzotiazolilo, benzoxazolilo,
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29)

iiinlilo, benzotienilo, benzofurilo, isoxazolilo, quinolilo:

30)

31)

32)

33)

34)
35)
36)

37)
38)

59)

" .1ilo, benzotienilo, benzofurilo, isoxazolilo, quinolilo

40)
41)

42)

. isoxazolilo, quinolilo o tiazolilo,

o tiazolilo,

R representa tienilo, furilo, benzoxazolilo, benzotiazo-

o tiazolilo,

Uno de los grupos i y R9 representa hidrdgeno y el otrd

represenﬁé halégeno o trifluormetilo,

R8 y R9 representan independientemente cloro, fllor o

bromo, '

R’ y R9 representan independientemente cloro, fllor, brg

mo o trifluormetilo,

Uno de los grupos R8 ¥y 39 representa hidrdgeno ¥ el otrd

;eéresenta halégeno, triflucrmetilo, metilo o metoxij;
Compuestos del subparrafo 13 anterior donde:

R representa fenilo,

R representa fenilo o piridilo,

R representa piridilo, tienilo, furilo, benzotienilo,

benzofurilo, benzotiazolilo, benzoxazolilo, isoxazolilo

quinolilo o tiazolilo,

R representa fenilo 0 naftilo,

R representa piridilo, benzotiazolilo, benzoxazolilo,

isoxazolilo, quinolilo o tiazolilo,

R representa tiemilo, furilo, benzoxazolilo, benzotiazo

uno de los grupos R8'y R9 representa hidrdgeno y el otro
representa haldgeno o trifluormetilo,

RB ¥ R9 representan independientemente cloro, flior o
bromo, _ .
R7 ¥ R9 representan independientemente cloro, flior,

bromo o trifluormetilo,
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| 43) uno de los grupos R8 y R9 representa hidrdgeno y el otrg

- representa halbgeno, trifluormetilo; metilo o metoxi.
‘Aunque la férmula general anterior describe claramen-
te los com@uestos de Férmula I, incluimos los siguientes -
qjemplds.@ipicos para estar seguros de que los quimicos agri
colas comprenden complefaﬁente la invencidn. . |
N~ {5~-(6-cloro-3-piridil)-1,3,4~tiadiazol-2-i1} 2,6~dimetoxi-
benzamida, - .
N—{5-(4-cloro-3-p1r1d11)-l 3 4~t1ad1azol-2—ll}-2 o~dimetoxi-
) benzamlda,
N-{5=(445=dibromo=3-piridil)-1,3,4-tiadiazol-2~1i1} ~2,6~dime-

tllbenzamida,

N-{5=(5~bromo~2=-piridil)~1,3 4-t1ad1azol-2—113-2 6-dimetoxi-

benzamida, -

N—{S—(4~cloro-2—p1r1d11) -1, 3 4—t1ad1azol-2-1l}-2 6-dimetil-

benzamida, S
N;{5-(5—bromo;B-cloro-E-éiridil)-l,3,4;tiadiazol-2eil}-2,6-
| dlmetox1benzamlda, ]
N-{5-(3,4 5-tr1cloro-2—p1r1d11)—l 3 4-t1ad1azol—2-1l}-2 6~
dimetoxibenzamida,
N-{5~(3~-furil)-1,3,4-tiadiazol~2-i1} -2, 6~dimetoxibenzamida,
N;{5-(5—cloro—2 ~furil)-1, 3, 4-tlad1azol—2-ll}-2 6-dimetoxi-
. benzamlda, .
N-{5~-(5-bromo-3-tienil)-1,3,4~tiadiazol~2-i1} -2,6-dimetoxi-
' benzamida, ' )
N-{5-(5-metil-2-tienil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1}-2,6-dime toxi-
benzamida, ‘ ’ '
N-{5-(3-cloro-l-naftil)-1,3,4~tiadiazol-2-i1}-2,6~dimetoxi-
benzamida, . '

N-{ 5-(2-bromo-l-naftil)~1,3,4-tiadiazol-2-i1}~2,6~dimetoxi-
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|
‘1
\

benzamidg.
N-{5-(4-fluor-2-naftil)-l,3,4—tiadiazol-2—il}—2,6 dimetoxi-
-+ bengamida.

1 O

©

N—{B—(E-trifluormeti1-2-naftil)-l,3,4-tiadiazol;2-i1}m
dimetoxitenzamida. -
N-{S-(#-clorofenil)-l,3,4—tiadiazo1-2-il}¢2-brom056-£luor—
benzamida. ‘
N~{5~(3-bromofenil)-1,3,4~tiadidz01-2-1i1] ~2~fluor-6-netil-
benzamida. . |
N-{5-(3-yodofeni1)-1,3,4tiadiazol-2=i1}-2-Fluor-6-meboxi-

benzamida.

I ¥-{5-(3-metilfenil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1} -2~cloro-6~metil-

benzamida.

N-{5-(3-hidroxifenil)~1,3,4-tiadiazol-2~il]~2-bromo~G-netil~

benzamida. ' |
N-{5-(3-fenilfenil)-1,3,4~tiadiazol~2-i1}-2,6-dimetoxibenza-
mida. . | ' :
N-{5-(3—(3-fluorfenil)fenil)—l,3,4-tiadiazol—2-il}—Q,G-dime—
toxibenzamida. ‘ | ' »
N-{5-(4-(3-bromofenil)fenil)-1,3,4-tiadiazol~2~11]~2,6~dine~
toxibenzamida.
N-{5-{4-(2-clorofenil)fenil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1] -2,6-dine~
) ~ toxibenzamida. | h |
N-{5-(3-(4~clorofenil)fenil)-1,5,4-tiadiazol-2-i1}-2,6-dime~
toxibenzamida. x '
N-{5-(3,4-dibromofenil)-1,3, 4-tiadiazol-2~i1] -2,6-dimetil-
benzamida. .
N~ {5-(3-bromo-4-£1luorfenil)-1,3,4~tiadiazo1-2-11] ~2-metoxi~
6-metilbenzamida. '

N-i5~(3,4~difluorfenil)-l,5,4ﬁtiadiazol-2—i1}-2,6-dimetoxi-
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benéamidg. : A
NQ{S-(5,S—difluorfénil)-l,3,4-tiadiazol-2—il}-2,6—dimetilf
- benzamida.
N—{5-(3,S-dibfomofenil)-l,3,4—tiadiazol—2-il§—2;6-dimétoxi-
benzamida. ' _ )
N-{5-(3-cloro-5-trifluormetilfenil)-1,3,4-tiadiazo1~2-11{ -
2,6-dimetoxibenzamida. ‘
N—{5—(B-brdmo—B»fiuorfenil)—l,5,4-tiadiagol—2~il}-2—metoxi-
6-metilbenzamida . ) |
N-{5-(2,4-dibromofenil)-1,3,4~tiadiazol-2-i1}-2,6-dimesil-

benzamida.

' N—257(4-fluorfenil-l,5,4-tiadiazol—2-il}-2,6-dif1uorbenzami—

de.
N-{5-(2-bromo-t4-fluorfenil)-1,3, 4-tiadiazol-2-i1} -2, 6-dime-
toxibenzamida. ’ A
N—{5~(4—bromo—2—clorofenil)—l,3,4~tiadiazol—24ii§-2—métoxi-
benzamida. » '
N-{5-(4-trifluormetilfenil)-1,3,4~tiadiazol2~i1] -2;6~diclon
robeﬁzamida. \ 7 '
N-{5-(2-bromofenil)-1,3,4-tiadiazol-2~i1} ~2-netoxi-6-metil
benzamida. .
N-{5-(6-cloro-l-naftil)-1,3,4-tiadiazol~2-i1} -2,6-dimetoxi~
- benzamida. _ .
N-{E—(B-fluor-E—naftii)—l,3,4—tiadiazol—2~il§-2,6-dimetoxi—
benzamida. ’ '
N-{5~(7-trifluormetil-1-nattil)-1,3, 4-tiadiazol-2-i1} -2,6-
p dimefoxibenzamida.
N~ {5=(4,5,6-tricloro-3-piridil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1} -2,6-
dimetoxibenzamida.

N-{5—6romo-4,6~aicloro—3-piridi1)-1,3,4-tiadiazol-2-il}-2,6-
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dimetilbqnzamida.

N~ {5~(3,4,5~tribromo-2-piridil)-1,3,4-tiadiazol=2~11{-2-me~
toxi-6~metilbenzamida.

N~ {5-(3-bromo-4,6-d1cloro-2-piridil)-1,3,4~iadidzol-2-11} -
2,6~dimetoxibenzamida. | . i

N-{5-(4-metil-2-tienil)-1,3,4-tiadiazol~2-11}-2,6-dinetil~
benzamida.

N~{5-(4-bromo-5-metil—2-tienil)—1,3,4—tigdiazol-2—il}~2~me-

. toxi-6-metilbenzamida. . |
N-{5-(#,5-dicloro-2-tienil)-1,3,4~tiadiazol-2~11}~2,6~dine~

toxibenzamida.

' N-{5f(2~benzoxazolil)-l,3,4-tiadiazol-2—il§—2,6-dimetoxiben-

EAR zamida.
N-{5-(2-benzo{b} tienil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1}-2,6-dinetoxi-
benzamida. ‘ ) _ ,
N-{5-(2~benzo (b} furil)-1,3,4-tiadiazol-2~i1}~2,6-dimetoxi~
benzamida. . . -,
N~{5-(5-isoxazolil)-l,3,4—tiadiazol—2-il}—2,6-dimetdxibenzg
midé. | - -
N-{5-(2-tiazolil)-1,3,4~tiadiazol-2-i1}-2,6-dimetoxibenzami
de.
N—{5—(4-yodofenil)-l,5,4-t§adiazol-2-i1}-2-cloro—6-metoxibe£
; zamida. ‘ '
N-g54(4-yodofenil)-l,3,4—tiadiazol—2-il}-2,6—diclorobenzami-
da. : '
ﬁ*%5-(54yodofenil)-l,3,4-tiadiazol—2-il}~2-bromé-6-metil—
benzamida. .
N-{5-(5-trifluornetil-2-naftil)-1,3, 4~ tiadiazol-2-i1}-2,6-
dimetilbenzamida. '

N-{5-(4—cloro-l-naftil)-1,3,4-tiadiazol-2~il]~2~netoxi-6-me-
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'tilbenzamida.
N-{5-(2-furi1)-1,3,4~tiadiazol-2-i1]-2,6-dimetilbenzanida.
N-{5-(5-bromo-3-furil)-1,3,4-tiadiazol-2-il]-2~metoxi-6-me~

 tilbenzamida. )
N-{5-(6-bromo-2-benzo{b} tienil)-1,3,4-tiadiazol-2-113~2,6-

dimetoxibenzamida.
N-{5-(4-metil-2-benzo {1} tienil)-1,3,4~tiadiazol-2~i1}~2,6-

dimetoxibenzamida. )
N-§5-(5-cloro-2-penzo{6§furil)-l,5,4—tiadiazol—2-il}-2,6-

dimetoxibenzamida. |
N- {5~(7-metil-2-benzo {o} furil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1} ~2,6-

\ ‘dimetoxibenzamida. '

Los compiestos preferidos de Férmula I son: .
N;§5~(4¢élorofeni1)—1,3,4-tiadiazol-2-il}-2,e-dimetiibenza-

mida. i , _
N~§5~(4-clorofenil)—l,3,4-tiadiazol-2-il§—2,6-dimet5zibenza_

mida. ' ‘ .
n~{5-(4-fiuorfenil)-1,3,4-tiadiazol-2-i;}-2,6-dimetilbenza-

mida. \ o |
N-{5-(4_trir1uormepi1fepil>-1,3,4_tiadiazol-2-ilg-2,6-dime-

tilbenzamida.

N~15-(4-fluor£enil)-l,5,4-tiadiazol—2-il§—2,6-dimetoxibenza—

mida.

N-{5-(3-trifluornetilfenil)-1,3, 4-tiadiazol-2~i1}~2,6-dine-

toxibenzamida.

N-{5-(3-clorofenil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1}-2,6-dimetoxibenza-

mida. .
¥-{5-(3,5-bis(trifluornetil)fenil)~1,3,4-tiadiazol-2-11]-2,6
dimetoxitenzamida y |

N-{ 5~(4-trifluornetilfenil)-1,3,4-tiadiazol-2-11}-2,6-dime-
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toxibenzamida.
Los compuestos de Férmula I ce¢ preparan por procedi-
mientos gue son actualmente conocidos o son andlogos a los

procedimientos conocidos.

10 11

Los compuestos de Férmula I donde R, R™~ y R™™ son

-

los definidos anteriormente, se preparan por ciclacidén de un

compuesto de Férmula:
RlO

/

-~

i 1]
X-NH-C~NH-C ~ Iv

—

pl%

11 son 1os definidos en la Férmula I y X repre-

genta
R=CH=N-

donde R es el definido en la Férmula I, con un agente oxidan
te y opcionalmente reduciendo un compuesto de Férmula I don-
de R8 representa nitro para obtener un compuesto doﬁde-R8 re
presenta amino y también opcionalmente acilacién del compueg

to donde R8

representa amino para preparar un compuesto don~
de B® representa acetamido. _

‘ ~ El agente oxidante preferido es el cloruro férrico.
Pueden emplearse otros agentes oxidantes fuertes, por ejem-
plo, ferricianuro célcics. Las ciclaciones oxidativas - se
realizan prefériblemente en alcanoles inferibres, por ejem-~
plo, etanol o propanol, a la temperafura de reflujo de la
mezcla de reaccibén. En general, sin embargo, pueden utilizag

se si es conveniente temperaturas de unos 50 a unos 100Q.

Se prefiere preparar compuestos don un grupo amino o




i

10

18

20

25

30

‘acetamido sobre un;grup6 fenilo R preparando primero el co-

»rrespohdiente compuesto nitrado y reduciendo el grupo nitro

'sintesis de compuestos de partida tipicos. En todos.los ejeﬂ

| sonancia magnética nuclear, microanélisis elemental y, en al

cla se agita a la temperétura de refiujo durante 1 hora y

traliza. E1 sblido se separa por filtracidén y se recoge en

—

-20 -

bo? hidrogenaciéh, empleando un catalizador de hidrogenacidn
preferiblemente un catalizador de metal novle, para formar
el compuesto aminico. El grupo.amino es acilado con anhidri—
do acético o ﬁaluro de acetilo para preparar el compuesto
acetamido.

Como observaran los quimicos‘orgénicos, todos los com
puestoé de partida utilizados en la preparacidén de los com-
puestos de Foérmula I pueden ser obtenidos por los expsitos
en este campo. ' o

‘ Tos siguientes ejemplos muestran la sintesis de com-

puestos tipicos y las siguientes preparaciones muésiran la
plos, los compuestos fueron identificados por anilisis de re

gunos casos, por andlisis infrarrojo-y espectroscopia de ma~
sas.

EJEMPIO 1
N—iB—(4~clorofenil)—l,3,4-tiadiazol—2—il}~2,6~dimetoxibenza—

mida. .
Se afiaden 3,78 g de 4-clorobenzaldehido, 4-(2,6-dime-
toiibenzoil)tiosemicarbazida, a 400 ml de etanol y después

se agregan 10,8 g de hexahidrato de cloruro férrico. La mez-

después se enfria y concentra a vacioé. El residuo se lava co

dcido clorhidrico y el sélido” se suspende en agua y se neu= |

etanol. Se evapora el disolvente a vacio y el residuo se re-

cristaliza en acetato de etilo para obtener 2,1 g de N—§5~

3

o]
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i
i

(44clorofénil)-1,5,4-tiadiazol—24il3-2,6-dimetoxibenzamida,

p.f. 246-248¢9,

'Teérico Encontrado
C 54,35% 54,15% .
3,795 . 3,47% :
11,18% 11,27%

Los siguientes compuestos estén también hechos por el
procedimiento anteriormente descrito. Er;mero se nombrarén
los compuestos y, después, sus ca;acteristicas serin expues-
tas en tablas.

La sintesis de los siguientes compuestos ilustrativos

I sigue er general el procedimiento de los ejemplos amnbteriores

Primero serén nombrados los compuestos ilustrativos y des-

pués se tabulardn sus puntos de fusién y sus andlisis elemen

tales.
EJEMPLO 2
N-{5-(l-naftil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1}-2,6-dinetoxibensanida.
' EJEMPLO 3 '

N-{5-(2,4-diclorofenil)~1,3,4-tiadi azol-2-i1}-2,6-dimetoxin
benzamida. '

EJEMPIO &
N-{5~(4~hidroxifenil)~1,3,4~tiadiazol-2~i1}-2,6-dime toxiben~
zaﬁida.

| EJEMPLO 5
N-{5~(5,5-aiclorofenil)~i,3,4-tiadiazol;2—ilf~2,6-dimetoxi-
5enzamida.V

EJEMPIO 6
N-{5-(3-fluorfenil)-1,3,4-tiadiazol-2~i1] -2,6-dimetoxibenza-
mida.

| EJEMPLO_7
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N-{S—(4-piridil)-l,5,4—tiadiazdl-2-il;-2,6-dimetoxibenzamida

EJEMPLO 8
N—{S-(4-ciauofenil)—l,5,4—tiadiazol—2-il}—2,6-dimetoxibenza-
mida.

' EJEMPLO 9 |
N-{5-(3,5-bis(trifluormetil)fenil)-1,3,4-tiadiazol-2-11} -2,6
dimetoxibenzamida.

EJEMPLO 10
N-{5-(2-fluorfenil)-1,3,4-tisdiaz01-2-i1}-2,6-dimetoxibenza~
mida. .

EJEMPIO 11

'N—(S-fehil~l,5,4-tiadiazol-2-il)—2,6-diclorobenzamida,

| EJEMPIO 12 . . -
N-{5-(4-trifluornetilfenil)-1,3, 4-tiadiazol-2-11} ~2,6-diclo-
robenzamida. '

EJEMPLO 13 .
N—{E—(#—clorofenil)~l,3,4—tiadiazol-2—il}-2»cloro-6-metilbeg
zamida. ’ ' '

EJEMPLO "14
N-{5-(4-clorofenil)~1,3,4-tiadiazol-2~i1}~2,6-difluorbenza~
mida. |

EJEMPLO 15
N—{55(4fclorofenil)—l,5,4-tiadiazol-2-il}-2,6—dimetilbenza-
mida. ‘
N—{B—(4-bromofénil)—l,5,4-tiadiazol-2-il}—2,6-diclorobenza-
mida. |

EJEMPLO 17

N-is-(u-fluorﬁenil)-l,3,4-tiadiazol-2~il}-2,6~diclorobenza;

mida.,
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1 tilbenzamida.

| m-(5-(4-fenilfenil)-1,3,4-tiadiazol-2-11}-2,6-dinetoxibenza-

;.23A_ |

1
|

i C EJEMPLO 18
N~{5-(4mclorofeﬁil)~l,3,4~tiadiazol—2~il}—2,6—dimetoxiﬁen;a—
mida.

, EJEMPIO 19
N-{5-(3,4~diclorofenil)~1,3,4-tiadiazol~-2-i1} -2,6~dimetll-
benzamida.

. EJENPLO 20
N-{5-(4-fluorfenil)~1,3,4-tiadiazol-2~i1}~-2,6~-dinetilbenza-
mida. “

EJEMPLO 21
N-{5-(4—trifluormetilfenil)~l,3,4—tiadiazol—2~il}—2,6—dime-

EJEMPLO 22
N-{5-(4-bromofenil)-1,3,4-tiadiazol-2-11}~2,6-dinetilbenza=
mida. '

EJEMPIO 23 |
N-(5-fenil-1,3,4~tiadiazol-2-il)-2,6-dimetilbenzanida,

EJEMPIO 24 S
N-{5-(4-fluorfenil)-1,3,4-tiadiaz0ol-2-11{-2,6-dimetoxiben-
zamida. : |

EJENPLO 25
N-{5-(2-tienil)-1,3,4~tiadiazol-2-il] -2,6-dimetoxibenzamida.
N-{5~(2-furil)-1,3,4-tisdiazol-2~i1}-2,6-dimetoxibenzanida.

EJEMPLO 27 -
N-{s-(4-metilfenil)-1,3,4-tiadiazo1»2-11}—2,s-dimetoxibenza-
mida. |

EJENPTO 28

mida.
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EJEMPLO 29
N-{5-(3-trifluormetilfenil)~1,3,4~tiadiazol=2-i1{-2,6~dime-
toxibenzamida. |

. EJEMPLO 30
N-{5-(3-clorofenil)~1,3,4~tiadiazol~2-i1}-2,6-dimetoxibenza-
mida.

EJEMPIO 31
N-{5-(4-trifluormetilfenil)~1,3,4~-tiadiazol~2-11}-2,6~dime-
toxibenzamida. '

EJEMPLO 32
N-(5-fenil-1,3,4~tiadiazol-2-i1)-2,6~dimetoxibenzamida.

., EJENPLO 33-
N-{5;(4—clorofenil)-l,3,4-tiadiazol~2~il}~2~metoxibenzamida.
' : EJEMPIO 34 -
N-{5-(3-trifluormetilfenil)-1,3,4~tiadiaz0ol-2-i1}-2,6-dime~
tilbenzamida. . .

EJEMPLO . 35
N-{s-[4-(4-bromofenil)fenil]-l,3,44tiadiazol-2-11}-2,6-dime- ‘
toxibenzamida. - \ ' ) .

. EJEMPLO 36
N—is-{4-(4-clorofenil)fenil]—l,3,4—tiadiazol—2—il}-2,6—dime—
toxibenzamida.

N . EIEPIO 3
N-i5;(4-bromofenil)~l,3,4-tiadiazol-2—il}-Z,G—dimetoxibenza-
mida. :

. EJEMPLO 38
N-{5-{4-(4-f1luorfenil)fenil]-1,3,4-tiadiazol-2-11}-2,6~dime~
toxibenzamida. '

EJEMPLO 39
N-{5-(2-naftil)-1,3,4-tiadiazol-2-11}-2,6-dinetoxivenzanida.
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EJEMPIO 40 _
N—&S—(B,A-diclofoienil)-l,3,4-tiadiazol—2~il}—2,G-dimetoxi-
benzamida.

EJEMPLO 41
N-{5-(3-hidroxifenil)-1,3,4-tiadiazol-2~il}-2,6-dinetoxiben-
zamida. ‘ ‘

EJEMPLO 42

N-{5~(4~metoxifenil)-1,3,4-tiadiazol-2-11} -2,6-dimetoxiben~ |

zamida. )
EJEMPLO 43 .
N-{5-(4-nitrofenil)-1,3,4~tiadiazol-2-i1} ~2,6-dimetoxibenza

1 mida.

EJEMPLO 44

N-{5-(3-clorofenil)-1,3,4-tiadiazol-2-11} -2,6-dimetilbenza-

mida.
EJEMPLO 45
N-{5-(2-naftil)-1,3,4~tiadiazol-2-11} ~2,6~dinetilbenzamida.
| EJEMPLO 46 ' '

N-(5-(5,S-Eis(trifluormetil)-feni1)~l,5,4—tiadiazol—2—il}—
2,6~dimetilbenzamida. |
. EJEMPLO 47
N-§5—(5-tienil)—l,5,4—tia@iazol-2-il}—2,6-dimetoxibenzamida.
) “ | EJEMPLO 48 .
N—{5~(3—furil)~l,5,u-fiadiazol-Z-il -2,6~dimetoxibenzamida.
N- {5-(5-bromo-2-furil)-1,3,4-tiadiazol-2~il}~2,6-dimetoxi~
benzamida.
' EJEMPLO 50
N-&5-(4-ybaofenil)-1,5,4-tiadiazol~2-i1}—2,e-qimetoxibeﬁza-

mida.




10

15

20

25

30

- 26~

EJEMPLO 51
N—{5-(5—bromo-3fpiridil)-l,3,4-tiadiazol-2-il;-2,6-dimetoxi~
benzamida.

EJEMPLO 52
N-{5-(5-cloro-2—tienil)-l,3,4—tiadiazol-2-il}-2,6—dimetoxi—
benzamida. '

EJEMPLO 53
N-{5-(3-isoxazolil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1}-2,6-dimetoxibenza~
mida.

EJEMPLO 54
N-{5-(5-cloro-2-benzo {1} tienil)-1,3,4-tiadiazol-2-11}-2,6~

I dimetoxibenzamida.

EJEMPLO 55

N-{5-(27benzotiazolil)—l,5,4-tiadiazol~2-il§~2;6-dim@toxibeg

zamida.

_ EJEMPLO 56
N-{5-(2-clorofenil)-1,3,u-tiadiazol-z-il}-2,6-dimetoxibenzg5
mida.

EJEMPLO 57
N-{5-(2-quinolil)-1,3,4-tiadiazol-2-11]-2,6-dinetoxibenzani-
da.

EJEMPLO 58
N—{Sf(i-quinolil)-l,3,4—tiadiazol;2-i1}—2,6—dimetoxibenzami—
da. ‘

‘ EIENPLO 59
N—{S-(4-clcrofenil)—1,5,4-tiadiazol—2—il§~2,6—diclorobenza-
mida. |

EJEMPLO 60
N-{5-(3-hidroxifenil)~1,3,4-tiadiazol-2-i1}-2,6-dimetoxiben—

zamida.
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EJEMPLO 61

N-{5~(5~cloro-2-benzo {b} furil)~1,3,4-tiadiazol-2-11} ~2,6-di-

metoxibenzamida.

EJEMPLO &2

N—{5—(2—benzo{5}furil)—1,3,4-tiadiazol—2—i1§~2,6-dimetoxibe§

zamida. \
Ej. No. p.f.,°% C % B % N %
2 209-210 64,24 4,58 10,88
3 >260 . 49,56 3417 10,30
4 > 260 57,58 4,45 11,55
5 249-251 49,89 3,25 10,49
6 = 216-218 57,00 4,07 11,75
7 241-243 55,89 4,11 16,06

8 >260 58,82 3,85 15,09

9 2%6-237 . 48,01 2,81 9,07
10 pu8-249 57,12 3,74 11,77
11 232-237 51,22 2,59 11,99
12 > 260 45,96 1,90 9,96
13 258-260 52,61 ' 2,91 11,58
14 >260 , 50,97 2,57 11,86
15 249-249 59,42 4,22 11,94
16 >260 42,27 2,13 9,58
15', 254-256 47,84 4,55 11,24
18 23%8-240 54,12 4,07 11,11
19 >260 54,35 3,66 11,16
20 2%1-233 62,16 4,52 12,70
21 2u0-242 57,19 4,04 11,30
22 250-252 52,23 3,80 11,11
23 248-250 65,72 4,77 13,28
2L 57,11 3,95 11,5%

248-251
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Ej. No.  p.f.,°%C C % H % N %
25 256-259 52,06 3,92 11,74
26 233-235 54,39 412 12,52
27 228-230 60,63 4,77 11,66
26 236-239 66,02 4,92 10,39
29 183-185 52,59 3,4% 10,49
30 213-214 - 54,60 4,02 11,38
31 217-220 52, 56 3,27 10,37
32 253-255 60,09 4,77 11,99
33 214-216 55,40 3,63 11,91
B4  >260 59,10 3,82 11,19
35 - 259-261 55,45 3455 8,84
36 259-261 61,02 3,84 9,36
37 240-243 48,36 3,55 10,29
38 255-257 63,08 4,19 10,00
39 230-2%2 64,43 4,66 11,01
40 255-257 50,04 3,24 10,25
41 243-245 57,38 4,36 12,01
42 239-241 58,29 4,88 11,46
43 >260 53,07 3,51 14,36
nyo >260 59,24 1,27 12,17
45 235-2%7 69,91 4,95 11,43

a6 230-232 51,16 2,68 9,36
1y - >260 52,13 3,82 12,06
48 255-257 154,23 4,22 12,44
49 207-209 43,72 3,10 10,18

. 50 180-182 . 43,85 3,12 8,85
51 259-261 45,89 3,21 13,02
52 259-260 497,46 3,36 11,14
5% 228-229 50,39 3,85 16,62
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I compuestos sustituidos con grupos amino y acetamido.

Ej. No.  p.£.,°C C% H% N %
oH >260 52,62 3,48 9,78
55 >260 54,38 3,72 13,81
56 . 235-237 54,57 . 3,95 11,19
57 . .>260 61,09 4,30 13,95
58 242-24% 60,97 4,17 14,01
59 > 260 46,60 1,90 10,75
60 243-245 . 57,38 4,36 12,01
61 - 54,80 3,27 9,59
62 219-221 59,92 4,14 10,8%

Los siguientes ejemplos ilustran la preparacisn de

EJEMPLO 63 -

N-(4-Aminofenil)-1,3,4~tiadiazol-2~i1} -2,6-dimetoxibenzanida

Se hidrogenan 3,6 g del coitpuesto nitrofenilico prepa
rado'en el Ejemplo 43, en tetrahidrofurano y en presencia de
catalizador de paladio al 5% en carbdn. Después de la’ hidro-
genacidn, el disolyente se evapora a sequedad a vécio ¥ el
residuo se recristaliza en acetato de etilo. ELl catalizador
se lava con etanol y dimetilformamida y los disolventes se
evaporan a sequedad. El residuo se recristaliza en acetato
de etilo y los productos ;ecristalizados convenidos se iden-
tifican como 1,8 g de N-(4-aminofenil)-1,3,4-tiadiazol-2-il}
~2,6;dimetoxibenzamida, p.f. 232-234°,

Teériéo Encontrado
¢ 57, 30% 56, 95%
4, 49% 4,67%
N 15,73% 15,41%.
EJEMPLO 64

N-S5-(4~acetamidofenil)~l,5,4-tiadiazo1-2-il}—2,6-dimetoxi-
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Se disuelven 0,5 g del producto del Ejemplo 63 en 20
'mi de piridina i'se afiaden 0,2 ml de anhidrido acético en 5
ml.de tetrahidrofurano mientras la mezcla de reaccidén se en
f;ia para'manten;rfla temperatura por debtajo de 550.,Una vez
terminada la édicién, la mezcla se agita durante 16 horas a
la temperatura ambiente y se evapora a sequedad a vacio. El
residuo se recristaliza en acéfato de etilo para dar 0,25 g
de F-{5-(4~-acetamidofenil)-1,3,4-tiadiazol-2-i1}-2,6-dimetg
xibenzamida, p.f. 211-213°. :

Tebrico Encontrado
\ c 57 ,42% 57,70%
H 4,31% T 4,61%
N 14,106 13,80%

Los compuestos de Férmula I se han ensayado a fondo
frente a insectos vivos para determinar la gama de su efica

cia insecticida.
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' puesto de tiadiazolilbenzamida de foérmula:

. REIVINDICACTONES

1.-Un procedimiento para la preparacidn de un com-

. 10 .
. N—X 5. 0 .
N |
N— @ —
311

en donde R representa

/N
oK ) ,
N .
N/
Ro"< ——S‘ s
; N

—

T
r!
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donde

RO}

. uno de los gfupos'Ro,—R

53 -

R ¥ R representan independientemente hidrdgeno,
cloro o bromo, con la condicibén de que por lo menos
1 N R representa clory ¢ bro~|

mo;

.representa oxfgeno o azufre;

N y.R4 representan'independientgménte'hiérégeno,,cloro,

bromo o metilo, con la condicidn de que R3 representa
hidrégeno cuando X repreéenta ox{geno;
representa.hidrégeno, cloro,'bromo, fluor o trifluor-
nmetilo; o .

bien.

M -

.1')-R6 Vg R’ representan hidrégeno, uno de los grupos

R8 Yy R9 representa hidréggno ¥y el otro representa
hidrégeno, cl.oro, me‘tpxi', bromo, yodo, “flflor, tri-
fluormetilo, metilo, hidroxi, fenilo o fenilo mo-

i nosusfituido con yyomd, clo;o'd flior o

8

2) R§ Yy R7 representan hidrdgeno y R y.R9 repfésen-

tan independientemente cloro, fl&or'p bromo o
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3)

Bl -

g0 Yy R8'representan hidrégeno y R/ y 24 represen-

tan independjentemente cloro, flior, bromo o tri-

._fluormetilo o}

4)

5)

y

R

r! y B9 representan hidrdgeno y R® ¥ g8 represen—

tan independientemente clofo, fltor o bromo o

6

R7, R8 y R’ representan nidrégeno y R repreéenta

cloro, flGor o bromo o

6, R7 y R’ represéntan hidrégeno j R8.representa

acetamido, nitro, amino o ciano;

11

R représentan independientemente hiérﬁgeno; clo-

. ro, fluor, bromo, metilo o mebtoxi;

con las condiciones de -que:

1)

vac de los grupos g1C ¥ gl puede representny hi-

drégéno, si y solamente si el otro representa me-

toxiy

2)

por 1o menos -uno de los gruﬁos !0 ¥y 51 aebe re-

presentar metilo o metoxi, a no ser que

" 3)

4)

5)

a) 28 no represenie:hidrﬁgeno Y RS; R y R re-
presenten hidrégeno o

b) RS g g8 representen hidrdgeno y uno o los dos

grupos R7 y R9 representen trifluofmetilo;

8

ni R™ ni R9 representan fenilo, acetamide, meboxuiy

nitre, amino, cianc ¢ fenileo sustitufde, a no ser

que'R10 y g representen ambos metoxi;

dos de los grupos R7, R8 y_R9 representan hidrd-

10 Yy R11 representen ambos me~

geno a no ser que R
$ilo o metoxi;

R1O ¥ R'1 representan ambos metoxi o metilo cuan~
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nilo; ‘

6) R1O y R11 representan ambos metoxi cuando R re-~
;;-~'presenta,benzotiazolilo, benzozazolilo, benzotie-
b nilo; benzofurilo, isoxazolilo, quinolilo o tia-
z0lilo; '

y adends con la condicién de que por lo menos se cumple una

J de las siguientes condiciones:

A, RO sobre un grupo R 3~piridilo representa cloro o bfomo;

B.'RB-representa cloro, bromo.o metilo;

¢. R representa o s

D. R8 Yy Rg representan metoxi o yodo;

8 . . . .
E. R” representa nitro, amino, ciano o acetamido;

10 L

I, Rs, R7 o Rg representa cloro y R représenta cloro

do B representa piridiio, naftilo, furilo o tie-

- e w
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o

¢. plo 11 ' . N
. R o R™™ representa metilo cuando R representa piridi

lo, naftilo, furilo o tieniloj

cuyo procedimiento se caracteriza por hacer reaccionar un

compuesto de férmula:

gl
s 0
" i
X-NH-C~VH~ IT
gl
p10 - o1l

donde R™ y R™™ son los definidos en la férmula I y X re-

R~-CH=N~

donde R es el definido en la férmula I, & excepcién ds que
R no representa amino o aéetamidofenilo, con un agenle oxi-
dante, de preferencia cloruro férrico, en un disolvg?te or—f .
génico inerte, de preferencia un alcano inierior,;awéha tem
pertura entre 5000 y lOOOC, 3 opcionalﬁenre reéuciﬁruh con
puesto de férmula-I donde RS representa nitro para obtener
un compuesto donde R§ representa amino y adem&s acilar op
cionalmente el compﬁesto donde R8 representa amino parsa p;g
pérar-un compuesto donde RS representa acetémido.

| 2,- Se reivindice por dltimo como objeto sobre el
que ha de recaer la Patente de Invencidn gue se seclicita
por: UN PROGEDIMIENTO PARA TA PREPARACION DE UN COMPUESTO
DE TTADIAZOQLIIBENZAMIDA. .
) Todo conforme queda descrito y reivindicado en la

presente memoria descriptiva, que comsta de treinta y siete
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paginas mecanografiadas.

~37 -

Madrid, 16 febrero 1.978
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