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P A T E N T E  D E  I N V E N C I 0 , K \  

por VEINTE años
»  i  »  * a

solicitada en España a favor de ROHM AND HAAS COMPANí, de na 
cionalidad norteamericana, domiciliada en Independerías Malí 
West, Piladelfia, U.S.A., por "Método de preparar una compo­
sición envasada repelente de artrópodos", con prioridad de 
las solicitudes norteamericanas 751.932 y 839.159 de fechas 
17 Diciembre 1976 y 3 Octubre 1977, respectivamente,;.-----

MEMORIA DESCRIPTIVA
i

10. Esta invención se refiere a un método;de preparar ' 
vina composición envasada repelente de artrópodos.---------

15.

la investigación sobre repelentes de insectos que
tengan al mismo tiempo una excelente repelencia, una elevada

i
actividad residual y substancialmente atoxicidad se mantieneI
constante debido a que se reconoce la eventual -¿oxicidad, 
respecto a los animales o al hombre, de muchos insecticidas

. ‘ i
conocidos. Dado que los repelentes de larga perduración evi­
tan estos problemas de los insecticidas y debido a que propor­
cionan esencialmente los mismos resultados, existe una gran

>



demanda de compuestos que tengan aquellos efectos. ---------
I m —

♦ ** * .Según la invención se provee un método de'preparar
i»( •

una composición envasada repelente de artrópodos,‘caracteri­
zado porque comprende las etapas de: ------------------------

(i) proveer una composición repelente de artrópodos líqui­
da, semisólida o en polvo que contiene, como ingredien­
te activo, un repelente químico de artrópodos y por lo 

i menos un coadyuvante para el mismo que incluye un vehícu 
j lo del repelente, siendo dicho repelente: - - - - - - -

(1) Un compuesto de la fórmula: - - -  - -  - —  -

(* > m

<CH2)n.

< 0 H 2 ) n

fl— K3
( I )

1 2 en la que R es hidrógeno, alquilo o alquenilo, R es
hidrógeno, alquilo, cicloalquilo, alcoxicarbonilo, aral 
quilo o arilo mononuclear, ó R y R están unidos y for 
man, conjuntamente con el átomo de carbono al que están 
fijados, un grupo hidrocarbúrico cicloalifático satura­
do o insaturado cuyo anillo está opcionalmente (a) subs 
tituido y/o (b) interrumpido por un heteroátomo de oxí­
geno, R^ es hidrógeno, alquilo, hidroxi-alquilo (C^-C^), 
alcoxicarbonilo, alcoxicarbonilalquilo o el grupo
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-C-(«Y)NR4R5, en que Y es O ó S y (a) R4 es hidrógeno y 
5R es alquilo, cicloalquilalquenilo, alcoxicarbqnilo o 

alcoxicarbonilalquilo 6 Y (b) R4 y R5 están unidos y 
forman, conjuntamente con el átomo de nitrógeno al que 
están fijados, un grupo heterocíclico, X es alquilo, al 
coxi, alcoxicarbonilalquilo o ciano, m es 0 o un entero 
igual a 1 <5 2 y n y n' son enteros iguales a T Ó  2; - -

* > j

(2) Un compuesto como el definido antes sr» (1) mo­
dificado en que el anillo heterocíclico ilustrado en la 
fórmula I contiene un doble enlace pero con la exclu­
sión de los compuestos en los cuales, en el anillo que 
contiene nitrógeno ilustrado en la fórmula I, existe un 
doble enlace carbono-nitrógeno, n y n* son ambos 1 y R 1 

y R están unidos para formar, conjuntamente con el áto 
mo de carbono fijado, un residuo 5,5-dimetilciclopentí- 
lico; o --- - --- _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _

(3) Una sal de adición de ácido o una sal de amo­
nio cuaternario de un compuesto como el definido antes 
«a (1) <5 (2) , --------------- i ----------- i--------------

con las condiciones de que (A), cuando el anillo ilus­
trado en la fórmula X está saturado, (a) X es alcoxicar 
bonilalquilo y m es por lo menos uno ó (b) R^ es hidro- 
xi-alquilo (0,-Cg) o el grupo -C(=Y)NR4R 5, y de que (B) 
cuando R y R son-ambos hidrógeno, RJ es el grupo

wm
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-C(=Y)NR4R5, y

(ii) la etapa adicional de cargar un receptáculo con la com­
posición definida en la etapa (i) o formar un envase al 

i  rededor de una cantidad predeterminada de la composi-
t

5. i ción. - - -  - —  --------- —

10.

15.

20.

Particularmente la invención provee un método como 
el definido, caracterizado porque dicho repelente es un com­
puesto como el definido en (1) ó (2), en el que, en la fórmu 
la I, R es hidrógeno, alquilo o alquenilo, R es hidrógeno, 
alquilo, cicloalquilo o arilo mononuclear 6 R y R están 
unidos y forman, conjuntamente con el átomo de carbono al 
que están fijados, un residuo cicloalquílico o cicloalcoxi o 
un residuo cicloalquílico puenteado con un grupo metileno,
R^ es hidrógeno, alquilo, hidroxi-alquilo (C-j-Cpj), alcoxicar 
bonilo o el grupo -C(=Y)NR^R^ en que Y es 0 ó S y (a) R^ es 
hidrógeno y R^ es alquilo, alquenilo o alcoxicarbonilo o (b) 
R^ y R^ están unidos y forman, conjuntamente con el átomo de 
nitrógeno al que están fijados, un grupo heterocíclico, X es 
alquilo, alcoxi, alcoxicarbonilalquilo o ciano, m es 0 ó un 
entero igual a 1 ó 2 y n y n 1 son enteros iguales a 1 ó 2, o 
dicho repelente es un compuesto de la fórmula: - - - - - - -

N 8
(IA)
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7 Aen la que (a) R es hidrógeno y R° es alquilo (C.j-C5) o aleo 
xicarbonilalquilo o (b) R^ y R® son grupos alquile-
nof que están unidos para formar, conjuntamente con el átomo 
de nitrógeno al que están fijados, un anillo heterocíclico 
de 5 6 6 miembros, X' es hidrógeno, alquilo (C-j—C^) o alcoxi 
carbonilalquilo (C^-C^), R^, R^, R ^  y R ^  son hidrógeno o 
los dos miembros de uno de los pares R9/R10 y R1 están 
unidos y forman, conjuntamente con el átomo de carbono al 
que están fijados, un anillo cicloalquílico de 5 átomos
nucleares, n e s  1 ó 2 y m 1 esO, 1 Ó 2 Ó dicho repelente es 
un compuesto como los definidos antes modificados en.que el 
anillo heterocíclico ilustrado en la fórmula XA contiene un 
doble enlace, estando ausente el grupo C(=0)NR^R® cuando 
existe un doble enlace carbono-nitrógeno en el anillo ilus­
trado en la fórmula IA, conteniendo un grupo -C(0)NR^R®. ___

Según un aspecto preferido dicho repelente es un 
compuesto como el definido, en que R3 es distinto de hidro- 
xi—alquilo (C-j— Ccj), R es sólo hidrógeno cuando R^ es el gru 
po -CONH-alquilo y n' es 1» - - -  - -  - - ________________

Según otro aspecto preferido, dicho compuesto es 
2-azaspiro-(5,5)-undeciltetrametilenurea, 3-azaspiro-(5,5)- 
undeciltetrametilenurea, 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-enilpenta- 
metilenurea, 2-azaspiro-(5,5J-undec-T-enilcarboetoximetil- 
urea, 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eniltetrametilenurea, 2-metil 
piperidinil—N—n—butilurea, 2,6—dimetilpiperidil—N—carbo—n—bu
toximetilurea, 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-enilaliÍurea, 2-hi-
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droxietil-2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eno ó 1-ciano-2-(2'-hidro 
xietil)-7-metil-2-azaspiro-(5,5)-undec-8-eno. ----- - -----

Los compuestos aplicados según esta invención se 
preparan de varias formas que dependen del tamaño del anillo 
o del substituyente deseado. Los compuestos tales cómo los 
que tienen la fórmula: - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

1 2en la que R , R , X, m y n son como se ha definido anterior­
mente, se preparan tratando un compuesto de la fórmula: ---

con un hidruro de metal alcalino, tal como hidrúro de litio- 
-aluminio y similares. Puede emplearse cualquier disolvente 
que sea inerte o substancialmente inerte con respecto a los 
reaccionantes, tales como éteres, incluyendo dietilóter, te 
trahidrofurano y similares. La reacción puede conducirse a 
una temperatura dei orden de unos 0fl a unos 100^0 durante un 
período de tiempo de unos 15 minutos a unas 5 horasj sin em­
bargo, la reacción se inicia en general a temperatura ambien
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I
te y luego se lleva a la temperatura de reflujo del disolven 
te particular empleado---------------------------- ----------

La preparación de los productos aplicados*¿n esta 
invención y que tienen un substituyente R^ se ilustra por me 
dio del siguiente esquema de reacción. - «. _

C
t 5R^NNCO

ó
A 5 II R4R5NCC1

Níquel Raney (Hg)

(X)m (X)m
R (CH,)2'n H' '(CH2)n"CHCN

(CH2)n F = N E

A E
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La reacción con un isocianato (R%=C~0) se conduce 
de manera general a una temperatura del orden de unos.02C a 
unos 502C, en un disolvente adecuadamente inerte, tal como 
benceno y similares. La reacción con el^haluro de carbamoílo 

5. o con el haluro de tiocarbamoílo (R^NCCl), en que R^, R^ e
Y son como se ba definido anteriormente, se realiza en gene­
ral a una temperatura del orden de unos 02C hasta aproximada 
mente la temperatura ambiente, en un disolvente adecuadamen­
te inerte, tal como benceno y similares. - - - ---------

10. La hidrogenación de los productos A y  E en el antje
rior esquema de reacción con níquel Raney se realiza en un 
hidrogenador a unas 40-50 psi (aprox., 3-3,5 kg/cm ) de hi­
drógeno utilizando un disolvente adecuado, tal como metanol 
o etanol. - --------------- ------------------------------- --

15. Los productos identificados con B en el siguiente
esquema de reacción pueden emplearse en la preparación de los 
productos identificados con A en el anterior esquema de rea¿ 
ción. Los productos identificados con B tienen también acti­
vidad* de repelencia de los insectos y se preparan como si-

20. g u e : ------------------- -------------- ----------------------
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cuando n = 1 

TSCl2/HaCN

R 1 / ( c u 2)nai

^ y >
cuando n = 2

H0CH2CH2I)H/IS0H'

H0CH2CH20H/IS0H'
Á

g h2=chck
Hidróxido•sódico 

dioxano

H
Hidróxido sódico 

metanol

CHO

1 = Acido toluensulfónico.
2 = Cloruro de toluensulfonilo.

El producto F del esquema de reacción inmediata-
i

mente precedente se trata con cloruro de ¿-toluensulfonilo 
(TSCl) a una temperatura del orden de unos Oficj hasta la tem­
peratura ambiente, siendo O^C la temperatura preferida, utili 
zándose piridina como disolvente. El radical eíilenacetal se

t

introduce en la molécula por tratamiento del aldehido pro<?uc 
to, correspondientemente substituido, ( G y  H) con etilengli

mmm mmmmsm JUJilimiLUU imimuSjUW,
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col que contiene ácido £-toluensulfónico (TSOH) como catali­
zador. los disolventes que pueden emplearse incluyen bence­
no» tolueno y similares. La reacción se realiza en general 
a la temperatura de reflujo del disolvente particular emplea 

5. do. - ------------------------------------ -- —  - - -------

La preparación de los compuestos en los que X es 
alquilo, alcoxicarbonilalquilo o ciano, R3 es alquilo y no 
existe doble enlace de anillo interno se logra por,métodos 
bien conocidos por los entendidos en la técnica y sé ilustra 

10. a continuación: - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

R

R
<CH2>n
=1+ R3 I

NaO
alquilo NaCN

f
Malonato de 
dialquilo

R-
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5.

Los compuestos aplicados segán esta invención, y las 
composiciones que los contienen pueden emplearse en una am-

/ o  •
a  ^plia variedad de cantidades y utilizando una amplia* variedad

J  u

de soportes o diluyentes, tales como los convencioñalmente 
utilizados en la técnica. ------------------ - - ----------------- ! ___

.  -» J -» u

10.

La cantidad de compuesto activo empleada en' las 
composiciones de repelentes de insectos puede variar,entre 
desde unos 0,1 a unos 90 por ciento, basándose en el^ eso de 
la composición, y dependerá del uso previsto. UsuaJüaénte, 
las composiciones contendrán entre unos 0,1 y unos 10-por 
ciento en peso de uno o más de los compuestos activos y es­
tos últimos se utilizarán usualmente en mezcla íntima con un 
vehículo o soporte. --- - - - --- ------------------------------------------- -  -  ______

15.
Cuando se desea utilizar directamente (es decir, 

sin ulterior dilución) la composición repelente de insectos, 
la cantidad del compuesto presente en la composición Berá 
usualmente de unos 0,1 a 5,0 por ciento basado en el peso to 
tal de la composición. Cuando se desee formular una ■comooal­
ción concentrada, es decir una composición adecuada para la

•
oC

M dilución antes del uso final, los compuestos se hallarán 
usualmente presentes en la composición én una cantidad de 
unos 0,5 a unos 90 por ciento en peso. -  - -  - -  - -  —  - -

25.

En general, las composiciones repelentes conten­
drán un vehículo o soporte y de 0,1 a 90$ ,  usuaimente de 0,1 

a 10$, en peso de uno o más de los compuestos activos utili-
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zados según la invención.

5.

El vehículo empleado puede ser cualquiera de los 
utilizados convencionalmente en las formulaciones repelentes 
de insectos, particularmente los que no son perjudiciales pa 
ra el ambiente. El vehículo puede ser cualquiera de varios 
vehículos o formulaciones de vehículos, orgánicos .e,inorgáni 
eos, líquidos, sólidos o semisólidos, que se utilizan conven 
cionalmente en los productos repelentes de insectos9 y puede 
consistir en una mezcla de. tales vehículos. -

10.

15.

Los ejemplos de los vehículos orgánicos líquidos 
incluyen hidrocarburos alifáticos líquidos, tales como penta 
no, hexano, heptano, nonano, decano y sus análogos, así como 
hidrocarburos aromáticos líquidos. Los ejemplos de otros hi-I
drocarburos líquidos incluyen aceites producidos por la des­
tilación de carbón y la destilación de varios tipos y grados 
de productos petrolquímicos, incluyendo aceites de queroseno 
que se obtienen por destilación fraccionaria de petróleo a 
de entre 84^0 y 130fiC y que tienen usualmente un punto de va 
porización instantánea de entre 18^0 y 32fiC. -----------

20.

25.

Otros aceites de petróleo incluyen los denominados 
en general, en la técnica, "aceites de pulverización agríco­
la" que son aceites de pulverización ligera y media compues­
tos por las fracciones medias de la destilación del petróleo, 
que tienen una viscosidad de la gama de unos 40 a 85 seg. 
Saybolt a 4CC y que son sólo ligeramente volátiles, Estos
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aceites son usualmente muy refinados y contienen sólo peque­
ñas cantidades de compuestos insaturados, según se mide por 
medio de ensayos normales de sulfonación. la gama'usual de 
sulfonación de tales aceites es de entre 90$ y 94$'de resi­
duo no sulfonable. Estos aceites son aceites parafínicos, 
pueden emulsionarse con agua y un emulsionante y puécíen di- 
luirse a concentraciones inferiores y utilizarse como' rociar- 
dos o pulverizaciones. También pueden emplearse losikceites 
resinosos obtenidos de la digestión con sulfato de-pulpa de 
madera, tales como aceites parafínicoa. - _______ it________

Además de los hidrocarburos líquidos antes-mencio­
nados, el vehículo puede comprender agentes emulsionantes 
convencionales, por ejemplo un surfactante no iónico, tal co 
mo un condensado de óxido de etileno de octilfenol, o un sur 
factante aniónico, tal como una sal de metal alcalino de un 
ácido alquilbencensulfónico.•Tales emulsionantes se utilizan 
para permitir que la composición se disperse en «gng y se di 
luya en agua para la aplicación del uso final. -------------

Cuando en las composiciones repelentes de insectos 
se emplean aceites parafínicos como vehículos, se utilizan 
usualmente junto con un emulsionante, diluyéndose la mezcla 
con agua inmediatamente antes de la aplicación del uso final. 
Otros aceites parafínicos adecuados, particularmente los uti 
lizados con emulsiones, se denominan en la técnica "aceites 
parafínicos pesados» y tienen usualmente una viscosidad ma­
yor de 85 seg. Saybolt a 42c. -

!
}



Otros vehículos líquidos orgánicos ventajosos pue­
den incluir hidrocarburos terpénicos y alcoholes terpénicos 
líquidos, tales como el alfa-pineno, el dipenteno y el terpi 
neol. Otros vehículos líquidos incluyen disolventes orgáni­
cos, tales oomo alcoholes alifáticos y aromáticos, ásteres, 
aldehidos y cetonas. los alcoholes monohídricos alifáticos 
incluyen los alcoholes metílico, etílico, n-propílice, iso- 
propílico, n-butílico, sec-butílico y t-butílico. los alcoho 
les dihídricos adecuados incluyen los glicoles, talas como 
etilen- y propilenglicol, y los pinacoles ¿alcoholes que tie 
nen la fórmula empírica CgHl2(0H)2-7 « los alcoholes polihi- 
droxi adecuados incluyen glicerol, arabitol, eritritol y sor 
bitol. los alcoholes cíclicos adecuados incluyen alcoholes 
ciclopentílicos y ciclohexílicos. - - - - - - - - - - - - -

Pueden emplearse ásteres, aldehidos y cetonas aro­
máticos y alifáticos convencionales y se utilizan usualmente 
en combinación con los alcoholes mencionados antes. Otros 
vehículos líquidos incluyen productos del petróleo, de alto 
punto de ebullición, tales como aceite mineral, y pueden tam 
bién emplearse alcoholes superiores, tales como alcohol ce tí 
lico. Adicionalmente pueden emplearse "estabilizantes" o "si 
nérgicos" convencionales, tales como ditiocarbamato de t-bu- 
tilsulfinildimetilo, conjuntamente con los vehículos utiliza 
dos en las composiciones empleadas según esta invención o co 
mo componente de los mismos. - - - - - ----------- --

los vehículos sólidos que pueden utilizarse inclu-



yen materiales sólidos orgánicos e inorgánicos, finamente di 
vididos. Los vehículos inorgánicos, sólidos, finaro^njie divi- 
didos y adecuados incluyen minerales silíceos, tales J'como ar 
cilla, incluyendo la bentonita, atapulgita, tierra"^ batán, 
tierra de diatomeas, caolín, mica, talco y cuarzo finamente 
divididos, así como materiales silíceos preparados' sintética 
mente, tales como aerogeles de sílice-y sílices precipitados 
y ahumados. --------------- -------------- --------J.________

Los ejemplos de los materiales vehículos .orgánicos 
sólidos finamente divididos incluyen celulosa, serrín y poli 
meros orgánicos sintéticos. - - ---------------- ---------

Los ejemplos de los vehículos semisólidos incluyen 
gelatina de petróleo y lanolina y mezclas de vehículos líqui 
dos y sólidos que proporcionan productos semisólidos. -----

Las composiciones repelentes pueden emplearse como
i

a tales o pueden diluirse con líquidos' o sólidos adecuados
i

para repeler, por ejemplo, del hombre, del ganado o de sus 
ambientes, las plagas de insectos voladores o andadores ta-it
les como cucarachas, polillas, moscas domésticas y de esta—

i
blo, termitas, gorgojos de la harina, gorgojosidel grano y 
análogos, chinches, piojos, hormigas, garrapatas (animales 
de 6 patas, chupadores de sangre) de la familia de los Trom- 
biculidae y mosquitos. Las composiciones repelentes, cuando 
se aplican a un ambiente de insectos, repelen eficazmente a 
los insectos. ----------- ------------
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5.

10.

15*

20.

25.

Las plagas de insectos pueden ser repelidas por 
contactación de las superficies sobre las cuales pueden po- 
sarse o correr los insectos con una composición líquida, só­
lida o semisólida. El contacto puede lograrse directamente 
(por ejemplo por atomización de la composición en el aire co 
mo líquido o como polvo, de modo que el material caiga sobre 
la superficie deseada). Para tales usos, se utilizan prefe­
rentemente dispositivos dispensadores de polvosj o dé pulveri

¡zación, tales como aplicadores del tipo bomba 6 botes, aero- 
sol cargados con una composición repelente de insectos que 
contenga uno o más de los compuestos repelentes aplicados 
según esta invención. ----------- ---------- - —  -------

A modo de otro ejemplo, los animales 'infestados de 
insectos tales como perros con pulgas o las aves de corral 
con piojos, las vacas con garrapatas, etc., pueden tratarse 
con las composiciones repelentes de insectos por contacta- 
ción del pelo y/o de las plumas y de los piojos, pulgas y 
garrapatas contenidos en los mismos, con lo que acaba la in 
festación de los insectos. También pueden tratarse los gra­
neros y los silos con las composiciones preparadas y utili-

v

zadas según esta invención, antes del almacenaje de los gra­
nos, para tratar los escarabajos, gorgojos y otras infesta­
ciones de insectos presentes en el grano que debe almacenar­
se subsiguientemente. Pueden tratarse elementos o recipien­
tes de envasado de alimentos, incluyendo recipientes de fi­
bra, cartón o madera o latas de almacenaje, Bacos de harina
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10.

15.

20.

y similares con las composiciones preparadas y utilizadas se 
gun esta invención para impedir la infestación con ,in?ectos.

Los ejemplos de trabajo que se dan inmediatamente 
a continuación y posteriormente de esta memoria ilustran la 
preparación de compuestos empleados según esta invención. -

EJEMPLO 1 - 2-azaspiro-( 5,5 )-undec-1-eno (Compuesto -'1)
Etapa A - 1-(2-cianoetil)-1-formilciclohexeno

,  j  '  i  

• /

A una disolución agitada de ciclohexanocarboxal- 
dehído (100 g; 0,89 mol) y disolución de hidróxido potásico 
al 50$ (10,2 g) se le añade gota a gota, acrilonitnilo 
(50,4 g; 0,95 mol) en el curso de una hora, manteniendo la 
temperatura de reacción entre 502 y 60*0 por medio de refri­
geración eventual. Después de acabada toda la adición, la 
mezcla se agita durante otra hora hasta que cesa la exoter- 
mia y entonces se calienta a 502-60*0 durante 30 minutos. El 
producto se acidula con ácido clorhídrico diluido, se toma 
en éter, se lava con agua, se seca (MgS04) y se destila para 
proporcionar 38$ de 1-(2-cianoetil)-l-formilciclohexano inco 
loro (55,4 g) p.e. 1422-146*0/5 m m . _______ .________________

Etapa B - etilenacetal de 1-(2-oianoetil)-l-for- 
milciclohexano

lím disolución que contiene 1-(2-cianoetil)-l-for- 
milciclohexano (55,4 g; 0,34 mol), etilenglicol (27»9 g;
0,45 mol) y ácido £-toluensulfónico (ISA) (100 mg) en bence-

í
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no seco (250 mi) se calienta bajo reflujo con un tubo Dean 
Stark durante 12 horas. la disolución se enfría, se diluye 
con éter, se lava con agua y se seca. La eliminación del di- 
solvente proporciona 98# de etilenacetal de 1-(2-ciáñoetil)- 

5. 1-formilciclohexano (69»4 g) como líquido móvil incoloro. -

Etapa 0 - 2-azaspiro-(5.5)-undec-1-eno ;

A una disolución de hidruro de litio-aluminio 
(LAH) (12 g; 0,32 mol) en tetrahidrofurano seco (250 mi) se 
le añade, gota a gota y mientras se agita, etilenacetal de 

10. 1-(2-cianoetil)-1-formilciclohexano (41,8 g; 0,20 mol) en te
trahidrofurano (50 mi). La mezcla se calienta bajo reflujo 
durante 3 horas, tiempo después del cual se elimina el disol 
vente bajo presión reducida y se añade éter (500 mi). El ex­
ceso de hidruro se descompone y las sales precipitadas se 

15* eliminan por filtración. El filtrado se extrae varias veces
con ácido clorhídrico diluido y el extracto ácido se deja re 
posar a temperatura ambiente durante una hora. El extracto 
ácido se alcaliniza entonces fuertemente con una disolución 
diluida de hidróxido sódico y se extrae con éter. El éter se 

20. seca y se destila bajo presión atmosférica y el líquido resi
dual se destila para proporcionar 53# de 2-azaspiro-(5,5)- 
undec-1-eno (16 g) como líquido móvil incoloro, p.e. 65fl- 
67®0/0,70 m m . --------- ------------------------------- - - -

EJEMPLO 2 - 2-azaspiro-(5.4)-dec-1-eno (Compuesto 2)
25» Etapa A - 1-formil-1-hidroximetilciclohexano

Se añade metanol a una suspensión de disolución en



formaldehído al 37$ (69 mi) y ciclohexano-carboxaldehído 
(100 g; 0,89 mol) para proporcionar una disolución-;homogénea.' 'a..’
la mezcla se enfría a 0<*C y se añade una disolución:de.hidró 
xido sódico (1N; 67 mi) con agitación durante el curso de 15 
minutos. La mezcla se deja templar a temperatura ambiente y 
se agita a 25fiC durante la noche. Entonces la disolución se 
concentra, se diluye con agua y se extrae con éter.~'EÍ extrae 
to de éter se seca, se evapora al vacío y el líquido' incolo­
ro residual se destila para proporcionar 51$ de 1-fórail-1-- J
hidroximetilciclohexano (65 g), p.e. 120fl-125«C/0,90- nün.---

‘ Etapa B - etilenacetal cíclico de 1-formií-l-hi­
droximetilciclohexano

Una disolución que contiene 1-formil-1-hidroxime­
tilciclohexano (65 g; 0,46 mol) y etilenglicol (34,1 g; 0,55 

mol) en benceno (350 mi) qie contiene ácido £-toluensulfónico 
(100 mg) se calienta bajo reflujo con separación continua de 
agua durante tres horas y entonces se enfría. La disolución 
bencénica se lava con agua, se seca sobre sulfato magnésico 
y se concentra para proporcionar 90$ de etilenacetal cíclico 
de 1-formil-1-hidroximetilciclohexano (77 g) como líquido in 
coloro. - - ■--------------------- -------------- —  .......

Etapa C - etilenacetal ciclico.de 1-formil-1-£- 
toluensulfoniloximetilciclohexano

Iba disolución que contiene etilenacetal cíclico 
de 1-formil-l-hidroximetilciclohexano (77 g; 0,41 mol).en pi



ridina anhidra (300 mi) se enfría a O^C y se añade cloruro 
de £-toluensulfonilo (TSCL) (95»5 g; 0,50 mol) en porciones, 
con agitación y durante 10 minutos. Entonces la mezcla se al 
mácena a 0fiC durante dos días, a lo que sigue dilución con 
agua. 21 aceite separado se extrae can éter, se lava con 
agua, se seca y se concentra para proporcionar 93$ de etilen 
acetal cíclico de 1-formil-1-£-toluensul£oniloximetilcicloh£ 
xano (130 g) como aceite incoloro.---- - --------- - ------

Etapa D - etilenacetal cíclico de 1-cianometil- 
1-formilciclohexano |

í
Uha disolución de etilenacetal cíclico de 1-formil-

!
1-£-toluensulfoniloximetilciclohexano (130 g; 0,38 mol) en 
sulfóxido de dimetilo (200 mi) se añade gota a gota a una 
suspensión de cianuro sódico (20,6 gj 0,42 mol) en sulfóxido 
de dimetilo (300 mi) con agitación bajo nitrógeno a 90S-95flC 
durante un período de 15 minutos. Acabada la adición, la me_z 
cía se mantiene a 90fiC durante la noche. La disolución obscu 
ra se enfría, se diluye con un volumen igual de hielo-agua y 
se extrae con éter. El extracto etérico se lava con agua, se 
seca y se concentra para proporcionar 60,0 g (rendimiento 81$) 
de etilenacetal cíclico de 1-cianometil-1-formilciclohexano 
(60 g) como aceite obscuro. - - - - - - -  --- - - - - - - -

Etapa E - 2-azaspiro-(5.4)-dec-1-eno

Una disolución que contiene etilenacetal cíclico de
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1-cianometil-1-formilciclohexano (60 g; 0,31 mol) en tetrahi 
drofurano seco (50 mi) se añade gota a gota en 30 minutos a15 "'fr w
una suspensión de hidruro de litio-aluminio (13,3 gi^O,35 

mol) en tetrahidrofurano (200 mi) con agitación. AcaJbada la 
5« adición, la mezcla se calienta bajo reflujo durante una ho-

ra, se enfría y se descompone con disolución acuosa de* hidró
_ V M ^m

j ¿xido sódico después de substituir el tetrahidrofuranc-por
v

éter. La disolución etérica resultante se extrae concuna di­
solución de ácido clorhídrico 2N. El extracto acuoso*se lava 

10. una vez con éter y se deja reposar a temperatura anuiente du
rante una hora. La disolución acuosa se basifica füértemente 
y se extrae con éter. El extracto etérico se seca y se, dest¿ 
la para proporcionar 14»5 g (rendimiento 34$) de 2-azaspiro- 
(5»4)-dec-1-eno (14*5 g) como líquido móvil incoloro, p.e. 

15* 45fi-47fiC/4»5 m m . --------------- -- ------------------- ------

El siguiente esquema de reacción indica cómo pue­
den prepararse los compuestos identificados en la siguiente 
Tabla I . ----------------- -- - - ------------- ---------------
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R 1
Preparación de compuestos de la fórmula X . . C,

R 2̂

-(CH2)n 

=N

R

R'
CH

c h2=ccn

Catalizador

CHCO/NaOH

V
2 /  X j

H2OH

R

cuando 
n = 1

HO

(a) HOCH2CH2OH
(b) TSCL
(c) NaCN

R 1 ^ c h2Íh c n

y *  ^ HO

h o c h2 c h 2oh
TSA cuando 

n = 2

.(c h2)chcn
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EJEMPLO 3 - 2-azaspiro-(5.5)-úndecano (Compuesto 20)

Una disolución de 2-azaspiro-(5»5)-undec-1-eno
t

(15 g; 0,10 mol) y una cucharadita (3 g) de catalizador de
t
I

níquel Raney W2 en etanol absoluto (300 mi) se hidrogena a 
una presión inicial de 40 psi (aprox., 2,8 kg/cm ) hasta que 
cesa la absorción de hidrógeno (2 horas)* La mezcla"se fil­
tra a través de celite y el filtrado se concentra bajo pre­
sión reducida. La destilación del líquido residual proporcio 
na 88# de 2-azaspiro-(5,5)-undecano (13,5 g), p'.e. 55ft-57flC/ 
0, 10 mm. -  -  -  -  -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  -  -  -  -

Siguiendo substancialmente el proceso del Ejemplo 
3 y substituyendo el 2-azaspiro-(5,5)-undec-1-eno mencionado 
en el mismo por 2-azaspiro-(7»5)-tridec-1-eno, 3,3-cUetil- 
3»4,5,6-tetrahidropiridina y 2-azaspiro-(5,5)-undec&-í,7-die 
no se obtiene (Ejemplo 3A - Compuesto 20A) 2-azaspiro-(7,5)- 
tridecano, p.e. 85fi-87fiC/0,l mm, (Ejemplo 3B - Compuesto 20B) 
3,3-dietilpiperidina, p.e. 39s-40fiC/0,35 mm y (Ejemplo 3C - 
Compuesto 20C) 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eno, p.e. 74fl-75flC/ 
0,8 mm, respectivamente. - - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  -

EJEMPLO 4 - acetato de etil-alfa-(2-metil-2-azaspiro-(5,5)“ 
undec-7-eno (Compuesto 21)
Etapa A - yoduro de 2-metil-2-azoniaspiro-(5.5)- 

undeca-1.7-dieno

Uha disolución de 2-azaspiro-(5,5)-undeca-1,7-dieno 
(14,9 g; 0,10 mol) se disuelve en benceno seco (150 mi) y se
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10.

15.

20.

añade yoduro de metilo (21,3 g; 0,15 mol). la mezcla ae ca­
lienta y se templa un sólido. El precipitado se filtra, se 
lava con éter y se seca al aire para proporcionar 27,0 g 
(rendimiento 93$) de yoduro de 2-metil-2-azoniaspiro-(5,5)- 
undeca-1,7-dieno, p.f. 193-1942C. -------  - _______________

Etapa B - acetato de etil-alfa-z^-metil^-azas-
M M i m  •'•— ■■I ■ | ■ ■■ „ ■ — * " * ■ "  _ I

piro-(5,5)-undec-7-eno7

Una disolución de métoxido sódico en etanol absolu 
to (100 mi; 0,035 mol) se trata con malonato de etilo"(DEM) 
(5,61 g; 0,035 mol). El etanol se elimina bajo presión redu­
cida y el áster sodiomalónico resultante se disuelve en sul- 
fóxido de dimetilo seco (50 mi). Se añade yoduro de 2-metil- 
2-azoniaspiro-(5,5)-undeca-1,7-dieno (8,73 g; 0,03 mol) en 
una porción y la mezcla se agita y se calienta a 90-120^0 du 
rante dos horas, se enfría, se diluye con agua y el_aceite 
separado se extrae con éter. El extracto etérico se lava con 
agua, se seca y se concentra. La destilación del líquido re­
sidual proporciona 4,8 g (rendimiento 50$) de acetato de 
etil-alfa-(2-metil-2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eno), p.e. 
108^0/0,40 ------------------------------------------------- --

Siguiendo substancialmente el proceso del Ejemplo 4 

y por substitución de la amina y el yoduro indicados en el 
Ejemplo 4 por los apropiados, se obtienen los Compuestos 
22-32 indicados en la Tabla II. - - -  - - _________________

igaiggflmaigffi
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EJEMPLO 5 - Proceso alternativo para preparar 2-azaspiro- 
(5»5)-undec-7-eno (Compuesto 200)

aCHO
RaNi/Hg

CHgCHgCN Me0H/50 psi (aprox., „
3,5 kg/cnr)

t
i

Una disolución que contiene 1-formil-2-ciaaoetilci 
clohex-3-eno (100 gj 0,61 mol) y níquel Raney seco (10 g) en 
metanol absoluto (500 mi) se hidrogena en un aparato;Parr 
hasta que cesa la absorción de hidrógeno (3 horas). La diso­
lución se decanta del catalizador y se concentra bajo pre—

j

sión reducida. La destilación del líquido residual proporcio 
na 50 g (rendimiento 54f°) de 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eno, 
p.e. 74fi-75fiC/0,80 -------------------------------- -- -------

EJEMPLO 6 - Proceso alternativo para preparar acetato'de etil- 
alfa-¿?-metil-2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eno7 (Com­
puesto 21)

A una disolución que contiene bromoacetato de eti­
lo (10 g; 0,06 mol) en dimetilformamida (100 mi) se le añade 
par zinc—cobre (4,3 g). Se inician el calentamiento y la agi 
tación y se añade yoduro de 2-metil-2-azoniaspiro-(5,5)-unde 
ca-1,7-dieno (8,73 g» 0,03 mol) en una porción. La temperatu 
ra de la mezcla resultante se mantiene a 100SC durante 5 ho­
ras y se enfría a temperatura ambiente. La disolución se di-

H
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luye con un volumen igual de agua y se trata con un exceso 
de hidróxido amónico concentrado, la extracción con éter, se 
guida por el secado sobre sulfato magnésico y la destilación 
subsiguiente, proporciona 7,0 g (rendimiento 73$) de acetato 

5. de etil-alfa-/S’-metil-2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eno7, p.e.
108®C/0,40 mm. - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - - -

EJEMPLO 7 - 2-azaspiro-(5»5)-undeciltetrametilenurea-/J-
(N,N-tetrametilencarbamoil)-2-azaspiro-(5.5)-un- 
decanc¡7 (Compuesto 35)

10. Una disolución que contiene trietilamina (24,2 g;
0,24 mol) y cloruro de carbamoilpirrolidina (32,7 g; 0,24 mol) 
en benceno (200 mi) se trata, gota a gota, bajo refrigeración 
con hielo, con 2-azaspiro-(5»5)-undecano (36,72 g; 0,24 mol). 
Acabada la adición, la mezcla se agita a temperatura ambiente 

15. durante 2 horas. El hidrocloruro de trietilamina precipitado
se recoge por filtración, el filtrado se concentra y el acei­
te viscoso residual se destila para proporcionar 53 g (rendi­
miento 88$) de 2-azaspiro-(5i5)-undeciltetrametilenurea, p.e. 
1320-135flC/0,30 mm. -----------------------------------------

20. EJEMPLO 8 - 2-aza3piro-(5,5)“Undec-7-enilpentametilenurea
/?-(N,N-pentametilencarbamoil)-2-azaspiro-(5>5)- 
undec-7-enoJ (Compuesto 36)

Una disolución que contiene trietilamina (101 g; 1 

mol) y cloruro de piperidilcarbamoílo (148 g; 1 mol) en to- 
25. lueno (1,0 1) se trata gota a gota bajo refrigeración con
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hielo con 2-azaspiro-(5t5)-undec-7-eno (151 g; 1 mol). Acaba 
da la adición, la mezcla se agita a temperatura ambiente du­
rante 2 horas. El hidrocloruro de trietilamina precipitado 
se recoge por filtración, el filtrado se concentra y el acejL 

5. te residual se destila para proporcionar 218,5 g (rendimien­
to 83$) de 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-enilpentametilenurea, 
p.e. 1-50B-15520/0,55 mm (p.f. 37*-39sC). ---------- - -

EJEMPLO 9 - 2-azaspiro-(5.5)-undec-7-enilcarboetoximetilurea 
/?-(etoxicarbonilmetilcarbamoil)-2-aza3piro- 

10. (5,5)-undec-7-eno7 (Compuesto 37)

üna disolución que contiene 2-azaspiro-( 5 :'5 )-undec- 
7-eno (151 g; 1 mol) en tolueno (1,0 1) se trata, gota a go-. 
ta, bajo refrigeración con hielo, con isocianatoacetato de 
etilo (129 g; 1 mol). Acabada la adición, la mezcla se man- 

15. tiene a temperatura ambiente durante 2 horas. El disolvente
se elimina y el líquido residual se destila para proporcio­
nar 237 g (rendimiento 85$) de 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-enil 
carboetoximetilurea, p.e. l88-190fiC/0,80 mm. ---------------

Siguiendo substancialmente el proceso del Ejemplo 
20. 9 y substituyendo el isocianatoacetato de etilo por una can­

tidad equimolar equivalente de isocianato de alilo, isociana 
to de n-propilo e isocianato de n-butilo se obtienen, respec 
tivamente, 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-enilalilurea /T-(alilcar 
bamoil)-2-azaspiro-(5,5)-undec-7-enc¡7 (Ejemplo 9A, Compuesto 

25. 37A), 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-enilpropilurea /7-(n-propil~
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carbamoil)-2-azaspiro-(5»5)-undec-7-eno7 (Ejemplo 9B, Com- 
puesto 37B) y 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-enilbutiíurea, p.f.

i

462-4920, /7-(n-butilcarbamoil)-2-azaspiro-(5,5)-undec-7- 
enc¡7 (Ejemplo 90, Compuesto 370).-------------!-----------

5. EJEMPLO 10 - 2-azaspiro-(5»5)-undec-7-eniltetrametilenurea
¿2-(N,N-tetrametilencarbamoil)-2-azaspiro-(5,5)- 
undec-7-eno7 (Compuesto 38)

Etapa A - cloruro de 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-
encarbamoilo

10, Uha disolución de 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eno
(13 g; 0,086 mol) en benceno (25 mi) se añade gota a gota, 
bajo refrigeración con hielo, a una disolución de fosgeno 
(9 g? 0,09 mol) en benceno (100 mi). La disolución-se agita 
a temperatura ambiente durante 1 hora y se concentra bajo

15. presión reducida, la destilación del líquido incoloro resi­
dual proporciona 7,5 g (rendimiento 41$) de cloruro de 2- 
azaspiro-(5,5)-undec-7-encarbamoilo, p.e. 1102-113cC/0,50 mm.

Etapa B - 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eniltetrame- 
tilenurea

20. IMa disolución que contiene cloruro de 2-azaspiro-
(5,5)-undec-7-encarbamoilo (7,5 g; 0,035 mol) y trietilamina 
(3,54 g; 0,035 mol) en benceno (50 mi) se trata con pirroli- 
dina (2,49 g; 0,035 mol) a temperatura ambiente. Al cabo de 
30 minutos, se recoge el hidrocloruro de trietilamina por 
filtración y el filtrado se destila para proporcionar 7,8 g25.



-  33 -

(rendimiento 9QJÍ) de 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-entetrametilen 
urea, p.e. 135c-138flC/0,30  -------------.«!_____________

Siguiendo substancialmente el proceso del Ejemplo 
9 y substituyendo el 2-azaspiro-( 5,5 )-undec-7-eno. mencionado 
en el mismo por una cantidad equimolar de Compuesto A de la 
Tabla III siguiente y mediante substitución deí iífocianatoace* * * y* «w

tato de etilo mencionado en aquél por una cantidad:'equimolar 
de Compuesto B de la Tabla III, se obtienen los siguientes 
productos: - - - - -  _________________  !
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EJEMPLO 11 - 2-hidroxietil-2-azaspiro-(5.5)-undec-7-eno 
(Compuesto 77)

Una mezcla de 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eno (30,2 g; 
0,20 mol), 2-bromoetanol (25 g; 0,20 mol) y trietilamina 
(20,2 g) en tolueno (250 mi) se calienta bajo reflujo durante 
5 horas. La disolución se enfría, se filtra para eliminar el 
hidrobromuro de trietilamina y el filtrado se concentra bajo
presión reducida. El líquido residual se destila bajo presión

I ■'
reducida para proporcionar 28 g (rendimiento 72$) de 2-hidro- 
xietil-2-azaspiro-(5,5)-undec-7-eno, p.e. 902-9120/0*45 mm.

i
EJEMPLO 12 - l-ciano-2-(2,-hidroxietil)-7-metil-2-ázaspiro- 

(5.5)-undec-8-eno (Compuesto 78) ■> ■

Etapa A - etilenacetal de /?-metil-l-formil-l- 
(21-azaspiro)-4-ciclohexeno/ •

Una disolución de 2-metil-1-formil-1-(2'-cianoetil)- 
4-ciclohexeno (122 g; 0,69 mol), etilenglicol (62 g; 1,0 mol) 
y ácido para-toluensulfónico (300 mi) en benceno (500 mi) se 
calienta bajo reflujo con un tubo Dean Stark durante 3 horas. 
La mezcla de reacción se enfría, se lava varias veces con 
agua, se seca y se concentra para proporcionar 152 g (rendi­
miento 100$) de etilenacetal de /2-metil-1-formil-l-(2'-ciano 
etil)-4-ciclohexeno/ como líquido viscoso amarillo claro. -

Etapa B - 7-metil-2-azaspiro-(5.5)-undeca-1,8- 
dieno

A una disolución de hidruro de litio-aluminio
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(28,5 g; 0,75 mol) en tetrahidrofurano (500 ml)j se le añade 
gota a gota y mientras se agita etilenacetal de ¿2-metil-1- 
formil-1-(2,-cianoetil)-4-ciclohexeno7 (15,2 g; 0,69 mol) y 
tetrahidrofurano (250 mi). La mezcla se calienta bajo reflu- 

5. jo durante 3 horas, después de las cuales se elimina el di­
solvente bajo presión reducida y se añade éter (500 mi). El 
exceso de hidruro se descompone por adición sucesiva &e agua 
(28,5 mi), una disolución de hidróxido sódico al 15#-.(28,5 
mi) y agua (85,5 mi). Las sales precipitadas se eliminan por 

10. filtración y el filtrado se extrae varias veces con ácido
clorhídrico diluido. El extracto ácido se almacena a tempera 
tura ambiente durante la noche y luego se basifica fuertemen 
te con una disolución concentrada (25$) de hidróxido sódico 
y la disolución se extrae con éter. Los extractos etéricos 

15. se secan (MgSO^), el éter se elimina bajo presión atmosféri­
ca y el residuo se destila bajo vacío para proporcionar 
52,6 g (rendimiento 47$) de 7-metil-2-azaspiro-(5,5)-*undeca-
1.8- dieno, p.e. 74¿-75flC/0,20 m m . --- --------------------

Etapa C - 1-ciano-2-(2l-hidroxietil)-7-metil-2- 
20. azaspiro-(5.5)-undec-8-eno

Una disolución de 7-metil-2-azaspiro-(5,5)-unaeca-
1.8- dieno (21,2 g; 0,13 mol) y 2-yodoetanol (22,3 g; 0,13 mol) 
en benceno (200 mi) se calienta hasta el reflujo y se deja 
enfriar. El benceno se elimina bajo presión reducida y se

25. añaden sulfóxido de dimetilo (250 mi) y luego cianuro sódico
(9»8 g; 0,2 mol). La mezcla se agita a 50^0 durante 2 horas,

fUWaHWlWJWWfUIWl
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se enfría y se diluye con agua (750 mi). El aceite se extrae 
con éter y la disolución etérica se lava con agua y se seca 
sobre sulfato magnésico. la disolución etérica se filtra y 
se elimina el éter. La destilación del residuo bajo presión 

5. reducida proporciona 22,5 g (rendimiento 74$) de1-ciano-2-
(2*-hidroxietil)-7-metil-2-azaspiro-(5» 5)-undec-8-eno, p.e.
1422-145fiC/0,55 m m . ----------------- ------------ ----------

la siguiente descripción de los ensayos y los re­
sultados dados en la siguiente Tabla IV demuestran la efica-

y

10. cia de los compuestos aplicados segón esta invención. -----
* V > v

Pruebas selectivas de repelencia

Se dividen en grupos, de a dos cada une, una serie 
de cobayas albinas macho (Perfection Breeders) y se Colocan 
en-jaulas individuales de una batería de roedores provista 

15. de un sistema automático de aguado. Los pesos de los cuerpos
de cada animal oscilan entre 450 y 600 g. Se proporcionan 
alimentos y agua ad libitum. Las cobayas se preparan para el 
ensayo mediante el esquilado de un trozo de pelo de la espal 
da cón una hoja esquiladora del tamaño 10. Esto permite que 

20. quede en el animal una cantidad residual de pelo. - - - - - -

Los compuestos de ensayo se formulan como disolu­
ciones al 5$ en acetona. Se aplica un volumen de 2,5 mi de 
disolución de ensayo con tina pipeta cuentagotas de medicina 
a un área de la espalda del animal que mide aproximadamente



-  42 -

7 ca x 5 cm. Esta aplicación origina un depósito de 3,5 
mg/cm . Con cada compuesto se tratan dos cobayas. El animal 
de ensayo se anestesia con pentobarbital sódico administrado 
intraperitonealmente en una cantidad de 35 mg/kg y se coloca 

5# en una jaula cilindrica de plástico quedando sólo expuesta
la porción tratada de la espalda. El animal provisto de másca 
ra se introduce en una jaula de insectos llena de moscas de 
establo o de mosquitos de la fiebre amarilla. En el ensayo 
se utilizan aproximadamente de 500 a 1.000 insectos. La coba 

10. ya tratada se expone al ensayo con insectos durante un perío
do de 5-10 minutos, inicialmente, y a un postratamiento de 
3 horas y entonces, sobre una base diaria, hasta que acaba la 
actividad de repelencia del compuesto. La actividad de repe­
lencia residual de un compuesto se considera acabada cuando 

15* tres o más de los insectos de ensayo se alimentan de la co­
baya durante el período de exposición. - - - - - - - - - - -

KMWvan iweTOHWP-’ir' r**¡xr
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Tiempo de protección

Compuesto Mosca de establo Mosquito de la 
fiebre amarilla

1 4 días (D) 7 días (D)
2 0,5 horas (H) 0,5 horas (H)
3 2D • 8d
4 • 3D : 8D
5 3H ; 3H
6 3H ¡ 3H .
7 3H

t ; 3H' ■
8 4B 3H
9 3H 3H .
10 2D 3H
11 3H 1D
17 1D 1D '
19 3H 3H
20 3H 3K ''
20A 4D 1B. •
20B 3H 1D
21 3B 2D
22 1D 2B
23 2D 3H
24 3D 3H
25 4D 3H
26 1D 3H •
27 3H 3H
28 3H 3H
29 2D 1D
30 2D 2D
31 3D 1D
32 2D 2D
35 17D 20D
36 4D 4D
37 7D 12D
38 8D 8ü
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Tiempo de protección

Compuesto Mosquito de la 
Mosca de establo fiebre amarilla

39 NA (no activo) 0,5H
40 3D ' 6D
41 NA 3H
47 0,5H 2+D
48 2D 3Q ■;
50 1D 0,5H
51 2D 0j5H
52 2D 3H
53 0,5H NA ,
54 NA 0,5H
55 8d ! 8d
56 2D ' NA­
57 7D TO
58 0,5H 1 2D
59 0,5H 2D
60 3H 3D ~
61 3H 2D '
62 3H 3e ; j
63 2D 3H
64 2D 3H
65 3H 3H
66 3H 3H
67 NA 0,5H
68 0,5H 0,5H
69 NA 0,5H
70 3H 3H
71 3H 3H
72 6D 7D
73 NA 2D
74 0,5H . NA
75 0,5H 0,5H
76 4D 3H
77 3H 3H
78 6D 6D

wt



La invención, incluye un método de preparar un repe 
lente de insectos envasado, que comprende disponer conjunta­
mente uno o más de los compuestos de los aplicados segdn es­
ta invención y un vehículo para los mismos, y cargar un re­
ceptáculo con el repelente así preparado o formar un envase 
alrededor de una cantidad predeterminada del repelente. El 
anterior método puede, por ejemplo, proporcionar composicio­
nes repelentes contenidas en latas, frascos, bolsas, disposi 
tivos de pulverización tales como recipientes aerosoles, ma­
teriales de envoltura y otros recipientes adecuados para la 
venta y el uso final de los repelentes. — — - — — — - —

15.

Para concluir, debe citarse el hecho de que pueden 
utilizarse varios sistemas de nomenclatura para los compues­
tos aplicados segón esta invención. Así, el compuesto del 
Ejemplo 10, Compuesto 38» puede denominarse 2-azaspiro-(5,5)- 
undec-7-eniltetrametilenurea ó 2-(N,N-tetrametilencarbamoil)- 
2-azaspiro-(5,5)—undec—7-eno. El compuesto 38 puede represen 
tarse por la fórmula: - - ----- ---------- •________________

A los efectos consiguientes se declaran de novedad 
y propiedad para España, sus territorios y plazas de sobera- 
hís» las reivindicaciones que siguen.

10.
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R E I V I N D I C A C I O N  E S

1.- Método de preparar una composición envasada re 
pelente de artrópodos, caracterizado.porque comprende las 
etapas de: —  - - —  - - ----------------------------------

5. (i) disponer un repelente químico de artrópodos en forma de
' una composición líquida, semisólida o en polvo mediante 

el uso de por lo menos un coadyuvante para el mismo que 
incluye un vehículo del repelente, siendo el repelente 
químico: - - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -  - -

10. (1) Un compuesto de la fórmula: - - -  - -  - -  - -

(X)
R'

R

m

-(CH5)2'n‘

-<Cf2>n
— N— R“ ( I )

1 Pen la que R es hidrógeno, alquilo o alquenilo, R es
hidrógeno, alquilo, cicloalquilo, alcoxicarbonilo, aral 
quilo o arilo mononuclear, ó R y R están unidos y for 
man, conjuntamente con el átomo de carbono al que están 

15. fijados, un grupo hidrocarbúrico cicloalifático satura­
do o insaturado cuyo anillo está opcionalmente (a) subs 
tituido y/o (b) interrumpido por un heteroátomo de oxí­
geno, R^ es hidrógeno, alquilo, hidroxi-alquilo (C^C^), 
alcoxicarbonilo, alcoxicarbonilalquilo o el grupo



R » en que Y es O ó S y (a) R4 es hidrógeno y
5

R es alquilo, cicloalqui-lalquenilo, alcoxicarbonilo o 
alcoxicarbonilalquilo ó Y (b) R4 y R5 están unidos y 
forman, conjuntamente con el átomo de nitrógeno al aue 
están fijados, un grupo heterocíclico, X es alquilo, al 
coxi, alcoxicarbonilalquilo o ciano, m es 0 o un entero 
igual a 1 Ó 2 y n y n '  son enteros iguales a ] ó 2;___

(2) IM compuesto como el definido antes en C1) mo­
dificado en que el anillo heterocíclico ilustrado en la 
fórmula I contiene un doble enlace pero con la exclu­
sión de los compuestos en los cuales, en el anUio que 
contiene nitrógeno ilustrado en la fórmula I, existe un
doble enlace carbono-nitrógeno, n y n* son ambos 1 y R 1 2
y R están unidos para formar, conjuntamente con el áto 
mo de carbono fijado, un residuo 5,5-dimetilcinlopentí- 
lico; o - --------- -- - ___________________ ^ « v» _

(3) lina sal de adición de ácido o una sal de amo­
nio cuaternario de un compuesto como el definido antes 
en (1) ó (2), - ----------------------------------------

con las condiciones de que (A), cuando el anillo ilus­
trado en la fórmula I está saturado, (a) X es alcoxicar 
bonilalquilo y m es por lo menos uno ó (b) R^ es hidro- 
xi-alquilo (C.,-C5) o el grupo -C(=Y)NR4R5, y de que (B) 
cuando R y R son ambos hidrógeno, R-5 es el grupo 
-C(=Y)NR4R5, y -----¡------------------ ----------------
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(ii) la etapa adicional de cargar un receptáculo con la com­
posición definida en la etapa (i) o formar un envase al 
rededor de una cantidad predeterminada de la composi­
ción. --------------- ------------------------------

5.

10.

15.

20.

2.- Método según la reivindicación 1, caracteriza­
do porque dicho repelente es un compuesto como el definido 
en (1) ó (2), en el que, en la fórmula I, R1 es hidrógeno, 
alquilo o alquenilo, R^ es hidrógeno, alquilo, cicloalquilo 
o arilo mononuclear ó R y R^ están unidos y forman, conjun­
tamente con el átomo de carbono al que están fijados, un re­
siduo cicloalquílico o cicloalcoxi o un residuo cicloalquíli 
co puenteado con un grupo metileno, R3 es hidrógeno, alquilo, 
hidroxi-alquilo (C^—C^), alcoxicarbonilo o el grupo —C(=Y) 
NR^R^ en que Y es 0 ó S y (a) R4 es hidrógeno y R^ es alqui­
lo, alquenilo o alcoxicarbonilo o (b) R4 y R^ están unidos y

I
forman, conjuntamente con el átomo de nitrógenoj al que están 
fijados, un grupo heterocíclico, X es alquilo, alcoxi, alco- 
xicarbonilalquilo o ciano, m es 0 ó un entero igual a 1 ó 2 

y n y n 1 son enteros iguales a 1 ó 2, o dicho repelente es
i

un compuesto de la fórmula: -

(IA)

en la que (a) R7 es hidrógeno y R8 es alquilo (C^-C^ o aleo



xicarbonilalquilo (Cy-C^) o (b) R7 y R8 son grupos alquile- 
no, que están unidos para formar, conjuntamente con el átomo 
de nitrógeno al que están fijados, un anillo heterocíclico 
de 5 ó 6 miembros, X' es hidrógeno, alquilo (G^Cj) o alcoxi 
carbonilalquilo C - j ), R^» R ^ »  R ^  y R*^ son hidrógeno o 
los dos miembros de uno de los pares R^/R10 y  R11/ R ^  están 
unidos y forman, conjuntamente con el átomo de carbono al 
que están fijados, un anillo cicloalquílico de 5 a 11 átomos 
nucleares, n es 1 ó 2 y m' es 0, 1 ó 2 ó dicho repelente es 
un compuesto como los definidos antes modificados en que el 

beterocíclico ilustrado en la fórmula XA contiene un 
doble enlace, estando ausente el grupo C(=0)NR7R8 cuando 
existe un doble enlace carbono-nitrógeno en el aniiio ilus­
trado en la fórmula IA, conteniendo un grupo -C(0)HR7R8. — -

3. - Método segán la reivindicación 1, caracteriza­
do porque.dicho repelente es un compuesto como el definido 
en la reivindicación 2, en que R8 es distinto de hidroxi-al 
quilo (C-j-Ctj), R es sólo hidrógeno cuando R8 es el grupo 
-CONH-alquilo y n' es 1. 4

4. - Método segán la reivindicación 1, caracteriza­
do porque dicho compuesto es 2-azaspiro-(5,5)-undeciltetrame 
tilenurea, 3-azaspiro-(5,5)-undeciltetrametilenurea, 2-azas- 
piro-(5,5)-undec-7-enilpentametilenurea, 2-azaspiro-(5,5)-un 
dec-7-enilcarboetoximetilurea, 2-azaspiro-(5,5)-undec-7-enil 
tetrametilenurea, 2-metilpiperidinil-N-n-butilurea, 2,6-dime
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tilpiperidil-N-carbo-n-butoximetilurea, 2-azaspiro-(5,5)-un- 
dec-7-enilalilurea, 2-hidroxietil-2-azaspiro-( 5,5)-undec-7- 
eno 6 l-ciano~2-(2'-hidroxietil)-7-metil“2-azaspiro-(5,5)-un 
dec-8-eno. --------------------------------------------------

5. 5.- "METODO DE PREPARAR UNA COMPOSICION ENVASADA
REPELENTE DE ARTROPODOS». --------------------------------  .

Iodo ello conforme se describe y reivindica en la 
presente memoria que consta de cincuenta hojas, foliadas y 
mecanografiadas por una sola de sus caras. ' '

maf.
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