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DESCRIPCION
Piridazinonas sustituidas como herbicidas

La presente invencién se refiere a fenilpiridazinodionas sustituidas y derivados de fenilpiridazinona sustituidos
herbicidas de las formulas (1), (la), (Ib), asi como también a los procesos y productos intermedios usados para la
preparacién de dichos derivados. La invencion se refiere ademas a composiciones herbicidas que comprenden dichos
derivados, asi como al uso de dichos compuestos y composiciones en el control del crecimiento de plantas no
deseables; en particular el uso en el control de malezas, tales como malezas dicotileddneas latifolias, en cultivos de
plantas utiles.

Las piridazinonas herbicidas se conocen del documento de patente WO 2009/086041. Ademas, las piridazinonas
heterociclil-sustituidas de 5/6 miembros herbicidas se conocen de los documentos de patente W02016008816 y WO
2011/045271. El documento de patente W02013/160126 describe derivados de indolil-piridazinona, que muestran
actividad herbicida.

La presente invencién se basa en el descubrimiento de que las fenilpiridazinodionas sustituidas y los derivados de
fenilpiridazinona sustituidos de férmula (I) presentan una actividad herbicida sorprendentemente buena.

Por lo tanto, en un primer aspecto, se proporciona un compuesto de formula (l)

W
[alO
i1
R .

o una sal o N-6xido del mismo, en donde

R' se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-Cy4, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi Cs-Cs, alcoxi C1-Ca-alquilo
C1-Co, alquenilo C»-C4, haloalquilo C+4-Cs, ciano-alquilo C+4-Cs, haloalquenilo Co-C4, alquinilo Co-Cs y
haloalquinilo Co-Cy4;

R? se selecciona del grupo que consiste en hidrogeno, haldgeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs,
haloalcoxi C+4-Cs, haloalcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alcoxi
C1-Cs-alquil C1-Cs-, cicloalquilo Cs-Cs, alquenilo C2-Ce, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, hidroxialquil C1-
Ce-, alquil C+-Ce-carbonilo, -S(O)malquilo C1-Cs, amino, alquil C1-Cs-amino, dialquil C1-Cs-amino, -C(alquil
C1-C3)=N-0O-alquilo C1-C3 y haloalquinilo C2-Ceg;

G es hidrégeno o C(O)R?;

R3 se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-Cs, alquenilo Co-Cs, alquinilo C2-Ce, alquil C1-Ce-S-,
alcoxi C1-Cs, -NR*R® y fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas RS,

cada R4y R°® se selecciona independientemente del grupo que consiste en hidrogeno, alquilo C1-Cs, alcoxi
C+-Ce y cicloalquilo C3-Cs, 0 R* y R® juntos pueden formar un anillo de morfolinilo; y

cada R4a y R5a se selecciona independientemente del grupo que consiste en alcoxi C1-C6 vy cicloalquilo C3-
CB, 0 R4a y RX ES5a juntos pueden formar un anillo morfolinilo; y

R® se selecciona del grupo que consiste en haldégeno, ciano, nitro, alquilo C1+-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-
Csy haloalcoxi C1-Cs;

X e Y son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C+-Cs, ciclopropilo, alcoxi C1-Cs, haloalquilo C1-
Cs, haloalcoxi C1-Cs o halégeno;

D es un anillo heteroarilo monociclico sustituido que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos seleccionados
independientemente de oxigeno, nitrégeno y azufre, sustituido en al menos un atomo de carbono del anillo
con R®y/o en al menos un atomo de nitrogeno del anillo con R®;

al menos un R® se selecciona del grupo que consiste en haloalquil C1-Cs-carbonil-, cicloalquil Cs-Ce-carbonil-
, -3(O)m-haloalquilo C1-Cs, -S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, -O-S(O)2-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-
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Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Ce, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil C1-Ces-, -NR*R%?,
-C(S)NR*R5, -S(0)2NHC(O)-alquilo C1-C3, -S(0)2NR*R®, -C(O)OH, -C(0)0O-alquilo C1-Cs, -C(O)NHS-(O)o-
alquilo C1-Cs, -C(O)NR*R> -NR*C(O)NR*R5, alquil C4-Cs-carbonil(alquil C1-Ce)amino-, haloalquil C+-Ce-
carbonilamino-, haloalquil C+-Ce-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, alquil C-Ce-sulfonilamino-, alquil C1-Cs-
sulfonil(alquil C4-Cs)amino-, haloalquil C1-Ce-sulfonilamino-, haloalquil C1-Ce-sulfonil(alquil C1-Cs)amino-,
cicloalquil Cs-Ce-sulfonilamino-, cicloalquil Cs-Cs-sulfonil(alquil C1-Cs)amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil C+-
Ce)amino, alcoxi C+4-Cs-amino, alcoxi C1-Cs(alquil C1-Cs)amino, haloalcoxi C1-Ce-amino, haloalcoxi Ci-
Ce(alquil C4-Ces)amino; y un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste en un anillo de fenilo, un
anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema
de anillos esté sustituido por 0 a 5 R18;

al menos un R® se selecciona del grupo que consiste en alquilo Cs-Ce, haloalquilo Cs-Cs, cicloalquilo Cz-Ce,
alcoxi C1-Cs-alquil Cs-, alcoxi Cs-alquil C1-Co-, haloalcoxi C4-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs-alcoxi C1-Cs-alquil
C1-Cs-, hidroxialquil C1-Ce-, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C+-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil
C1-Cs-S(O)m-cicloalquilo Cs3-Cs, cianoalquil C1-Ce-, ¥ un sistema de anillos seleccionado del grupo que
consiste en: un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6
miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'®;

m es un nimero entero de 0, 1 0 2;

cada R es independientemente halégeno, ciano, alquilo C1-Ce, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Ce 0 haloalcoxi
C1-Cs;

o D es un anillo de fenilo sustituido por al menos un R8;

Yy
Weso
R1O R” RM
Woen sk
TRTRT g R we, o ambwa
en donde:

a" indica el punto de unién al resto fenilpiridazinodiona/fenilpiridazinona,

"b" indica el punto de unién al anillo D,

R0 R'2 Ry R son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs;

o R0y R'2junto con los atomos de carbono a los que estan unidos forman un anillo carbociclico Cs-Ce; ¥
Ry R' son cada uno independientemente hidrogeno, haldégeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs;

con la condicion de que cuando uno de R o R'® es halégeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs3, el otro es
hidrégeno.

En un segundo aspecto, se proporciona un compuesto de la formula (la)

w

O,
(la),

o una sal o N-6xido del mismo, en donde

R' se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-Cy4, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi Cs-Cs, alcoxi C1-Ca-alquilo
C1-Co, alquenilo C»-C4, haloalquilo C+4-Cs, ciano-alquilo C+4-Cs, haloalquenilo Co-C4, alquinilo Co-Cs y
haloalquinilo Co-Cy4;
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R? se selecciona del grupo que consiste en hidrogeno, halégeno, ciano, alquilo Ci-Cs, haloalquilo C1-Cs,
haloalcoxi C1-Cs, haloalcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cz-alcoxi
C1-Cs-alquil C1-Cs-, cicloalquilo C3-Cs, alquenilo C2-Ce, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, hidroxialquil C1-
Ce-, alquil C1-Ce-carbonil-, -S(O)m-alquilo C1-Cs, -NR*R?, -C(alquil C1-C3)=N-O-alquilo C1-Cs y haloalquinilo
C2-Ce;

G es hidrégeno o C(O)R3;

R3 se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-Cs, alquenilo Cz-Cs, alquinilo C2-Ce, alquil C1-Ce-S-,
alcoxi C1-Cs, -NR*R?® y fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas RS;

cada R* y R® se selecciona independientemente del grupo que consiste en hidrogeno, alquilo Ci-Cs, alcoxi
C1-Cs y cicloalquilo C3-Cs, 0 R* y R juntos pueden formar un anillo de morfolinilo; y

RS se selecciona del grupo que consiste en halégeno, ciano, nitro, alquilo C1-Ca, haloalquilo C1-Cs, alcoxi Ci-
Cs y haloalcoxi C1-Cg;

X es ciclopropilo (preferiblemente X es orto con respecto al resto de piridazinona/piridazina-diona);

Y es hidrégeno, alquilo C1-Cs, ciclopropilo, alcoxi C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, haloalcoxi C1-C3 o halégeno (Y
esta en orto (posicién 3) con respecto al resto -W-D);

D es un anillo de heteroarilo monociclico sustituido o sin sustituir que contiene 1, 2, o 3 heteroatomos
independientemente seleccionados de oxigeno, nitrégeno y azufre, y en donde cuando D esta sustituido, esta
sustituido en al menos un anillo &tomo de carbono con R® y/o en un anillo atomo de nitrégeno con R?, cada
R@ es independientemente oxigeno, hidroxilo, halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo
Cs-Cs, alcoxi C1-Cs, haloalcoxi C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs, haloalcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs-
alcoxi Ci-Cz-alquil C1-Cs-, alquenilo C2-Cs, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, haloalquinilo C2-Ce,
hidroxialquil Ci-Cs-, alquil Ci-Cs-carbonil-, haloalquil Ci-Cs-carbonil-, cicloalquil C3-Ces-carbonil-, -S(O)m-
haloalquilo C1-Cs, -S(O)m-cicloalquilo C3-Cs, -O-S(O)z-alquilo Ci-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-Cs, -alquil
C1-Cs-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil C1-Ce-, NR*R®, -C(S)NR*R?,
-S(0)2NHC(O)alquilo C1-Cs, -S(0)2NR*R5, -C(O)OH, -C(O)QOalquilo Ci-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Cs, -
C(O)NR*R?, -NR*C(O)NR*R5, alquil Ci-Cs-carbonil(alquil Ci-Cs)amino-, haloalquil Ci-Cs-carbonilamino-,
haloalquil C1-Ce-carbonil(alquil Ci-Ce}amino-, alquil Ci-Ce-sulfonilamino-, alquil Ci-Ce-sulfonil(alquil Ci-
Ces)amino-, haloalquil Ci-Cs-sulfonilamino-, haloalquil Ci-Cs-sulfonil(alquil C1-Cs}amino-, cicloalquil Cs-Cs-
sulfonilamino-, cicloalquil Cs-Cs-sulfonil(alquil C1-Cs)amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil C1-Ce)amino, alcoxi
C1-Ces-amino, alcoxi C1-Ce(alquil C1-Cs)amino, haloalcoxi Ci-Cs-amino, haloalcoxi C1-Cs(alquil C1-Ces)amino;
o un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de
5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido
por0 a5 RS

m es un numero entero de 0, 1 0 2 (preferiblemente 0 0 2); y

cada R? es independientemente alquilo C1-Cs, haloalquilo Ci-Ce, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo Ci-
Cs, haloalcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs-alcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, hidroxialquil C1-Ce-, -alquil C1-Cs-
S(O)m-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo C3-Cs, cianoalquil
C1-Cs-, 0 un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo, un anillo de
heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos
esta sustituido por 0 a 5 RS,

cada R'® es independientemente halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi
C1-Cs;

o D es un anillo de fenilo sustituido o sin sustituir, y en donde cuando dicho anillo de fenilo esta sustituido,
esta sustituido por 1 a 5 Rg;

yWes
18 1 4.
R R‘& RM
AN A
a 12 ’ a 5 3
ROR™ wio R™ w202 w2,
en donde
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"a" indica el punto de unidn al resto de fenil-piridazina-diona/fenil-piridazinona, "b" indica el punto de unién al
anillo D,

R R'2 R'y R'®son cada uno independientemente hidrogeno, alquilo C1-C3 o haloalquilo C1-Cs;
0 Ry R'?junto con los atomos de carbono a los que estan unidos forman un anillo carbociclico Cs-Cs; y
Ry R'8 son cada uno independientemente hidrégeno, halégeno, alguilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs;

con la condicién de que cuando uno de R o R es halogeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs, el otro es
hidrégeno.

En un tercer aspecto, se proporciona un compuesto de la formula (Ib)

0 una sal

o

\@ (I,

o N-oxido del mismo, en donde

R' se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-Cy4, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi Cs-Cs, alcoxi C1-Co-alquilo
C1-Co, alquenilo C»-C4, haloalquilo C+4-Cs, ciano-alquilo C+4-Cs, haloalquenilo Co-C4, alquinilo Co-Cs y
haloalquinilo Co-Cy4;

R? se selecciona del grupo que consiste en hidrogeno, halégeno, ciano, alquilo C+1-Ce, haloalquilo C1-Ce,
haloalcoxi C+4-Cs, haloalcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alcoxi
C1-Cs-alquil C1-Cs-, cicloalquilo Cs-Cs, alquenilo C2-Ce, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, hidroxialquil C1-
Ce-, alquil C1-Cs-carbonil-, -S(O)m-alquilo C1-Cs, -NR*R®, -C(alquil C1-C3)=N-O-alquilo C1-C3 y haloalquinilo
C2-Ceg;

G es hidrégeno o C(O)R3;

R3 se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-Ce, alquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, alquil C1-Ce-S-,
alcoxi C1-Cs, -NR*R® y fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas RS,

cada R4y R°® se selecciona independientemente del grupo que consiste en hidrogeno, alquilo C1-Cs, alcoxi
C1-Cs y cicloalquilo Cs-Cs, 0 R* y R® juntos pueden formar un anillo de morfolinilo; y

R® se selecciona del grupo que consiste en haldégeno, ciano, nitro, alquilo C1+-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-
Csy haloalcoxi C1-Cs.

X es hidrégeno, alquilo C4-Cs, ciclopropilo, alcoxi C4-Cs, haloalquilo C+4-Cs, haloalcoxi C1-Cs o halégeno
(preferiblemente, X esta en orfo con respecto al resto de piridazinona/piridazina-diona),

Y es ciclopropilo (preferiblemente, Y esta en orfo con respecto al resto -W-D);

D es un anillo de heteroarilo monociclico sustituido o sin sustituir que contiene 1, 2, 0 3 heteroatomos
independientemente seleccionados de oxigeno, nitrégeno y azufre, y en donde cuando D esta sustituido, esta
sustituido en al menos un anillo atomo de carbono con R y/o en un anillo atomo de nitrégeno con RY; cada
R8 es independientemente oxigeno, hidroxilo, halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo
C3-Cs, alcoxi C1-Cs, haloalcoxi C1-Ce, alcoxi C1-Cs-alquilo C+-Cs, haloalcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs-
alcoxi C4-Cs-alquil C+4-Cs-, alquenilo C2-Cs, haloalquenilo C2-Ce, alquinilo C2-Cs, haloalquinilo Co-Cs,
hidroxialquil C1-Ce-, alquil C+-Ce-carbonil-, haloalquil C+-Ce-carbonil-, cicloalquil Cs-Ce-carbonil-, -S(O)m-
haloalquilo C1-Cs, -S(O)m-cicloalquilo C3-Cs, -O-S(O)2-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)malquilo C1-Cs, -alquil
C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil C1-Cs-S(O)m-cicloalquilo Cz-Cs, cianoalquil C1-Ce-, NR*R?, -C(S)NR*R?,
-S(0)2NHC(O)alquilo C1-Cs, -S(O)2NR*R®, -C(O)OH, -C(0)Oalquilo C1-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Ce, -
C(O)NR*R®, -NR*C(O)NR“R5, alquil C1-Cs-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, haloalquil C1-Cs-carbonilamino-,
haloalquil C1-Cs-carbonil(alquil C+-Cs)amino-, alquil C+-Ce-sulfonilamino-, alquil C1-Cs-sulfonil(alquil C1-
Ce)amino-, haloalquil C+-Ce-sulfonilamino-, haloalquil C1-Cs-sulfonil(alquil C+-Cs)amino-, cicloalquil Cs-Cs-
sulfonilamino-, cicloalquil Cs-Ce-sulfonil(alquil C1-Cs)amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil C+-Cs)amino, alcoxi
C1-Cs-amino, alcoxi C1-Cs(alquil C1-Cs)amino, haloalcoxi C1-Ce-amino, haloalcoxi C1-Cs(alquil C1-Cs)amino;
0 un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de
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5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido
por0 a5 RS

m es un numero enterode 0,102,y

cada R°® es independientemente alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo Ci-
Cs, haloalcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs-alcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, hidroxialquil C1-Ce-, -alquil C1-Cs-
S(O)m-alquilo C1-Ce, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Ce, -alquil C1-C3s-S(O)m-cicloalquilo C3-Cs, cianoalquil
Ci1-Ce-, 0 un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo, un anillo de
heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos
esta sustituido por 0 a 5 R'S;

cada R'® es independientemente haldgeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi
Ci1-Ce;

o D es un anillo de fenilo sustituido o sin sustituir, y en donde cuando dicho anillo de fenilo esta sustituido,
esta sustituido por1 a5 R8 y

Weso
10 11 1
b xP b
N
a 42 a 5 Y
RTR™ wio R m.oaN W3
en donde

"a" indica el punto de unién al resto fenilpiridazinodiona/fenilpiridazinona,

"b" indica el punto de unién al anillo D,

R0, R'2, R'* y R'® son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo Ci-C3 o haloalquilo C1-Cs;

o R0y R'? junto con los atomos de carbono a los que estan unidos forman un anillo carbociclico C3-Cs;
R" y R'3 son cada uno independientemente hidrogeno, haldégeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs;

con la condicion de que cuando uno de R' o R'3 es haldgeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs, el otro es
hidrogeno. Referencias a la férmula (I} en los siguientes parrafos engloban las formulas (1), (la), (Ib).

Los compuestos de formula (I) pueden contener centros asimétricos y pueden estar presentes como un Unico
enantiébmero, pares de enantidmeros en cualquier proporcion o, cuando haya mas de un centro asimétrico presente,
pueden contener diastereoisémeros en todas las proporciones posibles. Habitualmente, uno de los enantiomeros tiene
una actividad biolégica potenciada en comparacioén con las otras posibilidades.

Asimismo, cuando hay alquenos disustituidos, estos pueden estar presentes en forma £0 Z0 como mezclas de ambas
en cualquier proporcién.

Ademas, los compuestos de formula (1) pueden estar en equilibrio con formas tautoméricas alternativas. Por ejemplo,
un compuesto de formula (I-i), es decir, un compuesto de formula (l) en la que R? es hidrégeno y G es hidrégeno,
puede dibujarse en al menos tres formas tautoméricas:

OH

| =
N

I 1

()

X X

Se apreciara que todas las formas tautoméricas (tautomeros individuales o mezclas de estos), mezclas racémicas e
isomeros individuales estan incluidos dentro del alcance de la presente invencion.
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Cada resto alquilo ya sea solo o como parte de un grupo mas grande (tal como alcoxi, alquiltio, alcoxicarbonilo,
alquilcarbonilo, alquilaminocarbonilo o dialquilaminocarbonilo, y otros) puede ser de cadena lineal o ramificada.
Tipicamente, el alquilo es, por ejemplo, metilo, etilo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, sec-butilo, isobutilo, terc-butilo, n-
pentilo, neopentilo o n-hexilo. Los grupos alquilo generalmente son grupos alquilo C1-Cs (excepto cuando ya se
definieron mas estrechamente), pero son preferiblemente grupos alquilo C1-C4 o grupos alquilo C1-C3, y, mas
preferiblemente, son grupos alquilo C1-C2 (tal como metilo).

Los restos alquenilo y alquinilo pueden estar en forma de cadenas lineales o ramificadas, y los restos alquenilo, cuando
sea apropiado, pueden tener la configuracion (E) o (Z2). Los restos alquenilo o alquinilo son tipicamente alquenilo Ce-
C4 o alquinilo C2-Cs, mas especificamente vinilo, alilo, etinilo, propargilo o prop-1-inilo. Los restos alquenilo y alquinilo
pueden contener uno o mas enlaces dobles y/o triples en cualquier combinacion; pero preferiblemente contienen solo
un doble enlace (para alquenilo) o solo un triple enlace (para alquinilo).

Preferiblemente, el término cicloalquilo se refiere a ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo o ciclohexilo.

En el contexto de la presente memoria descriptiva, el término "arilo" preferiblemente significa fenilo. El término
"heteroarilo", como se usa en el presente documento, significa un sistema de anillo aromatico que contiene al menos
un heteroatomo en el anillo y consiste en un anillo individual. Preferiblemente, los anillos individuales contendran 1, 2
o 3 heteroatomos en el anillo, seleccionados independientemente de nitrégeno, oxigeno y azufre. Tipicamente,
"heteroarilo" es furilo, tienilo, pirrolilo, pirazolilo, imidazolilo, 1,2,3-triazolilo, 1,2,4-triazolilo, oxazolilo, isoxazolilo,
tiazolilo, isotiazolilo, 1,2,4-oxadiazolilo, 1,3,4-oxadiazolilo, 1,2,5-oxadiazolilo, 1,2,3-tiadiazolilo, 1,2,4-tiadiazolilo, 1,3,4-
tiadiazolilo, 1,2,5-tiadiazolilo, piridilo, pirimidinilo, piridazinilo, pirazinilo, 1,2,3-triazinilo, 1,2,4-triazinilo o 1,3,5-triazinilo.

Los grupos heterociclilo y anillos heterociclicos (en solitario o como parte de un grupo mas grande, tal como heterociclil-
alquil-} son sistemas de anillo que contienen al menos un heteroatomo y pueden estar en forma mono- o biciclica.
Preferiblemente, los grupos heterociclilo contendran hasta dos heteroatomos que se elegiran de nitrégeno, oxigeno y
azufre. Los ejemplos de grupos heterociclicos incluyen oxetanilo, tietanilo, azetidinilo y 7-oxa-biciclo[2.2.1]hept-2-ilo.
Los grupos heterociclilo que contienen un solo atomo de oxigeno como heteroatomo son los mas preferidos. Los
grupos heterociclilo son preferentemente anillos monociclicos de 3 a 8 miembros, méas preferentemente de 3 a 6
miembros, y pueden estar completa o parcialmente saturados.

Halégeno (o halo) abarca fllor, cloro, bromo o yodo. Lo mismo se aplica correspondientemente a halégeno en el
contexto de otras definiciones, tales como haloalquilo o halofenilo.

Grupos haloalquilo que tienen una longitud de cadena de 1 a 6 atomos de carbono son, por ejemplo, fluorometilo,
difluorometilo, trifluorometilo, clorometilo, diclorometilo, triclorometilo, 2,2,2-trifluoroetilo, 2-fluoroetilo, 2-cloroetilo,
pentafluoroetilo, 1,1-difluoro-2,2,2-tricloroetilo, 2,2,3,3-tetrafluoroetilo y 2,2,2-tricloroetilo, heptafluoro-n-propilo y
perfluoro-n-hexilo.

Grupos alcoxi tienen preferiblemente una longitud de cadena de 1 a 6 atomos de carbono. Alcoxi es, por ejemplo,
metoxi, etoxi, propoxi, isopropoxi, n-butoxi, isobutoxi, sec.-butoxi o terc.-butoxi o un isdbmero pentiloxi o hexiloxi,
preferiblemente metoxi y etoxi. También debe apreciarse que pueden estar presentes dos sustituyentes alcoxi en el
mismo atomo de carbono.

Haloalcoxi es, por ejemplo, a fluorometoxi, difluorometoxi, trifluorometoxi, 2,2,2-trifluoroetoxi, 1,1,2,2-tetrafluoroetoxi,
2-fluoroetoxi, 2-cloroetoxi, 2,2-difluoroetoxi o 2,2,2-tricloroetoxi, preferiblemente difluorometoxi, 2-cloroetoxi o
trifluorometoxi.

Alquil C1-Cs-S- (alquiltio) es, por ejemplo, metiltio, etiltio, propiltio, isopropiltio, n-bultiltio, isobutiltio, sec-butiltio o terc-
butiltio, preferiblemente metiltio o etiltio.

Alquil C1-Ce-S(O)- (alquilsulfinilo) es, por ejemplo, metilsulfinilo, etilsulfinilo, propilsulfinilo, isopropilsulfinilo, n-
butilsulfinilo, isobutilsulfinilo, sec.-butilsulfinilo o terc.-butilsulfinilo, preferiblemente metilsulfinilo o etilsulfinilo.

Alquil C1-Ce-S(O)2- (alquilsulfonilo) es, por ejemplo, metilsulfonilo, etilsulfonilo, propilsulfonilo, isopropilsulfonilo, n-
butilsulfonilo, isobutilsulfonilo, sec.-butilsulfonilo o terc.-butilsulfonilo, preferiblemente metilsulfonilo o etilsulfonilo.

El grupo Q
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(Q) en el presente documento como el resto de piridazinodiona/piridazinona, en donde B indica el punto de unién al
resto de la molécula (es decir, al resto fenil-W-D sustituido opcionalmente).

La presente invencidon también incluye sales agrondmicamente aceptables que los compuestos de formula (1) puedan
formar con aminas (por ejemplo, amoniaco, dimetilamina y trietilamina), bases de metales alcalinos y metales
alcalinotérreos o bases de amonio cuaternario. Entre los hidréxidos, éxidos, alcoxidos e hidrégeno-carbonatos y
carbonatos de metales alcalinos y alcalinotérreos utilizados como formadores de sales, se pone énfasis en los
hidréxidos, alcéxidos, dxidos y carbonatos de litio, sodio, potasio, magnesio y calcio, pero especialmente los de sodio,
magnesio y calcio. También se puede utilizar la sal de trimetilsulfonio correspondiente. Los compuestos de formula (1)
de acuerdo con la invencidn también incluyen hidratos que pueden formarse durante la formacidn de sal.

Los valores preferidos de R', R2 R% R4 RS R# R% R5 RS R® R0 R" R'2 R'8 R' R R% W D Dp, G, X Yy
m son como se exponen a continuacién, y un compuesto de la férmula (I) segun la invencion puede comprender
cualquier combinacion de dichos valores. Los expertos en la materia apreciaran que los valores para cualquier conjunto
especificado de realizaciones pueden combinarse con valores para cualquier otro conjunto de realizaciones donde
dichas combinaciones no son mutuamente excluyentes.

Preferiblemente R' se selecciona a partir del grupo constituido pro metilo, etilo, propilo (en particular n- o c-propilo),
propargilo o haloalquilo C1. Mas preferiblemente, R' es metilo, etilo, ciclopropilo, propargilo o fluoroalquilo C1. Mas
preferiblemente aun, R es metilo, etilo, ciclopropilo o propargilo. Mas preferiblemente, R es metilo.

Preferiblemente R? se selecciona del grupo que consiste en hidrogeno, halégeno, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs,
alcoxi C1-Cs, alcoxi C4-Cs-alquil C1-Cs-, cicloalquilo Cs-Cs, alquenilo C2-Cs, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Ce y
haloalquinilo C>-Cs. Mas preferiblemente R? se selecciona del grupo que consiste en cloro, fltor, metilo, etilo,
ciclopropilo, trifluorometilo y metoximetilo, mas preferiblemente aun cloro, ciclopropilo, trifluorometilo o metilo, lo mas
preferiblemente cloro o metilo. En un conjunto de realizaciones de la presente invencion, R? es hidrégeno. En un
conjunto adicional de realizaciones, R? es ciclopropilo, en un tercer conjunto de realizaciones, R? es metilo, en un
cuarto conjunto de realizaciones, R? es trifluorometilo, y en un quinto conjunto de realizaciones R? es cloro.

Como se describe en el presente documento, G puede ser hidrogeno o -C(O)-R?, y R® se selecciona del grupo que
consiste en alquilo C1-Cs, alquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, alquil C1-Ce-S-, alcoxi C1-Cs, -NR*R® y fenilo opcionalmente
sustituido con uno o mas R®.

Como se define en este documento, R*y R® se seleccionan independientemente del grupo que consiste en hidrégeno,
alquilo C+-Ce, alcoxi C4-Cs y cicloalquilo C3-Cs, 0 pueden formar juntos un anillo de morfolinilo. En el contexto del
sustituyente G (y asi también R3) R* y R® se seleccionan preferentemente cada uno independientemente del grupo
gue consiste en metilo, etilo, propilo, metoxi, etoxi y propoxi, y se pueden denominar R y R3, respectivamente. En
el contexto de otros sustituyentes (por ejemplo R2, R8), R4y R® son preferentemente cada uno independientemente
hidrogeno, alquilo C1-Cs, alcoxi C+1-Cs o cicloalquilo Cs-Ce, y se pueden denominar R® y R® respectivamente. Donde
mas de un R* esta comprendido en un resto mas grande, por ejemplo en el grupo -NR*C(O)NR*R5, el experto apreciara
que cada R* es independiente, y asi en dicho resto los dos grupos R* pueden ser iguales o pueden ser diferentes entre
si.

R® se selecciona del grupo que consiste en halégeno, ciano, nitro, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs y
haloalcoxi C1-Cs. Preferiblemente, R® se selecciona del grupo que consiste en halégeno, alquilo C4-Cz y haloalquilo
C+-Cs.

Preferiblemente R® es alquilo C1-Cs, alquenilo Co-Cs, alquinilo Co-Cs, alcoxi C1-Ca, -NR*R® en donde R* y R® forman
juntos un anillo de morfolinilo, o fenilo. Méas preferiblemente R® es isopropilo, t-butilo, metilo, etilo, propargilo, metoxi,
etoxi o terc-butoxi. Mas preferiblemente R® es isopropilo, t-butilo, metilo, etilo, propargilo o metoxi.

En un conjunto de realizaciones, G es hidrogeno o -C(0)-R3, en donde R es alquilo C1-C4, alquenilo C2-Cs, alquinilo
C2-Cs 0 alcoxi C1-Ca4. En un conjunto adicional de realizaciones G es hidrogeno o -C(0)-R3, en donde R3 es isopropilo,
t-butilo, metilo, etilo, propargilo o0 metoxi. Sin embargo, es particularmente preferible que G sea hidrégeno, o -C(0)-R3
en donde R3 es isopropilo.
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Si Y es ciclopropilo, X es preferiblemente hidrégeno, ciclopropilo, halégeno o haloalquilo C1, mas preferiblemente
hidrégeno, flior, cloro, bromo o fluoroalquilo C1 y mas preferiblemente aun, hidrégeno, flor, cloro o trifluorometilo.
Mas preferiblemente, cuando Y es ciclopropilo, X es fllor. En un conjunto de realizaciones es preferible que X esté en
orto (posicién 6) con respecto al resto de piridazinona/piridazina-diona (grupo Q). Es particularmente preferible que X
sea fllor, cloro o haloalquilo C1 (en particular fluoroalquilo C1) y esté en orto (posicidon 6) con respecto al resto
piridazinona/piridazina-diona (grupo Q). Mas preferiblemente, X es fllor y esta en orto (posicién 6) con respecto al
resto piridazinona/piridazina-diona (grupo Q).

Si X es ciclopropilo, Y es preferiblemente hidrégeno, alquilo C1-Cs, ciclopropilo, haloalquilo Ci-C3 o halégeno, y mas
preferiblemente Y es hidrégeno, cloro, flior o bromo en dichas realizaciones. Mas preferiblemente, cuando X es
ciclopropilo, Y es cloro.

En un conjunto de realizaciones es preferible que Y esté en orto (posicién 3) con respecto al resto -W-D. En un conjunto
adicional de realizaciones, Y esta para con respecto al resto piridazinona/piridazina-diona (grupo Q).

Es particularmente preferible que Y esté en orto (posicidon 3) con respecto al resto -W-D y sea haldégeno, en particular
cloro o fluor; mas preferiblemente cloro.

Como se describe en el presente documento, D es un anillo de fenilo sustituido o no sustituido (Dp), o es un anillo de
heteroarilo monociclico de 5 0 6 miembros sustituido o no sustituido que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos seleccionados
independientemente de oxigeno, nitrégeno y azufre, y en donde cuando D es un arillo de heteroarilo sustituido o un
anillo de fenilo sustituido, esta sustituido en al menos un atomo de carbono del anillo con R® y/o, en caso de un anillo
de heteroarilo, en un atomo de nitrégeno del anillo con R®. Donde D es un anillo de heteroarilo monociclico de 5 0 6
miembros sustituido o no sustituido, es preferiblemente un anillo de furilo, tienilo, pirrolilo, pirazolilo, imidazolilo, 1,2,3-
triazolilo, 1,2,4-triazolilo, oxazolilo, isoxazolilo, tiazolilo, isotiazolilo, 1,2,4-oxadiazolilo, 1,3,4-oxadiazolilo, 1,2,5-
oxadiazolilo, 1,2,3-tiadiazolilo, 1,2,4-tiadiazolilo, 1,3,4-tiadiazolilo, 1,2,5-tiadiazolilo, piridilo, piridonilo, pirimidinilo,
piridazinilo, pirazinilo, 1,2,3-triazinilo, 1,2,4-triazinilo, o 1,3,5-triazinilo sustituido (como se describe en el presente
documento) o no sustituido.

En dichas realizaciones, D es preferentemente un anillo de piridilo, pirazolilo, tiazolilo, pirimidinilo, tienilo, triazolilo u
oxadiazolilo, y mas preferentemente un piridilo, sustituido (como se describe en el presente documento) o no sustituido.

En un conjunto de realizaciones, D es un anillo de pirazolilo, imidazolilo, oxazolilo, isoxazolilo, tiazolilo, isotiazolilo,
piridilo, piridonilo, pirimidinilo, piridazinilo o pirazinilo sustituido (como se describe en el presente documento) 0 no
sustituido.

En un conjunto adicional de dichas realizaciones, D es un anillo de oxazolilo, tiazolilo o piridilo sustituido (como se
describe en el presente documento)} o no sustituido. En ciertas realizaciones, D es un anillo de piridilo sustituido o no
sustituido, o de tiazolilo sustituido o no sustituido.

La sustitucién de D por R® dependera de la presencia o ausencia de ciclopropilo en la posicién X y/o Y. Sin embargo,
en general, donde D es un anillo de heteroarilo sustituido de 5 0 6 miembros, esta sustituido preferentemente por 1 o
2 R8 y/o 1 R®, mas preferentemente por 1 0 2 R8. Donde D es un anillo de heteroarilo sustituido de 5 miembros, esta
lo mas preferentemente sustituido con 1 R8. Donde D es un anillo de fenilo sustituido, esta sustituido preferentemente
por 1 0 2 R8, mas preferentemente por 1 R&.

Donde al menos uno de X y Y es ciclopropilo, y D esta sustituido, cada R® se puede seleccionar independientemente
de hidrégeno, oxigeno, hidroxilo, halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi C1-Cs,
haloalcoxi C1-Cs, alcoxi Ci-Cs-alquilo C1-C3, haloalcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs-alcoxi C1-Cs-alquil C1-Ca-,
alquenilo C2-Cs, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, haloalquinilo C2-Ce, hidroxialquil C1-Cs-, alquil C1-Cs-carbonil-,
haloalquil C1-Ce-carbonil-, cicloalquil Cs-Ce-carbonil-, -S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, -O-S(O)e-
alquilo C1-Cs, -alquil C1-Cs-S(O)m-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Ce, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo
Cs-Cs, cianoalquil C1-Ce-, NR*R®, -C(S)NR*R?, -S(0)2NHC(O)alquilo Ci-Cs, -S(O)2NR*RS5, -G(O)OH, -C(O)Oalquilo Ci-
Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Cs, -C(O)NR*R®, -NR*C(OINR*R?, alquil C1-Cs-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, haloalquil
C1-Cs-carbonilamino-, haloalquil Ci-Ce-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, -NR*C(O)NR“R?®, alquil C1-Ce-sulfonilamino-,
alquil C1-Ce-sulfonil(alquil C1-Ceyamino-, haloalquil Ci-Ce-sulfonilamino-, haloalquil C1-Ce-sulfonil(alquil C1-Csyamino-,
cicloalquil Cs-Cs-sulfonilamino-, cicloalquil Cs-Cs-sulfonil(alquil C1-Cs}amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil Cs-
Ces)amino, alcoxi C1-Cs-amino, alcoxi Ci-Ce(alquil C1-Ce)amino, haloalcoxi C1-Cs-amino, haloalcoxi C1-Cs(alquil C1-
Cs)amino; o un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo
de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0
a5R'S;

m es un nimero entero de 0, 1 o 2 (preferentemente O o 2); y cada R® es independientemente hidrégeno,
alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs, haloalcoxi Ci-Cs-alquil C1-Cs-,
alcoxi Ci-Cs-alcoxi Ci-Cs-alquil C1-Cs-, hidroxialquil C1-Ce-, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-Ce, -alquil C1-Cs-
S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil C1-Cs-S(O)m-cicloalquilo C3-Ce, cianoalquil C1-Ce-, 0 un sistema de anillos
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seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un
anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'¢;

cada R'® es independientemente haldgeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi
Ci1-Ce.

Si tanto X como Y son distintos de ciclopropilo, y D es un anillo de fenilo, D se sustituira por al menos un Ré@
seleccionado del grupo que consiste en haloalquil C1-Ce-carbonil-, cicloalquil Cs-Ce-carbonil-, -S(O)m-haloalquilo C+-
Cs, -S(O)m-cicloalquilo C3-Cs, -O-S(O)2-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo
C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil Ci-Cs-, -NR*2R%, -C(S)NR*R?, -S(O)2NHC(O)-alquilo C1-Ca,
-S(0)2NR*R?, -C(O)OH, -C(0)0O-alquilo C1-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Ce, -C(O)NR*RS, -NR*C(O)NR*R?, alquil C1-
Ce-carbonil(alquil Ci-Cs)amino-, haloalquil C1-Cs-carbonilamino-, haloalquil C1-Cs-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, alquil
C1-Ce-sulfonilamino-, alquil Ci-Cs-sulfonil(alquil Ci-Ce)amino-, haloalquil Ci-Cs-sulfonilamino-, haloalquil C1-Ce-
sulfonil(alquil  Ci-Ces)amino-, cicloalquil Cs-Ce-sulfonilamino-, cicloalquil Cs-Ce-sulfonil(alquil Ci-Cs)amino-,
hidroxiamino-, hidroxi(alquil C1-Cs)amino, alcoxi C1-Ces-amino, alcoxi C1-Cs(alquil C1-Cs)amino, haloalcoxi C1-Ce-amino,
haloalcoxi Ci-Cs(alquil C1-Cs)amino; o un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste en un anillo de fenilo,
un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos
esta sustituido por 0 a 5 R'8; en donde m, R*, R®y R'® son como se definen en el presente documento.

Como se define en el presente documento, en el contexto en el que tanto X como Y son distintos de ciclopropilo, cada
R*a y R ge selecciona independientemente del grupo que consiste en alcoxi C1-Ce y cicloalquilo Cs-Cs, 0 R* y R®
juntos pueden formar un anillo morfolinilo.

Cualquier sustituyente R® adicional se puede seleccionar del grupo que consiste en oxigeno, hidroxilo, halégeno, ciano,
alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo C3-Cs, alcoxi C1-Ce, haloalcoxi C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs, haloalcoxi
C1-Cs-alquil Ci-Cs-, alcoxi C1-Cs-alcoxi Ci1-Cs-alquil C1-Cs-, alquenilo C2-Ce, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Ce,
haloalquinilo C2-Cs, hidroxialquil C1-Ce-, alquil C1-Ce-carbonil-, haloalquil C1-Cs-carbonil-, cicloalquil C3-Cs-carbonil-, -
S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -S(O)m-cicloalquilo C3-Cs, -O-S(0)2-alquilo Ci-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo Ci-Cs, -alquil
C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil Ci-Cs-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil Ci-Ce-, NR*R%, -C(S)NR*R?, -
S(0)2NHC(O)alquilo Ci-Cs, -S(0)2NR*RS, -C(O)OH, -C(0)Oalquilo Ci-Cs, -C(O)NHS-(0)2-alquilo C1-Cs, -C(O)NR*R?,
-NR*C(O)NR*R®, alquil Ci-Ce-carbonil(alquil Ci-Ce)amino-, haloalquil Ci-Ce-carbonilamino-, haloalquil C1-Ce-
carbonil(alquil C1-Cs)amino-, -NR*C(O)NR*R?, alquil Ci-Cs-sulfonilamino-, alquil C1-Ce-sulfonil(alquil C1-Ce)amino-,
haloalquil Ci-Cs-sulfonilamino-, haloalquil Ci-Cs-sulfonil(alquil Ci-Cs)amino-, cicloalquil Cs-Ce-sulfonilamino-,
cicloalquil Cs-Ce-sulfonil(alquil Ci-Cs}amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil C1-Ce)amino, alcoxi C1-Ce-amino, alcoxi C1-
Cs(alquil C1-Ce)amino, haloalcoxi Ci-Cs-amino, haloalcoxi Ci-Cs(alquil Ci-Ce)amino; o un sistema de anillos
seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de
heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'$; en donde m, R4, R®y
R'8 son como se definen en el presente documento.

Sitanto X como Y son distintos de ciclopropilo y D es un anillo de heteroarilo monociclico, D se sustituira en un carbono
del anillo por al menos un R® seleccionado del grupo que consiste en haloalquil Ci-Cs-carbonil-, cicloalquil Cs-Ce-
carbonil-, -S(O)m-haloalquilo C1-Ce, -S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, -O-S(O)2-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo Ci-
Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil Ci-Cs-, NR*@R5%a, -
C(S)NR*R?, -S(0)2NHC(O)alquilo C1-Cs, -S(O)2NR*R®, -C(Q)OH, -C(0)O-alquilo C1-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Cs,
-C(O)NR*R?, -NR*C(O)NR*R?, alquil C1-Ce-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, haloalquil C1-Ce-carbonilamino-, haloalquil C1-
Ce-carbonil(alquil C1-Cs}amino-, alquil C1-Ce-sulfonilamino-, alquil C1-Cs-sulfonil(alquil C1-Ce)amino-, haloalquil Ci-Cs-
sulfonilamino-, haloalquil C1-Ce-sulfonil(alquil Ci-Cs)amino-, cicloalquil Cs-Ce-sulfonilamino-, cicloalquil Cs3-Ce-
sulfonil(alquil C1-Ces)amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil Ci-Ces)amino, alcoxi C1-Cs-amino, alcoxi C1-Ce(alquil C1-
Csyamino, haloalcoxi Ci-Cs-amino, haloalcoxi C1-Ce(alquil C1-Cs)amino; y un sistema de anillos seleccionado del grupo
que consiste: en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6
miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'8; y/o D se sustituira en un nitrégeno del anillo
por al menos un R® seleccionado del grupo que consiste en alquilo Cs-Cs, haloalquilo Cs-Cs, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi
C1-Cs-alquil Cs-, alcoxi Cz-alquil C1-Co-, haloalcoxi Ci-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi Ci-Cs-alcoxi Ci-Cs-alquil C1-Ca-,
hidroxialquil Ci-Ce-, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-Cs, -alquil Ci-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil Ci-C3-S(O)m-
cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil C1-Cs- y un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo,
un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos
esta sustituido por 0 a 5 R'8; en donde m, R4, R®, R*a R y R16 son como se definen en el presente documento.

En dichas realizaciones donde tanto X como Y son distintos de ciclopropilo, cualquier sustituyente R del carbono del
anillo adicional se puede seleccionar del grupo que consiste en el grupo que consiste en oxigeno, hidroxilo, halégeno,
ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo C3-Cs, alcoxi C1-Cs, haloalcoxi C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs,
haloalcoxi Ci-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi Ci-Cs-alcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alguenilo C2-Cs, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo
C2-Cs, haloalquinilo C2-Cs, hidroxialquil C1-Ce, alquil C1-Cs-carbonil-, haloalquil Ci-Ce-carbonil-, cicloalquil Cz-Ce-
carbonil-, -S(O)m-haloalquilo C1-Ce, -S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, -O-S(O)2-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo Ci-
Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo Ci-Ce, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil Ci-Cs-, -NR*R3, -
C(S)NR*R?, -S(0)2NHC(O)alquilo C1-Cs, -S(0O)2NR*R?, -C(O)OH, -C(O)Oalquilo C1-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Ce,
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-C(O)NR*RS5, -NR*C(O)NR*R?, alquil C1-Ce-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, haloalquil C1-Cs-carbonilamino-, haloalquil C1-
Ce-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, alquil C1-Cs-sulfonilamino-, alquil C1-Cs-sulfonil(alquil C1-Cs)amino-, haloalquil C1-Ce-
sulfonilamino-, haloalquil C1-Ce-sulfonil(alquil C+-Cs)amino-, cicloalquil Cs-Ce-sulfonilamino-, cicloalquil C3-Ce-
sulfonil(alquil C+-Ce)amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil C+-Cs)amino, alcoxi C1-Cs-amino, alcoxi C+-Ce(alquil C1-
Ces)amino, haloalcoxi C1-Cs-amino, haloalcoxi C1-Cs(alquil C1-Cs)amino; o un sistema de anillos seleccionado del grupo
que consiste: en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6
miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'6; en donde m, R4 R%y R'® son como se
definen en el presente documento, y/o cualquier sustituyente R® del nitrogeno del anillo adicional se puede seleccionar
del grupo que consiste en alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi C+-Cs-alquilo C+-Cs, haloalcoxi C1-
Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs-alcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, hidroxialquil C1-Ce-, -alquil C4-C3-S(O)m-alquilo C+-Ce, -alquil
C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil C+-Ce- y un sistema de anillos
seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de
heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'®; en donde m, R4 R®%y
R'® son como se definen en el presente documento.

En las realizaciones en las que al menos uno de X e Y es ciclopropilo, cada R8 es preferentemente independientemente
oxo, alquilo C1-Cg4, haloalquilo C1-C4, halégeno, ciano, amino, -NHC(O)CHs, hidroxilo, alcoxi C1-C4 o alquiltio C1-Ca.
Mas preferentemente, cada R® es independientemente oxo, alquilo C1-Ca, haloalquilo C1-Ca, halégeno, ciano, hidroxilo,
alcoxi C1-C4 o alquiltio C1-C4, lo més preferentemente cada R® es independientemente halégeno o haloalquilo C1.Ca.

En las realizaciones en las que al menos uno de X e Y es ciclopropilo, cada R® es preferentemente independientemente
alquilo C+-Cg4, haloalquilo C+-Cy4, hidroxilo, alcoxi C1-Cs, 0 alquiltio C1-Ca.

En realizaciones particulares en las que al menos uno de X e Y es ciclopropilo y D es un anillo de heteroarilo
monociclico de 5 0 6 miembros sustituido o no sustituir como se ha descrito anteriormente, D se selecciona del grupo
que consiste en 4-cloro-3-piridilo, 4-trifluorometilpiridilo, 3-piridilo, y 2-cloro-tiazo-5-ilo, 2-cloro-3-piridilo, 3-cloro-4-
piridilo, 1-metil-3-(trifluorometil)-pirazol-4-ilo, tiazol-2-ilo, tiazol-5-ilo, pirimidin-5-ilo, 4-(terc-butoxi)fenilo, 2-cloro-4-
piridilo, 2-metil-4-piridilo, 2-trifluorometil-4-piridilo, 4-piridilo, 2-amino-4-piridilo, tiofen-3-ilo, 1-metil-pirazol-4-ilo, 2-metil-
triazol-4-ilo, 5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-ilo, 5-metil-3-piridilo, 5-metil-2-piridilo, 6-metil-2-piridilo, 3-metil-2-piridilo, 6-
choro-3-piridilo, 3-trifluorometil-3-piridilo, 4-metil-2-piridilo, 2-acetamidotiazol-5-ilo, 2-fluoro-4-piridilo y 2-trifluorometil-
3-piridilo. En un subconjunto de estas realizaciones D se selecciona del grupo que consiste en 4-cloro-3-piridilo, 4-
trifluorometilpiridilo, 3-piridilo, y 2-cloro-tiazo-5-ilo, 2-cloro-3-piridilo, 3-cloro-4-piridilo, 1-metil-3-(trifluorometil)-pirazol-
4-ilo, tiazol-2-ilo, tiazol-5-ilo, pirimidin-5-ilo, 4-(terc-butoxi)fenilo, 2-cloro-4-piridilo, 2-metil-4-piridilo, 2-trifluorometil-4-
piridilo, 4-piridilo, tiofen-3-ilo, 5-metil-3-piridilo, 5-metil-2-piridilo, 6-metil-2-piridilo, 3-trifluorometil-3-piridilo, 2-fluoro-4-
piridilo, y 2-trifluorometil-3-piridilo. En un subconjunto adicional de estas realizaciones, D se selecciona del grupo que
consiste en 4-cloro-3-piridilo, 4-trifluorometilpiridilo, 3-piridilo, 2-fluoro-4-piridilo y 2-cloro-tiazo-5-ilo (preferiblemente 2-
fluoro-4-piridilo).

Si D es un anillo de fenilo Dp, y esta sustituido, se puede sustituir por 1 a 5 R8 y asi se puede representar por la
siguiente estructura:

8p1

(Dp), en donde al menos un R81 R32 R33 R84y R3S g distinto de hidrégeno. El experto apreciara si al menos uno
de R®1 R®2 R3S R34y R85 no es hidrogeno, cualquier posicion restante en el anillo de fenilo puede estar sin
sustituir, o, alternativamente, llevar un sustituyente R® adicional en la posicion en el anillo de fenilo que se indica por
el numero p en superindice. Si Dp esta sin sustituir, R, R82 R85 R84y R85 estaran ausentes.

Como se ha establecido anteriormente, la sustitucion de D por R® dependera de la presencia o ausencia de ciclopropilo
en la posicion X y/o Y. Asi, en Dp, donde al menos un de Xy Y es ciclopropilo, se prefiere que uno o mas de R%"1 R3?2,
R¥3 R8p4 y R85 ge seleccione independientemente del grupo que consiste en ciano, amino, dialquil C+-Cs-amino,
hidroxi, alquilo C+4-Cs, alcoxi C1-Cg4, haloalquilo C+-Cs, haloalcoxi C1+-Csy halégeno, y b es el punto de unién al resto de
la molécula.

En dicho conjunto de realizaciones, uno o mas de R®' RS2 RS R34 y R85 ge selecciona cada uno
independientemente de ciano, alquilo C+-Cs, alcoxi C4-C4, haloalquilo C+-Cs, haloalcoxi C+-Cs o halégeno.
Preferentemente uno o mas de R81 R82 R3S R8pr4y R3S ge selecciona independientemente de, ciano, halégeno (en
particular cloro o flior), metilo, metoxi y trifluorometilo.
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En otro conjunto mas de realizaciones, cada uno de R81, R82 R84y R&5 gstan ausentes y R8® es ciano, alquilo Ci-
Cs, alcoxi C1-C4, haloalquilo C1-Cg, haloalcoxi C1-C3 0 halégeno. Preferiblemente, en este conjunto de realizaciones,
R®03 es haldgeno, mas preferiblemente cloro.

En todavia otro conjunto de realizaciones, cada uno de R&' R&*y R85 gstan ausentes, y R%? y RS se seleccionan
cada uno independientemente de ciano, alquilo C1-Cs, alcoxi C1-C4, haloalquilo C1-Cs, haloalcoxi C1-C3z o halégeno.
En este conjunto de realizaciones, se prefiere particularmente que R&?2 y R83 gean, cada uno independientemente,
halégeno, y mas preferido que R&?2 y R&3 sean ambos cloro.

En un conjunto particularmente preferido de realizaciones donde al menos un de X y/0 Y es ciclopropilo, D es un anillo
de fenilo sin sustituir.

En realizaciones adicionales, en el conjunto particularmente preferido de realizaciones donde al menos uno de X y/o
Y es ciclopropilo, D se selecciona del grupo que consiste en 4-cloro-fenilo, 4-trifluorometil-fenilo, 4-cianofenilo, 4-fluoro-
fenilo, 3,4-di-fluoro-fenilo, 2-trifluocrometilfenilo y 4-tolilo.

W actia como un grupo conector, que une el anillo D al resto de la molécula (es decir, al grupo fenil-piridazinona/fenil-
piridazina diona). Los compuestos de férmula (I) en donde el conector es W1 son herbicidas, mientras que los
compuestos de férmula (I} en donde el conector es W2 pueden ser no solo herbicidas, sino también productos
intermedios Utiles en la produccién de compuestos de férmula (1) con conectores W1. Por tanto, en un conjunto de
realizaciones, W es W1, mientras que en un segundo conjunto de realizaciones, W es W2. En un tercer conjunto de
realizaciones, W es -C=C-.

Preferiblemente R'9, R', R'2y R'3 se seleccionan cada uno independientemente de hidrégeno o alquilo C1-Cs. En un
conjunto de realizaciones R'9, R, R'2 y R'3 son todos hidrégeno.

Preferiblemente R' y R'® se seleccionan cada uno independientemente de hidrogeno o alquilo C1-Cs. En un conjunto
de realizaciones Ry R'® son los dos hidrégeno.

Ejemplos especificos de W incluyen -CHz2-CHz- y -CH=CH-, cis

~
H

(9]

H,C-CH

~

y trans

y -C=C-. En realizaciones mas preferidas W es cualquiera de -CH2-CHz-, 0 -CH=CH- (en particular (E}-CH=CH-), mas
preferentemente todavia -CH2-CHz-.

En un conjunto preferido de realizaciones (donde tanto X como Y son distintos de ciclopropilo} en un compuesto de la
formula (1):

R' es metilo, etilo, ciclopropilo, propargilo o fluoroalquilo Cr;
R2 es cloro, ciclopropilo, trifluorometilo o metilo;

G es hidrégeno o -C(O)-R?, en donde R? es isopropilo, t-butilo, metilo, etilo, propargilo, metoxi, etoxi o terc-
butoxi;

X es fluor, cloro o haloalquilo C1y esté en orto con respecto al resto de piridazinona/piridazina-diona;
Y es hidrégeno, cloro, flior, o bromo y esta en orto con respecto al resto -W-D;

D es un anillo de fenilo sustituido con al menos un R8 seleccionado del grupo que consiste en haloalquil Ci-
Ce-carbonil-, cicloalquil C3-Cs-carbonil-, -S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, -O-S(O)2-alquilo
Ci-Cs, -alquil Ci-C3-S(O)m-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo Ci-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-
cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil C1-Ce-, -NR*2R%, -G(S)NR*R?, -S(0)2NHC(O)alquilo C1-Cs, -S(0)2NR*R?, -
C(O)OH, -C(O)0-alquilo Ci-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C4-Cs, -C(O)NR*R®, -NR*C(O)NR*R®, alquil C1-Ce-
carbonil(alquil C1-Ce)amino-, haloalquil C1-Cs-carbonilamino-, haloalquil Ci-Ce-carbonil(alquil Ci-Cs}amino-,
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alquil Ci-Ce-sulfonilamino-, alquil Ci-Cs-sulfonil(alquil Ci-Ces}amino-, haloalquil C+-Ce-sulfonilamino-,
haloalquil C1-Cs-sulfonil(alquil C1-Cs}amino-, cicloalquil Cs-Cs-sulfonilamino-, cicloalquil Cs-Cs-sulfonil(alquil
C1-Ce)amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil C1-Cs)amino, alcoxi C1-Cs-amino, alcoxi C1-Ce(alquil C1-Ce)amino,
haloalcoxi C1-Ce-amino y haloalcoxi C1-Ce(alquil C1-Cs)amino; o un sistema de anillos seleccionado del grupo
que consiste: en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-
6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'S; y cualquier sustituyente R®
adicional se puede seleccionar del grupo que consiste en hidroxilo, halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo
Ci-Cs, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi Ci-Cs, alquenilo C2-Cs y alquinilo C2-Ce; R* y R® son cada uno
independientemente hidrégeno, alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs o cicloalquilo Cs-Ce;

m es un numero entero de 0, 1 0 2 (preferiblemente 0 0 2);

cada R*@ y R%2 se selecciona independientemente del grupo que consiste en alcoxi C1-Cs y cicloalquilo Cs-
Cs, 0 R*“@ y R% juntos pueden formar un anillo morfolinilo; y

cada R'® es independientemente halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi
C1-Cs;

Wes W1,y

R0, R" R'™y R son todos hidrégeno.

En un conjunto mas preferido de realizaciones (donde tanto X como Y son distintos de ciclopropilo) en un compuesto
de la férmula (1):

R' es metilo;
R2 es metilo;

G es hidrogeno o -C(O)-R?, en donde R? es isopropilo, t-butilo, metilo, etilo, propargilo, metoxi, etoxi o terc-
butoxi;

X es flhor y esta en orto con respecto al resto piridazinona/piridazina-diona;

Y es cloro y en orto con respecto al resto -W-D;

D es un anillo de fenilo sustituido con 1 o 2 R, en donde al menos un R8 se selecciona del grupo que consiste
en haloalquil C1-Cs-carbonil-, cicloalquil Cs-Cs-carbonil-, -S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -S(O)m-cicloalquilo Cs-Ce,
-0-S(0)2-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-Ce, -alquil C1-Cs-S(O)m-haloalquilo C1-Ce, -alquil C1-Cs-
S(O)m-cicloalquilo C3-Cs, -S(O)2NHC(O)alquilo C1-Cs, -S(O)2NR*R5, -C(O)OH, -C(O)Oalquilo Ci-Ce, -
C(O)NHS-(O)z2-alquilo  Ci-Cs, -C(O)NR*R5, -NR*C(O)NR*R®?, alquil Ci-Cs-carbonil(alquil Ci-Cs)amino-,
haloalquil C1-Ce-carbonilamino- y haloalquil Ci-Cs-carbonil(alquil Ci-Ce)amino-; o un sistema de anillos
seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un
anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos estd sustituido por 0 a 5 R'¢; y

Cualquier sustituyente R® adicional se puede seleccionar del grupo que consiste en haldgeno, alquilo C1-Cs
y haloalquilo C1-Ce;

R*y R® son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs o cicloalquilo Cs-Cs;
m es 0 o 2 (preferiblemente 0);

cada R'® es independientemente haldégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-C3 0 alcoxi C1-Cq;
Wes W1,y

R0, R, R?y R'3 son todos hidrégeno.

En un conjunto incluso mas preferido de realizaciones (donde tanto X como Y son distintos de ciclopropilo) en un
compuesto de la formula (1),

R! es metilo;
R2 es metilo;

G es hidrégeno o -C(0)-R3, en donde RS es isopropilo, t-butilo, metilo, etilo, propargilo o metoxi;
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X es flhor y esta en orto con respecto al resto piridazinona/piridazina-diona;

Y es cloro y en orto con respecto al resto -W-D;

D es un anillo de fenilo sustituido con un R® seleccionado del grupo que consiste en -alquil C1-C3-S(OQ)m-
alquilo C1-Cs, -S(0)2NHC(O)alquilo C1-Cs, -S(0)2NR*R5, -C(O)OH, -C(0)O-alquil Ci-Cs y -C(O)NR*R?; 0 un
sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo, morfolinilo, tetrahidrofuranilo,
furilo, tienilo, pirrolilo, pirazolilo, imidazolilo, 1,2,3-triazolilo, 1,2,4-triazolilo, tetrazolilo, oxazolilo, isoxazolilo,
tiazolilo, isotiazolilo, 1,2,4-oxadiazolilo, 1,3,4-oxadiazolilo, 1,2,5-oxadiazolilo, 1,2,3-tiadiazolilo, 1,2,4-
tiadiazolilo, 1,3,4-tiadiazolilo, 1,2,5-tiadiazolilo, piridilo, piridonilo, pirimidinilo, piridazinilo, pirazinilo, 1,2,3-
triazinilo, 1,2,4-triazinilo o de 1,3,5-triazinilo, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 2 R'S;
R*y R® son cada uno independientemente hidrodgeno o alquilo C1-Cs;

m es 0 o 2 (preferiblemente 0);

cada R'® es independientemente halégeno o alquilo C1-Ca4 (preferiblemente metilo);

Wes W1,y

R0, R" R'™y R son todos hidrégeno.

Aln en un conjunto incluso mas preferido de realizaciones (donde tanto X como Y son distintos de ciclopropilo) en un
compuesto de la formula (1),

R' es metilo;

R2 es metilo;

G es hidrégeno o -C(0)-R3, en donde RS es isopropilo;

X es flhor y esta en orto con respecto al resto piridazinona/piridazina-diona;

Y es cloro y en orto con respecto al resto -W-D;

D es un anillo de fenilo sustituido con un R® seleccionado del grupo que consiste en metilsulfaniimetilo,
isopropilsulfanilmetilo, sulfamoilo, metilsulfamoilo y carbamoilo; o un sistema de anillos seleccionado del
grupo que consiste: en un anillo de fenilo, morfolinilo, tetrahidrofuranilo, furilo, tienilo, pirrolilo, pirazolilo, 1,2,4-
triazolilo, oxazolilo y tiazolilo, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 2 R'¢; cada R'® es
metilo;

Wes W1,y

R0, R" R'™y R son todos hidrégeno.

En un conjunto preferido alternativo de realizaciones (donde tanto X como Y son distintos de ciclopropilo) en un
compuesto de la formula (1),

R' es metilo, etilo, ciclopropilo, propargilo o fluoroalquilo Cr;
R2 es cloro, ciclopropilo, trifluorometilo o metilo;

G es hidrogeno o -C(O)-R?, en donde R? es isopropilo, t-butilo, metilo, etilo, propargilo, metoxi, etoxi o terc-
butoxi;

X es fltor, cloro o haloalquilo C1 y esta en orto con respecto al resto de piridazinona/piridazina-diona;
Y es hidrégeno, cloro, flior, o bromo y esta en orto con respecto al resto -W-D;

D es un anillo de heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos
independientemente seleccionados de oxigeno, nitrégeno y azufre sustituido en un carbono del anillo por al
menos un R8 seleccionado del grupo que consiste en haloalquil C1-Cs-carbonil-, cicloalquil Cs-Ce-carbonil-, -
S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -S(O)m-cicloalquilo C3-Ce, -O-S(O)2-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-Cs,
-alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil C1-Cs-, NR*2R5%2, -
C(S)NR*R?, -S(0)2NHC(O)alquilo C1-Cs, -S(0)2NR*R®, -C(O)OH, -C(0)O-alquilo Ci-Cs, -C(O)NHS-(O)2-
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alquilo Ci-Cs, -C(O)NR*R®%, -NR*C(O)NR*R5, alquil Ci-Cs-carbonil(alquil Ci-Ce)amino-, haloalquil Ci-Cs-
carbonilamino-, haloalquil Ci-Cs-carbonil(alquil Ci-Cs)amino-, alquil Ci-Ce-sulfonilamino-, alquil C1-Ce-
sulfonil(alquil Ci-Ce)amino-, haloalquil Ci-Ces-sulfonilamino-, haloalquil Ci-Ce-sulfonil(alquil Ci-Cs)amino-,
cicloalquil C3-Cs-sulfonilamino-, cicloalquil C3-Cs-sulfonil(alquil C1-Ce)amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil C-
Csyamino, alcoxi Ci-Ce-amino, alcoxi Ci-Ce(alquil Ci1-Ce)amino, haloalcoxi Ci-Cs-amino, haloalcoxi Ci-
Cs(alquil C1-Cs)amino; y un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo, un
anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema
de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'8; y cualquier sustituyente R2 adicional se puede seleccionar del grupo
que consiste en hidroxilo, halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo C3-Cs, alcoxi C1-Ce,
alquenilo C2-Cs y alquinilo C2-Cs; y/o D se sustituira en un nitrégeno del anillo por al menos un R® seleccionado
del grupo que consiste en alquilo Cs-Cs, haloalquilo Cs-Cs, cicloalquilo Cs-Ce, alcoxi C1-Cs-alquil Cs-, alcoxi
Cs-alquil C1-C2-, haloalcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cz-alcoxi C1-Cs-alquil C1-Cs-, hidroxialquil C1-Ce-, -
alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo Ci-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Ce,
cianoalquil C1-Ce- y un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo, un anillo
de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos
esta sustituido por 0 a 5 RS,

R*y R® son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs o cicloalquilo Cs-Cs;
m es un numero entero de 0, 1 0 2 (preferiblemente 0 0 2);

cada R*@ y R%2 se selecciona independientemente del grupo que consiste en alcoxi C1-Cs y cicloalquilo Cs-
Cs, 0 R*“@ y R% juntos pueden formar un anillo morfolinilo; y

cada R'® es independientemente halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi
C1-Cs;

Wes W1,y

R0, R" R'™y R son todos hidrégeno.

En un conjunto mas preferido alternativo de realizaciones (donde tanto X como Y son distintos de ciclopropilo) en un
compuesto de la formula (1),

R' es metilo;
R2 es metilo;

G es hidrégeno o -C(O)-R3, en donde R? es isopropilo, t-butilo, metilo, etilo, propargilo, metoxi, etoxi o terc-
butoxi;

X es fllor y esta en orto con respecto al resto piridazinona/piridazina-diona;
Y es cloro y en orto con respecto al resto -W-D;

D es un anillo de heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos
independientemente seleccionados de oxigeno, nitrégeno y azufre sustituidos en un carbono del anillo por 1
0 2 R8, en donde al menos un R se selecciona del grupo que consiste en haloalquil C1-Ce-carbonil-, cicloalquil
Cs-Cs-carbonil-, -S(O)m-haloalquilo Ci-Cs, -S(O)m-cicloalquilo Cz-Cs, -O-S(O)2-alquilo C1-Cs, -alquil C1-Cs-
S(O)m-alquilo  C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo C3-Cs, -
S(0)2NHC(O)alquilo Ci-Cs, -S(0O)2NR*R?, -C(O)OH, -C(O)Oalquilo C1-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Cs, -
C(O)NR*R?®, -NR*C(O)NR*R?, alquil C1-Cs-carbonil(alquil Ci-Cs)amino-, haloalquil Ci-Cs-carbonilamino- y
haloalquil C1-Cs-carbonil(alquil C1-Ce)amino-; o un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste:
en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros,
en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'6; y cualquier sustituyente R® adicional se puede
seleccionar del grupo que consiste en haldégeno, alquil C1-Cs y haloalquilo Ci-Cs; y/o D se sustituira en un
nitrégeno del anillo por un R? seleccionado del grupo que consiste en alquilo Cs-Cs, haloalquilo Cs-Cs,
cicloalquilo C3-Ce, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -alquil C1-Cs-
S(O)m-cicloalquilo C3-Cs, y un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo,
un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema
de anillos estd sustituido por 0 a 5 R'¢;

R*y R® son cada uno independientemente hidrogeno, alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs o cicloalquilo Cs-Ce;

m es 0 o 2 (preferiblemente 0);
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cada R'® es independientemente halégeno, ciano, alquilo C1-Ca, haloalquilo C1-Cs3 0 alcoxi C1-Cq;
Wes W1,y

R0, R" R'™y R son todos hidrégeno.

En un conjunto incluso mas preferido alternativo de realizaciones (donde tanto X como Y son distintos de ciclopropilo)
en un compuesto de la férmula (1),

R' es metilo;

R2 es metilo;

G es hidrégeno o -C(0)-R?, en donde R? es isopropilo, t-butilo, metilo, etilo, propargilo o metoxi;
X es flhor y esta en orto con respecto al resto piridazinona/piridazina-diona;

Y es cloro y en orto con respecto al resto -W-D;

D es un anillo de heteroarilo monociclico de 5 o 6 miembros que contiene 1, 2 0 3 atomos de nitrégeno
sustituidos en un carbono del anillo por un R® seleccionado del grupo que consiste en -alquil C1-C3-S(O)m-
alquilo C1-Cs, -S(O)2NHC(O)alquilo C1-Cs, -S(O)2NR*RS5, -C(O)OH, -C(0)O-alquil Ci-Cs y -C(O)NR*R®; 0 un
sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo, morfolinilo, tetrahidrofuranilo,
furilo, tienilo, pirrolilo, pirazolilo, imidazolilo, 1,2,3-triazolilo, 1,2,4-triazolilo, tetrazolilo, oxazolilo, isoxazolilo,
tiazolilo, isotiazolilo, 1,2,4-oxadiazolilo, 1,3,4-oxadiazolilo, 1,2,5-oxadiazolilo, 1,2,3-tiadiazolilo, 1,2,4-
tiadiazolilo, 1,3,4-tiadiazolilo, 1,2,5-tiadiazolilo, piridilo, piridonilo, pirimidinilo, piridazinilo, pirazinilo, 1,2,3-
triazinilo, 1,2,4-triazinilo o 1,3,5-triazinilo, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 2 R'8; y/o
D se sustituira en un nitrégeno del anillo por un R? seleccionado del grupo que consiste en alquilo Cs-Cs,
cicloalquilo C3-Cs, y un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo, un anillo
de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos
esta sustituido por 0 a 2 R8;

R*y R® son cada uno independientemente hidrégeno o alquilo C1-Cs;

m es 0 o 2 (preferiblemente 0);

cada R'¢ es independientemente halégeno o alquilo C1-Ca4 (preferiblemente metilo);
Wes W1,y

R0, R, R?y R'3 son todos hidrégeno.

Aln en un conjunto incluso mas preferido alternativo de realizaciones (donde tanto X como Y son distintos de
ciclopropilo) en un compuesto de la férmula (l);

R! es metilo;

R2 es metilo;

G es hidrégeno o -C(0)-R?, en donde R? es isopropilo;

X es flhor y esta en orto con respecto al resto piridazinona/piridazina-diona;

Y es cloro y en orto con respecto al resto -W-D;

D es un pirazolilo o piridilo sustituido en un carbono del anillo por un R® seleccionado del grupo que consiste
en metilsulfanilmetilo, isopropilsulfanilmetilo, sulfamoilo, metilsulfamoilo y carbamoilo; o un sistema de anillos
seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo, morfolinilo, tetrahidrofuranilo, furilo, tienilo,
pirrolilo, pirazolilo, 1,2,4-triazolilo, oxazolilo y tiazolilo, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0
a2 R'%; y/o D se sustituira en un nitrégeno del anillo por un R® seleccionado de ciclopropilo o fenilo;

cada R'® es metilo;

Wes W1,y

R0, R, R?y R'3 son todos hidrégeno.
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Las Tablas A-1, A-2, A-3, A-4, B-1, B-2, B-3, B-4, C-1, C-2, C-3 y C-4 ilustran a continuacién ejemplos especificos de
los compuestos de la formula (1) de la invencion.

Compuestos herbicidas de la presente invencién. El sistema de numeracion usado para describir las posiciones
de X e Y en el compuesto de la férmula (I) mostrado a continuacion se muestra Unicamente a efectos de claridad.

X 5

{0

La Tabla A-1 proporciona 672 compuestos A-1.001 a A-1.672 de formula (1), en donde G es -H, W es -CH2>-CH2- y R',
R2 X, Y, D son como se definio para los n.° de compuesto 1.001 a 1.672 respectivamente en la siguiente Tabla 1.

Tabla 1: Definiciones de sustituyentes de R, R2, X, Y y D:

\N.°de comp. R RZ X Y D

11,001 -Me -Me 4-oxazol-5-ilfenil-

11,002 ‘ : 4-acetamidofenil-

T R e e e
T T e e TR o
T T T P P e

R R

Q4-[eti|(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-

{3-cianofenil-

{4-amino-3-metilfenil-

{4-metilsulfonilfenil-

{4-dimetilaminofenil-

{4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

{4-cianofenil-

\4-hidroxifenil-

\4-ciclopropilfenil-

\4-metoxicarbonilfenil-

§4-(terc-butoxicarbonilami no)-3-fluoro-2-fenil-

2-(metilsulfanil)-4-piridil-

2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

34-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-

R R R R R

{3-Cl {2-cianofenil-
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14-amino-3-metilfenil-

........................................................................................................................................

14-metilsulfonilfenil-

........................................................................................................................................

{4-dimetilaminofenil-

‘4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

{4-cianofenil-

{4-hidroxifenil-

{4-ciclopropilfenil-

{4-metoxicarbonilfenil-

14-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

i 2-(metilsulfanil)-4-piridil-

|2-acetamido-4-piridil-

\4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4-terc-butilfenil-
4-bifenil-

4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-

2-cianofenil-

3-cianofenil-

R R

14-amino-3-metilfenil-

........................................................................................................................................

{4-metilsulfonilfenil-

{4-dimetilaminofenil-

‘4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

{4-cianofenil-

{4-hidroxifenil-

\4-ciclopropilfenil-

\4-(mefilsulfanil)fenil-

{4-carboxifenil-

\4-metoxicarbonilfenil-

|4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

§2-(metilsulfaniI)-4-piridi|-

|2-acetamido-4-piridil-

\4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4-terc-butilfenil-

4-bifenil-

4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-
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13-cianofenil-

........................................................................................................................................

14-amino-3-metilfenil-

........................................................................................................................................

{4-metilsulfonilfenil-

{4-dimetilaminofenil-

‘4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

{4-cianofenil-

{4-hidroxifenil-

{4-carboxifenil-

{4-metoxicarbonilfenil-

{4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

§2-(metilsulfaniI)-4-piridi|-

2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4-terc-butilfenil-

4-bifenil-

4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-

2-cianofenil-

R

13-cianofenil-

........................................................................................................................................

{4-amino-3-metilfenil-

{4-metilsulfonilfenil-

{4-dimetilaminofenil-

‘4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

{4-cianofenil-

\4-hidroxifenil-

i4-ciclopropilfenil-

14-(metilsulfanil)fenil-

\4-carboxifenil-

‘4-metoxicarbonilfenil-

|4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

§2-(metilsulfaniI)-4-piridi|-

|2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4-terc-butilfenil-

4-bifenil-
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12-cianofenil-

........................................................................................................................................

13-cianofenil-

........................................................................................................................................

{4-amino-3-metilfenil-

{4-metilsulfonilfenil-

{4-dimetilaminofenil-

‘4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

{4-cianofenil-

{4-(metilsulfanil)fenil-

{4-carboxifenil-

{4-metoxicarbonilfenil-

14-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

§2-(metilsulfaniI)-4-piridi|-

2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4-terc-butilfenil-

4-bifenil-

4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-

B

i2-cianofenil-

........................................................................................................................................

{3-cianofenil-

{4-amino-3-metilfenil-

{4-metilsulfonilfenil-

{4-dimetilaminofenil-

‘4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

\4-cianofenil-

\4-hidroxifenil-

14-ciclopropilfenil-

\4-(metilsulfanil)fenil-

\4-carboxifenil-

\4-metoxicarbonilfenil-

14-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

§2-(metilsulfaniI)-4-piridi|-

2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4-terc-butilfenil-
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{4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-

........................................................................................................................................

12-cianofenil-

........................................................................................................................................

:3-cianofenil-

{4-amino-3-metilfenil-

{4-metilsulfonilfenil-

{4-dimetilaminofenil-

‘4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

i4-ciclopropilfenil-

{4-(metilsulfanil)fenil-

{4-carboxifenil-

\4-metoxicarbonilfenil-

14-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

2-(metilsulfanil)-4-piridil-

2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4-terc-butilfenil-

4-bifenil-

R

;4-[etil(metiI)carbamoil]-S-quoro-feniI-

‘ “Gicson e
11,184 -CHo-C=CH 3-cianofenil-

11,185 -CHo-C=CH 4-amino-3-metilfenil-

1,186 -CH2-C=CH 4-metilsulfonilfenil-

21,187 é-CHz-CECH §4-dimeti|aminofeni|-

1,188 -CH2-C=CH 4-metilaminofenil-

\4-terc-butoxifenil-

14-cianofenil-

\4-hidroxifeni|-

\4-ciclopropilfenil-

14-(metilsulfanil)fenil-

| P B :§"4l1‘:(:";r"tl>8;ilfélrl1liil- ...............................................................................................
1,195 -CH2-C=CH |4-metoxicarbonilfenil-

1,196 é-CHz-CECH §4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-f|uoro-2-feniI-

1,197 -CH2-C=CH 2-(metilsulfanil)-4-piridil-

11,198 -CHe-C=CH 2-acetamido-4-piridil-

E-CHz-CECH 4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-
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| 4-bifenil-

R R

: 1,204 _ 34-[etil(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feniI-

(e P e B e
11,206 -CHo-C=CH 6-F 3-Cl 3-cianofenil

1,207 -CH2-C=CH \6-F 3-Cl 4-amino-3-metilfenil-

1,208 -CH2-C=CH 6-F  {3-Cl 4-metilsulfonilfenil-

1,209 -CH2-C=CH 6-F 3-Cl 4-dimetilaminofenil-

E-CHZ-CECH §4-meti|aminofeni|-

{4-hidroxifenil-

i4-ciclopropilfenil-

R

{4-(metilsulfanil)fenil-

| T T R P
1,217 -CH2-C=CH \4-metoxicarbonilfenil-

1,218 é-CHz-CECH 4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

?1,219 é-CHz-CECH 2-(metilsulfanil)-4-piridil-

11,220 -CH2-C=CH 2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4-terc-butilfenil-

R R

\4-bifenil-

‘ “Gicson o e e
1,227 -CHo-C=CH 2-cianofenil-

11,228 -CHo-C=CH 3-cianofenil-

1,229 -CH2-C=CH 4-amino-3-metilfenil-

11,230 -CH2-C=CH 4-metilsulfonilfenil-

%1,231 é-CHz-CECH §4-dimeti|aminofeni|-

‘4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

{4-cianofenil-

\4-hidroxifenil-

{4-ciclopropilfenil-

| Vi P §‘4‘:("r}}‘é‘t‘i‘iéi]ifé}i‘i]‘)'f‘é‘r‘{i'{-‘ ..................................................................................
11,238 -CH2-C=CH 4-carboxifenil-

11,239 -CH2-C=CH |4-metoxicarbonilfenil-

1,240 é-CHz-CECH 4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

11,241 -CH2-C=CH 2-(metilsulfanil)-4-piridil-

E-CHg-CECH 2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-




ES 2997250 T3

4-terc-butilfenil-

R R

1,247 | 4-bifenil-
e T ST B Fo em——Erpe
1,249 -CH2-C=CH 16-Cl 3-CI  2-cianofenil

1,250 -CH2-C=CH 16-Cl 13-Cl 3~cianofenil

1,251 -CH,-C=CH 6-Cl {3-Cl \4-amino-3-metilfenil-

1,252 -CH,-C=CH 16-Cl {3-Cl 4-metilsulfonilfenil-

-CH2-C=CH \4-dimetilaminofenil-

{4-cianofenil-

{4-hidroxifenil-

i4-ciclopropilfenil-

| I fre T §"4':("rlﬁé‘t'illiéalif;}i'illi)'f‘é‘rllli‘I'; ..................................................................................
11,260 -CH>-C=CH 4-carboxifenil-

11,261 -CH2-C=CH 4-metoxicarbonilfenil-

1,262 é-CHz-CECH 4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

?1,263 é-CHz-CECH 2-(metilsulfanil)-4-piridil-

2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

B

\4-terc-butilfenil-

‘ Gicson e
1,270 E-CHz-CECH §4-[eti|(metiI)carbamoil]-S-quoro-feniI-

1,271 -CHo-C=CH 2-cianofenil-

1,272 -CH2-C=CH ‘3~cianofenil-

11,273 -CH2-C=CH 4-amino-3-metilfenil-

%1,274 é-CHz-CECH §4-metilsulfonilfenil-

\4-dimetilaminofenil-

14-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

\4-cianofenil-

{4-hidroxifenil-

‘ T e P Pt P 4C|clopropllfenll .........................................................................................
?1,281 é-CHz-CECH §4-(metilsulfanil)fenil-

11,282 -CH2-C=CH 4-carboxifenil-

1,283 é-CHz-CECH 4-metoxicarbonilfenil-

1,284 é-CHz-CECH 4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

E-CHg-CECH 2-(metilsulfanil)-4-piridil-

2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-
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14-(dimetilsulfamoil)fenil-

R R R R

: 1,290 : 4-terc-butilfenil-

BT e P e —
11,292 -CH-C=CH ~ -Cl 6-F |3-Cl 4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-

1,293 -CH>C=CH  -Cl 6-F 3-Cl 2-cianofenil-

11,294 CH>C=CH  -Cl 6-F 3-Cl 3-cianofenil-

11,295 CH>C=CH  -Cl 6-F 3-Cl 4-amino-3-metilfenil

-CH2-C=CH \4-metilsulfonilfenil-

{4-terc-butoxifenil-

{4-cianofenil-

B

{4-hidroxifenil-

| T A Sra E Ea 4CIC|OprOpI|fenI| .........................................................................................
11,303 -CH2-C=CH 4-(metilsulfanil)fenil-

11,304 -CH2-C=CH 4-carboxifenil-

1,305 é-CHz-CECH 4-metoxicarbonilfenil-

1,306 é-CHz-CECH 4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

2-(metilsulfanil)-4-piridil-

2-acetamido-4-piridil-

4-oxazol-5-ilfenil-

4-acetamidofenil-

R R

:4-(dimetilsuIfamoil)fenil-

‘ “Gicson e
11,313 -CHo-C=CH 4-bifenil-

1,314 E-CHz-CECH §4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feniI-

11,315 -CH2-C=CH 2-cianofenil-

11,316 -CH2-C=CH 3-cianofenil-

11,317 -CH2-C=CH 4-amino-3-metilfenil-

\4-metilsulfonilfenil-

{4-dimetilaminofenil-

\4-meti|aminofeni|-

\4-terc-butoxifenil-

‘4-cianofenil-

| P O §‘Z;lﬁia‘f8;iféﬁli‘i; ................................................................................................
1,324 -CH2-C=CH \4-ciclopropilfenil-

?1,325 é-CHz-CECH §4-(metilsulfanil)fenil-

11,326 -CH2-C=CH 4-carboxifenil-

1,327 -CH2-C=CH 4-metoxicarbonilfenil-

E-CHz-CECH 4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

2-(metilsulfanil)-4-piridil-

2-acetamido-4-piridil-
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14-acetamidofenil-

R R

11,333 : 14-(dimetilsulfamoil)fenil-

BT R
11,335 -CH>C=CH  -Cl 6-Cl 3-Cl 4-bifeni-

11,336 \-CH2-C=CH -Gl 6-Cl 3-Cl 4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-

11,337 CH2C=CH  -Cl |6-Cl 3-Cl 2-cianofenil

1,338 CH2C=CH  -Cl |6-Cl 3-Cl 3-cianofenil

E-CHZ-CECH §4-amino-3-meti|feni|-

{4-metilaminofenil-

{4-terc-butoxifenil-

{4-cianofenil-

\4-hidroxifenil-

-CHz-C=CH

11,346 -CH2C=CH  -Cl {6-Cl i3-Cl 4-ciclopropilfenil-
?1,347 é-CHz-CECH CI 6-Cl i3-Cl {4-(metilsulfanil)fenil-
11,348 -CHo-C=CH 6-Cl {3-Cl |4-carboxifenil-

?1,349 é-CHz-CECH 6-Cl i3-Cl {4-metoxicarbonilfenil-

4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

2-(metilsulfanil)-4-piridil-

2-acetamido-4-piridil-

4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

R R R R

\4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

........................................................................................................................................

‘4-morfolinofenil-

§4-(3-meti|pirazo|-1 -ilyfenil-

14-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

\4-pirazol-1-ilfenil-

{4-pirrol-1-ilfenil-

4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-
14-(5-metil-2-furilyfenil-

14-oxazol-2-ilfenil-

14-(2-metiltiazol-4-il}fenil-

4-(2-tienil)fenil-

14-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

| 1-fenil-4-pirazolil-

| 1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsulfanilmetiI)fenil-

4-(isopropilsulfanilmetil)fenil-

4-(metilsulfamoil)fenil-

4-sulfamoilfenil-

4-carbamoilfenil-

4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-
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14-morfolinofenil-

........................................................................................................................................

14-(3-metilpirazol-1-ilfenil-

........................................................................................................................................

14-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

\4-pirazol-1-ilfenil-

14-pirrol-1-ilfenil-

4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-
§4-(5-meti|-2-furi|)feniI-
4-oxazol-2-ilfenil-

14-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

i 1-fenil-4-pirazolil-

i 1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsulfanilmetiI)fenil-

§4-(isopropilsuIfanilmetil)feniI-

4-(metilsulfamoil)fenil-

4-sulfamoilfenil-

4-carbamoilfenil-

4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

4-morfolinofenil-

4-(3-metilpirazol-1-il)fenil-

R R R R

14-(3 5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

........................................................................................................................................

‘4-pirazol-1-ilfenil-

14-pirrol-1-ilfenil-

4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-
§4-(5-meti|-2-furi|)feniI-
4-oxazol-2-ilfenil-
§4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-
4-(2-tienil)fenil-

4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

i 1-fenil-4-pirazolil-

| 1-ciclopropil-4-pirazolil-

{4-(metilsulfanilmetil)fenil-

§4-(isopropilsuIfanilmetil)feniI-

14-(metilsulfamoil)fenil-

\4-sulfamoilfenil-

4-carbamoilfenil-

4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

4-morfolinofenil-

4-(3-metilpirazol-1-il)fenil-
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i4-pirazol-1-ilfenil-

4p|rrol1|Ifen|I ............................................................................................
4(5met||tetrah|drofuran2|I)fen|| .......................................................
§4-(5-meti|-2-furi|)feniI-
4-oxazol-2-ilfenil-
§4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-
14-(2-tienil)fenil-

§4-(1 ,2,4-triazol-1-il)fenil-

{4-(metilsulfanilmetil)fenil-

14-(isopropilsulfanilmetil)fenil-

{4-(metilsulfamoil)fenil-

\4-sulfamoilfenil-

\4-carbamoilfenil-

4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

4-morfolinofenil-

4-(3-metilpirazol-1-il)fenil-

4-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

4-pirazol-1-ilfenil-

4-pirrol-1-ilfenil-

R R R R

14-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-
lwm‘?A:(él-laéltli‘ll-‘é:i‘ltljlr‘illl;f‘é‘rlllili‘- ................................................................................
4-oxazol-2-ilfenil-
§4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-
4-(2-tienil)fenil-

§4-(1 ,2,4-triazol-1-il)fenil-
11-fenil-4-pirazolil-

i1-ciclopropil-4-pirazolil-

;4-(metilsulfanilmetiI)fenil-

14-(isopropilsulfanilmetil)fenil-

4-(metilsulfamoil)fenil-

{4-sulfamoilfenil-

\4-carbamoilfenil-

§4-(1 -metilpirazol-3-il)fenil-

14-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

4-morfolinofenil-

4-(3-metilpirazol-1-il)fenil-

4-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

4-pirazol-1-ilfenil-

4-pirrol-1-ilfenil-
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14-(5-metil-2-furil)fenil-

........................................................................................................................................

14-oxazol-2-ilfenil-
4(2met||t|azo|4||)fen|| ..........................................................................
4-(2-tienil)fenil-

§4-(1 ,2,4-triazol-1-il)fenil-

{1-fenil-4-pirazolil-

{1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsulfanilmetiI)fenil-

{4-sulfamoilfenil-

{4-carbamoilfenil-

B

14-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

14-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

\4-morfolinofenil-

4-(3-metilpirazol-1-il)fenil-

4-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

4-pirazol-1-ilfenil-

4-pirrol-1-ilfenil-

4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

4-(5-metil-2-furil)fenil-

4-oxazol-2-ilfenil-

R

;4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-
14-(2-tienil)fenil-
§4-(1 ,2,4-triazol-1-il)fenil-

i 1-fenil-4-pirazolil-

i 1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsulfanilmetiI)fenil-

§4-(isopropilsuIfanilmetil)feniI-

4-(metilsulfamoil)fenil-

14-sulfamoilfenil-

{4-carbamoilfenil-

:4-(1 -metilpirazol-3-il)fenil-

14-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

\4-morfolinofenil-

14-(3-metilpirazol-1-il)fenil-

14-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

4-pirazol-1-ilfenil-

4-pirrol-1-ilfenil-

4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

4-(5-metil-2-furil)fenil-

4-oxazol-2-ilfenil-




ES 2997250 T3

4-(2-tienilyfenil-

14-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

........................................................................................................................................

i 1-fenil-4-pirazolil-

i 1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsulfanilmetiI)fenil-

§4-(isopropilsuIfanilmetil)fenil-

4-(metilsulfamoil)fenil-

{4-sulfamoilfenil-

{4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

i4-morfolinofenil-

14-(3-metilpirazol-1-il)fenil-

| T T R B
1518 -CH2-C=CH \4-pirazol-1-ilfenil-

11,519 -CH2-C=CH 4-pirrol-1-ilfenil-

1,520 é-CHz-CECH 4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

1,521 -CHe-C=CH 4-(5-metil-2-furil)fenil-

4-oxazol-2-ilfenil-

4-(2-metiltiazol-4-il)fenil-

4-(2-tienil)fenil-

4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

R

i1-fenil-4-pirazolil-

‘ “Gicson e —
?1,528 E-CHz-CECH §4-(metilsulfanilmetiI)fenil-

?1,529 E-CHz-CECH §4-(isopropilsuIfanilmetil)fenil-

11,530 -CH>-C=CH 4-(metilsulfamoil)fenil-

11,531 -CH2-C=CH 4-sulfamoilfenil-

11,532 -CH2-C=CH 4-carbamoilfenil-

§4-(1 -metilpirazol-3-il)fenil-

14-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

\4-morfo|inofeni|-

:4-(3-metilpirazol-1 -ilfenil-

14-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

| P e :§lZ;Bi‘r‘é;gl:{:iiféHilll-l ........................................................................................
11,539 -CH2-C=CH 14-pirrol-1-iffenil-

1,540 é-CHz-CECH §4-(5-meti|tetrahidrofuran-2-i|)feni|-

11,541 -CH2-C=CH 4-(5-metil-2-furil)fenil-

1,542 -CHe-C=CH 4-oxazol-2-ilfenil-

E-CHg-CECH 4-(2-metiltiazol-4-il)fenil-

4-(2-tienil)fenil-

4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-
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i1-ciclopropil-4-pirazolil-

R R R

11,548 : 14-(metilsulfanilmetil)fenil-

(e P e ey B P e e
11,550 -CH2-C=CH \6-F  {3-Cl 4-(metilsulfamoil)fenil-

1,551 -CH2-C=CH 6-F 3-Cl 4-sulfamoilfenil-

1,552 -CH2-C=CH 6-F 13-Cl 4-carbamoilfenil-

11,553 -CH2-C=CH 6-Cl {3-F |4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

-CH2-C=CH 4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

14-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

{4-pirazol-1-ilfenil-

{4-pirrol-1-ilfenil-

| e e §Zf('é'-‘"n'{é‘t'ii‘téi‘r'é‘ﬁi&'}‘&ﬂj}é‘r}‘-‘é':ii‘)'%é}i'i‘{-‘ ......................................................
1,561 -CH2-C=CH 4-(5-metil-2-furil)fenil-

11,562 -CH2-C=CH 4-oxazol-2-ilfenil-

11,563 -CH2-C=CH 4-(2-metiltiazol-4-il)fenil-

11,564 -CH2-C=CH 4-(2-tienil)fenil-

4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

1-fenil-4-pirazolil-

1-ciclopropil-4-pirazolil-

4-(metilsulfanilmetil)fenil-

R

{4-(isopropilsulfanilmetil)fenil-

‘ “Gicson o e
11,571 -CHo-C=CH 4-sulfamoilfenil-

11,572 -CHo-C=CH 4-carbamoilfenil-

21,573 é-CHz-CECH §4-(1-metilpirazol-3-i|)feni|-

21,574 é-CHz-CECH §4-(5-meti|tetrazo|-1-iI)feniI-

11,575 -CH2-C=CH 4-morfolinofenil-

§4-(3-meti|pirazo|-1 -ilyfenil-

14-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

{4-pirazol-1-ilfenil-

4-pirrol-1-ilfenil-

14-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

| T s FerT S S
11,582 -CH2-C=CH 4-oxazol-2-ilfenil-

11,583 -CH2-C=CH 4-(2-metiltiazol-4-il)fenil-

11,584 -CH2-C=CH 4-(2-tienil)fenil-

11,585 -CH2-C=CH 4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

é-CHg-CECH 1-fenil-4-pirazolil-

1-ciclopropil-4-pirazolil-

4-(metilsulfanilmetil)fenil-
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14-(metilsulfamoil)fenil-

R R

11,591 : i4-sulfamoilfenil-

fF— P e i o o T
11,593 -CH2-C=CH 6-F {3-F 4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

11,594 -CHz-C=CH | 6-F {3-F 4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

11,595 CH2C=CH  -Cl |6F 3-F 4-morfolinofeni-

11,596 -CH»C=CH -Gl 6-F 3-F 4-(3-metilpirazol-1-ilfenil-

-CH2-C=CH §4-(3,5-dimeti|pirazo|-1 -il)fenil-

{4-(5-metiltetrahidrofuran-2-ilifenil-

;4-(5-meti|-2-furi|)feniI-

R R

i4-oxazol-2-ilfenil-

| B §‘Z;l(lél-‘un;éltlii‘t‘igégi‘-z-lills‘f‘;r;illu- ..........................................................................
11,604 -CH2-C=CH 4-(2-tienil)fenil-

11,605 -CH2-C=CH 4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

11,606 -CHe-C=CH 1-fenil-4-pirazolil-

11,607 -CH2-C=CH 1-ciclopropil-4-pirazolil-

4-(metilsulfanilmetil)fenil-

4-(isopropilsulfanilmetil)fenil-

4-(metilsulfamoil)fenil-

4-sulfamoilfenil-

R R

14-carbamoilfenil-

| E-CHz-CECH 4(1met|lp|razo|3||)fen|| .......................................................................
?1,614 E-CHz-CECH §4-(5-meti|tetrazo|-1-iI)feniI-

11,615 -CHo-C=CH 4-morfolinofenil-

21,616 é-CHz-CECH §4-(3-meti|pirazo|-1-iI)feniI-

21,617 é-CHz-CECH §4-(3,5-dimeti|pirazo|-1-iI)feniI-

11,618 -CH2-C=CH 4-pirazol-1-ilfenil-

\4-pirrol-1-ilfenil-

14-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

:4-(5-meti|-2-furi|)feniI-

\4-oxazol-2-ilfenil-

14-(2-metiltiazol-4-il)fenil-

‘ FITIPT v A R 4(2t|en||)fen|| .............................................................................................
11,625 -CH2-C=CH 14-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

11,626 -CH2-C=CH 1-fenil-4-pirazolil-

1,627 é-CHz-CECH 1-ciclopropil-4-pirazolil-

?1,628 é-CHz-CECH 4-(metilsulfanilmetil)fenil-

E-CHQ-CECH 4-(isopropilsulfanilmetil)fenil-

4-(metilsulfamoil)fenil-

4-sulfamoilfenil-
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R R R R R,

‘N.2 de comp. | ‘D

e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e

1,632 _ | | 14-carbamoilfenil-
11,633 ; \4-(1-metilpirazol-3-il)fenil- :
1,634 : |4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil- :

R R R R RE R

§-CH2-CECH §4-morfo|inofeni|-
§-CH2-CECH
é-CHz-CECH : \
\-CH>C=CH  Cl 6Cl
-CH»C=CH  -CI  6-Cl
é-CHg-CECH : : §4-(5-meti|tetrahidrofuran-2-i|)feni|-

§4-(3-meti|pirazo|-1 -ilyfenil-

14+(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

{4-pirazol-1-ilfenil-

{4-pirrol-1-ilfenil-

{4-(2-metiltiazol-4-il)fenil-

R

1,644 : ‘ _ _ 14-(2-tienil)fenil-

B B B O i
. e P P P
1,647 -CH2-C=CH :6-Cl i3-F 1-ciclopropil-4-pirazolil-

?1,648 é-CHz-CECH 6-Cl i3-F  {4-(metilsulfaniimetil)fenil-

?1,649 é-CHz-CECH 6-Cl {3-F  4-(isopropilsulfaniimetil)fenil-

11,650 -CHe-C=CH 6-Cl |3-F 4-(metilsulfamoil)fenil-

4-sulfamoilfenil-

-CH2-C=CH

1,656 ‘-CH>C=CH  Cl 6-Cl 4-(3-metilpirazol-1-ilfenil-

1,657 -CH2-C=CH ~ -Cl {6-Cl 14-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

1,658 CH>C=CH  Cl 6Cl 4-pirazol-1-ilfenil-

1,659 CH»C=CH  -Cl 6-Cl 4-pirrol-1-ilfenil-

1,660 -CH»C=CH  -CI  6-Cl 4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

1,661 -CH>C=CH  Cl 6Cl 4-(5-metil-2-furil)fenil-

1,662 : Cl 6Cl 3-Cl 4-oxazol-2-lfenil :
R P
B e B e o P

R R RN R

14-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

enil-4-pirazolil-
Fas Cocon = §6-é'i o §1-c'i'éi85%6};}i‘-‘éi'-‘ﬁi}ééé‘h'il .................................................................................
11,668 -CH-C=CH -Gl {6-Cl 3-Cl 4-(metilsulfanilmetil)fenil
11,669 -CH2C=CH  -Cl {6-Cl {3-Cl 4-(isopropilsulfanilmetil)fenil-
?1,670 é-CHz-CECH CI 6-Cl {3-Cl i4-(metilsulfamoil)fenil-
1,671 -CH2-C=CH -Gl 6-Cl 3-Cl |4-sulfamoiltenil-
' 5 ' 4-carbamoilfenil-

La Tabla A-2 proporciona 672 compuestos A-2.001 a A-2.672 de férmula (1), en donde G es -H, W es (E}-CH=CH- y
R', R2, X, Y, D son como se definié para los n.2 de compuesto 1.001 a 1.672 respectivamente en la Tabla 1 anterior.

32
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La Tabla A-3 proporciona 672 compuestos A-3.001 a A-3.672 de férmula (1), en donde G es -(C=0)iPr, W es -CHa-
CHz2- y R, R?, X, Y, D son como se definié para los n.2 de compuesto 1.001 a 1.672 respectivamente en la Tabla 1
anterior.

La Tabla A-4 proporciona 672 compuestos A-4.001 a A-4.672 de férmula (1), en donde G es -(C=Q}iPr, W es (E)-
CH=CH-y R', R?, X, Y, D son como se definié para los n.2 de compuesto 1.001 a 1.672 respectivamente en la Tabla 1
anterior.

La Tabla B-1 proporciona 744 compuestos B-1.001 a B-1.744 de férmula (l), en donde G es -H, W es -CH2-CH2-, X es
6-ciclopropilo y R', R2, Y, D son como se definié para los n.2 de compuesto 1.001 a 2.744 respectivamente en la

siguiente Tabla 2.

Tabla 2: Definiciones de sustituyentes de R', R%, Y y D:

‘N.2 de compuesto R R2 ‘D

12,001 -Me -Me --Ph

2,002 -Me -Me 1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

e T
.................................... T

R R

-Me
i-Me
i-Me

i2-acetamido-4-piridil-

R

i2-acetamidotiazol-5-il-

R R R R

:2-amino-4-piridil-

3
3
i= h/1(3
3
3
b

:2-cloro-3-piridil-

3
3
\'Me
3
3
b

:2-cloro-4-piridil-

-Me

:2-clorotiazol-5-il-

-Me

i2-cianofenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i2-tolil-

R

i2-trifluorometil-4-piridil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i2-trifluorometil-fenil-

-Me
-Me
-Me
-Me

i-Me
i-Me

§2-ciano-feni|-

:2-fluoro-4-piridil-

{2-metil-4-piridil-

2-metil-triazol-4-il-

§3,4-difluoro-fenil-

:3,5-difluoro-fenil-

53-cloro-4-fluoro-fenil-

:3-cloro-4-piridil-

i3-cianofenil-

i3-ciano-fenil-

i3-metil-2-piridil-

‘ : :3-metil-4-amino-fenil-
. ‘ :3-piridilo-

3-tolil-

g3-trif|uorometiI-3-piridi|-

:3-trifluorometil-fenil-

4-(dimetilamino)-fenil-

§4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4-(metilamino)-fenil-
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i4-(terc-butoxi)-fenil-

R AR

i4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluorofenil-

R R R

4- (trifluorometoxi)-fenil-

g4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

i4-acetamidofenil-

§4-amino-3-metilfenil-

4 amino-fenil-
{4-bifenil-

:4-cloro-fenil-

B B B

:4-cianofenil-

R

:4-ciano-fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i4-ciclopropilfenil-

§4-ciclopropil-fenil-

:4-dimetilaminofenil-

§4-fluoro-fenil-

4-hidroxifenil-

4-hidroxi-fenil-

i4-metoxicarbonilfenil-

i4-metil-2-piridil-

i4-metilaminofenil-

R

{4-metilsulfonilfenil-

R

§4-oxazol-5-ilfenil-

4-piridilo-

{4-terc-butoxifenil-

{4-terc-butilfenil-
4-tolil-
4-trifluorometil-3-piridil-

§4-trif|uorometi|-feni|-

i5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-

5-metil-2-piridil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

5-metil-3-piridil-

B B

i6-cloro-3-piridil-

B

i6-metil-2-piridil-

‘pirimidin-5-il-

itiazol-2-il-

itiazol-5-il-

‘tiofen-3-il-
-Ph

:1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

{1-metil-pirazol-4-il-
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i2-acetamido-4-piridil-

R

i2-acetamidotiazol-5-il-

R R R R

:2-amino-4-piridil-

:2-cloro-3-piridil-

:2-cloro-4-piridil-

:2-clorotiazol-5-il-

i2-cianofenil-

§2-ciano-feni|-

i2-metil-triazol-4-il-

......................................................................................................................................................................................................................

:2-tolil-

R

:2-trifluorometil-4-piridil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i2-trifluorometil-fenil-

§3,4-difluoro-fenil-
:3,5-difluoro-fenil-

53-cloro-4-fluoro-fenil-

3-cloro-4-piridil-

i3-cianofenil-

:3-ciano-fenil-

:3-metil-2-piridil-

‘ ; ;3-metil-4-amino-fenil-
| \ ‘3-piridil-

3-tolil-
g3-trif|uorometiI-3-piridi|-

:3-trifluorometil-fenil-

4-(dimetilamino)-fenil-

:4-(dimetilsulfamoil)fenil-

-(
-(metilamino)-fenil-
-(

metilsulfanil)fenil-

-(terc-butoxi)-fenil-

-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluorofenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

f4-(trifluorometoxi)-fenil-

R

:4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

R R

i4-acetamidofenil-

§4-amino-3-metilfenil-

4 amino-fenil-
4-bifenil-
4-carboxifenil-

4-cloro-3-piridil-

:4-cloro-fenil-

i4-cianofenil-
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i4-ciclopropilfenil-

R AR

i4-ciclopropil-fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

:4-dimetilaminofenil-

§4-fluoro-fenil-

4-hidroxifenil-

{4-hidroxi-fenil-

§4-metoxicarbonilfenil-
14-metil-2-piridil-

:4-oxazol-5-ilfenil-

B B B g 4 B B 4 B 4 B 4 4 B 4 A R A A R e

4-piridil-

R

, ‘ :4-terc-butoxifenil-
i4-terc-butilfenil-
4-tolil-

4-trifluorometil-3-piridil-

§4-trifluorometil-fenil-

:5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-
5-metil-2-piridil-

5-metil-3-piridil-

:6-cloro-3-piridil-

_____________ :6-metil-2-piridil-
‘ \ \ ;pirimidin-5-i|- .............

§tiazo|-2-i|-

itiazol-5-il-

itiofen-3-il-
-Ph

1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

H1-metil-pirazol-4-il-

§2-(metilsuIfanil)-4-piridi|-

i2-acetamido-4-piridil-

i2-acetamidotiazol-5-il-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i2-amino-4-piridil-

R B 4 B B B B B B 4 4 A R 4 A4 A A R A Y

:2-cloro-3-piridil-

B

i2-cloro-4-piridil-

i2-clorotiazol-5-il-

i2-cianofenil-

i2-ciano-fenil-

:2-fluoro-4-piridil-
:2-metil-4-piridil-

i2-metil-triazol-4-il-

i2-tolil-
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i2-trifluorometil-fenil-

j 3,4_d|f|uoro_fen||_ ........................................................................................

:3,5-difluoro-fenil-

:3-cloro-4-fluoro-fenil-

:3-cloro-4-piridil-

§3-cianofeni|-

§3-ciano-fenil-
:3-metil-2-piridil-

;3-trif|uorometiI-3-piridi|-

B

:3-trifluorometil-fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i4-(dimetilamino)-fenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

metilamino)-fenil-

terc-butoxi)-fenil-

(
a-(
:4-(metilsulfanil)fenil-
:4_(
4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluorofenil-

:4-(trifluorometoxi)-fenil-

E4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

i4-acetamidofenil-

f | | | '"""'"‘?i‘-';H{iﬁaﬁé‘-ﬁigi‘ill‘f;r‘{ii'- .................................................................................
: :4- amino-fenil-
4-bifenil-

:4-carboxifenil-

4-cloro-3-piridil-

§4-cloro-fenil-

‘4-cianofenil-

i4-ciano-fenil-

;4-ciclopropilfenil-

;4-ciclopropil-fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

{4-dimetilaminofenil-

AR AR AR RARRRRRRAN

{4-fluoro-fenil-

R

i4-hidroxifenil-

4-hidroxi-fenil-

§4-metoxicarbonilfenil-
:4-metil-2-piridil-

§4-metilaminofenil-

:4-metilsulfonilfenil-

:4-oxazol-5-ilfenil-
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i4-terc-butilfenil-

R

‘4-tolil-

R R R R

4-trifluorometil-3-piridil-

4-trifluorometil-fenil-

i5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-
5-metil-2-piridil-
5-metil-3-piridil-
6-cloro-3-piridil-

:tiazol-2-il-

B

:tiazol-5-il-

R

:tiofen-3-il-

.................................................................................................................................................................................................................................................

1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

:1-metil-pirazol-4-il-

§2-(metilsuIfanil)-4-piridi|-

:2-acetamido-4-piridil-

52-acetamidotiazol-5-il-

i2-amino-4-piridil-

:2-cloro-3-piridil-

i2-cloro-4-piridil-

R

i2-clorotiazol-5-il-

R

i2-cianofenil-

i2-ciano-fenil-

:2-fluoro-4-piridil-
:2-metil-4-piridil-

:2-metil-triazol-4-il-
2-tolil-
{2-trifluorometil-4-piridil-

:2-trifluorometil-fenil-

:3,4-difluoro-fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

3,5-difluoro-fenil-

R

i3-cloro-4-fluoro-fenil-

R

i3-cloro-4-piridil-

i3-cianofenil-

§3-ciano-fenil-
:3-metil-2-piridil-
:3-metil-4-amino-fenil-
:3-piridil-

:3-tolil-

i3-trifluorometil-3-piridil-
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§4-(trifluorometoxi)-fenil-

§4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

:4- amino-fenil-

B B B g 4 B B 4 B 4 B 4 4 B 4 A R A A R e

4-bifenil-

R

:4-carboxifenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

{4-cloro-3-piridil-

{4-cloro-fenil-

{4-cianofenil-

i4-ciano-fenil-

§4-ciclopropilfenil-

§4-ciclopropil-fenil-

:4-dimetilaminofenil-

:4-fluoro-fenil-

i4-hidroxifenil-

f | 4h|dr0X|fen|I ..............................................................................................
\ §4-metoxicarboni|feni|- “““““““
14-metil-2-piridil-

§4-metilaminofenil-

:4-metilsulfonilfenil-

§4-oxazol-5-ilfenil-
4-piridil-
§4-terc-butoxifeni|-

{4-terc-butilfenil-

4-tolil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

4-trifluorometil-3-piridil-

B BB 4 B R B B B 4 B 4 A R A A4 A A R A e

““““““““ 4-trifluorometil-fenil-
\ 5-metil-1,3 4-oxadiazol-2-1-
5-metil-2-piridil-

5-metil-3-piridil-

6-cloro-3-piridil-

:6-metil-2-piridil-

‘pirimidin-5-il-

itiazol-2-il-

itiazol-5-il-
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: ; i 1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-
22950H20£CH ........... Me1met||p|razo|4|| ....................................................................................
?2,296 §-CH2-CECH §-Me 3F §2-(metilsuIfanil)-4-piridi|-

2,297 \-CH2C=CH  -Me 3-F i2-acetamido-4-piridil-

2,298 \-CH-C=CH  -Me 3-F i2-acetamidotiazol-5-il-

22,299 §-CH2-CECH -Me 3F §2-amino-4-piridil-

2,300 \-CH>C=CH  -Me 3-F :2-cloro-3-piridil-

:2-cianofenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

:2-ciano-fenil-

R

:2-fluoro-4-piridil-

T P s B
12,307 \-CH2-C=CH :2-metil-triazol-4-il-
12,308 -CHz-C=CH 2-tolil-

12,309 -CHa-C=CH 2-trifluorometil-4-piridil-
12,310 -CH2-C=CH
%2,311 -CH2-C=CH §3,4-difluoro-fenil-

?2,31 2 -CH2-C=CH :3,5-difluoro-fenil-

-CH>-C=CH :3-cloro-4-fluoro-fenil-

i3-cloro-4-piridil-

B
B
2,317 -CH2-C=CH 3-metil-2-piridil-

2,318 -CH»-C=CH 3-metil-4-amino-fenil-
2,319 -CH2-C=CH

2,320 -CH2-C=CH

§2-trifluorometil-fenil-

3-piridilo-
:3-tolil-
§3-trif|uorometiI-3-piridi|-

§3-trif|uorometi|-feni|-

4-(dimetilamino)-fenil-

;4-(dimetilsulfamoil)fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

-(metilamino)-fenil-

AR AR AR RARRRRR

-(metilsulfanil)fenil-

B

2,327 \-CH2-C=CH -(terc-butoxi)-fenil-
2,328 \-CH2-C=CH
12,329 \-CH2-C=CH
12,330 -CH2-C=CH
2,331 -CH2-C=CH
12,332 -CH2-C=CH :4-amino-3-metilfenil-

12,333 -CH2-C=CH i4- amino-fenil-

2,334 -CHo-C=CH 4-bifenil-

terc-butoxicarbonilamino)-3-fluorofenil-

§4-(trifluorometoxi)-fenil-

g4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

§4-acetamidofenil-
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i4-cloro-3-piridil-

R

2,338 \-CH2-C=CH

i4-cloro-fenil-

R R R R

{4-cianofenil-

2,339 -CH2-C=CH

{4-ciano-fenil-

2,340 -CH2-C=CH

§4-ciclopropilfenil-

2,341 -CHo-C=CH

§4-ciclopropil-fenil-

2,342 -CH2-C=CH

:4-dimetilaminofenil-

2,343 \-CH2-C=CH

§4-fluoro-fenil-

:4-metoxicarbonilfenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

{4-metil-2-piridil-

R

:4-metilaminofenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

2,349 -CHz-C=CH

i4-metilsulfonilfenil-

12,350 \-CH2-C=CH

§4-oxazol-5-ilfenil-

12,351 -CHa2-C=CH

4-piridilo-

12,352 -CHz-C=CH

§4-terc-butoxifenil-

12,353 -CHz-C=CH

4-terc-butilfenil-

12,354 -CHz-C=CH

12,355 -CHa-C=CH

-CH>-C=CH

2,359 \-CH2-C=CH

4-tolil-

i4-trifluorometil-3-piridil-

:4-trifluorometil-fenil-

i5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-

B

{5-metil-2-piridil-

R

5-metil-3-piridil-

2,360 -CH2-C=CH

:6-cloro-3-piridil-

2,361 -CH2-C=CH

:6-metil-2-piridil-

2,362 -CH2-C=CH

ipirimidin-5-il-

itiazol-2-il-

2,363 -CH-C=CH

itiazol-5-il-

12,370 \-CH2-C=CH

‘tiofen-3-il-
i-Ph
1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i1-metil-pirazol-4-il-

B B B B R R B B B 4 B 4 B 4 A A4 A AR e

:2-(metilsuIfanil)-4-piridi|-

B

i2-acetamido-4-piridil-

12,371 \-CH2-C=CH

§2-acetamidotiazo|-5-i|-

2,372 \-CH2-C=CH

i2-amino-4-piridil-

12,373 -CH2-C=CH

2-cloro-3-piridil-

12,374 -CH2-C=CH

:2-cloro-4-piridil-

12,375 -CH2-C=CH

2,376 -CH2-C=CH

12,377 -CH2-C=CH

:2-clorotiazol-5-il-

i2-cianofenil-

i2-ciano-fenil-
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i2-metil-4-piridil-

R

‘2,380 : E2-meti|-triazo|-4-i|-
B T e B
?2,382 §-CH2-CECH §-Me §3-CI g2-trif|uorometiI-4-piridi|-
2,383 \-CH>C=CH  -Me 3-Cl i2-trifluorometil-fenil-
2,384 \-CH>C=CH  i-Me 3-Cl :3,4-difluoro-fenil-
2,385 -CH>C=CH  -Me (3-Cl :35-difluoro-fenil-
22,386 §-CH2-CECH -Me §3-CI §3-cloro-4-fluoro-fenil-
............................ e

.................................................................................................................................................................................................................................................

2,390 | \ | :3-metil-2-piridil-

B Tty Wi A e

S CHzCECH ......................................... i

12,393 \-CH2-C=CH :3-tolil-

12,394 -CH2-C=CH i3-trifluorometil-3-piridil-

?2,395 -CH2-C=CH §3-trifluorometil-fenil-

12,396 -CHa-C=CH 4-(dimetilamino)-fenil-

2,397 -CH2-C=CH 4-(dimetilsulfamoil)fenil-

§"2",'§§é .................................... CHzCECH '""""""':Li'-"(}ﬁ'é't'i'|'é'rﬁiﬁé')"-'f'éﬁiif .................................................................................

................................................. B 4(memsu|fan”)fen”
............... e

R AR

-

-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluorofenil-

R

§2,402 §-CH2-CECH g4-(trifluorometoxi)-fenil-

?2,403 §-CH2-CECH g4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-
2,404 -CH»-C=CH 4-acetamidofenil-

2,405 -CH2-C=CH 14-amino-3-metilfenil-

2,406 -CH2-C=CH 4- amino-fenil-

:4-bifenil-
14-carboxifenil-

‘4-cloro-3-piridil-

:4-cloro-fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i4-cianofenil-

B B B g 4 B B 4 B 4 B 4 4 B 4 A R A A R e

i4-ciano-fenil-

R

?2,413 §-CH2-CECH i4-ciclopropilfenil-

2,414 \-CH2-C=CH 4-ciclopropil-fenil-

?2,415 §-CH2-CECH §4-dimetilaminofenil-

2,416 -CH2-C=CH 4-fluoro-fenil-

2,417 -CHe-C=CH 4-hidroxifenil-

2,418 -CH2-C=CH 4-hidroxi-fenil-

§..2..,..‘.‘..1.§ .................................... CHzCECH '"""'""":'Li'-"r}'ié't'é'iéié'é'rEEHii'f'é'r'{iil ...............................................................................
§"2",'Zé'6 .................................... CHzCECH """"""'";'Li'-mn'ié't'ii'-'é'-'ﬁi'r'i'd'i'il ............................................................................................
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R

......................................................................................................

13-Cl  {4-piridil-

2,424 \-CH2-C=CH  -Me

i4-metilsulfonilfenil-

ey G Y R Y R ey e e e

i4-oxazol-5-ilfenil-

ey G Y R Y R ey e e e

2,425 -CH-C=CH  -Me

13-Cl  4-terc-butoxifenil-

2,426 -CH>C=CH  -Me

13-Cl 4-terc-butilfenil-

2,427 -CH>C=CH  -Me

13-Cl i4-tolil-

2,428 -CH>C=CH  -Me

13-Cl {4-trifluorometil-3-piridil-

2,429 -CH>C=CH  -Me

e S

.....................................................................................................

2,435 -CHz-C=CH

RN

§3-CI §4-trifluorometil-fenil-

:5-metil-3-piridil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

:6-cloro-3-piridil-

:6-metil-2-piridil-

ipirimidin-5-il-

2,436 -CH2-C=CH

itiazol-2-il-

12,437 -CH2-C=CH

itiazol-5-il-

12,438 -CH2-C=CH

‘tiofen-3-il-

12,439 -CH2-C=CH

-Ph

2,440 -CH2-C=CH

2,441 -CHe-C=CH

-CH>-C=CH

R

R

2,445 \-CH2-C=CH

1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

i1-metil-pirazol-4-il-

i2-(metilsulfanil)-4-piridil-

i2-acetamido-4-piridil-

ey G e R R R e a  a a a  y  y y

i2-acetamidotiazol-5-il-

ey G Y R Y R ey e e e

:2-amino-4-piridil-

2,446 -CHo-C=CH

:2-cloro-3-piridil-

2,447 -CHo-C=CH

:2-cloro-4-piridil-

2,448 -CH2-C=CH

:2-clorotiazol-5-il-

i2-cianofenil-

2,449 -CHo-C=CH

§2-ciano-feni|-

.....................................................................................................

e S

12,456 \-CH2-C=CH

......................................................................................................

RN

2-fluoro-4-piridil-

:2-metil-4-piridil-
i2-metil-triazol-4-il-
:2-tolil-

‘2-trifluorometil-4-piridil-
i2-trifluorometil-fenil-

2,457 -CH2-C=CH

§3,4-difluoro-fenil-

2,458 -CH2-C=CH

:3,5-difluoro-fenil-

12,459 -CH2-C=CH

53-cloro-4-fluoro-fenil-

12,460 -CH2-C=CH

:3-cloro-4-piridil-

2,461 -CH2-C=CH

2,462 -CHa-C=CH

12,463 -CH2-C=CH

i3-cianofenil-

:3-ciano-fenil-

i3-metil-2-piridil-
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2,467 -CH>C=CH  -Cl 3-F :3-trifluorometil-3-piridil-

?2,468 §-CH2-CECH CI 3F §3-trifluorometil-fenil-

22,469 §-CH2-CECH -Cl 3F §4-(dimetilamino)-fenil-
2,470 -CH2C=CH  -Cl 3-F 4
2,471 -CH>C=CH -Gl 3F
2,472 \-CH»C=CH -Gl 3-F

dimetilsulfamoil)fenil-

(
i4-(metilamino}-fenil-
‘4-(metilsulfanilyfenil-

:4-(trifluorometoxi)-fenil-

a4 B B R B a4 B 4 44 4 B 4 A4 R A AR e

:4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-

R R

:4-acetamidofenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

2,478 -CHz-C=CH :4-amino-3-metilfenil-
2,479 \-CH2-C=CH
12,480 -CH2-C=CH
12,481 -CH2-C=CH
12,482 -CH2-C=CH
12,483 -CH2-C=CH 4-cloro-fenil-

12,484 -CH2-C=CH :4-cianofenil-

-CH>-C=CH :4-ciano-fenil-

i4-ciclopropilfenil-

B O
B B
2,489 -CHo-C=CH
2,490 -CHo-C=CH
2,491 -CH2-C=CH

2,492 -CHo-C=CH

4 amino-fenil-
4-bifenil-
4-carboxifenil-

4-cloro-3-piridil-

§4-fluoro-fenil-

4-hidroxifenil-

4-hidroxi-fenil-

§4-metoxicarbonilfenil-
:4-metil-2-piridil-

§4-metilaminofenil-

{4-metilsulfonilfenil-

! | 14-oxazol-5-ilfenil-
« | : | 4-piridilo-

i4-terc-butoxifenil-

R

12,499 \-CH2-C=CH {4-terc-butilfenil-

12,500 \-CH2-C=CH 4-tolil-

12,501 \-CH2-C=CH 4-trifluorometil-3-piridil-
12,502 -CH2-C=CH
12,503 -CH2-C=CH :5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-
12,504 -CH2-C=CH 5-metil-2-piridil-

12,505 -CH2-C=CH :5-metil-3-piridil-

12,506 -CH2-C=CH :6-cloro-3-piridil-

§4-trifluorometil-fenil-
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ipirimidin-5-il-

R AR

12,509 : itiazol-2-il-
B e P
2,511 \-CHs-C=CH  -Cl |3-F tiofen-3-il-
2,512 -CH>C=CH  -CI 3-Cl i-Ph
2,513 \-CH2-C=CH -Cl {3-Cl :1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-
22,514 §-CH2-CECH -Cl §3-CI §1-metil-pirazol-4-il-
%2,515 §-CH2-CECH -Cl §3-CI §2-(metilsuIfanil)-4-piridi|-
............................ B

R B 4 B B B B B B 4 4 A R 4 A4 A A R A Y

2,519 | ! | :2-cloro-3-piridil-

B Tty P B

gy CHZCECH ......................................... e

2,522 \-CH2-C=CH 2-cianofenil-

12,523 -CHz-C=CH i2-ciano-fenil-

?2,524 -CH2-C=CH §2-fluoro-4-piridil-

12,525 -CHa-C=CH :2-metil-4-piridil-

2,526 -CH2-C=CH 2-metil-triazol-4-il-

2527 .................................... CHzCECH '""""""";é'-"tgi'iif ..............................................................................................................

................................................. B 2tr|f|uorometll4p|r|dll
............... o

R

i3,4-difluoro-fenil-

R R g

2,531 \-CH2-C=CH :3,5-difluoro-fenil-
2,532 \-CH2-C=CH :3-cloro-4-fluoro-fenil-
2,533 -CH2-C=CH :3-cloro-4-piridil-
2,534 -CH2-C=CH ‘3-cianofenil-

22,535 §-CH2-CECH §3-ciano-fenil-

:3-metil-2-piridil-

| {3-metil-4-amino-fenil-
| 3-piridil-
3-tolil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

f3-trif|uorometiI-3-piridi|-

B BB 4 B R B B B 4 B 4 A R A A4 A A R A e

i3-trifluorometil-fenil-

R

?2,542 §-CH2-CECH i4-(dimetilamino)-fenil-

?2,543 §-CH2-CECH §4-(dimetilsulfamoil)fenil-

?2,544 §-CH2-CECH '4-(metilamino)-fenil-

?2,545 -CH2-C=CH i4-(metilsulfanil)fenil-

12,546 -CH2-C=CH 4-(terc-butoxi)-fenil-

%2,547 -CH2-C=CH ’ :4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluorofenil-

2548 .................................... RETRT WS 4(tr|f|uorometOX|)fen|I ...........................................................................
2549 .................................... P v Pty 4[ et||(met||)carbam 0”] N
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i4-amino-3-metilfenil-

e
B B T
2,554 -CH>C=CH -Gl 3-Cl i4-carboxifenil-
2,555 -CH>C=CH -Gl 3-Cl i4-cloro-3-piridil-
2,556 -CH>C=CH  -CI |3-Cl i4-cloro-fenil-
2,557 -CH-C=CH  -Cl 3-Cl i4-cianofenil

2,558 \-CH>C=CH  -Cl 13-Cl i4-ciano-fenil

:4-dimetilaminofenil-

B B B g 4 B B 4 B 4 B 4 4 B 4 A R A A R e

:4-fluoro-fenil-

R

:4-hidroxifenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

2,564 -CH2-C=CH 4-hidroxi-fenil-
12,565 \-CH2-C=CH
12,566 -CH2-C=CH
12,567 -CHz-C=CH
12,568 -CH2-C=CH
12,569 -CHa-C=CH :4-oxazol-5-ilfenil-

12,570 -CHa-C=CH 4-piridil-

-CH>-C=CH :4-terc-butoxifenil-

i4-terc-butilfenil-

B O O
B B B
2,575 -CHo-C=CH
2,576 -CHo-C=CH
2,577 -CH2-C=CH

2,578 -CH2-C=CH

§4-metoxicarbonilfenil-
:4-metil-2-piridil-

§4-metilaminofenil-

:4-metilsulfonilfenil-

4-trifluorometil-fenil-

:5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-
5-metil-2-piridil-
5-metil-3-piridil-
6-cloro-3-piridil-

! :6-metil-2-piridil-
, ‘pirimidin-5-il-
| itiazol-2--

.................................................................................................................................................................................................................................................

itiazol-5-il-

B B B g 4 B B 4 B 4 B 4 4 B 4 A R A A R e

itiofen-3-il-

R

§4-(1 -metilpirazol-3-il)fenil-

4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

§4-morfolinofenil-

§4-(3-metilpirazol-1 -il)fenil-

4-(3,5-dimetilpirazol-1-ilyfenil-

4-pirazol-1-ilfenil-

i4-pirrol-1-ilfenil-

i4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-




ES 2997250 T3

i4-oxazol-2-ilfenil-

R

| ‘ E4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-
14-(2-tienilyfenil-
§4-(1 ,2,4-triazol-1-ilfenil-

i1-fenil-4-pirazolil-

1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

§4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-

:4-carbamoilfenil-

B B B g 4 B B 4 B 4 B 4 4 B 4 A R A A R e

:4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

R

:4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i4-morfolinofenil-

4-(3-metilpirazol-1-ilyfenil-

4-(3,5-dimetilpirazol-1-ilyfenil-

4-pirazol-1-ilfenil-

4-pirrol-1-ifenil-

4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

:4-(5-metil-2-furil)fenil-

:4-oxazol-2-ilfenil-

i4-(2-metiltiazol-4-il)fenil-

j 4_(2_t|en||)fen||_ ............................................................................................

§4-(1 ,2,4-triazol-1-ilfenil-
:1-fenil-4-pirazolil-

H1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

§4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-

4-(metilsulfamoil)fenil-

‘4-sulfamoilfenil-

:4-carbamoilfenil-

i4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

B B B R B B B 4 4 R A B 4 R4 A4 A R A e

i4-morfolinofenil-

R

i4-(3-metilpirazol-1-il)fenil-

4-(3,5-dimetilpirazol-1-ilyfenil-

:4-pirazol-1-ilfenil-

4-pirrol-1-ilfenil-
4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-
4-(5-metil-2-furil)fenil-

:4-oxazol-2-ilfenil-

:4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-
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:4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

R AR

i1-fenil-4-pirazolil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

H1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

§4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-

4-(metilsulfamoil)fenil-

{4-sulfamoilfenil-

§4-carbamoilfenil-

:4-morfolinofenil-

B

:4-(3-metilpirazol-1-il)fenil-

R

:4-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

i4-pirazol-1-ilfenil-

4-pirrol-1-ilfenil-

4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-
4-(5-metil-2-furil)fenil-
:4-oxazol-2-ilfenil-
g4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-

4-(2-tienil)fenil-

:4-(1,2,4-triazol-1-ilfenil-

i1-fenil-4-pirazolil-

R

{1-ciclopropil-4-pirazolil-

R AR

§4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

§4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-

4-(metilsulfamoil)fenil-

{4-sulfamoilfenil-

§4-carbamoilfenil-

§4-(1 -metilpirazol-3-ilfenil-

4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

:4-morfolinofenil-

;4-(3-metilpirazol-1 -il)fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

4-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

R R

i4-pirazol-1-ilfenil-

R

?2,671 §-CH2-CECH i4-pirrol-1-ilfenil-

?2,672 §-CH2-CECH §4-(5-metiItetrahidrofuran-2-i|)feni|-

?2,673 §-CH2-CECH §4-(5-metiI-2-furi|)feni|-

12,674 -CH2-C=CH 14-oxazol-2-ilfenil-

?2,675 -CH2-C=CH g4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-

2,676 -CH2-C=CH 4-(2-tienl)fenil-

2677 .................................... CH20£CH 4(124tr|azo|1||)fen|| .........................................................................
2678 .................................... CH20£CH 1fen||4p|razo||| ........................................................................................
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i4-(metilsulfaniimetil)fenil-

R AR

12,681 : i4-(isopropilsulfanilmetil)fenil-
B e e P e
2,683 -CH>C=CH  -Me 3-F 4-sulfamoilfenil
2,684 -CH>C=CH  -Me 3F i4-carbamoilfenil-
22,685 §-CH2-CECH -Me §3-CI §4-(1-metilpirazoI-S-iI)fenil-
2,686 \-CHC=CH  -Me 3-Cl i4-(5-mefiltetrazol-1-il)fenil-
2,687 \-CH>C=CH  -Me 3-Cl 4-morfolinofenil-
............................ P

B B B 4 R R a4 4 B 4 4 4 B 4 R4 A A R Y

2,691 | ! | :4-pirrol-1-ilfenil-

B Tt T A B

S CH2CECH ......................................... P

12,694 \-CH2-C=CH 14-oxazol-2-ilfenil-

12,695 -CH»-C=CH 4-(2-metiltiazol-4-il)fenil-

12,696 -CHa-C=CH 4-(2-tienilyfenil-

12,697 -CH2-C=CH 14-(1,2 4-triazol-1-il)fenil-

2,698 -CH2-C=CH 1-fenil-4-pirazolil-

§"2",'é§§ .................................... CHzCECH "'"""""";'1"-'é'i'éiBB'rBBii'-'éi'-'ﬁi'r'é'éé'|'i'|'l ...........................................................................

................................................. B 4(metllsuIfanllmetll)fenll
............... e

R

i4-(metilsulfamoil)fenil-

R B

2,703 \-CH2-C=CH 4-sulfamoilfenil-
2,704 -CH»-C=CH ‘4-carbamoilfenil-
?2,705 §-CH2-CECH §4-(1-metilpirazoI-S-iI)fenil-
22,706 §-CH2-CECH §4-(5-metiltetrazol-1-iI)feniI-
2,707 -CH2-C=CH :4-morfolinofenil-

§4-(3-metilpirazol-1 -il¥fenil-

4-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-

{4-pirazol-1-ilfenil-

4-pirrol-1-ilfenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

.................................................................................................................................................................................................................................................

4-(5-metil-2-furil)fenil-

R

2,714 \-CH2-C=CH 14-oxazol-2-ilfenil-

12,715 \-CH2-C=CH 4-(2-metiltiazol-4-il)fenil-

12,716 \-CH2-C=CH 4-(2-tienilyfenil-

2,717 -CH»-C=CH 14-(1,2 4-triazol-1-il)fenil-

?2,718 -CH2-C=CH §1-fenil-4-pirazolil-

52,719 -CH2-C=CH §1-ciclopropil-4-pirazoIiI-

2720 .................................... CH20£CH 4(met||suIfan|lmet||)fen|| .......................................................................
2721 ..................................... P v P 4(|soprop|| S |Imet||)fen o
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i4-sulfamoilfenil-

R

‘2,724 ; E4-carbamoi|feni|-
B P P e P v
2,726 \-CH2-C=CH -Gl 3-Cl i4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-
22,727 §-CH2-CECH -Cl §3-CI §4-morfolinofenil-
2,728 \-CH>C=CH  {-Cl 3-Cl i4-(3-metilpirazol-1-il)fenil-
2,729 \-CH>C=CH  i-Cl 3-Cl i4-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-
%2,730 §-CH2-CECH -Cl §3-CI §4-pirazol-1-ilfenil-
..................................... B

B

2,734 | : | :4-oxazol-2-ilfenil-
2735 ................ 4(2met||t|azo|4||)fen|| .........................................................................
2736 .................................... CchECH ......................................... 4(2t|en||)fen|| ............................................................................................
52,737 §-CH2-CECH §4-(1,2,4-triazo|-1-i|)feni|-

?2,738 -CH2-C=CH §1-fenil-4-pirazolil-

?2,739 -CH2-C=CH 1-ciclopropil-4-pirazolil-

?2,740 -CH2-C=CH §4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

52,741 -CH2-C=CH g4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-

2742 .................................... Cchch 4(met||su|fam0||)fen|| .............................................................................
2743 .................................... Cchch 4su|fam0||fen|| ..........................................................................................
2744 .................................... = H20=CH ........................................ S

La Tabla B-2 proporciona 744 compuestos B-2.001 a B-2.744 de férmula (1), en donde G es -H, W es (E)-CH=CH-, X
es 6-ciclopropilo y R, R?, Y, D son como se definié para los n.2 de compuesto 2.001 a 2.744 respectivamente en la
Tabla 2 anterior.

La Tabla B-3 proporciona 744 compuestos B-3.001 a B-3.744 de férmula (1), en donde G es -(C=0)iPr, W es -CHa-
CH2-, X es 6-ciclopropilo y R, R2, Y, D son como se definié para los n.2 de compuesto 2.001 a 2.744 respectivamente
en la Tabla 2 anterior.

La Tabla B-4 proporciona 744 compuestos B-4.001 a B-4.744 de férmula (1), en donde G es -(C=0Q)iPr, W es (E)-
CH=CH-, X es 6-ciclopropilo y R', R2, Y, D son como se defini6 para los n.2 de compuesto 2.001 a 2.744
respectivamente en la Tabla 2 anterior.

La Tabla C-1 proporciona 744 compuestos C-1.001 a C-1.744 de féormula (I), en donde G es -H, W es -CH2-CH2-, Y
es 3-ciclopropilo y R, R2, Y y D son como se definié para los n.2 de compuesto 3.001 a 3.744 respectivamente en la
siguiente Tabla 3.

Tabla 3: Definiciones de sustituyentes de R, R%, X y D:

\N.2 de compuesto R R2 X D

13,001 -Me Me 6F -Ph

23,002 E-Me 1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-
3003Me ...................... 1met|Ip|razoI4|I ......................................................................................
3004Me .................... 2(metllsulfanll)4p|rldll ...........................................................................
3005 ..................................... Me .................... 2acetam|do4p|r|dll .................................................................................
3006 ........................................................................ s 2acetam|dot|azol5ll ..............................................................................
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‘N.2 de compuesto D

3,007 Me | :2-amino-4-piridil-

B T e i —
s
T R T
3,011 §2-cianofenil-

3,012 i2-ciano-fenil-

3,013 :2-fluoro-4-piridil-

3,014 :2-metil-4-piridil-

i2-metil-triazol-4-il-

1 2-trifluorometil-fenil-

R AR R RE R

3,019 ; : : :3,4-difluoro-fenil-
3020 .............. 35d|f|uorofen||
3021 ....................................................................................................... 30l0r04ﬂuorofen”
3,022 3-cloro-4-piridil-

3,023 §3-cianofenil-

3,024 §3-ciano-fenil-

3,025 :3-metil-2-piridil-

3,026 §3-metil-4-amino-fenil-

i3-piridilo-

4-(dimetilamino)-fenil-

4-(dimetilsulfamoil)fenil-

metilamino)-fenil-

terc-butoxi)-fenil-

(
4-(
i4-(metilsulfanilifenil-
w
4-(

terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

§4-(trifluorometoxi)-fenil-

:4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

i4-acetamidofenil-

N R R AR RRRE R

§4-amino-3-metilfenil-

4-bifenil-
:4-carboxifenil-

4-cloro-3-piridil-

i4-cloro-fenil-

{4-cianofenil-

ciano-fenil-
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‘N.2 de compuesto D

3,050 _ Me | 4-dimetilaminofenil-
1
o e e R
L
3,054 §4-metoxicarbonilfenil-

3,055 :4-metil-2-piridil-

3,056 §4-metilaminofenil-

3,057 :4-metilsulfonilfenil-

§4-oxazol-5-ilfenil-

:4-terc-butilfenil-

R AR R RE R

3,062 _ : : 4-tolil-

T T P
S S i T e
3,065 5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-iI-

3,066 5-metil-2-piridil-

3,067 5-metil-3-piridil-

3,068 6-cloro-3-piridil-

3,069 6-metil-2-piridil-

ipirimidin-5-il-

1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

:1-metil-pirazol-4-il-

§2-(metilsuIfanil)-4-piridi|-

:2-acetamido-4-piridil-

§2-acetamidotiazo|-5-i|-

{2-amino-4-piridil-

2-cloro-3-piridil-

i2-cloro-4-piridil-

N R AR R RE R

:2-clorotiazol-5-il-

i2-ciano-fenil-

:2-fluoro-4-piridil-

:2-metil-4-piridil-

:2-metil-triazol-4-il-
2-tolil-
:2-trifluorometil-4-piridil-
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‘N.2 de compuesto D

3,093 -Me 6-Cl :3,5-difluoro-fenil-
1 e —
309530|0ro4pmd”
o e e e e
3,097 §3-ciano-fenil-

3,098 :3-metil-2-piridil-

3,099 §3-metil-4-amino-fenil-

3,100 :3-piridil-

:3-tolil-

:4-(dimetilamino)-fenil-

R RN R

3,105 ; : : :4-(dimetilsulfamoil)fenil-
3106 ............... 4(met||am|no)fen||
3107 ...................................................................................................... 4(met||su|fan||)fen||
3,108 4-(terc-butoxi)-fenil-

3,109 §4-(terc-butoxicarboniIamino)-3-f|uoro-2-feniI-

3,110 §4-(trifluorometoxi)-fenil-

3,111 §4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

3,112 §4-acetamidofeni|-

i4-amino-3-metilfenil-

14-cloro-3-piridil-

§4-cloro-fenil-

§4-cianofeni|-

§4-ciano-feni|-

§4-ciclopropilfenil-

§4-ciclopropil-fenil-

{4-dimetilaminofenil-

i4-fluoro-fenil-

i4-hidroxifenil-

N R R AR RRRE R

4-hidroxi-fenil-

{4-metil-2-piridil-

§4-metilaminofenil-

{4-metilsulfonilfenil-

§4-oxazol-5-ilfenil-
4-piridil-
4-terc-butoxifenil-
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‘N.2 de compuesto D

13,136 ‘ : 14-trifluorometil-3-piridil-
31374mﬂuoromemfen”
3138smet”134oxadla20|2”
B L e P N
3,140 :5-metil-3-piridil-

3,141 :6-cloro-3-piridil-

3,142 :6-metil-2-piridil-

3,143 ‘pirimidin-5-il-

itiazol-2-il-

3,148 ; : : :1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il- _
T T i o
g s e
3,151 :2-acetamido-4-piridil-

3,152 i2-acetamidotiazol-5-il-

3,153 :2-amino-4-piridil-

3,154 :2-cloro-3-piridil-

3,155 :2-cloro-4-piridil-

i2-clorotiazol-5-il-

:2-metil-4-piridil-

:2-metil-triazol-4-il-
2-tolil-
:2-trifluorometil-4-piridil-

§2-trifluorometil-fenil-

§3,4-difluoro-fenil-
i3,5-difluoro-fenil-

i3-cloro-4-fluoro-fenil-

i3-cloro-4-piridil-

N R AR R RE R

i3-cianofenil-

:3-metil-2-piridil-

§6-F §3-metil-4-amino-fenil-
i6-F  3-piridilo-

i6-F  i3-tolil-

i6-F  i3-trifluorometil-3-piridil-

rifluorometil-fenil-
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3,179 : : 4-(metilamino)-fenil-
31804(met|Isquan|I)fen|I
31814(tercbutOX|)fen|I
31824(tercbutox|carbon|lam|no)3f|uor02fen|l ......................................
3,183 4- (trifluorometoxi)-fenil-

3,184 g4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

3,185 i4-acetamidofenil-

3,186 §4-amino-3-metilfenil-

4 amino-fenil-

:4-cloro-3-piridil-

R RN R RE R

3,191 ; : : :4-cloro-fenil-

3192 ............... 4C|anofen||
3193 ...................................................................................................... 4c|anofen||
3,194 §4-ciclopropilfenil-

3,195 §4-ciclopropil-fenil-

3,196 :4-dimetilaminofenil-

3,197 §4-fluoro-fenil-

3,198 4-hidroxifenil-

i4-hidroxi-fenil-

§4-metilsulfonilfenil-

§4-oxazol-5-ilfenil-

4-piridilo-

{4-terc-butoxifenil-

{4-terc-butilfenil-
4-tolil-
‘4-trifluorometil-3-piridil-

4-trifluorometil-fenil-

i5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-

R RN R RE R

5-metil-2-piridil-

_ 6-cloro-3-piridil-
i6-F  i6-metil-2-piridil-
{6-F  ipirimidin-5--

i6-F itiazol-2-il-
i6-F itiazol-5-il-
: itiofen-3-il-
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3,222 : : 1-metil-pirazol-4-il-
32232(metllsulfanll)4p|rldll
32242acetam|do4p|r|dll
32252acetamld0tla20|5” ...................................................................................
3,226 :2-amino-4-piridil-

3,227 :2-cloro-3-piridil-

3,228 i2-cloro-4-piridil-

3,229 §2-clorotiazol-5-il-

i2-cianofenil-

:2-metil-4-piridil-

R R RN R

3,234 ; : :2-metil-triazol-4-il-
3235 ............... B
D B e e
3,237 §2-trifluorometil-fenil-

3,238 :3,4-difluoro-fenil-

3,239 :3,5-difluoro-fenil-

3,240 §3-cloro-4-fluoro-fenil-

3,241 3-cloro-4-piridil-

i3-cianofenil-

:3-piridil-
:3-tolil-
g3-trif|uorometiI-3-piridi|-

i3-trifluorometil-fenil-

4-(dimetilamino)-fenil-
‘4-(dimetilsulfamoil)fenil-

4
{4-(metilamino)-fenil-

4-(metilsulfanil)fenil-

{4-(terc-butoxi)-fenil-

N R R R RN RE R

{4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

§4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

§6-CI §4-acetamidofeni|-

§6-C| §4-amino-3-metilfenil-

§6-CI §4-amino-fenil-
i6-Cl  i4-bifenil-

carboxifenil-
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§3,265 ‘ : ;4-cianofenil-
T T o
¥/
P P O
3,269 :4-dimetilaminofenil-

3,270 4-fluoro-fenil-

3,271 4-hidroxifenil-

3,272 4-hidroxi-fenil-

§4-metoxicarbonilfenil-

:4-metilsulfonilfenil-

3,277 ‘ _ :4-oxazol-5-ilfenil-
T i P
P T P T T
3,280 4-terc-butilfenil-

3,281 4-tolil-

3,282 4-trifluorometil-3-piridil-

3,283 §4-trifluorometil-fenil-

3,284 :5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-

i5-metil-2-piridil-

3,289 -Me épirimidin-S-iI-

3,290 -Me itiazol-2-il-

3,291 -Me itiazol-5-il-

13,292 --Me itiofen-3-il-

3,293 -CH>-C=CH -Ph

23,294 §-CH2-CECH 1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

13,295 | 1 -metil-pirazol-4-il-
N i FH s
D s f"é'-'éb"é't'é'r'{ii'ci'é'-'éi'-'ﬁi}iéiii'— .....................................................................................

R R RN RRRE R

§2-acetamidotiazo|-5-i|-

e Pt e Frl St S
13,301 \-CH2-C=CH ~ -Me i6-F :2-cloro-4-piridil-
13,302 \-CH2-C=CH ~ -Me i6-F :2-clorotiazol-5-il-
13,303 \-CH»-C=CH  -Me 6-F i2-cianofenil-
13,304 \-CH»-C=CH  -Me (6-F :2-ciano-fenil-
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13,308 i2-tolil-

R B B 4 4 B B B 4 B B 4 4 B a4 4 R A AR

13,309 :2-trifluorometil-4-piridil-

— B T
3,312 \-CH>C=CH  -Me
3,313 \-CH2-C=CH  -Me
3,314 CH»C=CH  -Me
3315 \-CH2-C=CH  -Me
3 316 §-CH2-CECH E-Me §3-ciano-fenil-

:3,5-difluoro-fenil-

3-cloro-4-fluoro-fenil-

:3-cloro-4-piridil-

§3-cianofeni|-

:3-piridilo-

3-tolil-

T R e e
B o i i e o
13,323 \-CH2C=CH  -Me
13,324 \-CHz-C=CH e
13,325 \-CH2-C=CH  -Me
13,326 \-CH2-C=CH  -Me
: i-CH2-C=CH | terc-butoxi)-fenil-

{4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

4-(dimetilamino)-fenil-
4-

dimetilsulfamoil)fenil-

metilamino)-fenil-

metilsulfanil)fenil-

(
(
(
(

—_—

§4-amino-3-metilfenil-

3,332 -CH2-C=CH

13,333 -CH2-C=CH
3,334 -CH2-C=CH
3,335 -CH2-C=CH
3,336 -CH>-C=CH
3,337 -CH>-C=CH

:4- amino-fenil-
4-bifenil-
:4-carboxifenil-

:4-cloro-3-piridil-

§4-cloro-fenil-

i4-cianofenil-

4-ciano-fenil-

i4-ciclopropilfenil-

R RN R RE R

§4-ciclopropil-fenil-

3,343 CH-C=CH  -Me 6-F i4-fluoro-fenil-
13,344 \-CH-C=CH  -Me 6-F  4-hidroxifenil-
13,345 \-CH-C=CH ~ -Me i6-F 4-hidroxi-fenil-
13,346 \-CH--C=CH  -Me 6-F i4-metoxicarbonilfenil-
3,347 \-CHs-C=ECH ~ -Me 6-F i4-metil-2-piridil-

metilaminofenil-
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3,351 ‘4-piridilo-

R B B 4 B 4B B B B 4 B R B 4 4 4 A4 A4 R A AR

13,352 {4-terc-butoxifenil-

R B B ]

13,353 14-terc-butilfenil-

" B
13,355 \-CH>C=CH  -Me
3,356 -CH2C=CH  -Me
3,357 CH2C=CH  -Me
3,358 CH2C=CH  -Me

4-trifluorometil-3-piridil-

4-trifluorometil-fenil-

i5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-
:5-metil-2-piridil-
5-metil-3-piridil-

itiofen-3-il-
:-Ph
1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

‘ \-CH2-C=CH |
13,366 \-CH2C=CH  -Me
3,367 \-CHz-C=CH e
13,368 -CH2C=CH  -Me
3,369 \-CH2-C=CH  -Me
13,370 \-CH2-C=CH  -Me :2-acetamido-4-piridil-

i2-acetamidotiazol-5-il-

:1-metil-pirazol-4-il-

§2-(metilsuIfanil)-4-piridi|-

i2-clorotiazol-5-il-

3,375 -CH2-C=CH

3,376 -CH2-C=CH
3,377 -CH2-C=CH
3,378 -CH2-C=CH
3,379 -CH,-C=CH
3,380 -CH>-C=CH

i2-cianofenil-

i2-ciano-fenil-

:2-fluoro-4-piridil-
:2-metil-4-piridil-
:2-metil-triazol-4-il-
2-tolil-

2-trifluorometil-4-piridil-

i2-trifluorometil-fenil-

N R R AR RRRE R

§3,4-difluoro-fenil-

-difluoro-fenil-

13,386 §-CI:|H2-CECH Me i6-Cl  i3-cloro-4-fluoro-fenil-
3,387 \-CH2-C=CH ~ -Me i6-Cl :3-cloro-4-piridil-
13,388 \-CH>-C=ECH  -Me 6-Cl i3-cianofenil-
3,389 \-CH>C=CH  -Me (6-Cl :3-ciano-fenil-
13,390 \-CHs-C=CH  -Me 6-Cl :3-metil-2-piridil-

metil-4-amino-fenil-
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%3,394 i3-trifluorometil-3-piridil-

R R R R R R R R R R R R R R G e R R R R R R R R R R R R R R R e

13,395 i3-trifluorometil-fenil-

R B B ]

13,396 {4-(dimetilamino)-fenil-

g— D B R R
3,398 \-CH2-C=CH  -Me
13,399 -CH2C=CH  -Me
3,400 -CH2C=CH  -Me
3,401 -CH2-C=CH  -Me

4-(metilamino)-fenil-

(
4-(
4-(metilsulfanil)fenil-
4
4-(
4-(

terc-butoxi)-fenil-

-(terc-butoxicarbonilamino}-3-fluoro-2-fenil-

-(trifluorometoxi)-fenil-

:4-amino-3-metilfenil-

:4- amino-fenil-

P T e
B T o e
13,409 \-CH2C=CH  -Me
13,410 -CH2-C=CH  -Me
13,411 \-CH2C=CH  -Me
13,412 \-CH2C=CH  -Me
13,413 I-CH>C=CH  -Me 4-ciclopropilfenil-

i4-ciclopropil-fenil-

4-cloro-3-piridil-

{4-cloro-fenil-

{4-cianofenil-

i4-ciano-fenil-

3,418 \-CH--C=CH  -Me 4-hidroxi-fenil-
3,419 \-CH2C=CH  -Me
13,420 \-CH>C=CH  -Me
3,421 \-CH>C=CH  -Me
3,422 \-CH>C=CH  -Me
3,423 \-CH-C=CH  -Me

§4-metoxicarbonilfenil-
:4-metil-2-piridil-

§4-metilaminofenil-

{4-metilsulfonilfenil-

§4-oxazol-5-ilfenil-
‘4-piridil-

4-terc-butoxifenil-

4-terc-butilfenil-

3,429 CH-C=CH  -Me 6-Cl 4-trifluorometil-fenil-
13,430 \-CH2-C=CH ~ -Me i6-Cl :5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il-
13,431 \-CH-C=CH ~ -Me {6-Cl :5-metil-2-piridil-

13,432 \-CH>-C=CH  -Me 6-Cl i5-metil-3-piridil-

13,433 \-CH>-C=CH ~ -Me :6-Cl i6-cloro-3-piridil-

’ * : : :6-metil-2-piridil-
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13,437

R B B 4 4 B B B 4 B B 4 4 B a4 4 R A AR

13,438

R B B ]

3,439
— D B R
13,441 -CH2-C=CH
3,442 -CH2-C=CH
3,443 \-CH2-C=CH
3,444 -CH2-C=CH

:1-metil-pirazol-4-il-

§2-(metilsuIfanil)-4-piridi|-

:2-acetamido-4-piridil-

§2-acetamidotiazo|-5-i|-

:2-amino-4-piridil- :

:2-clorotiazol-5-il-

:2-cianofenil-

B P B T
3,452 \-CH>-C=CH ~ -Cl 16-F  i2-metil-4-piridil-

13,453 \-CH>-C=CH -Gl {6-F 2-metil-triazol-4-il-

13,454 \-CHs-C=CH  -Cl 6-F i2-tolil-

13,455 \-CH»-C=CH  -Cl 6-F i2-trifluorometil-4-piridil-

3,456 \-CH-C=CH  -Cl i6-F :2-trifluorometil-fenil-

i3,4-difluoro-fenil-

3,461 \-CH-C=CH  -Cl 3-cianofenil-
3,462 -CH>C=CH . Cl
3,463 -CH>C=CH . Cl
3,464 -CH>C=CH . Cl
3,465 CH2C=CH . Cl
13,466 -CH-C=CH . Cl

:3-ciano-fenil-
:3-metil-2-piridil-

:3-metil-4-amino-fenil-

:3-piridilo-
:3-tolil-
§3-trif|uorometiI-3-piridi|-

3-trifluorometil-fenil-

i4-(dimetilamino)-fenil-

N R AR RN

§4-(dimetilsulfamoil)fenil-

3,472 CH-C=CH  -CI 6F 4

13,473 \-CH2-C=CH ~ -Cl i6-F  4-(terc-butoxi)-fenil-

13,474 \-CH2-C=CH ~ -Cl i6-F 4+

13,475 \-CH»-C=CH -Gl {6-F i4-(trifluorometoxi)-fenil-

13,476 \-CH»-C=CH -Gl 6-F i4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil-
: : : : ‘4-acetamidofenil-

metilsulfanil)fenil-

terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-
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13,480 i4-pifenil-

R B B 4 4 B B B 4 B B 4 4 B a4 4 R A AR

13,481 ‘4-carboxifenil-

B s B
e D B T
3,484 -CH>C=CH . Cl
3,485 -CH>C=CH . Cl
3,486 CH2C=CH . Cl
3,487 CH2C=CH . Cl
3,488 CH2C=CH . C

{4-cianofenil-

{4-ciano-fenil-

§4-ciclopropilfenil-

§4-ciclopropil-fenil-

{4-dimetilaminofenil-

:4-hidroxi-fenil-

:4-metoxicarbonilfenil-

B T B
B e B e
13,495 \-CH2-C=CH ~ -Cl i6-F  4-metilsulfonilfenil-

13,496 \-CH>-C=CH -Gl 6-F i4-oxazol-5-ilfenil-

3,497 \-CH»-C=CH  -Cl 6-F i4-piridilo-

?3,498 §-CH2-CECH CI 6F §4-terc-butoxifenil-

3,499 \-CHz-C=CH |-Gl 6-F i4-terc-butilfenil-

5-metil-2-piridil-
:5-metil-3-piridil-
:6-cloro-3-piridil-

3,504 \-CH>C=CH  Cl
13,505 -CH>C=CH . Cl
3,506 -CH>C=CH . Cl
13,507 -CH»C=CH .l
3,508 CH2C=CH . Cl
3,509 CH2C=CH . Cl

:6-metil-2-piridil-

ipirimidin-5-il-

itiazol-2-il-

itiazol-5-il-

iofen-3-il-

Ph ..........................................................................................................................

N R R AR RRRE R

1-metil-3-(trifluorometil)pirazol-4-il-

3,515 CH-C=CH  -CI 6-Cl :2-(metilsulfanil)-4-piridil-
13,516 \-CH>-C=CH -Gl {6-Cl i2-acetamido-4-piridil-
13,517 \-CH-C=CH  -Cl {6-Cl i2-acetamidotiazol-5-il-
13,518 \-CH»-C=CH -Gl {6-Cl :2-amino-4-piridil-
13,519 \-CH2C=CH  -Cl  6-Cl :2-cloro-3-piridil-

’ : i : :2-cloro-4-piridil-
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H2-C=CH i2-fluoro-4-piridil-

B P B
T D B
3,527 -CH2-C=CH 2-tolil-

3,528 -CH>-C=CH {2-trifluorometil-4-piridil-

3,529 -CH>-C=CH
3,530 -CH>-C=CH
: -CH,-C=CH

§2-trifluorometil-fenil-

§3,4-difluoro-fenil-
3,5-difluoro-fenil-

3-cloro-4-piridil-

i3-cianofenil-

i3-ciano-fenil-

:3-metil-4-amino-fenil-
3-piridil-

3-tolil-
g3-trif|uorometiI-3-piridi|-

13,538 -CH2-C=CH
13,539 -CH2-C=CH
13,540 -CH2-C=CH
3,541 -CH2-C=CH

§3-trifluorometil-fenil-

4-(dimetilamino)-fenil-

§4-(dimetilsulfamoil)fenil-

i4-(metilamino)-fenil-

{4-(metilsulfanil)fenil-

—_—

‘ -CH2-C=CH
3,548 -CH2-C=CH
3,549 -CH2-C=CH
13,550 -CH2-C=CH
3,551 -CH>-C=CH
23,552 §-CH2-CECH 4 amino-fenil-
: -CH2-C=CH 4-bifenil-

14-carboxifenil-

4-(terc-butoxicarbonilamino)-3-fluoro-2-fenil-

4- (trifluorometoxi)-fenil-

g4-[eti|(metiI)carbamoiI]-3-f|uoro-feni|-

i4-acetamidofenil-

§4-amino-3-metilfenil-

‘ \-CH2-C=CH {4-ciano-fenil-
13,559 -CH2-C=CH
13,560 -CH2-C=CH
3,561 -CH2-C=CH

3,562 \-CH2-C=CH

§4-ciclopropilfenil-

§4-ciclopropil-fenil-

{4-dimetilaminofenil-

§4-fluoro-fenil-

4-hidroxifenil-

§4-hidroxi-fenil-

i4-metoxicarbonilfenil-
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13,566 :4-metil-2-piridil-

R R R R TR

13,567 {4-metilaminofenil-

R B B ]

3,568 i4-metilsulfonilfenil- :
g B B R
3,570 -CH>C=CH . Cl 4-piridil-

23,571 §-CH2-CECH CI §4-terc-butoxifenil-

3,572 CH2C=CH . Cl
3,573 CH2C=CH . Cl

{4-terc-butilfenil-
4-tolil-
4-trifluorometil-3-piridil-

:5-metil-2-piridil-

R R RN R

:5-metil-3-piridil-

i —
B P B T B
13,581 \-CH-C=CH ~ -Cl  i6-Cl pirimidin-5-il-

13,582 \-CH>-C=CH -Gl 6-Cl itiazol-2-il-

13,583 \-CH»-C=CH  -Cl 6-Cl tiazol-5-il-

13,584 \-CHs-C=ECH ~ -Cl  16-Cl itiofen-3-il-

13,585 i-Me -Me i6-F i4-(1-metilpirazol-3-il)fenil-

i4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

14-pirazol-1-iffenil-

4-pirrol-1-ilfenil-

4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-
§4-(5-metiI-2-furi|)feni|-
:4-oxazol-2-ilfenil-

g4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-
4-(2-tienilyfenil-

{4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil-

i1-fenil-4-pirazolil-

R R RN RE R

1-ciclopropil-4-pirazolil-

13,601 Me Me 6-F 4-(isopropilsulfaniimetil)fenil-

13,602 -Me -Me 6-F i4-(metilsulfamoil)fenil-
13,603 -Me -Me (6-F 4-sulfamoilfenil-

3,604 -Me -Me [6-F 4-carbamoilfeni-

13,605 -Me --Me (6-Cl 4-(1-metilpirazol-3-ilfenil
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?3,609 : ‘ ;4-(3,5-dimetilpirazol-1 -ilyfenil-
36104p|razo|1|lfen||
36114p|rr0|1||fenll
36124(5met||tetrah|drofuran2||)fen|| ...........................................................
3,613 §4-(5-metiI-2-furi|)feni|-

3,614 14-oxazol-2-ilfenil-

3,615 g4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-

3,616 4-(2-tienil)fenil-

§4-(1 ,2,4-triazol-1-ilfenil-

:4-(metilsulfanilmetil)fenil-

R R RN RRRE R

3,621 ; : : :4-(isopropilsulfanilmetiljfenil-
3622 ............... 4(met||su|fam0||)fen||
3623 ...................................................................................................... 4su|famo|lfen|l
3,624 §4-carbamoilfenil-

3,625 §4-(1 -metilpirazol-3-il)fenil-

3,626 §4-(5-metiltetrazol-1 -ilyfenil-

3,627 §4-morfolinofenil-

3,628 §4-(3-metilpirazol-1 -il)fenil-

i4-(3,5-dimetilpirazol-1-ilyfenil-

§4-(5-metiI-2-furi|)feni|-
14-oxazol-2-ilfenil-
g4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-
14-(2-tienilyfenil-

§4-(1 ,2,4-triazol-1-ilfenil-
1-fenil-4-pirazolil-

1-ciclopropil-4-pirazolil-

'4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

:4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-

N R R RN R

4-(metilsulfamoil)fenil-

_ §4-carbamoilfenil-
16-Cl  4-(1-metilpirazol-3-ilfenil-

:6-Cl  4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-
§6-CI §4-morfolinofenil-

§6-CI §4-(3-metilpirazol-1 -il)fenil-

4-(3

,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-
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§3,652 : ‘ ;4-(5-metiItetrahidrofuran-2-i|)feni|-
36534(5met||2fur||)fen|l
36544oxazo|2||fen||
36554(2met||t|azo|4||)fen|| ...............................................................................
3,656 14-(2-tienilyfenil-

3,657 §4-(1 ,2,4-triazol-1-il)fenil-

3,658 1 -fenil-4-pirazolil-

3,659 1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

:4-sulfamoilfenil-

R

3,664 ; : :4-carbamoilfenil-
36650HzCECH ............... P
3666CHzCECH ......................................... P
?3,667 §-CH2-CECH §4-morfolinofenil-

13,668 -CH2-C=CH 4-(3-metilpirazol-1-ilyfenil-

3,669 -CH>-C=CH 4-(3,5-dimetilpirazol-1-ilyfenil-

13,670 \-CH2-C=CH 4-pirazol-1-ilfenil-

13,671 i-CH2-C=CH 4-pirrol-1-ilfenil-

i4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

3,676 \-CH2-C=CH 4-(2-tienil)fenil-

?3,677 §-CH2-CECH §4-(1,2,4-triazo|-1-i|)feni|-

3,678 -CH>-C=CH 1-fenil-4-pirazolil-

23,679 \-CH2-C=CH H1-ciclopropil-4-pirazolil-

23,680 §-CH2-CECH §4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

23,681 §-CH2-CECH §4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-

3,682 | 4-(metilsulfamoil)fenil- :
36834sulfam0|lfen|l
B LS S S 4carbamo|Ifen|I

N R R AR RRRE R

§4-(1 -metilpirazol-3-il)fenil-

e g-CH;-CzCH Me F e,
13,688 \-CH2-C=CH ~ -Me i6-Cl :4-(3-metilpirazol-1-il)fenil-
13,689 \-CH2-C=CH  -Me 6-Cl 4-(3,5-dimetilpirazol-1-il)fenil-
13,690 \-CH>-C=CH ~ -Me (6-Cl i4-pirazol-1-ilfenil-

3,691 \-CH>-C=ECH ~ -Me :6-Cl i4-pirrol-1-ilfenil-
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%3,695 :4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-

R R R R R R R R R R R R R R e R e R R R R R R R R R R R R R R e

13,696 i4-(2-tienil)fenil-

P e T
T D T
3,699 \-CH2-C=CH  -Me
13,700 -CH2C=CH  -Me
13,701 \-CH2-C=CH  -Me
3,702 CH»C=CH  -Me
3,703 \-CH2-C=CH  -Me 4-sulfamoilfenil-

H1-ciclopropil-4-pirazolil-

§4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

§4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-

4-(metilsulfamoil)fenil-

:4-(5-metiltetrazol-1-il)fenil-

:4-morfolinofenil-

T B T e e
B P B T e o
13,710 \-CH>-C=CH ~ -Cl {6-F i4-pirazol-1-ilfenil-

13,711 \-CH-C=CH -Gl {6-F  i4-pirrol-1-ilfenil-

13,712 \-CH»-C=CH  -Cl 6-F i4-(5-mefiltetrahidrofuran-2-il)fenil-

13,713 \-CHs-C=CH -Gl 6-F i4-(5-metil-2-furil)fenil-

13,714 \-CH2-C=CH  -Cl i6-F 4-oxazol-2-ilfenil-

§4-(2-metiItiazol-4-i|)feni|-

i1-ciclopropil-4-pirazolil-

3,719 CHzC=CH  CI

13,720 \-CH>C=CH  -Cl
3,721 \-CH>C=CH  -Cl
3,722 \-CH>C=CH i Cl
3,723 -CH>C=CH i Cl
3,724 -CH>C=CH i Cl

§4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

§4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-

4-(metilsulfamoilfenil-

{4-sulfamoilfenil-

§4-carbamoilfenil-

§4-(1 -metilpirazol-3-ilfenil-

4-(5-metiltetrazol-1-il}fenil-

i4-morfolinofenil-

N R R AR RRRE R

§4-(3-metilpirazol-1 -il)fenil-

3,730 CH-C=CH  -CI 6-Cl :4-pirazol-1-iffeni-

13,731 \-CH2-C=CH ~ -Cl  i6-Cl 4-pirrol-1-ilfenil-

13,732 \-CH2-C=CH ~ -Cl  {6-Cl i4-(5-metiltetrahidrofuran-2-il)fenil-
13,733 \-CH»-C=CH -Gl {6-Cl i4-(5-metil-2-furil)fenil-

13,734 \-CH»-C=CH  -Cl 6-Cl :4-oxazol-2-ifenil-
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i -ciclopropi‘lu-4-pi razolil-

R R R R

§4-(metilsuIfanilmetil)fenil-

R R

§3,741 §-CH2-CECH §4-(isopropilsulfanilmetiI)fenil-
?3,742 §-CH2-CECH g4-(metilsulfamoil)fenil-
13,743 -CH2-C=CH 4-sulfamoilfenil-

3,744 -CH>-C=CH 4-carbamoilfenil-

La Tabla C-2 proporciona 744 compuestos C-2.001 a C-2.744 de fé6rmula (1), en donde G es -H, W es (E)-CH=CH-, Y
es 3-ciclopropilo, y R', R2, X, Y y D son como se definio para los n.2 de compuesto 3.001 a 3.744 respectivamente en
la Tabla 3 anterior.

La Tabla C-3 proporciona 744 compuestos C-3.001 a C-3.744 de férmula (I}, en donde G es -(C=0)iPr, W es -CH-
CHz-, Y es 3-ciclopropilo y R, R2, X y D son como se definié para los n.2 de compuesto 3.001 a 3.744 respectivamente
en la Tabla 3 anterior.

La Tabla C-4 proporciona 744 compuestos C-4.001 a C-4.744 de férmula (I}, en donde G es -(C=0)iPr, W es (E)-
CH=CH-, Y es 3-ciclopropilo y R', R?, X y D son como se definid para los n.2 de compuesto 3.001 a 3.744
respectivamente en la Tabla 3 anterior.

Los compuestos de esta invencion pueden prepararse segun los siguientes esquemas, en donde los sustituyentes RY,
R2, R3, R4, RS, RS, R8, RY, R'9, R", R'2, R'3, R4, R'5, R"® W, D, Dp, G, X, Y y m tienen (a menos que se indique otra
cosa explicitamente) las definiciones descritas anteriormente.

Ciertos compuestos (I-ii) de la presente invencién pueden prepararse a partir de los compuestos (2) como se muestra
en el Esquema de reaccion 1. Los compuestos (I-ii) son compuestos de férmula (I} en donde W es -CH2-CHo-.

Esquema de reaccidn 1

H, o fuente de H, &

Y

Catalizador
Disolvente

(ki)

Los compuestos (I-ii) pueden prepararse mediante hidrogenacién catalitica de compuestos (2) con gas hidrégeno en
un disolvente adecuado [tal como tetrahidrofurano, metanol, etanol, acido acético o acetato de etilo] en presencia de
un catalizador adecuado [tal como Pd/C, Pd/CaCQs, Rh/Al2CO3 o esponja de niquel] a una temperatura entre -10 y
100 °C.

Como alternativa, los compuestos (I-ii) también pueden prepararse mediante hidrogenacién por transferencia catalitica
de compuestos (2) por tratamiento con una fuente de hidrégeno adecuada en un disolvente adecuado en presencia
de un catalizador adecuado a una temperatura entre -10 y 100 °C. Ejemplos de sistemas adecuados son
tetrahidroxidiboro en mezclas de diclorometano/agua o diclorometano/metanol en presencia de Pd/C, Pd(OAc)z2 o
Pd(OH)2/C (J. Am. Chem. Soc., 2016, 138, 6107-6110) o 1,4-dihidro-2,6-dimetil-3,5-piridindicarboxilato de dietilo en
etanol es presencia de Pd/C (Tetrahedron Letters, 2009, 50, 1026).

Los compuestos (2) pueden prepararse a partir de los compuestos (3) y compuestos (4) tal como se muestra en el
Esquema de reaccion 2, segun el protocolo de Suzuki o el protocolo de Heck descrito a continuacién. Cuando se
emplea el protocolo de Suzuki, los compuestos (4) son compuestos organoborados tales como acidos borénicos,
ésteres borénicos o sales de tipo trifluoroborato de potasio. Cuando se emplea el protocolo de Heck, los compuestos
(4) son estirenos.

68



10

15

20

25

30

35

40

ES 2997250 T3

Como alternativa, los compuestos (I-ii) también pueden prepararse mediante reduccién con diimida generada in situ a
partir de un precursor adecuado en un disolvente adecuado a una temperatura entre -10 y 200 °C. Ejemplos de
reactivos adecuados para generacién de diimida incluyen arilsulfonil hidrazidas sustituidas como 2,4,6-
triisopropilbencenosulfonil hidrazida, opcionalmente en presencia de una base adecuada. Ejemplos de bases
adecuadas incluyen trietilamina, diisopropiletiamina, carbonato potasico y carbonato sédico. Los disolventes
adecuados incluyen tetrahidrofurano, 1,4-dioxano, acetato de etilo, acetonitrilo y dimetilformamida.

Esquema de reaccién 2

J
‘ 4
X X @
OG
I ©
R | X
N\N s} Br Base
I4 Catalizador
R Disolvente
J={BloH

{3)

Protocolo de Suzuki

Los compuestos (2) de pueden preparar por tratamiento de los compuestos (3) con los compuestos (4) en presencia
de una base adecuada y un catalizador adecuado en un disolvente adecuado a una temperatura entre 10 y 150 °C.
Los ejemplos de bases adecuadas incluyen carbonato de potasio, fosfato de potasio, carbonato de sodio, bicarbonato
de sodio y fluoruro de potasio. Los ejemplos de catalizadores adecuados incluyen el complejo de 1,1'-
bis(difenilfosfino)ferroceno]dicloropaladio (Il)-diclorometano [PdClz(dppf).DCM], tetraquis(trifenilfosfina)paladio (0)
[Pd(PPhs)4], y un sistema catalitico formado in situ a partir de una mezcla de acetato de paladio (ll) y trifenilfosfina.
Los ejemplos de disolventes adecuados incluyen agua, 1,4-dioxano, tetrahidrofurano, acetonitrilo y tolueno. Muchos
compuestos (4) estan disponibles comercialmente [por ejemplo, acido trans-2-(4-bifeniljvinilborénico] o pueden
prepararse mediante métodos conocidos. Son ejemplos de compuestos (3) con una utilidad especial en el protocolo
de Suzuki los ésteres de isobutirilo (3-i) en donde G es isobutirilo.

El experto apreciara que es probable que las condiciones del protocolo de Suzuki escindan los grupos éster, de manera
que el Esquema de reaccién 2 también puede describir una reaccion en donde el material de partida (3) contenga un
resto éster [tal como cuando G es un grupo acilo], pero el producto (2) no lo tenga [tal como cuando G es hidrégeno].

Protocolo de Heck

Los compuestos (2) de pueden preparar por tratamiento de los compuestos (3) con los compuestos (4) en presencia
de una base adecuada y un catalizador adecuado a una temperatura entre 10 y 150 °C. Opcionalmente, se puede
incluir un disolvente adicional. Los ejemplos de bases adecuadas incluyen trietilamina, morfolina, N-metilmorfolina,
diisopropiletilamina y piridina. Los ejemplos de catalizadores adecuados incluyen de tetraquis(trifenilfosfina)paladio (0)
[Pd(PPhs)4], un sistema catalitico formado in situ de una mezcla de acetato de paladio (Il} y trifenilfosfina, un sistema
catalitico formado in situ de una mezcla de tris(dibencilidenacetona)dipaladio (0) y tetrafluoroborato de tri-terc-
butilfosfonio, y un sistema catalitico formado in situ de un precatalizador de paladaciclo tal como cloro[(tri-terc-
butilfosfina)-2-(2-aminobifenil)Jpaladio (II}. Los ejemplos del disolvente adicional opcional incluyen 1,4-dioxano,
tetrahidrofurano, acetonitrilo y tolueno. Muchos compuestos (4) estan disponibles comercialmente [como 4-
cianoestireno] o pueden prepararse mediante métodos conocidos. Son ejemplos de compuestos (3) con una utilidad
especial en el protocolo de Heck los ésteres de isobutirilo (3-i) en donde G es isobutirilo.

Los compuestos (3-i) se pueden preparar a partir de compuestos (5) como se muestra en el Esquema de reaccién
3.
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Esquema de reaccion 3

Q Cl
Base
Disolvente

)
© (3

Los compuestos (3-i) se pueden preparar por tratamiento de los compuestos (5) con cloruro de isobutirilo en un
disolvente adecuado [tal como diclorometano, acetonitrilo 0 tolueno] en presencia de una base adecuada [tal como
trietilamina, diisopropiletilamina o piridina] a una temperatura entre -10 y 60 °C. Opcionalmente, se puede incluir un
catalizador [tal como 4-(dimetilamino)piridina].

Los compuestos (5) se pueden preparar a partir de los compuestos (6) tal como se muestra en el Esquema de
reaccion 4, calentando los compuestos (6) con una base (tal como 1,8-diazabiciclo[5.4.0Jundec-7-eno,
hexametildisilazida de sodio o hexametildisilazida de litio) en un disolvente [tal como acetonitrilo, N, N-dimetilformamida
o tolueno] a una temperatura entre 50 y 200 °C. Se puede utilizar calentamiento convencional o calentamiento por
microondas.

Esquema de reaccion 4

Y

N Br Base

l Disolvente
) R R

& (5)

Los compuestos (6) se pueden preparar a partir de acidos fenilacéticos (7) tal como se muestra en el Esquema de
reaccion 5.
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Esquema de reaccion 5

X\
Xy
ey
AN i} (COCH;, CHC,
o N N-dimetiformamida (catalizador}
o, Br o
Ho™" o =
i} (COCH2, CH:CE, .
N.N-dimetiformamida N HN.
{catatizador) Ny i N l/
N - y
v ! ~ 2 A a
8 R \\ R ,Y
4 “ ]
HN_ N 0
NHZ ™, X
{5 e B
d A
[ Y
o |
0 N
1 }
AN /U\¢ N Br
¥ —— g N \‘*;\i’fé‘\“o
i
NH-2 atanol ) R‘? R1 @

Con respecto al Esquema de reacciéon 5, un ejemplo de una hidracina (8) es metilhidracina, y un ejemplo de
cetoésteres (10) es piruvato de etilo. Un ejemplo de una hidrazona (9) es (2E/Z)-2-(metilhidrazono)propanoato de etilo,
preparado segln los métodos descritos en la solicitud de patente PCT W(02016/008816. Un ejemplo de un acido
fenilacético (7) es el acido (2-bromo-6-fluorofenil)acético, que se puede sintetizar segin el Esquema de reaccion 10.
Un ejemplo adicional de un acido fenilacético (7) es el acido (2-bromo-3-cloro-6-fluoro-fenilyacético, que se puede
sintetizar segin el Esquema de reaccion 11.

Ciertos compuestos (I-iii) de la presente invencion pueden prepararse a partir de los compuestos (11) como se muestra
en el Esquema de reaccion 6 o a partir de los compuestos (l-iv) como se muestra en el Esquema de reaccion 12.
Los compuestos (I-iii) son compuestos de formula (1) en donde W es -CH2-CH2- y G es hidrégeno.

Esquema de reaccion 6

Base
Disolvente

Los compuestos (l-iii} se pueden preparar calentando los compuestos (11) con una base (tal como 1,8-
diazabiciclo[5.4.0]undec-7-eno, hexametildisilazida de sodio 0 hexametildisilazida de litio) en un disolvente [tal como
acetonitrilo, N,N-dimetilformamida o tolueno] a una temperatura entre 50 y 200 °C. Se puede utilizar calentamiento
convencional o calentamiento por microondas.

Los compuestos (11) pueden prepararse a partir de los compuestos (12) como se muestra en el Esquema de reaccion
7 a continuacion.
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Esquema de reaceion 7

X
Sx
HO O
i) (COCI);, CH:Cl,
{12) ° N N-dimetilformamida {catalizador)
B {COCH,, CHCL,
N N-dimetiformamida
{catalizador}
i}
'?1
HN
SN X
8
{8 y
R!
\h{l Q
NH,

etanol

Los compuestos (12} se pueden preparar a partir de compuestos (13) como se muestra en el Esquema de reaccion
8. Muchos compuestos (13) estan comercializados [tales como 2-fenilacetato de metilo y 2-(2-fluorofenil)acetato de

5 metilo].
Respecto al Esquema de reaccion 8, se pueden preparar fosforanos (15) segun el

Esquema de reaccion 9.
10
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Esquema de reaccion 8

) ) LIHMDS, THF "
A i) Me, SicH A \\\\/NMeQ
o B i) Br.
) 1y i) Br,{,
; ,3 ———
o ~
(13 H

SR S
i i ¥ N
S~ W CHQO‘t
O 1 et
,i\\ THF, agua
o Nivied
N*’f’i
X X,
o TR H o
0 :
S N T RN 5
© ! Paic
S
D
NaOH
e
MelIH, agua a
Esquema de reaccion 9
Ph
LG (G- Ph3P
PP, Ph \é; + Base A
e Ph*” —_— .
{16) (1)
foluenc THF

A

5 Con respecto al Esquema de reaccion 9, son ejemplos de bases adecuadas hidruro de sodio, hexametildisilazida de
sodio y terc-butéxido de potasio. Los compuestos (16) son electréfilos en donde LG es un grupo saliente [tal como
cloruro, bromuro, yoduro, tosilato o mesilato]. Muchos compuestos (16) estan disponibles comercialmente [tales como
bromuro de 4-clorobencilo o 2-cloro-5-clorometiltiazol].

Esquema de reaccién 10

NaQH
Br Q
P S LiOH
A =
\“/{\ 0N atanol '
10 F‘ Eilic] F

Con respecto al Esquema de reaccion 10, el éster etilico del &cido (2-bromo-6-fluoro-fenil)acético puede prepararse
como se describe en Lundgren et al. JACS 2016, 138, 13826-13829.
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Esquema de reaccion 11

i
jig ;
b O, CH,CL
R B MeS CHOL
& iy NaClQ,,
2-metit-but-Z-ana
NaH.PO.

ferc-butanel
agua

Con respecto al Esquema de reaccion 11, el 2-bromo-1-cloro-4-fluorobenceno esta disponible comercialmente.

Esquema de reaccién 12

Hidréxido o X
carbonato ‘
metalico

—— R
Agua
Disolvente de alcchof

Los compuestos (l-iii) pueden prepararse tratando los compuestos (I-iv) con un hidréxido metalico [como hidréxido
sédico, hidroxido de litio o hidroxido potasico] en una mezcla de agua y un disolvente adecuado [como metanol, etanol
o tetrahidrofurano]; o tratando los compuestos (I-iv) con un carbonato metélico [como carbonato sédico o carbonato
potasico] en un disolvente alcohélico [como metanol o etanol] a una temperatura entre 0 °C y 100 °C. Los compuestos
(I-iv) son compuestos de formula (1) en donde W es -CH2>-CHz- y G es C(O)R3.

(i

Los compuestos (2) pueden prepararse a partir de los compuestos (14} y compuestos (15) tal como se muestra en el
Esquema de reaccién 13, segun el protocolo de Suzuki o el protocolo de Heck descrito a continuacién. Cuando se
emplea el protocolo de Suzuki, los compuestos (14) son compuestos de organoboro como los acidos bordnicos, los
ésteres borénicos o las sales potasicas de trifluoroborato y los compuestos (15) son compuestos de haluro o pseudo-
haluro, tales como cloruros, bromuros, yoduros o triflatos. Cuando se emplea el protocolo de Heck, los compuestos
(14) son estirenos y los compuestos (15) son compuestos haluro o pseudo-haluro como cloruros, bromuros, yoduros
o triflatos.

Esquema de reacciéon 13

(15)

Base
Catalizador
Disolvente

{14 J=iBjaoH
Z = hakio o pseudo-haluro

Protocolo de Suzuki
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Los compuestos (2) de pueden preparar por tratamiento de los compuestos (14) con los compuestos (15) en presencia
de una base adecuada y un catalizador adecuado en un disolvente adecuado a una temperatura entre 10 y 150 °C.
Los ejemplos de bases adecuadas incluyen carbonato de potasio, fosfato de potasio, carbonato de sodio, bicarbonato
de sodio y fluoruro de potasio. Los ejemplos de catalizadores adecuados incluyen el complejo de 1,1'-
bis(difenilfosfino)erroceno]dicloropaladio (ll)-diclorometano [PdClz(dppf).DCM], tetraquis(trifenilfosfina)paladio (0)
[Pd(PPhs)4], y un sistema catalitico formado in situ a partir de una mezcla de acetato de paladio (ll) y trifenilfosfina.
Los ejemplos de disolventes adecuados incluyen agua, 1,4-dioxano, tetrahidrofurano, acetonitrilo y tolueno. Muchos
compuestos (15) estan disponibles comercialmente o pueden fabricarse por métodos conocidos. Son ejemplos de
compuestos (14) con una utilidad especial en el protocolo de Suzuki los ésteres de isobutirilo (14-i) en donde G es
isobutirilo.

El experto apreciara que es probable que las condiciones del protocolo de Suzuki escindan los grupos éster, de manera
que el Esquema de reaccién 13 también puede describir una reaccién en donde el material de partida (14) contenga
un resto éster [tal como cuando G es un grupo acilo], pero el producto (2) no lo tenga [tal como cuando G es hidrégeno].

Protocolo de Heck

Los compuestos (2) de pueden preparar por tratamiento de los compuestos (14) con los compuestos (15) en presencia
de una base adecuada y un catalizador adecuado a una temperatura entre 10 y 150 °C. Opcionalmente, se puede
incluir un disolvente adicional. Los ejemplos de bases adecuadas incluyen trietilamina, morfolina, N-metilmorfolina,
diisopropiletilamina y piridina. Los ejemplos de catalizadores adecuados incluyen de tetraquis(trifenilfosfina)paladio (0)
[Pd(PPhs)4], un sistema catalitico formado in situ de una mezcla de acetato de paladio (I1} y trifenilfosfina, un sistema
catalitico formado in situ de una mezcla de tris(dibencilidenacetona)dipaladio (0) y tetrafluoroborato de tri-terc-
butilfosfonio, y un sistema catalitico formado in situ de un precatalizador de paladaciclo tal como cloro[(tri-terc-
butilfosfina)-2-(2-aminobifenil)Jpaladio (II}. Los ejemplos del disolvente adicional opcional incluyen 1,4-dioxano,
tetrahidrofurano, acetonitrilo y tolueno. Muchos compuestos (15) estan disponibles comercialmente o pueden
fabricarse por métodos conocidos. Son ejemplos de compuestos (14) con una utilidad especial en el protocolo de Heck
los ésteres de isobutirilo (14-i) en donde G es isobutirilo.

Los compuestos (14-ii), en donde J es una especie de organoboro, tal como un éster borénico, pueden prepararse a
partir de los compuestos (3) y los compuestos (16) como se muestra en el Esquema de reaccion 14.

Esquema de reaccion 14

Ny
y (16)

¥

Base
Catalizador
Disolvente

Y (o)

R J= (B8]
3 (14-ii)

Los compuestos (14-ii) pueden prepararse por tratamiento de los compuestos (3) con los compuestos (16) en
presencia de una base adecuada y un catalizador adecuado a una temperatura entre 10 y 150 °C. Opcionalmente, se
puede incluir un disolvente adicional. Los ejemplos de bases adecuadas incluyen trietilamina, morfolina, N-
metilmorfolina, diisopropiletilamina y piridina. Ejemplos de catalizadores adecuados son tetraquis(trifenilfosfina)paladio
(0) [Pd(PPhs)4], un sistema catalitico formado in situ de una mezcla de acetato de paladio (ll) y trifenilfosfina, y un
sistema catalitico formado /in situ de una mezcla de tris(dibencilidenacetona)dipaladio (0) y tetrafluoroborato de tri-terc-
butilfosfonio. Los ejemplos del disolvente adicional opcional incluyen 1,4-dioxano, tetrahidrofurano, acetonitrilo y
tolueno. Muchos compuestos (16) estan disponibles comercialmente, tales como el éster MIDA del acido vinilborénico
o el pinacol éster del acido vinilborénico o pueden prepararse por métodos conocidos. Son ejemplos de compuestos
(3) con una utilidad especial en el protocolo de Heck los ésteres de isobutirilo (3-i} en donde G es isobutirilo.

Los compuestos (14-iii}, en donde J es hidrégeno, pueden prepararse a partir de los compuestos (3), como se muestra
en el Esquema de reaccion 15.
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Esguema de reaccién 15

SnBuSV/,}

Y

Base
Catalizador
Disolvents

J=H

(14-iii)

Los compuestos (14-iii} pueden prepararse por tratamiento de los compuestos (3) con tributil(vinil)estannano,
opcionalmente en presencia de una base adecuada, en presencia de un catalizador adecuado a una temperatura entre
10 y 150 °C en un disolvente adecuado. Los ejemplos de la base opcional incluyen trietilamina, morfolina, N-
metilmorfolina, diisopropiletilamina y piridina. Los ejemplos de catalizadores adecuados incluyen complejo 1,1'-
bis(difenilfosfino)ferroceno]dicloropaladio (Il)-diclorometano [PdClz(dppf).DCM], tetraquis(trifenilfosfina)paladio (0)
[Pd(PPhs)4], un sistema catalitico formado in situ de una mezcla de acetato de paladio (Il} y trifenilfosfina, un sistema
catalitico formado in situ de una mezcla de tris(dibencilidenacetona)dipaladio (0) y tetrafluoroborato de tri-terc-
butilfosfonio, y un sistema catalitico formado in situ de un precatalizador de paladaciclo tal como cloro[(tri-terc-
butilfosfina)-2-(2-aminobifenil)]paladio (ll). Los ejemplos de disolventes adecuados incluyen 1,4-dioxano,
tetrahidrofurano, acetonitrilo y tolueno. Ejemplos de compuestos (3) con utilidad particular son ésteres de isobutirilo
(3-i) en donde G es isobutirilo.

Los compuestos (18) pueden prepararse a partir de los compuestos (3) a través de una reaccion de Sonogashira como
se muestra en el Esquema de reaccion 16.

Esquema de reaccion 16

X

(17

Y

Base
Catalizador
Disolvente

Los compuestos (18) pueden prepararse por tratamiento de los compuestos (3) con los compuestos (17) en presencia
de una base adecuada y uno o mas catalizadores adecuados a una temperatura entre 10 y 150 °C. Opcionalmente
puede afiadirse un disolvente adicional. Los ejemplos de bases adecuadas incluyen trietilamina, morfolina, N-
metilmorfolina, diiisopropilamina, diisopropiletilamina y piridina. Los ejemplos de catalizadores adecuados incluyen
dicloruro de bis(trifenilfosfina)paladio (I} [Pd(PPhs)Cl2], un sistema catalitico formado in sitv de una mezcla de acetato
de paladio (l1) y trifenilfosfina, un sistema catalitico formado in situ de una mezcla de tris(dibencilidenacetona)dipaladio
(0) y tetrafluoroborato de tri-terc-butilfosfonio, y un sistema catalitico formado /n situ de un precatalizador de
paladaciclo tal como cloro[(tri-terc-butilfosfina)-2-(2-aminobifenil)]paladio (I1}). Opcionalmente también puede afiadirse
un catalizador de cobre, tal como yoduro de cobre (). Ejemplos de disolventes adicionales adecuados son 1,4-dioxano,
tetrahidrofurano, acetonitrilo, tolueno y N,N-dimetilformamida. Ejemplos de compuestos (3) con utilidad particular son
ésteres de isobutirilo (3-i) en donde G es isobutirilo.

El experto apreciara que es probable que las condiciones de la reaccién de Sonogashira escindan los grupos éster,
de manera que el Esquema de reaccién 16 también puede describir una reaccién en donde el material de partida (3)
contenga un resto éster [tal como cuando G es un grupo acilo], pero el producto (18) no lo tenga [tal como cuando G
es hidrégeno].

Los compuestos (19) se pueden preparar a partir de los compuestos (3) y compuestos (20) como se muestra en el

Esquema de reaccion 17, a través de una reaccion de Suzuki, en donde el compuesto (20) es una especie de
organoboro adecuada, tal como un acido bornico, éster boronato o sal de trifluoroborato potasica.
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Esquema de reaccidon 17

Base
Catalizador
Bisolvente

J={B}

Los compuestos (19) de pueden preparar por tratamiento de los compuestos (3) con los compuestos (20) en presencia
de una base adecuada y un catalizador adecuado en un disolvente adecuado a una temperatura entre 10 y 150 °C.
Los ejemplos de bases adecuadas incluyen carbonato de potasio, fosfato de potasio, carbonato de sodio, bicarbonato
de sodio y fluoruro de potasio. Los ejemplos de catalizadores adecuados incluyen complejo 1,1'-
bis(difenilfosfino)ferroceno]dicloropaladio (l1)-diclorometano [PdCl2(dppf).DCM], un sistema catalitico formado in situ
de una mezcla de tris(dibencilidenacetona)dipaladio (0) y tetrafluoroborato de tri-terc-butilfosfonio, un sistema catalitico
formado in situ de una mezcla de tris(dibencilidenacetona)dipaladio (0) y triciclohexilfosfina, un sistema catalitico
formado in situ de un precatalizador de paladaciclo tal como cloro|(tri-terc-butilfosfina)-2-(2'-aminobifenil)]paladio (I1),
y un sistema catalitico formado in situ de un precatalizador de paladaciclo tal como cloro[(triciclohexilfosfina)-2-(2'-
aminobifenil)]paladio (II). Los ejemplos de disolventes adecuados incluyen agua, 1,4-dioxano, tetrahidrofurano,
acetonitrilo y tolueno. Algunos compuestos (20} estan disponibles comercialmente [tal como 4,4,5,5-tetrametil-2-(2-
fenil-ciclopropil)-[1,3,2]dioxaborolano] o se pueden preparar por métodos conocidos (véase, por ejemplo, los métodos
descritos en Org. Process Res. Dev. 2012, 16, 87-95). Ejemplos de compuestos (3) con utilidad particular en la reaccion
de Suzuki son los bencil éteres (3-ii} en donde G es bencilo.

Esquema de reaccion 18

Ph

H

2

Catalizador
Disoivenia

Los compuestos (19-ii) pueden prepararse mediante hidrogenacién catalitica de los compuestos (19-i} con gas
hidrégeno en un disolvente adecuado [tal como tetrahidrofurano, metanol, etanol, acido acético o acetato de etilo] en
presencia de un catalizador adecuado [tal como Pd/C, Pd/CaCQs3, Rh/Al2CO3 o esponja de niquel] a una temperatura
entre -10 y 100 °C.

Ciertos compuestos (I-ii} de la presente invencién pueden prepararse a partir de los compuestos (21) como se muestra
en el Esquema de reaccion 19. Los compuestos (l-ii) San compuestos de formula (1) en donde W es -CH2-CH>-.
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Esquema de reaccién 19

¥

Base
Catalizadar
Disolvente

Z = haluro o pseudo-haluro

Los compuestos (I-ii) pueden prepararse mediante tratamiento de los compuestos (21) en donde [B] puede ser un
trialquilborano, acido alquilbordnico, éster alquilborénico o sal de trifluoroborato alquilpotasico, con los compuestos
(15) en presencia de una base adecuada y un catalizador adecuado en un disolvente adecuado a una temperatura
entre 10 y 150 °C. Ejemplos de bases adecuadas incluyen carbonato potasico, fosfato potasico, carbonato sédico,
carbonato de cesio, bicarbonato sodico y fluoruro potasico. Ejemplos de catalizadores adecuados incluyen complejo
1,1'-bis(difenilfosfino)ferrocenoldicloropaladio (II)-diclorometano [PdACl2(dppf).DCM], [1,3-Bis(2,6-di-3-
pentilfenil)imidazol-2-ilideno](3-cloropiridil)dicloropaladio (1) [Pd-PEPPSI™-|Pent], un sistema catalitico formado in situ
de un precatalizador de paladaciclo tal como cloro(2-diciclohexilfosfino-2',6'-diisopropoxi-1,1'-bifenil)[2-(2'-amino-1,1'-
bifenil)]paladio  (Il} [RuPhos-Pd-G2], [diciclohexil[2',4",6'-tris(1-metiletil)[1,1'-bifenil]-2-il]fosfina](metanosulfonato-
KO)[2'-(metilamino-kN)[1,1'-bifenil]-2-il-kC]paladio [XPhos-Pd-G4] y [(4-(N,N-dimetilamino)fenil)di-terc-
butilfosfina](metanosulfonato-«kO)[2'-(metilamino-kN)[1,1'-bifenil]-2-il-kC]paladio [APhos-Pd-G4]. Los ejemplos de
disolventes adecuados incluyen agua, 1,4-dioxano, tetrahidrofurano, acetonitrilo y tolueno. Muchos compuestos (15)
estan disponibles comercialmente o pueden fabricarse por métodos conocidos. Son ejemplos de compuestos (21) con
una utilidad especial en el protocolo de Suzuki los ésteres de isobutirilo (21-i} en donde G es isobultirilo.

El experto apreciara que las condiciones del protocolo de Suzuki son responsables de la escision de grupos éster, de
modo que el Esquema de Reaccion 19 también puede describir una reaccion en donde el material de partida (21)
contiene un resto éster [de modo que G es un grupo acilo], pero el producto (I-ii) no [de modo que G es hidrégeno].

Esquema de reaccién 20

H—[B] (22)

Catalizador
Disolvente

= Fle‘ [}
@1

(14-ii)

Los compuestos (21) pueden prepararse por hidroboracion de alquenos (14-iii) usando un reactivo de hidroboracion
(22) adecuado en un disolvente adecuado con la adicién opcional de un catalizador adecuado a una temperatura entre
0°C y 100 °C. Ejemplos de reactivos de hidroboracion incluyen borano, dicloroborano, dibromoborano, 4,4,5,5-
tetrametil-1,3,2-dioxaborolano [pinacolborano], 1,3,2-benzodioxaborol [catecolborano] o 9-borilbiciclo[3.3.1]nonano [9-
BBN]. Ejemplos de disolventes adecuados incluyen tetrahidrofurano, 2-metiltetrahidrofurano, 1,4-dioxano, 2-metoxi-2-
metil-propano [MTBE] y dietil éter. Ejemplos de catalizadores adecuados incluyen un sistema catalitico formado in situ
a partir de dicloruro de bis(1,5-ciclooctadieno)diiridio (1} [[Ir(COD)CI]2] y 4-difenilfosfanilbutil(difenil)fosfano [DPPB] [J.
Am. Chem. Soc., 2004, 126, 9200-9201].

Cuando [B] es un éster alquilborénico, este puede convertirse en el acido borénico correspondiente por tratamiento
con acido metilborénico [MeB(OH)2] y acido trifluoroacético en un disolvente adecuado como diclorometano [DCM] a
temperaturas entre 0 y 40 °C [Org. Lett., 2019, 21, 3048-3052]. Cuando [B] es un acido o éster alquilborénico, este
puede convertirse en la sal de trifluoroborato de alquilo potasico correspondiente por tratamiento con hidrogenofluoruro
potasico en un disolvente adecuado tal como metanol o acetona a temperaturas entre 0 y 40 °C.
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Esguema de reaccion 21

X Bl @3

Base
Catalizador
Disohlvente

Los compuestos (I-iii) donde Y es ciclopropilo pueden prepararse mediante tratamiento de los compuestos (I-v) con
los compuestos (23) donde [B] puede ser un trialquilborano, acido alquilborénico, éster alquilborénico o sal de
trifluoroborato alquilpotasico donde los compuestos en presencia de una base adecuada y un catalizador adecuado
en un disolvente adecuado a una temperatura entre 10 y 150 °C. Los compuestos (I-v) son compuestos de la férmula
() en los que C es -CH2-CH2-, G es C(0)R® e Y es -Cl. Los ejemplos de bases adecuadas incluyen carbonato de
potasio, fosfato de potasio, carbonato sédico, carbonato de cesio, bicarbonato sédico y fluoruro de potasio. Ejemplos
de catalizadores adecuados incluyen complejo 1,1'-bis(difenilfosfino)ferroceno]dicloropaladio (ll)-diclorometano
[PACI2(dppf).DCM], [1,3-Bis(2,6-di-3-pentilfenil}imidazol-2-ilideno](3-cloropiridil)dicloropaladio (II) [Pd-PEPPSI™-
IPent], un sistema catalitico formado in situ de un precatalizador de paladaciclo tal como cloro(2-diciclohexilfosfino-
2',6'-diisopropoxi-1,1'-bifenil)[2-(2'-amino-1,1'-bifenil)]paladio (11 [RuPhos-Pd-G2], [diciclohexil[2',4',6'-tris(1-
metiletil)[1,1'-bifenil]-2-il[fosfina](metanosulfonato-kO)[2'-(metilamino-kN)[1,1'-bifenil]-2-il-kClpaladio [XPhos-Pd-G4] y
[(4-(N,N-dimetilamino)fenil}di-terc-butil fosfina](metanosulfonato-kO)[2'-(metilamino-kN)[1, 1'-bifenil]-2-il-kC]paladio
[APhos-Pd-G4]. Los ejemplos de disolventes adecuados incluyen agua, 1,4-dioxano, tetrahidrofurano, acetonitrilo y
tolueno. Son ejemplos de compuestos (I-v) con una utilidad especial en el protocolo de Suzuki los ésteres de isobutirilo
(I-v) en donde G es isobutirilo.

El experto apreciara que las condiciones del protocolo de Suzuki son responsables de la escision de grupos éster, de
modo que el Esquema de Reaccion 21 puede describir una reaccion en donde el material de partida (I-v) contiene un
resto éster [de modo que G es un grupo acilo], pero el producto (I- iii) no [de modo que G es hidrégeno].

Los compuestos de formula (1) segun la invencién se pueden usar como herbicidas por si mismos, pero, en general,
se formulan en composiciones herbicidas usando adyuvantes de formulacion, tales como vehiculos, disolventes y
agentes tensioactivos (SFA). Por tanto, la presente invencién proporciona ademas una composicion herbicida que
comprende un compuesto herbicida segun una cualquiera de las reivindicaciones anteriores y un adyuvante de
formulacién agricolamente aceptable. La composicién puede estar en forma de concentrados que se diluyen antes de
su uso, aunque también se pueden preparar composiciones listas para su uso. La dilucién final se realiza
habitualmente con agua, pero se puede realizar, en lugar de con agua, o ademas de con la misma, con, por ejemplo,
fertilizantes liquidos, micronutrientes, organismos bioldgicos, aceite o disolventes.

Las composiciones herbicidas comprenden generalmente del 0,1 al 99 % en peso, especialmente del 0,1 al 95 % en
peso, de compuestos de formula | y del 1 al 99,9 % en peso de un coadyuvante de formulacién que incluye
preferentemente del 0 al 25 % en peso de una sustancia tensioactiva.

Las composiciones se pueden elegir de un nimero de tipos de formulacién, muchas de las cuales se conocen del
Development and Use of FAO Specifications for Plant Protection Products, 5.2 edicion, 1999. Estas incluyen polvos
espolvoreables (DP), polvos solubles (SP), granulos solubles en agua (SG), granulos dispersables en agua (WG),
polvos humectables (WP), granulos (GR) (de liberacion lenta o rapida), concentrados solubles (SL), liquidos miscibles
en aceite (OL), liquidos de volumen ultrabajo (UL), concentrados emulsionables (EC), concentrados dispersables (DC),
emulsiones (tanto de aceite en agua (EW) como de agua en aceite (EO)), microemulsiones (ME), concentrados en
suspensién (SC), aerosoles, suspensiones de capsulas (CS) y formulaciones para el tratamiento de semillas. El tipo
de formulacién elegido en cualquier caso dependera del objetivo especifico previsto y de las propiedades fisicas,
quimicas y biologicas del compuesto de férmula (l).

Los polvos espolvoreables (DP) se pueden preparar mezclando un compuesto de férmula (I) con uno o mas diluyentes
sélidos (por ejemplo, arcillas naturales, caolin, pirofilita, bentonita, alimina, montmorillonita, diatomita, carbonato de
calcio, tierras de diatomeas, fosfatos de calcio, carbonatos de calcio y magnesio, azufre, cal, harinas, talco y otros
vehiculos sélidos organicos e inorganicos) y moliendo mecanicamente la mezcla hasta un polvo fino.

Se pueden preparar polvos solubles (SP) mezclando un compuesto de férmula (I) con una o mas sales inorganicas

solubles en agua (tales como bicarbonato sédico, carbonato sédico o sulfato de magnesio) o uno o mas sélidos
organicos solubles en agua (tales como un polisacarido) y, opcionalmente, uno o mas agentes humectantes, uno o
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mas agentes dispersantes o una mezcla de dichos agentes para mejorar la dispersabilidad/solubilidad en agua. A
continuacion, la mezcla se muele hasta obtener un polvo fino. También se pueden granular composiciones similares
para formar granulos solubles en agua (SG).

Se pueden preparar polvos humectables (WP) mezclando un compuesto de férmula (I} con uno o mas diluyentes o
vehiculos solidos, uno o mas agentes humectantes y, preferentemente, uno o mas agentes dispersantes v,
opcionalmente, uno o mas agentes de suspension para facilitar la dispersién en liquidos. A continuacion, la mezcla se
muele hasta obtener un polvo fino. También se pueden granular composiciones similares para formar granulos
dispersables en agua (WG).

Los granulos (GR) pueden formarse granulando una mezcla de un compuesto de férmula (I} y uno o mas diluyentes o
vehiculos sélidos en polvo, o a partir de granulos en blanco preformados mediante la absorcién de un compuesto de
formula (1) (o una disolucién del mismo, en un agente adecuado) en un material granular poroso (tal como piedra
pémez, arcillas de atapulgita, tierra de batan, diatomita, tierras de diatomeas o mazorcas de maiz molidas) o mediante
la adsorcién de un compuesto de féormula (1) (o una disoluciéon del mismo, en un agente adecuado) sobre un material
de nucleo duro (tal como arenas, silicatos, carbonatos minerales, sulfatos o fosfatos) y, si es necesario, secado. Los
agentes que se usan habitualmente para facilitar la absorcién o la adsorcién incluyen disolventes (tales como
alcoholes, éteres, cetonas, ésteres y disolventes de petroleo aromaticos y alifaticos) y agentes adhesivos (tales como
poli(acetatos de vinilo), poli(alcoholes vinilicos), dextrinas, azlcares y aceites vegetales). También se pueden incluir
uno o mas aditivos diferentes en los granulos (por ejemplo, un agente emulsionante, un agente humectante o un
agente dispersante).

Se pueden preparar concentrados dispersables (DC) disolviendo un compuesto de férmula (I} en agua o un disolvente
organico, tal como una cetona, alcohol o éter glicélico. Estas disoluciones pueden contener un agente tensioactivo
(por ejemplo, para mejorar la dilucién en agua o evitar la cristalizacién en un deposito de pulverizacion).

Se pueden preparar concentrados emulsionables (EC) o emulsiones de aceite en agua (EW) disolviendo un compuesto
de férmula (1) en un disolvente organico (que opcionalmente contiene uno o mas agentes humectantes, uno o mas
agentes emulsionantes o una mezcla de dichos agentes). Los disolventes organicos adecuados para su uso en EC
incluyen hidrocarburos aromaticos (tales como alquilbencenos o alquilnaftalenos, por ejemplo, SOLVESSO 100,
SOLVESSO 150 y SOLVESSO 200; SOLVESSO es una marca comercial registrada), cetonas (tales como
ciclohexanona o metilciclohexanona) y alcoholes (tales como alcohol bencilico, alcohol furfurilico o butanol), N-
alquilpirrolidonas (tales como N-metilpirrolidona o N-octilpirrolidona), dimetilamidas de acidos grasos (tales como
dimetilamida de un acido graso Cs-Cio) e hidrocarburos clorados. Un producto EC puede emulsionarse
espontaneamente al afiadirlo al agua, para producir una emulsién con estabilidad suficiente para permitir la aplicacion
por pulverizacién mediante el equipo apropiado.

La preparacién de un EW implica obtener un compuesto de férmula (I} ya sea como un liquido (si no es liquido a
temperatura ambiente, puede fundirse a una temperatura razonable, tipicamente por debajo de 70 °C) o en disolucién
(disolviéndolo en un disolvente apropiado) y luego emulsionando el liquido o la disolucién resultante en agua que
contiene uno o mas SFA, bajo alta cizalladura, para producir una emulsién. Los disolventes adecuados para su uso
en EW incluyen aceites vegetales, hidrocarburos clorados (tales como clorobencenos), disolventes aromaticos (tales
como alquilbencenos o alquilnaftalenos) y otros disolventes organicos adecuados que presenten una solubilidad baja
en agua.

Las microemulsiones (ME) se pueden preparar mezclando agua con una mezcla de uno o mas disolventes con uno o
més SFA, para producir de forma espontanea una formulacién liquida isotrépica termodinamicamente estable. Hay un
compuesto de formula (l) presente inicialmente en el agua o en la mezcla de disolventes/SFA. Disolventes adecuados
para su uso en las ME incluyen los descritos anteriormente en el presente documento para su uso en EC o en EW.
Una ME puede ser un sistema de aceite en agua o de agua en aceite (se puede determinar qué sistema esta presente
mediante medidas de conductividad) y puede ser adecuada para mezclar plaguicidas solubles en agua y solubles en
aceite en la misma formulacion. Una ME es adecuada para diluirla en agua, en cuyo caso se puede mantener como
una microemulsién o puede formar una emulsién de aceite en agua convencional.

Los concentrados en suspensién (SC) pueden comprender suspensiones acuosas 0 no acuosas de particulas sélidas
insolubles finamente divididas de un compuesto de formula (I}). Los SC se pueden preparar por molienda con bolas o
perlas del compuesto solido de formula (l) en un medio adecuado, opcionalmente con uno o mas dispersantes, para
producir una suspension de particulas finas del compuesto. Se pueden incluir uno o mas agentes humectantes en la
composicién y se puede incluir un agente de suspension para reducir la velocidad a la que sedimentan las particulas.
Alternativamente, un compuesto de férmula (1) puede ser molido en seco y afiadido al agua, que contiene los agentes
descritos anteriormente en el presente documento, para producir el producto final deseado.

Las formulaciones en aerosol comprenden un compuesto de férmula (I} y un propulsor adecuado (por ejemplo, n-
butano). Un compuesto de féormula (I} también se puede disolver o dispersar en un medio adecuado (por ejemplo,
agua o un liquido miscible con agua, tal como n-propanol) para proporcionar composiciones para su uso en bombas
de pulverizacién no presurizadas de accionamiento manual.
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Se pueden preparar suspensiones de capsulas (CS) de un modo similar a la preparacioén de formulaciones EW, pero
con una etapa de polimerizacién adicional de forma que se obtenga una dispersién acuosa de gotitas de aceite, en la
que cada gotita de aceite estd encapsulada por una envoltura polimérica y contiene un compuesto de férmula (1) v,
opcionalmente, un vehiculo o diluyente para el mismo. La envoltura polimérica se puede producir mediante una
reaccion de policondensacion interfacial o mediante un procedimiento de coacervacion. Las composiciones pueden
proporcionar una liberacion controlada del compuesto de férmula (l) y se pueden usar para el tratamiento de semillas.
Un compuesto de formula (I} también se puede formular en una matriz polimérica biodegradable para proporcionar
una liberacion lenta y controlada del compuesto.

La composicién puede incluir uno o0 mas aditivos para mejorar el rendimiento biolégico de la composicién, por ejemplo
para mejorar la humectacion, la retencién o la distribucion sobre las superficies; la resistencia a la lluvia sobre
superficies tratadas; o la captacién o movilidad de un compuesto de férmula (l). Aditivos de este tipo incluyen agentes
tensioactivos (SFA), aditivos de pulverizacién a base de aceites, por ejemplo, determinados aceites minerales o aceites
vegetales naturales (tales como aceite de soja y colza), y mezclas de los mismos con otros adyuvantes bio-
potenciadores (ingredientes que pueden ayudar o modificar la accién de un compuesto de férmula ().

Los agentes humectantes, agentes dispersantes y agentes emulsionantes pueden ser SFA de tipo catiénico, aniénico,
anfoétero o no iénico.

SFA de tipo catibnico adecuados incluyen compuestos de amonio cuaternario (por ejemplo, bromuro de
cetiltrimetilamonio), imidazolinas y sales de aminas.

Los SFA aniénicos adecuados incluyen sales de metales alcalinos de &cidos grasos, sales de monoésteres alifaticos
de acido sulfirico (por ejemplo, laurilsulfato de sodio), sales de compuestos aromaticos sulfonatados (por ejemplo,
dodecilbencenosulfonato de sodio, dodecilbencenosulfonato de calcio, sulfonato de butilnaftaleno y mezclas de di-
isopropil- y tri-isopropil-naftalenosulfonatos de sodio), éter sulfatos, alcohol éter sulfatos (por ejemplo, laureth-3-sulfato
de sodio), éter carboxilatos (por ejemplo, laureth-3-carboxilato de sodio), ésteres de fosfato (productos de la reaccién
entre uno o mas alcoholes grasos y acido fosférico (predominantemente mono-ésteres) o pentdéxido de fésforo
(predominantemente di-ésteres), por ejemplo, la reaccién entre alcohol laurico y acido tetrafosférico; adicionalmente
estos productos puede estar etoxilados), sulfosuccinamatos, parafina o sulfonatos, tauratos y lignosulfonatos de
olefina.

Los SFA adecuados del tipo anfétero incluyen betainas, propionatos y glicinatos.

SFAs de tipo no iénico adecuados incluyen productos de condensacién de éxidos de alquileno, tales como 6éxido de
etileno, 6xido de propileno, 6xido de butileno o mezclas de los mismos, con alcoholes grasos (tales como alcohol
oleilico o alcohol cetilico) o con alquilfenoles (tales como octilfenol, nonilfenol u octilcresol); ésteres parciales derivados
de acidos grasos de cadena larga o anhidridos de hexitol, productos de condensacién de dichos ésteres parciales con
oxido de etileno; polimeros de bloque (que comprenden oxido de etileno y éxido de propileno); alcanolamidas; ésteres
simples (por ejemplo, ésteres polietilenglicdlicos de acidos grasos);, 6xidos de aminas (por ejemplo, 6xido de
laurildimetilamina); y lecitinas.

Agentes de suspensién adecuados incluyen coloides hidréfilos (tales como polisacaridos, polivinilpirrolidona o
carboximetilcelulosa de sodio) y arcillas hinchables (tales como bentonita o atapulgita).

La composicién de la presente puede comprender ademas al menos un pesticida adicional. Por ejemplo, los
compuestos de acuerdo con la invencién también se pueden utilizar en combinacion con otros herbicidas o reguladores
del crecimiento de las plantas. En una realizacién preferida, el plaguicida adicional es un herbicida y/o un protector de
herbicidas. Ejemplos de dichas mezclas incluyen (en donde 'I' representa un compuesto de la férmula (1)): | + acetoclor;
| + acifluorfen (incluyendo acifluorfen-sédico); | + aclonifen; | + ametrina; | + amicarbazona; | + aminopiralid; | +
aminotriazol; | + atrazina; | + beflubutamid-M; | + benquitriona; |+ bensulfuron (incluyendo bensulfuron-metilo); | +
bentazona; | + biciclopirona; | + bilanafos; | + bispiribac-sodio; | + bixlozona; | + bromacil; | + bromoxinil; | + butaclor; |
+ butafenacil; | + carfentrazona (incluyendo carfentrazona-etilo); | + cloransulam (incluyendo cloransulam-metilo); | +
clorimuron (incluyendo clorimuron-etilo); | + clorotoluron; | + clorsulfuron; | + cinmetilina; | + clacyfos; | + cletodim; | +
clodinafop (incluyendo clodinafop-propargilo); | + clomazona; | + clopiralid; | + ciclopiranil; | + ciclopirimorato; | +
ciclosulfamuron; | + cyhalofop (incluyendo cyhalofop-butilo); | + 2,4-D (incluyendo la sal de colina y el éster 2-
etilhexilico del mismo); | + 2,4-DB; | + desmedifam; | + dicamba (incluyendo las sales de aluminio, aminopropilo, bis-
aminopropilmetilo, colina, dicloroprop, diglicolamina, dimetilamina, dimetilamonio, potasio y sodio del mismo); | +
diclosulam; | + diflufenican; | + diflufenzopyr; | + dimethaclor; | + dimetenamid-P; | + dibromuro de diquat; | + diuron; |
+ epirifenacil; | + etalfluralin; | + etofumesato; | + fenoxaprop (incluyendo fenoxaprop-P-etilo); | + fenoxasulfona; | +
fenquinotriona; | + fentrazamida; | + flazasulfuron; | + florasulam; | + florpirauxifen (incluyendo florpirauxifen-bencilo); |
+ fluazifop (incluyendo fluazifop-P-butilo); | + flucarbazona (incluyendo flucarbazone-sodio); | + flufenacet, | +
flumetsulam; | + flumioxazin; | + fluometuron; | + flupyrsulfuron (incluyendo flupyrsulfuron-metil-sodio); | + fluroxipyr
(incluyendo fluroxipyr-meptilo); | + fomesafen; | + foramsulfuron; | + glufosinato (incluida la sal de amonio de este); | +
glifosato (incluidas |las sales de diamonio, isopropilamonio y sales de potasio de los mismos); | + halauxifen (incluyendo
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halauxifen-metilo); | + haloxifop (incluyendo haloxifop-metilo); | + hexazinona; | + hidantocidina; | + imazamox; | +
imazapic; | + imazapir; | + imazetapir; | + indaziflam; | + yodosulfuron (incluyendo yodosulfuron-metil-sodio); | +
iofensulfuron (incluyendo iofensulfuron-sodio); | + ioxinil; | + isoproturon; | + isoxaflutol; | + lancotriona; | + MCPA; | +
MCPB; | + mecoprop-P; | + mesosulfuron (incluyendo mesosulfuron-metilo); | + mesotriona; | + metamitron; | +
metazaclor; | + metiozolina; | + metolaclor; | + metosulam; | + metribuzina; | + metsulfuron; | + napropamida; | +
nicosulfuron; | + norflurazona; | + oxadiazona; | + oxasulfurona; | + oxifluorfen; | + dicloruro de paraquat; | +
pendimetalina; | + penoxsulam; | + fenmedifam; | + picloram; | + pinoxaden; | + pretilaclor; | + primisulfuron-metilo; | +
prometrina; | + propanilo; | + propaquizafop; | + propirisulfuron; | + propizamida; | + prosulfocarb; | + prosulfurona; | +
piraclonil; | + piraflufen (incluyendo piraflufen-etilo): | + pirasulfotol; | + piridato; | + piriftalid; | + pirimisulfan; | +
piroxasulfona; | + piroxsulam; | + quinclorac; | + quinmerac; | + quizalofop (incluyendo quizalofop-P-etilo y quizalofop-
P-tefurilo); | + rimsulfuron; | + saflufenacil, | + setoxidim; | + simazina; | + S-metaloclor; | + sulfentrazona; | +
sulfosulfuron; | + tebutiuron; | + tefuriltriona; | + tembotriona; | + terbutilazina; | + terbutrina; | + tetflupirolimet; | +
tiencarbazona; | + tifensulfuron; | + tiafenacilo; | + tolpiralato; | + topramezona; | + tralkoxidim; | + triafamona; | + trialato;
| + triasulfuron; | + tribenuron (incluyendo tribenuron-metilo); | + triclopir; | + trifloxisulfuron (incluyendo trifloxisulfuron-
sodio); | + trifludimoxazina; | + trifluralina; | + triflusulfuron; | + éster etilico del acido 3-(2-cloro-4-fluoro-5-(3-metil-2,6-
dioxo-4-trifluorometil-3,6-dihidropirimidin-1(2H)-il)fenil)-5-metil-4,5-dihidroisoxazol-5-carboxilico; | +  4-hidroxi-1-
metoxi-5-metil-3-[4-(trifluorometil)-2-piridillimidazolidin-2-ona; I + 4-hidroxi-1,5-dimetil-3-[4-(trifluorometil)-2-
piridillimidazolidin-2-ona; | + 5-etoxi-4-hidroxi-1-metil-3-[4-(trifluorometil)-2-piridillimidazolidin-2-ona; | + 4-hidroxi-1-
metil-3-[4-(trifluorometil)-2-piridillimidazolidin-2-ona; | + 4-hidroxi-1,5-dimetil-3-[1-metil-5-(trifluorometil)pirazol-3-
illimidazolidin-2-ona; | + (4R)1-(5-terc-butilisoxazol-3-il)-4-etoxi-5-hidroxi-3-metil-imidazolidin-2-ona; | + 3-[2-(3,4-
dimetoxifenil)-6-metil-3-oxo-piridazina-4-carbonillbiciclo[3.2. 1Joctano-2,4-diona; | + 2-[2-(3,4-dimetoxifenil)-6-metil-3-
oxo-piridazin-4-carbonil]-5-metil-ciclohexano-1,3-diona; I + 2-[2-(3,4-dimetoxifenil}-6-metil-3-oxo-piridazin-4-
carbonillciclohexano-1,3-diona; | + 2-[2-(3,4-dimetoxifenil}-6-metil-3-oxo-piridazin-4-carbonil]-5,5-dimetil-ciclohexano-
1,3-diona; | + 6-[2-(3,4-dimetoxifenil}-6-metil-3-oxo-piridazin-4-carbonil]-2,2,4,4-tetrametil-ciclohexano-1,3,5-triona; | +
2-[2-(3,4-dimetoxifenil}-6-metil-3-oxo-piridazin-4-carbonil]-5-etil-ciclohexano-1,3-diona; | + 2-[2-(3,4-dimetoxifenil)-6-
metil-3-oxo-piridazin-4-carbonil]-4,4,6,6-tetrametil-ciclohexano-1,3-diona; | + 2-[6-ciclopropil-2-(3,4-dimetoxifenil)-3-
oxo-piridazin-4-carbonil]-5-metilciclohexano-1,3-diona; | + 3-[6-ciclopropil-2-(3,4-dimetoxifenil}-3-oxo-piridazin-4-
carbonillbiciclo[3.2.1]octano-2,4-diona; | + 2-[6-ciclopropil-2-(3,4-dimetoxifenil)-3-oxo-piridazin-4-carbonil]-5,5-dimetil-
ciclohexano-1,3-diona; I + 6-[6-ciclopropil-2-(3,4-dimetoxifenil)-3-oxo-piridazin-4-carbonil]-2,2,4,4-tetrametil-
ciclohexano-1,3,5-triona; | + 2-[6-ciclopropil-2-(3,4-dimetoxifenil}-3-oxo-piridazin-4-carbonil]ciclohexano-1,3-diona; | +
4-[2-(3,4-dimetoxifenil}-6-metil-3-oxo-piridazin-4-carbonil]-2,2,6,6-tetrametil-tetrahidropiran-3,5-diona;, | + 4-[6-
ciclopropil-2-(3,4-dimetoxifenil)-3-oxo-piridazin-4-carbonil]-2,2,6,6-tetrametil-tetrahidropiran-3,5-diona; | + 4-amino-3-
cloro-5-fluoro-6-(7-fluoro-1H-indol-6-il)piridin-2-carboxilico (incluyendo ésteres agroquimicamente aceptables de los
mismos, por ejemplo, 4-amino-3-cloro-5-fluoro-6-(7-fluoro-1H-indol-6-il}piridin-2-carboxilato de metilo, 4-amino-3-
cloro-5-fluoro-6-(7-fluoro-1H-indol-6-il)piridin-2-carboxilato de prop-2-inilo y 4-amino-3-cloro-5-fluoro-6-(7-fluoro-1H-
indol-6-il)piridin-2-carboxilato) de  cianometilo); | +  3-etilsulfanil-N-(1,3,4-oxadiazol-2-il}-5-(trifluorometil}-
[1,2,4]triazolo[4,3-a]piridin-8-carboxamida; I + 3-(isopropilsulfanilmetil)-N-(5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il)-5-
(trifluorometil)-[1,2,4]triazolo[4,3-a]piridin-8-carboxamida; | + 3-(isopropilsulfonilmetil)-N-(5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il)-
5-(trifluorometil)-[1,2,4]triazolo[4,3-a]piridin-8-carboxamida; | + 3-(etilsulfonilmetil}-N-(5-metil-1,3,4-oxadiazol-2-il}-5-
(trifluorometil)-[1,2,4]triazolo[4,3-a]piridin-8-carboxamida; I + 2-[[3-[[3-cloro-5-fluoro-6-[3-metil-2,6-dioxo-4-
(trifluorometil)pirimidin-1-il]-2-piridilJoxilacetato de etilo; | + 6-cloro-4-(2,7-dimetil-1-naftil)-5-hidroxi-2-metil-piridazin-3-
ona; | + 1-[2-cloro-6-(5-cloropirimidin-2-iljoxi-fenil]-4,4,4-trifluoro-butan-1-ona y | + 5-[2-cloro-6-(5-cloropirimidin-2-
ilyoxi-fenil]-3-(difluorometil)isoxazol.

Los componentes de la mezcla que acompafian el compuesto de férmula (I} también pueden estar en forma de ésteres
o sales, como se menciona, por ejemplo, en The Pesticide Manual, decimocuarta edicién, British Crop Protection
Council, 2006.

El compuesto de férmula (l) también se puede utilizar en mezclas con otros compuestos agroquimicos, tales como
fungicidas, nematicidas o insecticidas, ejemplos de los cuales se dan en The Pesticide Manual.

La relacion de mezcla del compuesto de férmula (I) con respecto al participante en la mezcla es preferiblemente de 1:
100 a 1000:1.

Las mezclas se pueden usar ventajosamente en las formulaciones mencionadas anteriormente (en cuyo caso
"principio activo" se refiere a la mezcla respectiva de compuesto de formula (1) con el asociado de mezcla).

Los compuestos de férmula () de la presente invencién también se pueden combinar con protectores de herbicidas.
Combinaciones preferidas (en donde "I" representa un compuesto de férmula (1)) incluyen | + benoxacor, | +
cloquintocet (incluyendo cloquintocet-mexilo), | + ciprosulfamida, | + diclormid, | + fenclorazol (incluyendo fenclorazol-
etilo}, | + fenclorim, | + fluxofenim, | + furilazol, | + isoxadifen (incluyendo isoxadifen-etilo), | + mefenpir (incluyendo
mefenpir-dietilo}, | + metcamifen y | + oxabetrinil.

Son particularmente preferidas mezclas de un compuesto de férmula (1) con ciprosulfamida, isoxadifen (incluyendo

isoxadifen-etilo), cloquintocet (incluyendo cloquintocet-mexilo) y/o N-(2-metoxibenzoil)-4-[(metil-
aminocarbonil)amino]bencenosulfonamida.
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Los protectores del compuesto de férmula (I} también pueden estar en forma de ésteres o sales, tal como se menciona,
por ejemplo, en The Pesticide Manual, 14.2 edicién (BCPC), 2006. La referencia a cloguintocet-mexilo también se
aplica a una sal de litio, sodio, potasio, calcio, magnesio, aluminio, hierro, amonio, amonio cuaternario, sulfonio o
fosfonio del mismo, como se desvela en el documento de patente WO 02/34048, y la referencia a fenclorazol-etilo
también se aplica a fenclorazol, etc.

Preferiblemente, la relacién de mezcla entre el compuesto de formula (1} y el protector es desde 100:1 hasta 1:10,
especialmente desde 20:1 hasta 1:1.

El compuesto de férmula (1) también se puede utilizar en mezclas con otros compuestos agroquimicos, tales como
fungicidas, nematicidas o insecticidas, ejemplos de los cuales se dan en The Pesticide Manual.

La relacion de mezcla del compuesto de férmula (1) con respecto al participante en la mezcla es preferiblemente de 1:
100 a 1000:1.

Las mezclas se pueden usar ventajosamente en las formulaciones mencionadas anteriormente (en cuyo caso
"principio activo" se refiere a la mezcla respectiva de compuesto de formula (1) con el asociado de mezcla).

La presente invencién proporciona todavia ademas un método de control selectivo de malezas en un emplazamiento
que comprende plantas de cultivo y malezas, en donde el método comprende la aplicaciéon al emplazamiento de una
cantidad de control de malezas de una composicién segin la presente invencién. El término 'controlar’ significa destruir,
reducir o retrasar el crecimiento o prevenir o reducir la germinacién. En general, las plantas que se van a controlar son
plantas no deseadas (malezas). 'Emplazamiento’ significa la zona en la que las plantas crecen o creceran.

Las tasas de aplicacion de compuestos de formula (I) pueden variar dentro de amplios limites y dependen de la
naturaleza del suelo, el método de aplicacion (antes o después de la emergencia; recubrimiento de las semillas;
aplicacion en el surco de la semilla; aplicacidn sin labranza, etc.), la planta de cultivo, la(s) maleza(s) a controlar, las
condiciones climaticas prevalecientes y otros factores regidos por el método de aplicacién, el momento de la aplicacién
y el cultivo objetivo. Los compuestos de formula | segun la invencion se aplican, en general, a una tasa de desde 10
hasta 2000 g/ha, especialmente desde 50 hasta 1000 g/ha.

La aplicacion se realiza generalmente pulverizando la composicién, normalmente mediante un pulverizador montado
en un tractor para areas grandes, pero también se pueden usar otros métodos tales como espolvoreo (para polvos),
goteo o empapado.

Las plantas Utiles en las cuales puede utilizarse la composicién segun la invencién incluyen cultivos tales como
cereales, por ejemplo, cebada y trigo, algodén, colza oleaginosa, girasol, maiz, arroz, soja, remolacha azucarera, cafia
de azlcar y pasto.

Las plantas de cultivo también pueden incluir arboles, tales como arboles frutales, palmeras, cocoteros u otros arboles
de frutos secos. También se incluyen vides tales como uvas, arbustos frutales, plantas frutales y hortalizas.

También se entendera que las plantas de cultivo incluyen las plantas de cultivo que se han hecho tolerantes a
herbicidas o clases de herbicidas (por ejemplo, inhibidores de ALS, GS, EPSPS, PPO, ACCasa y HPPD) mediante
métodos convencionales de reproduccién o mediante ingenieria genética. Un ejemplo de un cultivo que se ha vuelto
tolerante a las imidazolinonas, por ejemplo imazamox, mediante procedimientos convencionales de cultivo es la colza
de verano (canola) Clearfield®. Ejemplos de cultivos que se han vuelto tolerantes a herbicidas mediante procedimientos
de ingenieria genética incluyen, por ejemplo, variedades de maiz resistentes al glifosato y al glufosinato disponibles
comercialmente con los nombres comerciales RoundupReady® y Liberty Link®. En un aspecto particularmente
preferido, la planta de cultivo ha sido manipulada para expresar en exceso homogentisato solanesiltransferasa como
se ensefia en, por ejemplo, el documento de patente W0O2010/029311.

También debe entenderse como cultivos aquellos que se han vuelto resistentes a insectos dafiinos mediante métodos
de ingenieria genética, por ejemplo, maiz Bt (resistente al barrenador europeo del maiz), algodén Bt (resistente al
picudo del algodén) y también patatas Bt (resistente al escarabajo de Colorado). Ejemplos de maiz Bt son los hibridos
de maiz Bt 176 de NK® (Syngenta Seeds). La toxina Bt es una proteina formada naturalmente por bacterias Bacillus
thuringiensis del suelo. Ejemplos de toxinas, o plantas transgénicas capaces de sintetizar dichas toxinas se describen
en los documentos EP-A-451 878, EP-A-374 753, WO 93/07278, WO 95/34656, WO 03/052073 y EP-A-427 529.
Ejemplos de plantas transgénicas que comprenden uno o mas genes que codifican una resistencia a los insecticidas
y expresan una o mas toxinas son KnockOut® (maiz), Yield Gard® (maiz), NuCOTIN33B® (algodén), Bollgard®
(algodén), NewlLeaf® (patatas), NatureGard® y Protexcta®. Los cultivos de plantas o el material de semillas de los
mismos pueden ser resistentes a los herbicidas y, al mismo tiempo, resistentes a la alimentacién de insectos (eventos
transgénicos "apilados"). Por ejemplo, la semilla puede tener la capacidad de expresar una proteina Cry3 insecticida
y al mismo tiempo ser tolerante a glifosato.
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También debe entenderse que los cultivos incluyen aquellos que se obtienen mediante procedimientos convencionales
de cultivo o ingenieria genética y que contienen los denominados rasgos productivos (por ejemplo, estabilidad
mejorada en almacenamiento, mayor valor nutritivo y sabor mejorado).

Otras plantas Utiles incluyen césped, por ejemplo, en campos de golf, céspedes, parques y bordes de carreteras, o
cultivadas comercialmente para césped, y plantas ornamentales tales como flores o arbustos.

Las composiciones pueden usarse para controlar plantas no deseadas (en conjunto, 'malezas'). Las malezas a
controlar incluyen tanto especies monocotiledéneas, por ejemplo Las malezas también pueden incluir plantas que
pueden considerarse plantas de cultivo pero que crecen fuera del area de cultivo (‘'escapes'), o que crecen de la semilla
caida de una siembra previa de un cultivo diferente ('voluntarios'). Dichos voluntarios o escapes pueden ser tolerantes
a otros herbicidas determinados.

Diversos aspectos y realizaciones de la presente invencion se ilustraran ahora en mayor detalle a modo de ejemplo.
Se apreciara que pueden realizarse modificaciones de detalles sin apartarse del alcance de la invencion.

Abreviaturas tipicas usadas en el presente documento incluyen:
a = ancho Dba
'Bu = terc-butilo
d = doblete
dba = dibencilidenacetona
DCM = diclorometano
DMSQ = sulféxido de dimetilo
DPPA = azida de difenilfosforilo
EtzO = dietil éter
EtOAc = acetato de etilo
h = hora
m = multiplete
Me = metilo
MeOH = metanol
Ph = fenilo
iPr = isopropilo
Ta = temperatura ambiente
s = singlete
t = triplete
THF = tetrahidrofurano
EJEMPLOS DE PREPARACION

Ejemplo 1 Preparacion de 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-(4-fenilfenil)etillfenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona
(A-1.027)
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1.1 3-Alil-2-bromo-1-cloro-4-fluoro-benceno

Se enfrid una disolucidén de diisopropilamida de litio (2 M en tetrahidrofurano, 3,6 ml, 7,2 mmoles) hasta -78 °C en
nitrégeno. Se afiadio gota a gota una disolucion de 2-bromo-1-cloro-4-fluorobenceno (1,0 g, 4,8 mmoles) en
tetrahidrofurano a-78 °C. La mezcla se agitdé durante 45 minutos a la misma temperatura antes de tratarla con bromuro
de alilo (0,3 ml, 5,7 mmoles). La reaccién se prolongd a -78 °C durante 2 h y después se permitiéo que se calentara
hasta temperatura ambiente. La reaccidn se inactivé con NH4Cl sat. (ac) y se extrajo con acetato de etilo. Se separaron
las fracciones organicas y se guardaron, a continuacién se lavaron con salmuera. Las fracciones organicas se secaron
con sulfato de sodio y se concentraron a presién reducida obteniéndose 3-alil-2-bromo-1-cloro-4-fluorobenceno (1,2 g,
100 %) como un aceite.

Ci

1H RMN (400 MHz, CDCls) 8+ : 7,34-7,30 (m, 1H), 7,01-6,96 (m, 1H), 5,94-5,83 (m, 1H), 5,10-5,00 (m, 2H), 3,64-3,58
(m, 2H).

1.2 Acido 2-(2-bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)acético

Una disolucién de 3-alil-2-bromo-1-cloro-4-fluorobenceno (15,0 g, 60,1 mmoles) en diclorometano (200 ml) en un
matraz de 2 bocas se enfridé hasta -78 °C. Una boca lateral se conecté a una trampa que contenia una disolucion
acuosa de Kl. Se burbuje6 ozono a través de la disolucién hasta que se consumié por completo el material de partida
(5 horas). Se burbuje6 aire a través de la disolucién durante 10 minutos para eliminar el exceso de ozono. Se afiadio
sulfuro de dimetilo (44 ml, 601 mmoles) y se permitid que la mezcla se calentara hasta temperatura ambiente. La
reaccién continué durante 16 h a temperatura ambiente.

La mezcla se lavd con salmuera (2 x 100 ml) y se guardo la fase organica. Los extractos organicos se secaron sobre
Na2SOy, se filtraron y se concentraron a presién reducida dando 2-(2-bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)acetaldehido (15,3
g) en bruto que se usé para la siguiente etapa sin purificacion adicional.

Se disolvié 2-(2-bromo-3-cloro-6-fluorofenil)acetaldehido en bruto (15,3 g, 60,8 mmoles) en una mezcla de terc-butanol
(92 ml) y agua (46 ml), y a continuacion se enfrié hasta 0 °C. Se afiadieron 2-metilbut-2-eno (64,5 ml, 608 mmoles),
dihidrogenofosfato de sodio (34,6 g, 243 mmoles) y clorito de sodio (16,5 g, 163 mmoles). La mezcla se agitd durante
2 h, a continuacion se diluyo con salmuera (150 ml) y acido clorhidrico 2 M (150 ml). La mezcla se extrajo con acetato
de etilo (3 x 100 ml). Los extractos organicos combinados se lavaron con una disolucién acuosa saturada de
metabisulfito sédico (100 ml), después se secd sobre NaxSO4, se filtrd6 y se concentrd a presion reducida
proporcionando un solido de color amarillo palido. El sdlido en bruto se disolviéo en una mezcla de agua (100 ml) y
NaOH 2,0 M (30 ml). La disolucion acuosa se lavd con acetato de etilo (100 ml) y se desecharon las fracciones
organicas. La fase acuosa se acidificé mediante la adicion de &cido clorhidrico concentrado (20 ml) lo que dio como
resultado la formacidon de una suspensién blanca. La mezcla se extrajo con acetato de etilo (3 x 200 ml). Los extractos
organicos combinados se lavaron con salmuera, se secaron sobre NaxSOs, se filtraron y se evaporaron
proporcionando acido 2-(2-bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)acético (8,0 g, 49 %) en forma de un sélido blanco.
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Cl

OH

6]
H RMN (400 MHz, DMSO-d8) &+ : 12,79 (a.s, 1H), 7,67-7,59 (m, 1H), 7,39-7,31 (m, 1H), 3,82 (s, 2H).
1.3 2-(2-Bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)-N-metil-acetohidrazida

A una disolucién con agitacion de acido 2-(2-bromo-3-cloro-8-fluoro-fenil)acético (2,0 g, 7,5 mmoles) en diclorometano
(20 ml) a 0 °C se afiadio clorhidrato de N-(3-dimetilaminopropil)-N*-etilcarbodiimida [EDC.HCI] (1,4 g, 9,0 mmoles),
seguido de la adicién gota a gota de metilhidrazina (0,4 ml, 7,5 mmoles). La temperatura de la mezcla de reaccion se
mantuvo a 0 °C durante 3 h. A continuacidn, la reaccién se enfrié rapidamente con agua y se extrajo con diclorometano.
Los extractos organicos se separaron, se lavaron con salmuera y se secaron sobre Na>SO4. La concentracion a
presion reducida proporcioné 2-(2-bromo-3-cloro-6-fluorofenil)-N-metilacetohidrazida en bruto (1,8 g, 81 %) que se
utilizé en la siguiente etapa sin una purificacion adicional.

Ci

F Br
O

N
" SNH.,

H RMN (400 MHz, DMSO-d8) &+ : 7,59 (dd, J=8,9y 5,4, 1H), 7,30 (t, J=8,9, 1H), 4,91 (s, 2H), 4,10 (s a, 2H), 3,02 (s,
3H).

1.4 Ester etilico del acido 2-{[2-(2-bromo-3-cloro-6-fluorofenil)acetillmetilhidrazono}propiénico

A una disolucién con agitaciéon de 2-(2-bromo-3-cloro-8-fluorofenil)-N-metilacetohidrazida (1,8 g, 6,09 mmoles) en
etanol (5 ml) se afiadio gota a gota piruvato de etilo (0,7 ml, 6,7 mmoles). La reaccion se calentd a 80 °C durante 4 h.
A continuacion, se permitié que la mezcla de reaccién se enfriara hasta temperatura ambiente y se evaporo a presion
reducida. El residuo se purificd mediante cromatografia en columna de gel de silice (un gradiente de acetato de
etilo/hexano como eluyente) obteniéndose el compuesto deseado, éster etilico del acido 2-{[2-(2-bromo-3-cloro-6-
fluoro-fenil)acetilimetilhidrazono}propiénico (1,8 g, 75 %) como un sdlido blanquecino.

Ci

H RMN (400 MHz, CDCls) 8 : 7,40-7,35 (m, 1H), 7,04-6,98 (m, 1H), 4,32 (c, J=7,1, 2H), 4,24 (s, 2H), 3,41 (s, 3H),
2,32 (s, 3H), 1,36 (t, J=7,1, 3H).

1.5 4-(2-Bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona
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Se disolvio el éster etilico del acido 2-{[2-(2-bromo-3-cloro-6-fluorofenil)acetilimetilhidrazono}propidnico (500 mg, 1,27
mmoles) en acetonitrilo (2,5 ml) y se traté con 1,8-diazabiciclo[5.4.0]lundec-7-eno [DBU] (0,47 ml, 3,2 mmoles). La
mezcla se calent6 a 125 °C utilizando irradiacién de microondas durante 1 h. A continuacién, la mezcla de reaccién se
evapord a presion reducida. El residuo se disolvié en agua y se acidificé hasta pH 1 con acido clorhidrico 2 N. La
mezcla se extrajo con DCM, la fase organica se separo y se lavé con salmuera. La disolucion organica se seco sobre
Na2S0O4 y se concentré a presion reducida dando el producto en bruto. El producto en bruto se purificé mediante
cromatografia en columna de gel de silice (un gradiente de acetato de etilo/hexano como eluyente) obteniéndose 4-
(2-bromo-3-cloro-6-fluorofenil)-5-hidroxi-2,6-dimetilpiridazin-3-ona (340 mg, 77,1 %) como un solido blanquecino.

Cl
F Br
@) OH
N

N
~ \N/
H RMN (400 MHz, DMSO-d8) &n: 11,01 (s, 1H), 7,77-7,73 (m, 1H), 7,39 (t, J=8,7, 1H), 3,58 (s, 3H), 2,24 (s, 3H).
1.6 2-Metilpropanoato de [5-(2-bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo]

A una disolucion con agitacién de 4-(2-bromo-3-cloro-6-fluorofenil)-5-hidroxi-2,6-dimetilpiridazin-3-ona (1,4 g,
4,02 mmoles) en diclorometano (32 ml) a ta se afiadieron trietilamina (1,1 ml, 8,06 mmoles), 4-(dimetilamino)piridina
[DMAP] (49 mg, 0,40 mmoles) y cloruro de isobutirilo (0,6 ml, 4,83 mmoles).

Una vez que se considerd que habia finalizado, la reaccion se diluyé con diclorometano y agua. La capa organica se
separd, se secd sobre NaxSOq4, y concentrd a presién reducida dando producto en bruto. El producto en bruto se
purificé mediante cromatografia en columna de gel de silice (un gradiente de acetato de etilo/hexano como eluyente)
obteniéndose 2-metilpropanoato de [5-(2-bromo-3-cloro-6-fluorofenil)-1,3-dimetil-6-oxopiridazin-4-ilo] (1,47 g, 87 %).

Ci
F Br
O
X
/N\N/ O

H RMN (400 MHz, CDCls) 8n : 7,51-7,47 (m, 1H), 7,10-7,05 (m, 1H), 3,82 (s, 3H), 2,60-2,55 (m, 1H), 2,25 (s, 3H),
1,02-0,98 (m, 6H).

1.7 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-(4-fenilfenil)vinil]fenil]-5-hidroxi-2,6-dimetilpiridazin-3-ona (A-2.027)

Se combinaron 2-metilpropanoato de [5-(2-bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (0,54 g, 1,3
mmoles), KoCOs (0,55 g, 3,9 mmoles), acido trans-2-(4-fenilfenil)vinilborénico (0,44 g, 2,00 mmoles), PdClz(dppf).DCM
(53 mg, 0,065 mmoles), 1,4-dioxano (13 ml) y H2O (3,3 ml) en un vial de microondas de 20 ml, a continuacién se
calentd a 140 °C durante 30 min bajo irradiacién microondas.

La mezcla de reaccidn se concentré a vacio para retirar el 1,4-dioxano, a continuacién se repartié entre HCI 2 N (ac)
y DCM. La fase organica se separd y la fase acuosa se extrajo mas porciones de DCM (x2). Los extractos organicos
combinados se concentraron a vacio dando un residuo en bruto que se purificd por cromatografia en columna sobre
gel de silice (eluyente un gradiente de acetato de etilo/hexano) dando 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-(4-
fenilfenil)vinil]fenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (343 mg, 53 %, A-2.027)) como una espuma amarilla.
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H RMN (400 MHz, cloroformo) & = 7,59 - 7,33 (m, 10H), 7,07 (t, J = 8,6 Hz, 1H), 7,01 (d, J = 16,4 Hz, 1H), 6,70 (d, J
= 16,5 Hz, 1H), 5,63 (s, 1H), 3,73 (s, 3H), 2,28 (s, 3H)

1.8 4-(3-Cloro-6-fluoro-2-fenetil-fenil)-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (A-1.027)

A un matraz redondo de 10 ml se afiadié 5 % de Pd/C (73 mg, 0,034 mmoles) seguido por una disolucién de 4-[3-
cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-(4-fenilfenil)vinillfenil]-5-hidroxi-2,6-dimetilpiridazin-3-ona (308 mg, 0,69 mmoles) en 10:1 (v/v)
de DCM/MeOH (4 ml). A continuacién se afiadié B2(OH)4 (325 mg, 3,45 mmoles) y la mezcla de reaccién se agité a
temperatura ambiente durante la noche.

A continuacion, la mezcla de reaccion se filtré a través de Celite®, eluyendo con 10:1 (v/v) de DCM/MeOH. El filtrado
se cargo seco sobre silice y se purificéd por cromatografia en columna sobre gel de silice (eluyente un gradiente de

acetato de etilo / hexano) dando 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-(4-fenilfenil)etillfenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (299
mg, rendimiento del 97 %, A-1027) como un aceite amarillo que solidifico dejandolo estar.

F O
o
X

N
7 \N/

H RMN (400 MHz, cloroformo) & = 7,57 - 7,52 (m, 2H), 7,50 - 7,40 (m, 5H), 7,37 - 7,30 (m, 1H), 7,07 (d, J = 8,2 Hz,
2H), 7,02 (t, J = 8,6 Hz, 1H), 5,47 (s, 1H), 3,75 (s, 3H), 2,88 - 2,80 (m, 3H), 2,27 (s, 3H)

Ejemplo 2 Preparacion de 4-[2-[6-cloro-3-fluoro-2-(5-hidroxi-2,6-dimetil-3-oxopiridazin-4-
il)fenil]etillbenzonitrilo (A-1.036)

l Cl
F
O N OH

X
N

- \N/

2.1 2-Metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[(E)-2-(4-cianofenil)vinil]-6-fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-oxopiridazin-4-ilo]
(4.036)

Se combinaron 2-metilpropanoato de [5-(2-bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (1,10 g, 2,63
mmoles) [preparado como se describe en el Ejemplo 1] y cloro[(tri-terc-butilfosfina)-2-(2-aminobifenil)]paladio (II) (68
mg, 0,13 mmoles) en tolueno desgasificado (12 ml). A continuacién se afladieron 4-vinilbenzonitrilo (408 mg, 3,16
mmoles) y base de Hunig (0,92 ml, 5,27 mmoles) y la mezcla de reaccion se calentd hasta 95 °C durante 2,5 h.

La mezcla de reaccién se dejd enfriar hasta temperatura ambiente, a continuacién se diluyé con diclorometano y se

filtro a través de Celite, lavando con diclorometano adicional. El filtrado se concentré a vacio, a continuacion se purificé
por cromatografia en columna sobre gel de silice (eluyente un gradiente de acetato de etilo / hexano) dando 2-
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metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[(E)-2-(4-cianofenil)vinil]-6-fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (781 mg,
rendimiento del 64 %, A-4.036) como un so6lido blanco

"H RMN (400MHz, cloroformo) & = 7,62 - 7,55 (m, 2H), 7,45 (dd, J=5,0, 8,5 Hz, 1H), 7,45 - 7,40 (m, 1H), 7,13 (d, J=16,5
Hz, 1H), 7,05 (t, J=8,5 Hz, 1H), 6,68 (d, J=16,5 Hz, 1H), 3,69 (s, 3H), 2,65 (spt, J=7,0 Hz, 1H), 2,23 (s, 3H), 1,11 (d,
J=7,0 Hz, 3H), 1,07 (d, J=7,0 Hz, 3H).

2.2 2-Metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[2-(4-cianofenil)etil]-6-fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-oxopiridazin-4-ilo] (A-
3.036)

Se sometié 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[(E)-2-(4-cianofenil)vinil]-6-fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo]
(900 mg, 1,93 mmoles) a hidrogenacién catalitica en EtOAc (20 ml) sobre 5 % de catalizador de Pd/C (50 % himedo)
(0,82 g) a 4 bares de Ha.

Después de 1,5 h, la CL/EM mostr6 reaccion completa. La mezcla de reaccidn se filtrd a través de una capa de Celite®,
lavando con acetato de etilo. El filtrado se concentré a vacio proporcionando un residuo en bruto.

El residuo se adsorbi6 sobre silice y se purificé por cromatografia en columna sobre gel de silice (eluyente un gradiente
de acetato de etilo / hexano) dando 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[2-(4-cianofenil)etil]-6-fluorofenil]-1,3-dimetil-6-
oxo-piridazin-4-ilo] (800 mg, rendimiento del 81 %, A-3.036) como un sélido blanco.

Cl
F
O
~2 \\N
O N
\N/ ~

'H RMN (400 MHz, cloroformo) 3 = 7,56 - 7,51 (m, 2H), 7,42 (dd, J = 5,2, 8,9 Hz, 1H), 7,26 - 7,21 (m, 2H), 7,00 (t, J =
8,9 Hz, 1H), 3,84 (s, 3H), 3,02 - 2,92 (m, 1H), 2,91 - 2,80 (m, 2H), 2,75 - 2,65 (m, 1H), 2,54 (spt, J = 7,0 Hz, 1H), 2,25
(s, 3H), 0,98 (d, J = 7,0 Hz, 3H), 0,95 (d, J = 7,0 Hz, 3H).

2.3 4-[2-[6-Cloro-3-fluoro-2-(5-hidroxi-2,6-dimetil-3-oxo-piridazin-4-il)fenil]etillbenzonitrilo (A-1.036)

Se disolvié 2-metilpropanoato de [[5-[3-cloro-2-[2-(4-cianofenil)etil]-6-fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (400
mg, 0,855 mmoles) en etanol (6 ml). La mezcla se tratdé con una disolucion de hidroxido de litio (108 mg, 2,56 mmoles)
en agua (2 ml). La reaccion se agité a temperatura ambiente durante 2 h.

La mezcla de reaccidon se concentrd a vacio para retirar etanol. La restante disolucién acuosa se diluyé con agua (15
ml}, a continuacién se acidificé hasta ~pH 3 con HCI 2 M y se extrajo con DCM (3 x 10 ml). Los extractos organicos
combinados se secaron sobre MgSQs, se filtraron y se concentraron a vacio proporcionando el producto en bruto.

El producto en bruto se purificé por cromatografia en columna sobre gel de silice (eluyente un gradiente de acetato de

etilo/hexano) dando 4-[2-[6-cloro-3-fluoro-2-(5-hidroxi-2,6-dimetil-3-oxo-piridazin-4-il}fenilletilbenzonitrilo (83 mg,
rendimiento del 91 %, A-1.036)) como un sélido blanco.
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H RMN (400 MHz, CDCI3) & ppm 7,46 - 7,51 (m, 2 H) 7,26 - 7,31 (m, 1 H) 7,08 (d, J=8,19 Hz, 2 H) 6,86 (t, J=8,50 Hz,
1H) 3,63 (s, 3 H)2,61-277 (m, 4H) 224 (s, 3 H).

Ejemplo 4 Preparacién de 4-[2-[6-cloro-3-fluoro-2-(5-hidroxi-2,6-dimetil-3-oxopiridazin-4-il)fenil]etil]-N-etil-2-
fluoro-N-metil-benzamida (A-1.028)

Cl

-
M

O
\ /
<

N O
N

4.1 2-Metilpropanoato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-(6-metil-4,8-dioxo-1,3,6,2-dioxazaborocan-2-il)vinillfenil]-
1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo]

Se cargaron 2-metil-propanoato de [5-(2-bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (5,00 g,
11,97 mmoles, 1,0 equiv.), 6-metil-2-vinil-1,3,6,2-dioxazaborocano-4,8-diona (2,63 g, 14,36 mmoles, 1,2 equiv.) y
cloro[(tri-terc-butilfosfina)-2-(2-aminobifenil)]paladio (II) (307 mg, 0,60 mmoles, 0,05 equiv.) en un matraz de fondo
redondo de 250 ml equipado con un condensador, una barra agitadora y un burbujeador de nitrégeno. Se afiadié THF
(100 ml) seguido de N,N-diisopropiletilamina (4,2 ml, 23,94 mmoles, 2,0 equiv.) frente a un flujo de nitrégeno y la
mezcla se calenté a reflujo durante 3 h.

La mezcla de reaccion se dejé enfriar a temperatura ambiente, después se diluyé en DCM y se filtré a través de Celite®,
lavando con porciones adicionales de DCM. Después, el eluyente se concentré a sequedad.

El producto en bruto se purificé mediante cromatografia en columna ultrarrapida proporcionando 2-metilpropanoato de
[5-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-(6-metil-4,8-dioxo-1,3,6,2-dioxazaborocan-2-il)vinillfenil]-1,3-dimetil-6-oxopiridazin-4-ilo]
(5,91 g, 11,4 mmoles, rendimiento del 95 %) en forma de un sélido de color blanquecino.

Ct
O
£ & ?/C}
Z O O}\/N\
o LN o

H RMN (400 MHz, DMSO-de) 8 = 7,63 (dd, J = 5,1,8,9 Hz, 1H), 7,31 (t, J = 8,9 Hz, 1H), 6,65 (d, J = 18,3 Hz, 1H), 5,68
(d, J = 18,3 Hz, 1H), 4,24 (dd, J = 11,9, 17,2 Hz, 2H), 3,95 - 3,83 (m, 2H), 3,70 (s, 3H), 2,66 (spt, J = 7,0 Hz, 1H), 2,16
(s, 3H), 0,90 (d, J = 7,0 Hz, 3H), 0,89 (d, J = 7,0 Hz, 3H)

4.2 2-Metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[2-[4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil]etil]-6-fluorofenil]-1,3-dimetil-6-
oxo-piridazin-4-ilo] (A-3.028)

Se afadieron 2-metilpropancato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-(6-metil-4,8-dioxo-1,3,6,2-dioxazaborocan-2-

iyvinil]fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (500 mg, 0,96 mmoles), KsPO4 (886 mg, 3,85 mmoles) y complejo de 1,1-
bis(difenilfosfino)ferrocenoldicloropaladio (ll)-diclorometano [PdClx(dppf).DCM] (39 mg, 0,05 mmoles) a un vial de
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microondas de 20 ml. Se afiadieron THF (10 ml), 4-bromo-N-etil-2-fluoro-N-metil-benzamida (500 mg, 1,92 mmoles) y
agua (0,35 ml), a continuacién la mezcla de reaccién se calenté hasta 100 °C durante 2 horas bajo irradiacién de
microondas.

La mezcla de reaccién se concentr a vacio para retirar el THF, a continuacién se diluy6 con agua (20 ml) y DCM (20
ml). La fase organica se separd, y la fase acuosa se extrajo con DCM (3 x 5 ml). Los extractos organicos combinados
se secaron y se concentraron a vacio dando un residuo en bruto que se purificé por cromatografia en columna sobre
gel de silice, eluyendo con un gradiente de ciclohexano/acetato de etilo, dando 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-
[(E)-2-[4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil]vinil]-6-fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (397 mg, rendimiento
del 76 %, A-4.028) como un solido blanquecino.

Se someti6 2-metilpropanocato de [53-cloro-2-[(E)-2-[4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenil]vinil]-6-fluoro-fenil]-1,3-
dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (300 mg, 0,55 mmoles) a hidrogenacién catalitica en EtOAc (6 ml) sobre 5% de
catalizador de Pd/C (50 % humedo) (0,12 g) a 3 bares de Ha.

Después de 5,5 h, la CL/EM mostr6 reaccion completa. La mezcla de reaccidn se filtrd a través de una capa de Celite®,
lavando con acetato de etilo / metanol. El filtrado se concentré a vacio proporcionando un residuo en bruto.

El residuo se adsorbi6 sobre silice y se purificé por cromatografia en columna sobre gel de silice (eluyente un gradiente
de acetato de etilo / hexano) dando 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[2-[4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenilletil]-6-
fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (285 mg, rendimiento del 95 %, A-3.028) como una goma incolora.

[RMN de mezcla de rotameros] '"H RMN (400 MHz, cloroformo) & = 7,42 (dd, J = 5,1, 8,9 Hz, 1H), [7,25 (t, J = 7,2 Hz,
0,5H), 7,21 (t, J = 7,5 Hz, 0,5H)], 6,99 (t, J = 8,9 Hz, 1H), 6,96 (dd, J = 1,2, 7,5 Hz, 1H), [6,89 (dd, J = 1,2, 6,9 Hz, 1H),
6,86 (dd, J = 1,2, 6,9 Hz, 1H)], 3,85 (s, 3H), [3,59 (¢, J = 7,4 Hz, 1H), 3,24 (c, J = 7,4 Hz, 1H)], [3,08 (s, 1,5H), 2,90 (s
a, 1,5H)], 2,88 - 2,78 (m, 3H), 2,75 - 2,64 (m, 1H), 2,55 (spt, J = 7,0 Hz, 1H), 2,26 (s, 3H), [1,23 (t, J = 7,2 Hz, 1,5H),
1,10 (t, J = 7,2 Hz, 1,5H)], 0,98 (d, J = 7,0 Hz, 3H), 0,96 (d, J = 7,1 Hz, 3H)

4.3 4-[2-[6-Cloro-3-fluoro-2-(5-hidroxi-2,6-dimetil-3-oxo-piridazin-4-il}fenilletil]-N-etil-2-fluoro-N-metil-
benzamida (A-1.028)

Se disolvio 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[2-[4-[etil(metil)carbamoil]-3-fluoro-fenilletil]-6-fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-
oxo-piridazin-4-ilo] (300 mg, 0,55 mmoles) en etanol (3 ml). La mezcla se traté con una disolucion de hidréxido de litio
(69 mg, 1,65 mmoles) en agua (3 ml). La reaccion se agité a temperatura ambiente durante 2 h.

La mezcla de reaccién se concentré a vacio para retirar el etanol. La restante disolucién acuosa se diluyé con agua
(15 ml), a continuacién se acidificé hasta ~pH 3 con HCI 2 My se extrajo con DCM (3 x 10 ml). Los extractos organicos
combinados se secaron y se concentraron a vacio proporcionando el producto en bruto.

El producto en bruto se purificé por cromatografia en columna sobre gel de silice (eluyente un gradiente de DCM /
metanol) dando  4-[2-[6-cloro-3-fluoro-2-(5-hidroxi-2,6-dimetil-3-oxo-piridazin-4-il)fenil]etil]-N-etil-2-fluoro-N-metil-
benzamida (224 mg, rendimiento del 86 %, A-1.028) como un sélido blanco.

Cl

[RMN de mezcla de rotameros] 'H RMN (400 MHz, DMSO-d6) & = 10,86 (s a, 1H), 7,55 - 7,49 (m, 1H), 7,25 - 7,19 (m,
2H), 6,95 - 6,89 (m, 2H), 3,61 (s, 3H), 3,46 (c, J = 7,1 Hz, 1H), 3,12 (¢, J = 7,1 Hz, 1H), 2,95 (s, 1,5H), 2,78 (s, 1,5H),
2,78 - 2,63 (m, 4H), 2,26 (s, 3H), 1,11 (t, J = 7,1 Hz, 1,5H), 1,00 (t, J = 7,1 Hz, 1,5H).
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Ejemplo 5 Preparacién de 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[(E)-2-(4-ciclopropilfenil)vinil]-6-fluorofenil]-1,3-
dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo](A-4.038)

5.1 2-Metilpropanoato de [5-(3-cloro-6-fluoro-2-vinil-fenil)-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo]

Se disolvieron 2-metilpropanoato de [5-(2-bromo-3-cloro-6-fluoro-fenil)-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (4,177 g,
10,00 mmoles, 1,0 eq) y tributil(vinil)estannano (4,384 ml, 15,00 mmoles, 1,50 eq) en tolueno (60,00 ml), a continuacién
se afiadio complejo 1,1-bis(difenilfosfino)ferroceno]dicloropaladio (II)-diclorometano [PdClx(dppf).DCM] (408 mg, 0,50
mmoles, 0,05 eq). La mezcla de reaccion se calentd a reflujo durante la noche.

La mezcla de reaccién se dejo enfriar a temperatura ambiente, después se concentré a vacio. El producto en bruto se
purificé entonces por cromatografia ultrarrapida en columna proporcionando 2-metilpropanoato de [5-(3-cloro-6-fluoro-
2-vinil-fenil)-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] como un solido blanquecino (3,02 g, rendimiento del 83 %).

Cl
F =
O O
/L’( ol
] \N/N\

1H RMN (400MHz, CDCI3) & = 7,40 (dd, J=5,1, 8,7 Hz, 1H), 6,99 (t, J=8,7 Hz, 1H), 6,65 (dd, J=11,6, 17,6 Hz, 1H), 5,37
- 5,30 (m, 2H), 3,79 (s, 3H), 2,59 (spt, J=7,0 Hz, 1H), 2,23 (s, 3H), 1,04 (d, J=7,0 Hz, 4H), 1,03 (d, J=7,0 Hz, 1H)

5.2 2-Metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-[(E)-2-(4-ciclopropilfenil)vinil]-6-fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-
4-ilo](A-4.038)

Una mezcla con agitacién de 2-metilpropanoato de [5-(3-cloro-6-fluoro-2-vinil-fenil)-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo]
(300 mg, 1,0 eq), cloro[(tri-terc-butilfosfina)-2-(2-aminobifenil)]paladio (II) (21 mg, 0,05 eq), 1-bromo-4-
ciclopropilbenceno (243 mg, 1,5 eq) y N,N-diisopropiletiiamina (0,29 ml, 2,0 eq) en tolueno (5 ml) bajo nitrégeno se
calentd a reflujo durante 3 h.

La mezcla de reaccion se dejé enfriar a temperatura ambiente, después se diluyé con DCM y se filtrd a través de una
almohadilla de Celite, eluyendo con porciones adicionales de DCM. El filtrado se concentré a vacio dando el producto
en bruto.

El producto en bruto se purificd por cromatografia ultrarrapida en columna dando 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-2-
[(E)-2-(4-ciclopropilfenil)vinil]-6-fluoro-fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (285 mg, rendimiento del 72 %) como una
goma de color amarillo palido.
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H RMN (400 MHz, CDCl3) 3 = 7,41 (dd, J = 5,1, 8,9 Hz, 1H), 7,26 - 7,22 (m, 2H), 7,02 - 6,98 (m, 2H), 6,99 (¢, J = 8,9
Hz, 1H), 6,93 (d, J = 16,5 Hz, 1H), 6,59 (d, J = 16,5 Hz, 1H), 3,71 (s, 3H), 2,62 (spt, J = 7,0 Hz, 1H), 2,19 (s, 3H), 1,87
(tt, J = 5,0, 8,4 Hz, 1H), 1,07 (d, J = 7,0 Hz, 3H), 1,06 (d, J = 7,0 Hz, 1H), 0,99 - 0,93 (m, J = 2,0, 8,4 Hz, 2H), 0,73 -
0,64 (m, 2H).

Ejemplo 6 Preparacién de 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-(4-metilsulfanilfenil)etil]-fenil]-5-hidroxi-2,6 -dimetil-piridazin-
3-ona (A-1.039)

o OH
AN X
/\/

6.1 2-Metilpropanoato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-(4,4,5,5-tetrametil-1,3,2-dioxaborolan-2-il)etillfenil]-1,3-
dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo]

Un matraz de fondo redondo secado al horno se cargé a continuacion con Irf(COD)Cl2 (299 mg, 0,45 mmoles) y 4-
difenilfosfanilbutil(difenil)fosfano (0,380 mg, 0,89 mmoles). El matraz se evacué y se rellené con nitrégeno (3x),
después se afiadio THF (75 ml) y la reaccién se agité a temperatura ambiente durante 30 min. Una disolucion de 2-
metilpropanoato de [5-(3-cloro-6-fluoro-2-vinil-fenil)-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] [preparada como se describe en
el Ejemplo 4] (6,7 g, 17,8 mmoles) en THF se afiadié gota a gota y la mezcla se agitdé durante 10 min, seguido de la
adiciéon gota a gota de 4,4,5,5-tetrametil-1,3,2-dioxaborolano (3,02 ml, 20,8 mmoles). La reaccién se agité a 60 °C
durante la noche.

Después de 24 h, la reaccién se dejo enfriar a temperatura ambiente, después se concentré a vacio. El producto en
bruto se purificé por cromatografia en columna sobre gel de silice, eluyendo con un gradiente de ciclohexano/acetato
de etilo, dando 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-(4 4 5,5-tetrametil-1,3,2-dioxaborolan-2-il)etil]fenil]-1,3-

dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (4,50 g, rendimiento del 51 %) como sdélido amarillo.

Cl

o...-lI)

N"’\

1H RMN (500 MHz, cloroformo) & = 7,35 (dd, J = 5,2, 8,9 Hz, 1H), 6,90 (t, J = 8,6 Hz, 1H), 3,81 (s, 3H), 2,59 (t, J = 8,5
Hz, 2H), 2,53 (spt, J = 7,0 Hz, 1H), 2,24 (s, 3H), 1,32 - 1,16 (m, 12H), 1,08 - 1,00 (m, 2H), 0,98 (d, J = 7,0 Hz, 3H),
0,94 (d, J = 7,0 Hz, 3H).

6.2 4-[3-Cloro-6-fluoro-2-[2-(4-metilsulfanilfenil)etil]fenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (A-1.039)

Se combinaron 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-(4,4,5,5-tetrametil-1,3,2-dioxaborolan-2-il)etil]fenil]-1,3-
dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (100 mg, 0,20 mmoles), 1-bromo-4-metilsulfanil- benceno (62 mg, 0,30 mmoles), cloro(2-
diciclohexilfosfino-2',6'-diisopropoxi-1,1'-bifenil)[2-(2'-amino-1,1'-bifenil)]paladio (II) (24 mg, 0,03 mmoles), K2COs (84
mg, 0,61 mmoles), 1,4-dioxano (2 ml) y agua (0,2 ml) en un vial de microondas de 5 ml. A continuacion, la mezcla de
reaccion se calent6 a 140 °C durante 90 min con irradiacion con microondas.

La mezcla de reaccién se dej6é enfriar hasta temperatura ambiente, a continuacidén se diluy6é con agua (10 ml), se
acidificd hasta ~pH 3 con HCI 2 My se extrajo con DCM (4x). Los extractos organicos combinados se concentraron a
vacio dando el producto en bruto se purificd en HPLC de fase inversa de masa dirigida proporcionando 4-[3-cloro-6-
fluoro-2-[2-(4-metilsulfanilfenil)etil]fenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona como un sodlido blanco (22 mg,
rendimiento del 22 %, A-1.039).
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Cl
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O OH
~ g"/

N
-~ \N/

1H RMN (400 MHz, cloroformo & = 7,46 - 7,39 (m, 3H), 7,12 (d, J = 8,0 Hz, 2H), 6,98 (t, J = 8,6 Hz, 1H), 6,90 (d, J =
8,0 Hz, 2H), 3,73 (s, 3H), 2,84 - 2,64 (m, 4H), 2,45 (s, 3H), 2,29 (s, 3H).

Ejemplo 7 Preparacion de 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-[4-(metilsulfanilmetil)fenil]etillfenil]-5-hidroxi-2,6-
dimetilpiridazin-3-ona (A-1.388)

Ci

F
O x OH S\

N
~ \N/

7.1 4-[3-Cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-[4-(metilsulfanilmetil)fenil]vinil]fenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona

Se afadieron 2-metilpropancato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-(6-metil-4,8-dioxo-1,3,6,2-dioxazaborocan-2-
ilvinillfenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (500 mg, 0,96 mmoles), 1-bromo-4-(metilsulfaniimetil)benceno (324 mg,
1,44 mmoles) complejo 1,1-bis(difenilfosfino)ferroceno]dicloropaladio (Il)-diclorometano [PdCl2(dppf).DCM] (41 mg,
0,05 mmoles) y CARBONATO POTASICO (417 mg, 2,89 mmoles) a un vial de microondas de 10-20 ml en una
atmosfera de nitrégeno. Se afladieron acetonitrilo desgasificado (11,5 ml) y agua (2,9 ml) y la mezcla se calent6 a
150 °C durante 20 min con irradiacién con microondas.

La mezcla de reaccion se concentré a sequedad. El residuo se traté con agua (20 ml) y la fase acuosa se acidificé a
pH 3 mediante la adicion de HCI 2 M que condujo a la formacidén de un precipitado. Se afiadié6 DCM (20 ml) para
absorber el precipitado. Se afiadié salmuera (20 ml) y las fases se separaron. La fase acuosa se extrajo con dos
porciones adicionales de DCM, a continuacién los extractos organicos combinados se secaron y se concentraron
directamente sobre silice. El material en bruto se purificd por cromatografia ultrarrapida automatizada sobre gel de
silice, eluyendo con un gradiente de ciclohexano/acetato de etilo dando 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-[4-
(metilsulfanilmetil)fenillvinillfenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (341 mg, rendimiento del 82 %) como un sélido
blanquecino.

¢l
: O .
O -OH -

N
~ \N/

H RMN (500 MHz, DMSO-ds) & = 10,78 (s a, 1H), 7,60 (dd, J = 5,2, 8,7 Hz, 1H), 7,30 - 7,24 (m, 5H), 6,93 (d, J = 16,5
Hz, 1H), 6,56 (d, J = 16,5 Hz, 1H), 3,67 (s, 2H), 3,54 (s, 3H), 2,19 (s, 3H), 1,94 (s, 3H)

7.2 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-[4-(metilsulfanilmetil)fenil]etil]fenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (A-1.388)

A una disolucién de 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-[4-(metilsulfaniimetil)fenillvinillfenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-
ona (335 mg, 0,78 mmoles) en tetrahidrofurano (12 ml) bajo una atmodsfera de nitrogeno, se afiadid N,N-
diisopropiletilamina (1,08 ml, 6,20 mmoles). La mezcla agitada de reaccién se calenté a 70 °C y se afiadié 2,4,6-
triisopropilbencenosulfonilhidrazida (2,06 g, 6,21 mmoles) en porciones durante 6 h, después la mezcla se calenté a
reflujo durante 16 h. Se afiadid N,N-diisopropiletilamina adicional (0,68 ml, 3,89 mmoles) a la mezcla de reaccion,
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seguido de 2,4,6-triisopropilbencenosulfonilhidrazida (1,29 g, 3,89 mmoles) y la mezcla se calenté a reflujo durante
6 h adicionales.

La mezcla de reaccién se dejé enfriar a temperatura ambiente, después se concentré directamente sobre silice. El
material en bruto se purificd parcialmente por cromatografia automatizada ultrarrapida sobre gel de silice eluyendo
con un gradiente de ciclohexano/acetato de etilo. El material obtenido se purificé adicionalmente por HPLC de fase
inversa de masa dirigida proporcionando 4-[3-cloro-8-fluoro-2-[2-[4-(metilsulfanilmetil)fenil]etillfenil]-5-hidroxi-2,6-
dimetil-piridazin-3-ona como un sdlido blanco (208 mg, rendimiento del 62 %, A-1.388).

l Cl

F

Q OH S
S ™~

/N\N/

H RMN (400 MHz, d6-DMSO), & = 10,83 (s,1H), 7,56-7,53 (m,1H), 7,23-7,16 (m, 3H), 6,96-6,94 (d, 2H), 3,62 (s, 2H),
3,60 (s, 3H), 2,68-2,54 (m, 4H), 2,26 (s, 3H), 1,92 (s, 3H)

Ejemplo 8 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-[4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil]etil]fenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (A-
1.385)

Cl
F l
O OH
AN r\{/\N

8.1 Trifluorometanosulfonato de [4-(1,2,4-triazol-1-il)fenilo]

Se disolvié 4-(1,2,4-triazol-1-il)fenol (1,22 g, 7,57 mmoles) en diclorometano (10 ml) bajo nitrégeno y se enfrié hasta
~0 °C. Se afadid gota a gota una disolucién de piridina (1,22 ml, 15,1 mmoles) en diclorometano (5 ml) durante ~2
minutos. La mezcla se agité 5 minutos, a continuacién se afiadié gota a gota una disolucion de anhidrido
trifluorometanosulféonico (1,53 ml, 9,08 mmoles) en diclorometano (5 ml) durante ~2 minutos. Se retird la refrigeracion
y se dejo que la mezcla de reaccidn se calentara hasta temperatura ambiente, a continuacion se agité a temperatura
ambiente durante 16 h.

La reaccion se enfrié rapidamente mediante adicion de HCI 2 M ac. (20 ml), a continuacién se separo la fase organica.
La fase acuosa se extrajo adicionalmente con diclorometano (2 x 20 ml). Los extractos organicos combinados se
lavaron con agua (20 ml), se secaron, a continuacién se concentraron a presién reducida dando un sdélido de color
crema. El material en bruto se purificd por cromatografia ultrarrapida automatizada sobre silice eluyendo con un
gradiente de ciclohexano/acetato de etilo dando trifluorometanosulfonato de [4-(1,2,4-triazol-1-il)fenilo] como un sélido
blanco (2,02 g, rendimiento del 91 %).

CF{0)S0

'\{/\\N
N:::/
1H RMN (400 MHz, cloroformo) & = 8,59 (s, 1H), 8,14 (s, 1H), 7,86 - 7,78 (m, 2H), 7,50 - 7,41 (m, 2H).

8.2 2-Metilpropanoato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-[4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil]vinil]fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-
piridazin-4-ilo]
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Se afadieron 2-metilpropancato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-(6-metil-4,8-dioxo-1,3,6,2-dioxazaborocan-2-
ilvinillfenil]l-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (500 mg, 0,96 mmoles), complejo de 1,1-
bis(difenilfosfino)ferrocenoldicloropaladio  (ll)-diclorometano  [PdClo(dppf).DCM] (39 mg, 0,048 mmoles),
trifluorometanosulfonato de [4-(1,2,4-triazol-1-il)fenilo] (367 mg, 1,25 mmoles) y fosfato de potasio (834 mg, 3,85
mmoles) a un vial de microondas de 10-20 ml.

Se afladieron tetrahidrofurano (10 ml) y agua (0,5 ml), a continuacién la mezcla de reaccién se desgasificé agitando a
vacio, luego se rellend con nitrégeno (3x). La mezcla de reaccion se calentd en el microondas a 120 °C durante 60
min bajo irradiacidon con microondas.

La mezcla de reaccion se filtré a través de un lecho de Celite®, lavando a través con EtOAc y EtOH. El filtrado se
concentro a presion reducida dando una goma marrén (840 mg). El material en bruto se purificd por cromatografia
automatizada ultrarrapida sobre gel de silice eluyendo con un gradiente de ciclohexano/acetato de etilo dando una
goma de color amarillo palido (389 mg). El material purificado se disolvié en acetonitrilo (10 ml) y se traté con resina
secuestradora metdlica SiliCycle SiliaMetS® Thiol (SH) (365 mg) a temperatura ambiente. La suspension se agité a
temperatura ambiente durante 3 h, después se filtro para retirar la resina, lavando con acetonitrilo adicional. El filtrado
se concentr6 a vacio proporcionando 2-metilpropanoato de [53-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-[4-(1,2,4-triazol-1-
ifenil]vinillfenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] como una goma incolora (361 mg, rendimiento del 73 %).

H RMN (400 MHz, cloroformo) & ppm 8,55 (s, 1H), 8,11 (s, 1H), 7,60 - 7,66 (m, 2H), 7,42 - 7,53 (m, 3H), 7,01 - 7,10
(m, 2H), 6,69 (d, J=16,5 Hz, 1H), 3,70 (s, 3H), 2,66 (spt, J=7,0 Hz, 1H), 2,23 (s, 3H), 1,11 (d, J = 7,0 Hz, 1H), 1,08 (d,
J=7,1Hz, 1H)

8.3 2-Metilpropanocato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-[4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil]etil]fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-
piridazin-4-ilo] (A-3.385)

Se sometido 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[(E)-2-[4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil]vinil]fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-
piridazin-4-ilo] (365 mg, 0,72 mmol) a hidrogenacién catalitica en EtOAc (10 ml) sobre catalizador de Pd al 5 %/C
(50 % humedo) (0,15 g) a 3 bares de Hz durante 24 h.

La mezcla de reaccion se filtro a través de una capa de Celite®, lavando con acetato de etilo. El filtrado se concentré
a vacio proporcionando un residuo en bruto (350 mg) que se adsorbié sobre silice y se purificé por cromatografia
ultrarrapida automatizada sobre gel de silice, eluyendo con un gradiente de ciclohexano/acetato de etilo. Se obtuvo 2-
metilpropanoato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-[4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil]etillfenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo] (A-
3.385) como una goma incolora (321 mg, rendimiento del 88 %).

Ci
£
O @)
O \N/N\ N“‘-\*:/

H RMN (400 MHz, cloroformo) 3 = 8,51 (s, 1H), 8,09 (s, 1H), 7,55 (d, J = 8,2 Hz, 2H), 7,43 (dd, J = 5,2, 8,7 Hz, 1H),
7,27 (d, J = 8,2 Hz, 2H), 7,00 (t, J = 8,7 Hz, 1H), 3,84 (s, 3H), 2,97 - 2,80 (m, 3H), 2,79 - 2,67 (m, 1H), 2,55 (spt, J =
7,0 Hz, 1H), 2,25 (s, 3H), 0,98 (d, J =7,0 Hz, 3H), 0,96 (d, J = 7,0 Hz, 1H)

8.4 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-[4-(1,2,4-triazol-1 -il)fenil]etil]fenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (A-1.385)
Se agitdé 2-metilpropanoato de [5-3-cloro-6-fluoro-2-[2-[4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil]etil]fenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-
ilo] (320 mg, 0,63 mmoles) en etanol (5 ml) a temperatura ambiente.
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Se afiadio gota a gota una disolucion de hidréxido de litio monohidratado (81 mg, 1,88 mmoles) en agua (2 ml) y la
reaccién se agitdé a temperatura ambiente durante 1 h.

Se retiré a presion reducida el disolvente etanol, después el residuo se diluyé con agua (20 ml). La fase acuosa se
acidificd a ~pH 3-4 mediante la adicién de HCI 2 M (ac.), después se extrajo con EtOAc (3 x 10 ml). Los extractos
organicos combinados se concentraron a presion reducida dando un sélido blanco (292 mg). El residuo en bruto se
purificé por cromatografia ultrarrapida automatizada sobre silice, eluyendo con un gradiente de ciclohexano/acetato
de etilo y acetato de etilo/etanol proporcionando 4-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-[4-(1,2,4-triazol-1-il)fenil]etil]fenil]-5-hidroxi-
2,6-dimetil-piridazin-3-ona (A-1.365) como un sdélido blanco (260 mg, rendimiento del 94 %).

Ci
£ !

O OH
N N
/’N\N/

'H RMN (400MHz, metanol), &
(m, 2H), 7,11 (t, J=8,7 Hz, 1H),

pm 9,03 (s, 1H), 8,14 (s, 1H), 7,65 - 7,70 (m, 2H), 7,51 (dd, J=5,2, 8,7 Hz, 1H), 7,20
72 (s, 3H), 2,72 - 2,89 (m, 4H), 2,32 (s, 3H)

W

Ejemplo 9 4-[3-ciclopropil-6-fluoro-2-[2-(2-fluoro-4-piridil)etil]lfenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (C-
1.013)

Se cargaron 2-metilpropanoato de [5-[3-cloro-6-fluoro-2-[2-(2-fluoro-4-piridil)etillfenil]-1,3-dimetil-6-oxo-piridazin-4-ilo]
(250 mg, 0,54 mmoles), trifosfato de potasio monohidratado (374 mg., 1,62 mmoles) y RuPhos Pd G2 (42 mg, 0,05
mmoles) en un vial de microondas 2-5 ml equipado con una barra agitadora. El recipiente de reaccién se evacué y
rellend con nitrogeno (3x). Se afiadio 1,4-dioxano (4 ml), seguido de acido ciclopropilbordnico (139 mg, 1,62 mmoles)
y agua (1 ml) (ambos disolventes desgasificados). La mezcla entonces se calentd hasta 120 °C durante 1 h con
irradiacion con microondas.

La reaccion se enfrié hasta temperatura ambiente, antes se afiadieron ciclopropilborénico (139 mg, 1,62 mmoles) y
RuPhos Pd G2 (42 mg, 0,05 mmoles) adicionales y la reaccidn se calentd hasta 120 °C durante 2,5 horas adicionales:

La mezcla de reaccidn se concentré a vacio para retirar el dioxano. El residuo se diluyé con agua (20 ml) y DCM (20
ml) y las capas se separaron. La fase acuosa se extrajo con porciones adicionales de DCM (3 X 5 ml), a continuacién
los extractos organicos combinados se secaron y se concentraron dando un solido oscuro (331 mg).

El residuo en bruto se purifico por HPLC de fase inversa de masa dirigida proporcionando 4-[3-ciclopropil-6-fluoro-2-
[2-(2-fluoro-4-piridil)etil)fenil]-5-hidroxi-2,6-dimetil-piridazin-3-ona (C-1.013) como un sélido blanco.

F
F = 1
O OH N
RSN [
/N\N”

H RMN (400 MHz, metanol) 3 = 8,01 (d, J = 5,1 Hz, 1H), 7,13 (dd, J = 5,6, 8,3 Hz, 1H), 7,02 - 6,93 (m, 2H), 6,72 (s a,
1H), 3,72 (s, 3H), 3,02 - 2,75 (m, 4H), 2,32 (s, 3H), 1,97 - 1,87 (m, 1H), 1,02 - 0,89 (m, 2H), 0,74 - 0,61 (m, 2H)

Los compuestos A-1.023, A-1.024, A-1.025, A-1.026, A-1.027, A-1.028, A-1.029, A-1.030, A-1.031, A-1.032, A-1.033,
A-1.034, A-1.035, A-1.036, A-1.037, A-1.038, A-1.039, A-1.040, A-1.041, A-1.042, A-1.043, A-1.044, A-2.027, A-2.030,
A-2.037, A-3.028, A-3.029, A-3.030, A-3.035, A-3.036, A-3.038, A-4.029, A-4.030, A-4.035, A-4.036, A-1.373, A-1.374,
A-1.375, A-1.376, A-1.377, A-1.378, A-1.379, A-1.380, A-1.381, A-1.382, A-1.383, A-1.384, A-1.386, A-1.387, A-1.389,
A-1.390, A-1.391 y A-1.392 se prepararon usando los métodos generales que se describen arriba. La Tabla 4 siguiente
muestra la estructura de estos compuestos y datos de caracterizacion de RMN.
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B1 Eficacia posemergencia- Prueba 1

Semillas de una diversidad de especies de ensayo se siembran en tierra estandar en macetas: - Solanum nigrum
(SOLNV), Amaranthus retoflexus (AMARE), Setaria faberi (SETFA), Echinochloa crus-galli (ECHCG), Ipomoea
hederacea (IPOHE), Lolium perenne (LOLPE). Después de 8 dias de cultivo (posemergencia) en condiciones
controladas en un invernadero (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad), las plantas se pulverizan
con una disolucién acuosa de pulverizacion derivada de la formulacién del principio activo técnico en disolucién de
acetona/agua (50:50) que contiene Tween 20 al 0,5 % (monolaurato de polioxietilensorbitan, CAS RN 9005-64-5). Los
compuestos se aplican a 1000 g/ha. Las plantas de prueba se cultivaron después en un invernadero en condiciones
controladas en un invernadero (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad) y se regaron dos veces al
dia. Después de 13 dias, la prueba se evalla para determinar el porcentaje de dafio causado a la planta. Las
actividades biolégicas se evallan en una escala de cinco puntos (5= 80-100 %; 4 = 60-79 %; 3=40-59 %; 2=20-39 %;
1=0-19 %). Un valor en blanco en la tabla es indicativo de que el compuesto no se probd en esa especie.

Tabla 5 Control de especies de malezas por compuestos de formula (I) después de la aplicacion
posemergencia

‘Compuesto _ _ 'ECHCG

'A-1.036

B2 Eficacia posemergencia- Prueba 2

Semillas de una diversidad de especies de ensayo se siembran en tierra estandar en macetas: - Solanum nigrum
(SOLNV), Amaranthus retoflexus (AMARE), Setaria faberi (SETFA), Echinochloa crus-galli (ECHCG), Ipomoea
hederacea (IPOHE), Lolium perenne (LOLPE). Después de 8 dias de cultivo (posemergencia) en condiciones
controladas en un invernadero (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad), las plantas se pulverizan
con una disolucién acuosa de pulverizacion derivada de la formulacién del principio activo técnico en disolucién de
acetona/agua (50:50) que contiene Tween 20 al 0,5 % (monolaurato de polioxietilensorbitan, CAS RN 9005-64-5). Los
compuestos se aplican a 250 g/ha. Las plantas de prueba se cultivaron después en un invernadero en condiciones
controladas en un invernadero (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad) y se regaron dos veces al
dia. Después de 13 dias, la prueba se evalla para determinar el porcentaje de dafio causado a la planta. Las
actividades biolégicas se evallan en una escala de cinco puntos (5= 80-100 %; 4 = 60-79 %; 3=40-59 %; 2=20-39 %;
1=0-19 %}). Un valor en blanco en la tabla es indicativo de que el compuesto no se prob6 en esa especie.

Tabla 6 Control de especies de malezas por compuestos de formula (I) después de la aplicacion
posemergencia

\Compuesto _ _ \SETFA \ECHCG \IPOHE
P e e ———
T L g
e —— — P r— g
\A-1.027 4 5 5 4

\A-1.028 5 5 5 5

\A-1.029 5 4 2 5

{A-1.030 5 4 4 5

‘A-1.031 5 4 4 4

(¢,
(¢,

[A-1.032

N
(&)}

(¢,
N
(¢,
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e

A-4.036 2 5 1 : 3 4
A-4.038 1 5 0 1 1 2
A-1.383 5 5 5 5 5 5
A-1.384 5 5 5 4 3 5
A-1.385 5 5 5 5 5 5

B3 Eficacia posemergencia- Prueba 3

Las semillas de una variedad de especies de prueba se siembran en suelo estandar en macetas:- Amaranthus
retoflexus (AMARE), Setaria faberi (SETFA), Echinochloa crus-galli(ECHCG), Ipomoea hederacea (IPOHE), Zea Mays
(ZEAMX), Abutilon theophrasti (ABUTH). Después de 8 dias de cultivo (posemergencia) en condiciones controladas
en un invernadero (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz, 65 % de humedad), las plantas se pulverizan con una
disolucién acuosa de pulverizacién derivada de la formulacién del principio activo técnico en disolucién de
acetona/agua (50:50) que contiene Tween 20 al 0,5 % (monolaurato de polioxietilensorbitan, CAS RN 9005-64-5). Los
compuestos se aplican a 250 g/ha. Las plantas de prueba se cultivaron después en un invernadero en condiciones
controladas en un invernadero (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad) y se regaron dos veces al
dia. Después de 13 dias, la prueba se evalla para determinar el porcentaje de dafio causado a la planta. Las
actividades biolégicas se evallan en una escala de cinco puntos (5 = 80-100 %; 4 = 60-79 %; 3=40-59 %; 2=20-39 %;
1=0-19 %). Un valor en blanco en la tabla es indicativo de que el compuesto no se prob6 en esa especie.

Tabla 7 Control de especies de malezas por compuestos de formula (I) después de la aplicacion
posemergencia

.Compuesto . AMARE ‘ZEAMX 'SETFA {ABUTH {ECHCG {IPOHE
\A-1.380 4 2 3 3 a 3
|A-1.381 4 : 2 0 4
‘A-1.382 4 4 4 5
|A-3.386 ' 4 ‘

.C-1.013
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B4 Eficacia preemergencia - Prueba 1

Se sembraron semillas de una variedad de especies de prueba en suelo estandar en macetas: Solanum nigrum
(SOLNV), Amaranthus retoflexus (AMARE), Setaria faberi (SETFA), Echinochloa crus-galli (ECHCG), Ipomoea
hederacea (IPOHE), Lolium perenne (LOLPE). Después de un dia de cultivo (preemergencia) en condiciones
controladas en un invernadero (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad), las plantas se pulverizaron
con una disolucion de pulverizacién acuosa derivada de la formulacién del principio activo técnico en disolucion
acetona/agua (50:50) que contiene 0,5 % de Tween 20 (monolaurato de polioxietilensorbitano, CAS RN 9005-64-5).
Los compuestos se aplican a 1000 g/ha. Las plantas de prueba se cultivaron después en un invernadero en
condiciones controladas (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad) y se regaron dos veces al dia.
Después de 13 dias, la prueba se evalla para determinar el porcentaje de dafio causado a la planta. Las actividades
biolégicas se evalllan en una escala de cinco puntos (5 = 80-100 %; 4 = 60-79 %; 3=40-59 %; 2=20-39 %; 1=0-19 %).
Un valor en blanco en la tabla es indicativo de que el compuesto no se probd en esa especie.

Tabla 8 Control de especies de malas hierbas mediante compuestos de formula (I) después de aplicacion tras
la germinacion

‘Compuesto :AMARE :SOLNI SETFA :LOLPE :ECHCG IPOHE

B5 Eficacia preemergencia - Prueba 2

Se sembraron semillas de una variedad de especies de prueba en suelo estandar en macetas: Solanum nigrum
(SOLNI), Amaranthus retoflexus (AMARE), Setaria faberi (SETFA), Echinochioa crus-galli (ECHCG), [pomoea
hederacea (IPOHE), Lolium perenne (LOLPE). Después de un dia de cultivo (preemergencia) en condiciones
controladas en un invernadero (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad), las plantas se pulverizaron
con una disolucién de pulverizacion acuosa derivada de la formulacién del principio activo técnico en disolucién
acetona/agua (50:50) que contiene 0,5 % de Tween 20 (monolaurato de polioxietilensorbitano, CAS RN 9005-64-5).
Los compuestos se aplican a 250 g/ha. Las plantas de prueba se cultivaron después en un invernadero en condiciones
controladas (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad) y se regaron dos veces al dia. Después de
13 dias, la prueba se evalla para determinar el porcentaje de dafio causado a la planta. Las actividades biol6gicas se
evallan en una escala de cinco puntos (5= 80-100 %; 4 = 60-79 %, 3=40-59 %, 2=20-39 %, 1=0-19 %). Un valor en
blanco en la tabla es indicativo de que el compuesto no se prob6 en esa especie.

Tabla 9 Control de especies de malas hierbas mediante compuestos de formula (I) después de aplicacion tras
la germinacion

‘Compuesto :AMARE :SOLNI SETFA :LOLPE :ECHCG IPOHE
(A1.024 5 5 5 4 2 0
‘A-1.025 : ; ; :
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B6 Eficacia preemergencia - Prueba 3

Se sembraron semillas de una variedad de especies de prueba en suelo estandar en macetas: : Amaranthus retoflexus
(AMARE), Setaria faberi (SETFA), Echinochloa crus-galli (ECHCQG), lpomoea hederacea (IPOHE), Zea Mays (ZEAMX),
Abutilon theophrasti (ABUTH). Después de un dia de cultivo (preemergencia) en condiciones controladas en un
invernadero (a 24/16 °C, dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad), las plantas se pulverizaron con una disolucién
de pulverizacion acuosa derivada de la formulacién del principio activo técnico en disolucién acetona/agua (50:50) que
contiene 0,5 % de Tween 20 (monolaurato de polioxietilensorbitano, CAS RN 9005-64-5). Los compuestos se aplican
a 250 g/ha. Las plantas de prueba se cultivaron después en un invernadero en condiciones controladas (a 24/16 °C,
dia/noche; 14 horas de luz; 65 % de humedad) y se regaron dos veces al dia. Después de 13 dias, la prueba se evalla
para determinar el porcentaje de dafio causado a la planta. Las actividades bioldégicas se evalian en una escala de
cinco puntos (5 = 80-100 %; 4 = 60-79 %, 3=40-59 %; 2=20-39 %, 7=0-19 %). Un valor en blanco en la tabla es
indicativo de que el compuesto no se probd en esa especie.

Tabla 10 Control de especies de malas hierbas mediante compuestos de formula (I) después de aplicacion tras
la germinacion

‘Compuesto . AMARE ‘ZEAMX :SETFA {ABUTH
A-1.380 ' 2 i 4

{A-1.381

§A-1 .382

{ECHCG \IPOHE

A-1.387

[A-1.388
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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de la férmula (1)

W
e
R o,

o una sal o N-6xido del mismo, en donde

R' se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-C4, cicloalquilo C3-Cs, alcoxi Cz-Ce, alcoxi C1-Co-alquilo C1-Co,
alquenilo C2-C4, haloalquilo C1-Cy4, ciano-alquilo C1-C4, haloalquenilo C2-Cy4, alquinilo C2-C4 y haloalquinilo C2-Cg;

R2 se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno, halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, haloalcoxi
C+-Cs, haloalcoxi C+-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C4-Cs, alcoxi C4-Cs-alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alcoxi C4-Cs-alquil C1-Cs-,
cicloalquilo Cs3-Cs, alquenilo C2-Cs, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, hidroxialquil C+-Ce-, alquil C1-Ce-carbonilo, -
S(O)mralquilo C1-Cs, amino, alquil C1-Cs-amino, dialquil C1-Ce-amino, -C(alquil C1-C3)=N-O-alquilo C1-Csy haloalquinilo
C2-Ceg;

G es hidrégeno o C(O)R3;

R3 se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-Ce, alquenilo C2-Cs, alquinilo Co-Ce, alquil C1-Ce-S-, alcoxi Ci-
Ces, -NR“R® y fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas RS,

cada R*y RS se selecciona independientemente del grupo que consiste en hidrégeno, alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs Yy
cicloalquilo C3-Cs, 0 R*y R® juntos pueden formar un anillo de morfolinilo; y

cada R%y R®% ge selecciona independientemente del grupo que consiste en alcoxi C1-Cs ¥ cicloalquilo Cs-Cs, 0 R%y
R%2 juntos pueden formar un anillo morfolinilo; y

R® se selecciona del grupo que consiste en haldégeno, ciano, nitro, alquilo C+-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Ca y
haloalcoxi C1-Cs;

X e Y son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C1-Cs, ciclopropilo, alcoxi C4-Cs, haloalquilo C1-Cs,
haloalcoxi C1-C3 o0 halégeno;

D es un anillo heteroariio monociclico sustituido que contiene 1, 2 o 3 heteroatomos seleccionados
independientemente de oxigeno, nitrogeno y azufre, sustituido en al menos un atomo de carbono del anillo con R8 y/o
en al menos un atomo de nitrégeno del anillo con R?;

al menos un R® se selecciona del grupo que consiste en haloalquil C4-Cs-carbonil-, cicloalquil Cs-Ce-carbonil-, -S(O)m-
haloalquilo C1-Cs, -S(O)m-cicloalquilo Cs3-Cs, -O-S(O)2-alquilo C+1-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C1-Cs, -alquil C1-Cs-
S(O)mrhaloalquilo C1-Cs, -alquil C+1-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil Ci-Ces-, -NR*R% -C(S)NR*R®, -
S(0)2NHC(0O)-alquilo C1-Cz, -S(0)2NR*R?, -C(O)OH, -C(0)O-alquilo C1-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Cs, -C(O)NR*R5,
-NR*C(O)NR“RS5, alquil Ci-Ce-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, haloalquil Ci-Ce-carbonilamino-, haloalquil C1-Ce-
carbonil(alquil C1-Cg)amino-, alquil C1-Ce-sulfonilamino-, alquil C1-Ce-sulfonil(alquil C+-Ce)amino-, haloalquil C1-Cs-
sulfonilamino-, haloalquil C1-Ce-sulfonil(alquil C+-Cs)amino-, cicloalquil Cs-Ce-sulfonilamino-, cicloalquil C3-Ce-
sulfonil(alquil C+-Ce)amino-, hidroxiamino-, hidroxi(alquil C+-Cs)amino, alcoxi C1-Cs-amino, alcoxi C+-Ce(alquil C1-
Cs)amino, haloalcoxi C1-Cs-amino, haloalcoxi C+-Cs(alquil C1-Cs)amino; y un sistema de anillos seleccionado del grupo
que consiste en un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros,
en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'S;

al menos un R se selecciona del grupo que consiste en alquilo Cs-Cs, haloalquilo Cs-Ce, cicloalquilo Cs-Ce, alcoxi C1-
Cs-alquil Cs-, alcoxi Cs-alquil C1-C2-, haloalcoxi C1-Cs-alquil C+4-Cs-, alcoxi C1-Cs-alcoxi C1-Cs-alquil C+-Cs-, hidroxialquil
C1-Ce-, -alquil C1-C3-S(O)mralquilo C1-Ce, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C+-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-cicloalquilo C3-Cs,
cianoalquil C+-Ce-, y Un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo, un anillo de
heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esta
sustituido por 0 a 5 R';

m es un nimero entero de 0, 1 0 2;

cada R'® es independientemente haldgeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi C1-Cs;

o D es un anillo de fenilo sustituido por al menos un R y

-

Weso

Lt R4

Qk,eqb x&gqb ]

a 127\ 1, a 15 X
RYR™ wio R™ we o 33’{\)‘{ W3,

en donde:

a" indica el punto de unién al resto fenilpiridazinodiona/fenilpiridazinona,
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"b" indica el punto de unién al anillo D,

R0 R'2 Ry R son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs;

0 Ry R'?junto con los atomos de carbono a los que estan unidos forman un anillo carbociclico Cs-Cs; y

Ry R' son cada uno independientemente hidrogeno, haldégeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs;

con la condicion de que cuando uno de R o R es halégeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs, el otro es hidrégeno.

2. Un compuesto de la férmula (la)

e
¢l
R (lay,

o una sal o N-6xido del mismo, en donde

R" se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-C4, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi C3-Cs, alcoxi C1-Co-alquilo C1-Co,
alquenilo C2-C4, haloalquilo C1-Cy4, ciano-alquilo C1-C4, haloalquenilo C2-Cy4, alquinilo C2-C4 y haloalquinilo C2-Cg;

R? se selecciona del grupo que consiste en hidrogeno, halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, haloalcoxi
C+-Cs, haloalcoxi C+-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C4-Cs, alcoxi C4-Cs-alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alcoxi C4-Cs-alquil C1-Cs-,
cicloalquilo Cs-Ce, alquenilo C2-Cs, haloalquenilo Co-Cs, alquinilo C2-Ce, hidroxialquil C1-Cs-, alquil C1-Ce-carbonil-, -
S(O)malquilo C1-Cs, -NR*R5, -C(alquil C1-C3)=N-O-alquilo C1-C3 y haloalquinilo C>-Ce;

G es hidrégeno o C(O)R?;

R3 se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-Ce, alquenilo C2-Cs, alquinilo Co-Ce, alquil C1-Ce-S-, alcoxi Ci-
Cs, -NR*R® y fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas R®: cada R*y R® se selecciona independientemente del
grupo que consiste en hidrogeno, alquilo C1-Ce, alcoxi C1-Ce y cicloalquilo Cs-Cs, 0 R* y R® juntos pueden formar un
anillo de morfolinilo; y

R® se selecciona del grupo que consiste en halégeno, ciano, nitro, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs y
haloalcoxi C1-Cs;

X es ciclopropilo;

Y es hidrdégeno, alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs, haloalquilo C+4-Cs, haloalcoxi C1-Cs 0 haldgeno;

D es un anillo heteroarilo monociclico sustituido o no sustituido que contiene 1, 2 o0 3 heteroatomos seleccionados
independientemente de oxigeno, nitrégeno y azufre, y en donde cuando D esta sustituido, esta sustituido en al menos
un atomo de carbono del anillo con R® y/o en un atomo de nitrogeno del anillo con RY;

cada R® es independientemente hidrégeno, oxigeno, hidroxilo, haldgeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs,
cicloalquilo C3-Ce, alcoxi C+-Cs, haloalcoxi C+-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs, haloalcoxi C1-Cs-alquil C+-Cs-, alcoxi C1-
Cs-alcoxi C4-Cs-alquil C1-Cs-, alquenilo C>-Cs, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2>-Ce, haloalquinilo C2-Ce, hidroxialquil
C1-Cs-, alquil C1-Ce-carbonil-, haloalquil C1-Ce-carbonil-, cicloalquil Cs-Ce-carbonil-, -S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -S(O)nm-
cicloalquilo C3-Cs, -O-S(0)2-alquilo C1-Cs3, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C+-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C+1-Cs, -
alquil C4-C3-S(O)mrcicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil Ci-Cs-, NR*R®, -C(S)NR*R5, -S(0)2NHC(O)alquilo Ci-Cs, -
S(0)2NR*R5, -C(O)OH, -C(0)Oalquilo C1-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Cs, -C(O)NR*R5, -NR*C(O)NR*R5, alquil C1-
Ce-carbonil(alquil C4+-Ces)amino-, haloalquil C1-Cs-carbonilamino-, haloalquil C1-Ce-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, alquil
C1-Ce-sulfonilamino-, alquil C+-Ce-sulfonil(alquil C+1-Ce)amino-, haloalquil C4-Cs-sulfonilamino-, haloalquil C1-Cs-
sulfonil(alquil  C4-Cs)amino-, cicloalquil Cs-Cs-sulfonilamino-, cicloalquil Cs-Cs-sulfonil(alquil C4-Ces)amino-,
hidroxiamino-, hidroxi(alquil C1-Cs)amino, alcoxi C1-Ce-amino, alcoxi C1-Cs(alquil C4-Cs)amino, haloalcoxi C1+-Cs-amino,
haloalcoxi C1-Ce(alquil C1+-Cs)amino; o un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo,
un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos
esta sustituido por 0 a 5 R'S;

m es un numero enterode 0,102,y

cada R® es independientemente alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, cicloalquilo Cs-Cs, alcoxi Ci-Cs-alquilo C1-Cs,
haloalcoxi C+-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs-alcoxi C1-Cs-alquil C+-Cs-, hidroxialquil C1-Ce-, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo
C1-Ce, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C4-Cs, -alquil C1+-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil C1-Cs-, 0 un sistema
de anillos seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un
anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esta sustituido por 0 a 5 R'®;

cada R'® es independientemente halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi C1-Ce;

0 D es un anillo de fenilo sustituido o sin sustituir, y en donde cuando dicho anillo de fenilo esta sustituido, esta
sustituido por 1 a 5 Rg,
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en donde

"a" indica el punto de unién al resto fenilpiridazinodiona/fenilpiridazinona,

"b" indica el punto de unién al anillo D,

R R'2 R™y R' son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo C1-Cs o haloalquilo C1-Cs; 0 R'® y R'2 junto
con los atomos de carbono a los que estan unidos forman un anillo carbociclico Cs-Ce; y

Ry R'8 son cada uno independientemente hidrogeno, haldégeno, alquilo C1-Cs, o haloalquilo C4-Cs, con la condicion
de que cuando uno de R™ o R'3 es haldgeno, alquilo C1-C3 o haloalquilo C1-Cs, el otro es hidrogeno.

3. Un compuesto de formula (Ib)

i
T
{q
R (D),

o una sal o N-6xido del mismo, en donde

R' se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-C4, cicloalquilo C3-Cs, alcoxi Cz-Ce, alcoxi C1-Co-alquilo C1-Co,
alquenilo C2-C4, haloalquilo C1-Cy4, ciano-alquilo C1-C4, haloalquenilo C2-Cy4, alquinilo C2-C4 y haloalquinilo C2-Cg;

R2 se selecciona del grupo que consiste en hidrégeno, halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, haloalcoxi
C+-Cs, haloalcoxi C+-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C4-Cs, alcoxi C4-Cs-alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alcoxi C4-Cs-alquil C1-Cs-,
cicloalquilo Cs-Ce, alquenilo C2-Cs, haloalquenilo Co-Cs, alquinilo C2-Ce, hidroxialquil C1-Cs-, alquil C1-Ce-carbonil-, -
S(O)m-alquilo C1-Cs, -NR*R3, -C(alquil C1-C3)=N-O-alquilo C4-Cs y haloalquinilo C2-Ce;

G es hidrégeno o C(O)R3;

R3 se selecciona del grupo que consiste en alquilo C1-Ce, alquenilo C2-Cs, alquinilo Co-Ce, alquil C1-Ce-S-, alcoxi Ci-
Ces, -NR*R® y fenilo opcionalmente sustituido con uno o mas R®; cada R*y R se selecciona independientemente del
grupo que consiste en hidrogeno, alquilo C1-Cs, alcoxi C1-Ce y cicloalquilo Cs-Cs, 0 R* y R juntos pueden formar un
anillo de morfolinilo; y

R® se selecciona del grupo que consiste en halégeno, ciano, nitro, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs y
haloalcoxi C1-Cas.

X hidrégeno, alquilo C4-Cs, alcoxi C1-Cs, haloalquilo C+-Cs, haloalcoxi C1-Cs 0 haldgeno;

Y es ciclopropilo;

D es un anillo heteroarilo monociclico sustituido o no sustituido que contiene 1, 2 o0 3 heteroatomos seleccionados
independientemente de oxigeno, nitrégeno y azufre, y en donde cuando D esta sustituido, esta sustituido en al menos
un atomo de carbono del anillo con R® y/o en un atomo de nitrogeno del anillo con R?;

cada R® es independientemente hidrégeno, oxigeno, hidroxilo, halégeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C4-Cs,
cicloalquilo C3-Ce, alcoxi C+-Cs, haloalcoxi C+-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs, haloalcoxi C1-Cs-alquil C+-Cs-, alcoxi C1-
Cs-alcoxi C4-Cs-alquil C1-Cs-, alquenilo C>-Cs, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2>-Ce, haloalquinilo C2-Ce, hidroxialquil
C1-Cs-, alquil C1-Ce-carbonil-, haloalquil C1-Ce-carbonil-, cicloalquil Cs-Ce-carbonil-, -S(O)m-haloalquilo C1-Cs, -S(O)nm-
cicloalquilo C3-Cs, -O-S(0)2-alquilo C1-Cs3, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo C+-Cs, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C+1-Cs, -
alquil C4-C3-S(O)mrcicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil Ci-Cs-, NR*R®, -C(S)NR*R3, -S(0)2NHC(O)alquilo Ci-Cs, -
S(0)2NRR5, -C(O)OH, -C(O)Oalquilo C1-Cs, -C(O)NHS-(O)2-alquilo C1-Cs, -C(O)NRR5, -NR*C(O)NR*R?, alquil C1-
Ce-carbonil(alquil C4+-Ces)amino-, haloalquil C1-Cs-carbonilamino-, haloalquil C1-Ce-carbonil(alquil C1-Cs)amino-, alquil
C1-Ce-sulfonilamino-, alquil C+-Ce-sulfonil(alquil C+1-Ce)amino-, haloalquil C4-Cs-sulfonilamino-, haloalquil C1-Cs-
sulfonil(alquil  C4-Cs)amino-, cicloalquil Cs-Cs-sulfonilamino-, cicloalquil Cs-Cs-sulfonil(alquil C4-Ces)amino-,
hidroxiamino-, hidroxi(alquil C1-Cs)amino, alcoxi C1-Ce-amino, alcoxi C1-Cs(alquil C4-Cs)amino, haloalcoxi C1+-Cs-amino,
haloalcoxi C1-Ce(alquil C1+-Cs)amino; o un sistema de anillos seleccionado del grupo que consiste: en un anillo de fenilo,
un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos
esta sustituido por 0 a 5 R'S;

m es un numero enterode 0,102,y

cada R? es independientemente alquilo C1-Cs, haloalquilo C+-Cs, cicloalquilo Cs-Ce, alcoxi Ci-Cs-alquilo C4-Cs,
haloalcoxi C+-Cs-alquil C1-Cs-, alcoxi C1-Cs-alcoxi C1-Cs-alquil C+-Cs-, hidroxialquil C1-Ce-, -alquil C1-C3-S(O)m-alquilo
C1-Ce, -alquil C1-C3-S(O)m-haloalquilo C4-Cs, -alquil C1+-C3-S(O)m-cicloalquilo Cs-Cs, cianoalquil C1-Cs-, 0 un sistema
de anillos seleccionado del grupo que consiste en: un anillo de fenilo, un anillo de heteroarilo de 5-6 miembros y un
anillo de heterociclilo de 3-6 miembros, en donde dicho sistema de anillos esté sustituido por 0 a 5 R'®;

cada R'® es independientemente haldgeno, ciano, alquilo C1-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs 0 haloalcoxi C1-Cs;

0 D es un anillo de fenilo sustituido o sin sustituir, y en donde cuando dicho anillo de fenilo esta sustituido, esta
sustituido por 1 a 5 Rg,

y
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en donde

"a" indica el punto de unién al resto fenilpiridazinodiona/fenilpiridazinona,

"b" indica el punto de unién al anillo D,

R0, R'2, R'* y R'® son cada uno independientemente hidrégeno, alquilo Ci-C3 o haloalquilo C1-Cs;

o R0y R junto con los atomos de carbono a los que estan unidos forman un anillo carbociclico Cs-Ce; y

R" y R'3 son cada uno independientemente hidrogeno, halégeno, alquilo C1-Cs, 0 haloalquilo C1-Cs, con la condicion
de que cuando uno de R' 0 R'® es haldgeno, alquilo Ci-Cs o haloalquilo C1-Cs, el otro es hidrogeno.

4. El compuesto seguin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 3, en donde G es hidrogeno o -C(O)R3 y R? es alquilo
C1-Cs, alquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs, alcoxi C1-C4, -NR*R? en donde R* y R® forman juntos un anillo de morfolinilo, o
fenilo.

5. El compuesto segln una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde G es hidrogeno o C(O)R2 en
donde R? es isopropilo, t-butilo, metilo, etilo, propargilo, metoxi, etoxi o terc-butoxi.

6. El compuesto segun una cualquiera de las reivindicaciones 1, 3, 4 0 5, en donde X es hidrégeno, alquilo C1-Cs,
halégeno o haloalquilo Ci.

7. El compuesto segun una cualquiera de las reivindicaciones 1, 2, 4, 5 0 6, en donde Y es hidrégeno, alquilo C1-Cs,
haloalquilo C1-C3 o halégeno.

8. El compuesto de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que X esta en orto con
respecto al resto piridazinona/piridazina-diona.

9. El compuesto segln una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde Y esta en orto respecto al resto
-W-D.

10. El compuesto de acuerdo con una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en el que R' es metilo, etilo, n-
propilo, ciclopropilo, propargilo o haloalquilo Ci.

11. El compuesto segln una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde R? se selecciona del grupo que
consiste en hidrégeno, halégeno, alquilo Ci-Cs, haloalquilo C1-Cs, alcoxi C1-Cs, alcoxi C1-Cs-alquilo C1-Cs, cicloalquilo
C3-Ce, alquenilo C2-Cs, haloalquenilo C2-Cs, alquinilo C2-Cs y haloalquinilo C2-Ce.

12. El compuesto segin una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde D es un anillo de heteroarilo
monociclico sustituido o sin sustituir.

13. El compuesto segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 11, en donde D es un anillo de fenilo sustituido o
sin sustituir.

14. El compuesto seguin una cualquiera de las reivindicaciones precedentes, en donde W es W1 y cada uno de R0,
R, Ry R es hidrégeno.

15. El compuesto seglin una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 13, en donde W es W2 y cada uno de Ry R'5 es
hidrégeno.

16. El compuesto segun una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 13, en donde W es W3.

17. Una composicién herbicida que comprende un compuesto herbicida de acuerdo con una cualquiera de las
reivindicaciones 1-16 y un adyuvante de formulacién agronémicamente aceptable.

18. Una composicién herbicida segun la reivindicacién 17, que comprende ademas al menos un plaguicida adicional.

19. Una composicion herbicida segun la reivindicacion 18, en donde el pesticida adicional es un herbicida o un protector
de herbicidas.

20. Un método de control del crecimiento de plantas indeseadas, que comprende aplicar un compuesto de férmula (1),

(la) o (Ib}y como se define en una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 16, o una composicion herbicida segun una
cualquiera de las reivindicaciones 17 a 19, a las plantas indeseadas o al emplazamiento de las mismas.
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21. Uso de un compuesto de férmula (1}, (la) o (Ib) como se define en una cualquiera de las reivindicaciones 1 a 16
como herbicida.
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