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" PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE ACIDOS IMIDAZOLCARBQ
XILICOS Y sUS DERIVADOS",

Memoria descriptiva

R partir de la DT~05 2 130 673 son conocidos deri=-
vados de benzhidrilimidazol con sustitucién de alcohilo en
8l anillo de imidazol., Asimismo fueron descritos ya écidos
1-bencil= y 1-tstrahidronaftil-imidazol (5)—carboxiiicoa y
sus ésteraes (J, Med, Chem, 15, 336-337 (1872, Derivadoélda
benzhidril~imidazol con una funcidén carboxilo en el radical
imidazol no son conoccidos hasta ahora, A

Se ha hallado que tales compuestos poseen valiosas
propiedades como agentes protactores de plantas y ragdladorea
del eracimiento,

Objeto de la invancién es, por consiguienta;-un pro

cedimiento para la preparacién de compusstos de férmula

R (co=R,)
2 Y}\ ~——_.15 "’d 1n
\

. N C =N 3N (1)
7\ | 2
— Ry (R)m

Rq

en las que

m 20«2 n=102yms+n = 33
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haldégeno, (C1-05)a1cnhilo, alilo, hidroxi-(c1-cs)alcohilo,
halégena(C,~Cg)aleohilo, ciano, fenilo o fenilow(C,~C,)-
alcohilo}

hidroxi, (C1-C6)alcoxi, hidroxi-(cz—cﬁ)alcoxi, (CZ-FS)—alcQ
xi-alcoxi, di—(C1-C3)—alcohilfuafinil-(c1-03)alcoxi, Di-
(C1-Cs)alcohilfnsf'inil-((22-03)hidroxialcoxi, aning, (C,~Cq)-
aloohilamino, di-(C,=Cg)-aloohilaming, di=(C,~Cy)=alcahi}l
amino, (C,=~C,)=-8lcohilamino, hidroxiamino, (Cy~C5) alcoxiamy,
no; N-(C1-cs)-alcohil—N—(01-C5)-a1caxiamino, anilino, Ne
pirrolidino, Nepiperidino, Nemorfolino, hidrazino, N'=-
(01-03)—a;cohilhidruzino; N'Ni=dimetilhidrazino o N'=feni}

hidrazino,

R1 y Rs son iguales o diferentes y significan hidrdgeno, half

geno, (C,=C,)aloohilo, trifluormetilo, hidroxi, (C,~Cs),
alcoxi; halﬁgnno(?1-ﬂs)-a1aoxi; (C1-Ca)a1cuh11t£n, cieno,
nitro o acetamino, y

hidrégeno o fsnilo

as{ como sus salaes no téxicas con dcidos o basas,

En los compusstos de la férmula I "halégeno" repre-~

senta preferentemente cloro o bromo. En el caso de las salss

de los compuestos se trata prefarsntemente de esalas de dcidos

con dcidos -minerales, tales como por ejemplo dcido nitrieco,

écido clorhidrico, dcido sulfirico o dcido fosfdérico o de

sales de metalas alcelinos -(Na,K)-o de sales aménicasj sin

embargo entran también en consideracidn sales ds mestalas
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alcalinotérreos o sales con basas orgdnicas, tales como trie-
tilamina,
El procedimiento para obtensr astos compusstos ss

caracteriza por el hecho de que compuestos de la fdrmula

. (Rg),
W\ ’——“I.__._.._
= C«N N {11)
( & T
///ﬁg;sy//////'ﬂq (R)m o
Ry
en la qus o

Rg significa los grupos —CH20H o -CHo; se oxidani y 8i se
desea, las dcidos libres gbtenidos, ss transforman en
sales, 4steres, ésteres tidlicos, amidas, aniiidas o
hidrazidag no fitotdxicas o (=i estén prasanéan varios
grupos éster) se separa uno de sllos termicaﬁanta.

El procedimiento de preparacién se dessribird mds
detalladamente a continuacidns

Las sustancias de partida de la fdrmula III pueden prepararas

sagin J, Am. Chem, Sec. 71 (1949); 2001-03 a partir de pro-

ductos previos convenientemente sustituidos, La oxidacién se
efoctda de mangra conocida con un agenta oxidante usual,

por ejemplo permanganato de potasio, peréxido de hidrdgeno;

triéxido de cromo, crometo de t-butilo, peréxido de niquel,

6xido de plate o didxido de manganesio a temperaturas de 09
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hasta 352C, Como disolventes se han acraditado cetonas, talas
como acetona o metiletilacetona, dcido acético, sulfdxido de
dimetilo o agua,

" Los compuestos obtenidos segdn la invencién pueden
modificarse a continuacidn de diversas mansras en el o en los
grupos »CD-R1. Por ejemplo pueden saponificarse éstsres de
manera canoclda para faormar dcidos libres o sus sales, Estos
dcidos libres, mediante saponificacién. de grupos éster, pue-
den transformarse a través de los cloruros ds dcidos en otros
éateres, ésteres tidlicos, amidas; anilidas o hidrazidas de
la fdérmula —CO-R1. Asimismo si estdn presentes 2 grupos éster
uno de allos pueds saponificarse y descarboxilerse,

Ejemplo

Sa tdaica da & - e azol-ca

2,64 g (0,01 moles) ds 1-benzhidril-2~hidroximetil-imidazol
del punto ds fusidn de 1748C (preparado & partir de 1-benzhj
dril-imidazol y formaldehido) ss disualven en 150 ml de acety
na, A continuacién se aMadid & 58C con agitecidn gota a gota
una sclucldén ds 1;7 g de permanganato de potasio en 120 ml de
acetona, Despuéds de 2 horas sl disoclvsnte s¢ retird sn vacio,
8l rasiduo se agitd con 150 ml da cloroformo y 150 ml de agua
y 88 separd por filtracién del perdxido de manganeso ssparado,
A partir de la fase cloroformo se obtuvo sal potéaiga cris~
talina de 4cido 1-benzhidril-2-imidazol-carboxilico, que se

descompone solamente por encima de 280%C,
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Acido_l-~benzhidril-2-imidazol-carboxilico

La sal potdsica obtsnida segin el sjemplo 20 proporciond al
agitar con &cido clorhidrico 0,1 n el dcido 1~benzhidril-2-
imidazol-carboxilico, qus cristalize en agujas finas, del pun
to de fusidn de 1912C en un rendimiento de aproximadaments 70%
de la teoria,

Los compusstos obtenidos segin la invencidn son uti
lizables de forma miltiple como agentes para el tratamiento de
plantas en la agricultura y en la jardinerfa, Son fsguladuras
sficaces de crecimiento, herbicidas y fungicidas, Ademds pue-
den utilizarse para combatir musgo, bactarfias fitopédteogenas
asi como en forma de antimicdticos, ;

Para la preparacidn de los agentes, las sustancias
activas obtenidas segdn la invencidn se llevan de manesra cong
cida en si; solas o en combinacidn con otras sustancias acti-
vas o nutritives, a las formulaciones usuales, tales como po}l
vo, polvos, pastas, granulados, soluciones, espumas, smuleio-~
nes y suspensionss., Para mezclar y extender las sustancias
activas son adecuados por ejemploc disclventes, gasas licuados,
agentes emulsionantes, agentes dispersantes, agentes formado-
res de espuma y materiales sdlidos de soporte tales como estédn
a disposicidn para la slaboracién de agsntes protectores de
plantas o productos farmaceudticos,.

Los compuestos pueden utilizarse dentro de un margen

de concentracidn considerable de aproximadamente 0,00005 hasta
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2 %, En casos espaciales las sustapncias activas pueden lle-
gar a emplearse en una concantrasidn superior, si hasta ln/fog
ma pura, por ajemplo molturadas de mansra microfina, Si ss utl
lizan como agantes harbicidas o raguladores de crecimiento
asciende la concentracién de sustancia activa por cada Ha de
superficie de suslo an general & 0,01 hasta 5 kg de sustancia
activa, En la formulacidn de las sustancias activas se praefig
ren polvos para rociar al 20 hasta 50 %, que contienen las
proporcionas usuales de medios inartes, pez de celulosa y
agentes humectentes, eventualmente también agentes adherentes,
concentrados de smulsién al 15 hasta 30 % asi como g:anuladou
al 5 % juhto a agentaes para sspolvorear de diferentes concen—
traciones de sustancias activas, Preparados para al tratamiep
to de hongos de la piel contienen por lo regular Q0,5 hasta

2 % de la sustancia activa,

Como reguladores de crecimiento los compuaafoa obtg
nidos segin la invancidn manifiestan una actividad excelents
inhibidora del crecimiento por sjemplo en 8l caso de cersales,
habas y ¢ésped decorativo asi como en la prusba garminal de
semillas de lino y de granos de avena,

Con ayuda de reguladores da crecimiento puede facili
tarse la coasscha y aumentarse el producto de la misma @ in~
cramentarse al mismo tiempo la pgalidad de los productos de
la cosecha. Mediante reduccidén del talleo y reforzamiento del

miamo en el caso des cersales ss mejora sl abaatecimiento ds
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sustancis nutritiva de las espigas y pusden evitarse pérdidas
por almacenamiento. Ademds pusds aumentarse al contenido de
proteinas en gereslee y goja as{ como el contenido de azucar
en remolachas y caffas de azucar mediante la utilizacidén ds rg
guladores de gcrecimiento, Otros campoa da aplicacidn son por
ejemplo la potenciacidn de la multiplicacidén de ssquejes y del
crecimisnto de hojas sn plantas de tabaca. En zonas de conser
vacidén pusde controlarss gl crecimisnte da césped, hierhaa'y
bosquecilles, por lo que pueden reducirse los costas de consep
vacidn: En casos especiales se hace posibla pop vsz primera o
por lo menos ss abarata la utilizacidn de ayudas mecénicas pa
ra cosechar mediants la utilizacidn de rsguladorss ds creci-
miento. En el cultive de plantas decorativas pusde Eoﬁsaguirss
una busgna adaptacidn a las exigencias cuglitativas y tamporg
les del mercado. .

Log compuestos obtenidos segin la 1nuanci&ﬁ posesn
ademds muy buenas propisdades herbicidas gontra una Qran saris
de hierbas pearjudicialsa y malas hisrbas dicotileddnsas, acg
ndmioamenta importantes, especialments antss del brote, Por
otra parte son compatibles frente & algunos cultives importap
tee desde el punto de vista de la agricultura y de la jarding
ria, tales como algodén, maiz, colza, habas etd, de tal mans-
ra que sonh adecuadas para combatir eselectivamente malas hiep
bas,

Los compuestos tienen ademds un sfecto axcelente,
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en parte sistdmice, contra hongos fitopé&togencs y por sllo
son extraordinariamente adecuados como agentes protectores
de plantas, Manifiestan un buen efecto fungicida por ejemplo
contra uredineas, Phytophthora infestans, Plasmopara vitico-
la, Venturia inasqualis, Phoma betas y Botrytis cinsres as{
como coptra hongos de la pilel tales somo Trichophyton menta
grophytes y Miorosporium canis,

Un sfecto fungioclda exselante presentan los compuag
tos contra Piricularis oryzas y especiss de oidio an pepino,
cersales (trigo y cebada), manzanas y plantas dacorativas, Hay
qua subrayar aespecialments al sxcelante efecto fungicida de
los compuestos contra espsciaes de oldio o mal blanco resistep
teas contra benzimidazol, .

Los agentes fungicidas pueden formularse de manera
usual por ejemplo camo polvos, palvo para raciar,»dispnraiunln
y concentrados en emulaidén. Su contenido de auatanci& activa
total asgiends prefasrentsments a 10 hasta 90 % en peso, Junto
a esto contienen las usuélea»auatanciaa adherentes, humoctan~
tas, diaparaanten; de carga y de soporte.

REIVINDICACIONES

1). Procedimiento para la praparacidén de dcidos

imidazolcerbox{licos y sus derivados, de férmula I

(cu:n1)n
R2 .‘_' 5
\ (1)
— C -~ M 3N
A Ry N2 (R),,
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en ias que

hm =

R =

0=-2;n=162ym+n =5

heldgena, (C,=Cg)-alcohilo, alilo, hidroxi=(C,~C)=
aleohilo, haldgeno-(C1-C6)-alcahilo, ciano, fenilo o
fenilo-(C,-C,)~aleohilo;

hidroxi, (c1-c6)-a1coxi, hidraxi~(02—C6)-a1coxi, alcoxi-
(cz-cﬁ)-alcoxi; di-(C1-03)-alcohilfosfinil-(t1-03)alcoxi
di-(81—CS)-alcohilfaafinilu-(82~83)-hidroxialcsxi, ami
ho, (01-06)—alcohilamino, di(c1-c6)~a1coh;1amino; di-
(01-03)-alcohilaminu-(C1-83)-alcohilamino, hidroxiamino,
(C1-Cs)~a1boxi-amino; N—(C1-CS)-alcohilo-N-(C1-03)-
alcoxiamino, anilino, N-pigrolidinoc, Nepiperidino,
N-morfoline, hidrazino, N'=(C,~C,)-alcohilhidrazino,

- N*,N'~dimetilhidrazino o N'-fenil-hidrazino,

R3 son iguales o difsrentess y significan hidrégenc,
halégeno, (C,=Cs)=aleohils, triflucrmetile, hidroxi,
(C1~83)-alcaxi, haldgano-(c1-03)-alcoxi, (C1~C3)-a1c2
hiltio ciano, nitro o acetamino, y

significa hidrdgeno o fenilo asi como sus salss no téxi

cas con 4cidos y bases,

caracterizado por ¢l hacho de que compuestos de la f{érmula II

(11)



en la que
R9 significa los grupos -CH,0H o ~CHO,
se oxidan de manara conocida, con un agente oxidante usual
225 a temperaturas de 02 hasta 358C, y los dcidos libres obtani
dos, si se desaa, se transforman en sales, ésteres, asteras
tidlicos, amidas, anilidas o hidrazidas no fitotéxicas o
(si estén presentss verios grupos &ster), se separa uno de
@llos termicamente,
230 2), " PROCEDIMIENTO PARA LA PREPARACION DE ACIDOS
IMIDA ZOLCARBOXILICGS Y SUS DERIVADOS™,
Esta mamoria consta de 10 hojas foliadas y mecano-

grafiadas por un solo lado de sus ceras,

Madrid, 31 de jjizo z; 1.979
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