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atomi de halogen, mai ales, R® este H sau
C,-C, alchil eventual halogenat, R® este un
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Prezenta inventie se refera la de-
rivati optic activi, de 2-imidazolin-5-one si
2-imidazolin-5-tione cu proprietati fun-
gicide de uz fitosanitar, la procedeele lor
de preparare si la intermediarii pentru
realizarea procedeelor de preparare .

Compusii racemici derivati, de 2-
imidazolin-5-one si 2-imidazolin-5-tione,
sunt descrisi, in cererile EP 551048 si

.EP 589748 si in cererea de brevet in-
ternational WO 84,/01410 .

S-a descoperit in prezent c&, unul
din izomerii optici ai acestor compusi are
0 activitate biologicd care este superio-
ara fata de cea a celuilalt izomer si fata
de cea a amestecului racemic .

Un obiect al inventiei 1l constituie,
derivatii optic activi, de 2-imidazolin-5-one
sau 2-imidazolin-5-tione,cu formula gene-

rala (1) : N
Ry s (M), R,
R, >S,?/
Y/,

w T‘IJ R,
Rs )

in care: W ,reprezintd un atom de oxi-
gen sau sulf, sau o grupare S=0 ; M,
reprezintd un atom de oxigen sau sulf
,5au un radical CH2, eventual haloge-
nat; p este un numar intreg egal cu O
sau 1 ; (*], semnificad faptul ca, atomul
de carbon asimetric corespunde unei
configuratii stereospecifice ; R, si R,
sunt diferiti si reprezintad un radical alchil
sau haloalchil, cu 1 la 6 atomi de car-
bon; un radical alcoxialchil, alchiltioalchil,
alchilsulfonilalchil, monoalchilaminoalchil,
alchenil sau alchinil, cu 2 la 6 atomi de
carbon ; un radical dialchilaminoalchil
sau cicloalchil, cu 3 la 7 atomi de carbon
sau un radical fenil, eventual substituit,
cu 1 la 3 grupari, alese dintre semnifi-
catiile lui Ry ; R, si R, putand sa formeze
cu carbonul, de care sunt legati, un
carbociclu avand 5 la 7 atomi de carbon
, care poate sa fie condensat cu un fenil
: R, ,reprezintd un atom de hidrogen sau
un radical alchil, cu 1 la 2 atomi de
carbon , eventual halogenat, atunci,
cand p=0 sau (M), este un CH, ; sau un
radical alchil ,cu 1 la 2 atomi de carbon,
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eventual halogenat, atunci, cand (M),
reprezintd un atom de oxigen sau sulf ;
R, .reprezintad un atom de hidrogen , sau
o grupare alchil, cu 1 la 6 atomi de car-
bon, sau o grupare alcoxialchil, alchiltio-
alchil, haloalchil, cianoalchil, tiocianatoal-
chil, alchenil sau alchinil, cu 2 la 6 atomi
de carbon, sau o grupare dialchilamino-
alchil,alcoxicarbonilalchil sau N-alchilcar-
bamoilalchil, cu 3 la B atomi de carbon,
sau o grupare N,N-dialchilcarbamoilal-
chil, cu 4 la 8 atomi de carbon, piridil -
sau fenil, eventual substituiti, cu 1 la 3
grupéri, alese dintre semnificatiile lui Rg;
Rs .reprezinta: hidrogen, n afara de ca-
zul cand, R, este hidrogen , sau un ra-
dical alchil, haloalchil, alchilsulfonil, halo-
alchilsulfonil, cu 1 la 6 atomi de carbon
sau un radical alcoxialchil, alchiltioalchil,
acil alchenil,alchinil, haloacil, alcoxicarbo- -
nil,haloalcoxicarbonil, alcoxialchilsulfonil,
cianoalchilsulfonil, cu 2 la 6 atomi de
carbon ; un radical alcoxialcoxicarbonil,
alchiltioalcoxicarbonil, cianoalcoxicarbonil,
cu 3 la 6 atomi de carbon; sau radical
formil ; sau radical cicloalchil, alcoxiacil,
alchiltioacil, cianoacil, alchenilcarbonil,
alchinilcarbonil, cu 3 la 6 atomi de car-
bon ; sau un radical cicloalchilcarbonil,
cu 4 la 8 atomi de carbon, sau un ra-
dical fenil , arilalchilcarbonil,mai ales fe-
nilacetil si fenilprapionil, arilcarbonil, mai
ales benzail, eventual subtituit, cu 1 la 3
grupari, alese dintre semnificatiile lui Rg;
tienilcarbonil, furilcarbonil, piridilcarbonil,
benziloxicarbonil, furfuriloxicarbonil; tetra-
hidrofurfuriloxicarbonil; tieniimetoxicarbo-
nil; piridilmetoxi-carbonil; fenoxicarbonil
sau feniltiocarbonil, fenilul, fiind la randul
sau, eventual substituit, cu 1 la 3 gru-
pari, alese dintre semnificatiile lui Ry ;
alchiltiocarbaonil, haloalchiltiocarbonil; al-
coxialchiltiocarbonil; cianoalchiltiocarbo-
nil; benaziltiocarbonil; furfuriltiocarbonil;
tetrahidrofurfuriltiolcarbonil; tienilmetil-
tiolcarbonil; piridilmetiltiolcarbonil  sau
arilsulfonil; sau un radical carbamoil, e-
ventual mono- sau disubstituit, cu o
grupare alchil sau haloalchil, cu 1 la 6
atomi de carbon ; o grupare cicloalchil,
alchenil sau alchinil, cu 3 la 6 atomi de
carbon; o grupare alcoxialchil, alchiltio
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alchil sau cianoalchil, cu 2 la 6 atomi de
carbon ; un fenil, eventual substituit, cu
1 la 3 grupari alese din, Rg , 0 grupare
sulfamoil, eventual mono- sau disubsti-
tuitd, cu o grupa alchil sau haloalchil, cu
1 la 6 atomi de carbon; o grupa ciclo-
alchil, alchenil sau alchinil, cu 3 la 6
atomi de carbon ; o grupa alcoxialchil,
alchiltioalchil sau cianoalchil, cu 2 la 6
atomi de carbon ; un fenil, eventual,
substituit ,cu 1 la 3 grupari, alese, din
Rg ; 0 grupare alchiltioalchilsulfonil, cu 3
la 8 atomi de carbon sau cicloal
chilsulfonil, cu 3 la 7 atomi de carbon ;
R, si Rs, luati impreund pot, de aseme-
nea, sa formeze cu atomul de azot, la
care sunt atasati, o grupare pirolidino,
piperidino, morfolino sau piperazino,
eventual, substituit cu alchil, cu 1 la 3
atomi de carbon ; Rg , reprezinta un a-
tom de halogen; sau un radical alchil ,
haloalchil, alcoxi, alchiltio, haloalchiltio
sau alchilsulfonil, cu 1 la 6 atomi de car-
bon; sau un radical cicloalchil, halociclo-
alchil, alcaniloxi, alchiniloxi, alcaniltio,
alchiniltio, cu 3 la 6 atomi de carbon;
sau gruparea nitro, sau ciano; sau un
radical amino, eventual, mono- sau di
substituit, cu un radical alchil sau acil, cu
1 la 6 atomi de carbon sau alcoxicar-
bonil, cu 2 la 6 atomi de carbon; sau un
radical fenil, fenoxi, sau piridiloxi, acesti
- radicali fiind, eventual, substituiti cu un
atom de halogen .

Deosebit de preferati sunt deriva-
tii optic activi, de 2-imidagzolin-5-one sau
2-imidazolin-5-tione, cu formula generala

(m

R (i

in care: W este un atom de oxigen, R,
este metil , M este un atom de sulf, p
este egal, cu 1, R; este metil , R, este
fenil , Ry si Ry ,reprezintd un atom de
hidrogen.

Derivatii optic activi, de 2-imida-
zolin-5-one sau 2-imidazolin-5-tione, cu
formula generala (1) :
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N—R,
Ry

(M), —R;
|

R, N
Rl
W
U

se utilizeaza, sub forma unor compozitii
fungicide, in asociatie cu unu cu mai
multe materiale de suport sclide sau
lichide, acceptabile in agricultura si/sau
agenti tensioactivi, de asemenea, ac-

ceptabili in agricultura , pentru tratarea -

culturilor atinse sau, susceptibili de a fi -
atinse, de maladiile fungice .

Un alt obiect al inventiei 1l cons-
tituie, un procedeu de preparare a deri-
vatilor optic activi, de imidazolin-5-one,
cu formula generald (i), in care, p=1 ,
M=S , W=0, prin tratarea unui compus
cu formula (i) :

H
i
R, s N S
=
w ‘bll--R,,
R
(1)}

cu compusul, cu formula generala: RgX,
in care, X , reprezintd un atom de clor,
brom, iod sau o grupd sulfat, alchilsul-
foniloxi, sau arilsulfoniloxi, intr-un solvent
, in prezenta unei baze, la temperatura
cuprinsa, intre -5 °C la +60 °C .

in procedeul de preparare a izo-
merilor optic activi, cu formula generala
(1, solventul este ales dintre eteri , es-
teri ciclici , esteri de alchilici , acetonitril,
alcooli, cu 1 la 3 atomi de carbon si sol-
venti aromatici, de preferinta, tetrahidro-
furan sau baza este aleasd dintre un
alcoolat, de preferinta, terf-butilat de
potasiu , un hidroxid alcalin sau alcalino-
pamantos, un carbonat alcalin sau o
amina tertiara .

Un alt obiect al inventiei 1 cons-
titue, procedeul de preparare a deriva-
tilor optic activi, de imidazolin-3-one, cu
formula generala (1), in care, p=1 , M=0,
W=0, prin tratarea unui compus, cu for-
mula generala (1), in care , p=1 si M=5 ,
cu un alcool cu formula: R;OH | intr-un
solvent, in prezenta unei baze tari si la o
temperatura cuprinsa, intre 50 si 80 °C.
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In acest procedeu, baza tare este
aleasd dintr-un hidrat alcalin, o baza
organica tare sau un alcoolat alcalin, cu
formula: R,OMet* ,in care, Met* re-
prezintd un metal alcalin sau alcalino-
pamantos si reactia este efectuata, in
alcool R40H, ca solvent si ca baza, alco-
olatul de sodiu R;ONa*

Un alt obiect al inventiei il cons-
tituie, un procedeu de preparare a deri-
vatilor optic activi, de imidazolin-5-one,
cu formula generala (I}, in care, R, este
alchil, cu 1 sau 2 atomi de carbon, even-
tual halogenat si, in care, p=0 sau p=1 si
M=CH, prin tratarea unui compus, cu
formula (IX] :

N —R,
CILr)
Ry, NH,
R, CO,H
Vi)
R, NH 5
R, H
VY N
o NTR,
«11) R

in care: R, , R, , R, si R au semnifica-
tile de mai sus , R; ,reprezintd un ra-
dical alchil, cu 1-3 atomi de carbon si
Rs. reprezinta un radical fenil , fenoxi sau
piridiloxi, acesti radicali fiind, eventual ,
substituiti, cu 1 la 3 grupari, identice
sau diferite .

Inventia prezintd avantaje prin a-
ceea ca, realizeaza noi derivati, de 2-imi-
dazalin-5-one si 2-imidazolin-5-tione, care
sunt mai activi in doza redusa, in raport
cu cea a derivatilor racemici .

Pentru o mai buna lamurire a in-
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Kl

R Y

(1X)

cu un compus, cu formula (V) :

2
)

Alt obiect al inventiei 1 constitue
noi intermediari pentru prepararea de-
rivatilor optic activi, de 2-imidazolin-5-one
si 2-imidazolin-5-tione, care au formula
generala:

R, —N—NH
RS

NH, I’

1
O
vit)

H

™ (@)
as
NH

(X11b)

ventiei se aratd urmatoarele. Structurile
tuturor derivatilor ilustrati, au fost carac-
terizate, cu ajutorul, cel putin a uneia,
din urmatoarele tehnici spectrale : spec-
trometria RMN a protonului, spectro-
metria RMN a carbonului 13, spectro-
metria in infrarosu si spectrometria de
masa, cét si metodele uzuale de masu-
rare a puterilor rotatorii. Excesele enan-
tiometrice au fost determinate, fie prin
cromatografie lichidd de inaltd perfor-
manta pe faza chirala, fie prin RMN.
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Varianta A : Prima etapa :

Se descrie o prima etapa a aces-
* tei variante de preparare a izomerilor
optici cu formula (1), plecénd de la alfa-
aminoacizi optic puri sau puternic imbo- 5
gatiti In enantiomer. Se intelege, prin
compus optic activ sau puternic imbo-
gatit in enantiomer determinat, un com-
pus continand, cel putin, 80 % , de pre-

8

iod, sau gruparea sulfat sau o grupare
alchilsulfoniloxi, alchil si aril, fiind definiti,
ca in cazul radicalilor R, si R, . Reactia
se efectueaza, In solvent, In prezenta
unei baze. Ca baza se pot utiliza un alco-
olat, de exemplu, un tertbutilat de po-
tasiu, un hidroxid alcalin sau alcalino-
paméantos, un carbonat alcalin sau o
amind tertiara. Ca solvent se pot utiliza

ferinta, 85 %, din enantiomer. 10 eteri ciclici, esteri de alchili, acetonitrili,
Izomerii optici cu formula (1), sunt . alcooli, cu 1 la 3 atomi de carbon , sol-
preparati prin trei serii de procedee, in _venti aromatici; dé exemplu, tetrahidro-
functie de semnificatia grupérii : (M),R;. furan , cu temperatura cuprinsa, intre -5
1). Prepararea compusilor cu for- si +80 °C. O variantd a metodei descrise
mula (I}, In care, p=1, M=S si W=0 . 15 precedent, consta in a utiliza procedeul
Compusi cu formula (), in care, denumit “onespot” , schema 1, cum este
p=1, M=S si W=0, se prepara prin re- descris, in cererea de Brevet EP
actia compusului, cu formula (Ili) : 551048 . Aceastd metoda, constd in
a tratarea directd a unui izotiocianat, cu
| 20 formula (IV}, cu un compus, cu formula
Ros N\///S (V), intr-un solvent si in prezenta unei
R, >§_N baze, cum este descris mai sus. Inter-
w/ 'rxll—R,, mediarul cu formuta (llla), sub forma de
R i sare nu este izolat, dar este tratat di-
25 rect, cu compusul, cu formula: R;X, in
in care: W este un atom de oxigen, cu care, X are aceiasi semnificatie ca mai
compusul, cu formula: R;X , in care, X sus.
reprezintd un atom de clor, brom sau
‘}3 B MT Rj NY'M*
Rg—(i—N=C=S - R;;—'Nl-NHz ——y .
€O 4R R Ri>3//"’ =k,
Q) v) °
(t11a)
R3X ENPAE G
T
/] N—R,4
0 !
Rs
(la)
Schema 1
Compusul cu formula (lll}, in care, f}z
. . *
W reprezintd un atom de oxigen, poate R, —C—N=C=S
sa ﬁeAprepargt printr-o reactie de cicli- (‘: O-R
zare, intre un izotiocianat cu formula (IV) 2 (V)
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in care: R, reprezintd un alchil, cu 14
atomi de carbon , si un compus cu
formula (V):

R,—N-NH,
Rs v

reactia de ciclizare se poate realiza in
doua moduri :

- termic: In acest caz, se incalzeste
amestecul de reactivi, la o temperaturs
cuprinsa, intre 110 si 180 °C , intr-un
solvent aromatic, ca toluen, xilen sau
clorbenzen;

- - In mediu bazic: se procedeazi, in
~ prezenta unui echivalent al unei baze,
cum este un alcoolat alcalin, un hidroxid
alcalin sau o amina tertiara; in aceste
conditii ciclizarea se produce, la o tem-
peratura cuprinsa, intre -10 si 18 °C ;
ca solvent, se pot utiliza mai ales, eteri,
eteri ciclici, alcooli, esteri, dimetilfor-
mamida , DMSQO.

2). Prepararea izomerilor optici
cu formula (1), in care, p=1, M=0 , W=0
. Compusii cu formula (1), in care, p=1,
M=0 , W=0 , se prepara prin reactia
unui compus, cu formula (1), corespun-
zator, in care, p=1 , M=S , conform
cererii de Brevet EP 599749 , cu un
alcool, cu formula: R;0H ntr-un solvent,
in prezenta unei baze tari, si la o tempe-
raturd cupriinsd, intre 50 si 80 °C . Ca
baza tare se poate utiliza un alcoolat al-
calin: R;OMet", in care, Met' ,reprezinta
un metal alcalin sau alcalino-pdmaéantoas
, un hidroxid alcalin, sau o baza organica
tare. Reactia se efectueaza, de prefe-
rintd, folosind, ca solvent, alcoolatul:
R30H si, folosind alcoolatul de sodiu co-
respunzator, R;0Na* , ca baza .

3). Prepararea compusilor optic
activi, cu formula (1), in care, p=0 .
Compusi cu formula (1), in care, p=0 si
R; este un atom de hidrogen, se obtin
din compusul, cu formula (V1] :

R, NH,

LJ
H
X
/ .
O
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facandul sa reactioneaze cu dimetila-
cetal de dimetilformamida. Reactia are
loc la o temperatura cuprinsa, intre 10
si 100 °C, in prezenta dimetilacetolatului
de dimetifformamida, in exces . Com-
pusul, cu formula (VIl), se prepara din
compusul, cu formula (VIII) :

Ry~ NH;3 Cl’
)—a
0. (VI

prin reactia, acestuia din urma, cu com-
pusul, cu formula (V), la o temperatura
cuprinsa, intre -20 si 40 °C , intr-un
solvent constituit din eter ciclic si ne-
ciclic, eventual, in prezenta unei baze.
Baza este aleasa intre bazele organice
azotate, ca trietilamina sau piridina.
Compusii, cu formula (VII), se pot obtine
din alfaaminoacizi, cu formula (Vl), luand
in considerare metoda descrisa de: S.
Levin, in, J.Am.Chem. Soc., 1953,
vol.76, p. 1392. :

Compusii optic activi, cu formula
(1), In care, R, este un radical alchil, cu
1-2 atomi de carbon , eventual halo-
genat, si p=0 sau p=1 si M=CH, , se ob-
tin din compusul, cu formula (IX) :

R, N R,
>§ Y
0
0 (IX)

in care: R, este un radical alchil, cu 1-2
atomi de carbon , prin reactia acestuia
cu compusul, cu formula (V), in conditii
reduse, prin analogie, cu metoda expusa
in articolul lui: J.P.Branquet si altii, din
Bul. Sac. Chim. Franta , 1965, (10), pp.
28942-2954 . Acelasi articol, prezintad un
mod de operare, in baze, cdruia com-
pusul, cu formula (IX), se poate prepara,
plecand de la alfs-aminoacizi, cu formula
(V1. ‘
A doua etapa :

Se precizeaza in aceastd a doua
etapa, modul de acces, la alfa-aminoacizi
optic puri, sau puternic Tmbogatiti, cu
formula (V1), utilizati in etapa precedenta
. Acesti alfsaminoacizi se pot abtine
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prin una din metodele urmatoare :

- fie, prin sinteza diasteroselectiva,
apoi, suprimarea copulei chirale, cum
este descris de: M.Chaari, A.Jenhi,
J.P.Lavergne si P.Viallefont, in Tetra-
hedron 19891, vol. 4, pp. 46194630 ;

- fie, prin dizolvarea enzimatica a aci-
dului racemic, metoda pentru care se
vor putea consulta referintele urma-
toare: '

1826-28;

- D.Rossi si A.Calcagni, Experi-
mentia 985, vol. 41, pp. 35-37.

- fie, prin hidroliza unui precursor chiral
de amino acid, ca de exemplu :

- un formil aminoacid, cu struc-
tura (XI), cum este descris de: Mac
Kenzie si Clough. J.Chem.Soc. 1912,
pp. 380-397, sau de D.J.Cram si col.,
Am. Chem. Soc., 1961, 88, pp. 2183-
89,

- 0 hidantoind de structura (Xll],
cum este descrisd, in cererea de Brevet
GB publicata nr. 12011689.

Ry s NHCHO R

R2>< CO4H R2>§//\N(\

(x1) 0

1o
- R.MKellog, E.M.Meier - si
col.J.0Org.Chem. L 988, vol. 53, pp.
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Compusii, cu formulele (XI) si (XlI],
se pot obtine prin dedublarea ames-
tecului racemic corespunzator, cu un
compus chiral, cum este descris de:
Mac Kenzie si Clough, J.Chem.Soc.,
1912, pp. 390-397, sau de D.J.Cram si
coal., J.Am. Chem.Soc., 1961, 83, pp.
2183-89, pentru compusul (Xl) sau,
cum este descris, in cererea de Brevet
international nr. 9208702 publicata,
pentru compusul (X1 . '

Varianta B : -

Conform unei a doua variante de
pracedeu de preparare a izomerilor op-
tici, cu formula (1), acestia se obtin din
COmpusi racemici corespunzatori, prin
cromatografie lichida, de inaltd perfor-
manta, pe faza stationara chirala. Este
preferatd, o faza stationara ,de tip
Pirkle, cu grefa D, de fenil glicingd. Com-
pusii racemici, ce corespund formulei (1],
sunt preparati, prin metodele descrise,
in cele trei cereri de brevet citate mai
sus.

Inventia are, de asemenea, ca
obiect, noi compusi optic activi, utili mai
ales ca intermediari, in prepararea com-
pusilor, cu formula (l). Acesti interme-

diari, au ca formule: Il , IV, VI, VI, VIII,
X:
R,
I
R, —C—N=C=s
CO,R
(1v)
Ro_« NH»
R, CO,R
)

R, NH; Cl’

')
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in care: R, si Ry au aceleasi semnificatii,
ca si in formula (I), a inventiei si com-
pusul, cu formula (IX) :

Rz * N RJ
XY
O
0 (IX)

in care: R, si R, au aceleasi semnificatii
.ca mai sus, si R; ,reprezinta.un radical
alchil, cu 1-3 atomi de carbon, eventual

10

‘halogenat, si "compusul, cu formula

(XlIb):
R N 0

(Xi1b)

in care: R, are aceiasi semnificatie, ca
mai sus, Rg ,reprezinta un radical, fenil,
fenoxi, sau piridiloxi, aceiasi radicali, fiind
eventual substituiti, cu 1 la 3 grupari
identice sau diferite alese, intre semnifi-
catiile radicalului R, , asa cum sunt de-
finite mai inainte .

Se dau, in continuare, exemple de
realizare a inventiei :

Exemplul 1. (+) (45) 4-metil-2-

15

20

25

metiltio-4-fenil- 1-fenilamino-2-imidazolin-5- 30

ong [Compusul nr. 1)

Intr-un reactor de 20 1, prin care
circuld un curent de argon, se introduc
682 g (3,08 mal) (+) (2S) 2-fenil-2-izotio-

HC

Rs N‘ R4
4@ NH ™~

*

N

14

cianat propionat de metil, dizolvat in 4 |
de tetrahidrofuran anhidru, si se
raceste, la 15 °C . Se toarna 343 g
(3.08 mol) fenilhidrazing, se dizolva, in 2
de tetrahidrofuran, in 30 min, mentinand
temperatura, intre 15 si 18 °C . Mediul
este mentinut, sub agitare, timp de
40 min, si apoi récit, la O °C . Agitarea
mediului se continua, timp de 2 h, la
O °C si.se observa formarea unui precipi-
tat roz clar, deschis. Se toarnd 218 ml
(3.39 mol) iodurd de metil, in 15 min,
mentinand temperatura, intre O si 3 °C,
apoi, se lasa temperatura s3 se ridice la
cea ambianta, n decurs de 2 h. Mediul
de reactie este turnat in 5 | de apa . -
Dupa decantare, faza apoasa este ex-
trasa de 3 ori cu 3 | de acetat de etil.
Fazele organice reunite sunt spélate cu
O | apd , uscate pe sulfat de magneziu,
apoi concentrate sub presiune redusa.
Se obtin 1098 g solid brun , care se
recristalizeaza in 2 | de toluen . Se abtin
dupa uscare, 555 g de (+) (4S) 4-metil-
2-metiltio-4-fenil-1-fenilamino-2-imidazolin-
3-0na, sub forma unui solid alb sfaramat
., ce se topeste, la 138 °C , randament
=58 % ; /alfa/D?C= +61,1 °C (+ sau
- 2,9 °C) (c=0,86, in etanol) ; procent
de exces enantiometric (e.e) > 98 % .
In acelasi mod s-au obtinut com-
pusii analogici, cu formula (lla), ce urmeaza:

G
S

(i1a)
Compus nr. Punct de
R, Rs (a); (C) Solvent | fierbere, °C Randament,
%
1 Ph H +61° (0,8) EtOH 138 58
11 Ph 4-F +53° (0, 7)EtCH 114 60
12 Ph 4-F () 114 66
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Tabel (continuare)
13 3-FPh 4-F +52° (0,7) EtOH 130 70
14 3FPh | 4F ) - -
15 Ph 4(4- (+) 138 45
FPh)O
16 Ph 4-(4- -13°(0,4) EtOH 139 71
FPh)O

Exemplul 2 . [+) [4-S]) 4-metiF4-
fenil-1-fenilarmino-2-tiohidantoind  (Com-
pusul nr. 7)

intr-un balon cu trei gaturi, de
100 ml, sub atmosfera de azot uscat,
se introduc 0,7 g (3,16 mmal) de (+) (&-
S) 2-izatiocianato-2-fenil propionat de me-
til diluat Tn 15 ml de tetrahidrofuran
uscat. Se toarna, la 20 °C, dintr-o data,
0,32 ml (3,176 mmol) fenilhidrazina
diluatd, in 5 ml de tetrahidrofuran . Tem-
peratura se ridica, cu 2 °C . Mediul se
mentine, 30 min, sub agitare magnetica
. Apare un precipitat bej- inchis. Mediul
este neutralizat, cu 0,4 mi acid acetic,
apoi tratat cu 20 ml apad . Dupa de-
cantare, faza apoasd este extrasa, de
trei ori, cu 30 mi ap4, uscare pe sulfat
de magneziu, apoi, concentrare sub pre-
siune redusa . Reziduul solid este croma-
tografiat pe coloana de silice, utilizand un
amestec eluat compus din heptan si
acetat de etil, in proportie, de 50,/50 .
Se colecteaza 0,55 g (+) (4-S) 4-metil-4-
fenil-1-fenilamino-2-tichidantoind,  sub
forma unui solid bej , punct de topire
167 °C. Randament = 58 %; /alfa/D*’
°C_ 4+ 86 °C (+sau-3,2°%)(c=0,8
metanol] .

lzocianatii, cu formula (IV), se pot
prepara conform unuia din procedeele
citate in, Sulfur Raports vol. 8 (3] pp.
327-375 (1989), plecand de la, alfa-
amino-acidul, cu formula (V1) si esterul,
cu formula (X} :

R, , NH Ragx NH2

M

R,” CO,H
(V1)

R] (‘:OzR

&)

10

15

20

25

30

35

intr-un mod cunoscut de-specialist .-

, Exemplul 3 . [(+) (2-5) 2-izocia-
nato-2-fenilpropionat de metil (Compusul
nr. 8) }
Intr-un reactor de 20 |, se in-
troduc 780 g (3,61 mol) de (+] clorhi-
drat de (2-S) 2-amino-2-fenil propionat de
metil, apoi, 3,4 | apa . Temperatura se
aduce la 20 °C . Se adauga 3,4 | toluen,
apoi se aditioneaza n fractiuni 811 g
(10,8 mol) de carbonat acid de sodiu,
timp de 1 h . Temperatura coboara, cu
8-9 °C . Se toarna 276 ml (3,61 mol)
tiofosfogen, timp de 2 h . Reactia este
insotitd de degajare gazoasa si de
cresterea temperaturii, care atinge
24 °C , la sfarsitul turndrii . Mediul este
mentinut sub agitare, inca 2 h . Dupa
decantare, faza apoasa este extrasa, cu
2 | de toluen . Fazele toluenice reunite
sunt spalate cu 4 | apa, apoi uscate pe
sulfat de magneziu. Solutia este concen-
tratd sub presiune redusa . Se obtin
682 g de (+) (2-S) 2-izocianato-2-fenil
propionat de metil, sub forma unui ule
usor colorat. Randament = 85 % ;
/alfa/D?® = 16 °C (+ sau - 6,4 °C) {
c=0,78, in cloroform).

in acelasi mod s-au obtinut com-
pusii analogi urmatori, cu formula (IVa) :

P

C
7~
Hi_, N7

*

CcO 2M€

(1va)
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Compus nr. Re (alfa), [ C) Solvent Stare fizica Randament, (96)
8 H +16°C (0,78) CHCl, ulei 85
17  4F (+) ulei 72
18 4-F (-) ulei 80
19  4{4-FPh)0 (+) ulei 61
20  4(4FPh)0 -11°C (0.7) EtOH ulei 70
Aminoesterii, Cu structura X, pot 10 611 g (3.7 mal) acid (+) 2-amino-2-fenil
sa fie obtinuti, in mod cunoscut, fie prin propionic, caruia i se adauga 5 | meta-
' - aminare distereoselectiva a unui nol. Se toarna pe suspensie albd for-
compus prochiral, urmats de o depro- mata, 818 ml (11,22 mol) clorurd de
tectie a copulei chirale, cum este descris tionil, timp de 2 h, Temperatura atinge
de, R.S. Atkinson $.a., Tetrahedron, 15 58 °C la- sfarsitul turnarii. Se observs o
1982, 48, pp. 771330 : - degajare gazoass importanta, care este
- dedublarea racemicului cores- captats de o solutie de sod3 diluats. Me-
punzator, cu un compus chiral, cum este diul este Tncalzit, la 65 °C , timp de
descris de, Y. Sugi si S. Mitsui in Bull, 14 h. Solutia este, apoi concentrata, sub
Chem. Soc. Japan, 1969, 42,pp.2984- 20 presiune redusa. Solidul ce se abtine
89:; este tratat cu 1 | toluen, filtrat Sl apoi,
- esterificarea unui aminoacid uscat sub vid. Se obtin 762 g de (+)
chiral, cum este descris de, D.J. Cram clorhidrat de (2-S) 2-amino-2-fenil pro-
$.a., in J.Am.Chem.Soc., 1961, 83, pp. pionat de metil, sub forma unei pudre
2183-89 . 25 albe, ce se topeste la 162 °C . Ran-
Exemplul 4. (+] clorhidrat de (2- dament= 62 % ; /alfa/D?® = 4+53 3 °C
S) Z-amino-2-fenil propionat de meti (+sau-3,3°C) (c= 0,75, in apa).
(Compusul nr. 9) In acelasi mod, se obtin compusii
Intr-un reactor de 10 l, se incarca analogi de mai jos, cu formula (Xa) -
HyC_, NHj'Cl
CO5Me
Re
(Xa)
Compus Re (alfa)y (C) Solvent Stare fizics Punct Randament
nr. topire °C %
9 H +54 °C (0,91) CHCl, cristale albe 162 62
21 4-F  + 61 °C(0,90) EtOH solid alb 50-60 93
22 4F () salid alb - 95
23 4-(4FPh)0 (+) solid alb - 87
24  4{4FPh)I0 (4 solid alb - 95

(+)(2-8) 2-amino-2-fenil propionatul
de metil, se obtine prin tratarea clohidra-
tului, preparat precedent,cu un echiva-
lent de carbonat acid de sodiu, apoi ex-
tractia, cu diclormetan. Compusul se
prezinta sub forma unui ulei incolor ,
usor vascos, /a/D* = 154, 8°C (+sau-

2.7 °C) [ ¢=0,9, in cloroform),e.e>395 %.
Exemplul 5 . [+) (4-5] 4-metil-2-
metoxi-4-fenil-1 -fenilamino-2-imidazolin-5-
ona [Compusul nr. 3) .
Intr-un balon de 250 ml, sub at-
mosfera de azot uscat, se intraduc
80 ml de metanoal, apoi 0,74 ¢
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(0.032 mol) de sodiu, téiat in bucati fine.
Se adauga, apoi 5 g (0,016 mol) de : (+)
(4-S)4-metil-2-metiltio-4-fenil-1-fenilamino-
2-imidazolin-5-ona.Amestecul este men-

20

rosiatica, care este purificata, prin cro-
matografie, pe coloana de silice, folosind
ca eluent, un amestec de heptan/acetat
de etil ,70/30 . Se obtin 2 gde (+] (4-

tinut la reflux, timp de 20 h . Se raceste 5 S} 4-metil-2-metoxi-4-fenil-1-fenilamino-2-
la temperatura ambiantd, si apoi se imidazolin-5-ond , sub forma unei pudre
aciduleaza, cu 0,5 ml acid acetic . Me- roz- deschis, ce se topeste la 132 °C .
tanolul este eliminat prin distilare, sub Randament= 42 % ; /a/D?® = +53,1
presiune redusa , apoi, reziduul obtinut °C (+ sau - 2,4°C) ( c= 1, In metanol),
este reluat cu 50 ml eter etilic, spalat de .10 €.e>88% . .
trei ori, cu 40 ml apa, uscat pe sulfat de - _ In acelasi mod, se obtin compusii
magneziu, apoi solutia este concentrata - analogi, cu formula (Ib), ce urmeaza :
sub presiune redusd. Se obtine o miere ’
HiC , N YO
R6 /N, _Rs4
0 NH
(1b)
Compus nr. R? R® (a), C Punct Randament
Solvent topire (%)
(°C)

3 - Ph H +53° (,0) MeGOH 132 42

25 Ph 4-F +34° (0,9) 129 66

26 Ph a4-F -33°(0,5)Et0H 129 66

27 3-FPh 4-F +29°0,5)EtOH 130 43

28 Ph 4-F () - -

29 Ph 4-(4-FPh)0 (+) sticla 25

30 Ph 4-(4-FPh)0 -12°%0,4) EtOH sticla 44

Exemplul 6 . Acidul (+] (2-5] 2-a-
mino--fenilpropionic (Compusul nr. 10).

intr-o autoclava de 1 | se introduc,
succesiv, 22 g (0,115 mol) de (+]) (5-5)
5-metil-5-fenil-hidantoind, 100 ml apa si
100 ml amoniac 28 % concentratie. Me-
diul este incalzit, fa 160 °C , timp de
15 h . Dupa racire, la temperatura am-
biantd, solutia este concentratd sub
presiune redusa. Solidul alb obtinut este
tratat, cu 100 ml acetat de etil, timp de
2 h, apoi, filtrat si uscat sub vid, la 80
°C . Se colecteaza 10,5 g acid (+) (2-S)

40

45

50

2-amino-2-fenilpropionic, sub forma unei
pudre albe, care prezinta, temperatura
de descompunere 266 °C . Randament
=55%; /a/D?®=+71,9°C ( +sau-
3,1°C ) (c=0,8, in acid clorhidric, 1 N ).

Tn acelasi mod se abtin urmatorii
compusi, cu formula (Via] :

H4C ., NH;

*

Rg
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Compus nr. Rg(a), (C) Solvent Punct topire,°C Randamen (%)
10 H +72°C  (O,8JHCI 1N 266 55
31 4F (+) - 44
32 4-F () - 92
33 4-(4-FPh)O (+) - 87
34 4-(4-FPh)O (- - ' 76

Exemplul 8, ilustreza prepararea
compusilor, cu formula (XI) .

Exemplul 9. 5-5(+)5-metil-5-fenil
hidantoing (Compusul nr. 35) .

Intr-o suspensie agitat, de 70 g
(0,368 mol) de (5-R,S) 5-metil-5-fenil hi-
dantoind, in 2000 ml de ap3, se adauga
95,6 g (0,139 mol) hidroxid de sodiu.
Solutia obtinutd se aduce, la 40 °C ,
apoi, se adauga 44,6 g (0,368 mal) de
R (+) alfametilbenzil-amina. Solutia ob-
tinutd este mentinutd, la 50 °C , timp de
0,75 h, un precipitat alb apare dupa 3
min . La terminarea incalzirii se las3 s
cristalizeze, mediul de reactie , timp de
24 h, apoi cristalele sunt filtrate , spa-
late, cu 70 ml apa, esorate sub curent
de aer, timp de 2 h , se recupereaza 45
g solid alb, care se introduce, in 220 ml
acid clorhidric, 1N, la 10 °C . Suspensia
obtinutad este agitatd, timp de 2 h, apoi

10

15

20

25

30

cristalele sunt filtrate, spalate cu 100 m

apa , esorate, apoi uscate sub presiune
redusa, la 50 °C, timp ‘de 15 h., Se
recupereaza, astfel, 23 g (0,121 mol)
de 5-5(+)5-metil-5fenil hidantoina , sub
forma unui salid alb , sfaramat, ce se
topeste, la 242 °C , randament = 66 %:
/a/*=+113°C (c = 1,0, in etanoal).

in acelasi mod, dar utilizand S ()
alfa-metilbenzilamind , se recupereaza
9-R (-] S5-metil-5fenil hidantoina, sub
forma unui solid alb, sfaramat, ce se to-
peste, la 248 °C. Randament = 66 %;
/e/®%=+113°C (c=1,0, in etanal ).

In acelasi mod, s-au obtinut com-
pusii de mai jos, cu formula (Xlla) :

(Xlla)

Compus nr. R («)y (C) Solvent Punct topire, °C  Randament, %
35 H +113 ° (1,0) EtOH 242 66
36 H -120 ° (1,0) EtOH 248 56
37 4-F +111 °(0,8) EtOH 230 a4
38 4-F -114 ° (0,8) EtOH 230 31
39 4{4-FP) 0O+ 54 °(0,5) EtOH 180 -
40 4{4-FP)0 -57 °(0,6) EtOH 189 40

Exemplul 7 . Separarea enantio-
merilor (+] si (-] a compusului cu formula
de mai jos (Compusii nr. 1 si 2)

NYSCH;;
No_ph
N"
l
H

Compusul racemic corespunzator

H;C

/
o

se prepara, printr-un mod de lucru, a-
nalog, celui descris in exemplul 1, al ce-
rerii de Brevet EP 551048 . Acest com-
pus racemic, este dizolvat intr-un ames-
tec eluat, compus din rn-heptan , izopro-
panol si diclormetan, in proportie pon-
deratd, respectiv, de 93,5si 2 % . Se
injecteaza 2,3 ml amestec, astfel ob-
tinut, in coloand chirald cromatografic,
de inaltd performanta, cu urmatoarele
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caracteristici :
- coloana de tip PIRKLE, cu diametrul
de 100 metoda si lungimea de 250 mm;
- suport : silice 5 um 100A , cu grefaj
D fenil glicina ionica.

Debitul ales este de 10 ml/min si
detectorul utilizat este un detector UV de
250 nm . Compusii enantiometric puri,
sunt recuperati prin fractionare si con-
centrarea fractiilor pure.

24

In tabelul ce urmeaza, sunt a-
dunate caracteristicile fizice ale enantio-
merilor obtinuti, punct de topire (P.t.,
°C), puterea rotatorie /alfa/™, masu-

Compusul nr. Punct topire,

1. 138
2 138

5 ratd in grade, pentru compusul dizolvat
in etanol, in concentratie, de 0,5 g,
pentru 100 ml si timpul de retentie Tg,
in minute:

10

°C /a/° Ta, minute
+60,7 +sau- 1,3 5,73

-59,6 + sau"- 0,9 6,55

Exemplu 8 . Separarea enantio-
merilor (+] si (-] a compusului cu formula
de mai jos , (Compusii nr. 3 si 4] .

XY
N-
O N -Ph
{
H

O Me

Compusul racemic corespunzator,
se prepard printr-un mod de lucru a-
nalog celui descris in exemplul 1, al

cererii de Brevet EP 599749, la care s-
a facut referire si mai inainte. Enantio-
merii (+) si (-) corespunzatori, respectiv,
compusii nr. 3 si 4 se abtin procedand
in acelasi mod, ca precedent. Volumul
injectat, in coloana chirald, este de 1,5
ml. Puterea rotatorie, este masurata
dupa dizolvare, in metanol, si ea figu-
reazda, Tmpreuna cu celelalte caracte-
ristici, identice, celor determinate prece-
dent, in tabelul de mai jos :

Compusul nr. Punct topire, °C / o/ T, .minute
3 132 +51,3+sau-1,2 98,89
4 132 -53,2 +sau-1,3 11,17
Exemplul 10 . Separarea enan- Compusul racemic corespunzator
tiomerilor (+) si (-] a compusului cu for- se prepara, printr-un mod de lucru ana-
mula de mai jos (Compusii nr. 5 si 6] : log celui descris in exemplul 1, al cererii
HiC, de Brevet EP 5939748, citatd si in
yocm exemplul precedent. Enantiomerii (+) si
N () corespunzétori , respectiv, compusii
0/ N Ph nr. 5 si 6, se obtin in acelasi mod, ca in
Br }} exemplul precedent. Rezultatele obtinute
sunt cumulate in tabelul de mai jos:
Compusul nr. Punct topire, °C /a/ .2 (C) Solvent Configuratie
absoluta
5 202 + 32,3 °C(C=0,5)MeOH S
6 202 - 32,2 °C(C=0,5)Me0H R
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Configuratia absolutd, a com- si 2, este notat, cu 1 + 2 . In acelasi
pusilor nr. 1 si 4 , s-a determinat prin mod, amestecul racemic corespunzand
corelarea chimicd cu configuratia ab- compusilor, 3 si 4, este notat, cu 3 + 4
soluta, a affa-amino-acizilor, corespunza- . In general, amestecul racemic co-
tori, descrisi in literaturd. Configuratia 5 respunzator compusilor enantiomeri n
absolutd, a compusilor nr.5 si B , a fost sim+1 este natat nsi (n+1).
determinata prin raze X . Exemplul A . Test in vivo pe Puc-

In continuare, se ilustrezd pro- cinia recondita , rugina graului
prietatile fungice ale compusilor, cu Se prepara, prin sfaramare fina,
formula (Jnr, 1126, 11-14, 251a 28. 10 o suspensie apoasa a materiei active de

- In aceste exemple, amestecul racemic testat, avand urmatoarea compozitie :
corespunzand compusilor enantiomeri, 1 , ‘ ‘
-materie activa................oo 60 g; -
- agent tensioactiv Tween 80 (cleat al derivatului
‘polioxietilenat de sorbitan, diluat la 10 %, in ap4 ........ 0,3 ml;
- se completeaza cuapdla .............. e 60 mi.

Materia activd de testat, este, fie 15 din résaduri contaminate. Se introduce
unul din cei doi enantiomeri, conform in- apoi, graul, pentru 24 h, in celula de
ventiei, fie amestecul racemic corespu- incubare, la aproximativ 20 °C si 100 %
nzator . Aceastd suspensie apoasa este umiditate relativa , apoi, pentru 7 la 14
diluatd cu apa pentru obtinerea concen- zile, la 60 % umiditate relativa . Contro-
tratiei dorite in materie activa . 20 lul starii résadurilor se face intre a 8-a si

Grau de varietate Talent, in cupe, a 15-a zi, dupa contaminare, prin com-
semanat pe un substrat turba/pamant paratia cu un martor netratat . Se de-
pouzzolane 50/50, este tratat, in sta- termind, apoi concentratia, in materie
diul, de 10 cm, indltime, prin pulveri- activa testata Cl,; , exprimata im ppm,
Zarea suspensiei apoase, de mai sus . 25 pentru care se observa o inhibare, de
Dupd 24 h, o suspensie apoasd de 73 % a balii . Rezultatele sunt cumulate
spori, 100000 spori/cm? , este pulveri- in tabelul ce urmeaza:

zat pe grau; aceasta suspensie se obtine

Compus nr. C175 (ppm)
1+2 330

1 37

2 > 1000
3+4 330

3 110

4 1000
5+6 330

5 110-330
6 > 1000
11+12 37-100
11 12-37
12 -
13+14 37
13 12
14 -
25-26 12
25 -

26 > 1000
27-28 37
27 4

28 -
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Exemplul B. Test in vivo pe Phyto-
phtora infestans, mana tomatelor
Se prepara , prin sfarédmare fina,

28

0 suspensie apoasa de materie activa de
testat, avand urmatoarea compozitie :

-materie activa............... 60 mg;
- agent tensioactiv Tween 80, oleat al derivatului

polioxietilenat de sorbitan, diluat la 10 %, in apa........ 0,3 mi;

- se completeaza cu apa la

Materia activa de testat este a-
leasa, dintre aceiasi compusi, ca in e-
xemplul precedent . Aceasts suspensie
apoasd este apoi, diluatd cu apa, pentru
obtinerea concentratiei dorite, in materie
activa. Rasadurile de tomate , varietatea
Marmande, se cultivd in cupe . Atunci
cand rasadurile sunt de o luna, stadiul 5
la B frunze, tnaltime 12 la 15 cm, sunt
tratate prin pulverizare, cu suspensia
apoasa de mai sus si cu diverse concen-
tratii ale compusului de testat . Dupa
24 h, se contamineaza fiecare rasad,
prin pulverizare, cu ajutorul unei sus-
pensii apoase de spori, 30000 spori

10

15

20

/cm® |, de Pytophtora infestans. Dupa

~ aceastd contaminare, rasadurile de to-

mate sunt puse in incubatie, timp de 7
zile, la 20 °C aproximativ , in atmosfera
saturatd de umiditate . Dupa 7 zile de la
contaminare, se compara rezultatele
obtinute, in cazul rasadurilor tratate cu
materie activa , cu cele obtinute in cazul
rasadurilor utilizate ca martor . Se de-
termind apoi, concentratia Tn materie
activa testata Cl,; , exprimata in ppm,
pentru care se observa o inhibare, de
75 %, a bolii.Rezultatele sunt cumulate,
in tabel:

Compus nr. Cl,5 (ppm})
1+2 110
1 37
2 > 1000
3+4 330
3 110
4 > 1000
5+6 > 1000
5 37
6 > 1000
11+12 110
11 12-37
12 -
13+14 110
13 37
14 -
25-26 110
25 37
26 > 1000
27+28 37
27 4-12

28
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Se prezinta,de asemenea, com-
pozitii pentru protectia plantelor impo-
triva maladiilor fungice , cuprinzand , in
asociatie cu unul sau mai multe mate-
riale de suport solide sau lichide accep-
tabile in agricultura si/sau cu agenti
tensioactivi, de asemenea, acceptabili in
agriculturd, una sau cateva materii ac-
tive, care este un compus, cu formula

(). Penitru folosirea practicd, compusiii

conform inventiei, sunt rareori utilizati
singuri . Cel mai frecvent, aceste pro-
duse fac parte din compoziti . Aceste
compozitii, utilizabile ca agenti fungicizi ,
contin ca materie activd, un compus,
conform inventiei, cum este descris mai
sus, in amestecul cu materiale de suport
solide sau lichide, acceptabile in agri-
cultura si agenti tensioactivi, de ase-
menea, acceptabili in agriculturd. In
special, sunt utilizabile materialele de
suport inerte uzuale si agenti tensioactivi
uzuali . Respectivele compozitii pot s&
contind, de asemenea, tot felul de alte
ingrediente, ca de exemplu, coloizi pro-
tectori , adezivi , agenti de ingrosare, a-
genti tixotropici, agenti de penetrare,
stabilizanti , sechestranti, etc. Mai ge-
neral, compusii utilizati in cadrul inven-
tiei, pot sa fie combinati, cu orice fel de
aditivi solizi sau lichizi, corespunzatori
metodelor de formare obisnuite. Tn mod
general, compozitile, conform inventiei ,
contin, de reguld G,05 la 95 % aproxi-
mativ , in greutate, un compus conform
inventiei, denumit in continuare materie
activa, unu sau cateva suporturi solide
sau lichide si, eventual, unu sau catva
agenti tensioactivi .

Prin termenul “suport” , in pre-
zenta expunere, se desemneazd o ma-
terie organicd sau minerald, natural3d
sau sinteticd, cu care compusul este
combinat pentru a facilita aplicarea la
plante, pe graunte sau pe sol. Acest su-
port este deci, in general, inert si el
trebuie sa fie acceptabil, in agricultura si
mai ales, pe planta tratatd. Suportul
poate sa fie solid, argile, silicati naturali
sau sintetici, silice, rasini, ceruri, ingra-
saminte solide, etc. , sau lichide , ap3,
alcoali,in special, butanol, etc.
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Agentul tensioactiv poate sa fie un
agent emulsionant, dispersant sau
muiant de tip ionic sau neionic sau un
amestec, de asemenea, agenti tensio-
activi. Se pot cita, de exemplu, sarurile
acizilor poliacrilici, sarurile acizilor ligno-
sulfonici, sdrurile acizilor fenolsulfonici
sau naftalensulfonici, policondensatele
oxidului de etilend pe alcoli grasi, pe acizi
grasi sau pe marne grase, fenolii sub-
stituiti, in special, alchilfendlii si arilfenoli,
sarurile esterilor acizilor sulfosuccinidici,
derivatii de tauring, mai ales, alchiltau-
ratii , esterii fosforici ai alcolilor sau fenc-
lilor polioxietilati, esterii.acizilor grasi si
polioli , derivatii cu functia de sulfati, sul-
fonati, si fosfati ai compusilor prece-
denti. Prezenta, cel putin a unui agent
tensioactiv, este, in general indispen-
sabild, atunci cand, compusul si/sau
suportul inert, nu sunt solubile in apé si
cand agentul vector de aplicare este
apa. Astfel, deci compozitile de uz agri-
col, conform inventiei, pot s contina
materiile prime, conform inventiei, in
Iimite foarte largi, mergand intre 0,05
si 95 %, in greutate. Continutul, in agent
tensioactiv, este in mod avantajos cu-
prins, intre 5 si 40 %, in greutate.
Aceste compozitii, la randul lor, se pre-
zintd sub diverse forme solide sau li-
chide.

Ca forme de compozitii solide, se
pot cita pudre pentru pudrare, cu con-
tinut de compus ce poate atinge 100 %,
si granulate, mai ales, cele obtinute prin
extrudere, prin compactare, prin impreg-
narea unui suport granulat, prin granu-
larea unei pudre, continutul, In compus,
in aceste granulate, fiind cuprinse, intre
0.5 si 80 %, in ultimele cazuri , compri-
mate sau tablete efervescente .

Compusii, cu formula () se pot
utiliza, de asemenea, sub forma de
pudre de pudrare ; se pot utiliza, de ase-
menea, o compozitie cuprinzénd 50 g,
materie activa si 950 g, talc ; se poate
utiliza, de asemenea, o compozitie cu-
prinzénd 20 g, materie activa, 10 g
silice fin divizata si 970 g, talc ; se a-
mesteca, se concaseaza constituentii si
se aplica amestecul prin pudrare .
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Ca forme de compozitii lichide,
sau destinate a constitui compozitii li-
chide, la aplicare, se pot cita solutiile, in
special, concentratele solubile n apa,

32

stabilizati, agenti tensioactivi , agenti de
penetrare, inhibitori de coroziune, colo-
ranti sau aditivi, citati mai sus. Din a-
ceste concentrate, se poate obtine prin

concentratele emulsionabile, emulsile , 5 diluare cu apa, emulsii de orice concen-
suspensiile concentrate, aerosolii, pudre tratie doritd, care convin, in special,
muiabile, sau pudrele depulverizabile, pentru aplicare pe culturi . Cu titlu, de
paste si gelurile . exemplu , se prezintd compozitia catorva

Concentratele emulsionabile sau concentrate emulsionabile . -
solubile, cuprind, cel mai frecvent 10 la 10 Se indica, in continuare, cateva
80 %, materie activd , in timp ce e- moduri de compozitii
mulsiile sau solutiile gata de aplicare,  Concentrat emulsionabil 1. Pentru

~ contin 0,001 la 20 % ,materie activa . obtinerea unui concentrat emulsionail se

Pe langa solvent, concentratele emulsio- amestecd :
nabile, pot sd contind, cand este ne- 15
cesar, 2 la 20 %, aditivii adecvati, ca

S MAterie @CHIVA. .. .. it 400 g/14;

- dodecilbenzen sulfonat alcalin................cci 24 g/1;

- nonilfenil oxietilat, cu 10 molecule de oxid de etilena....... 16 g/I;

- CICloREXanOoNA. . ... 200 g/I;

- solvent aromatic , completare panala......................... 1L

Conform unei alte formule de concentrat emulsionabil se amesteca :

- MNALENIE ACHIVA. . ...ttt
- ulei vegetal epoXidat. ... ...
- amestec de sulfonat de alcoil aril si de eter de

paliglicol si de alcoli grasi.............cciiiniii
- dimetilformamida. ... ..o

Suspensiile concentrate , de ase-
menea, aplicabile prin pulverizare sunt
preparate in modul de a obtine un pro-
dus fluid stabil, care nu se depun si ele
contin, de obicei 10 la 75 % ,materie
activa , 0,5 la 15 % ,agenti tensioactivi,
0,11a 10 %, agenti tixotropi, O la
10 %, aditivi adecvati , ca antispumantj,
inhibitori de coroziune , stabilizatori,
agenti de penetrare si adezivi si ca
suport, apa sau un lichid organic, in care

C TNALEIIE ACEIVE. ..ottt ettt e

- fosfat de tristirilfenol polietoxilat

- alchilfenol polietoxilat. ...

- policarboxilat de sodiu

- etilenglicol. .. ..o
- ulei organopolisiloxanic , antispumant
-polizaharidd. ... ..o
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250 g;

materia organica este putin solubila sau
nu este deloc solubild; anumite materii
organice sau saruri minerale pot sa fie
dizolvate Tn suport, pentru a ajuta la
prevenirea sedimentarii sau ca, antigeli
pentru apa .

Suspensii  concentrate.
Pentru obtinerea unei suspensie concen-
trate se amesteca :
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Pudrele umectabile sau pudrele astfel, pudre de pulverizat a caror ca-
de pulverizare, sunt, de obicei, pre- pacitate de inmuiere si introducere in
parate, astfel, incat ele sa contina 20 la suspensie, sunt avantajoase ; ele pot sa
‘85 %, materie activd si ele contin, in fie introduse in suspensie, cu ap3, la
mod obisnuit, in plus, suport solid, Ola s  orice concentratie doritd si aceste sus-
30 %, agent de inmuiere , 3 la 20 %, pensii sunt utilizabile, foarte avantajos, in
agent dispersant, si cand este necesar, special, pentru aplicare pe frunzele vege-
0,1 la 10 %, unu sau cativa stabilizanti talelor. In locul pudrelor muiabile se pot
si/sau alti aditivi, ca agenti de pene- realiza paste. Conditiile si modalitatile de
trare, adezivi, agenti antiaglomeranti, 10 realizare si de utilizare a acestor paste
coloranti, etc. Pentru obtinerea pudre-  sunt asemanatoare celor pentru pudrele:
lor muiabile sau de puliverizat, se ames- muiabile sau pudrele de pulverizat -
tecad intim, materiile active in ameste- Pulberile umectabile 1. Pentru ob-
catoare adecvate, cu substantele aditio- tinerea unei pulberi umectabile, se a-

nale si amestecul se sfarama, in mori 15 mesteca :
sau ‘in concasoare adecvate. Se obtin

-materie activa............... 90 % ;
- alcool gras etoxilat , agent de ininmuiere................. 2,9% ;
- feniletilfenol etoxilat, agent dispersant..................... 9% ;
-Creta , suport iNert................oooiieiieiee 42,5 % .

Pulberile umectabile 2. Pentru abtinerea unei pulberi umectabile se

amesteca :
- MAterie @CtIVA. ..o 10% ;.
- alcool sintetic oxo, de tip ramificat, in Cl, etoxilat cu
8 la 10 oxid de etilend, agent de inmuiere..................... 0,75 % ;
- lignosulfonat de calciu neutru, agent dispersant.......... 12 % ;
- carbonat de calciu, sarje inerta...................... g.s.p. 100 % .

Pulberile umectabile 3 . Aceastd pudrd muiabild contine, aceleasi
ingrediente, ca in exemplul precedent, dar in proportile de mai jos :

-materie activa..................... 75 % ;
-agent muiant.............o 1.9%;
-agent dispersant........................oo 8% ;

- carbonat de calciu, sarja inerta....q.s.p. 100 % .

Pulberile umectabile 4 . Pentru obtinerea unei pulberi umectabile se

amesteca :

-materie activa...........................c 90 % ;

- alcool gras etoxilat, agent muiant............ 4% ;

- feniletilfenil etoxilat, agent dispersant........ 6 % .

Pulberile umectabile 5 . Pentru obtinerea unei pulberi umectabile se

amesteca :

-materie @CtiVa.............ooooviiii 20 % ;

- amestec de tensioactivi anionici si neionici, agent muiant....... 2,9%;

- lignosulfonat de sodiu, agent dispersant............................. S%;

- argila caolinica, suport inert.........................coooi 42,5 %.



RO 113858 B1

35 36

Dispersiile si emulsiile apoase, de este, de exemplu , constituita, cel putin
exemplu, compozitiile obtinute diluand cu dintr-un agent dispersant, n esenta
ajutorul apei o pudra umectabila, sau un anionic, ca, un polinaftalensulfonat alcalin
concentrat emulsionabil, conform inven- sau alcalino-pdmantos, restul, find cons-
tiei, sunt cuprinse in cadrul general al 5 tituit, din agenti de inmuiere neionici sau
prezentei inventii . Emulsiile pot sa fie de anionici, cum este un alcoil naftalensul-
tipul apa-in-ulei sau uleidin-apa, si ele pot fonatul alcalin sau alcalino-pamantoas .
sa aiba o consistenta deasa, ca cea a De altfel, cu toate ca acest lucru nu este
unei “maioneze”. Compusii, conform in- necesar, se pot adauga si alti adjuvanti,
ventiei, pot s& fie introdusi in granule 10 cum sunt agentii antispumanti .
dispersabile in apd, de asemenea, des-  Granulatul, se poate prepara, prin
crise in cadrul inventiei . Aceste granule -amestecarea ingredientelor necesare,
dispersabile, cu densitate aparenta, n apoi, granularea prin mai multe metode
general, cuprinsd intre, aproximativ 0,3 in sine cunoscute, granulator, pat fiui-
si 0,6 au o dimensiune a particulelor, in 15  dizant, atomizor, extruziune, etc. Se ter-
general, cuprinsa intre, aproximativ 150 mind, in general, prin concasare, urmata
si 2000 si, de preferinta, intre 300 si . de sitare la dimensiunea de particule
1500 p . Continutul, Tn materie activa a dorite, in limitele mentionate mat sus .
acestor granulate, este, n general, Se pot utiliza, de asemenea, granulatele
cuprins intre, aproximativ 1 si 90 %, si, 20 obtinute, ca precedent, apoi, impregnat
de preferinta, intre 25 si 90 % . Restul cu compozitie continand materie activa .
granulatului este, in esentd, compus De preferinta, granulatul se obtine prin
dintr-o sarjad solidd si, eventual, din extruziune, operand asa cum se indica,
adjuvanti tensioactivi , care confera gra- in exemplele ce urmeaza .
nulatului, proprietdti de dispersabilitatea 25 - Granulate dispersabile 1.
in apa . Aceste granulate, pot sa fie, in Intr-un amestecétor,se amesteca
esentd, de doua tipuri distincte, in func- 80 %, in greutate, materie activd si
tie, de faptul daca, sarja lor este solubila 10 %, uree in perle . Amestecul este
sau nu, in apa. Cand sarja este hidro- apoi concasat, intr-un concasor cu bile.
solubild, ea poate si fie minerald sau, de 30  Se obtine o pudra, care este umidificata
preferintd, organica. S-au obtinut rezul- cu, aproximativ 8 %, in greutate apa .
tate excelente cu ureea . In cazul unei Pudra umeda este extrudata intr-un ex-
sarje insolubile , aceasta, de preferinta truder cu rulou perforat. Se obtine un
este minerald, ca de exemplu, caolina granulat care este uscat, apoi concasat,
sau bentonita. Ea este atunci insatitd 35 sitat, pentru retinerea granulatelor, cu
avantajos, de agenti tensioactivi, in pro- dimensiunea cuprinsa, intre 150 si
portie, de 2 la 20 %, din greutate granu- 2000 p.

latul, din care, mai mult de jumatate

Granulate dispersabile 2.
intr-un amestecator, se amestecad urmatori constituenti :

S MNALENIE ACTIVA. ..ottt 79 % ;
- alchilnaftalen sulfonat de sodiu, agent muiant............... 2%,
- polinaftaelen sulfonat de sodiu, agent dispersant........... 8%;
- caolind, sarje inerta insolubild N apa...................... 15 % .

Acest amestec este granulat in 45 dispersie in apd, pentru a se obtine doza

pat fluidizat, in prezentd de apa, apoi cautatd . Ele se pot, de asemenea, uti-
uscat, concasat si sitat pentru a se ob- liza pentru prepararea asocierilor cu
tine granulate, de dimensiuni cuprinse, alte materii active , in special fungicide,
intre 0,15 si 0,80 mm. Aceste granu- acestea din urma, fiind sub forma de

late se pot utiliza singure, in solutie sau 50 pudre umectabile, de granulate sau de
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_suspensii apoase.

In ceea ce privesc, compozitile adaptate
pentru stocare si pentru transport, ele
contin, mai avantajos 0,5 la 95 %, in
greutate, materie activa .

Se prezinta si un procedeu de
tratare a culturilor atinse sau succe-
sibile, sa fie atinse de maladiile fun-
gice,prin aplicarea, in mod preventiv sau
curativ a unei cantitati suficiente de com-
pus optic activ, cu formula (1] .

- Compusii, cu formula (), sunt
aplicati avantajos in doze, de 0,005 la
9 kg/ha si mai specific, intre 0,01 la 1
kg/ha .

Revendicari

1. Derivati optic activi ,de 2-imi-
dazolin-5-one sau 2-imidazolin-5-tione |,
cu, formula generala (I) :

Ry~ N (M), =R
P 3
R]Kﬁ?/
/N,

w N=R,

Rs 0

caracterizati prin aceea ca \W , repre-
zintd un atom de oxigen sau sulf sau o
grupare 5=0 ; M, reprezintd un atom de
oxigen sau sulf sau un radical CH,, e-
ventual, halogenat ; p este un numar in-
treg, egal cu O sau 1 ; (*) semnifica
faptul ca atomul de carbon asimetric
corespunde unei configuratii stereospe-
cifice; R, si R, sunt diferiti si reprezinta
un radical alchil sau haloalchil, cu 1 la 6
atomi de carbon; un radical alcoxialchil,
alchiltioalchil, alchilsulfonilalchil, monoal-
chilaminoalchil, alchenil sau alchinil, cu 2
la 6 atomi de carbon ; un radical dialchil-
aminoalchil sau cicloalchil, cu 3 la 7
atomi de carbon sau un radical fenil,

eventual substituit , cu 1 la 3 grupari,

alese dintre specificatiile lui R ; R, si Ry
putand sa formeze cu carbonul, de care
sunt legati, un carbociclu avand 5 la 7
atomi de carbon, care poate sa fie con-
densat cu un fenil ; R,, reprezintd un
atom de hidrogen sau un radical alchil,
cu 1 la 2 atomi de carbon , eventual
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halogenat, atunci cand p=0 sau (M),
este un CH, ; sau un radical alchil, cu 1
la 2 atomi de carbon, eventual haloge-
nat, atunci cand [M]p ,reprezinta un
atom de oxigen sau sulf ; R, ,reprezinta
un atom de hidrogen , sau o grupare
alchil, cu 1 la 6 atomi de carbon , sau o
grupare alcoxialchil, alchiltioalchil, halo-
alchil, cianoalchil, tiocianatoalchil, alche-
nil sau alchinil, cu 2 la B atomi de

‘carbon, sau o grupare dialchilamino-

alchil, alcoxicarbonilalchil, sau N-alchilcar-
bamoilalchil, cu 3 la 6 atomi de carbon,
sau o grupare N,N-dialchilcarbamoilal-
chil, cu 4 la 8 atomi de carbon, piridil
sau fenil, eventual substituiti, cu 1 la 3
grupari, alese dintre semnificatiile lui Rg;
Rs, reprezintd hidrogen, in afara de ca-
zul cand R, este hidrogen , sau un
radical alchil, haloalchil, alchilsulfonil,
haloalchilsulfonil, cu 1 la 6 atomi de
carbon sau un radical alcoxialchil, al-
chiltioalchil, acil, alchenil, alchinil,haloacil,
alcoxicarbonil, haloalcoxicarbonil, alco-
xialchilsulfonil, cianoalchilsulfonil,cu 2 la
6 atomi de carbon ; un, radical alcoxial-
coxicarbaonil, alchiltioalcoxicarbonil, ciano-
alcoxicarbonil, cu 3 la 6 atomi de
carbon; sau radical formil ; sau radical
cicloalchil, alcoxiacil, alchiltioacil, ciano-
acil, alchenilcarbonil, alchinilcarbonil, cu
3 la 6 atomi de carbon ; sau un radical
cicloalchilcarbonil, cu 4 la 8 atomi de
carbon, sau un radical fenil , arilalchil-
carbonil, mai ales, fenilacetil si fenilpro-
pionil, arilcarbonil, mai ales, benzoall,
eventual subtituit, cu 1 la 3 grupari,
alese dintre semnificatiile lui Ry ; tienil
carbonil, furilcarbonil, piridilcarbonil, ben-
ziloxicarbonil, furfuriloxicarbonil ; tetra-
hidrofurfuriloxicarbonil; tienilmetoxi-car-
bonil; piridilmetoxicarbonil; fenoxicarbonil
sau feniltiocarbonil, fenilul, fiind la randul
sau, eventual substituit, cu 1 la 3 gru-
pari, alese dintre semnificatiile Iui Rg;
alchiltiocarbonil, haloalchiltiocarbonil; al-
coxialchiltiocarbonil; cianoalchiltiocarbo-
nil; benziltiolcarbonil; furfuriltiocarbonil;
tetrahidrofurfuriltiolcarbonil; tienilmetiltio-
carbonil; piridilmetiltiocarbonil sau aril-
sulfoni; sau un radical carbamoil, even-
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tual mono- sau disubstituit, cu o grupare
alchil sau haloalchil, cu 1 la 6 atomi de
carbon; o grupare cicloalchil, alchenil
sau alchinil, cu 3 la 6 atomi de carbon ;
o grupare alcoxialchil, alchiltioalchil sau
cianoalchil, cu 2 la 6 atomi de carbon ;
un fenil, eventual substituit, cu 1 la 3
grupari, alese din Rg , 0 grupare suffa-
moil, eventual mono- sau disubstituita,
cu o grupa alchil sau haloalchil, cu 1 la 6
atomi de carbon ; o grupd cicloalchil,
alchenil sau alchinil, cu 3 la 6 atomi de
carbon; o grupa alcoxialchil, alchiltioalchil
sau cianoalchil, cu 2 la 6 atomi de
carbon ; un fenil, eventual substituit, cu
1 la 3 grupari, alese din Rg ; 0 grupare
-alchiltioalchilsulfonil, cu 3 la-8 atomi de
carbon sau cicloalchilsulfonil, cu 3 la 7
atomi de carbon ; R, si R luati im-
preund, pot, de asemenea, sa formeze
cu atomul de azot, la care sunt atasati 0
grupare, pirolidino, piperidino, morfolino
sau piperazino, eventual substituit cu
alchil, cu 1 la 3 atomi de carbon ; Rg
,reprezinta un atom de halogen; sau un
- radical alchil , haloalchil, alcoxi, alchiltio,
haloalchiltio sau alchilsulfonil, cu 1 la 6
atomi de carbon; sau un radical ciclo-
alchil, halocicloalchil,alcaniloxi, alchiniloxi,
alcaniltio, alchiniltio, cu 3 la 6 atomi de
carbon; sau grupare nitro, sau ciano;
sau un radical amino, eventual mono-
sau disubstituit printr-un radical alchil
sau acil, cu 1 la 6 atomi de carbon sau
alcoxicarbonil, cu 2 la 6 atomi de
carbon; sau un radical fenil, fenoxi, sau
piridiloxi, acesti radicali fiind, eventual
substituiti, cu un atom de halogen .

2. Derivati optic activi, de 2-
imidazolin-5-one sau 2-imidazolin-5-tione,
conform revendicarii 1, caracterizati
prin aceea ca prezintd, formula gene-
rala (ll) :

(N

in care: W este un atom de oxigen, R,
este metil , M este un atom de sulf, p

5
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este egal cu 1 , R, este metil , R, este
fenil , Ry si Rg ,reprezintd un atom de
hidrogen.

3. Derivati optic activi, de 2-
imidazolin-5-one sau 2-imidazolin-5-tione,
cu formula generala (l) :

Ris NY(M)p—&
R,
W N=R,

Ry . oM
conform revendicdrii 1, caracterizati
prin aceea ca se utilizeazd sub forma
unor compozitii fungicide cuprinzand de-
rivati, cu formula generald (I}, in aso-
ciatie cu unu cu mai multe suporturi
solide sau lichide, acceptabile in agricul-
turd si/sau agenti tensioactivi, de ase-
menea, acceptabili in agricultura , pentru
tratarea culturilor atinse sau susceptibile
de a fi atinse de maladiile fungice .

4. Procedeu de preparare a de-
rivatilor optic activi, de imidazolin-5-one
cu formula generald (l), in care, p=1 ,
M=S , W=0, caracterizat prin aceea
ca se trateazd un compus, cu formula

(- Pll
R, = NYS
R, N
W/ -T\{I—Rq
R

oA
cu compusul, cu formula generala: RgX,
in care, X , reprezintd un atom de clor,
brom, iod sau o grupa sulfat, alchilsul-
foniloxi, sau arilsuifoniloxi, intr-un solvent
, In prezenta unei baze, la temperatura
cuprinsd, intre -5 la +60 °C .

5. Procedeu de preparare a izo-
merilor optic activi, cu formula generala
(), conform revendicarii 4, caracterizat
prin aceea ca solventul este ales dintre
eteri, eteri ciclici , esteri de alchii , ace-
tonitril, alcooli, cu 1 la 3 atomi de
carbon si solventi aromatici, de prefe-
rinta, tetrahidrofuran .

6. Procedeu de preparare a izo-
merilor optic activi, cu formula generala
(), conform revendicérii 4, caracterizat
prin aceea ca baza este aleasa dintre
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un alcoolat, de preferints tert-butilat de
Potasiu , un hidroxid alcalin sau alcalino-
pPamantos , un carbonat alcalin sau o a-
mina tertiars . '

7. Procedeu de preparare a
derivatilor optic activi, de imidazolin-5-
one, cu formula generala (I), in care,
P=1.M=0, W=0, caracterizat prin a-
ceea ca se trateazs un compus, cu for-
mula general3 (1), in care, P=1 si M=S ,
Cu un alcoal, cu formula: R;0H | intr-un
solvent , in prezenta unei baze tari si la
- 0 temperaturs cuprinss, intre 90 si 80
C.

8. Procedeu de preparare a deri-
vatilor optic activi, de imidazolin-5-one,
cu formula generals (1), conform reven-
dicérii 7, caracterizat prin aceea ci
baza tare este aleass dintr-un hidrat
alcalin, o bazj organica tare , sau un
alcoolat alcalin, cu formuyla: R;0Met* | in
care, Met" ,reprezintd un metal alcalin
sau alcalino-pamantos.

‘ 3. Procedeu de preparare a deri-
vatilor optic activi, de imidazolin-5-one,
cu formula generaly (1), conform reven-
dicarii 7, caracterizat prin aceea ci
reactia este efectuats, in alcool R,0H,
Ca solvent si ca baza, alcoolatyl de sodiu
R;0Na* .

10. Procedeu de preparare a
derivatilor optic activi, de imidazolin-5-
one si imidazolin-5-tione, ¢y farmula
generala (), in care, p=0 si R; este un
atom de hidrogen, caracterizat prin

R, _+« N s
—
R,>§~Y
P ~
W N—R,
CI11) Rs
Ra o NH,
R, COLH
Vi)
R, NH ,
H
R, P N
N R,
i) Ry
R, - NYRJ
R, S
AX)
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aceea ca se obtin din Compusul, cu for-
mula (V1] :

R, (. NH,
R, >;N.”
O/ ‘I;J_RJ
RS

Vil

CU un exces de dimetilacetal de di.
metilformamida, la o temperaturg cu- -
prinsa, intre 10 st 100 °C .

11. Procedeu de preparare g
derivatilor optic activi, de imidazolin-5-
one, cu formula general3 (1), in care, R,
este alchil, cu 1 say 2 atomi de carbon
» eventual halogenat si, in care, p=0 sau
P=1 si M=CH, »caracterizat prin aceea
ca se trateazd un Compus, cu formula

(1X) :
R, N R,
L1y
(0)
6]

(IX)

Cu un compus, cu formula (V) :

R —N-NH,

Re v

12. Intermediari pentru prepa-
rarea derivatilor optic activi, de 2-imi-
dazaolin-5-one si 2-imidazolin-5-tione, ca-
racterizati prin aceea ci ay formula
generala :

=,
-
R, —CoN=c=x
COLR
avd

Ra o NH 3
R><(‘02R

(&9

R, NH 3 o1
R
* <l

o
(v

H
~N

Ry . 740
R NHA
(]

(Xllh)
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in care: R, , Ry , R, si Rg au semnifi- piridiloxi, acesti radicali, find eventual
catile de mai sus , Ry ,reprezinta un substituiti, cu 1 la 3 grupari, identice
radical alchil, cu 1-3 atomi de carbon si sau diferite .

R ,reprezintd un radical fenil , fenoxi sau
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