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BEate invencidn se rcfiere o un procedimiento narg

. .

Los productos insecvicides comercialmente ascqui-
bles caen ceneralmente dentro de cuatro cetegorfos princi-
peles, a saber compuestos clorados veles como DDF, canfe-

clor y BIC| compuesios Srsano-fosforados tales como para-

‘| thion, carbaratos ftales como carbearil y, mis recientemente,

piretroides sintéticos,tales como perethrin,

~

La resistenciz a un insecticida se nresente 2 nc-
! . T .
nudo desﬁués de un perfodo de vso y, vor esia razbn, exis-

e siempre necesidad de nuevos insecticidas ¥ en partisu-

cl

si
ar de nuevos Srupos de insecticidas.

14

Bn lé'bibliosrafia'aparecen muchas proiaues‘aas- de
grupos de compuestos con propiedades pesticidas, pero. a.Ie-
nudo se encuenira que tales compuestos no son comercial::eﬁ-.
te aceptebles como pesticidas.
Se ha encontrado shora gue ciertas benzoLenona~hi-
drazonas tlenen acdtividad insecticida contrs unz extensa
gems de plagas.

Ciertas benzofenons-hidrezores -son ya conocidas.
Por ejemplo, en lea llemoria Desériirl%i?a de la Patente de

EE.TU. N¢ 3,732.307 se describen compuestos de la fémula

. .- 'A—ﬁ‘—v-—‘~ -

’ H—-.ii].-—ﬂ
;

X . ' Y

en la que X se selecciona del grupo constituido por per—
flvoroalcohilo, pexrfluoroalcoxi y perfluoroalcohiliic que

contiene haste cuatro Atomos de carbono, e
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~sas, el NH, de la hidrazine insustituido en los compuestos
de la memoris descriptiva de la patente de EE.UU. 3.732.30%,

Hojs nam, 2

Y se selecciona del grupo constituldo por hidré-
geno, cloro, bromo, flior, alcohilo, slcoxi, elcohiltio,
perfluoroalcohilo, perfluoroa;coxi ¥y perfluoroelcchiltio
que contiene hasta 4 atomos de carbono.

Estos compuestos se distinguen en diche memoris
descriptive de, por ejemplo, las benzofeﬁona—hidrazonas
descrites por J.R.DoAmaral y otros, J. Med. Chem. 12, 21 i

(1969) aparentemente por el hecho de tener, entre otraé'cg

Los compuestos de diche memorie descilptiva se describen
principalmente como reguladores del creéimiento de les plaﬁ
tas, aunque se menciona también en la memoria desdriptiva

de la patente de EE.UU. 3-%32.30% que los compuesitos exni-
ben actividad contra los insectos. De los 24 Ejemplos dados
en dicha memorie descriptiva, 20 de los Ejemplos se crefie-~
ren a compuestos que no contienen grupos alcohiltio ni gru
pos perfluoroalcohiltio. E1 énfasis a todo lo largo de la

memorie descriptiva se pone fundsmentalmente en compuestos
que tienen sustituyentes perfluoroalcohilo, especialmente

trifluorometilo, y no se hace indicacidén alguna de que la

clase de coméuestos en los que existe un alcohiltio 6 per-
fluoroalcohiltio en la posibisn 4 de uno de los anillos de
benceno sea de una utillidad particular ni de que los com-

puestos que estén sustituidos de este modo en la posicién

4 pero que contienen adicionelmente sustituyentes distintos
de los mencionados en dichg memoria descriptivae puedan ser
de utilidad particwular.

De acuerdo con la invencién, se proporcionan

compuestos de £érmula
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2 6t3, xes 06 1; Rf,"R5 v R son halégeno, alcohilo, ha-
loaleohilo -0 alcoxi; 0 bien R ¥y un grupo R? a@yacenfe Jun
to con el benceno al que estdn wnidos embos forman un gru-
po naftilo; R2 v r4 pueden ser iguales o diferentes y son
hidrégeno, aleohilo, acilo, wn grupo éster o tiodster, card
bamoilo opeionalmente sustituido o tiocarbamoflo opecional-
mente sustituido, 6 R ¥y r junto con el nitrdgeno al-que
estéan unidos ambos forman un snillo de 5 a ; miembros gue
puede contener opcionalmente uno o més heterodtomos; B es
alcohilo, alquenilo, N,N~-dialcohilamino opcionalmente sus-
tituidos, o fenilo sustituido opcionalmente por aleohilo o
haldgeno; y con la condicién de que cuwando p es 0, R2 y R
no son ambos hidrdgeno,

En un aspecto de la invencién, p es O, de tal mo-
do que la sustitucidn en wno de los anillos de benceno es
entonces SB3 y el NH2 de la hidrazina tiene que estar sus-
tituido. Es particularmente sorprendente que la sustitucidy
de, por ejemplo, rt por slcohilo o, especiglmente, acilo,
éster o tioéster o carbamoilo o tiocarbamoilo da compuestos
utiles.

De acuerdo con otro aspecto de la invencidn, p es
2 & 3, Por supuesto, se entenderd que cuando se hace refe- |

rencia al sustituyente -(0)28R3 se quiere indicar el susti-
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1 r 0
Il
tuyente -SR3 ¥ que cuando se hace referencla al sustituyer
I %
° i
|
te =(0);5R3 se quiere indicar el sustituyente -0-533. Los
5 _ ' 0

compuestos en los que p es 3 son particularmente preferi-
dos en la invencidén. Se apreciars, adicionaglmente, gue es-
tos sustituyentes son totelmente diferentes de cualesquie~
ra sustituyentes prépuestos oen la memoria descriptive dé la
10 | patente de EE.UU. N® 3.732.307. ‘
. En 1la preéente memorig descriptiva, cualquierfre«
ferencia a halo o haldgeno debe interpretarse como refe}eg
cia.a fluor, cloro, bromo o yodo, preferiblemente flﬁor;
cloro o bromo.
15 . Los compuestos preferidos dentro del primer as-
pecto de la invencidn incluyen aquéllos en los que p, n,
x =0, m=1, R! es halo, R% es hidrégeno, R3 es alcohilo
h's R4 es acilo o alcoxicarbonilo.

Los compuestos preferidos dentro del segundo as-
20 pecto de la invencidn incluyen aquéllos en los que p = 3,
x = 0, R? es hidrdgeno, R! ¥ R son halo, R} es hidrégeno,
acilo o alcoxlcarbonilo y R3 es alcohilo, fenilo opcional-
mente sustltuido o bencilo bpcionalmggte sustituido.

En la férmule I, RY, R° v R7 son preferiblemente
25 halégeno y espeéialmente cloro. Cusndo uno de estos grupos
es alcohilo o alcoxi, éstos pueden ser, p.ej. de 1 a 4 &to-
- mos de carbono, pero gon preferiblemente metilo o metoii..
Generalmente se prefiere que m sea 1, y que n y x sean O.
Cuando éstos son haloalecohilo, éste es preferiblemente trid
30 fluorometilo.
21039
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—~ B2 es preferiblemente hidrégeno y 4 es preferi-
blemente distinto de hidrégeno y es usualmente un derivado
de carbonilo, Cuando R2 &:R* son alcohilo, éste puede ser,
psej. de 1 & 4 étomos de carbono, y es prefériblemente metl
lo. Si B2 6 R* forman wn anillo con el nitrégeno al que
estén unidos ambos, éste puede ser por ejemplo piperidino,
pirroliéino, tiamorfolino y, especiglmente, morfolino.

si B2 6 R* %on wn grupo éster o tioéster, éste

es geﬁeralmente de la férmule R8XCO, donde X es oxigehé‘o

azufre, preferiblemente oxigeno, y R es radical oégéni-
CcO DP.ej, alcohilo; p.ej. de 1 a 12, preferiblemente de-1 a
8 gtomos de carbono, y especiglmente etilo, estando estos

grupos alcohilo opcionalumente sustituidos (p.ej. por elco~
xi Cy_,; cicloalechilo 03_}; haldgeno o arilo, tal como fed
nilo,. fenilo o naftilo sustituidos, ariloxi tal como fenoxi
¥ fenoxi sustituido); cicloaglcohilo, p.ej. de 3 a ; dtomos
de carbono y especialmente ciclopentilo; alquenilo, p.ej.

de 2 e 12 atomos de carbono, grupo que puede esbar opcional
mente sustituido (p.ej. por arilo tal como fenilo o fenilo
sustituido); slquinilo, p.ej. de 2 a 6 4tomos de cerbono;

arilo tal como fenilo & 2-naftilo opcionelmente sustituidoj;
heteroarilo, tal como furilo, tienilo, piridilo; y heterc-
ciclilo tel como morfolinilo, piperidilo y tiamorfolinilo.
Si un grupo fenilo esté sustituido, esto puede ser por un
gran nimero de érupos,‘p.ej. elcohilo €44 haloalcohilo

01_4, nitro, alcoxi 01_4, glcohiltio 01_4, dizlcohilamino
Cy.4s Tenilo o halégeno. Si R2 & R* son acilo, dste es go-
neraslmente de férmula BR3¢O, donde RS es RS como se define’

arriba o hidrégeno.

R3 es preferiblemente alcohilo opcionalmente sus-
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—tituido, p.ej. de 1 a 4 atomos de carbono. Los sugtituyen-
tes preferidos son halégenc. Cuando R es glguenilio, éste
es usuglmente 1-~propenilo. Gugndo R3 es diglcohilamino,
éote es preferiblemente dimetilamino. Se prefiere particu-
larmente que R3 sea metilo o trifluorometilo.

Un grupo preferido de compuestos son aquéllos en
los que p es 3. ‘ :
Un grupo particularmente preferido de compuesfog

_son aquéllos en los que mes 1, ny x son 0, p es 3,'R1:es
helégeno, R es aleohilo C4.4s OPCionalmente sustituido
por halégeno y R% es hidrdgenoc.

Dentro de este grupo, son espécialmente preferi-

dos los compuestos en que B3 es metilo o trifluorometilo y
r% es R8(O)q00 donde q es 0 6 1, R’ es gloohilo Cy_4p CPCig
nalmente sustituido con alcoxi Cy_,, cicloaleohilo 03_;},
halégeno-fenoxl o fenoxi sustituido; ecicloaleohilo C3_7;
alquenilo 02_12, opcionalmente sustituido con fenilo o fe-~

tituido con sleohilc 01_4, haloglcohilo 01,4, nitro, elco-
xi Cqaqs elcohiltio Cygs diglcohilgmine 01_4, fenilo o ha-
légeno; y cuando q es O, RS es también hidrégeno.

Los compuestos de la invencién son activos contrs
ung diversided de insectos econémicamente importantes que
ceusan un grave y muy extendido dafio a las cosechas tales
como por ejemplo, insectos del orden Lepidépteros con in-
clusidn de las orugas de la polilla de la colza (Plutella

mgculivennis), la meriposa blanca de le col (Pleris brassi-

la oruga de las hojas del algodén de Egipto (Spodop-

cee),
tere littoralis) y especies de Heliothis tales como H. ar—

nilo sugtituido; alquinilo 02—6; 0 fenllo opclonalmente sug
| $ituido, donde cuslquier grupo fenilo sustituido estéd sus-

3
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-micera, H. viriscens y H. zea. lMuchos de los compuestos

han mostrsdo tambidn actividad contra otras orugas tales

‘eomo laes de la polilla de las manzenas (Laspeyresia pomones

1la). Algunos de los compuestos hen mostrado actividad con;

tra otras plagas téles como escarabajos del ‘orden Coledpthes

ros, con /inclusién del escarabajo de la mostaza (Pheedon

cochleerige), el gorgojo de los cereales (Sitophilus grane

rius), el escarabajo'ﬁé~la herina (Tribolium castaneun) y

el tenebrio molinero (Tenebrio molitor); cucarachas déi

orden Ortdpteros tales como Blatella germanica; afidos del
orden Hemipteros, con inclusidén del pulgén de la arveja

(Megoura vicige).

Muchos de 1los compuestos tienen también activie-
dad contra une diversidad de plegas econdmicsmente impor-
tantes de Acaros e insectoa que atacan a los animales, con
inclusidén del genado de labranza. Por ejemplo, se ha comprg
bado que muchos compuestos son activos contra las fases de
larve de insectos del orden Dipteros, p.ej. la moscarda de

las ovejas (Lueilia spp.) y mosquitos, p.ej. Aedes gegyvoti}

Algunos de los compuestos, especlelmente aguéllos en los
cuales R} es wn grupo carbamoilo o tioecarbamoilo, han de-
mostredo actividad sistémica, esto es, los tejidos inter-
nos de un animgl que ha sido tratado con el compuesto ejert
cen un efecto insecticida. Esta propiedad es importante en
el tratamiento de animales feles como el ganado vacuno,

gue estdn infestados con fases de insectos que moran en los

tejidos, p.ej. el rezno (Hypoderms spvv.). Algunos de los

compuestos son tembién activos contra piojos y falsas garrs

petas y pardsitos acéridos, especislmente garrepstas, p.ej

Boophilus microplus y édcaros, p.ej. Sarcoptes sop.
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- Se ha comprobado también que algunos de los com-
puestos tienen actividad fungicida, herbicida y reguladora
del crecimiento de las plentas.

Le invencién incluye también una composicién in-
secticida que comprende un compuesto de férmula I y un di-
luyente inerte. En la composiéién puede incluirse mds de un
compuesto de la invencidn, y el diluyente puede ser qq sﬁ-
lido o liquido, opcionalmente junto con un agente teﬁ;iQﬁc-
tivo, por ejemplo un agente dispersante, agente emuléifiﬁag
Ite 0 egente humectante. ‘ff

Pucden affadirse a la composicidn de la invencién
uno o més plaguicides adicionales tales como por ejempio
comppestos que se sepa poseen actividad acaricida o inééct;
cida pars mejorar o amplier el espectro de su actividad.

Tales plaguicidas sdicionales incluyen, por ejem-

fenitrothion, demeton-S-metilo, i’dsa.lona, dioxathion,
chlorfenvinphos, dichlorvos, bromophosetil, diazinon, dime-
toato, metilparathion, Bolstar / 0-etil-O-(4-metiltiofenil)
~S-propil-fosforoditioato_/, o chlorpyrifos; un carbamato
tal como methomyl, cérbaril; pirimicarb o promecarb; un
compuesto de difenilo puenteado tal como tetradifon, tetra-
sul o DDT; un hidrocarburo ¢lorado tal como hexacloruro de
benceno, endosulphan, endrin o toxafeno; un acericida tal
como emitraz, chlordimefonm, clenpyrin, chlormethiuron o
nimidene; un piretroide sintético tal como permethrin, fen-
velerato o oypermethrin o un pesticids ligero tal como cyhe
xatin u 6xido de fenbutatin.

La composicidn de la inveneién puede tomar cual=-

quiera de las formaes conocldas para la formulacidén de come

plo, un compuesto de organofdsforo tal como tetrachlorvinphos,
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~puestos insecticidas, por ejemplo, puede encontrarse en

formg de una solucidn, una dispersidn acucsa, une emulsién
acuoss, un concentrado emulsiﬁicable, un polvo dispersable
un polvo para espolvoreo, o granulos. Asi, la composicidn
puede estar en uns forma adecuada para su aplicacidn direcs
ta como insecticida o como un concentrado gue requiera di-
lucién con una centidad apropiada de agus u otro diluyenté

entes de su aplicacidn.-

i

Cuendo se encuentra en forma de dispersién;-;é
composicién comprende un compuesto de le invencidn digper—
gsado en un medio gcuoso. A menudo es conveniente suminié—
trar al consumidor un concentrado gque, éuando se diluye
con agua, forma ung dispersidén de le concentracidn deseada
¥y puede proporcionarse en, por ejemplo, cualquiera de las
formas siguientes. Puede tratarse de une solucidén disperse-
ble que comprende un compuesto d¢ le invencién disuelto en|
wn disolvente miscible con el agua con adicidn de un agen-
te dispersante, ¢ un polvo disperssble que comprende un
compuesto de le invencidn y un agente dispérsante. Una al-
ternativa adicional comprende un compuesto de la invencidn
en forma de un polvo finamente molido en asociacidén con wn
agente dispersante y mezclado Intimemente con agus pars
der ung pasta 0 cremg gque pueée, sl se desea, afiadirse g
une emulsidn de aceite en agua para dar una dispersidn de
ingrediente activo en una emulsién de aceite acuosa.

Una emulsidén comprende un compuesto de la inven-j|
cidn disuelto en un disolvente inmiscible con el agua que
se convierte en uns emulsidn con agua en presencia de wn
agente emulsificante. Una emulsidén de la concentracidén de-|

seada puede formarse a partir de wna emulsién madre concen-

cd

PLVIN
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de la invencién mezelado y molido Intimemente con un Gilu-

.en peso de la composicidn. -
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1

nacién con un sgente emulsificante, agua y un disolvente in
miscible con el ggua. Alterna?ivamente, puede suministrarsd
gl consumidor un concentredo emulsificgble que comprende

wne solucién de un compuesto de la invencién en un disol-

vente inmiscible con el sgua que contiens un agente emulsi-

§
t

ficente.

Un polvo pare espolvoreo comprende un oompﬁgé%o'

yente pulverulento sélido, por ejemplo, caolin. N

Un s86lido granular comprende un compuesto defia
invencidén esociado con diluyentes similares a los emplaados
en polvos pars espolvoreo, pero la mezcla se grenuls por
métodos conocidos. Alternativemente, el ingrediente activo
puede. estar absorbido o adsorbldo sobre un diluyente grenu-
lar pre-formsdo, por ejemplo tierra de batan, attapulgita
o particulas de piedra caliza.

Le concentracidén del ingrediente activo (cuando
se utiliza como el Unico componente activo) en una composi
cién pare splicmcidén directa a la cosecha por métodos de
campo convencionales, esta comprendida preferiblemente den-
tro del intervalo de 0,001 a 10 por ciento en peso dé la
ecomposicién, especialmente'b,bOS a 5 por clento en peso,
pero pueden ser mas desesbles composiciones més concentradds
que contienen haste 20 por ciento en el caso de pulveriza-
clones aéreas. Como una composicién priﬁaria concentrada,
la concentracidén de ingredientes activos puede variar

dmpliemente y puede ser, por ejemplo, de 5 a 95 por ciento

Como ge ha descrito previamente, los compuestos
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~de la invencidn tienen una sctividad excepcionel como in-
secticidas y, de acuerdo con ello, la invencidn imcluye un
método de combatir los insectgs que comprende aplibar un
compuesto de £ormule I al lugar de los ingectos, esto es,
& los propios insectos 0 a su habitat. El compuesto de la
4ihvenci6n puede, 0 bien gplicarse por si mismo o, mis pre-
feriblemente, en forma de una de las composiciones descri:
tes arriba. . e | ;

Muchos.de los insectos contra los cuales sou acQ

.tivos los compuestos de la invencidn, por ejemplo los del
orden Lepidéptera y del orden Diptera, atacan la vida ve-
getal, y un método preferido de la invencidn es el que con

siste en proteger las plantas del atagque de los insectos
por splicacidén de un compuesto de férmula I al lugar 3e cul
tivo de las plantas. Por ejemplo, la polilla de la coloa y
la mariposa blanca de la col ataéen coseches de hortalizas |
tales como las coles, y las orugas de las hojas son una
grave plega del algoddn.

El tratamiento directo mediante, por ejemplo, pul
verizacidn o espolvoreo de las plantas infestadas con in-
sectos es g menudo el método preferido, pero el compuesto
activo puede aplicarse tembién al suelo en el que se culti
ven las plentas en forme de grénulos, o como un remojo de |
las rafces. En tales cesos, el compuesto activo es absorbi;
do por las raices de la planta y confiere proteecién contrg
los insectos. La czntidad de compuesto activo aplicada pue-
de variar empliamente dependiendo de las circunstancias
particulares, y usualmente la cantidad estd comprendida den
tro del intervalo de 0,01 a 20 kg por hectirea, mis espe-
cialmente, de 0;1 a 10 kg por hectérea.
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vencidén un método de proteccidén de los enimales contra el
ataque de las plagas que comprende tratar el anlmal con
un compuesto de férmule I. Los parasitos son una fuente
frecuente de irritacion de animsles tales como el ganado,
y muchos de ellos pueden combatirse por eplicacién externé
de un compuesto de férmula I. El método pusde ser por\gp} L
cacién directa al animal, o por aplicacién a las cuadrééjq
Los compuestos de la invencidén se pueden préﬁéra:
por cierto nimero de procedimientos, como elgue: C

1) Haclendo reaccionar un compuesto de férmuia I3

(R%) co (o)psa3' I
(R%), (R7).,

con un compuesto de férmula NH,NR?RY. Cuando R? y R* son
ambog hidrdgenoc, el producto puede acilarsé luego con a)
un haluro de acilo o anhidrido de acilo cuendo R% 8 R% heyen
de ser un grupo acilo, con b) un cloroformiato o clorotio-
formiato cusndo Re § R4~hayan de ser un grupo éster, o con
a) un isocienato o isotiocimngto cuendo R2 6 R* hayen de
ser un grupo carbamoilo o tiocarbamoiio.

En esta memoria descriptiva, se spreciamrd que el
término "agénte de acilacidén" incluye estos tres tipos de
compuestos.

Lg reaccién con lg hidrazina o el derivado de hi-
drazing se lleva a cebo usualmente & una temperatura de

502C g 1009C, en presencia de dcido acético.
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La reaccidn de acilacién se lleva & cabo preferi)
blemente en presencia de un liquido orgdnico inerte como
el medio de reaccidn, el cual es itambién preferiblemente
un disolvente para las sustancias reaccionantes, a una-
temperaturs de 02C g 1002C. Ventajosamente, la reaccifn se
efectia éh presencia de un sgente adecuado de fijacidén de
écido,-pbr ejemplo una alcohilemina terciaria, piridina.o
wn carbonato de metal alealino. Cuando el ggente de éciié—
cibn es un‘halurd, éste es preferiblemente el cloruré..'

Los compuestos de férmula II en la que p es.3
son nuevos y se pueden preparar haciendo resccionar un ha-
luro de sulfonilo de la férmula R3802x en la que X es nalé+
geno y preferiblemeﬁte cloro, con el correspondienie‘depuﬁ_

to hidroxilado en la posicidn 4' de f£érmula III

(R co OH - m

Esta etapa se lleva a cabo preferiblemente en presencia de
un disolvente organico inerte y un sgente de fijacidn de
écido.

Los compuestos de foérmula II en la que p es O

pueden prepararse por una reaccidén Friedel-Crafts entre
-
(R™)y, coy
5
Fy

donde Y es un haluro, usualmente cloruro, con.
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Los compuestos de férmula II en lg qus P es 2 se pueden prg
parar por oxidaciéh, p.ej. con perdxido de hidrdgeno, del
compuesté correspondiente en el que p es O.

2) Cuando p es 3, por reaccidén de un compuesto.

de férmula IV

| g2 gt
| YN
N
(RI)EQ C »@-OH : v

en la que .53 ¥y ’* no son ambos hidrégeno, con un compuesto
de férmula RSO,Y en la que Y es halégeno, prefériblementa
cloro. La reaccién se lleva & cabo preferiblemente a ung
temperaturs de 0 a 1002C, usualmente en presencia de un
egente de fijacidn de &cido.

Los compusstos de férmula IV pueden, a su vesz,
prepararse por reaccidén de un derivedo de hidrazina adecua-
do de la férmuls NHZNR2R4 con un compuesto de la férmula
III anterior, preferiblemeﬁ%é“en presencie de un disolventd
orgénico inerte y opcionalmente junto con dcido acético.
Los compuestos de la férmula IV en la que .G ¥y R4 no son
ambos hidrégeno son sustanciss reaccionantes nueveas y estén
incluidas como parie de la presente invencién.

Bl estado actusl del conocimiento de los autores
de la invencidn indica que la mayoria de las reacciones an-

teriores dan lugar a wn proﬂudto que comprende una mezcle
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-de los isdmeros E y Z. :

Debe entenderse gue la férmula I anterior que de-
nota 10s compuestos de la invencién incluye los dos iséme-
ros citados. En todos 1os casos, los peres de isdmeros se
pueden separar por métodos convencionales, tales como por
ejemplo crometografia o recristalizacidén fraccionada, pero,
como lag mezclas isémeras tienen una actividad insecticida
muy vellosa, se ha encontrado que generalmente no hay ven-
taja alguna en separar 1os isémeros. Lg actividad de loé
isémeros de cuslquier compuesto puede diferir, y en algunos
casos la actividad de un isémero puede ser despreciable; 10
isémeros puros que carscen de actividad insecticida no ford
men perte en absoluto de la presente invencidén. Los nuevos
reactivos de férmula IV existen también en forma de igdme-
ros, ¥y la estructura representads tiene por objeto incluir
ambos isdueros.

Le invencidén se ilustra en los Ejemplos siguien-
tes.

Los compuestos de acuerdo con la invencidén se pre

pararon conforme a uno de los esquemas de reaccidén siguien—

tes:
Bsquema 1
1 . .
Ry coc1 + on ML
3 (R?)
! . ‘n R7
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1 . -
(R7), @ Q OH R3802C1 .

R5) (1)

16

Ny
, N
1. - It
(RT), c 050,k
5 7
®h () R
Esquens 2
1 3 NJH
(RY) osozn_ —2 4,
(B) del :
Esquena 1 “ .
(R? ) ‘
0S0,R
(R°),
(D)

S,
e ¢
8

N, NRPRH |
('), 050,R° i '
, en el que al meno
uno de R? y R% no
7 es H
(RS B . .

|
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1 Esquema 3
NNH2
(Rl) g osoaR ggente de .
m
(D) del acilacién ~
> 5, Esquema 2 R7 :
/(R n
/ 2.
R\ I\fR
{
" N
1 it
(R, C
10 |- - (R
(C) ael
Esquema 1
Esquema 4

o MRt
14
( A) del | |

(R )Esquema 1

1) | i 3
(R @ é Q o ROS0,1

- 25 ’ So2 : pb

Y.

| N

1, - 4/ N\ ¢
D L o

(R )nEsquema 1




10

20

25

30
21039

Esquems 6

(F) dQ
Esquens 5

oxidacidn

Hojn nam, 18
-Egquena 5
1
R Al1C1
(R7), cocl  + P v
(R),, R’
' NH,NH
(&%), co SR2 e
(F) 7
o NNH '
(Rl) 2 SR> Agente de
:4 ' acilacidn ‘
‘ R5) .
2 4
R R
Ve
\.I;I |
3
1 3
" ° =
. (1) R7
(R7),,

N
4
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CL®),
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3  NH,NH
so,R” oMo

J
() .

50 R3 Agente de
acilacidn

R
- N
. )
i
(R1 C 50,87
(
R7
Esquensa ;
3 NHoNROR
SR e
(F) de .
Esquema 5
N
1
N
—Q C Q;SR3
B g W
(I) ded
Esquemna 5
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- Por el término "agente de acilacién' se incluyen
haluros de dcido, anhidridos de &cido, isocisnatos e iso-
tioclianatos. !

Los ejemplos 1 & 6 son ejemplos tipicos de prepa-
raciones de acuerdo con estos esquenas. '

Lasg estructuras de todos los compuestos prepara-
dos de acuerdo con la invencidn se confirmaron por enélisis

infrarrojos.
Ejemplo 1

Tiustracidén del Esquems 1

Se hace reaccionar. fenol con cloruro de p-cloro-
benzoilo on una reaccién Friedel-Crafts en presencia de- -
cloruro de aluminio para dar 4-cloro-4'-hidroxibenzofenons,
179—18196 (A). A una solucidn de esto (5 g) en piridine (6
nl) se afiadidé cloruro de metanosulfonilo (2,5 g), & la
temperature ambiente. Las sustagcias reacclonantes se calel
taron en wn bafio de vapor durante 1,5 horas y el producto
de reaccién liquido se vertid en dcido clorhidrico diluido
para dar un sdlido que se filtrd y se secd al aire. Este
s6lido se recristalizdé en alcohol desnaturalizado industrigl
para der 4-cloro-4'-metilsulfoniloxibenzofenona, p.f. 120~
~-1219C (B). Una solucién de. 9,4 g de este producto y carba-
zato de etilo (;,8 g) en écid: acético glacial (8 ml) y etg
nol (200 ml) se calenté a reflujo durante 48 horas y luego
se evapord a sequedad a vacio. El residuo se extrajo con
cloruro de metileno (250 ml) y el extracto se lavé con agu&,
éon hidréxido de sodio gouoso (2,5 N) y con agua, y luego
se secd y se evapord a sequedad para dar 4-cloro-4'-metil-

sulfoniloxibenzofenona~stoxicarbonilhidrazona, p.f. 132,5~
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se calentd a reflujo con agitacidén durante 17 horas. El di+

’seco sobre sulfato de magnesio. Fl disolvente se evaporé &

Hojn ndeim. 2 1

Ejemolo 2

Ilustracidén del Esgquema 2

A una solucidn de (B) obtenido en el Ejemplo 1
(9,35 g) en etanol (200 ml) se afiadié hidrato de hidrazina
-/ . .
(8 ml) seguido. por 4cido acético glacial (1,5 ml). La mezcl
<.
.s0lvente se evapord a pre31on reducida para dar un acelte
que se extrajo con cloroformo. El extracto se lavd con

agua, con hidrdxido de sodio scuoso y con agua, ¥ luevo se

presidén reducida para dar un aceite. Al dejarlo en reposo,
éste crlstallzo para dar 4—cloro-4'—metilsulfonlloxlbenzo-

fenong-hidrazona, p.f. 70-11090 (D).

Ejemplo 3

Ilustracidn del Esguema 3

Una solucidn de cloruro de propionilo (2 g) en

éter (15 ml) se afladid gota a gota con agitacidén & una so-

lucién de (D) obtenido en el Ejemplo 2 (6,2 z) en piridina
(20 ml) a temperatura comprendida entre O y 52C durante 30
minutos. La mezcla se agltd después a la temperatura ambien
te durente 1,5 horas y luego se enfrid répidemente con agua
(1 litro) y el s6lido se separd por filtracidn, se lavéd con
deido clorhidrico diluido y con agua y se secd a vacio g
60§G dursnte 1,5 horas para dar 4-cloro~-4'-metllsulfoniloxi

benzofenona-propionilhidrazona, v.f. 128 a 1442C (C).

a
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"alcohol desnaturalizado industrial frio y luego se secd a

Hoju nam. 22

Ilustrecidn del Esquems 4

Una solucién de A procedente del Ejemplo 1 (92,8
g), carbazato de etilo (100 g), dcido acético glaciml (100
ml) en etanol (1 litro) se calentd a reflujo, con egitaci6$,
durante/48 horas. La evaporacién del disolvente a presidn
reducida dié una suspensidn, y el sb6lido se separd de lus

1iquidos por filtracidn. Este sdélido se lavé con un poco de

vacio a 5022,

Los liquidos se evaporaron de nuevo a presida red
ducida y el aceite resultante se extrajo con éloroformo_y
el extracto se lavé con carbonato de sodio acuoso y después
con agua. El extracto se secd sobre sulfato de magnesio y
se ev;poré a presién reducida pars dar una segunde ccsccha
de sélido. -

El material sélido combinado se recristalizd en
alcohol desneturalizedo industriel pars der 4-cloro-4'-hi-
droxibenzofenona~etoxicarbonilhidrazona, p.f. 185~18%90 (E]
A una solucién gque comprendia (E) (95,55 g) y trietileminag
(90 ml) en tetrahidrofurano (700 ml) se afladié gota a gota
cloruro de metanosulfonilo &4&,7 g) en tetrghidrofuranc
(25 ml) en el trenscurso de 35 minutos. Se formd un preci-
pitado fino con'desprendimiento de .calor y la mezela se de-
Jé durante una noche con agitacidén continua. Se vertid en
agua (500 ml) y se extrajo lusgo con dicloruro de metileno
(500 ml). E1 extracto se lavé con cinco porciones de 500
ml de agua y se secd después con sulfato de megnesio. La

evaporacién del disolvente a presidn reducida dié wn resi-
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~duo semisdlido que se triturd con elcohol desnaturélizado :
industrial, se filtré ¥, se lavd con disolvente adicional,
dejando un s6lido blanco que se secd a vacio a 752C durante
3 horas, pare dar 4-cloro-4'-metilsulfoniloxibenzofenonag~

-gtoxicarbonilhidrazona, p.f. 132~1422C (C).

/ Ejemplo 5
; .

Ilustracidn del Esquems 5

cloruro de 4~clorobenzoilo en uns reaccidn Friedel—Créf%s

propiltiobenzofenona, p.f. 105-107¢C (F). A una solucidn dg
(F) (101 g) en etanol (650 ml) se afiadié hidrato de hidra-
zina (6%,5 nl). La mezcle se calentd a reflujo durante‘é4
horas, después de 10 cual se evapord el disolvente a presi
reducide. Se afiadidé agua al residuo, que se extrajo coa
cloroformo, se lavd con hidréxido de sodio acuoso y luego

con sgua. El extracto orgdnico se secd con sulfato de magnsg

propiltiobenzofenona~-hidrazona, p.eb. 188-1902C a 0,1 mm
(¢). Esta sustancia se traté luego de un modo similar sl
descrito en el Ejemplo 3 con cloroformigto de etilo para
dar 4-cloro=-4'-isopropiltiobenzofenona~etoxicarbonilhidra=
zona, p.f. 115-1359C (H).

Ejemplo 6

Ilustracidén del Esquems 6

Utilizendo una resccidn Friedel-Crafts como se
describe en el Ejemplo 5, se obtuvo 4~cloro-4'-propiltiobeq

zofenona, p.f. 94-952C (F). Esta sustencia (2,9 g) se disol

°

Se hizo reaccionar sulfuro de isopropilfenilo’con

en presencis de cloruro de aluminio para dar 4-cloro-4'-isg

sio y se evapord a presidén reducida pare dar 4-cloro-4'~isg

o
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drazona, p.f. 110-1202C (J) que se tratd despuds con cloru

tHojn nom. 24

hidrégeno (3,5 ml de 100 volimenes). La mezcla se agitd y
se calentdé g 609C durante :5 horas, y se vertid luego en

sgua. El producto sélido se recogid, se lavd con agua, 86
secd y se recristalizd-en etanocl para dar 4-cloro-4'-propi
sulfonilbenzofenona, p.f. 140,5-142,52C (I). Se tratd este

H
LU

producto con hidrato de hidrazina como se describe en el

Ejemplo 5 para dar 4*cloro-4'-pr0pilsulfonilbenzofenqna-hi

ro de propionilo de una manere similar a la descrita en el
Ejemplo 3 pcra dar 4-cloro-4'-propilsulfonilbenzofenona-pr
plonilhidrazone, p.f. 155-1702C (K).

T

Ejemplo 7

Ilustracidén del Esquemg T

Ung solucién de (F) del Ejemplo 5 (14,52 g) se

tratd con carbazato de etilo de una manera similar a la
descrita en el Ejemplo 1 para dar 4-cloro-4~isopropiliioben
zofenona-etoxicarbonilhidrazona, p.f. 155~135¢C.

En lo anterior y‘en los Ejemplos siguientes, los
productos se obtienen generalmente como mezclas de isdmerog
geométricos, variando la relacidén entre los dos isbmeros

de producto a producto. -

-

Ejemplos 8-22

Los compuestos que se muestran en la Tebla si-
guiente se preparsron por uno de los esquemas dados ante-
riormente de un modo similar al método descrito arriba en
el Ejemplo apropisdo. | .

Los datos fisicos (punto de fusidén en 2C, a no
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—ser que se indique otra cesa) se dan en la columng J pera
el producto final, en la columna K pars el material de pars
tida y en la columna I para los compuestos intermedios.

Cuendo se utiliza el Esquema 3, el material de
partida es el producto de'un Ejemplo previo.

El material de partida (columna K) es del tipo A
cuando Se utilizan los Esquemas 1, 2 0 4, y del tipo F si
se utllizan los Esquemas 548 7. ‘

El compuesto intermedio (columna L) es del tipo

.B 8l se utilizan los Esquemas 1 6 2, del tipo E si se ati-,
liza el Esquema 4, y del tipo G si se utiliza el Esquems
5e

En ls columna con encabezamiento A, se da el ti-,
po de ggente de acilacidn o derivado de hidrazina utiliza-

do como sigue: .

Agentes de acilacidén

M = Haluro de acilo

N = Anhidrido de &cido

N' = Anhidrido acético-férmico
0 = Isocianato de metilo

P = Isocianato de fenilo

Q = Isotiocianato de metilo

MM = Isocianato de p~clorofenilo
NN =

Isocianato de etilo

Derivados de hidrazina

Carbazato de etilo

Carbazato de metilo

L

Semicarbazids
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Carbazato .de bencllo

Negminomorfoling

it

v
W
X Tiosemicarbazida
Y = 4,4-Dimetilsemicarbazida

La columna con encesbezamiento B ldentifica el
esqueng utilizado.

-/ La columna con encsbezamiento C identifica el

Ejemplo del que se deriva el materisl de partida. o

En la Tabla

KD

*

No determinado.

Materiel de partida preparado por reaccidn
del producto del Ejemplo 2 con metilhidra-

zina pere dar 4-cloro-4-metilsulfonii~oxi-

benzofenons-metilhldrazona bruta.
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1 -
PSR pt | w5 | B | w3 p| RT| ®? R
8 CL|H | BH | Pr| 3| B | B | -cO0Et
5 9 Br |H | B | Me| 3| B | B | ~cO0ES
10 P |{H | H | M| 3|8 | 8| -coot
11 cal® |8 | 2] 3|8 | 2=
12 6Lt |® | Bl M| 3| 8 | H| -copr
13 Me | H | H | Me| 3| B | B | -COOES
10 | 14 CL|H | H| M| 3| H | H| -COBu
15 L |H | B | M| 3| H| B| -coMe
16 MeO| H | H | Me| 3| B | H| -COOES
17 cL|H | B | Me| 3| B | H| -00CHOMe
18 co|® | B | Me| 3| 2| B| -coen |
15 | 19 oL | B | B | me| 3| 8| B| ~co(cH,),0a=0H,
20 cu |8 | B | M| 3|85 & ~c0<
J K L NEIE
8 112-136 179-181  [185-190  |s| 4
20 9 151,5-158 | 187,5-191 [135-136,5 |S| 1
10 167,5-169 | 169,5-171,5/ 110-111 |s| 1
11 99,5-100 | 179-181 99,5-100 2
A o12 138-154 x| 32
13 117-119 | 171-173" | 88,5-91 |s| 1
14 115-147 ]3] 2
g5 | 15 148-159 u| 3|2
16 120-130  [114,5-145,5 |146,5-149,5 S | 1
17 144-146,5 M|l
18 174-178 M|3]2
19 138-148 Mi{3]|2
w0 | 2 158-167 n|3]2
21039 .
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| 94BLA 1. CONTINUACION
Ejemplo -
yoo | ®V| B5| ®6| B |p| RT| ® i
21 |G| E | H| M |3|E|E |-000Pr
22 | CL| H | H| M~/ 3| H | H |-COOEt
23 cL| B | H| Me |3|E| E|-c0C5H,
24 ct{ B | 8| M |3|E| E|-COSEL
25 ca| B | 8| Et |3| 8| H|=~COPr
26 c1| B | H| B |3|H]| E|-COBu
217 CL| H | H| ClCH,~| 3| H | H | -COOEt
28 culu | BE| M |3|H| H|-00CgHs
29 cL| H | E| Me | 3| H | H | -COC.H,;
30 ci| 8 | 8| ® |3|H[| B|-cOOPr
39 |a| 8| 8| ¥ 3|8 B|-co Dous
32 c1| B | BE| M |3|E| H|-cOPrt
33 cL| H | H Ye | 3| ®H| H| -coBu®
34 H|H| M [3|H| E|E
35 H|H| Me | 3| B| E| -COPr
36 H| B| M |3]| 8| H| -COOE
37 (o] 8 | 8| we|3|m| 8| -0 D088
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| TABTA
g 3 K L AlB]| ¢
21 127-145 M| 3|2
22 90-115 | 179-181 | 185-190 s| 4
23 122-132 | '~ M| 3] ¢
24 156-172 M| 3|2
25 112-119 M| 371
26 105-125 M| 3l
27 110-130 179-181 | 185-190 s| 4]
28 134~137 {32
29 118-133 ¥l 3l 2
30 | 120-124 M| 3|1
31 159-161 M| 3| 2
32 147-149 M| 3| 2
33 145-151 M| 3| 2
34 74-83 ND 102,5-104,5 2
35 111-126 3134 .
36 95-124 3134
37 175-178 x| 3| 2
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| 04BLA 1. CONTINUACION
Ejemplo 1 6 : 7 4
Ne rR'| »°| R R |p | RT| B® R
38 | oL Me |3 ~GO0Pr*
39 |a BE| Pr |[3]H H | ‘
0 |o|e| 8] ¥ |3|H|E|-00<L>
s |o| 8| BH| ¥ [3|H | E|-c0CiH;
42 || B | B| M |3|H | H|-COCHCLMe
43 || B| BH| B2 |3|H | E|-C00Et
44 ||l s | B| M |3 H| H|-C00CH;,
5 |alm| r| w [3] 8] 8]-c0d D0
46 |c| ci| | Me |3| H | E| -COOE
47 |l 8| 5| ™ |3 c2| H| -cOOEE
48 Br| H H Xe 3] H H| H
49 |l v 8] N [3] Me[ H| ~COOEt
50 | 1| B | H|CL(CHy), 3| B | H| -COOE
st (o| 5| BH| M [3]®| B|-c0]
52 || ®| B| e |3| 8| BE|-00)
53 || 8| B| M |3| H| EH| -co0Ph




10

15

20

25

30
21039

Hoju ntm. 31
[ TABLA 1. CONTINUACION
Ejemplo .
Ne 3 K I A|BlcC
38 150-185 Ml3]|2
39 86,5-93 | 179-181 | 71-73 sla]
40 160-173 |- . M|3|2 l
4 113-133 w|3la
42 145-147 ui3|2
43 116-118 179-181 >185—190 sS4
44 115-122 M3z
45 160-173 wile
46 168-178 | 158,5-170 | 85,5-86,5 | s |1
4T 171-181 52,5-53,5| 79-80 s |1
48 110-113 | 187,5-191-| 135-136,5 2
49 131-140 | 211-211,5 | 90-91 s |1
50 109-116 | 179-181 185-190 5|4
51 150-161 M{3|2
52 173-182 M3 (2
53 133-153 Mi3|e2
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[ T4BLA 1. CONTINUACION
Ejemplo

Ne r'| RS | 6| B |p| RT| ®2 r4
54 |Br| B |E| M |[3| B | B |-cOPr
55 Brj H H Me 3 H H | -COBu
56 |Br| H | H |ClCH~ |3| B | H |-CO0ES
57 |oi| Br| B | Me |[3| H | H |-COO0Bt
58 |Br| E | HE| M |[3]| 8] ®H|-00 -(]
59 cal 1| 8| M |3| B | H |-c00ES
60 |ci| B | B | mMe |3]| B | H |-coC(Mey)Pr
61 ca|l 8| B | Mo (3| B | H |-cONHMe
62 |Et| H [ B | Me (3| E| E |-COOE
63 |Br| H | H| Me [3| E| E |-CONH,
64 cal 8| 8| M |3| B | H |-CO0Bu
. 65 cL| H | H| Me |3| H | H |-COCH,CH(Me)ES
66 el Bl B[ M |3| 8| B |-CO

C1
67 | cu Me |3 ~COCHCL,
68 o1 Mo |3 ~C00CgH, 7
69 cL| H | B| M 3| BH| B [-000<")
70 or| B | B3| 8| B |-c00ES
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TABLA 1. CONTINUACION

BIgERte I K L AlB| ¢
56 | 154-157,5 3|48
55 140-144 M|3|48
56 129,5-130,51 187,5-191 | 200,5-203 | 5|4 _'
57 193-194 193-194 | B89,5-92 ° S|1] -
58 177-180 M3 48
59 164-168 191-192 | 82-85 s|1] -
60 130-140 |3 2
61 186-188 o3l ¢
62 142-147 99-100 88-89 s{1]
63 97-103 | 187,5-191| 135-136,5 | U |1
64 121-125 M3 2
65 128-131 M3 4
66 139-146 M3l 2.
67 139-141 m|3| 2
68 95-97 M3 2
69 150-162 M|3| 2
70 157-160 | 179-181 | 185-190 s|4
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loja nGim. 34.

_DABLA 1. CONTINUACION
Ejemplo N

T tm! | 85! RS | m3 | »|RT| R2 gt
71 |ex|u| 8| w |3|H|&E|-codDF
72 |oi|®| B | M | 3]|E|E|-00S
73 | |B| B | M | 3]|E|H|-00L e
74 Me| €1 Me | 3 H | -COOEt
75 c1 Me | 3 ~CONH,
76 SMe Me 3 H [ -COOE$

01
77 lo|m|® | we | 3|8 8|-codd"
78 (oL | H| H Me | 3| B | B | -CO0C/H;s
19 al|lre| = Me | 3| B | H| 00 —QMe
80 c1| B | H Me | 3| BE| H| -0

Me
8 H ¥ H| -
1 |o1|E e | 3| H o0 ) ¢ 0,

82 Me | C1] H Me | 3| B | H| -COOE%
83 or| B| H oF;| 3| E | H| -COOE
84 cLl B | H ¥e |" 3| 5| H| -cOBul
85 cL|l ®5 | H e | 3| 8| H| -cooBul




P- Vioju ntm. 35
1 FDABLA 1. CONDIAUACION
Ejemplo
3 J K L AlBlC
. .
71 ! 180-186 M|3]|2
12 | 166169 | |32
73 182-136 | |32
74 184-188 | 167-168 | 125-127 - | s|1].
10 | 75 144148 | 179-181 | 120-121 vl 1
6 114=118 133-134 ND s|1
7 158-174 M{3 2
18 89-97 Mi3|2
79 166-168 M|3|2
15 80 128-129,5 |32
81 156158 M|32
82 . 150-165 153-154 | 136-137 S| 1
83 94-122 M|3|2
84 115-132 u|3 |2
20 85 105-127 Mi3|2
86 102-132 Ml3|2
- 25
30
21039_
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1ojn nam. 36

_TABLA 1. CONTINUACION
Ejemplo .
Ne R"| 5| »6 | ®3 | p| RT| B2 rt
87 {c1| ®H | H | Me | 3| F | H | ~CO0E%
88 | c1 Me | 3 -00-{_d-Br
89 [C1 Me | 3 5|-c0 <>
90 |ci| B | ® | M | 3| H | H| ~COCHOPh
91 o1l 8|8 | M | 3| H|®]|-c0]
92 1| B | B | Me | 3| B | H|-000--O0l0
93 o1l ® | w | »*| 3| B | H|-COOE

" . 01
94 |cu{ E| B | M [ 3] 8| H|-c0LDC
95 |c1| H| B | Mo | 3 ~00-¢ 3-Bu’
96 |cu| H| c1| Me | 3 H |
97 |01 H| H | Me,| 3 ~COOE+
98 |o1| H| H| Me | 3| H| H| -CO
F

99 |c| B| B | M | 3] B| B|-c00<4 e

100 |c| B BH| M | 3| BE| B| O3
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Hojn nam, 37 K

~TAaBLA 1. CONTINUACION

Ejemplo
Ne I X L NEIR
87 138-144 | 173-176,5] 85,5-87,5 | §| 1
88 173175 w|3l2 |
89 150-156 [ . Ml3|2
90 143-145 ul3ls
91 177-178 i3 fe
92 151-167 ml3(2

. 93 104-107 | 179-181 | 185-190 s|a]
94 185-186,5 M{3]2
95 161,5-164 M3
9% aceite | 134-135 | 119-120 2
97 135-140 | 179-181 |- 185-190 S|4
98 174-178 YRR
99 167-170 Ml3]|e2
100 157-158 AEE
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Hojn nam. 38

| 7ABLA 1. CONTINUACION
Bjemplo .

B g w5 | 86 | B RT | B2 4

101 |l H | Me ~C0CgH, g

102 cl BrCH, ~COOE '

103 | CL Mo ~CO( CHy )gOH=CH,
.104 |O01|H | E | M BE | H|-c0 LD

105 c1 Me H ~C00C, pHy

106 | C1 Mo H ~CHO

107 | 0L| H Mo ~COOCH,CH=04,

108 |cL|E | HE | M B | | -c00 Ms

: Me

109 | CL|E |[H | Me B | B[ -0« Dpr

1mo [c1| | B | M B | H| =00 < ¥

111 | 01| B | H | M B | B| -C03

r

M2 | CL| E | B | Mo B B[ =00y,

13 |l 8| H | M B | 8| -00 L )-cH)01

114 | 01| M| H | Mo H| H| -COOE%

15 | G| B | H | Me B | 8| -cocH, <)
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Hojn nam. 39
| TABLA CONTINUAGION ,
BaggEte J K I alB|c
101 126-132 M|3|2
102 138-143 | 179-181 185-190 s{4] |
103 105-115 .. u|3|2 |
104 210-212 ufsl2
" 105 86-100 M|3lz
106 197-198 N3] 2
107 115-121 M3 2
108 135-140 M]3 2
109 148-151,5 M|3|2
110 176-178 M|3l2
111 132-134 M|3]2
112 165-168 Mi3|2
13 139-144,5 M{3|2
114 135-140 | 154=156 96-99 s|1
115 133-136 M|3|e
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Hojn nGm. 40
| DABLA 1. CONTINUACION
Ejemplo -
Ne RV 5| RS | R | p| RT| R? r4
116 crl® | | M| 3|8 |H -co
17 | @ Me | 3 ~COCH,OB®
118 c1 Me | 3 -00033'5 )
19 |o|E |® | me| 3| B | H|-00{ )-she
120 |Me|Me | H | Mo | 3| B | H | -cOOES
121 c1 H (Bt,N | 3| B | H | -C00Et
122 .| 01 B | But| 3| B | H| ~CO0ES
123 | E | M| 3| H | H| -COCH,01
124 |ou|® | B | me| 3] H | B | -cod )-oFy
125 |olm |® | we| 3|8 | 8| -c00LDer
126 |c|E |8 | M| 3|8 |E|-00<)
127 ca| # | H ¥e | 3| B | H -coo
128 | 61| B | B | Mo |.3| H | H| -COCH=CHPh
. : » M
29 |oalE | B | we| 3| m | 8|00
130 || B | HE| M| 3| H| BH| =00
Ly
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Hojn nam. 41
_TABLA 1. CONTINUAGION
| BgEe J K L NEIE
116 196-197 |32
117 147-149 w32
148 103106 |- ._ M{3|2
119 172-174 M3 e
" 120 133-137 w3z
121 127142 | 179-181 | 1%5-190 s|4
| 122 108-113 179-181 185-190 s|a
123 124=-126 Mi3]|2
124 152-155 w32
125 | 144-150 M|3fe
126 168-169 M{3]|2
127 104106 M{3})2
128 178~-181 M[312
129 184-187,5 w32
130 134,5-141 M3
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Hoju ntrm. 42

_TABLA 1. CONTINUACION

Ejemplo )
Ne R | R ”6| ®3 |[p| BRT| RC B
13 |oa |E | H| M |[3]| 8 |8 |-cocH0d )P

/

132 Jor|E | H| M |3|® |H]|-c00H )b
133 CL |E | H| Me | 3| H | B |-CoCH< M7
134 | |8 | H| ¥ |3|H |8 |-cocE=cE HC1
135 cL |H | H Me (3| H | H --c:ocmzo-<}-zqo2
136 |0l |HE | E| M |3|H |H|-C0CHOBu
137 ca |H | HE| Me | 3|E | H | -COCH=CHCH,
138 | CL | H | H | CHyCH=0H 3| H | H | -COOE% |
139 CL|H | H Bu® | 3| H H | -CO0E% ,
140 |CcL|HE | BH| Me |3|E | H |-co¢ )Me,
141 cL |8 | E| Me | 3| E | H | ~CO0CH,C=CH
142 cL|H | H| M | 3|H | E|-COOMe
143 c1|H | H| Pr |O|H | H|-COMe
144 ¢t |8 | H|] Pr | 0| H | H|-COEt
145 |c1|H | H| Pri| O|H | H|-COOHe
146 c1 |8 | B| Bul| 0| E | H|-COE




Hojn nam. 43
1 |-TABLA 1. CONTINUACION
Ejrewrgplo J K L A|B|oC
5
131 115-128 )32
132 -/ 150-160 M{3]|2
133 162~163 I M|3|2
134 196-198 M{3|2
10 | 135 172-176 M|3]2
| 136 110-113 M|3 |2
137 149-161 ml3!z
138 154~158,5 | 179-181 185~190 S|4
139 89-92 179-181 | 185-190 S|y
15 140 216-219 32
141 90-121 312
142 149,5-154,5 | 179-181 | 223-227 T4
143 117-127 94-95 81-83 N5
144 90-110 | '94-95 | 81-83 N|5
20 145 151-153 103-105 |7
146 129-131 " | 8183 aceite N5
" 25
30
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Hoju nitm. 4_4_
| DABLA 1. CONTINUACION |

Ejemplo
IoePol gt | 55| 26| B3 p | RT| ®2 r4
147 |Be| H | H prt| 0| B |.H | -COOES
148 fcalr| | pr| o] B | B |-0COMe
149 ||l B | H Pn | 31 B | B | -000Zt
150 (c1| 8| H g | 3| 8 | B |-CO0Et
151 |(Br| E | H pril ol 5 | B | -cOEt
152 ¢l H H BuB{ O | H H | =COPxr
153 |or| B | B Me | 0| B | H | ~COOE$
15 ||l | ® Pr | 0| H | H | ~COCH,CH,CL
155 lcal v | = Pr | O| H | E | ~COCH,CL-
156 |loo|m| 8| Pr|oOo|BE| B|-0BO
157 |lealm| B | Pet| ol & | B|-cOPr!
158 |l v | =B Pr | O| B | B |-COBu
159 {c1| H | H pr | Ol B | H | -cOBub
160 jcu| B | B | Prt| 0| H| H | -CO0sH,
161 | o1l B | H prl| 0| H | H | -COCHC1CH;
162 | c1| B | B | Prt| 0| E| H | -COCH,OMe
163 |o1| 8| B | 2| of B| B | -cod )-oMe
164 | c1| B | H prt| 0| B | E | ~COCH,CHCL
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Hojn nom. 45
L TABLA 1. CONTINUACION

Ejemplo
e J K L A|B|C
14% ' 118-126 98-100 S 5
148 138-140 | p.6b.180-2/0,07 aceite |N |5
149 130-133 | * -179-181 185-190 |s |4
150 113-127 179-181 185-190  [5 |4
151 89-108 98-100 aceite M5
152 105-113 aceite aceite Mi5)
153 95-124 132-133,5 s|7
154 113-120 94-95 81-83 M5
155 113-120 94-95 81-83 M|5
156 | 139-145 94-95 81-83 N |5|.
157 82-114 103-105 p.eb.188-90/0,1|M | 5.
158 123-125 94~95 81-83 M5
159 97-102 94-95 81-83 M5

. 160 115-132 103105 | p.eb.188-90/0,1|M] 5
161 128-131 103-105 | p.eb.188-90/0,1|M| 5
162 97-103 103-105 | p.eb.188-90/0,1|Hu | 5
163 100~120 103-105 | p.eb.188-90/0,1|X¥| 5
164 110-120 103-105 | p.eb.188-90/0,1|M| 5




’ oja nam, 4-6.

~TABLA 1. CONTINUACION

|
!
|

B lat | p5| 86| ® p | RT| &2 r4
65 lor|m |8 | 2et|olw |8 |-co0Et

166 |cL|H | E | Pr | O|H | H |-COOMe

67 |ca|g | H | pr | 0| B | B |-cOPr

68 |c1|H | B | But| o|H | B |[-COPr

169 ca|lH | B | Pt o) B | H |-cOBt

7o o1 |® | E | Pt o|E | B |-cooH0PR
it o le| 8 | | ol B | B |-come
172 |calu| B | 2| o|E]| B |-copr

173 | |E| 85 | Pt| of 8| B |-COBU

174 |eci e | B | pt| ol BE| B |-CHO

175 cL|HE | H Pr | 0| H | H |-coPxt

176 cL{H| HE | | o|B|E|cOLDN

177 cL| H | H prt| ol H ] H |-00 @-Me
178 oLl | H prl| o B | B |-C00gHq
179 c1lwl!l 58| Pe*| ol | B |-cO0 —@ oL

61
80 |orlul a | »ei| ol E| H -co-@

181 1l BE| H pei| ol B | ® ~C00gH, 5

182 ol B = prr| ol H| H® -co—@-cn.




p- T—
1 |IABLA 1. CONTINUAGION
Ejﬁgplo J K L A(B
5
165 |/ 115-135 | .103-105 s|7
166 120-141 94-95 . Tl7
167 | 128,5-134 | = ~94-95 81-83 |5
168 135-137 81-83 aceite M{5]
10 | 169 138-140 103-105 | p.eb.188-90/0,1 | K| 5
170 112-125 103-105 | p.eb.188-90/0,1 | M |5
171 146-149 103-105 | p.eb.188-90/0,1 | N |5
172 146-147 103-105 | p.eb.188-30/0,1 |'N |5
173 137-139 103-105 | p.eb.188-90/0,1 | M| 5
15 174 . | 145-162 103-105 | p.eb.188-90/0,1 |N'| 5
175 87-127 94-95 81-83 M|5
176 90-140 94~95 81-83 ul5
177 132-147 103-105 | p.eb.188-90/0,1 | M| 5
178 88-91 103-105 | p.eb.188-90/0,1 | M| 5
20 179 120-123 103-105 | p.eb.188-90/0,1 | M| 5
180 126-143 103-105 | p.eb.188-90/0,1 | M| 5
181 111-122 103-105 | p.eb. 188-90/0,1| M| 5
182 130-144 103-105 | p.eb.188-90/0,1 | M| 5
- 25
30
21039 |




Hojn ntm. 4.8.

1 LTABLA 1. CONTINUACION

——r—————

Ejemplo
ye |r'| RS |®| R | p| RT| R? R4

, i

183 ¢L | H H Pr 0| H H |=C0.J1]
O

184 cL| H | B prt| o| B | H |-COCHCL,

185 oz | v | pt| o] B | E |[-00<]

10 | , s
186 CL{ H H Pr

187 |o1|® | ®B | Pet| o] B | B |-co~Dmoms
188 |o1|® | B | Pt| 0| E | B |-000H0 </ )-OHe

15 189 |c1| H | E prl| 0| B | B |~-COCH,O0Et
190 aal g | g | pet| ol 8 | B |-COCH(Me)CPL

191 ol B | H prt| 0| B | H |-0O Oifie
OMe

2 192 ct| 8 | H pet| ol 5 | 8 |-coopr

193 aal B | E pri| 0| H | H | ~COSEt

194 |l 5| H peil o 5 | B | -coprt

195 c1l B | E pri| 0| B | H | -COOH,0Pr

b

196 calela | pt|lolrg | B |=~CO -O
25 - s i ' )

197 ol B | H prl| 0| E | B |~-COCH,0Bu

198 c1| B | H Pri| 0] H | H | ~COCH,CH,0Et
30

21039
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tHoju nom. 49
—TABLA 1. CONTINUACION
Ejemplo
Ne J K L 4| B
183 138-143 103-105| p.eb. 188-90/0,1|{M| 5
184 /| 121-126 103-105 | p.eb. 188-90/0,1(M] 5
185 125-135 *..103-105 | p.eb. 188-90/0,1|¥]| 5
186 120~129 103-105 | p.eb. 188-90/0,1|M| 5.
187 90-120 103-105 | p.eb. 188-90/0,1/x] 5|
188 110-123 103-105 | p.eb. 188-90/0,1|1| 5]
189 98-123 103-105| p.eb. 188-90/0,1|M| 5
190, 124-125 103-105 | p.eb. 188-90/0,1|1| 5}
191 139-141 103-105| p.eb. 188-90/0,1|M| 5
192 100-105 103-105| p.eb. 188-90/0,1|M| 5]
193 121-125 103-105| p.eb. 188-90/0,1|M| 5
194 132-135 103-105 | p.eb. 188-90/0,1|M| 5}
195 120-127 103-105| p.eb. 188-90/0,1iM| 5
196 100-130 103-105| p.eb. 188-90/0,1|u| 5}
197 98-102 103-105| p.eb. 188-90/0,1|M| 5
198 99-102 103-105] p.eb. 188-90/0,1|M| 5
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Hojs nnm. 50

| TABLA 1. CONTINUACION
Ejemplo -
Ne R'| 5| 86| ®» | p| RT| ®Z r4
199 | €1 pri| 0 ~COCH=Clle,
200 | €1 Prt| 0 ~G0(CH, ) ,CH=CE]
201 | Br Prt| 0 -COPr
. |
202 |Br| B | H | Bifo|B| BH|-00]
203 |Br| H | H prt| ol v | ® ~COCH,0ES
204 |Br| H | H Pri| 0| B | H | -COCH,OMe
205 | Me| H | H pri| ol BE| E | -cOPr-
206 |Me| E | H pet| ol BE| B | -coprt
207 |Med H | H prt| o)l 5| = | -cOPr
208 | c1| B | =H Bat| 0 H| H | -COPr
209 | c1| B | E Bal| 0| B | H | -cOBu
210 || B | 8B | pet| of B| | -coocm, <)
211 Cl! H K Me 3| H'[-COCH,=<(]|~COCH, <]
212 | juntos H Me | 3| H| H | -COOE%
= benzo )
213 cLl H | H Me™ |- 3| H | juntos = N'N'=3~
' ' oxapentametileno
214 | o1 Me | 3 B | -CSNH,
215 | c1 Me | 3 H | -CONMe,
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Hoju nam. 51
| TABLA 1. GONTINUACION
Biggelo J X L A|B|c
199 115-120 | 103-105| p.eb. 188-90/0,1 | M| 5
200 123-128 103-105| p.eb. 188-90/0,1 | M| 5
201 106=125 t._98-100 aceite M5
202 144-146 | 98-100 aceite M| 5
203 102-106 98~100 aceite Ml 5
204 95-108 98-100 aceite M| 5
205 93-101 | 79-83 | p.eb. 180-84/0,1 | m| 5!
206 114-118 79-83 | p.eb. 180-84/0,1 | M| 3
207 90-110 69-71 aceite M5
208. 141-144 81-83 aceite M| 5
209 122-127 81-83 aceite Mi5
210 120-135 | 103-105 VT
211 147-147,5 M|3]|e2
212 resina ND 142-3 S|4
213 130-138 | 179-181 185-190 w4
214 152-154 | 179-181 185-190 x| 4
215 152-162 | 179-181 185-190 Y| 4
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flojn ntim. 52
—TABLA 1. CONTINUACION
Ejemplo -
il U PCH SN R R R Y i
. 216 Cl Me 3 ~-CONHPh
217 CL Me 3 --CSNHC‘H3 !
218 |o1|® |2 | M [ 3| B | B |-c0dD 1
219 CL | H H Me 3] H H | ~CONHEt
220 CL | H H Me 3| H Me | -COPr
221 CF3 H H le 3| B ~CCOEL
222 CF3 H H CF3 3] H -CO0Et
Ejemplo
Ne d L A1B|C
| 216 175-180 P32
J! 217 218-222 Ri3]|2
218 208-213 MMi3}2
219 155=-171 MN|3 |2
| 220 13-175 |3 |%
221 . s |1
222 S [1
{
Ejemplo 22
El producto del Ejemplo 4 se separd en sus iséme-
ros geoméiricos por cromatografia en fase liguide a alta
presién. El isémero E tenia un p.f. de 160-1619C, y el iséH
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valor. de dosis letal al 50%.

Hoju nam, 53

~mero 2 tenia un p.f. de 152-15629C.

Ejempolo 224

Bste Ejemplo ilustra la actividad de los compueg
tos de la invencidn contra las larvas de la polille de la

colza (Plutells maculipennis).

./ Se pusieron 10 larvas en un tubo junto con 6,5
em? de ool qué se ha¥ila. sumergido en la solucién de ensayo
y dejado secar. Después de 24 hores se afiadié col sinjtra-

'tar como glimento, y al cebo de 24 horas mas se efectud
ung evaluacidn de la mortalidad de les larvas. |

Se realizaron dos repeticiones para ceda compﬁeSn
to'ée enseyo y se empleasron soluclones de ensayo de concent

traciones varlebles, a fin de gque pudiera calcularse un

Los compuestos de los Ejemplos 1 a 223 tenian

ung dosis letal el 50% menor que 5000 partes por milléda.

Ejemplo 225

Se formularon 1os tipos siguientes de concentra-

dos, como se indicg gbajo:

Concentrado Disgersaﬁie en_Agug

Producto del Ejemplo 4 15,0% peso/volumen
Ethylen BV .15,0% peso/volumen
Ethylen C40 AHC 15,0% peso/volumen
Ciclohexenong, 30,0% peso/volumen
N-metilpirrolidons 31,0% peso/volumen

Acnoso, Capaz de Fluir

Producto del Ejemplo 4 33,0% peso/volumen|
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Dyepol P13

Monolan PB*
Antiespumante M30°
Rhodopol, gel al 2%
Agua, hasta

Suspensidn Oleossa

Producto del Ejemplo 4

Dyepol P13
Bthylen ENTX!
Antiespumante 4118

Parafina liquide ligers,

Polvo Dispersable

Producto del Ejemplo 4

Dyapol P13

Aerosol o7~
S{1ice preciplitads
Polyviol M13/14010
Caolin

Hoja nam. 54

5,0% peso/volumen
0,25% peso/volumen
0,5% peso/volumen
0,1% peso/volumen

100,0% volumen

33,0% peso/volumen
1,0% peso/volumen
15,0% peso/volumen
0,5% peso/volumen
hasta 100,0% volumen

50,0% peso/volumen
10,0% pesq/volumeﬁ
0,5% peso/volumen
10,0% peso/volumen
2,0% peso/volumen
2%,5% peso/volumen

1 - Un etoxilato de nonilfenol.
2 - AH @8 un aceite de ricino etoxilado.

3 - Sal de sodio Je-an producto de condensacién

deido cresol-sulfdénico/formeldebido.

4 - Copolimero 6xido de etilehq/ﬁxido de propile-

no.

5 - Una emulsidn basada en silicona.

6 - Un polisacdrido de peso molecular alto.
7 - Etoxilato de alcohilfenol.

8 - Ung emulsidn basada en silicona.




10

15

20

25

30
21039

_unidos aquéllos forman un anillo de 5 & 7 miembros que pue-<

Hofa nam, 55

8 = Ester dioctilico del dcido sodio-sulfosucci-
nico. ’
10 - Un grado de poli(alcohol vinilico).

Si R? 6 R4 en la Pérmula I, es un grupo carbemoi
lo o tiocarbamoilo; el grupo puede ser de lg férmula
-CXNR1°R{1, donde R10 y R'1 son iguales o diferentes y son
hidrdégeno, elcohilo opeionalmente sustituido o fenilo opeig

nelmente sustituido, & junto con el nitrégeno al que estdn

de contener opcionglmente wno o mis heterodtomos. Grupds
adecuados alcohilo o fenilo 0pcionalmen$e sustituidos o

grupos heterociclicos se enmumeran arriba en la descripclon

de, por ejemplo, R2 ré ¥y R8
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SIVIN DT C.\.C‘I Chag

Ios suntos de invencidn prop"a ¥ nueva que se pro-
senten nare gue scern objeto de este sol. :Lc:.'bud de Patente de
Invencién on IJgpaiic, por VEINTE a:ios, son 1os que 8¢ reco-

gen cn lags reivindicociones siguientes: CooTs

18~ Un procediniento para preparar colpues ’cos p

ticidas de hidrezona de férmula I . .. . ,L

©RY,

ek

mlaquemesOyn esOdmesly‘n es 0 615 pes O,
26 3, Xes 0 6 1; “1, R5 ¥ R7 son haldbeno, alconilo, he-
loa.lcohilo, o alcoxi, o bu\an R y wn &rupo R adyacente '

junto con el benceno zl que esté.n unidos foman w grupo

naftilo' R2 ¥y R4 pueden ser iguales 0 dii‘erentew ¥ son hi--

| dr6zeno, alcohilo, ac:u.lo, un £rupo és‘ber 0 tioéster, car-

bamoilo opcionalmente sustituido o tlocarbamoilo opciongl-
mente susfituido, 0 R2 Y R4 junto con el nitrégeno al que

estén widos formen wn enillo de 5 & 7 miembros que pucde

contener opcionalmente wno o mis hetero&tomos; R3 es olco-

| YSRGS S PR

on e, o o
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hilo, alquenilo, K,l-dialcohilanino, opcionzlmente susti-
tituico- con aleohilo o

haléseno; con la cond* c:.dn de que cumc.o p es 0, Rz 4

[tuidos, o i‘en:.lo opcloralmerzte sust
¥y

no son ambos hidr6geno, procedimiento que comprende'hacer

reaccionar un compuesto de férmula II

o V’ V ' . . ';« -\':
I "’ TT )y «A )
con vn’ comme.;bo de férmula I ‘234, ¥ cuando 222 y ®°-3on

ambos hidrégeno, (i) cugndo » es 0, el producto sc acila, 6

ii cue.ndo p es 2 6 3, cl producto se acila oycicnalmente, |
& 7 & .l) - )

la acilacidn con a) un haluro de acilo:

1levcndo e o cabo

1o aiidrido de Acido cuando 22 6 R4 tilene que ser wa Ermipo

»

s . o - 4
acilo, con b) uvn haluro del resto de éster cuando % 6.2%

hg de ser un ~ru.no éstver, o con ¢), wn isocienato o z.«o':io-

-

F

s

cienato cuando '22 6 2t ha de ser wm grupo carbemoflo o ‘a:.o-
carbamoflo. : ' .
28~ Tn ‘proc'edirien'bo de ﬂcuev-ao con la reivindi-

cacién 18, cn el que el grupo éster o tioéster es de “dmv-

la RB CO— dovme . es oxigeno o ezufre N .:18 es odlcohilo

opc:.or‘almcnte sus tl’su:.do, alguenilo om:.ozmlrwente sustitui-

a0, ci.cloalcohil o, arilo, 6 heteroarilo, el grupo acilo cs

de férmula 900, uonde ‘29 es bldrdberro é R ;‘8, ¥ el grupe cor-

baro{lo o 'clocarbamoirlo son de f6mmula -CR-ORMT

OJR]‘:L

s Gonde
son iguales o diferentes y son bidrészeno, alcohiw
lo opcionzlnente sustituido o fenilo opeionslnente susii-

tuido, o junto con el nitrégeno 2l que estén wmidos aquéllos

| forman vn anillo de 5 a T miembros que puede contener o3-
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1 cionalnente wno o nds beto:co TON0S .
B T 3.~ Un ’Jl'Oceu'.'..le.‘luO de acuerdo con la reivindi-
cacidn 1t 6 22, en el que 1 es l YynesC, ¥y xes 0,

48, Un procediniento de acﬁerdo con ‘le.s reivindi-
5 . cociones 18, 28 6 3%, en ¢l que ”1 8s c10ro.

52,~ Un procediniento de acucrdo con cualculera de
les reivindicaciones enteriores, en 2l que p es O 7 &l ne-
nos wo de R° ¥ 24 es uﬁ {rupo scilo, éster o tioéster.

624~ Un procedéimiento de acuerdo con la rc:.vmu-
10~ |ecneidn 3%, en ¢l que p es 0, R* es halo, 22 es Mdrdreno ¥
124 es acilo o alcou.c arbonilo, 7 R3 es alcohilo, ;-

2,- Un p rocediniento de deuerdo con c‘ualquierz-;: de
las relvmuc‘,cioneﬂ 12 o 48, on el qué p es 3. L

82,- Un *Jroccd.m:l.ento de acuerdo con 1a re:.v:u.ndl—-

15 cacién 7¢, on el que p = 3, x = 0, 22 eg hidrégeno, ,-.1 ¥
] . i%5 son halo, '24 es hidrégeno, 2eilo K elcoxicarbonilo y ‘23
es alcohilo, :t‘er\:.lo opcionalnente mstltuldo ) benc:.lo on—
| clonalmente sustituido., :.: o
i . 98- Un procedimicnto de acuerdo con la reivindi-
20 cacién T&, en ¢l que R es elcohilo cl__ 4 opcionalnente susti+
{ . [tuido con helégeno, e ‘ o
; . - 102,- Un proceéimicnto de acucrdo con la reivindis | |

cacién 92, en el gue '23 es ne’allo 0 ’crifluorome‘cilo.

| , : 118,- Un procea:.mm*bo c.e acuerdo con cualquiera’
‘ " 25 . lde les reivmdlcaciones anteriores, en el que.‘ﬁ2 es hidré-

geno ¥ R4 no eg hidrégeno,

e U S SV VU

1
} ‘ . , :

i ' .128,~ Un procedimiento de acuerdo con la reivindi-
[ ‘ '

cacién 118, en el que 24 es de f6mmula Re(o)qco, donde ¢ es

i 061, &8

es aleoliilo G 5, opcionelmente sustituido con
30 .aleoxi C

s ciclozlcohilo C3~7, helbégeno, fenoxi o feno:xi
19069 ’ Y .
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ido; ciclocleohilo C -7 clauciiilo 02_1.3, opcionnl-

L

Tieate sustitvido con fenilo o femilo sustituido; clquinilo

o Cb2--6’ 0 fenilo opcionalmente sustituido, donde cuzlguier

grupo fenilo sustituido. estd sustituido con =zlcohilo Crp

’
¥

hologleohilo €, ,, nitro, aleoxi C, ., alecohiltio C, ,, ,
. IR , 1-4 1-4 [
dialeohilamine €y _,, fenilo o kal6geno; y euando q s 0,

- . '

8 s . o
1 es tanblén hidrdreno. .
132.~ Tn procedinmiento para preparer compuestos pes-
A-‘i'.
ticidas de hidrazona. ™ oo

Tal y comd se ha deserito en la iemoria que ariteé\e-,
de y con Los fine.é-que se hen especificado, T
. Esta Leroria consta de CINCUZITA ¥ NUZVE hojos es-
a méquina por wma cole cara.

ladrid, 20.JN1979
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