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(54) Title: HERBICIDALLY AND FUNGICIDALLY ACTIVE 3-HETEROARYL-ISOXAZOLINE-5-CARBOXAMIDES AND 3-
HETEROARYL-ISOXAZOLINE-5-THIOAMIDES

(54) Bezeichnung : HERBIZID UND FUNGIZID WIRKSAME 3-HETEROARYLISOXAZOLIN-5-CARBOXAMIDE UND 3-
HETEROARYLISOXAZOLIN-5-THIOAMIDE

(57) Abstract: The invention relates to herbicidally and fungicidally active 3-heteroaryl-isoxazoline-5-carboxamides and 3-
heteroaryl-isoxazoline-5-thioamides of formula (I). In said formula (I), R stands for groups such as hydrogen, halogen, and organic
radicals such as substituted alkyl. A means a bond or a divalent unit. Y stands for a chalcogen.

(57) Zusammenfassung: Es

werden herbizid und fungizid wirksame 3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamide und 3-

Heteroarylisoxazolin-5-thioamide der Formel (I) beschrieben. In dieser Formel (I) steht R fiir Reste wie Wasserstotf, Halogen und
organische Reste wie substituiertes Alkyl. A bedeutet eine Bindung oder eine divalente Einheit. Y steht fiir ein Chalkogen.
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Herbizid und fungizid wirksame 3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamide und 3-

Heteroarylisoxazolin-5-thicamide

Beschreibung

Die Erfindung betrifft das technische Gebiet der Herbizide und Fungizide,
insbesondere das der Herbizide zur selektiven Bekdmpfung von Unkrdutern und

Ungrésern in Nutzpflanzenkulturen.

Speziell betrifft sie substituierte3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamide und 3-
Heteroarylisoxazolin-5-thioamide, Verfahren zu ihrer Herstellung und ihre Verwendung

als Herbizide und Fungizide.

Aus DE 4026018 A1 und EP 520371 A2 und DE 4017665 sind 3-Phenylisoxazolin-5-
carboxamide bekannt, die in 5-Position des Isoxazolin-Rings ein Wasserstoffatom
tragen. Diese Verbindungen werden dort als agrochemisch wirksame Safener
beschrieben, d.h. als Verbindungen, die die unerwinschte herbizide Wirkung von
Herbiziden gegeniiber Kulturpflanzen aufheben. Eine herbizide Wirkung dieser
Verbindungen ist nicht offenbart. Die prioritatsaltere nicht vorverdffentlichte
europdische Patentanmeldung Nr. 10170238 offenbart herbizid und fungizid wirksame
3-Phenylisoxazolin-5-carboxamide und 3-Phenylisoxazolin-5-thioamide, die in 5-
Position des Isoxazolin-Rings ein Wasserstoffatom tragen. Aus Monatshefte Chemie
(2010) 141, 461. Pesticides (2010) 21-31 und Letters in Organic Chemistry (2010), 7,
502 sind ebenfalls 3-Phenylisoxazolin-5-carboxamide bekannt, die in 5-Position des
Isoxazolin-Rings ein Wasserstoffatom tragen. Fir einige der genannten Verbindungen

wird eine fungizide Wirkung offenbart.

Aus WO 2005/021516 sind die Verbindungen
3-({[3-(4-tert-Butylpyridin-2-yl)-5-ethyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-ylJcarbonyl}amino)-5-

fluor-4-oxopentansaure
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3-({[3-(4-tert-Butylpyridin-2-yl)-5-isopropyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-
yllcarbonyl}amino)-5-fluor-4-oxopentansaure,
3-({[3-(4-iso-Butylpyridin-2-yl)-5-ethyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-yllcarbonyl}amino)-5-
fluor-4-oxopentansaure,
3-({[3-(4-Acetylpyridin-2-yl)-5-ethyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-yl]carbonyl}amino)-5-
fluor-4-oxopentansiure,
3-({[5-Ethyl-3-(pyridin-2-yl)-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-ylJcarbonyl}amino)-5-fluor-4-
oxopentansdure und
3-({[5-Ethyl-3-(4-isobutylpyridin-2-yl)-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-yl]carbonyl}amino)-5-
fluor-4-oxopentansédure jeweils mit pharmakologischer Wirkung bekannt.

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist die Bereitstellung herbizid und fungizid

wirksamer Verbindungen.

Es wurde gefunden, dall 3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamide und 3-
Heteroarylisoxazolin-5-thioamide als Herbizide und Fungizide besonders gut geeignet
sind. Ein Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind 3-Heteroarylisoxazolin-5-
carboxamide und 3-Heteroarylisoxazolin-5-thioamide der Formel (1) und deren N-
Oxide

worin

R"und R?  bedeuten unabhangig voneinander jeweils Wasserstoff, Fluor, Chlor,
Brom, lod, Cyano, oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor,
Chilor, Brom, lod und Cyano substituiertes (C1-C4)-Alkyl oder (C+-Cas)-Alkoxy,

oder

R'und R?  bilden gemeinsam mit dem Kohlenstoffatom, an das sie gebunden sind,
einen gesattigten, teilweise oder vollstandig ungeséttigten drei-, vier- oder
funfgliedrigen Ring, der aus q Kohlenstoffatomen und p Sauerstoffatomen aufgebaut
ist;
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R3 bedeutet Fluor, Chlor, Cyano, (C+-Cs)-Alkylcarbonyloxy oder S(O)» R,

oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano, (C1-Cs)-Alkoxy und Hydroxy substituiertes (C+-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl,
(C2-Cos)-Alkenyl oder (C2-Cs)-Alkinyl,

oder durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod, Cyano
und (C+-Cs)-Alkoxy substituiertes (C2-Ce)-Alkenylcarbonyl (;

oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano, (C+-C4)-Alkoxy und Hydroxy substituiertes (C1-Cs)-Alkoxy, (Cz-Ce)-Cycloalkoxy,
(C2-Cs)-Alkenyloxy oder (C2-Cs)-Alkinyloxy,

R* bedeutet Wasserstoff, Cyano,

oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano, Hydroxy und (C+-Ce)-Alkoxy substituiertes (C+-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-Alkenyl, (Cs-
Cs)-Alkinyl oder (C3-Cs)-Cycloalkyl;

A bedeutet eine Bindung oder eine divalente Einheit aus der Gruppe bestehend

14
R R" R Rr"
10 1 14 10 1
R R" R R'Y R R R
0.
M N und )g< ~
13
b2 AN r'? R

R0, R R R™ R'und R  bedeuten unabhéngig voneinander jeweils
Wasserstoff, Fluor, Chlor, Brom, lod, Hydroxy, Cyano, COzR®8, CONR®R?, R®,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Hydroxy und Cyano substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl, (C2-Cs)-Alkenyl,
(C2-Cs)-Alkinyl,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano und (C+-Cz)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkoxy, (Cs-Cs)-Cycloalkoxy, (C2-Ce)-
Alkenyloxy oder (C2-Ce)-Alkinyloxy;

aus
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Y bedeutet Sauerstoff oder Schwefel;

X bedeutet Wasserstoff, Cyano, Hydroxy, X',
oder

durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod, Cyano,
Hydroxy, OR’, X1, OX', NHX", S(0), R®, SO2NR®R’, SO:NRCOR?, CO2R?8, CONRERS,
COR®, CONRBS0O2R5, NRPRE, NR®COR?, NRPCONR®R?, NR®CO,R®, NR®SO2R8,
NR®SO2NRERE, OCONRPR?®, OCSNR®R8, POR’R? und C(R®)=NOR?® substituiertes (C1-
C12)-Alkyl, (Cs-Cs)-Cycloalkyl, (C2-C12)-Alkenyl oder (C2-Cqz2)-Alkinyl,

oder

X, A und R* bilden mit dem Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, einen
geséttigten, teilweise oder vollstdndig ungeséttigten funf-, sechs- oder
siebengliedrigen Ring, der neben diesem Stickstoffatom k Kohlenstoffatome, n
Sauerstoffatome, p Schwefelatome und p Elemente aus der Gruppe bestehend aus
NR” und NCOR? als Ringatome enthalt, wobei ein Kohlenstoffatom p Oxogruppen
tragt;

X bedeutet einen drei-, vier-, finf- oder sechsgliedrigen gesattigten, teilweise
ungesattigten, vollstdndig ungesattigten oder aromatischen Ring, der aus r
Kohlenstoffatomen, s Stickstoffatomen, n Schwefelatomen und n Sauerstoffatomen
aufgebaut ist, und der durch s Reste aus der Gruppe bestehend aus R®, R®, R® und
R? substituiert ist, wobei die diesen Ring aufbauenden Schwefelatome und
Kohlenstoffatome jeweils n Oxogruppen tragen;

Het bedeutet einen drei-, vier-, finf- oder sechsgliedrigen geséttigten, teilweise
ungesattigten, vollstdndig ungeséttigten oder aromatischen Ring, der aus r
Kohlenstoffatomen, s Stickstoffatomen, n Schwefelatomen und t Sauerstoffatomen
aufgebaut ist, wobei die Indices n, s und t nicht alle gleichzeitig null sein sollen, und
wobei die diesen Ring aufbauenden Schwefelatome und Kohlenstoffatome jeweils n

Oxogruppen tragen;

R bedeutet Fluor, Chlor, Brom, lod, Hydroxy, Cyano, Nitro, SF5, CONR8SO;R5,
CONRS®R?, COR®, CO2R®, CONR®R?®, C(R%)=NOR?, NR°COR?, NRCONR®R?,
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NR®CO2R8, NRPSO2R8, NR®SO.NR®R8 OCONR®R?, OSO2R5, S(0O), R> SO:NR®RS,
OSO:NR®RE,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Hydroxy und Cyano substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, , (C2-Ce)-Alkenyl, (C2-Ce)-Alkinyl,
oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano und (C+-Cz)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkoxy, (Cs-Cs)-Cycloalkoxy, (C2-Ce)-
Alkenyloxy oder (C2-Ce)-Alkinyloxy;

R® bedeutet durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor,

Brom, lod, Cyano und Hydroxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl oder (C3-Cs)-Cycloalkyl;

R®  bedeutet Wasserstoff oder R5;

R  bedeutet Fluor, Chlor, Brom, Jod, Cyano, Hydroxy, S(O).R® oder durch jeweils
m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C1-Cz)-Alkoxy
substituiertes (C+-Ce)-Alkoxy, (Cs-Cs)-Alkenyloxy oder (Cs-Cs)-Alkinyloxy;

R’ bedeutet Wasserstoff oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend
aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C+-Cz)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-
Cycloalkyl, (C2-Cas)-Alkenyl oder (C2-Ca)-Alkinyl;

R®  bedeutet R’;

R®  bedeutet (C1-Cs)-Alkyl oder (C1-Cs)-Alkoxy;

k bedeutet 3, 4, 5 oder 6;

m bedeutet 0, 1, 2, 3, 4 oder 5;

n bedeutet 0, 1 oder 2;

p bedeutet 0 oder 1;

g bedeutet 3, 4 oder 5;
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r bedeutet 1, 2, 3, 4 oder 5;

s bedeutet 0, 1, 2, 3 oder 4;

t bedeutet 0, 1 oder 2,
wobei die Verbindungen, in denen A-X den Rest 5-Fluor-4-oxopentan-3-yl-sdure bildet,

ausgenommen sind.

Alkyl bedeutet geséttigte, geradkettige oder verzweigte Kohlenwasserstoffreste mit der
jeweils angegebenen Anzahl von Kohlenstoffatomen, z.B. C4-Cs-Alkyl wie Methyl,
Ethyl, Propyl, 1-Methylethyl, Butyl, 1-Methyl-propyl, 2-Methylpropyl, 1,1-Dimethylethyl,
Pentyl, 1-Methylbutyl, 2-Methylbutyl, 3-Methylbutyl, 2,2-Di-methylpropyl, 1-Ethylpropyl,
Hexyl, 1,1-Dimethylpropyl, 1,2-Dimethylpropyl,1-Methylpentyl, 2-Methylpentyl, 3-
Methylpentyl, 4-Methylpentyl, 1,1-Dimethylbutyl, 1,2-Dimethylbutyl, 1,3-Dimethylbutyl,
2,2-Dimethylbutyl, 2,3-Dimethylbutyl, 3,3-Dimethylbutyl, 1-Ethylbutyl, 2-Ethylbutyl,
1,1,2-Trimethylpropyl, 1,2,2-Trimethylpropyl, 1-Ethyl-1-methylpropyl und 1-Ethyl-2-
methylpropyl.

Durch Halogen substitiertes Alkyl bedeutet geradkettige oder verzweigte Alkylgruppen,
wobei in diesen Gruppen teilweise oder vollstandig die Wasserstoffatome durch
Halogenatome ersetzt sein kdnnen, z.B. C+-Cz-Halogenalkyl wie Chlormethyl,
Brommethyl, Dichlormethyl, Trichlormethyl, Fluormethyl, Difluormethyl, Trifluormethyl,
Chlorfluormethyl, Dichlorfluormethyl, Chlordifluormethyl, 1-Chlorethyl, 1-Bromethyl, 1-
Fluorethyl, 2-Fluorethyl, 2,2-Difluorethyl, 2,2,2-Trifluorethyl, 2-Chlor-2-fluorethyl, 2-
Chlor,2-difluorethyl, 2,2-Dichlor-2-fluorethyl, 2,2,2-Trichlorethyl, Pentafluorethyl und
1,1,1-Trifluorprop-2-yl.

Alkenyl bedeutet ungeséttigte, geradkettige oder verzweigte Kohlenwasserstoffreste
mit der jeweils angegebenen Anzahl von Kohlenstoffatomen und einer Doppelbindung
in einer beliebigen Position, z.B. C2>-Cs-Alkenyl wie Ethenyl, 1-Propenyl, 2-Propenyl, 1-
Methylethenyl, 1-Butenyl, 2-Butenyl, 3-Butenyl, 1-Methyl-1-propenyl, 2-Methyl-1-
propenyl, 1-Methyl-2-propenyl, 2-Methyl-2-propenyl, 1-Pentenyl, 2-Pentenyl, 3-
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Pentenyl, 4-Pentenyl, 1-Methyl-1-butenyl, 2-Methyl-1-butenyl, 3-Methyl-1-butenyl, 1-
Methyl-2-butenyl, 2-Methyl-2-butenyl, 3-Methyl-2-butenyl, 1-Methyl-3-butenyl, 2-
Methyl-3-butenyl, 3-Methyl-3-butenyl, 1,1-Dimethyl-2-propenyl, 1,2-Dimethyl-1-
propenyl, 1,2-Dimethyl-2-propenyl, 1-Ethyl-1-propenyl, 1-Ethyl-2-propenyl, 1-Hexenyl,
2-Hexenyl, 3-Hexenyl, 4-Hexenyl, 5-Hexenyl, 1-Methyl-1-pentenyl, 2-Methyl-1-
pentenyl, 3-Methyl-1-pentenyl, 4-Methyl-1-pentenyl, 1-Methyl-2-pentenyl, 2-Methyl-2-
pentenyl, 3-Methyl-2-pentenyl, 4-Methyl-2-pentenyl, 1-Methyl-3-pentenyl, 2-Methyl-3-
pentenyl, 3-Methyl-3-pentenyl, 4-Methyl-3-pentenyl, 1-Methyl-4-pentenyl, 2-Methyl-4-
pentenyl, 3-Methyl-4-pentenyl, 4-Methyl-4-pentenyl, 1,1-Dimethyl-2-butenyl, 1,1-
Dimethyl-3-butenyl, 1,2-Dimethyl-1-butenyl, 1,2-Dimethyl-2-butenyl, 1,2-Dimethyl-3-
butenyl, 1,3-Dimethyl-1-butenyl, 1,3-Dimethyl-2-butenyl, 1,3-Dimethyl-3-butenyl, 2,2-
Dimethyl-3-butenyl, 2,3-Dimethyl-1-butenyl, 2,3-Dimethyl-2-butenyl, 2,3-Dimethyl-3-
butenyl, 3,3-Dimethyl-1-butenyl, 3,3-Dimethyl-2-butenyl, 1-Ethyl-1-butenyl, 1-Ethyl-2-
butenyl, 1-Ethyl-3-butenyl, 2-Ethyl-1-butenyl, 2-Ethyl-2-butenyl, 2-Ethyl-3-butenyl,
1,1,2-Trimethyl-2-propenyl, 1-Ethyl-1-methyl-2-propenyl, 1-Ethyl-2-methyl-1-propeny!
und 1-Ethyl-2-methyl-2-propenyl.

Alkinyl bedeutet geradkettige oder verzweigte Kohlenwasserstoffreste mit der jeweils
angegebenen Anzahl von Kohlenstoffatomen und einer Dreifachbindung in einer
beliebigen Position, z.B. C2-Cs-Alkinyl wie Ethinyl, 1-Propinyl, 2-Propinyl (oder
Propargyl), 1-Butinyl, 2-Butinyl, 3-Butinyl, 1-Methyl-2-propinyl, 1-Pentinyl, 2-Pentinyl,
3-Pentinyl, 4-Pentinyl, 3-Methyl-1-butinyl, 1-Methyl-2-butinyl, 1-Methyl-3-butinyl, 2-
Methyl-3-butinyl, 1,1-Dimethyl-2-propinyl, 1-Ethyl-2-propinyl, 1-Hexinyl, 2-Hexinyl, 3-
Hexinyl, 4-Hexinyl, 5-Hexinyl, 3-Methyl-1-pentinyl, 4-Methyl-1-pentinyl, 1-Methyl-2-
pentinyl, 4-Methyl-2-pentinyl, 1-Methyl-3-pentinyl, 2-Methyl-3-pentinyl, 1-Methyl-4-
pentinyl, 2-Methyl-4-pentinyl, 3-Methyl-4-pentinyl, 1,1-Dimethyl-2-butinyl, 1,1-Dimethyl-
3-butinyl, 1,2-Dimethyl-3-butinyl, 2,2-Dimethyl-3-butinyl, 3,3-Dimethyl-1-butinyl, 1-
Ethyl-2-butinyl, 1-Ethyl-3-butinyl, 2-Ethyl-3-butinyl und 1-Ethyl-1-methyl-2-propinyl.

Alkoxy bedeutet geséttigte, geradkettige oder verzweigte Alkoxyreste mit der jeweils
angegebenen Anzahl von Kohlenstoffatomen, z.B. C4-Cs-Alkoxy wie Methoxy, Ethoxy,
Propoxy, 1-Methylethoxy, Butoxy, 1-Methyl-propoxy, 2-Methylpropoxy, 1,1-
Dimethylethoxy, Pentoxy, 1-Methylbutoxy, 2-Methylbutoxy, 3-Methylbutoxy, 2,2-Di-
methylpropoxy, 1-Ethylpropoxy, Hexoxy, 1,1-Dimethylpropoxy, 1,2-Dimethylpropoxy,1-
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Methylpentoxy, 2-Methylpentoxy, 3-Methylpentoxy, 4-Methylpentoxy, 1,1-Dimethyl-
butoxy, 1,2-Dimethylbutoxy, 1,3-Dimethylbutoxy, 2,2-Dimethylbutoxy, 2,3-Dimethyl-
butoxy, 3,3-Dimethylbutoxy, 1-Ethylbutoxy, 2-Ethylbutoxy, 1,1,2-Trimethylpropoxy,
1,2,2-Trimethylpropoxy, 1-Ethyl-1-methylpropoxy und 1-Ethyl-2-methylpropoxy. Durch
Halogen substitiertes Alkoxy bedeutet geradkettige oder verzweigte Alkoxyreste mit
der jeweils angegebenen Anzahl von Kohlenstoffatomen, wobei in diesen Gruppen
teilweise oder vollstédndig die Wasserstoffatome durch Halogenatome wie vorstehend
genannt ersetzt sein kénnen, z.B. C4-C2-Halogenalkoxy wie Chlormethoxy,
Brommethoxy, Dichlormethoxy, Trichlormethoxy, Fluormethoxy, Difluormethoxy,
Trifluormethoxy, Chlorfluormethoxy, Dichlor-fluormethoxy, Chlordifluormethoxy, 1-
Chlorethoxy, 1-Bromethoxy, 1-Fluorethoxy, 2-Fluorethoxy, 2,2-Difluorethoxy, 2,2,2-
Trifluorethoxy, 2-Chlor-2-fluorethoxy, 2-Chlor,2-difluorethoxy, 2,2-Dichlor-2-fluorethoxy,
2,2,2-Trichlorethoxy, Pentafluor-ethoxy und 1,1,1-Trifluorprop-2-oxy.

Die Verbindungen der Formel (1) kbnnen je nach Art und Verkntpfung der
Substituenten als Stereocisomere vorliegen. Sind beispielsweise ein oder mehrere
asymmetrisch substiuierte Kohlenstoffatome und/oder Sulfoxide vorhanden, so
kénnen Enantiomere und Diastereomere auftreten. Stereoisomere lassen sich aus den
bei der Herstellung anfallenden Gemischen nach Ublichen Trennmethoden,
beispielsweise durch chromatographische Trennverfahren, erhalten. Ebenso kénnen
Stereoisomere durch Einsatz stereoselektiver Reaktionen unter Verwendung optisch
aktiver Ausgangs- und/oder Hilfsstoffe selektiv hergestellt werden. Die Erfindung
betrifft auch alle Stereoisomeren und deren Gemische, die von der Formel (I) umfafdt,
jedoch nicht spezifisch definiert sind. Im Folgenden wird der Einfachheit halber jedoch
stets von Verbindungen der Formel (I) gesprochen, ocbwohl sowohl die reinen
Verbindungen als gegebenenfalls auch Gemische mit unterschiedlichen Anteilen an

isomeren Verbindungen gemeint sind.

Je nach Art der oben definierten Substituenten weisen die Verbindungen der Formel (1)
saure Eigenschaften auf und kénnen mit anorganischen oder organischen Basen oder
mit Metallionen Salze, gegebenenfalls auch innere Salze oder Addukte bilden.

Tragen die Verbindungen der Formel (1) Hydroxy, Carboxy oder andere, saure
Eigenschaften induzierende Gruppen, so kénnen diese Verbindungen mit Basen zu

Salzen umgesetzt werden. Geeignete Basen sind beispielsweise Hydroxide,
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Carbonate, Hydrogencarbonate der Alkali- und Erdalkalimetalle, insbesondere die von
Natrium, Kalium, Magnesium und Calcium, weiterhin Ammoniak, primére, sekundére
und teritdre Amine mit (C1-Cs-)-Alkyl-Gruppen, Mono-, Di- und Trialkanolamine von

(C+-Ca)-Alkanolen, Cholin sowie Chlorcholin.

Ist eine Gruppe mehrfach durch Reste substituiert, so bedeutet dies, dal} diese
Gruppe durch einen oder mehrere gleiche oder verschiedene der genannten Reste

substituiert ist.

In allen nachfolgend genannten Formeln haben die Substituenten und Symbole,
sofern nicht anders definiert, dieselbe Bedeutung wie unter Formel (I) beschrieben.
Pfeile in einer chemischen Formel bedeuten die Verknipfungsorte zum restlichen
Molekdl.

Bevorzugt sind 3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamide und 3-Heteroarylisoxazolin-5-

thioamide der Formel (1), worin

R'und R?  bedeuten unabhangig voneinander jeweils Wasserstoff, Fluor, Chlor,
Brom, lod, Cyano, oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor,
Chlor, Brom, lod und Cyano substituiertes (C1-C4)-Alkyl oder (C+-Ca4)-Alkoxy,

oder

R'und R?  bilden gemeinsam mit dem Kohlenstoffatom, an das sie gebunden sind,
einen geséttigten, teilweise oder vollstandig ungeséttigten drei-, vier- oder
funfgliedrigen Ring, der aus q Kohlenstoffatomen und p Sauerstoffatomen aufgebaut

ist;

R3 bedeutet durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor,
Brom, lod, Cyano, (C+-Ca)-Alkoxy und Hydroxy substituiertes (C+-Cs)-Alkyl, (C3-Ce)-
Cycloalkyl, (C2-Cs)-Alkenyl oder (C2-Cs)-Alkinyl,

R4 bedeutet Wasserstoff, Cyano,

oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano, Hydroxy und (C4-Ce)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-Alkenyl, (Cs-
Cs)-Alkinyl oder (Cs-Cs)-Cycloalkyl;
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A bedeutet eine Bindung oder eine divalente Einheit aus der Gruppe bestehend aus

R11

11 R
%/\ yd “
R12 R'3

R0, R R R"™ R'™und R"®  bedeuten unabhingig voneinander jeweils
Wasserstoff, Fluor, Chlor, Brom, lod, Hydroxy, Cyano, CO;R8, CONR®R®, R?,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Hydroxy und Cyano substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl, (C2-Cs)-Alkenyl,
(C2-Ce)-Alkinyl,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano und (C+-Cz)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkoxy, (Cs-Cs)-Cycloalkoxy, (C2-Ce)-
Alkenyloxy oder (C2-Ceg)-Alkinyloxy;

Y bedeutet Sauerstoff oder Schwefel;

X bedeutet Wasserstoff, Cyano, Hydroxy, X',

oder

durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod, Cyano,
Hydroxy, OR’, X', OX', NHX", S(O): R® SO2NR®R’, SO2NCOR®R®, CO2R® CONR®RS,
CORS®, CONR®SO2R5, NR°RE, NR®COR?, NRCCONR®R?®, NR®CO2R®, NRSO2R8,
NR®SO.NRRE, OCONRPR?E, OCSNR®R?, PORR? und C(R®)=NOR?® substituiertes (C+-
Caz2)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl, (C2-C12)-Alkenyl oder (C2-Caz)-Alkinyl,

oder

X, A und R* bilden mit dem Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, einen
geséttigten, teilweise oder vollstédndig ungeséttigten funf-, sechs- oder
siebengliedrigen Ring, der neben diesem Stickstoffatom k Kohlenstoffatome, n

Sauerstoffatome, p Schwefelatome und p Elemente aus der Gruppe bestehend aus



WO 2014/048853

11

PCT/EP2013/069613

NR7 und NCOR? als Ringatome enthalt, wobei ein Kohlenstoffatom p Oxogruppen

tragt;

X1 bedeutet einen durch s Reste aus der Gruppe bestehend aus R®, R%, R® und

R? substituierten Ring aus der Gruppe bestehend aus
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10  oder X' bedeutet durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus R®, R®, R® und R?

substituiertes Phenyl;
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Het bedeutet Pyridin-2-yl, Pyridin-3-yl, Pyridin-4-yl, Pyridazin-3-yl, Pyridazin-4-yl,
Pyrimidin-2-yl, Pyrimidin-4-yl, Pyrimidin-5-yl, Pyrazin-2-yl, 1,2,4-Triazin-3-yl, 1,2,4-
Triazin-5-yl, 1,2,4-Triazin-6-yl, 1,3,5-Triazin-2-yl, 1,2,4,5-Tetrazin3-yl, Pyrrol-1-yl,
Pyrrol-2-yl, Pyrrol-3-yl, Furan-2-yl, Furan-3-yl, Thiophen-2-yl, Thiophen-3-yl, Pyrazol-1-
yl, Pyrazol-3-yl, Pyrazol-4-yl, Pyrazol-5-yl, Imidazol-1-yl, Imidazol-2-yl, Imidazol-4-yl,
Imidazol-5-yl, Oxazol-2-yl: Oxazol-4-yl, Oxazol-5-yl, Thiazol-2-yl, Thiazol-4-yl, Thiazol-
5-yl, Isoxazol-3-yl, Isoxazol-4-yl, Isoxazol-5-yl, Isothiazol-3-yl, Isothiazol-4-yl,
Isothiazol-5-yl, 1H-1,2,3-triazol-1-yl, 1H-1,2,3-triazol-4-yl, 1H-1,2,3-triazol-5-yl, 2H-
1,2,3-triazol-2-yl, 2H-1,2,3-triazol-4-yl, 1H-1,2,4-Triazol-1-yl, 1H-1,2,4-Triazol-3-yl, 2H-
1,2,4-Triazol-3-yl, 4H-1,2,4-Triazol-3-yl, 4H-1,2,4-Triazol-4-yl, 1,2,3-Oxadiazol-4-yl,
1,2,3-Oxadiazol-5-yl, 1,2,3-Thiadiazol-4-yl, 1,2,3-Thiadiazol-5-yl, 1,2,4-Oxadiazol-3-yl,
1,2,4-Oxadiazol-5-yl, 1,2,4-Thiadiazol-3-yl, 1,2,4-Thiadiazol-5-yl, 1,2,5-Oxadiazol-3-yl,
1,2,5-Thiadiazol-3-yl, 1,3,4-Oxadiazol-2-yl, 1,3,4-Thiadiazol-2-yl, 1H-Tetrazol-5-yl, 2H-
Tetrazol-5-yl, 1,4,5,6-Tetrahydropyrimidin-2-yl, 1,4,5,6-Tetrahydropyridazin-3-yl, 5,6-
Dihydro-4H-1,3-oxazin-2-yl, 5,6-Dihydro-4H-1,2-oxazin-3-yl, 5,6-Dihydro-4H-1,3-
thiazin-2-yl, 5,6-Dihydro-4H-1,2-thiazin-3-yl, 4,5-Dihydro-1H-imidazol-2-yl, 4,5-
Dihydro-1H-pyrazol-3-yl, 4,5-Dihydro-1,3-oxazol-2-yl, 4,5-Dihydro-1,2-oxazol-3-yl, 4,5-
Dihydro-1,3-thiazol-2-yl, 4,5-Dihydro-1,2-thiazol-3-yl, Azetidin-1-yl, Azetidin-2-yl,
Azetidin-3-yl, Pyrrolidin-1-yl, Pyrrolidin-2-yl, Pyrrolidin-3-yl, Piperidin-1-yl, Piperidin-2-yl,
Piperidin-3-yl, Piperidin-4-yl, Piperazin-1-yl, Piperazin-2-yl, Piperazin-3-yl, Oxiran-2-yl,
Oxetan-2-yl, Oxetan-3-yl, Tetrahydrofuran-2-yl, Tetrahydrofuran-3-yl, Tetrahydro-2H-
pyran-2-yl, Tetrahydro-2H-pyran-3-yl, Tetrahydro-2H-pyran-4-yl, 1,3-Dioxolan-2-yl,
1,3-Dioxolan-4-yl, 1,3-Dioxan-2-yl, 1,3-Dioxan4-yl, 1,3-Dioxan-5-yl, Morpholin-2-yl,
Morpholin-3-yl oder Morpholin-4-yl;

R bedeutet Fluor, Chlor, Brom, lod, Hydroxy, Cyano, Nitro, SFs, CONR®SO2R?,
CONRS®R8, COR®, CO2R®, CONR®R?®, C(R®)=NOR?, NR®COR?®, NRCONR®R®,
NR®CO2R®, NRPSO2R8, NR®SO.NR®R8, OCONR®R?, OSO2R5, S(0O): R5, SO:NR°RS,
OSO2NR°RE,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Hydroxy und Cyano substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, , (C2-Cg)-Alkenyl, (Co-Ce)-Alkinyl,
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oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano und (C+-C2)-Alkoxy substituiertes (C4-Cs)-Alkoxy, (Cs-Cs)-Cycloalkoxy, (C2-Cs)-
Alkenyloxy oder (C2-Ceg)-Alkinyloxy;

R® bedeutet durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor,

Brom, lod, Cyano und Hydroxy substituiertes (C+-Cs)-Alkyl oder (C3-Cs)-Cycloalkyl;

R®  bedeutet Wasserstoff oder R5;

Rfa  bedeutet Fluor, Chlor, Brom, Jod, Cyano, Hydroxy, S(O).R® oder durch jeweils
m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C+-C2)-Alkoxy
substituiertes (C1-Ce)-Alkoxy, (C2-Ce)-Alkenyloxy oder (C2-Cs)-Alkinyloxy;

R’ bedeutet Wasserstoff oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend
aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C+-Cz)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (Cs-Cs)-
Cycloalkyl, (C2-C4)-Alkenyl oder (C2-Ca)-Alkinyl;

R®  bedeutet R’;

RY bedeutet (C1-Ca)-Alkyl oder (C1-Ca)-Alkoxy;

Kk bedeutet 3, 4, 5 oder 6;

m bedeutet 0, 1, 2, 3, 4 oder 5;

n bedeutet 0, 1 oder 2;

p bedeutet O oder 1;

q bedeutet 3, 4 oder 5;

S bedeutet 0, 1, 2, 3 oder 4;

t bedeutet 0, 1 oder 2.
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Besonders bevorzugt sind 3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamide und 3-
Heteroarylisoxazolin-5-thioamide der Formel (1), worin

R'"und R?  bedeuten unabhangig voneinander jeweils Wasserstoff, Fluor, Chlor,
Brom, lod, Cyano, oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor,
Chlor, Brom, lod und Cyano substituiertes (C+-Ca)-Alkyl;

R3 bedeutet durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor,
Brom, Cyano, (C+-C2)-Alkoxy-substituiertes (C4-Ca)-Alkyl, (C3-C4)-Cycloalkyl, (C2-C3)-
Alkenyl oder (C2-Cs)-Alkinyl,

A bedeutet eine Bindung oder eine divalente Einheit aus der Gruppe bestehend
aus CH2, CH2CH2, CHCH3, CH2CH2CH2, CH(CH2CH3), CH(CH3)CH2, C(CH3)2,
C(CH3)2CH2, C(iPr)CHs, CH(CH2iPr)CHz, CH2CH=CH, C(CH3).C=C, CH(CF3)CHz,
CH(CH3)CH20, CH2CH20, CH(cPr)CH20, CH(CH20CHa3),CH(CH2CH2SCH3),
CH(COOH), CH(COOCHj3), CH(COOH)CH2, CH(COOCH3)CH2, CH2COH(CF3),
CH(CONHCH?3), CH(CONHCH3)CH2 und CH2CH2CONHCHj;

R* bedeutet Wasserstoff oder (C1-Cg)-Alkyl;

Y bedeutet Sauerstoff oder Schwefel;

X bedeutet Wasserstoff, Cyano, Hydroxy, X,

oder

durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Cyano, Hydroxy,
OR7, X', OX1, NHX', S(O), R®, CO2R8, CONR®R®, CONR®SO2R® und POR®R?
substituiertes (C1-C12)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl, (C2-C12)-Alkenyl oder (C2-C12)-Alkinyl;

X! bedeutet einen durch s Reste aus der Gruppe bestehend aus R®, R%, R® und

R? substituierten Ring aus der Gruppe bestehend aus
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oder X' bedeutet durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus R8, R® R® und R®°

substituiertes Phenyl;

10 Het bedeutet Pyridin-2-yl, Pyridin-3-yl, Pyridin-4-yl, Pyridazin-3-yl, Pyridazin-4-yl,
Pyrimidin-2-yl, Pyrimidin-4-yl, Pyrimidin-5-yl, Pyrazin-2-yl, 1,2,4-Triazin-3-yl, 1,2,4-
Triazin-5-yl, 1,2,4-Triazin-6-yl, 1,3,5-Triazin-2-yl, Pyrrol-3-yl, Furan-2-yl, Furan-3-yl,
Thiophen-2-yl, Thiophen-3-yl, Pyrazol-3-yl, Pyrazol-4-yl, Oxazol-2-yl: Oxazol-4-yl,
Oxazol-5-yl, Thiazol-2-yl, Thiazol-4-yl, Thiazol-5-yl, Isoxazol-3-yl, Isoxazol-4-yl,

15  Isoxazol-5-yl, Isothiazol-3-yl, Isothiazol-4-yl, Isothiazol-5-yl, 1H-1,2,3-triazol-4-yl, 2H-
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1,2,3-triazol-4-yl, 1H-1,2,4-Triazol-3-yl, 1,2,4-Oxadiazol-3-yl, 1,2,4-Oxadiazol-5-yl,
1,2,4-Thiadiazol-3-yl, 1,2,4-Thiadiazol-5-yl, 1,3,4-Oxadiazol-2-yl, 1,3,4-Thiadiazol-2-yl,
2H-Tetrazol-5-yl oder 4,5-Dihydro-1,2-oxazol-3-yl.
R bedeutet, Fluor, Chlor, Brom, Cyano,
oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor und Chlor
substituiertes (C+-Ce)-Alkyl,
oder durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor und Chlor substituiertes (C+-
Cs)-Alkoxy;
R®  bedeutet Methyl oder Ethyl;
R®  bedeutet Wasserstoff oder R5;
R®  bedeutet Fluor, Chlor, Brom, Jod, Cyano, Hydroxy, S(O).R® oder durch jeweils
m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C+-C2)-Alkoxy

substituiertes (C+-Ce)-Alkoxy, (C2-Ce)-Alkenyloxy oder (C2-Cs)-Alkinyloxy;

R’ bedeutet Wasserstoff oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend
aus Fluor und Chlor substituiertes (C1-Cs)-Alkyl;

R® bedeutet R7;

RY bedeutet (C4-C3)-Alkoxy;

m bedeutet 0, 1, 2 oder 3;

n bedeutet 0, 1 oder 2;

S bedeutet 0, 1, 2, 3 oder 4;

t bedeutet 0, 1 oder 2.
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Die erfindungsgemafien Verbindungen kdnnen gemal dem Fachmann an sich
bekannten Reaktionen beispielsweise nach der in Schema 1 genannten

Reaktionsfolge hergestellt werden.

o
R N
Schema 1: et N
o
Ph-NCO oder
CHCO-OEt
0 N H N o
Ry, A BNOHHE o I Ncsiowe | N
" A L
“Het” H EtOH "“Het H P pet “or Base (R)n\H///
I I et
Q -0 (1)1 O ?
R3 /O H N \ 1 N/ . H A
S0 NO | < oM Amid L N
T R Hydrol Ry R synthese (R o e |
0 nhet Y R ydrolyse Het Het R g

B — —_—

Solche 1,3-dipolaren Cycloadditionen von Nitriloxiden mit geeigneten Dipolarophilen
sind beispielsweise beschrieben in Reviews: 1,3 dipolar Cycloaddition Chemistry,
Padwa, ed. Wiley, New York, 1984; Kanemasa and Tsuge, Heterocycles 1990, 30,
719.

Erfindungsgemalie Verbindungen, die in der 4- und 5- Position des Isoxazolin-
ringsystems substituiert sind, lassen sich ebenfalls durch 1,3 dipolare Cycloaddition
herstellen, indem geeignet 1,2-disubstituierte Olefine als Dipolarophile eingesetzt
werden. Zumeist entstehen bei dieser Reaktion Diastereomeren-gemische, die durch
Séaulenchromatographie getrennt werden kénnen. Optisch aktive Isoxazoline kénnen
durch chirale HPLC geeigneter Vorstufen oder Endstufen erhalten werden, ebenso
auch durch enantioselektive Reakionen wie z.B. enzymatische Ester- oder
Amidspaltungen oder durch den Einsatz von chiralen Hilfsreagenzien am Dipolarophiel
wie von Olssen beschrieben, (J. Org.Chem. 1988, 53, 2468).

Erfindungsgemaélie Verbindungen kdénnen auch durch den Einsatz von kauflichen,
geeignet substituierten Alkenen als Edukt hergestellt werden. So kénnen geeignet

substituierte Acrylsdureester oder Acrylsdureamide eingesetzt werden.
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Schema 2;
R' 0O oA R' 0O
s P
N N X A
RZMOH L ||?4 — RZ)\(U\H\I/ \X
R’ R® R

Zur Aktivierung der Acrylsdure bieten sich dabei Carbodiimide wie zum Beispiel EDCI
an (Chen, F. M. F.; Benoiton, N. L. Synthesis 1979, 709). Zur Herstellung von
Acrylsdureamiden siehe US2521902, JP60112746, J. of Polymer Science 1979, 17 (6),
1655. Geeignet substituierte Acrylsdureamide kénnen in einer 1,3-
Cycloadditionsreaktion mit Nitriloxiden zu den erfindungsgeméafien Verbindungen

umgesetzt werden.

Schema 3:

R’ }'Q“ N/OH N/O R® ||?4
RU_AN_N R | | No _X
SN s By e B

R O R" R°O

Transformationen der funktionellen Gruppen R® sind sowohl auf der Stufe der Alkene
als auch auf der Stufe der Isoxazoline méglich. In Schema 4 ist der Zugang zu

verschiedenen R3-substituierten Isoxazolinen beschrieben.
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ErfindungsgemaRe Verbindungen, die als Substituent R? eine Vinyl-Gruppe aufweisen,
lassen sich von den erfindungsgemafe Verbindungen, die als Substituent R3 eine

5 Hydroxymethyl-Gruppe aufweisen, herstellen wie in Schema 5 erlautert

Schema 5:

o s ] . |
N UK AN - Swern Oxid. AN
| R, ) o R, O

Het ~Cl NaHCO, "
Q o) Amide
Ph,P=CH N—-0 ] NaOH i O
3 2 M -0 | synth. il
i \, o/ N \\/U\\ Y N/O\ |l A
Rl R i oM 7N X
Het ) HiMe R~ et S HiMe Rip | L
" "HMe

Erfindungsgemafe Verbindungen, die als Substituent R® eine Cyano-Gruppe

10 aufweisen, lassen sich analog unter Verwendung geeigneter Cyanacrylate wie zum
Beispiel Ethyl-2-cyanacrylat aufbauen. Geeignet substituierte Crotonséureester
kénnen zur Herstellung von R? und R? disubstituierten Isoxazolinen genutzt werden.

Crotonsdureester sind zum Teil kauflich und kénnen auch beispielsweise aus 3-
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Bromacrylsdureethylester durch nucleophile Substitutionsreaktionen hergestelit
werden. Solche Methoden sind beispielsweise beschrieben in Birkofer,L.; Hempel,K.
Chem. Ber., 1963, 96, 1373; Tanoury, G.J.; Chen, M.; Dong, Y.; Forslund, R. E.;
Magdziak, D.; Organic Letters, 2008, 10, 185.

Die Herstellung von geeignet substituierten 2-Alkoxyacrylsédurestern (fir den Fall dass
R? Alkoxy ist) ist beispielsweise durch Umsetzung von alfa-Ketoestern zu
entsprechenden Ketalen (Lit : Wenkert, E; Alonso,M.E.; Buckwalter B.L., Sanchez E.L.
J.Am Chem Soc. 1983, 105, 2021 and Lit.: LaMattina, J.L.; Mularski, C.J., J.Org Chem.
1984, 49, 4800), und deren Eliminierung zu 2-Alkoxyacryls@ureestern mdéglich (analog
Lit.: Esswein A.et al, Helvetica Chimica Acta 1989, 72(2), 213.)

In Schema 6 ist der Zugang zu 3-Heteroarylisoxazolin-5-thioamiden durch Umsetzung
der 3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamiden durch den Einsatz des Lawesson-
Reagenz beschrieben. (Lit..WYETH, W02003/93277, Lit.: Wishka D.G., Walker D.P.,
Tetrahedron Letters 2011, 52, 4713-4715)

Schema 6:
0 o S
-0 N—
'\f N/A\X Lawesson R) ] N/A\x
(R)”\Het o3 ||? . Reagenz ™ Het i3 i!?4

Kollektionen aus Verbindungen der Formel (I) und/oder deren Salzen, die nach den
oben genannten Reaktionen synthetisiert werden kdnnen, kénnen auch in
parallelisierter Weise hergestellt werden, wobei dies in manueller, teilweise
automatisierter oder vollstdndig automatisierter Weise geschehen kann. Dabei ist es
beispielsweise moglich, die Reaktionsdurchfihrung, die Aufarbeitung oder die
Reinigung der Produkte bzw. Zwischenstufen zu automatisieren. Insgesamt wird
hierunter eine Vorgehensweise verstanden, wie sie beispielsweise durch D. Tiebes in
Combinatorial Chemistry — Synthesis, Analysis, Screening (Herausgeber Ginther
Jung), Verlag Wiley 1999, auf den Seiten 1 bis 34 beschrieben ist.
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Zur parallelisierten Reaktionsdurchfiihrung und Aufarbeitung kénnen eine Reihe von
im Handel erhéaitlichen Geréten verwendet werden, beispielsweise Calpyso-
Reaktionsblécke (Caylpso reaction blocks) der Firma Barnstead International,
Dubuque, lowa 52004-0797, USA oder Reaktionsstationen (reaction stations) der
Firma Radleys, Shirehill, Saffron Walden, Essex, CB 11 3AZ, England oder
MultiPROBE Automated Workstations der Firma Perkin Elmar, Waltham,
Massachusetts 02451, USA. Fir die parallelisierte Aufreinigung von Verbindungen der
Formel (1) und deren Salzen beziehungsweise von bei der Herstellung anfallenden
Zwischenprodukten stehen unter anderem Chromatographieapparaturen zur
Verflgung, beispielsweise der Firma ISCO, Inc., 4700 Superior Street, Lincoln, NE
68504, USA.

Die aufgeflhrten Apparaturen fihren zu einer modularen Vorgehensweise, bei der die
einzelnen Arbeitsschritte automatisiert sind, zwischen den Arbeitsschritten jedoch
manuelle Operationen durchgefiihrt werden miissen. Dies kann durch den Einsatz von
teilweise oder vollstandig integrierten Automationssystemen umgangen werden, bei
denen die jeweiligen Automations-module beispielsweise durch Roboter bedient
werden. Derartige Automationssysteme kénnen zum Beispiel von der Firma Caliper,
Hopkinton, MA 01748, USA bezogen werden.

Die Durchfiihrung einzelner oder mehrerer Syntheseschritte kann durch den Einsatz
von Polymer-supported reagents/Scavanger-Harze unterstitzt werden. In der
Fachliteratur sind eine Reihe von Versuchsprotokollen beschrieben, beispielsweise in
ChemfFiles, Vol. 4, No. 1, Polymer-Supported Scavengers and Reagents for Solution-
Phase Synthesis (Sigma-Aldrich).

Neben den hier beschriebenen Methoden kann die Herstellung von Verbindungen der
Formel (1) und deren Salzen vollstdndig oder partiell durch Festphasen unterstiitzte
Methoden erfolgen. Zu diesem Zweck werden einzelne Zwischenstufen oder alle
Zwischenstufen der Synthese oder einer flr die entsprechende Vorgehensweise
angepassten Synthese an ein Syntheseharz gebunden. Festphasen- unterstitzte
Synthesemethoden sind in der Fachliteratur hinreichend beschrieben, z.B. Barry A.
Bunin in “The Combinatorial Index”, Verlag Academic Press, 1998 und Combinatorial

Chemistry — Synthesis, Analysis, Screening (Herausgeber Ginther Jung), Verlag
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Wiley, 1999. Die Verwendung von Festphasen- unterstiitzten Synthesemethoden
erlaubt eine Reihe von literaturbekannten Protokollen, die wiederum manuell oder
automatisiert ausgefuhrt werden kénnen. Die Reaktionen kénnen beispielsweise
mittels IRORI-Technologie in Mikroreaktoren (microreactors) der Firma Nexus
Biosystems, 12140 Community Road, Poway, CA92064, USA durchgefuhrt werden.

Sowohl an fester als auch in flissiger Phase kann die Durchfiihrung einzelner oder
mehrerer Syntheseschritte durch den Einsatz der Mikrowellen-Technologie unterstitzt
werden. In der Fachliteratur sind eine Reihe von Versuchsprotokollen beschrieben,
beispielsweise in Microwaves in Organic and Medicinal Chemistry (Herausgeber C. O.
Kappe und a. Stadler), Verlag Wiley, 2005.

Die Herstellung gema&f der hier beschriebenen Verfahren liefert Verbindungen der
Formel (1) und deren Salze in Form von Substanzkollektionen, die Bibliotheken
genannt werden. Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind auch Bibliotheken, die

mindestens zwei Verbindungen der Formel (1) und deren Salzen enthalten.

Die erfindungsgemalien Verbindungen der Formel (1) (und/oder deren Salze), im
folgenden zusammen als ,erfindungsgemalie Verbindungen® bezeichnet, weisen eine
ausgezeichnete herbizide Wirksamkeit gegen ein breites Spektrum wirtschaftlich
wichtiger mono- und dikotyler annueller Schadpflanzen auf. Auch schwer bekdmpfbare
perennierende Schadpflanzen, die aus Rhizomen, Wurzelstécken oder anderen

Dauerorganen austreiben, werden durch die Wirkstoffe gut erfaf3t.

Gegenstand der vorliegenden Erfindung ist daher auch ein Verfahren zur Bek@mpfung
von unerwinschten Pflanzen oder zur Wachstumsregulierung von Pflanzen,
vorzugsweise in Pflanzenkulturen, worin eine oder mehrere erfindungsgemalie
Verbindung(en) auf die Pflanzen (z.B. Schadpflanzen wie mono- oder dikotyle
Unkrauter oder unerwiinschte Kulturpflanzen), das Saatgut (z.B. Kérner, Samen oder
vegetative Vermehrungsorgane wie Knollen oder Sprossteile mit Knospen) oder die
Flache, auf der die Pflanzen wachsen (z.B. die Anbauflache), ausgebracht werden.
Dabei kénnen die erfindungsgemalien Verbindungen z.B. im Vorsaat- (ggf. auch durch
Einarbeitung in den Boden), Vorauflauf- oder Nachauflaufverfahren ausgebracht

werden. Im einzelnen seien beispielhaft einige Vertreter der mono- und dikotylen
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Unkrautflora genannt, die durch die erfindungsgeméafien Verbindungen kontrolliert
werden kdnnen, ohne dass durch die Nennung eine Beschréankung auf bestimmte

Arten erfolgen soll.

Monokotyle Schadpflanzen der Gattungen: Aegilops, Agropyron, Agrostis, Alopecurus,
Apera, Avena, Brachiaria, Bromus, Cenchrus, Commelina, Cynodon, Cyperus, Dactyl-
octenium, Digitaria, Echinochloa, Eleocharis, Eleusine, Eragrostis, Eriochloa, Festuca,
Fimbristylis, Heteranthera, Imperata, Ischaemum, Leptochloa, Lolium, Monochoria,
Panicum, Paspalum, Phalaris, Phleum, Poa, Rottboellia, Sagittaria, Scirpus, Setaria,

Sorghum.

Dikotyle Unkrduter der Gattungen: Abutilon, Amaranthus, Ambrosia, Anoda, Anthemis,
Aphanes, Artemisia, Atriplex, Bellis, Bidens, Capsella, Carduus, Cassia, Centaurea,
Chenopodium, Cirsium, Convolvulus, Datura, Desmodium, Emex, Erysimum,
Euphorbia, Galeopsis, Galinsoga, Galium, Hibiscus, Ipomoea, Kochia, Lamium,
Lepidium, Lindernia, Matricaria, Mentha, Mercurialis, Mullugo, Myosotis, Papaver,
Pharbitis, Plantago, Polygonum, Portulaca, Ranunculus, Raphanus, Rorippa, Rotala,
Rumex, Salsola, Senecio, Sesbania, Sida, Sinapis, Solanum, Sonchus, Sphenoclea,

Stellaria, Taraxacum, Thiaspi, Trifolium, Urtica, Veronica, Viola, Xanthium.

Werden die erfindungsgemafien Verbindungen vor dem Keimen auf die Erdoberflache
appliziert, so wird entweder das Auflaufen der Unkrautkeimlinge vollstdndig verhindert
oder die Unkrduter wachsen bis zum Keimblattstadium heran, stellen jedoch dann ihr
Wachstum ein und sterben schliel3lich nach Ablauf von drei bis vier Wochen

vollkommen ab.

Bei Applikation der Wirkstoffe auf die griinen Pflanzenteile im Nachauflaufverfahren
tritt nach der Behandlung Wachstumsstop ein und die Schadpflanzen bleiben in dem
zum Applikationszeitpunkt vorhandenen Wachstumsstadium stehen oder sterben nach
einer gewissen Zeit ganz ab, so dass auf diese Weise eine fiir die Kulturpflanzen

schadliche Unkrautkonkurrenz sehr friih und nachhaltig beseitigt wird.

Obgleich die erfindungsgemaéafien Verbindungen eine ausgezeichnete herbizide

Aktivitdt gegentber mono- und dikotylen Unkrdutern aufweisen, werden Kulturpflanzen
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wirtschaftlich bedeutender Kulturen z.B. dikotyler Kulturen der Gattungen Arachis,
Beta, Brassica, Cucumis, Cucurbita, Helianthus, Daucus, Glycine, Gossypium,
Ipomoea, Lactuca, Linum, Lycopersicon, Nicotiana, Phaseolus, Pisum, Solanum, Vicia,
oder monokotyler Kulturen der Gattungen Allium, Ananas, Asparagus, Avena,
Hordeum, Oryza, Panicum, Saccharum, Secale, Sorghum, Triticale, Triticum, Zea,
insbesondere Zea und Triticum, abhangig von der Struktur der jeweiligen
erfindungsgemalien Verbindung und deren Aufwandmenge nur unwesentlich oder gar
nicht geschéadigt. Die vorliegenden Verbindungen eignen sich aus diesen Griinden
sehr gut zur selektiven Bekdmpfung von unerwiinschtem Pflanzenwuchs in

Pflanzenkulturen wie landwirtschaftlichen Nutzpflanzungen oder Zierpflanzungen.

Darliberhinaus weisen die erfindungsgemaéafien Verbindungen (abhéngig von ihrer
jeweiligen Struktur und der ausgebrachten Aufwandmenge) hervorragende
wachstumsregulatorische Eigenschaften bei Kulturpflanzen auf. Sie greifen
regulierend in den pflanzeneigenen Stoffwechsel ein und kdnnen damit zur gezielten
Beeinflussung von Pflanzeninhaltsstoffen und zur Ernteerleichterung wie z.B. durch
Auslésen von Desikkation und Wuchsstauchung eingesetzt werden. Desweiteren
eignen sie sich auch zur generellen Steuerung und Hemmung von unerwiinschtem
vegetativen Wachstum, ohne dabei die Pflanzen abzutéten. Eine Hemmung des
vegetativen Wachstums spielt bei vielen mono- und dikotylen Kulturen eine grofe
Rolle, da beispielsweise die Lagerbildung hierdurch verringert oder véllig verhindert

werden kann.

Aufgrund ihrer herbiziden und pflanzenwachstumsregulatorischen Eigenschaften
kénnen die Wirkstoffe auch zur Bekdmpfung von Schadpflanzen in Kulturen von
bekannten oder noch zu entwickelnden gentechnisch verdnderten Pflanzen eingesetzt
werden. Die transgenen Pflanzen zeichnen sich in der Regel durch besondere
vorteilhafte Eigenschaften aus, beispielsweise durch Resistenzen gegenlber
bestimmten Pestiziden, vor allem bestimmten Herbiziden, Resistenzen gegeniber
Pflanzenkrankheiten oder Erregern von Pflanzenkrankheiten wie bestimmten Insekten
oder Mikroorganismen wie Pilzen, Bakterien oder Viren. Andere besondere
Eigenschaften betreffen z.B. das Erntegut hinsichtlich Menge, Qualitat, Lagerféhigkeit,
Zusammensetzung und spezieller Inhaltsstoffe. So sind transgene Pflanzen mit

erhdhtem Stérkegehalt oder verdnderter Qualitét der Stéarke oder solche mit anderer
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Fettsdurezusammensetzung des Ernteguts bekannt. Weitere besondere
Eigenschaften kénnen in einer Toleranz oder Resistenz gegen abiotische Stressoren

z.B. Hitze, Kélte, Trockenheit, Salz und ultraviolette Strahlung liegen.

Bevorzugt ist die Anwendung der erfindungsgeméfien Verbindungen der Formel (1)
oder deren Salze in wirtschaftlich bedeutenden transgenen Kulturen von Nutz-und
Zierpflanzen, z.B. von Getreide wie Weizen, Gerste, Roggen, Hafer, Hirse, Reis,
Maniok und Mais oder auch Kulturen von Zuckerriibe, Baumwolle, Soja, Raps,

Kartoffel, Tomate, Erbse und anderen Gemisesorten.

Vorzugsweise kénnen die Verbindungen der Formel (1) als Herbizide in
Nutzpflanzenkulturen eingesetzt werden, welche gegeniiber den phytotoxischen

Wirkungen der Herbizide resistent sind bzw. gentechnisch resistent gemacht wurden.

Herkdmmliche Wege zur Herstellung neuer Pflanzen, die im Vergleich zu bisher
vorkommenden Pflanzen modifizierte Eigenschaften aufweisen, bestehen
beispielsweise in klassischen Zichtungsverfahren und der Erzeugung von Mutanten.
Alternativ kénnen neue Pflanzen mit verdnderten Eigenschaften mit Hilfe
gentechnischer Verfahren erzeugt werden (siehe z.B. EP 0221044, EP 0131624).
Beschrieben wurden beispielsweise in mehreren Fallen gentechnische Verénderungen
von Kulturpflanzen zwecks Modifikation der in den Pflanzen synthetisierten Stérke (z.B.
WO 92/011376 A, WO 92/014827 A, WO 91/019806 A),

transgene Kulturpflanzen, welche gegen bestimmte Herbizide vom Typ Glufosinate

(vgl. z.B. EP 0242236 A, EP 0242246 A) oder Glyphosate (WO 92/000377 A) oder der

Sulfonylharnstoffe (EP 0257993 A, US 5,013,659) oder gegen Kombinationen oder

Mischungen dieser Herbizide durch ,gene stacking” resistent sind, wie transgenen

Kulturpflanzen z. B. Mais oder Soja mit dem Handelsnamen oder der Bezeichnung

Optimum™ GAT™ (Glyphosate ALS Tolerant).

- transgene Kulturpflanzen, beispielsweise Baumwolle, mit der Fahigkeit Bacillus
thuringiensis-Toxine (Bt-Toxine) zu produzieren, welche die Pflanzen gegen
bestimmte Schadlinge resistent machen (EP 0142924 A, EP 0193259 A).

- transgene Kulturpflanzen mit modifizierter Fettsédurezusammensetzung (WO
91/013972 A).

- gentechnisch verdnderte Kulturpflanzen mit neuen Inhalts- oder Sekundéarstoffen
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z.B. neuen Phytoalexinen, die eine erhdhte Krankheitsresistenz verursachen (EP
0309862 A, EP 0464461 A)

- gentechnisch verdnderte Pflanzen mit reduzierter Photorespiration, die hdhere
Ertrdge und hohere Stresstoleranz aufweisen (EP 0305398 A)

- transgene Kulturpflanzen, die pharmazeutisch oder diagnostisch wichtige
Proteine produzieren (,molecular pharming®)

- transgene Kulturpflanzen, die sich durch héhere Ertrdge oder bessere Qualitat
auszeichnen

- transgene Kulturpflanzen die sich durch eine Kombinationen z.B. der 6. g. neuen
Eigenschaften auszeichnen (,gene stacking®)

Zahlreiche molekularbiologische Techniken, mit denen neue transgene Pflanzen mit

veranderten Eigenschaften hergestellt werden kdnnen, sind im Prinzip bekannt; siehe

z.B. I. Potrykus und G. Spangenberg (eds.) Gene Transfer to Plants, Springer Lab

Manual (1995), Springer Verlag Berlin, Heidelberg. oder Christou, "Trends in Plant

Science" 1 (1996) 423-431).

Fir derartige gentechnische Manipulationen kénnen Nucleinsauremolekile in
Plasmide eingebracht werden, die eine Mutagenese oder eine Sequenzverdnderung
durch Rekombination von DNA-Sequenzen erlauben. Mit Hilfe von Standardverfahren
kénnen z.B. Basenaustausche vorgenommen, Teilsequenzen entfernt oder natirliche
oder synthetische Sequenzen hinzugefligt werden. Fir die Verbindung der DNA-
Fragmente untereinander kénnen an die Fragmente Adaptoren oder Linker angesetzt
werden, siehe z.B. Sambrook et al., 1989, Molecular Cloning, A Laboratory Manual, 2.
Aufl. Cold Spring Harbor Laboratory Press, Cold Spring Harbor, NY; oder Winnacker
"Gene und Klone", VCH Weinheim 2. Auflage 1996

Die Herstellung von Pflanzenzellen mit einer verringerten Aktivitat eines Genprodukts
kann beispielsweise erzielt werden durch die Expression mindestens einer
entsprechenden antisense-RNA, einer sense-RNA zur Erzielung eines
Cosuppressionseffektes oder die Expression mindestens eines entsprechend
konstruierten Ribozyms, das spezifisch Transkripte des obengenannten Genprodukts
spaltet. Hierzu kénnen zum einen DNA-Molekiile verwendet werden, die die gesamte
codierende Sequenz eines Genprodukts einschliellich eventuell vorhandener

flankierender Sequenzen umfassen, als auch DNA-Molekile, die nur Teile der
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codierenden Sequenz umfassen, wobei diese Teile lang genug sein missen, um in
den Zellen einen antisense-Effekt zu bewirken. Mdglich ist auch die Verwendung von
DNA-Sequenzen, die einen hohen Grad an Homologie zu den codiereden Sequenzen

eines Genprodukts aufweisen, aber nicht vollkommen identisch sind.

Bei der Expression von Nucleinsduremolekilen in Pflanzen kann das synthetisierte
Protein in jedem beliebigen Kompartiment der pflanzlichen Zelle lokalisiert sein. Um
aber die Lokalisation in einem bestimmten Kompartiment zu erreichen, kann z.B. die
codierende Region mit DNA-Sequenzen verknlpft werden, die die Lokalisierung in
einem bestimmten Kompartiment gewahrleisten. Derartige Sequenzen sind dem
Fachmann bekannt (siehe beispielsweise Braun et al., EMBO J. 11 (1992), 3219-3227;
Wolter et al., Proc. Natl. Acad. Sci. USA 85 (1988), 846-850; Sonnewald et al., Plant J.
1 (1991), 95-106). Die Expression der Nukleinsduremolekiile kann auch in den

Organellen der Pflanzenzellen stattfinden.

Die transgenen Pflanzenzellen kénnen nach bekannten Techniken zu ganzen
Pflanzen regeneriert werden. Bei den transgenen Pflanzen kann es sich prinzipiell um
Pflanzen jeder beliebigen Pflanzenspezies handeln, d.h., sowohl monokotyle als auch
dikotyle Pflanzen. So sind transgene Pflanzen erhéltlich, die verénderte Eigenschaften
durch Uberexpression, Suppression oder Inhibierung homologer (= natiirlicher) Gene
oder Gensequenzen oder Expression heterologer (= fremder) Gene oder

Gensequenzen aufweisen.

Vorzugsweise kénnen die erfindungsgeméafen Verbindungen (1) in transgenen
Kulturen eingesetzt werden, welche gegen Wuchsstoffe, wie z.B. 2,4 D, Dicamba oder
gegen Herbizide, die essentielle Pflanzenenzyme, z.B. Acetolactatsynthasen (ALS),
EPSP Synthasen, Glutaminsynthasen (GS) oder Hydoxyphenylpyruvat Dioxygenasen
(HPPD) hemmen, respektive gegen Herbizide aus der Gruppe der Sulfonylharnstoffe,
der Glyphosate, Glufosinate oder Benzoylisoxazole und analogen Wirkstoffe, oder

gegen beliebige Kombinationen dieser Wirkstoffe, resistent sind.

Besonders bevorzugt kdnnen die erfindungsgemalien Verbindungen in transgenen
Kulturpflanzen eingesetzt werden, die gegen eine Kombination von Glyphosaten und

Glufosinaten, Glyphosaten und Sulfonylharnstoffen oder Imidazolinonen resistent sind.
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Ganz besonders bevorzugt kénnen die erfindungsgemafien Verbindungen in
transgenen Kulturpflanzen wie z. B. Mais oder Soja mit dem Handelsnamen oder der

Bezeichnung OptimumTM GATTM (Glyphosate ALS Tolerant) eingesetzt werden.

Bei der Anwendung der erfindungsgemalien Wirkstoffe in transgenen Kulturen treten
neben den in anderen Kulturen zu beobachtenden Wirkungen gegeniiber
Schadpflanzen oftmals Wirkungen auf, die fur die Applikation in der jeweiligen
transgenen Kultur spezifisch sind, beispielsweise ein veréndertes oder speziell
erweitertes Unkrautspektrum, das bekdmpft werden kann, verénderte
Aufwandmengen, die fur die Applikation eingesetzt werden kénnen, vorzugsweise
gute Kombinierbarkeit mit den Herbiziden, gegeniliber denen die transgene Kultur
resistent ist, sowie Beeinflussung von Wuchs und Ertrag der transgenen

Kulturpflanzen.

Gegenstand der Erfindung ist deshalb auch die Verwendung der erfindungsgeméfen
Verbindungen der Formel (1) und der Verbindungen der Formel (la) als Herbizide zur

Bekdmpfung von Schadpflanzen in transgenen Kulturpflanzen.

Die erfindungsgemaélien Verbindungen kénnen in Form von Spritzpulvern,
emulgierbaren Konzentraten, verspriihbaren L&sungen, Stdubemitteln oder
Granulaten in den Ublichen Zubereitungen angewendet werden. Gegenstand der
Erfindung sind deshalb auch herbizide und pflanzenwachstumsregulierende Mittel,

welche die erfindungsgemalien Verbindungen enthalten.

Die erfindungsgemalien Verbindungen sind insbesondere als Herbizide geeignet.

Die erfindungsgemalen Verbindungen kénnen auf verschiedene Art formuliert werden,
je nachdem welche biologischen und/oder chemisch-physikalischen Parameter
vorgegeben sind. Als Formulierungsmdglichkeiten kommen beispielsweise in Frage:
Spritzpulver (WP), wasserldsliche Pulver (SP), wasserldsliche Konzentrate,
emulgierbare Konzentrate (EC), Emulsionen (EW), wie Ol-in-Wasser- und
Wasser-in-Ol-Emulsionen, versprithbare Ldsungen, Suspensionskonzentrate (SC),
Dispersionen auf Ol- oder Wasserbasis, 8lmischbare L&sungen, Kapselsuspensionen
(CS), Staubemittel (DP), Beizmittel, Granulate fir die Streu- und Bodenapplikation,
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Granulate (GR) in Form von Mikro-, Spriih-, Aufzugs- und Adsorptionsgranulaten,
wasserdispergierbare Granulate (WG), wasserldsliche Granulate (SG),
ULV-Formulierungen, Mikrokapseln und Wachse. Diese einzelnen Formulierungstypen
sind im Prinzip bekannt und werden beispielsweise beschrieben in: Winnacker-Kichler,
"Chemische Technologie", Band 7, C. Hanser Verlag Mlnchen, 4. Aufl. 1986, Wade
van Valkenburg, "Pesticide Formulations”, Marcel Dekker, N.Y., 1973, K. Martens,
"Spray Drying" Handbook, 3rd Ed. 1979, G. Goodwin Ltd. London.

Die notwendigen Formulierungshilfsmittel wie Inertmaterialien, Tenside, Losungsmittel
und weitere Zusatzstoffe sind ebenfalls bekannt und werden beispielsweise
beschrieben in: Watkins, "Handbook of Insecticide Dust Diluents and Carriers", 2nd
Ed., Darland Books, Caldwell N.J., H.v. Olphen, "Introduction to Clay Colloid
Chemistry", 2nd Ed., J. Wiley & Sons, N.Y., C. Marsden, "Solvents Guide", 2nd Ed.,
Interscience, N.Y. 1963, McCutcheon's "Detergents and Emulsifiers Annual”, MC Publ.
Corp., Ridgewood N.J., Sisley and Wood, "Encyclopedia of Surface Active Agents”,
Chem. Publ. Co. Inc., N.Y. 1964, Schénfeldt, "Grenzflachenaktive Athylenoxid-
addukte”, Wiss. Verlagsgesell., Stuttgart 1976, Winnacker-Klchler, "Chemische
Technologie", Band 7, C. Hanser Verlag Minchen, 4. Aufl. 1986.

Auf der Basis dieser Formulierungen lassen sich auch Kombinationen mit anderen
Wirkstoffen, wie z.B. Insektiziden, Akariziden, Herbiziden, Fungiziden, sowie mit
Safenern, Dingemitteln und/oder Wachstumsregulatoren herstellen, z.B. in Form einer
Fertigformulierung oder als Tankmix. Geeignete Safener sind beispiels-weise

Mefenpyr-diethyl, Cyprosulfamid, Isoxadifen-ethyl, Cloquintocet-mexyl und Dichlormid.

Spritzpulver sind in Wasser gleichmalig dispergierbare Préparate, die neben dem
Wirkstoff aufder einem Verdinnungs- oder Inertstoff noch Tenside ionischer und/oder
nichtionischer Art (Netzmittel, Dispergiermittel), z.B. polyoxyethylierte Alkylphenole,
polyoxethylierte Fettalkohole, polyoxethylierte Fettamine, Fettalkoholpolyglykolether-
sulfate, Alkansulfonate, Alkylbenzolsulfonate, ligninsulfonsaures Natrium,
2,2'-dinaphthylmethan-6,6'-disulfonsaures Natrium, dibutylnaphthalin-sulfonsaures
Natrium oder auch oleoylmethyltaurinsaures Natrium enthalten. Zur Herstellung der

Spritzpulver werden die herbiziden Wirkstoffe beispielsweise in tUblichen Apparaturen
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wie Hammermuhlen, Gebldsemihlen und Luftstrahlmiihlen feingemahlen und

gleichzeitig oder anschlieiend mit den Formulierungshilfsmitteln vermischt.

Emulgierbare Konzentrate werden durch Auflésen des Wirkstoffes in einem
organischen Ldsungsmittel z.B. Butanol, Cyclohexanon, Dimethylformamid, Xylol oder
auch hdhersiedenden Aromaten oder Kohlenwasserstoffen oder Mischungen der
organischen Lésungsmittel unter Zusatz von einem oder mehreren Tensiden ionischer
und/oder nichtionischer Art (Emulgatoren) hergestellt. Als Emulgatoren kénnen
beispielsweise verwendet werden: Alkylarylsulfonsaure Calzium-Salze wie
Ca-Dodecylbenzolsulfonat oder nichtionische Emulgatoren wie Fettsdurepoly-
glykolester, Alkylarylpolyglykolether, Fettalkoholpolyglykolether, Propylenoxid-Ethylen-
oxid-Kondensationsprodukte, Alkylpolyether, Sorbitanester wie z.B. Sorbitanfett-
sdureester oder Polyoxethylensorbitanester wie z.B. Polyoxyethylensorbitan-

fettsédureester.

Staubemittel erhalt man durch Vermahlen des Wirkstoffes mit fein verteilten festen
Stoffen, z.B. Talkum, natlrlichen Tonen, wie Kaolin, Bentonit und Pyrophyllit, oder

Diatomeenerde.

Suspensionskonzentrate kénnen auf Wasser- oder Olbasis sein. Sie kénnen
beispielsweise durch Nafl-Vermahlung mittels handelsiblicher Perimihlen und
gegebenenfalls Zusatz von Tensiden, wie sie z.B. oben bei den anderen

Formulierungstypen bereits aufgefihrt sind, hergestellt werden.

Emulsionen, z.B. Ol-in-Wasser-Emulsionen (EW), lassen sich beispielsweise mittels
Ruhrern, Kolloidmihlen und/oder statischen Mischern unter Verwendung von
wéalrigen organischen Losungsmitteln und gegebenenfalls Tensiden, wie sie z.B. oben

bei den anderen Formulierungstypen bereits aufgefuhrt sind, herstellen.

Granulate kénnen entweder durch Verdisen des Wirkstoffes auf adsorptionsféhiges,
granuliertes Inertmaterial hergestellt werden oder durch Aufbringen von
Wirkstoffkonzentraten mittels Kiebemitteln, z.B. Polyvinylalkohol, polyacrylsaurem
Natrium oder auch Mineraldlen, auf die Oberfldche von Trégerstoffen wie Sand,

Kaolinite oder von granuliertem Inertmaterial. Auch kénnen geeignete Wirkstoffe in der
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fur die Herstellung von DlUngemittelgranulaten tblichen Weise - gewiinschtenfalls in

Mischung mit Dingemitteln - granuliert werden.

Wasserdispergierbare Granulate werden in der Regel nach den Ublichen Verfahren
wie Sprihtrocknung, Wirbelbett-Granulierung, Teller-Granulierung, Mischung mit

Hochgeschwindigkeitsmischern und Extrusion ohne festes Inertmaterial hergestelit.

Zur Herstellung von Teller-, FlieRbett-, Extruder- und Sprihgranulate siehe z.B.
Verfahren in "Spray-Drying Handbook" 3rd ed. 1979, G. Goodwin Ltd., London, J.E.
Browning, "Agglomeration", Chemical and Engineering 1967, Seiten 147 ff, "Perry’s
Chemical Engineer's Handbook", 5th Ed., McGraw-Hill, New York 1973, S. 8-57.

Fur weitere Einzelheiten zur Formulierung von Pflanzenschutzmitteln siehe z.B. G.C.
Klingman, "Weed Control as a Science”, John Wiley and Sons, Inc., New York, 1961,
Seiten 81-96 und J.D. Freyer, S.A. Evans, "Weed Control Handbook™, 5th Ed.,
Blackwell Scientific Publications, Oxford, 1968, Seiten 101-103.

Die agrochemischen Zubereitungen enthalten in der Regel 0.1 bis 99 Gew.-%,
insbesondere 0.1 bis 95 Gew.-%, erfindungsgemale Verbindungen. In Spritzpulvern
betrégt die Wirkstoff-konzentration z.B. etwa 10 bis 90 Gew.-%, der Rest zu 100 Gew.-%
besteht aus Ublichen Formulierungsbestandteilen. Bei emulgierbaren Konzentraten
kann die Wirkstoffkonzentration etwa 1 bis 90, vorzugsweise 5 bis 80 Gew.-%
betragen. Staubférmige Formulierungen enthalten 1 bis 30 Gew.-% Wirkstoff,
vorzugsweise meistens 5 bis 20 Gew.-% an Wirkstoff, verspriihbare Ldsungen
enthalten etwa 0.05 bis 80, vorzugsweise 2 bis 50 Gew.-% Wirkstoff. Bei wasser-
dispergierbaren Granulaten hangt der Wirkstoffgehalt zum Teil davon ab, ob die
wirksame Verbindung flissig oder fest vorliegt und welche Granulierhilfsmittel,
Fullstoffe usw. verwendet werden. Bei den in Wasser dispergierbaren Granulaten liegt
der Gehalt an Wirkstoff beispielsweise zwischen 1 und 95 Gew.-%, vorzugsweise

zwischen 10 und 80 Gew.-%.

Daneben enthalten die genannten Wirkstofformulierungen gegebenenfalls die jeweils

Ublichen Haft-, Netz-, Dispergier-, Emulgier-, Penetrations-, Konservierungs-,
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Frostschutz- und L&sungsmittel, Fill-, Trdger- und Farbstoffe, Entschdumer,
Verdunstungshemmer und den pH-Wert und die Viskositdt beeinflussende Mittel.

Auf der Basis dieser Formulierungen lassen sich auch Kombinationen mit anderen
pestizid wirksamen Stoffen, wie z.B. Insektiziden, Akariziden, Herbiziden, Fungiziden,
sowie mit Safenern, Dungemitteln und/oder Wachstumsregulatoren herstellen, z.B. in

Form einer Fertigformulierung oder als Tankmix.

Zur Anwendung werden die in handelstblicher Form vorliegenden Formulierungen
gegebenenfalls in Gblicher Weise verdinnt z.B. bei Spritzpulvern, emulgierbaren
Konzentraten, Dispersionen und wasserdispergierbaren Granulaten mittels Wasser.
Staubfdérmige Zubereitungen, Boden- bzw. Streugranulate sowie verspriuhbare
L&sungen werden vor der Anwendung Ublicherweise nicht mehr mit weiteren inerten

Stoffen verdinnt.

Mit den &ulleren Bedingungen wie Temperatur, Feuchtigkeit, der Art des verwendeten
Herbizids, u.a. variiert die erforderliche Aufwandmenge der Verbindungen der Formel
(1. Sie kann innerhalb weiter Grenzen schwanken, z.B. zwischen 0,001 und 1,0 kg/ha

oder mehr Aktivsubstanz, vorzugsweise liegt sie jedoch zwischen 0,005 und 750 g/ha.

Neben den herbiziden Eigenschaften weisen die erfindungsgemalien Verbindungen
auch gute fungizide Eigenschaften auf. Die vorliegende Erfindung betrifft somit auch
ein Mittel, zum Bekdmpfen von unerwiinschten Mikroorganismen, umfassend die
erfindungsgeméflRen Wirkstoffe. Vorzugsweise handelt es sich um fungizide Mittel,
welche landwirtschaftlich verwendbare Hilfsmittel, Solventien, Tragerstoffe, oberfla-
chenaktive Stoffe oder Streckmittel enthalten.

Weiterhin betrifft die Erfindung auch ein Verfahren zum Bekdmpfen unerwinschter
Mikroorganismen, dadurch gekennzeichnet, dass man die erfindungsgemaéfien
Wirkstoffe auf die phytopathogenen Pilze und/oder deren Lebensraum ausbringt.
Erfindungsgemal bedeutet Tragerstoff eine natirliche oder synthetische, organische
oder anorganische Substanz, mit welchen die Wirkstoffe zur besseren Anwendbarkeit,
v.a. zum Aufbringen auf Pflanzen oder Pflanzenteile oder Saatgut, gemischt oder
verbunden sind. Der Tragerstoff, welcher fest oder flissig sein kann, ist im

Allgemeinen inert und sollte in der Landwirtschaft verwendbar sein.
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Als feste oder flussige Tragerstoffe kommen infrage: z.B. Ammoniumsalze und
natirliche Gesteinsmehle, wie Kaoline, Tonerden, Talkum, Kreide, Quarz, Attapulgit,
Montmorillonit oder Diatomeenerde und synthetische Gesteinsmehle, wie
hochdisperse Kieselsdure, Aluminiumoxid und natirliche oder synthetische Silikate,
Harze, Wachse, feste Dliingemittel, Wasser, Alkohole, besonders Butanol, organische
Solventien, Mineral- und Pflanzendle sowie Derivate hiervon. Mischungen solcher
Tragerstoffe kdnnen ebenfalls verwendet werden. Als feste Tragerstoffe fur Granulate
kommen infrage: z.B. gebrochene und fraktionierte natirliche Gesteine wie Calcit,
Marmor, Bims, Sepiolith, Dolomit sowie synthetische Granulate aus anorganischen
und organischen Mehlen sowie Granulate aus organischem Material wie S&dgemehl,
Kokosnussschalen, Maiskolben und Tabaksténgel.

Als verflissigte gasférmige Streckmittel oder Tragerstoffe kommen solche Flissigkei-
ten infrage, welche bei normaler Temperatur und unter Normaldruck gasférmig sind,
z.B. Aerosol-Treibgase, wie Halogenkohlenwasserstoffe, sowie Butan, Propan,
Stickstoff und Kohlendioxid.

Es kdnnen in den Formulierungen Haftmittel wie Carboxymethylcellulose, natirliche
und synthetische pulverige, kdrnige oder latexférmige Polymere verwendet werden,
wie Gummiarabikum, Polyvinylalkohol, Polyvinylacetat, sowie natlrliche Phospholipide,
wie Kephaline und Lecithine, und synthetische Phospholipide. Weitere Additive
kénnen mineralische und vegetabile Ole sein.

Im Falle der Benutzung von Wasser als Streckmittel knnen z.B. auch organische
Ldsungsmittel als Hilfsiésungsmittel verwendet werden. Als flissige Lésungsmittel
kommen im Wesentlichen infrage: Aromaten, wie Xylol, Toluol oder Alkylnaphthaline,
chlorierte Aromaten oder chlorierte aliphatische Kohlenwasserstoffe, wie Chlorbenzole,
Chlorethylene oder Dichlormethan, aliphatische Kohlenwasserstoffe, wie Cyclohexan
oder Paraffine, z.B. Erdélifraktionen, mineralische und pflanzliche Ole, Alkohole, wie
Butanol oder Glykol sowie deren Ether und Ester, Ketone, wie Aceton, Methyl-
ethylketon, Methylisobutylketon oder Cyclohexanon, stark polare Lésungsmittel wie

Dimethylformamid und Dimethylsulfoxid, sowie Wasser.

Die erfindungsgemalien Mittel kbnnen zuséatzlich weitere Bestandteile enthalten, wie
z.B. oberflachenaktive Stoffe. Als oberfldchenaktive Stoffe kommen Emulgier-
und/oder Schaum erzeugende Mittel, Dispergiermittel oder Benetzungsmittel mit

ionischen oder nicht-ionischen Eigenschaften oder Mischungen dieser
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oberflachenaktiven Stoffe infrage. Beispiele hierfur sind Salze von Polyacrylsdure,
Salze von Lignosulphonsédure, Salze von Phenolsulphonséure oder
Naphthalinsulphonséure, Polykondensate von Ethylenoxid mit Fettalkoholen oder mit
Fettsduren oder mit Fettaminen, substituierten Phenolen (vorzugsweise Alkylphenole
oder Arylphenole), Salze von Sulphobernsteinsdureestern, Taurinderivate
(vorzugsweise Alkyltaurate), Phosphorséureester von polyethoxylierten Alkoholen
oder Phenole, Fettsdureester von Polyolen, und Derivate der Verbindungen enthaltend
Sulphate, Sulphonate und Phosphate, z.B. Alkylarylpolyglycolether, Alkylsulfonate,
Alkylsulfate, Arylsulfonate, Eiweil3hydrolysate, Lignin-Sulfitablaugen und Methyl-
cellulose. Die Anwesenheit einer oberflachenaktiven Substanz ist notwendig, wenn
einer der Wirkstoff und/oder einer der inerten Tréagerstoffe nicht in Wasser I6slich ist
und wenn die Anwendung in Wasser erfolgt. Der Anteil an oberflachenaktiven Stoffen
liegt zwischen 5 und 40 Gewichtsprozent des erfindungsgemaéafien Mittels. Es kdnnen
Farbstoffe wie anorganische Pigmente, z.B. Eisenoxid, Titanoxid, Ferrocyanblau und
organische Farbstoffe, wie Alizarin-, Azo- und Metallphthalocyaninfarbstoffe und
Spurennéhrstoffe, wie Salze von Eisen, Mangan, Bor, Kupfer, Kobalt, Molybdan und

Zink verwendet werden.

Gegebenenfalls kénnen auch andere zusatzliche Komponenten enthalten sein, z.B.
schiitzende Kolloide, Bindemittel, Klebstoffe, Verdicker, thixotrope Stoffe,
Penetrationsférderer, Stabilisatoren, Sequestiermittel, Komplexbildner. Im Allgemeinen
kénnen die Wirkstoffe mit jedem festen oder flussigen Additiv, welches fur
Formulierungszwecke gewdhnlich verwendet wird, kombiniert werden. Im Allgemeinen
enthalten die erfindungsgeméafien Mittel und Formulierungen zwischen 0,05 und 99
Gew.-%, 0,01 und 98 Gew.-%, vorzugsweise zwischen 0,1 und 95 Gew.-%, besonders
bevorzugt zwischen 0,5 und 90 % Wirkstoff, ganz besonders bevorzugt zwischen 10
und 70 Gewichtsprozent. Die erfindungsgemalien Wirkstoffe bzw. Mittel kénnen als
solche oder in Abh&ngigkeit von ihren jeweiligen physikalischen und/oder chemischen
Eigenschaften in Form ihrer Formulierungen oder den daraus bereiteten
Anwendungsformen, wie Aerosole, Kapselsuspensionen, Kaltnebelkonzentrate,
HeilRnebelkonzentrate, verkapselte Granulate, Feingranulate, flieRfahige Konzentrate
fur die Behandlung von Saatgut, gebrauchsfertige Ldsungen, verstdubbare Pulver,
emulgierbare Konzentrate, Ol-in-Wasser-Emulsionen, Wasser-in-Ol-Emulsionen,

Makrogranulate, Mikrogranulate, Ol dispergierbare Pulver, Ol mischbare flieRfahige
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Konzentrate, Ol mischbare Fliissigkeiten, Schaume, Pasten, Pestizid ummanteltes
Saatgut, Suspensionskonzentrate, Suspensions-Emulsions-Konzentrate, l6sliche Kon-
zentrate, Suspensionen, Spritzpulver, I6sliche Pulver, Stdubemittel und Granulate,
wasserldsliche Granulate oder Tabletten, wasserldsliche Pulver fur Saatgut-
behandlung, benetzbare Pulver, Wirkstoff-impréagnierte Natur- und synthetische Stoffe
sowie Feinstverkapselungen in polymeren Stoffen und in Hillmassen fir Saatgut,

sowie ULV-Kalt- und Warmnebel-Formulierungen eingesetzt werden.

Die genannten Formulierungen kdnnen in an sich bekannter Weise hergestellt werden,
z.B. durch Vermischen der Wirkstoffe mit mindestens einem Ublichen Streckmittel,
Lésungs- bzw. Verdinnungsmittel, Emulgator, Dispergier- und/oder Binde- oder Fixier-
mittels, Netzmittel, Wasser-Repellent, gegebenenfalls Sikkative und UV-Stabilisatoren
und gegebenenfalls Farbstoffen und Pigmenten, Entschdumer, Konservierungsmittel,
sekundére Verdickungsmittel, Kleber, Gibberelline sowie weiteren Verarbeitungshilfs-

mitteln.

Die erfindungsgemalien Mittel umfassen nicht nur Formulierungen, welche bereits
anwendungsfertig sind und mit einer geeigneten Apparatur auf die Pflanze oder das
Saatgut ausgebracht werden kénnen, sondern auch kommerzielle Konzentrate,
welche vor Gebrauch mit Wasser verdiinnt werden mussen.

Die erfindungsgemalien Wirkstoffe kbnnen als solche oder in ihren (handelsiblichen)
Formulierungen sowie in den aus diesen Formulierungen bereiteten
Anwendungsformen in Mischung mit anderen (bekannten) Wirkstoffen, wie
Insektiziden, Lockstoffen, Sterilantien, Bakteriziden, Akariziden, Nematiziden, Fungi-
ziden, Wachstumsregulatoren, Herbiziden, Dingemitteln, Safener bzw.

Semiochemicals vorliegen.

Die erfindungsgemalie Behandlung der Pflanzen und Pflanzenteile mit den Wirkstof-
fen bzw. Mitteln erfolgt direkt oder durch Einwirkung auf deren Umgebung,
Lebensraum oder Lagerraum nach den Ublichen Behandlungsmethoden, z.B. durch
Tauchen, (Ver-)Spritzen, (Ver-)Spriihen, Berieseln, Verdampfen, Zerstduben,
Vernebeln, (Ver-)Streuen, Verschdumen, Bestreichen, Verstreichen, Giellen
(drenchen), Tropfchenbewdsserung und bei Vermehrungsmaterial, insbesondere bei

Samen, weiterhin durch Trockenbeizen, Nassbeizen, Schidmmbeizen, Inkrustieren,
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ein- oder mehrschichtiges Umhullen usw. Es ist ferner méglich, die Wirkstoffe nach
dem Ultra-Low-Volume-Verfahren auszubringen oder die Wirkstoffzubereitung oder

den Wirkstoff selbst in den Boden zu injizieren.

Die Erfindung umfasst weiterhin ein Verfahren zur Behandlung von Saatgut.

Die Erfindung betrifft weiterhin Saatgut, welches gemal einem der im vorherigen
Absatz beschriebenen Verfahren behandelt wurde. Die erfindungsgemalien Saatguter
finden Anwendung in Verfahren zum Schutz von Saatgut vor unerwiinschten
Mikroorganismen. Bei diesen wird ein mit wenigstens einem erfindungsgemalen
Wirkstoff behandeltes Saatgut verwendet. Die erfindungsgemafien Wirkstoffe bzw.
Mittel sind auch geeignet flr die Behandlung von Saatgut. Ein grof3er Teil des durch
Schadorganismen hervorgerufenen Schadens an Kulturpflanzen wird durch den Befall
des Saatguts wahrend der Lagerung oder nach der Aussaat sowie wahrend und nach
der Keimung der Pflanze ausgel6st. Diese Phase ist besonders kritisch, weil die
Wurzeln und Schosslinge der wachsenden Pflanze besonders empfindlich sind und
auch nur eine kleine Schédigung zum Tod der Pflanze fihren kann. Es besteht daher
ein grofRes Interesse daran, das Saatgut und die keimende Pflanze durch Einsatz

geeigneter Mittel zu schitzen.

Die Bekampfung von phytopathogenen Pilzen durch die Behandlung des Saatguts von
Pflanzen ist seit langem bekannt und ist Gegenstand sténdiger Verbesserungen.
Dennoch ergeben sich bei der Behandlung von Saatgut eine Reihe von Problemen,
die nicht immer zufrieden stellend geldst werden kdnnen. So ist es erstrebenswert,
Verfahren zum Schutz des Saatguts und der keimenden Pflanze zu entwickeln, die
das zusatzliche Ausbringen von Pflanzenschutzmitteln nach der Saat oder nach dem
Auflaufen der Pflanzen Uberflissig machen oder zumindest deutlich verringern. Es ist
weiterhin erstrebenswert, die Menge des eingesetzten Wirkstoffs dahingehend zu
optimieren, dass das Saatgut und die keimende Pflanze vor dem Befall durch phytopa-
thogene Pilze bestmd&glich geschiitzt werden, ohne jedoch die Pflanze selbst durch
den eingesetzten Wirkstoff zu schédigen. Insbesondere sollten Verfahren zur
Behandlung von Saatgut auch die intrinsischen fungiziden Eigenschaften transgener
Pflanzen einbeziehen, um einen optimalen Schutz des Saatguts und der keimenden

Pflanze bei einem minimalen Aufwand an Pflanzenschutzmittein zu erreichen.
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Die vorliegende Erfindung bezieht sich daher auch auf ein Verfahren zum Schutz von
Saatgut und keimenden Pflanzen vor dem Befall von phytopathogenen Pilzen, indem
das Saatgut mit einem erfindungsgemafien Mittel behandelt wird. Die Erfindung
bezieht sich ebenfalls auf die Verwendung der erfindungsgeméafien Mittel zur
Behandlung von Saatgut zum Schutz des Saatguts und der keimenden Pflanze vor
phytopathogenen Pilzen. Weiterhin bezieht sich die Erfindung auf Saatgut, welches
zum Schutz vor phytopathogenen Pilzen mit einem erfindungsgemafien Mittel

behandelt wurde.

Die Bekdmpfung von phytopathogenen Pilzen, die Pflanzen nach dem Auflaufen
schadigen, erfolgt in erster Linie durch die Behandlung des Bodens und der
oberirdischen Pflanzenteile mit Pflanzenschutzmitteln. Aufgrund der Bedenken
hinsichtlich eines mdglichen Einflusses der Pflanzenschutzmittel auf die Umwelt und
die Gesundheit von Menschen und Tieren gibt es Anstrengungen, die Menge der

ausgebrachten Wirkstoffe zu vermindern.

Einer der Vorteile der vorliegenden Erfindung ist es, dass aufgrund der besonderen
systemischen Eigenschaften der erfindungsgemalien Wirkstoffe bzw. Mittel die
Behandlung des Saatguts mit diesen Wirkstoffen bzw. Mitteln nicht nur das Saatgut
selbst, sondern auch die daraus hervorgehenden Pflanzen nach dem Auflaufen vor
phytopathogenen Pilzen schiitzt. Auf diese Weise kann die unmittelbare Behandlung

der Kultur zum Zeitpunkt der Aussaat oder kurz danach entfallen.

Die erfindungsgemalien Mittel eignen sich zum Schutz von Saatgut jeglicher
Pflanzensorte, die in der Landwirtschaft, im Gewdachshaus, in Forsten oder im Garten-
und Weinbau eingesetzt wird. Insbesondere handelt es sich dabei um Saatgut von
Getreide (wie Weizen, Gerste, Roggen, Triticale, Hirse und Hafer), Mais, Baumwolle,
Soja, Reis, Kartoffeln, Sonnenblume, Bohne, Kaffee, Ribe (z.B. Zuckerriibe und
Futterrbe), Erdnuss, Raps, Mohn, Olive, Kokosnuss, Kakao, Zuckerrohr, Tabak,
Gemuise (wie Tomate, Gurke, Zwiebeln und Salat), Rasen und Zierpflanzen (siehe
auch unten). Besondere Bedeutung kommt der Behandlung des Saatguts von
Getreide (wie Weizen, Gerste, Roggen, Triticale und Hafer), Mais und Reis zu.

Wie auch weiter unten beschrieben, ist die Behandlung von transgenem Saatgut mit

den erfindungsgemaéalen Wirkstoffen bzw. Mitteln von besonderer Bedeutung.
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Im Rahmen der vorliegenden Erfindung wird das erfindungsgemafie Mittel alleine oder
in einer geeigneten Formulierung auf das Saatgut aufgebracht. Vorzugsweise wird das
Saatgut in einem Zustand behandelt, in dem so stabil ist, dass keine Schaden bei der
Behandlung auftreten. Im Aligemeinen kann die Behandlung des Saatguts zu jedem
Zeitpunkt zwischen der Ernte und der Aussaat erfolgen. Ublicherweise wird Saatgut
verwendet, das von der Pflanze getrennt und von Kolben, Schalen, Stangein, Hulle,
Wolle oder Fruchtfleisch befreit wurde. So kann zum Beispiel Saatgut verwendet
werden, das geerntet, gereinigt und bis zu einem Feuchtigkeitsgehalt von unter 15
Gew.-% getrocknet wurde. Alternativ kann auch Saatgut verwendet werden, das nach
dem Trocknen z.B. mit Wasser behandelt und dann erneut getrocknet wurde.

Im Allgemeinen muss bei der Behandlung des Saatguts darauf geachtet werden, dass
die Menge des auf das Saatgut aufgebrachten erfindungsgemalien Mittels und/oder
weiterer Zusatzstoffe so gewahlt wird, dass die Keimung des Saatguts nicht
beeintrachtigt bzw. die daraus hervorgehende Pflanze nicht geschédigt wird. Dies ist
vor allem bei Wirkstoffen zu beachten, die in bestimmten Aufwandmengen
phytotoxische Effekte zeigen kénnen.

Die erfindungsgemaélien Mittel kdnnen unmittelbar aufgebracht werden, also ohne
weitere Komponenten zu enthalten und ohne verdlinnt worden zu sein. In der Regel ist
es vorzuziehen, die Mittel in Form einer geeigneten Formulierung auf das Saatgut
aufzubringen. Geeignete Formulierungen und Verfahren flr die Saatgutbehandlung
sind dem Fachmann bekannt und werden z.B. in den folgenden Dokumenten
beschrieben: US 4,272,417 A, US 4,245,432 A, US 4,808,430, US 5,876,739, US
2003/0176428 A1, WO 2002/080675 A1, WO 2002/028186 A2.

Die erfindungsgemald verwendbaren Wirkstoffe kbnnen in die Ublichen Beizmittel-
Formulierungen Uberfihrt werden, wie Lésungen, Emulsionen, Suspensionen, Pulver,
Schaume, Slurries oder andere Hullmassen fur Saatgut, sowie ULV-Formulierungen.
Diese Formulierungen werden in bekannter Weise hergestellt, indem man die
Wirkstoffe mit Gblichen Zusatzstoffen vermischt, wie zum Beispiel ibliche Streckmittel
sowie Losungs- oder Verdinnungsmittel, Farbstoffe, Netzmittel, Dispergiermittel,
Emulgatoren, Entschdumer, Konservierungsmittel, sekundére Verdickungsmittel,
Kleber, Gibberelline und auch Wasser.

Als Farbstoffe, die in den erfindungsgemal verwendbaren Beizmittel-Formulierungen

enthalten sein kdnnen, kommen alle fur derartige Zwecke Ublichen Farbstoffe in
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Betracht. Dabei sind sowohl in Wasser wenig |8sliche Pigmente als auch in Wasser
I6sliche Farbstoffe verwendbar. Als Beispiele genannt seien die unter den Be-
zeichnungen Rhodamin B, C.1. Pigment Red 112 und C.I. Solvent Red 1 bekannten
Farbstoffe.

Als Netzmittel, die in den erfindungsgemal} verwendbaren Beizmittel-Formulierungen
enthalten sein kdnnen, kommen alle zur Formulierung von agrochemischen Wirk-
stoffen Ublichen, die Benetzung férdernden Stoffe in Frage. Vorzugsweise verwendbar
sind Alkylnaphthalin-Sulfonate, wie Diisopropyl- oder Diisobutyl-naphthalin-Sulfonate.
Als Dispergiermittel und/oder Emulgatoren, die in den erfindungsgemal verwendbaren
Beizmittel-Formulierungen enthalten sein kdnnen, kommen alle zur Formulierung von
agrochemischen Wirkstoffen Ublichen nichtionischen, anionischen und kationischen
Dispergiermittel in Betracht. Vorzugsweise verwendbar sind nichtionische oder
anionische Dispergiermittel oder Gemische von nichtionischen oder anionischen
Dispergiermitteln. Als geeignete nichtionische Dispergiermittel sind insbesondere
Ethylenoxid-Propylenoxid Blockpolymere, Alkylphenolpolyglykolether sowie Tristryryl-
phenolpolyglykolether und deren phosphatierte oder sulfatierte Derivate zu nennen.
Geeignete anionische Dispergiermittel sind insbesondere Ligninsulfonate, Poly-
acrylséduresalze und Arylsulfonat-Formaldehydkondensate.

Als Entschdumer kdnnen in den erfindungsgemal verwendbaren Beizmittel-Formu-
lierungen alle zur Formulierung von agrochemischen Wirkstoffen Ublichen schaum-
hemmenden Stoffe enthalten sein. Vorzugsweise verwendbar sind Silikonentschdumer
und Magnesiumstearat.

Als Konservierungsmittel k6nnen in den erfindungsgemal verwendbaren Beizmittel-
Formulierungen alle fir derartige Zwecke in agrochemischen Mitteln einsetzbaren
Stoffe vorhanden sein. Beispielhaft genannt seien Dichlorophen und Benzylalkohol-
hemiformal.

Als sekundare Verdickungsmittel, die in den erfindungsgemal verwendbaren
Beizmittel-Formulierungen enthalten sein kdnnen, kommen alle fir derartige Zwecke
in agrochemischen Mitteln einsetzbaren Stoffe in Frage. Vorzugsweise in Betracht
kommen Cellulosederivate, Acrylsdurederivate, Xanthan, modifizierte Tone und hoch-
disperse Kieselsdure.

Als Kleber, die in den erfindungsgemaflt verwendbaren Beizmittel-Formulierungen

enthalten sein kénnen, kommen alle Ublichen in Beizmitteln einsetzbaren Bindemittel
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in Frage. Vorzugsweise genannt seien Polyvinylpyrrolidon, Polyvinylacetat, Polyvinyl-
alkohol und Tylose.

Die erfindungsgemal verwendbaren Beizmittel-Formulierungen kénnen entweder
direkt oder nach vorherigem Verdinnen mit Wasser zur Behandlung von Saatgut der
verschiedensten Art, auch von Saatgut transgener Pflanzen, eingesetzt werden. Dabei
kénnen im Zusammenwirken mit den durch Expression gebildeten Substanzen auch
zusétzliche synergistische Effekte auftreten.

Zur Behandlung von Saatgut mit den erfindungsgemaf verwendbaren Beizmittel-
Formulierungen oder den daraus durch Zugabe von Wasser hergestellten Zube-
reitungen kommen alle Ublicherweise fiir die Beizung einsetzbaren Mischgeréte in
Betracht. Im einzelnen geht man bei der Beizung so vor, dass man das Saatgut in
einen Mischer gibt, die jeweils gewlinschte Menge an Beizmittel-Formulierungen
entweder als solche oder nach vorherigem Verdinnen mit Wasser hinzufligt und bis
zur gleichmafigen Verteilung der Formulierung auf dem Saatgut mischt.
Gegebenenfalls schlieflit sich ein Trocknungsvorgang an.

Die erfindungsgemaéfien Wirkstoffe bzw. Mittel weisen eine starke mikrobizide Wirkung
auf und kdnnen zur Bekampfung von unerwinschten Mikroorganismen, wie Pilzen und
Bakterien, im Pflanzenschutz und im Materialschutz eingesetzt werden.

Fungizide lassen sich Pflanzenschutz zur Bek&mpfung von Plasmodiophoromycetes,
Oomycetes, Chytridiomycetes, Zygomycetes, Ascomycetes, Basidiomycetes und
Deuteromycetes einsetzen.

Bakterizide lassen sich im Pflanzenschutz zur Bekdmpfung von Pseudomonadaceae,
Rhizobiaceae, Enterobacteriaceae, Corynebacteriaceae und Streptomycetaceae ein-
setzen.

Die erfindungsgemaélien fungiziden Mittel kénnen zur Bek&mpfung von
phytopathogenen Pilzen kurativ oder protektiv eingesetzt werden. Die Erfindung betrifft
daher auch kurative und protektive Verfahren zum Bekampfen von phytopathogenen
Pilzen durch die Verwendung der erfindungsgemalien Wirkstoffe oder Mittel, welche
auf das Saatgut, die Pflanze oder Pflanzenteile, die Friichten oder den Boden, in
welcher die Pflanzen wachsen, ausgebracht wird.

Die erfindungsgemalien Mittel zum Bekdmpfen von phytopathogenen Pilzen im
Pflanzenschutz umfassen eine wirksame, aber nicht-phytotoxische Menge der
erfindungsgemalien Wirkstoffe. ,Wirksame, aber nicht-phytotoxische Menge® bedeutet

eine Menge des erfindungsgemaélien Mittels, die ausreichend ist, um die
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Pilzerkrankung der Pflanze ausreichend zu kontrollieren oder ganz abzutéten und die
gleichzeitig keine nennenswerten Symptome von Phytotoxizitdt mit sich bringt. Diese
Aufwandmenge kann im Allgemeinen in einem gréfieren Bereich variieren. Sie hangt
von mehreren Faktoren ab, z.B. vom zu bekdmpfenden Pilz, der Pflanze, den
klimatischen Verhéltnissen und den Inhaltsstoffen der erfindungsgemalfien Mittel.

Die gute Pflanzenvertraglichkeit der Wirkstoffe in den zur Bek&mpfung von
Pflanzenkrankheiten notwendigen Konzentrationen erlaubt eine Behandlung von
oberirdischen Pflanzenteilen, von Pflanz- und Saatgut, und des Bodens.
Erfindungsgemal kdnnen alle Pflanzen und Pflanzenteile behandelt werden. Unter
Pflanzen werden hierbei alle Pflanzen und Pflanzenpopulationen verstanden, wie er-
wlnschte und unerwilinschte Wildpflanzen oder Kulturpflanzen (einschlie3lich natirlich
vorkommender Kulturpflanzen). Kulturpflanzen kénnen Pflanzen sein, die durch
konventionelle Zichtungs- und Optimierungsmethoden oder durch biotechnologische
und gentechnologische Methoden oder Kombinationen dieser Methoden erhalten wer-
den kdnnen, einschlielilich der transgenen Pflanzen und einschliellich der durch Sor-
tenschutzrechte schitzbaren oder nicht schitzbaren Pflanzensorten. Unter Pflanzen-
teilen sollen alle oberirdischen und unterirdischen Teile und Organe der Pflanzen, wie
Spross, Blatt, Blite und Wurzel verstanden werden, wobei beispielhaft Blatter, Nadeln,
Sténgel, Stdmme, Bluten, Fruchtkérper, Frichte und Samen sowie Wurzeln, Knollen
und Rhizome aufgeflhrt werden. Zu den Pflanzenteilen gehdrt auch Erntegut sowie
vegetatives und generatives Vermehrungsmaterial, beispielsweise Stecklinge, Knollen,
Rhizome, Ableger und Samen.

Die erfindungsgemafien Wirkstoffe eignen sich bei guter Pflanzenvertraglichkeit,
gUnstiger Warmblitertoxizitét und guter Umweltvertraglichkeit zum Schutz von
Pflanzen und Pflanzenorganen, zur Steigerung der Ernteertrége, Verbesserung der
Qualitat des Erntegutes. Sie kdnnen vorzugsweise als Pflanzenschutzmittel eingesetzt
werden. Sie sind gegen normal sensible und resistente Arten sowie gegen alle oder
einzelne Entwicklungsstadien wirksam.

Als Pflanzen, welche erfindungsgemal} behandelt werden kdnnen, seien folgende
Hauptanbaupflanzen erwéhnt: Mais, Sojabohne, Baumwolle, Brassica Olsaaten wie
Brassica napus (z.B. Canola), Brassica rapa, B. juncea (z.B. (Acker-)Senf) und
Brassica carinata, Reis, Weizen Zuckerrlbe, Zurckerrohr, Hafer, Roggen, Gerste,
Hirse, Triticale, Flachs, Wein und verschiedene Friichte und Gemuse von

verschiedenen botanischen Taxa wie z.B. Rosaceae sp. (beispielsweise Kernfriichte
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wie Apfel und Birne, aber auch Steinfriichte wie Aprikosen, Kirschen, Mandeln und
Pfirsiche und Beerenfrichte wie Erdbeeren), Ribesioidae sp., Juglandaceae sp.,
Betulaceae sp., Anacardiaceae sp., Fagaceae sp., Moraceae sp., Oleaceae sp.,
Actinidaceae sp., Lauraceae sp., Musaceae sp. (beispielsweise Bananenbdume und -
plantagen), Rubiaceae sp. (beispielsweise Kaffee), Theaceae sp., Sterculiceae sp.,
Rutaceae sp. (beispielsweise Zitronen, Organen und Grapefruit); Solanaceae sp.
(beispielsweise Tomaten, Kartoffeln, Pfeffer, Auberginen), Liliaceae sp., Compositae
sp. (beispielsweise Salat, Artischocke and Chicoree — einschliefdlich Wurzelchicoree,
Endivie oder gemeinen Chicoree), Umbelliferae sp. (beispielsweise Karrotte, Petersilie,
Stangensellerie und Knollensellerie), Cucurbitaceae sp. (beispielsweise Gurke —
einschliellich Gewlrzgurke, Kiurbis, Wassermelone, Flaschenkirbis und Melonen),
Alliaceae sp. (beispielsweise Lauch und Zwiebel), Cruciferae sp. (beispielsweise
Weillkohl, Rotkohl, Brokkoli, Blumenkohl, Rosenkohl, Pak Choi, Kohlrabi, Radieschen,
Meerrettich, Kresse und Chinakohl), Leguminosae sp. (beispielsweise Erdnisse,
Erbsen, und Bohnen — wie z.B. Stangenbohne und Ackerbohne), Chenopodiaceae sp.
(beispielsweise Mangold, Futterrlbe, Spinat, Rote Rilbe), Malvaceae (beispielsweise
Okra), Asparagaceae (beispielsweise Spargel); Nutzpflanzen und Zierpflanzen in
Garten und Wald; sowie jeweils genetisch modifizierte Arten dieser Pflanzen.

Wie oben erwédhnt, kénnen erfindungsgemaf alle Pflanzen und deren Teile behandelt
werden. In einer bevorzugten Ausfiihrungsform werden wild vorkommende oder durch
konventionelle biologische Zuchtmethoden, wie Kreuzung oder Protoplastenfusion
erhaltenen Pflanzenarten und Pflanzensorten sowie deren Teile behandelt. In einer
weiteren bevorzugten Ausfihrungsform werden transgene Pflanzen und Pflan-
zensorten, die durch gentechnologische Methoden gegebenenfalls in Kombination mit
konventionellen Methoden erhalten wurden (Genetically Modified Organisms) und
deren Teile behandelt. Der Begriff ,Teile" bzw. ,Teile von Pflanzen” oder
.Pflanzenteile” wurde oben erldutert. Besonders bevorzugt werden erfindungsgeman
Pflanzen der jeweils handelsublichen oder in Gebrauch befindlichen Pflanzensorten
behandelt. Unter Pflanzensorten versteht man Pflanzen mit neuen Eigenschaften

(, Traits®), die sowohl durch konventionelle Ziichtung, durch Mutagenese oder durch
rekombinante DNA-Techniken geziichtet worden sind. Dies knnen Sorten, Rassen,
Bio- und Genotypen sein.

Das erfindungsgemafie Behandlungsverfahren kann fir die Behandlung von genetisch

modifizierten Organismen (GMOs), z. B. Pflanzen oder Samen, verwendet werden.
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Genetisch modifizierte Pflanzen (oder transgene Pflanzen) sind Pflanzen, bei denen
ein heterologes Gen stabil in das Genom integriert worden ist. Der Begriff "heterologes
Gen" bedeutet im wesentlichen ein Gen, das aul’erhalb der Pflanze bereitgestelit oder
assembliert wird und das bei EinfUhrung in das Zellkerngenom, das
Chloroplastengenom oder das Mitochondriengenom der transformierten Pflanze
dadurch neue oder verbesserte agronomische oder sonstige Eigenschaften verleiht,
dass es ein interessierendes Protein oder Polypeptid exprimiert oder dass es ein
anderes Gen, das in der Pflanze vorliegt bzw. andere Gene, die in der Pflanze
vorliegen, herunterreguliert oder abschaltet (zum Beispiel mittels Antisense-
Technologie, Cosuppressionstechnologie oder RNAi-Technologie [RNA Interference]).
Ein heterologes Gen, das im Genom vorliegt, wird ebenfalls als Transgen bezeichnet. Ein
Transgen, das durch sein spezifisches Vorliegen im Pflanzengenom definiert ist, wird als
Transformations- bzw. transgenes Event bezeichnet.

In Abhdngigkeit von den Pflanzenarten oder Pflanzensorten, ihrem Standort und ihren
Wachstumsbedingungen (B&den, Klima, Vegetationsperiode, Erndhrung) kann die
erfindungsgemalie Behandlung auch zu Uberadditiven ("synergistischen") Effekten
fuhren. So sind zum Beispiel die folgenden Effekte moglich, die Uber die eigentlich zu
erwartenden Effekte hinausgehen: verringerte Aufwandmengen und/oder erweitertes
Wirkungsspektrum und/oder erhdhte Wirksamkeit der Wirkstoffe und
Zusammensetzungen, die erfindungsgemal eingesetzt werden kénnen, besseres
Pflanzenwachstum, erh&hte Toleranz gegenlber hohen oder niedrigen Temperaturen,
erhdhte Toleranz gegeniiber Trockenheit oder Wasser- oder Bodensalzgehalt, erhdhte
Blihleistung, Ernteerleichterung, Reifebeschleunigung, héhere Ertrage, gréfere
Frichte, gréere Pflanzenh&he, intensiver grine Farbe des Blatts, friihere Blite,
héhere Qualitdt und/oder hdherer Nahrwert der Ernteprodukte, hdhere
Zuckerkonzentration in den Frichten, bessere Lagerfahigkeit und/oder
Verarbeitbarkeit der Ernteprodukte.

In gewissen Aufwandmengen kénnen die erfindungsgemafien Wirkstoffkombinationen
auch eine stérkende Wirkung auf Pflanzen ausiben. Sie eignen sich daher fur die
Mobilisierung des pflanzlichen Abwehrsystems gegen Angriff durch unerwiinschte
phytopathogene Pilze und/oder Mikroorganismen und/oder Viren. Dies kann
gegebenenfalls einer der Grinde flr die erhdhte Wirksamkeit der erfindungsgeméafien
Kombinationen sein, zum Beispiel gegen Pilze. Pflanzenstérkende

(resistenzinduzierende) Substanzen sollen im vorliegenden Zusammenhang auch



10

15

20

25

30

WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613

44

solche Substanzen oder Substanzkombinationen bedeuten, die féhig sind, das
pflanzliche Abwehrsystem so zu stimulieren, dass die behandelten Pflanzen, wenn sie
im Anschluss daran mit unerwiinschten phytopathogenen Pilzen inokuliert wurde,
einen betrachtlichen Resistenzgrad gegen diese unerwinschten phytopathogenen
Pilze aufweisen. Die erfindungsgemaéafien Substanzen lassen sich daher zum Schutz
von Pflanzen gegen Angriff durch die erwdhnten Pathogene innerhalb eines gewissen
Zeitraums nach der Behandlung einsetzen. Der Zeitraum, Uber den eine
Schutzwirkung erzielt wird, erstreckt sich im Allgemeinen von 1 bis 10 Tagen,
vorzugsweise 1 bis 7 Tagen, nach der Behandlung der Pflanzen mit den Wirkstoffen.
Zu Pflanzen und Pflanzensorten, die vorzugsweise erfindungsgemal behandelt
werden, zahlen alle Pflanzen, die Uber Erbgut verfligen, das diesen Pflanzen
besonders vorteilhafte, nitzliche Merkmale verleiht (egal, ob dies durch Ziichtung
und/oder Biotechnologie erzielt wurde).

Pflanzen und Pflanzensorten, die ebenfalls vorzugsweise erfindungsgemal behandelt
werden, sind gegen einen oder mehrere biotische Stressfaktoren resistent, d.h. diese
Pflanzen weisen eine verbesserte Abwehr gegen tierische und mikrobielle Schédlinge
wie Nematoden, Insekten, Milben, phytopathogene Pilze, Bakterien, Viren und/oder
Viroide auf.

Beispiele fir Nematoden-resistente Pflanzen sind z.B. folgenden US
Patentanmeldungen beschrieben: 11/765,491, 11/765,494, 10/926,819, 10/782,020,
12/032,479, 10/783,417, 10/782,096, 11/657,964, 12/192,904, 11/396,808, 12/166,253,
12/166,239, 12/166,124, 12/166,209, 11/762,886, 12/364,335, 11/763,947, 12/252,453,
12/209,354, 12/491,396 und 12/497,221.

Pflanzen und Pflanzensorten, die ebenfalls erfindungsgemaf behandelt werden
kénnen, sind solche Pflanzen, die gegen einen oder mehrere abiotische
Stressfaktoren resistent sind. Zu den abiotischen Stressbedingungen kénnen zum
Beispiel Dirre, Kélte- und Hitzebedingungen, osmotischer Stress, Staundsse, erhdhter
Bodensalzgehalt, erhdhtes Ausgesetztsein an Mineralien, Ozonbedingungen,
Starklichtbedingungen, beschrénkte Verfligbarkeit von Stickstoffndhrstoffen,
beschrénkte Verfugbarkeit von Phosphornahrstoffen oder Vermeidung von Schatten
zahlen.

Pflanzen und Pflanzensorten, die ebenfalls erfindungsgemaf behandelt werden
kénnen, sind solche Pflanzen, die durch erhthte Ertragseigenschaften gekennzeichnet

sind. Ein erhdhter Ertrag kann bei diesen Pflanzen z. B. auf verbesserter
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Pflanzenphysiologie, verbessertem Pflanzenwuchs und verbesserter
Pflanzenentwicklung, wie Wasserverwertungseffizienz, Wasserhalteeffizienz,
verbesserter Stickstoffverwertung, erhéhter Kohlenstoffassimilation, verbesserter
Photosynthese, verstérkter Keimkraft und beschleunigter Abreife beruhen. Der Ertrag
kann weiterhin durch eine verbesserte Pflanzenarchitektur (unter Stress- und Nicht-
Stress-Bedingungen) beeinflusst werden, darunter frihe Blute, Kontrolle der Blite fur die
Produktion von Hybridsaatgut, Keimpflanzenwichsigkeit, Pflanzengréf3e,
Internodienzahl und -abstand, Wurzelwachstum, SamengréRe, FruchtgrolRe,
SchotengréRe, Schoten- oder Ahrenzahl, Anzahl der Samen pro Schote oder Ahre,
Samenmasse, verstarkte Samenfillung, verringerter Samenausfall, verringertes
Schotenplatzen sowie Standfestigkeit. Zu weiteren Ertragsmerkmalen zdhlen
Samenzusammensetzung wie Kohlenhydratgehalt, Proteingehalt, Olgehalt und
Olzusammensetzung, Nahrwert, Verringerung der nahrwidrigen Verbindungen,
verbesserte Verarbeitbarkeit und verbesserte Lagerfahigkeit.

Pflanzen, die erfindungsgemal behandelt werden kdnnen, sind Hybridpflanzen, die
bereits die Eigenschaften der Heterosis bzw. des Hybrideffekts exprimieren, was im
Allgemeinen zu héherem Ertrag, héherer Wichsigkeit, besserer Gesundheit und
besserer Resistenz gegen biotische und abiotische Stressfaktoren fuhrt. Solche
Pflanzen werden typischerweise dadurch erzeugt, dass man eine ingeziichtete
pollensterile Elternlinie (den weiblichen Kreuzungspartner) mit einer anderen
ingezuchteten pollenfertilen Elternlinie (dem méannlichen Kreuzungspartner) kreuzt.
Das Hybridsaatgut wird typischerweise von den pollensterilen Pflanzen geerntet und
an Vermehrer verkauft. Pollensterile Pflanzen kdnnen manchmal (z. B. beim Mais)
durch Entfahnen (d.h. mechanischem Entfernen der ménnlichen Geschlechtsorgane
bzw. der mannlichen Bliten), produziert werden; es ist jedoch Ublicher, dass die
Pollensterilitdt auf genetischen Determinanten im Pflanzengenom beruht. In diesem
Fall, insbesondere dann, wenn es sich bei dem gewinschten Produkt, da man von den
Hybridpflanzen ernten will, um die Samen handelt, ist es Ublicherweise glnstig,
sicherzustellen, dass die Pollenfertilitét in Hybridpflanzen, die die flr die Pollensterilitét
verantwortlichen genetischen Determinanten enthalten, véllig restoriert wird. Dies kann
erreicht werden, indem sichergestellt wird, dass die ménnlichen Kreuzungspartner
entsprechende Fertilitdtsrestorergene besitzen, die in der Lage sind, die Pollenfertilitat
in Hybridpflanzen, die die genetischen Determinanten, die fur die Pollensterilitat

verantwortlich sind, enthalten, zu restorieren. Genetische Determinanten flr
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Pollensterilitdt kénnen im Cytoplasma lokalisiert sein. Beispiele fir cytoplasmatische
Pollensterilitdt (CMS) wurden zum Beispiel fur Brassica-Arten beschrieben.
Genetische Determinanten fur Pollensterilitét kénnen jedoch auch im Zellkerngenom
lokalisiert sein. Pollensterile Pflanzen kénnen auch mit Methoden der pflanzlichen
Biotechnologie, wie Gentechnik, erhalten werden. Ein besonders ginstiges Mittel zur
Erzeugung von pollensterilen Pflanzen ist in WO 89/10396 beschrieben, wobei zum
Beispiel eine Ribonuklease wie eine Barnase selektiv in den Tapetumzellen in den
Staubblattern exprimiert wird. Die Fertilitdt kann dann durch Expression eines
Ribonukleasehemmers wie Barstar in den Tapetumzellen restoriert werden.

Pflanzen oder Pflanzensorten (die mit Methoden der Pflanzenbiotechnologie, wie der
Gentechnik, erhalten werden), die erfindungsgemal behandelt werden kénnen, sind
herbizidtolerante Pflanzen, d. h. Pflanzen, die gegeniiber einem oder mehreren
vorgegebenen Herbiziden tolerant gemacht worden sind. Solche Pflanzen kénnen
entweder durch genetische Transformation oder durch Selektion von Pflanzen, die
eine Mutation enthalten, die solch eine Herbizidtoleranz verleiht, erhalten werden.
Herbizidtolerante Pflanzen sind zum Beispiel glyphosatetolerante Pflanzen, d. h.
Pflanzen, die gegeniber dem Herbizid Glyphosate oder dessen Salzen tolerant
gemacht worden sind. Pflanzen kdnnen mit verschiedenen Methoden tolerant
gegeniber Glyphosate gemacht werden. So kénnen zum Beispiel glyphosatetolerante
Pflanzen durch Transformation der Pflanze mit einem Gen, das fir das Enzym 5-
Enolpyruvylshikimat-3-phosphatsynthase (EPSPS) kodiert, erhalten werden. Beispiele
fur solche EPSPS-Gene sind das AroA-Gen (Mutante CT7) des Bakterium Salmonella
typhimurium (Comai et al., 1983, Science 221, 370-371), das CP4-Gen des
Bakteriums Agrobacterium sp. (Barry et al., 1992, Curr. Topics Plant Physiol. 7, 139-
145), die Gene, die fur eine EPSPS aus der Petunie (Shah et al., 1986, Science 233,
478-481), fur eine EPSPS aus der Tomate (Gasser et al., 1988, J. Biol. Chem. 263,
4280-4289) oder fir eine EPSPS aus Eleusine (WO 01/66704) kodieren. Es kann sich
auch um eine mutierte EPSPS handeln. Glyphosate-tolerante Pflanzen kénnen auch
dadurch erhalten werden, dass man ein Gen exprimiert, das fur ein Glyphosate-
Oxidoreduktase-Enzym kodiert. Glyphosate-tolerante Pflanzen kénnen auch dadurch
erhalten werden, dass man ein Gen exprimiert, das fur ein Glyphosate-
acetyltransferase-Enzym kodiert. Glyphosatetolerante Pflanzen kénnen auch dadurch
erhalten werden, dass man Pflanzen, die natirlich vorkommende Mutationen der oben

erwahnten Gene selektiert. Pflanzen, die EPSPS Gene, welche Glyphosate-Toleranz
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verleihen, exprimieren, sind beschrieben. Pflanzen, welche andere Gene, die
Glyphosate-Toleranz verleihen, z.B. Decarboxylase-Gene, sind beschrieben.

Sonstige herbizidresistente Pflanzen sind zum Beispiel Pflanzen, die gegenlber
Herbiziden, die das Enzym Glutaminsynthase hemmen, wie Bialaphos,
Phosphinotricin oder Glufosinate, tolerant gemacht worden sind. Solche Pflanzen
kénnen dadurch erhalten werden, dass man ein Enzym exprimiert, das das Herbizid
oder eine Mutante des Enzyms Glutaminsynthase, das gegenliber Hemmung resistent
ist, entgiftet. Solch ein wirksames entgiftendes Enzym ist zum Beispiel ein Enzym, das
fur ein Phosphinotricin-acetyltransferase kodiert (wie zum Beispiel das bar- oder pat-
Protein aus Streptomyces-Arten). Pflanzen, die eine exogene Phosphinotricin-
acetyltransferase exprimieren, sind beschrieben.

Weitere herbizidtolerante Pflanzen sind auch Pflanzen, die gegeniiber den Herbiziden,
die das Enzym Hydroxyphenylpyruvatdioxygenase (HPPD) hemmen, tolerant gemacht
worden sind. Bei den Hydroxyphenylpyruvatdioxygenasen handelt es sich um Enzyme,
die die Reaktion, in der para-Hydroxyphenylpyruvat (HPP) zu Homogentisat
umgesetzt wird, katalysieren. Pflanzen, die gegenliber HPPD-Hemmern tolerant sind,
kénnen mit einem Gen, das fur ein natlrlich vorkommendes resistentes HPPD-Enzym
kodiert, oder einem Gen, das flr ein mutiertes oder chimares HPPD-Enzym kodiert,
transformiert werden, wie in WO 96/38567, WO 99/24585, WO 99/24586, WO
2009/144079, WO 2002/046387 oder US 6,768,044 beschrieben. Eine Toleranz
gegenuber HPPD-Hemmern kann auch dadurch erzielt werden, dass man Pflanzen
mit Genen transformiert, die fur gewisse Enzyme kodieren, die die Bildung von
Homogentisat trotz Hemmung des nativen HPPD-Enzyms durch den HPPD-Hemmer
ermdglichen. Solche Pflanzen sind in WO 99/34008 und WO 02/36787 beschrieben.
Die Toleranz von Pflanzen gegeniber HPPD-Hemmern kann auch dadurch verbessert
werden, dass man Pflanzen zuséatzlich zu einem Gen, das fUr ein HPPD-tolerantes
Enzym kodiert, mit einem Gen transformiert, das fir ein Prephenatdehydrogenase-
Enzym kodiert, wie in WO 2004/024928 beschrieben ist. Aulzerdem kénnen Pflanzen
noch toleranter gegen HPPD-Hemmern gemacht werden, indem man ein Gen in ihr
Genom einflgt, welches fur ein Enzym kodiert, das HPPD-Hemmer metabolisiert oder
abbaut, wie z.B. CYP450 Enzyme (siehe WO 2007/103567 und WO 2008/150473).
Weitere herbizidresistente Pflanzen sind Pflanzen, die gegeniber Acetolactatsynthase
(ALS)-Hemmern tolerant gemacht worden sind. Zu bekannten ALS-Hemmern zahlen

zum Beispiel Sulfonylharnstoff, Imidazolinon, Triazolopyrimidine,
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Pyrimidinyloxy(thio)benzoate und/oder Sulfonylaminocarbonyltriazolinon-Herbizide. Es
ist bekannt, dass verschiedene Mutationen im Enzym ALS (auch als
Acetohydroxyséure-Synthase, AHAS, bekannt) eine Toleranz gegenlber
unterschiedlichen Herbiziden bzw. Gruppen von Herbiziden verleihen wie z.B. in
Tranel und Wright (Weed Science 2002, 50, 700-712) beschrieben ist. Die Herstellung
von sulfonylharnstofftoleranten Pflanzen und imidazolinontoleranten Pflanzen ist
beschrieben. Weitere sulfonylharnstoff- und imidazolinontolerante Pflanzen sind auch
beschrieben.

Weitere Pflanzen, die gegenitber Imidazolinon und/oder Sulfonylharnstoff tolerant sind,
kénnen durch induzierte Mutagenese, Selektion in Zellkulturen in Gegenwart des
Herbizids oder durch Mutationsziichtung erhalten werden (vgl. z.B. flr Sojabohne US
5,084,082, fur Reis WO 97/41218, fur Zuckerribe US 5,773,702 und WO 99/057965,
fur Salat US 5,198,599 oder fur Sonnenblume WO 01/065922).

Pflanzen oder Pflanzensorten (die nach Methoden der pflanzlichen Biotechnologie,
wie der Gentechnik, erhalten wurden), die ebenfalls erfindungsgemald behandeilt
werden kénnen, sind gegeniiber abiotischen Stressfaktoren tolerant. Solche Pflanzen
kénnen durch genetische Transformation oder durch Selektion von Pflanzen, die eine
Mutation enthalten, die solch eine Stressresistenz verleiht, erhalten werden. Zu
besonders nitzlichen Pflanzen mit Stresstoleranz z&hlen folgende:

a. Pflanzen, die ein Transgen enthalten, das die Expression und/oder Aktivitdt des
Gens fur die Poly(ADP-ribose)polymerase (PARP) in den Pflanzenzellen oder
Pflanzen zu reduzieren vermag.

b. Pflanzen, die ein stresstoleranzférderndes Transgen enthalten, das die
Expression und/oder Aktivitét der fiir PARG kodierenden Gene der Pflanzen oder
Pflanzenzellen zu reduzieren vermag;

C. Pflanzen, die ein stresstoleranzférderndes Transgen enthalten, das fir ein in
Pflanzen funktionelles Enzym des Nicotinamidadenindinukleotid-Salvage-
Biosynthesewegs kodiert, darunter Nicotinamidase, Nicotinatphosphoribosyltransferase,
Nicotinsduremononukleotidadenyltransferase, Nicotinamidadenindinukleotidsynthetase
oder Nicotinamidphosphoribosyltransferase.

Pflanzen oder Pflanzensorten (die nach Methoden der pflanzlichen Biotechnologie, wie
der Gentechnik, erhalten wurden), die ebenfalls erfindungsgemaf behandelt werden

kénnen, weisen eine verdnderte Menge, Qualitédt und/oder Lagerfahigkeit des
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Ernteprodukts und/oder verédnderte Eigenschaften von bestimmten Bestandteilen des
Ernteprodukts auf, wie zum Beispiel:

1) Transgene Pflanzen, die eine modifizierte Stérke synthetisieren, die bezuglich ihrer
chemisch-physikalischen Eigenschaften, insbesondere des Amylosegehalts oder des
Amylose/Amylopektin-Verhéltnisses, des Verzweigungsgrads, der durchschnittlichen
Kettenldnge, der Verteilung der Seitenketten, des Viskositdtsverhaltens, der Gelfestigkeit,
der Starkekorngrofie und/oder Stérkekornmorphologie im Vergleich mit der
synthetisierten Starke in Wildtyppflanzenzellen oder -pflanzen verdndert ist, so dass sich
diese modifizierte Starke besser fur bestimmte Anwendungen eignet.

2) Transgene Pflanzen, die Nichtstdrkekohlenhydratpolymere synthetisieren, oder
Nichtstdrkekohlenhydratpolymere, deren Eigenschaften im Vergleich zu
Wildtyppflanzen ohne genetische Modifikation verédndert sind. Beispiele sind Pflanzen,
die Polyfructose, insbesondere des Inulin- und Levantyps, produzieren, Pflanzen, die
alpha-1,4-Glucane produzieren, Pflanzen, die alpha-1,6-verzweigte alpha-1,4-Glucane
produzieren und Pflanzen, die Alternan produzieren.

3) Transgene Pflanzen, die Hyaluronan produzieren.

4) Transgene Pflanzen oder Hybridpflanzen wie Zwiebeln mit bestimmten
Eigenschaften wie ,hohem Anteil an I6slichen Feststoffen” (,high soluble solids
content’), geringe Scharfe (Jlow pungency’, LP) und/oder lange Lagerféhigkeit (,long
storage’, LS).

Pflanzen oder Pflanzensorten (die nach Methoden der pflanzlichen Biotechnologie, wie
der Gentechnik, erhalten wurden), die ebenfalls erfindungsgemaf behandelt werden
kénnen, sind Pflanzen wie Baumwollpflanzen mit verdnderten Fasereigenschaften.
Solche Pflanzen kénnen durch genetische Transformation oder durch Selektion von
Pflanzen, die eine Mutation enthalten, die solche verdnderten Fasereigenschaften
verleiht, erhalten werden; dazu zdhlen:

a) Pflanzen wie Baumwollpflanzen, die eine verénderte Form von
Cellulosesynthasegenen enthalten,

b) Pflanzen wie Baumwollpflanzen, die eine veranderte Form von rsw2- oder rsw3-
homologen Nukleinsduren enthalten, wie Baumwollpflanzen mit einer erhéhten
Expression der Saccharosephosphatsynthase;

c) Pflanzen wie Baumwollpflanzen mit einer erhdhten Expression der

Saccharosesynthase;
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d) Pflanzen wie Baumwollpflanzen bei denen der Zeitpunkt der Durchlal3steuerung
der Plasmodesmen an der Basis der Faserzelle verdndert ist, z. B. durch
Herunterregulieren der faserselektiven B-1,3-Glucanase;

e) Pflanzen wie Baumwollpflanzen mit Fasern mit verdnderter Reaktivitat, z. B.
durch Expression des N-Acetylglucosamintransferasegens, darunter auch nodC, und
von Chitinsynthasegenen.

Pflanzen oder Pflanzensorten (die nach Methoden der pflanzlichen Biotechnologie, wie
der Gentechnik, erhalten wurden), die ebenfalls erfindungsgemal behandelt werden
kénnen, sind Pflanzen wie Raps oder verwandte Brassica-Pflanzen mit verdnderten
Eigenschaften der Olzusammensetzung. Solche Pflanzen kénnen durch genetische
Transformation oder durch Selektion von Pflanzen, die eine Mutation enthalten, die
solche veranderten Oleigenschaften verleiht, erhalten werden; dazu zéhlen:

a) Pflanzen wie Rapspflanzen, die Ol mit einem hohen Olsauregehalt produziere;
b) Pflanzen wie Rapspflanzen, die Ol mit einem niedrigen Linolensauregehalt
produzieren.

C) Pflanzen wie Rapspflanzen, die Ol mit einem niedrigen geséttigten Fettsiduregehalt
produzieren.

Pflanzen oder Pflanzensorten (die nach Methoden der pflanzlichen Biotechnologie,
wie der Gentechnik, erhalten werden kdnnen), die ebenfalls erfindungsgemafn
behandelt werden kdnnen, sind Pflanzen wie Kartoffeln, welche Virus-resistent sind
z.B. gegen den Kartoffelvirus Y (Event SY230 und SY233 von Tecnoplant,
Argentinien), oder welche resistent gegen Krankheiten wie die Kraut- und Knollenfdule
(potato late blight) (z.B. RB Gen), oder welche eine verminderte kélteinduzierte Stflie
zeigen (welche die Gene Nt-Inh, lI-INV tragen) oder welche den Zwerg-Phéanotyp
zeigen (Gen A-20 Oxidase).

Pflanzen oder Pflanzensorten (die nach Methoden der pflanzlichen Biotechnologie,
wie der Gentechnik, erhalten wurden), die ebenfalls erfindungsgemal behandelt
werden kénnen, sind Pflanzen wie Raps oder verwandte Brassica-Pflanzen mit
veranderten Eigenschaften im Samenausfall (seed shattering). Solche Pflanzen
kénnen durch genetische Transformation oder durch Selektion von Pflanzen, die eine
Mutation enthalten, die solche verdnderten Eigenschaften verleihen, und umfassen

Pflanzen wie Raps mit verzégertem oder vermindertem Samenausfall.
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Besonders nitzliche transgene Pflanzen, die erfindungsgemal behandelt werden
kénnen, sind Pflanzen mit Transformationsevents oder Kombinationen von
Transformationsevent, welche in den USA beim Animal and Plant Health Inspection
Service (APHIS) of the United States Department of Agriculture (USDA) Gegenstand
von erteilten oder anhéngigen Petitionen fir den nicht-regulierten Status sind. Die
Information hierzu ist jederzeit beim APHIS (4700 River Road Riverdale, MD 20737,
USA) erhéltlich, z.B. Uber die Internetseite http://www.aphis.usda.gov/brs/not_reg.html.
Am Anmeldetag dieser Anmeldung waren beim APHIS die Petitionen mit folgenden
Informationen entweder erteilt oder anhangig:

- Petition: ldentifikationsnummer der Petition. Die Technische Beschreibung des
Transformationsevents kann im einzelnen Petitionsdokument erhéitlich von APHIS auf
der Website Uber die Petitionsnummer gefunden werden. Diese Beschreibungen sind
hiermit per Referenz offenbart.

- Erweiterung einer Petition: Referenz zu einer frihere Petition, fUr die eine
Erweiterung oder Verlangerung beantragt wird.

- Institution: Name der die Petition einreichenden Person.

- Regulierter Artikel: die betroffen Pflanzenspecies.

- Transgener Phanotyp: die Eigenschaft (,Trait"), die der Pflanze durch das
Transformationsevent verliehen wird.

- Transformationevent oder -linie: der Name des oder der Events (manchmal auch
als Linie(n) bezeichnet), fir die der nicht-regulierte Status beantragt ist.

- APHIS Documente: verschiedene Dokumente, die von APHIS bzgl. der Petition
verdffentlicht warden oder von APHIS auf Anfrage erhalten werden kénnen.

Besonders nitzliche transgene Pflanzen, die erfindungsgemald behandelt werden kdnnen,
sind Pflanzen mit einem oder mehreren Genen, die fiir ein oder mehrere Toxine kodieren,
sind die transgenen Pflanzen, die unter den folgenden Handelsbezeichnungen angeboten
werden: YIELD GARD® (zum Beispiel Mais, Baumwolle, Sojabohnen), KnockOut® (zum
Beispiel Mais), BiteGard® (zum Beispiel Mais), BT-Xtra® (zum Beispiel Mais), StarLink®
(zum Beispiel Mais), Bollgard® (Baumwolle), Nucotn® (Baumwolle), Nucotn 33B®
(Baumwolle), NatureGard® (zum Beispiel Mais), Protecta® und NewLeaf® (Kartoffel).
Herbizidtolerante Pflanzen, die zu erwdhnen sind, sind zum Beispiel Maissorten,
Baumwollsorten und Sojabohnensorten, die unter den folgenden Handelsbezeichnungen

angeboten werden: Roundup Ready® (Glyphosatetoleranz, zum Beispiel Mais,



10

15

20

25

30

WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613

52

Baumwolle, Sojabohne), Liberty Link® (Phosphinotricintoleranz, zum Beispiel Raps),
IMI® (Imidazolinontoleranz) und SCS® (Sylfonylharnstofftoleranz), zum Beispiel Mais. Zu
den herbizidresistenten Pflanzen (traditionell auf Herbizidtoleranz geziichtete Pflanzen),
die zu erwdhnen sind, zdhlen die unter der Bezeichnung Clearfield® angebotenen Sorten
(zum Beispiel Mais).

Besonders nitzliche transgene Pflanzen, die erfindungsgemal} behandelt werden kdnnen,
sind Pflanzen, die Transformations-Events, oder eine Kombination von Transformations-
Events, enthalten und die zum Beispiel in den Dateien von verschiedenen nationalen oder
regionalen Behdrden angefihrt sind (siehe zum Beispiel
http://gmoinfo.jrc.it/gmp_browse.aspx und
http://cera-gmc.org/index.php?evidcode=&hstiDXCode=&gType=&AbbrCode=&atCode=
&stCode=&colDCode=&action=gm_crop_database&mode=Submit).

Die erfindungsgemalien Wirkstoffe bzw. Mittel kdnnen aufierdem im Materialschutz zum
Schutz von technischen Materialien gegen Befall und ZerstSrung durch unerwiinschten
Mikroorganismen, wie z.B. Pilzen und Insekten, eingesetzt werden.

Weiter kdnnen die erfindungsgemalien Verbindungen allein oder in Kombinationen mit
anderen Wirkstoffen als Antifouling-Mittel eingesetzt werden.

Unter technischen Materialien sind im vorliegenden Zusammenhang nichtlebende
Materialien zu verstehen, die fur die Verwendung in der Technik zubereitet worden sind.
Beispielsweise kénnen technische Materialien, die durch erfindungsgemélie Wirkstoffe
vor mikrobieller Verénderung oder Zerstérung geschitzt werden sollen, Klebstoffe, Leime,
Papier, Wandpappe und Karton, Textilien, Teppiche, Leder, Holz, Anstrichmittel und
Kunststoffartikel, Kiihlschmierstoffe und andere Materialien sein, die von Mikroorga-
nismen befallen oder zersetzt werden kénnen. Im Rahmen der zu schitzenden Mate-
rialien seien auch Teile von Produktionsanlagen und Geb&uden, z.B. Kihlwasserkreis-
l&ufe, Kihl- und Heizsysteme und Bellftungs- und Klimaanlagen, genannt, die durch
Vermehrung von Mikroorganismen beeintrachtigt werden kénnen. Im Rahmen der vor-
liegenden Erfindung seien als technische Materialien vorzugsweise Klebstoffe, Leime,
Papiere und Kartone, Leder, Holz, Anstrichmittel, Kihlschmiermittel und Warmeuber-
tragungsflissigkeiten genannt, besonders bevorzugt Holz. Die erfindungsgemalien
Wirkstoffe bzw. Mittel kénnen nachteilige Effekte wie Vermodern, Verfall, Ver-,
Entfarbung oder Verschimmeln verhindern. Auferdem kdnnen die erfindungsgemaéaliien

Verbindungen zum Schutz vor Bewuchs von Gegensténden, insbesondere von
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Schiffskérpern, Sieben, Netzen, Bauwerken, Kaianlagen und Signalanlagen, welche
mit See- oder Brackwasser in Verbindung kommen, eingesetzt werden.

Das erfindungsgemale Verfahren zum Bek&mpfen von unerwiinschten Pilzen kann auch
zum Schutz von so genannten Storage Goods verwendet werden. Unter ,Storage
Goods" werden dabei naturliche Substanzen pflanzlichen oder tierischen Ursprungs oder
deren Verarbeitungsprodukte, welche der Natur entnommen wurden und fur die
Langzeitschutz gewiinscht ist, verstanden. Storage Goods pflanzlichen Ursprungs, wie
z.B. Pflanzen oder Pflanzenteile, wie Stiele, Blatter, Knolien, Samen, Frichte, Kérner,
kénnen in frisch geerntetem Zustand oder nach Verarbeitung durch (Vor-)Trocknen,
Befeuchten, Zerkleinern, Mahlen, Pressen oder Rdsten, geschitzt werden. Storage
Goods umfasst auch Nutzholz, sei es unverarbeitet, wie Bauholz, Stromleitungsmasten
und Schranken, oder in Form fertiger Produkte, wie M&bel. Storage Goods tierischen
Ursprungs sind beispielsweise Felle, Leder, Pelze und Haare. Die erfindungsgeméfien
Wirkstoffe kdnnen nachteilige Effekte wie Vermodem, Verfall, Ver-, Entfarbung oder
Verschimmeln verhindern.

Beispielhaft, aber nicht begrenzend, seien einige Erreger von pilzlichen Erkrankungen, die
erfindungsgemal’ behandelt werden knnen, genannt: Erkrankungen, hervorgerufen
durch Erreger des Echten Mehltaus wie z.B. Blumeria-Arten, wie beispielsweise Blumeria
graminis; Podosphaera-Arten, wie beispielsweise Podosphaera leucotricha;
Sphaerotheca-Arten, wie beispielsweise Sphaerotheca fuliginea; Uncinula-Arten, wie
beispielsweise Uncinula necator; Erkrankungen, hervorgerufen durch Erreger von
Rostkrankheiten wie z.B. Gymnosporangium-Arten, wie beispielsweise
Gymnosporangium sabinae; Hemileia-Arten, wie beispielsweise Hemileia vastatrix;
Phakopsora-Arten, wie beispielsweise Phakopsora pachyrhizi und Phakopsora
meibomiae; Puccinia-Arten, wie beispielsweise Puccinia recondita oder Puccinia triticing;
Uromyces-Arten, wie beispielsweise Uromyces appendiculatus; Erkrankungen,
hervorgerufen durch Erreger der Gruppe der Oomyceten wie z.B. Bremia-Arten, wie
beispielsweise Bremia lactucae; Peronospora-Arten, wie beispielsweise Peronospora pisi
oder P. brassicae; Phytophthora-Arten, wie beispielsweise Phytophthora infestans;
Plasmopara-Arten, wie beispielsweise Plasmopara viticola; Pseudoperonospora-Arten,
wie beispielsweise Pseudoperonospora humuli oder Pseudoperonospora cubensis;
Pythium-Arten, wie beispielsweise Pythium ultimum; Blattfleckenkrankheiten und
Blattwelken, hervorgerufen durch z.B. Alternaria-Arten, wie beispielsweise Alternaria

solani; Cercospora-Arten, wie beispielsweise Cercospora beticola; Cladiosporum-Arten,
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wie beispielsweise Cladiosporium cucumerinum; Cochliobolus-Arten, wie beispielsweise
Cochliobolus sativus (Konidienform: Drechslera, Syn: Helminthosporium); Colletotrichum-
Arten, wie beispielsweise Colletotrichum lindemuthanium; Cycloconium-Arten, wie
beispielsweise Cycloconium oleaginum; Diaporthe-Arten, wie beispielsweise Diaporthe
citri; Elsinoe-Arten, wie beispielsweise Elsinoe fawcettii; Gloeosporium-Arten, wie
beispielsweise Gloeosporium laeticolor; Glomerella-Arten, wie beispielsweise Glomerella
cingulata; Guignardia-Arten, wie beispielsweise Guignardia bidwelli; Leptosphaeria-Arten,
wie beispielsweise Leptosphaeria maculans; Magnaporthe-Arten, wie beispielsweise
Magnaporthe grisea; Microdochium-Arten, wie beispielsweise Microdochium nivale;
Mycosphaerella-Arten, wie beispielsweise Mycosphaerella graminicola und M. fijiensis;
Phaeosphaeria-Arten, wie beispielsweise Phaeosphaeria nodorum; Pyrenophora-Arten,
wie beispielsweise Pyrenophora teres; Ramularia-Arten, wie beispielsweise Ramularia
collo-cygni; Rhynchosporium-Arten, wie beispielsweise Rhynchosporium secalis;
Septoria-Arten, wie beispielsweise Septoria apii; Typhula-Arten, wie beispielsweise
Typhula incarnata; Venturia-Arten, wie beispielsweise Venturia inaequalis; Wurzel- und
Stangelkrankheiten, hervorgerufen durch z.B. Corticium-Arten, wie beispielsweise
Corticium graminearum; Fusarium-Arten, wie beispielsweise Fusarium oxysporum;
Gaeumannomyces-Arten, wie beispielsweise Gaeumannomyces graminis; Rhizoctonia-
Arten, wie beispielsweise Rhizoctonia solani; Tapesia-Arten, wie beispielsweise Tapesia
acuformis; Thielaviopsis-Arten, wie beispielsweise Thielaviopsis basicola; Ahren- und
Rispenerkrankungen (inklusive Maiskolben), hervorgerufen durch z.B. Alternaria-Arten,
wie beispielsweise Alternaria spp.; Aspergillus-Arten, wie beispielsweise Aspergillus
flavus; Cladosporium-Arten, wie beispielsweise Cladosporium cladosporioides; Claviceps-
Arten, wie beispielsweise Claviceps purpurea; Fusarium-Arten, wie beispielsweise
Fusarium culmorum; Gibberella-Arten, wie beispielsweise Gibberella zeae;
Monographella-Arten, wie beispielsweise Monographella nivalis; Septoria-Arten, wie
beispielsweise Septoria nodorum; Erkrankungen, hervorgerufen durch Brandpilze wie z.B.
Sphacelotheca-Arten, wie beispielsweise Sphacelotheca reiliana; Tilletia-Arten, wie
beispielsweise Tilletia caries, T. controversa; Urocystis-Arten, wie beispielsweise
Urocystis occulta; Ustilago-Arten, wie beispielsweise Ustilago nuda, U. nuda tritici;
Fruchtfaule hervorgerufen durch z.B. Aspergillus-Arten, wie beispielsweise Aspergillus
flavus; Botrytis-Arten, wie beispielsweise Botrytis cinerea; Penicillium-Arten, wie
beispielsweise Penicillium expansum und P. purpurogenum; Sclerotinia-Arten, wie

beispielsweise Sclerotinia sclerotiorum; Verticilium-Arten, wie beispielsweise Verticilium



10

15

20

25

30

WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613

55

alboatrum; Samen- und bodenbdrtige Faulen und Welken, sowie Samlingserkrankungen,
hervorgerufen durch z.B. Fusarium-Arten, wie beispielsweise Fusarium culmorum;
Phytophthora Arten, wie beispielsweise Phytophthora cactorum; Pythium-Arten, wie
beispielsweise Pythium ultimum; Rhizoctonia-Arten, wie beispielsweise Rhizoctonia solani;
Sclerotium-Arten, wie beispielsweise Sclerotium rolfsii; Krebserkrankungen, Gallen und
Hexenbesen, hervorgerufen durch z.B. Nectria-Arten, wie beispielsweise Nectria galligena;
Welkeerkrankungen hervorgerufen durch z.B. Monilinia-Arten, wie beispielsweise
Monilinia laxa;

Deformationen von Blattern, Bliten und Friichten, hervorgerufen durch z.B. Taphrina-
Arten, wie beispielsweise Taphrina deformans; Degenerationserkrankungen holziger
Pflanzen, hervorgerufen durch z.B. Esca-Arten, wie beispielsweise Phaemoniella
clamydospora und Phaeoacremonium aleophilum und Fomitiporia mediterranea; Bliten-
und Samenerkrankungen, hervorgerufen durch z.B. Botrytis-Arten, wie beispielsweise
Botrytis cinerea; Erkrankungen von Pflanzenknollen, hervorgerufen durch z.B.
Rhizoctonia-Arten, wie beispielsweise Rhizoctonia solani; Helminthosporium-Arten, wie
beispielsweise Helminthosporium solani; Erkrankungen, hervorgerufen durch bakterielle
Erreger wie z.B. Xanthomonas-Arten, wie beispielsweise Xanthomonas campestris pv.
oryzae; Pseudomonas-Arten, wie beispielsweise Pseudomonas syringae pv. lachrymans;
Erwinia-Arten, wie beispielsweise Erwinia amylovora;

Bevorzugt kénnen die folgenden Krankheiten von Soja-Bohnen bekdmpft werden:
Pilzkrankheiten an Blattern, Sténgeln, Schoten und Samen verursacht durch z.B.
Alternaria leaf spot (Alternaria spec. atrans tenuissima), Anthracnose (Colletotrichum
gloeosporoides dematium var. truncatum), Brown spot (Septoria glycines), Cercospora
leaf spot and blight (Cercospora kikuchii), Choanephora leaf blight (Choanephora
infundibulifera trispora (Syn.)), Dactuliophora leaf spot (Dactuliophora glycines), Downy
Mildew (Peronospora manshurica), Drechslera blight (Drechslera glycini), Frogeye Leaf
spot (Cercospora sojina), Leptosphaerulina Leaf Spot (Leptosphaerulina trifolii),
Phyllostica Leaf Spot (Phyllosticta sojaecola), Pod and Stem Blight (Phomopsis sojae),
Powdery Mildew (Microsphaera diffusa), Pyrenochaeta Leaf Spot (Pyrenochaeta glycines),
Rhizoctonia Aerial, Foliage, and Web Blight (Rhizoctonia solani), Rust (Phakopsora
pachyrhizi, Phakopsora meibomiae), Scab (Sphaceloma glycines), Stemphylium Leaf
Blight (Stemphylium botryosum), Target Spot (Corynespora cassiicola).

Pilzkrankheiten an Wurzeln und der Sténgelbasis verursacht durch z.B. Black Root Rot

(Calonectria crotalariae), Charcoal Rot (Macrophomina phaseolina), Fusarium Blight or
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Wilt, Root Rot, and Pod and Collar Rot (Fusarium oxysporum, Fusarium orthoceras,
Fusarium semitectum, Fusarium equiseti), Mycoleptodiscus Root Rot (Mycoleptodiscus
terrestris), Neocosmospora (Neocosmopspora vasinfecta), Pod and Stem Blight
(Diaporthe phaseolorum), Stem Canker (Diaporthe phaseolorum var. caulivora),
Phytophthora Rot (Phytophthora megasperma), Brown Stem Rot (Phialophora gregata),
Pythium Rot (Pythium aphanidermatum, Pythium irregulare, Pythium debaryanum,
Pythium myriotylum, Pythium ultimum), Rhizoctonia Root Rot, Stem Decay, and
Damping-Off (Rhizoctonia solani), Sclerotinia Stem Decay (Sclerotinia sclerotiorum),
Sclerotinia Southern Blight (Sclerotinia rolfsii), Thielaviopsis Root Rot (Thielaviopsis
basicola).

Als Mikroorganismen, die einen Abbau oder eine Verdnderung der technischen Mate-
rialien bewirken kénnen, seien beispielsweise Bakterien, Pilze, Hefen, Algen und
Schleimorganismen genannt. Vorzugsweise wirken die erfindungsgemaflen Wirkstoffe
gegen Pilze, insbesondere Schimmelpilze, Holz verfédrbende und Holz zerstérende Pilze
(Basidiomyceten) sowie gegen Schleimorganismen und Algen. Es seien beispielsweise
Mikroorganismen der folgenden Gattungen genannt: Alternaria, wie Alternaria tenuis;
Aspergillus, wie Aspergillus niger; Chaetomium, wie Chaetomium globosum; Coniophora,
wie Coniophora puetana; Lentinus, wie Lentinus tigrinus; Penicillium, wie Penicillium
glaucum; Polyporus, wie Polyporus versicolor; Aureobasidium, wie Aureobasidium
pullulans; Sclerophoma, wie Sclerophoma pityophila; Trichoderma, wie Trichoderma
viride; Escherichia, wie Escherichia coli; Pseudomonas, wie Pseudomonas aeruginosa;
Staphylococcus, wie Staphylococcus aureus.

Daruber hinaus weisen die erfindungsgemafien Wirkstoffeauch sehr gute antimykotische
Wirkungen auf. Sie besitzen ein sehr breites antimykotisches Wirkungsspektrum,
insbesondere gegen Dermatophyten und Sprosspilze, Schimmel und diphasische Pilze
(z.B. gegen Candida-Spezies wie Candida albicans, Candida glabrata) sowie
Epidermophyton floccosum, Aspergillus-Spezies wie Aspergillus niger und Aspergillus
fumigatus, Trichophyton-Spezies wie Trichophyton mentagrophytes, Microsporon-
Spezies wie Microsporon canis und audouinii. Die Aufzdhlung dieser Pilze stellt
keinesfalls eine Beschrankung des erfassbaren mykotischen Spektrums dar, sondern hat
nur erlduternden Charakter.

Die erfindungsgeméflen Wirkstoffe kdnnen daher sowohl in medizinischen als auch in

nicht-medizinischen Anwendungen eingesetzt werden.
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Beim Einsatz der erfindungsgemalien Wirkstoffe als Fungizide kénnen die Aufwand-
mengen je nach Applikationsart innerhalb eines gréfReren Bereiches variiert werden. Die
Aufwandmenge der erfindungsgemafien Wirkstoffe betrégt

e Dbei der Behandlung von Pflanzenteilen, z.B. Blattern: von 0,1 bis 10 000 g/ha, bevor-
zugt von 10 bis 1 000 g/ha, besonders bevorzugt von 50 bis 300g/ha (bei Anwendung
durch Gief3en oder Tropfen kann die Aufwandmenge sogar verringert werden, vor allem
wenn inerte Substrate wie Steinwolle oder Perlit verwendet werden);

e bei der Saatgutbehandlung: von 2 bis 200 g pro 100 kg Saatgut, bevorzugt von 3 bis
150 g pro 100 kg Saatgut, besonders bevorzugt von 2,5 bis 25 g pro 100 kg Saatgut,
ganz besonders bevorzugt von 2,5 bis 12,5 g pro 100 kg Saatgut;

¢ bei der Bodenbehandiung: von 0,1 bis 10 000 g/ha, bevorzugt von 1 bis 5 000 g/ha.
Diese Aufwandmengen seien nur beispielhaft und nicht limitierend im Sinne der
Erfindung genannt.

Die erfindungsgemafien Wirkstoffe bzw. Mittel kénnen also eingesetzt werden, um
Pflanzen innerhalb eines gewissen Zeitraumes nach der Behandlung gegen den Befall
durch die genannten Schaderreger zu schiitzen. Der Zeitraum, innerhalb dessen
Schutz herbeigefihrt wird, erstreckt sich im Allgemeinen auf 1 bis 28 Tage, bevorzugt
auf 1 bis 14 Tage, besonders bevorzugt auf 1 bis 10 Tage, ganz besonders bevorzugt
auf 1 bis 7 Tage nach der Behandlung der Pflanzen mit den Wirkstoffen bzw. auf bis
zu 200 Tage nach einer Saatgutbehandlung.

Dartber hinaus kann durch die erfindungsgemafie Behandlung der Mykotoxingehalt im
Erntegut und den daraus hergestellten Nahrungs- und Futtermitteln verringert werden.
Besonders, aber nicht ausschliefdlich sind hierbei folgende Mykotoxine zu nennen:
Deoxynivalenol (DON), Nivalenol, 15-Ac-DON, 3-Ac-DON, T2- und HT2- Toxin,
Fumonisine, Zearalenon, Moniliformin, Fusarin, Diaceotoxyscirpenol (DAS), Beauvericin,
Enniatin, Fusaroproliferin, Fusarenol, Ochratoxine, Patulin, Mutterkornalkaloide und
Aflatoxine, die beispielsweise von den folgenden Pilzen verursacht werden kdénnen:
Fusarium spec., wie Fusarium acuminatum, F. avenaceum, F. crookwellense, F.
culmorum, F. graminearum (Gibberella zeae), F. equiseti, F. fujikoroi, F. musarum, F.
oxysporum, F. proliferatum, F. poae, F. pseudograminearum, F. sambucinum, F. scirpi, F.
semitectum, F. solani, F. sporotrichoides, F. langsethiae, F. subglutinans, F. tricinctum, F.
verticillioides u.a. sowie auch von Aspergillus spec., Penicillium spec., Claviceps purpurea,

Stachybotrys spec. u.a.
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Die erfindungsgemalien Verbindungen knnen gegebenenfalls in bestimmten Kon-
zentrationen bzw. Aufwandmengen auch als Herbizide, Safener, Wachstums-
regulatoren oder Mittel zur Verbesserung der Pflanzeneigenschaften, oder als
Mikrobizide, beispielsweise als Fungizide, Antimykotika, Bakterizide, Virizide
(einschliel3lich Mittel gegen Viroide) oder als Mittel gegen MLO (Mycoplasma-like-
organism) und RLO (Rickettsia-like-organism) verwendet werden. Sie lassen sich
gegebenenfalls auch als Zwischen- oder Vorprodukte fur die Synthese weiterer

Wirkstoffe einsetzen.

Die nachstehenden Beispiele erlautern die Erfindung naher.

A Chemische Beispiele

1. Herstellung von 3-(5-Chlorpyridin-3-yl)-N-isopropyl-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-
oxazol-5-carboxamid (Beispiel 2.8)

Intermediat 1: 5-Chlornicotinaldehyd

(5-Chloropyridin-3-yl)methanol (6,3 g) wurde in Dimethylsulfoxid (12 mL) gel&st,
Triethylamin (18,3 ml) wurde langsam zugetropft und der Schwefeltrioxid-Pyridin-
Komplex (20,9 g) wurde portionsweise zugegeben (Exothermie: 50°C). Das
Reaktionsgemisch wurde 3h gerthrt, mit 2M Salzsdure auf pH 3 eingestellt und
zweimal mit EtOAc ausgeschuttelt. Die organische Phase wurde mit geséttigter
NaHCOs-Lésung gewaschen, Uber MgSO4 getrocknet und bei 40°C eingeengt.
Ausbeute: 4,3 g 5-Chlornicotinaldehyd.

Intermediat 2: 5-Chlornicotinaldehydoxim

Hydroxylamin-Hydrochlorid (2,3 g) und Natriumacetat (2,7 g) wurden in Ethanol (50mL)

unter Stickstoff vorgelegt (wei3e Suspension). 5-Chlornicotinaldehyd (4,3 g) wurde in
Ethanol (120 mL) geldst (30 °C, Ultraschallbad) und in 15 Minuten dazugetropft. Das
Reaktionsgemisch wurde 2 Stunden gerthrt und bei 40°C eingeengt. Dichlormethan
(550 mL) und Wasser (250 mL) wurden zugegeben und der resultierende
Niederschlag wird abfiltriert und getrocknet. Ausbeute: 2,1 g 5-

Chlornicotinaldehydoxim

Intermediat 3: Ethyl-3-(5-chlorpyridin-3-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-

carboxylat
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5-Chlornicotinaldehydoxim (2,1 g) wurden in N,N-Dimethylformamid (200 mL) unter
Stickstoff vorgelegt und N-Chlorsuccinimid (1,9 g) wurde zugegeben ( klare gelbe
Ldsung). Die Temperatur fallt zuerst auf 20°C und danach findet eine
Temperaturerh6hung/Exothermie statt (nach 20 Minuten: 21°C, nach 40 Minuten:
24°C, nach 55 Minuten: 28°C) und die Ldsung entférbte sich wieder und wurde 4 h
geruhrt. Methacrylsdureethylester (2,3 g) wurde innerhalb von 12 Minuten zugetropft
und das Reaktionsgemisch wurde gleichzeitig mit einem Eisbad auf 17°C gekuhilt.
Danach wurde Triethylamin (2,8 mL) zugetropft (Temperaturerhéhung findet statt;
mittels Eisbad wurde das Reaktionsgemisch auf 17°C gehalten). Nach der Zugabe von
Triethylamin wurde das Eisbad entfernt und das Reaktionsgemisch wurde 18 h
nachgerithrt und danach bei 55°C eingeengt. Der Rickstand wurde mit Dichlormethan
(200 mL) aufgenommen und dreimal mit geséattigter NaHCO3 Ldsung gewaschen. Die
wassrigen Phasen wurden zweimal mit Dichlormethan gewaschen. Alle Organischen
Phasen wurden gesammelt und mit gesattigter NaCl-Losung gewaschen und Uber
MgSO4 getrocknet. Die organische Phase wurde bei 40°C eingeengt. Ausbeute: 3,9 g
Ethyl-3-(5-chlorpyridin-3-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carboxylat.

Intermediat 4: 3-(5-Chlorpyridin-3-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carbonséure
Ethyl-3-(5-chlorpyridin-3-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carboxylat (3,9 g)
wurde in Methanol (24 mL) aufgenommen (braune Suspension ) und Natronlauge (2M
Lésung, 10,7 mL) wurde unter Eis-Wasserbad-Kihlung langsam zugetropft. Das
Reaktionsgemisch wurde 10 Minuten mit Kiihlung weitergerthrt und danach 2 h bei
RT nachgerthrt. Das Methanol wurde bei 40°C abrotiert und der Rickstand wurde mit
Wasser aufgenommen und im Schitteltrichter zweimal mit Dichlormethan gewaschen.
Die wéssrige Phase wurde mit 6M Salzséare auf pH 1 eingestellt und danach zweimal
mit EtOAc gewaschen. Die organische Phase wurde mit MgSO4 getrocknet und bei
40 °C einrotiert. Der 6lige Ruckstand wurde nach einiger Zeit fest. Ausbeute: 2,6 g 3-

(5-Chlorpyridin-3-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carbonséure

Endstufe: 3-(5-Chlorpyridin-3-yl)-N-isopropyl-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-
carboxamid

3-(5-Chlorpyridin-3-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carbonséure (100 mg) wurde
in Dichlomethan (10 mL) vorgelegt und 1-Hydroxybenzotriazol (56 mg), Isopropylamin

(49 mg), diisopropylethylamin (107 mg) and 1-(3-dimethylamino-propyl)-3-
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ethylcarbodiimidhydrochloride (120 mg) wurden zugegeben und das
Reaktionsgemisch wurde 16 h bei RT nachgerihrt. Danach wurden H2SO4 (1M, 82 ulL)
und Wasser (1 mL) zugegeben. Das Reaktionsgemisch wurde 10 Min nachgerthrt und
mit EtOAc gewaschen. Die organische Phase wurde mit NaHCO3 Ldsung gewaschen,
mit MgS04 getrocknet und bei 40 °C einrotiert. Das Rohprodukt wurde Uber Kieselgel
chromatographiert. Ausbeute:80 mg 3-(5-Chlorpyridin-3-yl}-N-isopropyl-5-methyl-4,5-

dihydro-1,2-oxazol-5-carboxamid.

2. Herstelluung von: 3-(5-Chlorpyridin-3-yl)-N-isopropyl-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-
oxazol-5-carbothioamid (Beispiel 2.61)
3-(5-Chlorpyridin-3-yl)-N-isopropyl-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carboxamid (105
mg) wurde in Toluol (17 ml) gelst und mit 4-
Methoxyphenyldithiophosphonsareanhydrid (91 mg) versetzt. Das Reaktionsgemisch
wurde im Olbad auf 120°C fur 5h erwéarmt und danach bei 40°C eingeengt. Das
Rohprodukt wurde Uber Kieselgel chromatographiert. Ausbeute:76 mg 3-(5-
Chlorpyridin-3-yl)-N-isopropyl-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carbothioamid

3. Herstellung von : 3-(2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)-N-[(2-chlorpyridin-4-
yh)methyl}-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carboxamid (Beispiel 7.13)

Intermediat 1: (2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)methanol

Methy! 2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-carboxylat (4,0g) wurde in Ethanol (46 mL) geldst,
mit Eis gekhlt und Natriumborohydrid (8,0g) wurde portionsweise zugegeben. Nach
30 Min. wurde das Eisbad entfernt und das Reaktionsgemisch wurde fur 15 Min.
nachgerthrt. Das Reaktionsgemisch wurde mit Eis und Wasser versetzt, eingeengt,
mit EtOAc extrahiert, Uber MgSO4 getrocknet und bei 40°C eingeengt. Das Rohproduct
wurde mittels HPLC gereinigt. Ausbeute: 1,4g 2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)methanol

Intermediat 2: 2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-carbaldehyd
2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)methanol (1,6 g) wurde in Dimethylsulfoxid (150 mL)
geldst, Triethylamin (4,2 mL) wurde langsam zugetropft und der Schwefeltrioxid-
Pyridin-Komplex (4,9 g) wurde portionsweise zugegeben. Das Reaktionsgemisch
wurde 5h geriihrt, mit 2M Salzsaure auf pH 3 eingestellt und zweimal mit EtOAc

ausgeschittelt. Die organische Phase wurde mit geséttigter NaHCO3-L6sung
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gewaschen, Uber MgSOa getrocknet und bei 40°C eingeengt. Ausbeute: 2,0 g 2-Chlor-
6-methylpyrimidin-4-carboxaldehyd

Intermediat 3: 2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-carbaldehydoxim
Hydroxylamin-Hydrochlorid (0,72 g) und Natriumacetat (0,85 g) wurden in Ethanol
(50mL) unter Stickstoff vorgelegt (weilde Suspension). 2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-
carboxaldehyd (1,6 g) wurde in Ethanol (150 mL) geldst und in 45 Minuten
dazugetropft. Das Reaktionsgemisch wurde 20 Stunden gerthrt und bei 40°C
eingeengt. Wasser (100 mL) wurde zugegeben und die Mischung wurde dreimal mit
EtOAc extrahiert. Die organische Phase wurde Uber MgSQO4 getrocknet und das
Rohprodukt wurde Uber Saulechromatographie gereinigt. Ausbeute: 0,31 g 2-Chlor-6-
methylpyrimidin-4-carbaldehydoxim

Intermediat 4: 2-Chlor-N-hydroxy-6-methylpyrimidin-4-carboximidoylchlorid
2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-carbaldehydoxim (0,31 g) wurden in N,N-
Dimethylformamid (12 mL) unter Stickstoff vorgelegt und N-Chlorsuccinimid (0,31 g)
wurde zugegeben. Nach 2h wurde die Reaktionslésung auf Eiswasser (33ml)
gegossen und dreimal mit Diethylether extrahiert. Die organische Phase wurde mit
0,5M HCI Lésung und mitges. NaCl Lésung gewaschen, Uber MgSO4 getrocknet und
bei 40°C eingeengt. Ausbeute: 0,37g 2-Chlor-N-hydroxy-6-methylpyrimidin-4-

carboximidoylchlorid

Intermediat 5: Methyl-3-(2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-
oxazol-5-carboxylat

2-Chlor-N-hydroxy-6-methylpyrimidin-4-carboximidoylchlorid (0.37g) wurde in 2-
Propanol (15mL) geldst und mit Methacrylsauremethylester (1,9 g) versetzt.
Natriumhydrogencarbonat (1,6g) wurde zugegeben und das Reaktionsgemisch wurde
far 2h auf 40°C erwarmt. Das Reaktionsgemisch wurde filtriert und bei 40°C eingeengt.
Das Rohprodukt wurde Uber Sdulechromatographie gereinigt. Ausbeute: 0,37g Methyl-
3-(2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carboxylat

Intermediat 6: 3-(2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yi}-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-

carbonséure



10

15

20

25

WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613

62

Methyl-3-(2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-
carboxylat (0,37 g) wurde in THF (320 mL) und Wasser (14 mL) gel6st und mit
wasserige 2M LiOH (0,66 mL) versetzt. Das Reaktionsgemisch wurde 3 h bei RT
nachgerihrt und danach bei 40°C eingeengt. Der Rickstand wurde mit Wasser
aufgenommen und im Schitteltrichter zweimal mit EtOAc gewaschen. Die wassrige
Phase wurde mit 2M Salzséare auf pH 1 eingestellt und danach zweimal mit EtOAc
extrahiert. Die organische Phase wurde mit MgSO4 getrocknet und bei 40 °C einrotiert.
Ausbeute: 0,29g 3-(2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-

carbonséure

Endstufe: 3-(2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)-N-[(2-chlorpyridin-4-yl)methyl]-5-methyl-
4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carboxamid
3-(5-Chlorpyridin-3-yl)-5-methyl-4,5-dihydro-1,2-oxazol-5-carbonsdure (87 mg) und N-
Hydroxysuccinimid (41mg) wurden in Dichlomethan (5 mL) geldst und mit 1-(3-
dimethylamino-propyl)-3-ethylcarbodiimidhydrochloride (71 mg) versetzt. Nach 2h,
Triethylamin (0,2 mL) und 1-(2-Chlorpyridin-4-yl)methanaminhydrochlorid (73 mg)
wurden zugegeben und das Reaktionsgemisch wurde 65 h bei RT nachgerthrt. Das
Reaktionsgemisch wurde mit EtOAc verdiinnt und mit 2M HCI und ges. NaHCO3 Lsg.
Gewaschen. Die organische Phase wurde mit MgSO4 getrocknet und bei 40 °C
einrotiert. Das Rohprodukt wurde Uber Kieselgel chromatographiert. Ausbeute: 34 mg
3-(2-Chlor-6-methylpyrimidin-4-yl)-N-[(2-chlorpyridin-4-yl )methyl}-5-methyl-4,5-dihydro-

1,2-oxazol-5-carboxamid

Tabelle A: Definitionen der Reste ,-A-X* in Formel (1), die zur Darstellung der

erfindungsgemaéalien Verbindungen in Tabellen 1 bis 28 verwendet werden
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In Analogie zu der Herstellung der oben genannten Verbindungen und gemal den
allgemeinen Angaben zur Herstellung sind die in folgenden Tabellen genannten

5 Verbindungen erhaltlich.
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Tabelle 1
Nr. R’ R? R3 R4 RA RE | RC RP Y A-X
1.1 H H Me H Me H H H 0 A7
1.2 H H Me H CF3 H H H 0O A7
1.3 H H Me H Me H H H O A.13
1.4 H H Me H CF3 H H H 0O A.13
1.5 H H Me H Br H H H 0 A3
1.6 H H Me H H H Cl H 0 A.13
1.7 H H Me H Me H H H 0 A.25
1.8 H H Me H CF3 H H H 0 A.25
1.9 H H Me H Cl H H H O A.25
1.10 H H Me H Br H H H O A.25
1.11 H H Me H H H Cl H 0 A.25
1.12 H H Me H H H Cl H O A.35
1.13 H H Me H Me H H H 0 A.64
1.14 H H Me H CF3 H H H O A.64
1.15 H H Me H OMe | H H H 0 A.64
1.16 H H Me H Cl H H H 0 A.64
1.17 H H Me H Br H H H 0 A.64
1.18 H H Me H H H Cl H O A.64
1.19 H H Me H OMe | H H H O | A101
1.20 H H Me H Me H H H O | A103
1.21 H H Me H OMe | H H H O | A103
1.22 H H Me H Cl H H H O | A103
1.23 H H Me H Br H H H O | A103
1.24 H H Me H H H Cl H O | A103
1.25 H H Me H Me H H H O | A109
1.26 H H Me H Cl H H H O | A109
1.27 H H Me H Br H H H O | A109
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Nr. R’ R? R3 R# RA RE | RC RP Y A-X
1.28 H H Me H CF3 H H H O | A143
1.29 H H Me H OMe | H H H O | A143
1.30 H H Me H Cl H Cl H O | A143
1.31 H H Me H H H H H O | A220
1.32 H H Me H Me H H H O | A220
1.33 H H Me H CFz H H H O | A220
1.34 H H Me H OMe | H H H O | A220
1.35 H H Me H Cl H H H O | A220
1.36 H H Me H Br H H H O | A220
1.37 H H Me H H H Cl H O | A220
1.38 H H Me H Cl H Cl H O | A220
1.39 H H OMe | H OMe | H H H O A.64
1.40 H H | Vinyl H Me H H H O A.64
1.41 H H Me H Me H H H S | A103
1.42 H H Me H CF3 H H H S | A204
Tabelle 2
Nr. R R? R3 R* RA RE RC RP Y A-X
2.1 H H Me H H H Cl H 0 A2
2.2 H H Me H H H H H 0 A4
2.3 H H Me H H Cl H H O A4
2.4 H H Me H H H F H 0 A7
2.5 H H Me H H H Br H 0 A7
2.6 H H Me H H H |[OMe| H O A.13
2.7 H H Me H H H F H 0O A.13
2.8 H H Me H H H Cl H 0 A.13
2.9 H H Me H H H Br H 0 A.13
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Nr. R R? R® R* RA RE RC RP Y A-X
210 H H Me H H |OMe| H H O A.25
2.1 H H Me H H H CN H O A.25
212 H H Me H H H |OMe| H O A.25
213 H H Me H H H F H O A.25
2.14 H H Me H H H Cl H O A.25
215 H H Me H H H Br H O A.25
2.16 H H Me H H H F H O A.35
217 H H Me H H H Br H O A.35
218 H H Me H H H Cl H O A.38
219 H H Me H H H F H O A.59
2.20 H H Me H H H H O A.64
2.21 H H Me H H | OMe| H H O A.64
2.22 H H Me H H Cl H H O A.64
2.23 H H Me H H H Me H O A.64
2.24 H H Me H H H CN H O A.64
2.25 H H Me H H H F H O A.64
2.26 H H Me H H H Cl H O A.64
2.27 H H Me H H H Br H O A.64
2.28 H H Me H H H Cl H O AT4
2.29 H H Me H H H H H O | A101
2.30 H H Me H H H H H O | A103
2.31 H H Me H H H CN H O | A103
2.32 H H Me H H H F H O | A103
2.33 H H Me H H H Cl H O | A103
2.34 H H Me H H H Br H O | A103
2.35 H H Me H H |OMe| H H O | A106
2.36 H H Me H H |OMe| H H O | A109
2.37 H H Me H H H Br H O | A109
2.38 H H Me H H |[OMe| H H O | A112
2.39 H H Me H H H Cl H O | A112
2.40 H H Me H H H Cl H O | A132
2.41 H H Me H H H Cl H O | A143
242 H H Me H H H Cl H O | A146
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Nr. R R? R® R* RA RE RC RP Y A-X

243 H H Me H H H H H O | A202
2.44 H H Me H H | OMe| H H O | A204
245 H H Me H H H Cl H O | A204
2.46 H H Me H H H H H O | A220
2.47 H H Me H H |OMe| H H O | A220
248 H H Me H H Cl H H O | A220
2.49 H H Me H H H CN H O | A220
2.50 H H Me H H H |[OMe| H O | A220
2.51 H H Me H H H F H O | A220
2.52 H H Me H H H Cl H O | A220
2.53 H H Me H H H Br H O | A220
2.54 H H Et H H Cl H H O Ad

2.55 H H | OMe | H H H H H O A.64
2.56 H H | OMe | H H H H H O | A143
2.57 H H | OMe | H H H H H O | A202
2.58 H H | OMe | H H H Cl H O | A220
2.59 H H | Vinyl | H H H Cl H O A.64
2.60 H H | Vinyl | H H H Cl H O | A220
2.61 H H Me H H H Cl H S A13
2.62 H H Me H H H Cl H S A74
2.63 H H Me H H H Cl H S | A143
2.64 H H Me H H H Cl H S | A220
2.65 H H Me | Me H Cl H H O A4

2.66 H H Me | Me H H Cl H O | A220
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Tabelle 3

Nr. R’ R? R3 R4 RA RE | RC RP Y A-X

3.1 H H Me H H Cl H H O A13
3.2 H H Me H H Cl H H O A25
3.3 H H Me H H Cl Cl H O A.25
34 H H Me H H Cl H H 0O A.38
3.5 H H Me H H Cl Cl H O A.38
3.6 H H Me H H H H H O A.64
3.7 H H Me H H Cl H H O A.64
3.8 H H Me H H Cl Cl H O A.64
3.9 H H Me H H Cl H H O AT74
310 | H H Me H H Cl Cl H O A74
3.1 H H Me H H Cl H H O | A112
312 | H H Me H H Cl Cl H O | A112
313 | H H Me H H Cl H H O | A.143
314 | H H Me H H Cl Cl H O | A.143
315 | H H Me H H |OMe| H H O | A220
316 | H H Me H H Me H H O | A220
317 | H H Me H H CFs | H H O | A220
318 | H H Me H H Cl H H O | A220
319 | H H Me H H Cl Cl H O | A220
320 | H H Me H H Cl H H S | A220
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Tabelle 4
Nr. R1 R? R3 R4 RA RE RC Y A-X
4.1 H H Me H H Cl H 0 A.13
4.2 H H Me H H H H O A.64
4.3 H H Me H Cl H H 0 A.64
4.4 H H Me H H Me H 0O A.64
4.5 H H Me H H Cl H 0 A.64
4.6 H H Me H H H H O |A220
4.7 H H Me H H Me H O |A220
4.8 H H Me H H Cl H O |A220
4.9 H H Me H H H H S |A220
Tabelle 5
Nr. R R? R3 R4 RA RE RC Y A-X
5.1 H H Me H H H H 0 A.13
5.2 H H Me H H H H O A.64
5.3 H H Me H H Me H O A.64
5.4 H H Me H H Cl H 0 A.64
5.5 H H Me H H H H O |A220
5.6 H H Me H H Me H O |A220
5.7 H H Me H H Cl H O |A220
5.8 H H Me H H H H S A.64
5.9 H H Me H H H H S |A220
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Tabelle 6

R N N—O I

DA Ve

R _ 2 R

R' R
RA

Nr. | R R? R® | R* | R* | R® | R Y | AX
6.1 H H Me H {[OMe| H |OMe| O | A7
6.2 H H Me H Me H Me | O | A13
6.3 H H Me H |OMe| H |OMe| O | A13
6.4 H H Me H |OMe| H |OMe| O | AZ25
6.5 H H Me H Me H Me | O | A38
6.6 H H Me H Me H Me | O | A64
6.7 H H Me H |OMe| H |OMe| O | Ab4
6.8 M H Me H Me H Me | O | A74
6.9 H H Me H Me H Me | O |A.103
6.10 | H H Me H |OMe| H |OMe| O |A.103
611 | H H Me H |[OMe| H |OMe| O |A.109
612 | H H Me H Me H Me | O |A112
613 | H H Me H Me H Me | O |A.143
6.14 | H H Me H Me H Me | O |A.146
615 | H H Me H Me H Me | O |A204
6.16 | H H Me H Me H Me | O |A220
617 | H H Me H |OMe| H |OMe| O |A220
6.18 | H H Me H Me H Me | O |A223
6.19 | H H Me H Me H Me S | A74
620 | H H Me H Me H Me S |A220
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Tabelle 7
X

Nr. R’ R? R3 R* RA RE RC Y A-X

7.1 H H Me H Cl Me H 0 A13
7.2 H H Me H OMe Me H 0 A13
7.3 H H Me H Cl Me H 0 A.38
7.4 H H Me H OMe Me H O A.38
7.5 H H Me H Cl Me H O A.64
7.6 H H Me H OMe Me H O A.64
7.7 H H Me H Cl Me H 0 A74
7.8 H H Me H OMe Me H O A74
7.9 H H Me H Cl Me H O A.106
7.10 H H Me H OMe Me H O A.106
7.1 H H Me H Cl Me H O A112
712 H H Me H OMe Me H 0 A112
7.13 H H Me H Cl Me H 0 A.143
7.14 H H Me H OMe Me H O A.143
7.15 H H Me H Cl Me H 0 A.146
7.16 H H Me H OMe Me H 0O A.146
717 H H Me H Cl Me H 0O A.204
7.18 H H Me H OMe Me H 0 A.204
7.19 H H Me H Cl Me H O A.220
7.20 H H Me H OMe Me H 0 A.220
7.21 H H | OMe H Cl Me H 0 A.64
7.22 H H | OMe H OMe Me H S A.64
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Tabelle 8
Nr. R’ R? R3 R* RA RE RC Y A-X
8.1 H H Me H H H H 0O A.13
8.2 H H Me H H Cl H 0O A.13
8.3 H H Me H H H H 0 A.38
8.4 H H Me H H Cl H 0 A.38
8.5 H H Me H H H H 0 A.64
8.6 H H Me H H Cl H 0 A.64
8.7 H H Me H H H H O A74
8.8 H H Me H H Cl H O A74
8.9 H H Me H H H H O |A103
8.10 H H Me H H Cl H O |A103
8.11 H H Me H H H H O |A112
8.12 H H Me H H Cl H O |A112
8.13 H H Me H H H H O | A143
8.14 H H Me H H Cl H O | A143
8.15 H H Me H H H H O | A146
8.16 H H Me H H Cl H O |A146
8.17 H H Me H H H H O |A220
8.18 H H Me H H Cl H O |A220
8.19 H H OMe H H H H 0 A.64
8.20 H H Me H H H H S A.64
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Tabelle 9
R® Y
N—O
N [ SN
Rs/gf 2 R ||?4
N r'" R
RA

Nr. R’ R? R3 R* RA RE RC Y A-X
9.1 H H Me H Me H H O A.38
9.2 H H Me H Cl H H O A.38
9.3 H H Me H Me H H 0 A.64
9.4 H H Me H Cl H H O A.64
9.5 H H Me H Me H H 0 A74
9.6 H H Me H Cl H H O AT74
9.7 H H Me H Me H H O A.103
9.8 H H Me H Cl H H O A.103
9.9 H H Me H Me H H O A112
9.10 | H H Me H Cl H H @) A112
9.11 | H H Me H Me H H O A.143
912 | H H Me H Cl H H O A,143
9.13 |H H Me H Me H H 0O A.146
9.14 | H H Me H Cl H H O A.146
9.15 | H H Me H Me H H O A.204
9.16 | H H Me H Cl H H 0O A.204
9.17 | H H Me H Me H H O A.220
9.18 | H H Me H Cl H H 0 A.220
9.19 | H H OMe |H Cl H H O A.64
9.20 | H H Me H Cl H H S A.204




WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613
81
Tabelle 10
RR N—O i
A/\F D
R \N/N o 2 R
Nr. R’ R? R3 R* RA RB Y A-X
10.1 H H Me H H H O A.64
10.2 H H Me H H Me O A.64
10.3 H H Me H H H 0 AT74
104 H H Me H H Me O A74
10.5 H H Me H H H O A112
10.6 H H Me H H Me O A112
10.7 H H Me H H H O A.220
10.8 H H Me H H Me 0 A.220
10.9 H H Me H H H S A.220
5
Tabelle 11
R® Y
)T A
) Rl
>\/N R R?
RA
10
Nr. R? R? R3 R* RA RE Y A-X

11.1 H H Me H H H O A.B4
11.2 H H Me H Me H 0O A.64
11.3 H H Me H H H O AT74
11.4 H H Me H Me H O AT74
11.5 H H Me H H H O A112
11.6 H H Me H Me H O A112
11.7 H H Me H H H O A.143
11.8 H H Me H Me H O A.143
11.9 H H Me H H H O A.146
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Nr. R’ R? R3 R# RA RE Y A-X
11.10 H H Me H Me H O A.146
11.11 H H Me H H H O A.204
11.12 H H Me H Me H O A.204
11.13 H H Me H H H 0O A.220
11.14 H H Me H Me H 0 A.220
11.15 H H OMe H Me H 0 A13
11.16 H H Et H Me H 0 A.64
11.17 H H Vinyl H Me H 0 A.64
11.18 H H Vinyl H Me H 0O A.220
11.19 H H Me H Me H S A.64
11.20 H H Me H Me H S A.220
Tabelle 12

Nr. R’ R? R3 R* RA RE Y A-X
12.1 H H Me H H H O A.64
12.2 H H Me H H Me O A.64
12.3 H H Me H H H O A74
12.4 H H Me H H Me 0 A.74
12.5 H H Me H H H O JA112
12.6 H H Me H H Me O |A112
12.7 H H Me H H H O | A220
12.8 H H Me H H Me O | A220
12.9 H H Me H H H O | A220
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Tabelle 13
RR N N—O |
Y N NN
N R 1,
%N R R? R
RA
Nr. R’ R? R3 R4 RA RE Y A-X
13.1 H H Me H H H 0 A.64
13.2 H H Me H Me H 0O A.64
13.3 H H Me H H H 0 AT74
13.4 H H Me H Me H 0 A74
13.5 H H Me H H H O |A112
13.6 H H Me H Me H O |A112
13.7 H H Me H H H O | A220
13.8 H H Me H Me H O | A220
13.9 H H Me H H H S |A220
Tabelle 14
Nr. R’ R? R3 R* RA RE | RC RP Y A-X
14.1 H H Me H H Me H H 0 A.64
14.2 H H Me H H Et H H O A64
14.3 H H Me H H Me H H O AT4
14.4 H H Me H H Et H H O AT74
14.5 H H Me H H Me H H O | A112
14.6 H H Me H H Et H H O | A112
14.7 H H Me H H Me H H O | A220
14.8 H H Me H H Et H H O | A220
14.9 H H Me H H Me H H S | A220
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Tabelle 15

Nr. R R? R3 R# RA RE RC Y A-X
15.1 H H Me H H H H 0 A3
15.2 H H Me H Cl H H 0 A.13
15.3 H H Me H H H H O A.25
15.4 H H Me H Cl H H O A.25
15.5 H H Me H H H H 0 A.35
15.6 H H Me H Cl H H 0 A.35
15.7 H H Me H H H H O A.59
15.8 H H Me H Cl H H 0O A.59
15.9 H H Me H H H H 0 A.64
15.10 H H Me H Cl H H O A.64
15.11 H H Me H H H H O |A103
15.12 H H Me H Cl H H O | A103
15.13 H H Me H H H H O |A143
15.14 H H Me H Cl H H O | A143
15.15 H H Me H H H H O |A220
15.16 H H Me H Cl H H O |A220
15.17 H H Et H Cl H H O |A220
15.18 H H OMe H Cl H H O |A220
15.19 H H Me H H H H S A.64
15.20 H H Me H Cl H H S A.64
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Tabelle 16

Nr. R R? R3 R* RA RE RC Y A-X
16.1 H H Me H H H H O A3
16.2 H H Me H H Cl H 0 A.13
16.3 H H Me H H Br H 0O A.13
16.4 H H Me H H H H 0 A.35
16.5 H H Me H H Cl H 0 A.35
16.6 H H Me H H Br H 0 A.35
16.7 H H Me H H H H 0 A.64
16.8 H H Me H H Cl H 0 A.64
16.9 H H Me H H Br H O A.64
16.10 H H Me H H H H O |A103
16.11 H H Me H H Cl H O | A103
16.12 H H Me H H Br H O |A103
16.13 H H Me H H H H O | A143
16.14 H H Me H H Cl H O | A143
16.15 H H Me H H Br H O | A143
16.16 H H Me H H H H O |A220
16.17 H H Me H H Cl H O |A220
16.18 H H Me H H Br H O |A220
16.19 H H Me H H H H S A.64
16.20 H H Me H H H H S |A220
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Tabelle 17

Nr. R’ R? R3 R4 RA RE RC Y A-X
171 H H Me H H H H 0O A.13
17.2 H H Me H Cl H H 0 A.13
17.3 H H Me H H Br H 0O A.13
17.4 H H Me H H H H 0O A.59
17.5 H H Me H Cl H H 0 A.59
17.6 H H Me H H Br H O A.59
17.7 H H Me H H H H O A.64
17.8 H H Me H Cl H H O A.64
17.9 H H Me H H Br H O A.64
17.10 H H Me H H H H O | A103
17.11 H H Me H Cl H H O |A103
1712 H H Me H H Br H O |A103
17.13 H H Me H H H H O |A132
17.14 H H Me H Cl H H O |A132
17.15 H H Me H H Br H O |A132
17.16 H H Me H H H H O |A220
17.17 H H Me H Cl H H O |A220
17.18 H H Me H H Br H O |A220
17.19 H H Me H H H H S A.64
17.20 H H Me H H H H S |A220




WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613

87
Tabelle 18

Nr. R R? R3 R4 RA RB RC Y A-X
18.1 H H Me H H H H O A.25
18.2 H H Me H H Cl H 0 A.25
18.3 H H Me H H Br H 0 A.25
18.4 H H Me H H H H 0 A.35
18.5 H H Me H H Cl H O A.35
18.6 H H Me H H Br H 0 A.35
18.7 H H Me H H H H 0 A.64
18.8 H H Me H Cl H H 0 A.64
18.9 H H Me H Br H H 0 A.64
18.10 H H Me H H Cl H 0 A.64
18.11 H H Me H H Br H O A.64
18.12 H H Me H Br Br H 0 A.64
18.13 H H Me H H Cl H O | A103
18.14 H H Me H H Br H O | A103
18.15 H H Me H H H H O [ A103
18.16 H H Me H Cl H H O |A112
18.17 H H Me H H Cl H O JA112
18.18 H H Me H H Br H O |A112
18.19 H H Me H Br Br H O |A112
18.20 H H Me H H H H O | A143
18.21 H H Me H Cl H H O | A143
18.22 H H Me H Br H H O | A143
18.23 H H Me H H Cl H O |A143
18.24 H H Me H H Br H O | A.143
18.25 H H Me H Br Br H O |A143
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Nr. R’ R? R3 R4 RA RE RC Y A-X
18.26 H H Me H H Cl H O [ A.220
18.27 H H Me H H Br H O | A220
18.28 H H Me H Cl H H O | A220
18.29 H H Me H Br Br H 0O | A220
18.30 H H Me H H H H O [ A220
18.31 H H OMe H H Br H O | A220
18.32 H H Vinyl H H Br H O [ A143
18.33 H H Vinyl H H H H O |A.143
18.34 H H Me H H Br H S A.64
18.35 H H Me H H Cl H S A.64
18.36 H H Me H H H H S A.64
Tabelle 19
Nr. R’ R? R3 R4 RA RB RC Y A-X
19.1 H H Me H Me H H 0O A.38
19.2 H H Me H Me Me H O A.38
19.3 H H Me H Et H H O A.38
19.4 H H Me H Me H H O A.64
19.5 H H Me H Me Me H 0O A.64
19.6 H H Me H Et H H O A.64
19.7 H H Me H Me H H O A74
19.8 H H Me H Me Me H 0 A.74
19.9 H H Me H Et H H O A74
19.10 H H Me H Me H H o |A112
19.11 H H Me H Me Me H O |A112
19.12 H H Me H Et H H O |A112
19.13 H H Me H Me H H O |A143




WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613

89
Nr. R’ R? R3 R# RA RE RC Y A-X
19.14 H H Me H Me Me H O | A143
19.15 H H Me H Et H H O |A143
19.16 H H Me H Me H H O |A220
19.17 H H Me H Me Me H O | A220
19.18 H H Me H Et H H O |A220
19.19 H H Me H Me H Cl O |A220
19.20 H H Me H Me H H S A.64
Tabelle 20
Nr. R’ R? R3 R* RA RB RC Y A-X
20.1 H H Me H H Me H 0 A.13
20.2 H H Me H H Et H 0O A.13
20.3 H H Me H H Me Cl 0 A.13
20.4 H H Me H H Me H 0 A.64
20.5 H H Me H H Et H 0 A.64
20.6 H H Me H Me Et H 0 A.64
20.7 H H Me H H Me H O |A112
20.8 H H Me H H Et H O |A112
20.9 H H Me H Me Et H O |A112
20.10 H H Me H H Me H O |A143
20.11 H H Me H H Et H O | A143
20.12 H H Me H Me Et H O |A143
20.13 H H Me H H Me H O |A214
20.14 H H Me H H Et H O |A214
20.15 H H Me H H Me H O |A220
20.16 H H Me H H Et H O |A220
20.17 H H Me H Me Et H O |A220
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Nr. R’ R? R3 R# RA RE RC Y A-X
20.18 H H Me H H Me H S |A220
20.19 H H Me H H Et H S |A220
20.20 H H Me H Me Et H S |A220
Tabelle 21
Nr. R R? R3 R4 RA RE RC Y A-X
21.1 H H Me H H Me H 0 A.13
21.2 H H Me H H Et H 0O A.13
21.3 H H Me H H Me H 0 A.38
21.4 H H Me H H Et H O A.38
21.5 H H Me H H Me H 0 A.64
21.6 H H Me H H Et H 0O A.64
21.7 H H Me H H Me H 0 A74
21.8 H H Me H H Et H 0 A.74
21.9 H H Me H H Me H O |A112
21.10 H H Me H H Et H O |A112
21.11 H H Me H H Me H O |A132
2112 H H Me H H Et H O |A132
2113 H H Me H H Me H O | A143
21.14 H H Me H H Et H O | A143
21.15 H H Me H H Me H O |A220
21.16 H H Me H H Et H O |A220
21.17 H H Me H Me Me H O |A220
21.18 H H Me H Cl Et H O |A220
21.19 H H Me H H Me H S A.13
21.20 H H Me H H Et H S A.64




10

WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613

91
Tabelle 22
Y
R2 N '7_0 AL
- z rR' R
Nr. R’ R? R3 R* RA RE Y Z A-X
221 H H Me H H H O O A.64
22.2 H H Me H H Me O O A.64
22.3 H H Me H H H O O |A112
224 H H Me H H Me 0 O |A112
22.5 H H Me H H H O O | A143
22.6 H H Me H H Me O O |A143
22.7 H H Me H H H O O |A220
22.8 H H Me H H Me O O |A220
22.9 H H Me H H H S O A.64
22.10 H H Me H H Me S O A.64
22.11 H H Me H H H O S A.64
22.12 H H Me H H Me O S A.64
22.13 H H Me H H H O S |A112
22.14 H H Me H H Me 0 S |A112
22.15 H H Me H H H O S |A143
22.16 H H Me H H Me 0 S |A143
2217 H H Me H H H 0 S |A220
22.18 H H Me H H Me O S |A220
22.19 H H Me H H H S S A.64
22.20 H H Me H H Me S S A.64
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Tabelle 23
R® Y
N—O
AN [ 3 N/A\X
JERE
A N rR' R
Nr. R’ R? R3 R* RA RE Y Z A-X
23.1 H H Me H Cl H 0 O A.64
23.2 H H Me H Me H 0 0O A.64
23.3 H H Me H Cl H 0 0 A74
23.4 H H Me H Me H 0 O A74
23.5 H H Me H Cl H 0 0 A112
23.6 H H Me H Me H 0 0 A112
23.7 H H Me H Cl H 0 0 A.220
23.8 H H Me H Me H 0O 0 A.220
23.9 H H Me H Me H S 0 A.220
23.10 H H OMe H Me H 0 0 A.220
23.11 H H Me H H H O S A.38
23.12 H H Me H Me H O S A.38
23.13 H H Me H H H O S A74
23.14 H H Me H Me H O S A74
23.15 H H Me H H H O S A112
23.16 H H Me H Me H 0 S A112
23.17 H H Me H H H 0 S A.143
23.18 H H Me H Me H 0 S A.143
23.19 H H Me H Cl H 0 S A.143
23.20 H H Me H H H 0 S A.204
23.21 H H Me H Me H 0 S A.204
23.22 H H Me H Cl H 0 S A.204
23.23 H H Me H H H S S A.204
23.24 H H Me H Me H S S A.204
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Tabelle 24
Nr. R R? R3 R4 RA RE Y Z A-X
24 1 H H Me H H H O 0 A.64
24.2 H H Me H H Br 0 0O A.64
24.3 H H Me H Cl Br O 0 A.64
24 .4 H H Me H H Br 0 O [A112
24.5 H H Me H Cl Br O O [A112
24.6 H H Me H H Br O O | A.143
247 H H Me H Cl Br 0 O | A.143
24.8 H H Me H H Br 0 O [ AZ220
24.9 H H Me H Cl Br 0 O | A220
24.10 H H Me H H H S 0 A.64
24 .11 H H Me H H H 0 S A.64
2412 H H Me H H Br 0 S A.64
2413 H H Me H Cl Br 0 S A.64
24.14 H H Me H H Br 0 S |A112
24.15 H H Me H Cl Br 0 S |A112
24.16 H H Me H H Br 0O S |A143
24 .17 H H Me H Cl Br O S |A143
24.18 H H Me H H Br 0 S | A220
24.19 H H Me H Cl Br 0O S |A220
24.20 H H OMe H H Br 0 S A.64
24.21 H H Et H H Br 0 S |A143
24.22 H H Vinyl H H Br 0O S |A220
24.23 H H Me H H Br S S A.64
24.24 H H OMe H H Br S S | A220
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Tabelle 25
Nr. R R? R3 R* RA RE Y Z A-X
25.1 H H Me H H H 0 O A.64
25.2 H H Me H H H O 0 A.74
25.3 H H Me H H H 0 O |A112
254 H H Me H H H 0O O |A220
25.5 H H Me H H H O S A.64
25.6 H H Me H H H O S A74
25.7 H H Me H H H O S |A112
25.8 H H Me H H H 0 S |A220
25.9 H H Me H H H S S A.64
5
Tabelle 26
10
Nr. R’ R? R3 R4 RA RB Y Z A-X
26.1 H H Me H H H O 0O A.64
26.2 H H Me H H H 0O O A.74
26.3 H H Me H H H 0 O |A112
26.4 H H Me H H H O O |A220
26.5 H H Me H H H 0 S A.64
26.6 H H Me H H H 0 S A74
26.7 H H Me H H H O S |A112
26.8 H H Me H H H 0 S |A220
26.9 H H Me H H H S S A.64
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Tabelle 27
Nr. R’ R? R3 R* RA RE Y Z A-X
27.1 H H Me H H H 0 O A.64
27.2 H H Me H H H 0O 0 A.74
27.3 H H Me H H H O O |A112
27.4 H H Me H H H 0O O |A220
27.5 H H Me H H H O S A.64
27.6 H H Me H H H 0 S A74
27.7 H H Me H H H 0 S |A112
27.8 H H Me H H H 0 S |A220
27.9 H H Me H H H O S A.64
Tabelle 28
Y
R2 N ?J_O AL
\E/ ) 2 =3 24 X
RA/ N R' R

Nr. R’ R? R3 R* RA RE Y A-X

28.1 H H Me H Me H 0 A.64

28.2 H H Me H Et H 0O A.64

28.3 H H Me H Me H O |A112

284 H H Me H Et H O |A112

28.5 H H Me H Me H O | A143

28.6 H H Me H Et H O | A143

28.7 H H Me H Me H O |A220

28.8 H H Me H Et H O | A220

28.9 H H Me H Me H 0 A.64
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Tabelle 29
Nr. R’ R? R? R4 RA RE RC | RP Y A-X
29.1 H H Me H H H H H O | Ab4
29.2 H H Me H Me H H H O | Ab4
29.3 H H Me H Me Me H H O | Ab4
294 H H Me H H H H H O |A112
29.5 H H Me H Me H H H O |A112
29.6 H H Me H Me Me H H O |A112
29.7 H H Me H H H H H O |A143
29.8 H H Me H Me H H H O |A.143
29.9 H H Me H Me Me H H O |A.143
2910 H H Me H Me Me H H O |A217
2911 H H Me H H H H H O |A220
2912 H H Me H Me H H H O |A220
2913 H H Me H Me Me H H O |A220
2914 H H Me H Me Me H H O |A223
2915 H H Me H Me Me H H O |A240
2916 H H |OMe | H Me Me H H O | Aob4
2917 H H | Vinyl| H Me Me H H O | A.143
2918 H H | Vinyl| H Me Me H H O |A220
2919 H H Me H Me Me H H S |A220
29.20| H H | Vinyl| H Me Me H H S |A220
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Tabelle 30
Y
R0 1 AANA
Rci R 1, X
RBRA © R' R’ R
Nr. R R? R3 R4 RA RE RC RP Y A-X
30.1 H H Me H H H H H O A.64
30.2 H H Me H Me H H H O A.64
30.3 H H Me H H H H H O |A112
30.4 H H Me H Me H H H O |A112
30.5 H H Me H H H H H O |A143
30.6 H H Me H Me H H H O | A143
30.7 H H Me H H H H H O [A220
30.8 H H Me H Me H H H O |A220
30.9 H H Me H H H H H S | A220
30.10 H H Me H Me H H H S | A220
5
Die verwendeten Abklrzungen bedeuten:

Ac Acetoxy Bu Butyl Et Ethyl Me  Methyl

Pr Propyl Pen Pentyl Hex Hexyl Ph Phenyl

C cyclo S sekundér i iSO t tertiar

THF Tetrahydrofuran

Die NMR-Daten fur die offenbarten Beispiele in Tabellen 1.1 bis 1.28 sind in Tabelle B
in der Form (3-Werte, Anzahl der H-Atome, Multiplettauf-spaltung) notiert. Die 6-Wert -
Signalintensitats - Zahlenpaare von verschiedenen Signalpeaks werden durch

10  Semikolons voneinander getrennt aufgelistet.

Tabelle B: Analytische Daten

Beispiel Nr. | NMR (& Werte): in CDCls gemessen, sofern nicht anders angegeben

1.19 (t, 3H); 1.72 (s, 3H); 3.30 (m, 2h); 3.41 (d, 1H); 4.00 (d, 1H); 6.73 (bm, 1H);
7.68 (d, 1H); 7.91 (t, 1H); 8.15 (d, 1H)

1.2

1.13 (d, 3H); 1.18 (d, 3H); 1.70 (s, 3H); 3.41 (d, 1H); 3.97 (d, 1H); 4.04 (m, 1H);

1.4 6.59 (bd, 1H); 7.69 (d, 1H); 7.90 (t, 1H); 8.15 (d, 1H)




WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613

98
Beispiel Nr. | NMR (& Werte): in CDCl; gemessen, sofern nicht anders angegeben
15 113 (d, 3H); 1.18 (d, 3H); 1.70 (s, 3H); 3.38 (d, 1H); 3.92 (d, 1H); 4.03 (m, 1H);
: 6.58 (bd, 1H); 7.49 (d, 1H); 7.58 (t, 1H); 7.89 (d, 1H)
17 1.74 (s, 3H); 2.54 (s, 3H); 3.43 (d, 1H); 3.80 (m, 1H); 3.96 (d, 1H); 4.03 (m, 1H);
: 7.15 (m, 2H); 7.61 (t, 1H); 7.70 (d, 1H)
19 1.72 (s, 3H); 3.42 (d, 1H): 3.81 (m, 1H); 3.95 (d, 1H); 4.02 (m, 1H); 7.10 (bt, 1H);
: 7.37 (d, 1H); 7.71 (t, 1H); 7.88 (d, 1H)
110 1.71 (s, 3H); 3.42 (d, 1H): 3.80 (m, 1H); 3.95 (d, 1H); 4.03 (m, 1H); 7.10 (bt, 1H);
: 7.51 (d, 1H); 7.60 (t, 1H); 7.90 (d, 1H)
111 1.75 (s, 3H); 3.40 (d, 1H): 3.81 (m, 1H); 3.93 (d, 1H); 4.00 (m, 1H); 7.10 (bt, 1H);
. 7.33 (dd, 1H); 7.97 (d, 1H); 8.51 (d, 1H)
114 0.51 (m, 2H); 0.79 (m, 2H); 1.71 (s, 3H); 2.73 (m, 1H); 3.41 (d, 1H); 4.00 (d, 1H);
: 6.80 (bs, 1H); 7.69 (d, 1H); 7.90 (t, 1H); 8.12 (d, 1H)
116 0.50 (m, 2H); 0.79 (m, 2H); 1.70 (s, 3H); 2.73 (m, 1H); 3.38 (d, 1H); 3.95 (d, 1H);
- 6.79 (bs, 1H); 7.35 (d, 1H); 7.70 (t, 1H); 7.86 (d, 1H)
117 [DMSO-ds] 0.53 (m, 2H); 0.59 (m, 2H); 1.54 (s, 3H); 2.69 (m, 1H); 3.33 (d, 1H);
: 3.75 (d, 1H); 7.72 (d, 1H); 7.85 (t, 1H); 7.90 (d, 1H); 8.13 (bd, 1H)
120 1.70 (s, 3H); 2.53 (s, 3H); 2.54 (t, 2H); 3.39 (d, 1H); 3.55 (m, 2H); 3.68 (s, 3H);
- 3.95 (d, 1H); 7.17 (d, 1H); 7.24 (bm, 1H); 7.60 (t, 1H); 7.70 (d, 1H)
1 24 1.70 (s, 3H); 2.55 (t, 2H); 3.37 (d, 1H); 3.56 (m, 2H); 3.69 (s, 3H); 3.91 (s, 3H);
: 3.94 (d, 1H); 6.76 (d, 1H); 7.25 (bm, 1H); 7.51 (d, 1H); 7.60 (t, 1H)
192 1.71 (s, 3H); 2.55 (t, 2H); 3.38 (d, 1H); 3.54 (m, 2H); 3.70 (s, 3H); 3.92 (d, 1H);
: 7.20 (bm, 1H); 7.33 (d, 1H); 7.70 (t, 1H); 7.89 (d, 1H)
123 1.70 (s, 3H); 2.53 (t, 2H); 3.37 (d, 1H); 3.53 (m, 2H); 3.69 (s, 3H); 3.92 (d, 1H);
: 7.20 (bm, 1H); 7.49 (d, 1H); 7.58 (t, 1H); 7.90 (d, 1H)
{25 1.70 (s, 3H); 2.55 (s, 3H); 2.60 (m, 2H); 3.38 (d, 1H); 3.55 (m, 2H); 3.95 (d, 1H);
: 7.15 (d, 1H); 7.49 (bt, 1H); 7.60 (t, 1H); 7.66 (d, 1H)
1.96 [DMSO-ds] 1.55 (s, 3H); 2.41 (t, 2H);3.30 (m, 2H); 3.36 (d, 1H); 3.70 (d, 1H);
: 7.61(d, 1H); 7.88 (d, 1H); 7.95 (t, 1H); 8.11 (bt, 1H); 12.20 (bs, 1H)
197 1.70 (s, 3H); 2.61 (m, 2H); 3.38 (d, 1H); 3.56 (m, 2H); 3.93 (d, 1H); 7.25 (bm
: 1H); 7.49 (d, 1H); 7.58 (t, 1H); 7.90 (d, 1H)
143 (t, 3H); 1.71 (s, 3H); 2.19 (s, 3H); 2.53 (s, 3H); 3.40 (d, 1H); 3.96 (d, 1H);
1.32 4.05 (g, 2H); 4.24 (m, 2H); 6.88 (bt, 1H); 7.16 (d, 1H); 7.24 (s, 1H); 7.60 (t, 1H);
7.77 (d, 1H)
133 [DMSO-ds] 1.26 (t, 3H); 1.59 (s, 3H); 2.05 (s, 3H): 3.40 (d, 1H); 3.79 (d, 1H);
: 3.95 (g, 2H); 4.07 (m, 2H); 7.40 (s, 1H); 7.99 (m, 1H); 8.19 (m, 2H): 8.38 (bt, 1H)
142 (t, 3H); 1.72 (s, 3H); 2.18 (s, 3H); 3.39 (d, 1H); 3.91 (s, 3H); 3.96 (d, 1H);
1.34 4.05 (g, 2H); 4.25 (m, 2H): 6.76 (d, 1H); 6.88 (bt, TH); 7.22 (s, TH); 7.49 (d, 1H);
7.59 (1, 1H)
135 145 (t, 3H); 1.72 (s, 3H); 2.19 (s, 3H); 3.39 (d, 1H); 3.95 (d, 1H); 4.06 (g, 2H);
: 4.25 (m, 2H); 6.81 (bt, 1H); 7.25 (s, 1H); 7.35 (d, 1H); 7.69 (t, 1H); 7.83 (d, 1H)
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Beispiel Nr. | NMR (& Werte): in CDCl; gemessen, sofern nicht anders angegeben
136 1.45 (t, 3H); 1.72 (s, 3H); 2.19 (s, 3H); 3.39 (d, 1H); 3.95 (d, 1H); 4.06 (g, 2H);
: 4.25 (m, 2H); 6.80 (bt, 1H); 7.25 (s, 1H); 7.49 (d, 1H); 7.58 (t, 1H); 7.88 (d, 1H)
[DMSO-ds] 1.26 (t, 3H); 1.57 (s, 3H); 2.04 (s, 3H); 3.36 (d, 1H); 3.76 (d, 1H);
1.37 3.95 (g, 2H); 4.06 (m, 2H); 7.40 (s, 1H); 7.63 (m, 1H); 7.91 (d, 1H); 8.31 (bt, 1H);
8.62 (d, 1H)

138 142 (t, 3H); 1.72 (s, 3H); 2.19 (s, 3H); 3.35 (d, 1H); 3.92 (d, 1H); 4.06 (q, 2H);

: 4.25 (m, 2H); 6.75 (bt, 1H): 7.26 (s, 1H); 7.38 (d, 1H): 7.85 (d, 1H)

5 4 1.76 (s, 3H); 326( , 1H); 3.59 (m, 1H); 3.73 (m, 1H); 3.83 (d, 1H); 5.85 (m, 1H);
: 7.06 (bm, 1H); 8.00 (m, 1H); 8.63 (d 1H); 8.67 (d, 1H)

55 1.74 (s, 3H); 2.83 (d, 3H): 3.23 (d, 1H); 3.86 (d, 1H); 6.85 (bs, 1H): 7.36 (m, 1H);
- 7.98 (m, 1H): 8.66 (m, 1H); 8.82 (d, 1H)

54 118 (t, 3H); 1.74 (s, 3H); 3.21 (d, 1H); 3.30 (m, 2H); 3.85 (d, 1H); 6.77 (bs, 1H);
: 7.73 (m, 1H); 8.52 (m, 1H); 8.60 (m, 1H)

55 118 (t, 3H); 1.72 (s, 3H); 3.20 (d, 1H); 3.30 (m, 2H); 3.84 (d, 1H); 6.75 (bs, 1H);
: 8.14 (m, 1H); 8.71 (m, 2H)

57 1.13 (d, 3H); 1.19 (d, 3H),1 72 (s, 3H); 3.21 (d, 1H); 3.83 (d, 1H); 4.02 (m, 1H);
. 6.60 (bd, 1H); 7.73 (m, 1H); 8.53 (m, 1H); 8.62 (m, 1H)

28 1.14 (d, 3H); 1.17 (d, 3H); 1.73 (s, 3H); 3.20 (d, 1H); 3.84 (d, 1H); 4.02 (m, 1H);
: 6.59 (bd, 1H); 8.00 (t, 1H); 8.62 (d, 1H); 8.68 (d, 1H)

29 113 (d, 3H); 1.19 (d, 3H); 1.72 (s, 3H); 3.20 (d, 1H); 3.82 (d, 1H): 4.02 (m, 1H);
. 6.60 (bd, 1H); 8.15 (m, 1H); 8.71 (m, 2H)

510 1.75 (s, 3H); 3.25 (d, 1H): 3.76 (m, 1H); 3.80 (d, 1H); 3.97 (s, 3H); 4.04 (m, 1H);
: 6.79 (d, 1H); 7.20 (bt, 1H); 7.96 (dd, 1H); 8.28 (d, 1H)

511 1.79 (s, 3H); 3.28 (d, 1H): 3.85 (m, 1H); 3.88 (d, 1H); 4.02 (m, 1H); 7.08 (bt, 1H);
: 8.25 (m, 1H); 8.92 (d, 1H); 9.00 (d, 1H)

213 1.78 (s, 3H); 3.28 (d, 1H) 3.81 (m, 1H); 3.84 (d, 1H); 4.03 (m, 1H); 7.11 (bt, 1H);
: 7.74 (m, 1H); 8.55 (m, 1H); 8.61 (m, 1H)

514 1.78 (s, 3H); 3.27 (d, 1H): 3.80 (m, 1H); 3.83 (d, 1H); 4.03 (m, 1H); 7.11 (bt, 1H);
: 7.98 (m, 1H); 8.64 (d, 1H); 8.69 (d, 1H)

515 1.78 (s, 3H); 3.26 (d, 1H); 3.80 (m, 1H); 3.82 (d, 1H); 4.02 (m, 1H); 7.11 (bt, 1H);
- 8.15 (m, 1H); 8.72 (d, 1H); 8.74 (d, 1H)

216 1.77 (s, 3H); 3.30 (d, 1H): 3.87 (d, 1H); 4.20 (m, 2H); 7.27 (bm, 1H); 7.75 (m

: 1H); 8.57 (m, 1H); 8.61 (m, 1H)

547 1.78 (s, 3H); 3.28 (d, 1H): 3.82 (d, 1H); 4.21 (m, 2H); 7.23 (bm, 1H); 8.14 (m

: 1H); 8.71 (d, 1H); 8.75 (d, 1H)

218 1.59 (m, 3H); 1.74 & 1.78 (2 x s, 3H); 3.26 & 3.28 (2 x d, 1H); 3.83 (d, 1H); 4.84
. (m, 1H); 7.06 (bm, 1H); 8.00 (m, 1H); 8.64 (m, 1H); 8.68 (m, 1H)

219 1.75 (s, 3H); 3.24 (d, 1H): 3.81 (d, 1H): 4.53 (m, 2H); 4.92 (m, 2H): 5.03 (m, 1H):

' 7.33 (bd, 1H); 7.75 (m, 1H); 8.54 (m, 1H): 8.60 (m, 1H)
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Beispiel Nr. | NMR (& Werte): in CDCl; gemessen, sofern nicht anders angegeben
291 0.53 (m, 2H): 0.79 (m, 2H); 1.71 (s, 3H): 2.74 (m, 1H); 3.20 (d, 1H); 3.81 (d, 1H);
' 3.97 (s, 3H): 6.78 (d, 1H): 6.89 (bs, 1H); 7.95 (dd, 1H); 8.27 (d, 1H)
293 0.51 (m, 2H): 0.79 (m, 2H); 1.71 (s, 3H): 2.37 (s, 3H); 2.73 (m, 1H): 3.22 (d, 1H):
' 3.85 (d, 1H); 6.85 (bs, 1H); 7.79 (m, 1H); 8.49 (d, 1H); 8.62 (d, 1H)
295 0.51 (m, 2H): 0.80 (m, 2H); 1.71 (s, 3H): 2.37 (s, 3H); 2.74 (m, 1H): 3.22 (d, 1H):
' 3.85 (d, 1H); 6.80 (bs, 1H); 7.71 (m, 1H): 8.51 (m, 1H); 8.60 (M, 1H)
507 0.51 (m, 2H): 0.79 (m, 2H); 1.71 (s, 3H): 2.72 (m, 1H); 3.20 (d, 1H); 3.84 (d, 1H);
' 6.79 (bs, 1H): 8.14 (m, 1H); 8.71 (m, 2H)
1.73 (s, 3H); 1.79 (m, 1H): 2.28 (m, 1H); 3.22 (2 x d, 1H): 3.67 (m, 1H); 3.81 (m,
2.28 3H); 3.95 (m, 1H); 4.47 (m, 1H); 6.92 (bs, 1H); 8.00 (m, 1H); 8.62 (m, 1H); 8.67 (m,
1H)
299 1.74 (s, 3H); 1.85 (m, 2H): 2.35 (t, 2H): 3.25 (1H, d); 3.32 (m, 2H); 3.67 (s, 3H); 3.86
' (d. 1H); 6.96 (bt, 1H): 7.37 (m, 1H); 7.99 (m, 1H); 8.66 (m, 1H); 8.83 (d, 1H)
231 1.74 (s, 3H); 2.55 (t, 2H); 3.22 (d, 1H); 3.55 (m, 2H): 3.70 (s, 3H): 3.85 (d, 1H); 7.21
' (bs, 1H); 8.25 (m, 1H); 8.90 (d, 1H): 9.00 (d, 1H)
239 1.72 (s, 3H); 2.55 (t, 2H); 3.22 (d, 1H); 3.65 (m, 2H); 3.69 (s, 3H): 3.83 (d, 1H); 7.24
' (bs, TH); 7.74 (m, 1H); 8.52 (m, 1H); 8.59 (m, 1H)
234 1.72 (s, 3H); 2.54 (t, 2H); 3.20 (d, 1H); 3.53 (m, 2H): 3.70 (s, 3H): 3.81 (d, 1H); 7.23
' (bs, 1H): 8.15 (m, 1H); 8.71 (m, 2H)
537 1.70 (s, 3H); 2.55 (m, 2H): 3.20 (d, 1H); 3.55 (m, 2H); 3.85 (d, 1H); 7.40 (bs, 1H);
' 8.09 (m, 1H): 8.69 (m, 2H)
1.23 (m, BH); 1.72 & 1.74 (2 x s; 3H); 2.47 & 2.53 (2 x d, 2H); 3.20 (d, 1H); 3.81 &
2.39 3,83 (2x d, 1H); 4.07 & 4.15 (2 x q, 2H); 4.31 (m, 1H); 7.14 (bm, 1H); 8.00 (m, 1H);
8.61 (m, 1H); 8.68 (m, 1H)
240 1.80 (s, 3H); 3.26 (d, 1H); 3.87 (d, 1H): 3.90 (s, 3H): 4.42 (m, 2H); 6.56 (m, 1H):
' 6.72 (m, 1H):; 7.19 (bm, 1H); 8.01 (m, 1H); 8.09 (d, 1H): 8.63 (m, 1H); 8.68 (m, 1H)
5 41 1.80 (s, 3H); 3.28 (d, 1H): 3.87 (d, 1H): 4.45 (m, 2H); 7.08 (m, 1H): 7.17 (s, 1H);
' 7.29 (bm, 1H); 8.01 (m, 1H): 8.32 (d, 1H); 8.64 (d, 1H); 8.69 (d, 1H)
042 1.80 (s, 3H); 3.28 (d, 1H); 3.87 (d, 1H): 4.49 (m, 2H); 6.78 (m, 1H); 7.03 (m, 1H):
' 7.33 (bt, 1H): 8.00 (m, 1H); 8.16 (d, 1H); 8.64 (d, 1H); 8.69 (d, 1H)
243 1.80 (s, 3H); 3.29 (d, 1H); 3.92 (d, 1H): 4.71 (m, 2H); 7.20 (m, 1H); 7.36 (m, 1H):
' 8.02 (m, 2H): 8.67 (m, 1H); 8.71 (m, 2H); 8.86 (m, 1H)
245 1.46 (t, 3H); 1.74 (s, 3H); 3.23 (d, 1H); 3.85 (d, 1H); 4.13 (q, 2H); 4.30 (m, 2H); 6.93
' (bt, 1H); 7.34 (s, 1H); 7.42 (s, 1H); 7.98 (m, 1H); 8.62 (d, 1H); 8.67 (d, 1H)
147 (t, 3H); 1.75 (s, 3H); 2.28 (s, 3H): 3,29 (d, 1H); 3.38 (d, 1H); 4.18 (q, 2H); 4.27
2.46 (m, 2H); 6.96 (bt, 1H); 7.38 (s, 1H); 7.68 (m, 1H); 8.30 (m, 1H); 8.77 (m, 1H); 8.95
(s, 1H)
249 1.44 (t, 3H): 1.76 (s, 3H); 2.19 (s, 3H); 3.23 (d, 1H); 3.88 (d, 1H); 4.05 (q, 2H); 4.23
' (m, 2H); 6.78 (bt, 1H): 7.27 (s, 1H); 8.24 (m, 1H): 8.91 (d, 1H); 9,00 (d, 1H)
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[DMSO-de] 1.25 (t, 3H); 1.56 (s, 3H); 2.04 (s, 3H); 3.40 (d, 1H); 3.80 (d, 1H); 3.87 (s,
2.50 3H); 3.95 (q, 2H); 4.07 (m, 2H); 7.40 (s, 1H); 7.58 (m, 1H); 8.31 (bt, 1H); 8.39 (d,
1H); 8.45 (d, 1H)
5 51 145 (t, 3H): 1.73 (s, 3H); 2.19 (s, 3H): 3.24 (d, 1H); 3.86 (d, 1H); 4.05 (q, 2H); 4.25
' (m, 2H); 6.71 (bt, 1HY: 7.27 (s, 1H); 7.72 (m, 1H): 8.53 (m, 1H); 8.60 (m, 1H)
553 1.44 (t, 3H): 1.74 (s, 3H); 2.20 (s, 3H): 3.23 (d, 1H); 3.85 (d, 1H); 4.05 (q, 2H); 4.25
' (m, 2H); 6.81 (bt, 1H): 7.27 (s, 1H); 8.14 (m, 1H); 8.71 (m, 2H)
254 1.01 (t, 3H): 1.97 (m, 1H); 2.16 (m, 1H): 2.84 (d, 3H): 3.24 (d, 1H): 3.74 (d, 1H); 6.81
' (bs, 1H); 7.39 (d, 1H); 7.97 (dd, 1H); 8.58 (d, 1H)
5 55 0.51 (m, 2H): 0.86 (m, 2H); 2.81 (m, 1H); 3.45 (d, 1H); 3.91 (d, 1H): 6.89 (bs, 1H);
' 7.46 (m, 1H): 8.16 (m, 1H); 8.68 (m, 1H); 8.85 (bs, 1H)
256 3.40 (s, 3H): 3.46 (d, 1H); 4.02 (d, 1H); 4.80 (m, 2H); 7.17 (m, 1H); 7.38 (m, 1H);
' 8.05 (m, 1H): 8.37 (m, 1H); 8.70 (m, 2H); 8.86 (m, 1H)
257 3.45 (s, 3H): 3.50 (d, 1H); 3.93 (d, 1H); 4.80 (m, 2H); 7.25 (m, 1H); 7.41 (m, 1H);
' 8.02 (bt, 1H); 8.11 (m, 1H); 8.68 (m, 1H); 8.74 (m, 2H); 8.86 (m, 1H)
2 61 1.25 (d, 3H); 1.30 (d, 3H); 1.88 s, 3H); 3.38 (d, 1H); 4.32 (d, 1H); 4.55 (m, 1H); 7.98
' (d, 1H): 8.44 (bs, 1H); 8.62 (d, 1H); 8.70 (s, 1H)
3.1 1.14 (d, 3H); 1.20 (d, 3H); 1.73 (s, 3H): 3.17 (d, 1H): 3.80 (d, 1H); 4.04 (m, 1H); 6.57
' (bd, 1H); 7.45 (d, 1H): 7.52 (s, 1H); 8.46 (d, 1H)
36 0.52 (m, “H): 0.79 (m, 2H); 1.72 (s, 3H): 2.73 (m, 1H); 3.20 (d, 1H); 3.82 (d, 1H):
' 6.81 (bs, 1H): 7.48 (d, 2H): 8.69 (d, 2H)
3.8 0.53 (m, 2H): 0.82 (m, 2H): 1.72 (s, 3H): 2.73 (m, 1H); 3.15 (d, 1H); 3.79 (d, 1H);
' 6.71 (bs, 1H): 7.46 (s, 2H)
318 147 (t, 3H): 1.74 (s, 3H); 2.19 (s, 3H); 3.19 (d, 1H); 3.81 (d, 1H); 4.07 (g, 2H); 4.25
' (m, 1H); 6.78 (bt, 1H): 7.26 (s, 1H); 7.43 (d, 1H); 7.51 (s, 1H); 8.46 (d, 1H)
6.3 [DMSO-de] 1.07 (m, 6H); 1.55 (s, 3H); 3.32 (d, 1H); 3.72 (d, 1H); 3.90 (m, 1H); 3.92
' (s, 6H); 6.31 (s, 1H); 7.85 (bd, 1H)
6.4 [DMSO-de] 1.60 (s, 3H); 3.42 (d, 1H); 3.73 (d, 1H); 3.89 (m, 2H); 3.92 (s, 6H); 6.31
' (s, 1H); 8.82 (bt, 1H)
153 &1.59 (2 x d, 3H); 1.74 & 1.78 (2 x s, 3H); 2.50 & 2.51 (2 x s, 6H); 3.43 &
6.5 3.48 (2 x d, 1H); 3.94 & 3.95 (2 x d, 1H): 4.82 (m, 1H); 7.04 (s, 1H); 7.11 (bd,
1H)
6.8 1.72 (s, 3H); 1.79 (m, 1H); 2.26 (m, 1H); 2.52 (s, 6H); 3.41 (2 x d, 1H): 3.61 (m, 1H);
' 3.88 (m, 4H): 4.45 (m, 1H); 6.99 (bs, 1H); 7.03 (s, 1H)
6.10 [DMSO-de] 1.55 (s, 3H); 2.50 (m, 2H); 3.31 (m, 3H); 3.54 (s, 3H); 3.70 (d, 1H); 3.91
' (s, 6H); 6.31 (s, 1H); 8.20 (bt, 1H)
6.14 1.78 (s, 3H); 2.51 (s, BH); 3.46 (d, 1H); 3.97 (d, 1H); 4.47 (m, 2H); 6.78 (s, 1H); 7.04
' (m, 2H); 7.36 (bt, 1H): 8.14 (d, 1H)
6.17 [DMSO-de] 1.26 (t, 3H); 1.57 (s, 3H); 2.06 (s, 3H); 3.35 (d, 1H); 3.71 (d, 1H); 3.91 (s,
' 6H); 3.96 (q, 2H); 4.07 (m, 2H): 6.30 (s, 1H); 7.41 (s, 1H); 8.35 (bt, 1H)
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1.89 & 1.90 (2 x s, 3H); 1.91 (m, 1H); 2.37 (m, 1H); 2.52 (s, 6H); 3.57 & 3.58 (2 x d,
6.19 1H); 3.61 (m, 1H); 3.80 (m, 2H): 3.96 (m, 2H); 4.32 & 4.36 (2 x d, 1H); 4.91 (m, 1H);
7.01 (s, 1H); 8.80 (bs, 1H)

25 0.52 (m, 2H); 0.80 (m, 2H); 1.71 (s, 3H); 2.58 (s, 3H); 2.73 (m, 1H); 3.32 (d. 1H);
' 3.90 (d, 1H); 6.70 (bs, 1H); 7.66 (s, 1H)

76 0.51 (m, 2H); 0.79 (m, 2H); 1.70 (s, 3H); 2.49 (s, 3H); 2.73 (m, 1H); 3.32 (d. 1H);
' 3.90 (d, 1H); 3.99 (s, 3H); 6.74 (bs, 1H); 7.36 (s, 1H)

77 1.72 (s, 3H); 1.80 (m, TH): 2.29 (m, 1H); 2.58 (s, 3H): 3.34 6 3.35 (2 x d, 1H); 3.67
' (m, 1H); 3.88 (m, 4H); 4.49 (m, 1H); 6.39 (bt, 1H); 7.68 (s, 1H)

243 1.78 (s, 3H); 2.58 (s, 3H); 3.38 (d, 1H); 3.94 (d, 1H); 4.45 (m, 2H); 7.08 (d, 1H); 7.17
' (s, 1H); 7.68 (s, 1H); 8.33 (d, 1H)

216 1.78 (s, 3H); 2.51 (s, 3H); 3.39 (d, 1H); 3.94 (d, 1H); 4.01 (s, 3H); 4.49 (m, 2H); 6.78
' (m, 1H); 7.04 (m, 1H); 7.22 (bm, 1H); 7.37 (s, 1H); 8.16 (d, 1H)

747 1.47 (t, 3H); 1.73 (s, 3H); 2.57 (s, 3H); 3.33 (d. 1H); 3.90 (d, 1H); 4.11 (g, 2H); 4.30
' (m, 2H); 6.82 (bs, 1H); 7.35 (s, 1H); 7.41 (s, 1H); 7.65 (s, 1H)

220 1.44 (t, 3H); 1.72 (s, 3H); 2.19 (s, 3H); 2.49 (s, 3H); 3.34 (d, 1H); 3.92 (d, 1H); 4.00
' (s, 3H); 4.05 (g, 2H); 4.25 (m, 2H); 6.77 (bt, 1H); 7.52 (s, 1H)

8.5 0.54 (m, 2H), 0.79 (m, 2H): 1.74 (s, 3H); 2.74 (m, 1H); 3.22 (d, 1H); 3.88 (d, 1H);
‘ 6.81 (bs, 1H); 8.98 (s, 2H); 9.25 (s, 1H)

8.9 [DMSO-ds] 1.57 (s, 3H); 2.50 (m, 2H); 3.31 (m, 2H); 3.42 (d, 1H); 3.54 (s, 3H); 3.79
' (d, 1H); 8.18 (bt, 1H); 9.08 (s, 2H); 9.26 (s, 1H)

817 1.44 (t, 3H); 1.75 (s, 3H); 2.20 (s, 3H); 3.23 (d, 1H); 3.88 (d, 1H); 4.05 (q, 2H); 4.25

(m, 2H); 6.81 (bm, 1H); 7.26 (s, 1H); 8.96 (s, 2H): 9.25 (s, 1H)

1.57 &1.62 (2 x d, 3H); 1.73 & 1.77 (2 x s, 3H); 2.57 & 2.58 (2 x 5, 3H); 3.39 & 3.43
9.1 (2xd, 1H); 3.95 & 3.96 (2 x d, 1H); 4.85 (m, 1H); 7.08 (bd, 1H); 8.46 & 8.47 (2 x s,
1H); 8.98 & 9.00 (2 x s, 1H)

1.58 & 1.62 (2 x d, 3H); 1.74 & 1.77 (2 x s, 3H); 3.38 & 3.42 (2 x d, 1H); 3.94 & 3.95

9.2 (2 x d, 1H); 4.85 (m, 1H); 7.02 (bd, 1H); 8.60 & 8.61 (2 x s, TH); 9.10 & 9.12 (2 X s,
1H)

0.3 0.52 (m, 2H), 0.79 (m, 2H); 1.72 (s, 3H); 2.57 (s, 3H); 2.73 (m, 1H); 3.34 (d, 1H);
' 3.95 (d, 1H); 6.81 (bs, 1H); 8.44 (s, 1H); 8.96 (s, 1H)

o4 0.53 (m, 2H), 0.80 (m, 2H): 1.72 (s, 3H); 2.73 (m, 1H); 3.33 (d, 1H); 3.94 (d, TH);
' 6.75 (bs, 1H); 8.58 (s, 1H); 9.08 (s, 1H)

911 1.80 (s, 3H); 2.58 (s, 3H); 3.42 (d, 1H); 3.99 (d, 1H); 4.45 (m, 2H): 7.08 (dd, 1H);
' 7.17 (d, 1H); 7.30 (bt, 1H): 8.32 (d, 1H); 8.46 (s, 1H); 8.99 (s, 1H)

9.12 1.80 (s, 3H); 3.40 (d, 1H); 3.98 (d, 1H); 4.46 (m, 2H); 7.08 (dd, 1H); 7.17 (d, 1H);
' 7.24 (bt, 1H); 8.33 (d, 1H); 8.61 (s, 1H); 9.11 (s, 1H)

9.14 1.80 (s, 3H); 3.40 (d. 1H); 3.98 (d, 1H); 4.48 (m, 2H); 6.79 (m, 1H); 7.05 (m, 1H);

7.24 (bs, 1H): 8.17 (m, 1H); 8.61 (s, 1H); 9.1 (s, 1H)
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9.16 147 (t, 3H): 1.74 (s, 3H); 3.35 (d, 1H); 3.94 (d, 1H); 4.13 (g, 2H): 4.30 (m, 2H); 6.90
' (bt, 1H); 7.35 (s, 1H): 7.41 (s, 1H); 8.58 (s, 1H); 9.08 (s, 1H)
918 144 (t, 3H): 1.74 (s, 3H); 2.20 (s, 3H); 3.35 (d, 1H); 3.95 (d, 1H); 4.06 (q, 2H); 4.26
' (m, 2H); 6.78 (bm, 1H); 8.59 (s, 1H); 9.08 (s, 1H)
9.20 1.49 (t, 3H): 1.91 (s, 3H); 3.53 (d, 1H); 4.16 (q, 2H); 4.36 (d, 1H): 4.64 (m, 2H); 7.45
) (s, 1H); 7.49 (s, 1H); 8.58 (s, 1H); 9.06 (s, 1H)
11.2 0.54 (m, 2H): 0.81 (m, 2H); 1.74 (s, 3H): 2.73 (m, 1H); 2.89 (s, 3H): 3.31 (d, 1H):
' 3.94 (d, 1H); 6.70 (bs, 1H): 9.60 (s, 1H)
114 1.75 (s, 3H); 1.80 (m, 1H): 2.89 (s, 3H); 3.32 & 3.33 (2 x d, 1H); 3.66 (m, 1H): 3.87
' (m, 4H); 4.48 (m, 1H): 6.82 (bm, 1H): 9.62 (s, 1H)
1.24 (m, 6H); 1.73 & 1.74 (2 x s; 3H); 2.47 (m, 1H): 2.53 (m, 1H); 2.88 (s, 3H); 3.30
11.6 (d, 1H); 3.90 & 3,91 (2 x d, 1H); 4.08 & 4.17 (2 x q, 2H); 4.31 (m, 1H); 7.10 (bm, 1H);
8.62 (s, 1H)
11.10 1.81 (s, 3H); 2.90 (s, 3H); 3.38 (d, 1H); 3.97 (d, 1H): 4.50 (m, 2H); 6.79 (m, 1H):
' 7.07 (m, 1H): 7.19 (bt, 1H); 8.17 (d, 1H); 9.63 (s, 1H)
11.12 147 (t, 3H): 1.76 (S, 3H): 2.89 (s, 3H); 3.33 (d, 1H); 3.94 (d, 1H): 4.13 (q, 2H); 4.31
' (m, 2H); 6.82 (bt, 1H): 7.35 (s, 1H); 7.42 (s, 1H); 9.60 (s, 1H)
11.14 1.43 (t, 3H); 1.76 (S, 3H): 2.20 (s, 3H); 2.89 (s, 3H): 3.33 (d, 1H); 3.94 (d, 1H); 4.08
' (g, 2H): 4.25 (m, 2H); 6.70 (bt, 1H): 7.25 (s, 1H); 9.60 (s, 1H)
15.1 1.13 (d, 3H); 1.19 (d, 3H); 1.69 (s, 3H): 3.18 (d, 1H): 3.75 (d, 1H); 4.01 (m, 1H); 6.50
' (m, 1H); .67 (bd, 1H): 6.70 (d, 1H); 7.52 (d, 1H)
15.2 [DMSO-de] 1.04 (d, 3H); 1.06 (d, 3H); 1.50 (s, 3H); 3.22 (d, 1H); 3.64 (d, 1H); 3.88
' (m, 1H); 6.70 (d, 1H); 7.05 (d, 1H); 7.80 (bd, 1H)
15.3 1.71 (s, 3H); 3.25 (d, 1H); 3.74 (m, 1H); 3.75 (d, 1H); 4.04 (m, 1H); 6.49 (m, 1H):
' 6.73 (d, 1H); 7.19 (bt, 1H); 7.53 (d, 1H)
15.5 1.74 (s, 3H); 3.26 (d, 1H): 3.77 (d, 1H): 4.19 (m, 2H); 6.50 (m, 1H); 6.73 (d, 1H);
' 7.38 (bt, 1H): 7.56 (d, 1H)
15.9 0.51 (m, 2H), 0.78 (m, 2H); 1.69 (s, 3H); 2.72 (m, 1H); 3.18 (d, 1H); 3.77 (d, 1H);
' 6.48 (m, 1H): 6.69 (d, 1H); 6.85 (bs, 1H); 7.51 (d, 1H)
15.15 1.40 (t, 3H): 1.70 (s, 3H); 2.19 (s, 3H); 3.20 (d, 1H); 3.79 (d, 1H); 4.04 (q, 2H); 4.23
' (m, 2H); 6.49 (m, 1H): 6.70 (d, 1H): 6.89 (bs, 1H); 7.24 (s, 1H): 7.52 (d, 1H)
15.16 [DMSO-ds] 1.25 (t, 3H); 1.52 (s, 3H); 2.05 (s, 3H); 3.25 (d, 1H); 3.63 (d, 1H); 3.96 (q,
' 2H); 4.04 (m, 2H): 6.69 (d, 1H); 7.04 (d, 1H); 7.38 (s, 1H): 8.29 (bt, 1H)
16.1 1.12 (d, 3H); 1.19 (d, 3H); 1.69 (s, 3H): 3.10 (d, 1H): 3.65 (d, 1H); 4.01 (m, 1H); 6.67
' (bd, 1H): 6.72 (d, 1H): 7.46 (d, 1H): 7.61 (s, 1H)
16.4 1.72 (s, 3H); 3.19 (d, 1H); 3.67 (d, 1H): 4.19 (m, 2H); 6.71 (d, 1H); 7.29 (bm, 1H);
' 7.47 (m, 1H): 7.62 (s, 1H)
16.7 0.52 (m, 2H), 0.77 (m, 2H); 1.68 (s, 3H): 2.72 (m, 1H); 3.20 (d, 1H); 3.67 (d, 1H);

6.50 (d, 1H); 6.38 (bs, 1H); 6.46 (m, 1H); 7.62 (s, 1H)
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16.10 1.69 (s, 3H); 2.53 (t, 2H); 3.10 (d, 1H); 3.54 (m, 2H); 3.63 (d, 1H); 3.69 (s, 3H); 6.72
' (d, 1H): 7.24 (bm, 1H); 7.46 (d, 1H); 7.61 (s, 1H)
16.16 142 (t, 3H): 1.70 (s, 3H); 2.19 (s, 3H): 3.13 (d, 1H); 3.68 (d, 1H); 4.04 (q, 2H); 4.23
' (m, 2H); 6.71 (d, 1H); 6.89 (bm, 1H); 7.23 (s, 1H); 7.45 (m, 1H); 7.52 (s, 1H)
17.2 1.14 (d, 3H); 1.19 (d, 3H); 1.69 (s, 3H): 3.16 (d, 1H): 3.76 (d, 1H); 4.01 (m, 1H): 6.63
' (bd, 1H); 6.89 (d, 1H); 6.94 (d, 1H)
174 1.72 (s, 3H); 3.27 (d, 1H); 3.80 (d, 1H): 4.52 (m, 2H); 4.89 (m, 2H): 5.01 (m, 1H):
' 7.05 (m, 1H): 7.20 (d, 1H); 7.38 (bm, 1H): 7.44 (d, 1H)
17.9 0.52 (m, 2H): 0.78 (m, 2H); 1.69 (s, 3H): 2.73 (m, 1H); 3.19 (d, 1H); 3.79 (d, 1H);
' 6.81 (bs, 1H); 7.09 (s, 1H); 7.29 (s, 1H)
17.16 [DMSO-de] 1.26 (t, 3H); 1.53 (s, 3H); 2.05 (s, 3H); 3.37 (d, 1H); 3.75 (d, 1H); 3.95 (q,
' 2H); 4.05 (m, 2H): 7.15 (m, 1H); 7.42 (d, 1H); 7.70 (d, 1H): 8.29 (bt, 1H)
17.17 1.42 (t, 3H); 1.70 (s, 3H); 2.18 (s, 3H): 3.19 (d, 1H); 3.79 (d, 1H); 4.05 (q, 2H); 4.24
' (m, 2H); 6.85 (bm, 1H); 6.89 (d, 1H); 6.95 (d, 1H); 7.23 (s, 1H)
17.18 141 (t, 3H): 1.70 (s, 3H); 2.19 (s, 3H); 3.20 (d, 1H); 3.80 (d, 1H); 4.06 (q, 2H); 4.24
' (m, 2H); 6.84 (bm, 1H); 7.10 (s, 1H); 7.24 (s, 1H): 7.29 (s, 1H)
18.11 0.51 (m, 2H), 0.78 (m, 2H); 1.68 (s, 3H): 2.72 (m, 1H); 3.14 (d, 1H); 3.73 (d, 1H);
' 6.85 (bs, 1H); 7.31 (s, 1H); 7.41 (s, 1H)
18.12 0.52 (m, 2H), 0.79 (m, 2H); 1.68 (s, 3H): 2.73 (m, 1H); 3.35 (d, 1H); 3.98 (d, 1H);
' 6.80 (bs, 1H); 7.29 (s, 1H)
1.20 (t, 3H): 1.69 (d, 3H); 2.46 & 2.52 (2 x d, 2H), 3.13 & 3.14 (2 x d, 1H), 3.69 &
18.18 3.72 (2 x d, 1H); 4.07 & 4.14 (2 x q, 2H); 4.29 (m, 1H); 7.13 (bm, 1H); 7.31 (m, TH);
7.42 (m, 1H)
18.19 1.25 (m, 3H); 1.68 (d, 3H); 2.48 & 2.52 (2 x d, 2H), 3.32 & 3.37 (2 x d, 1H), 3.94 &
' 3.97 (2 xd, 1H): 412 & 4.15 (2 x g, 2H); 4.31 (m, 1H): 7.11 (bm, 1H); 7.27 (s, 1H)
18.21 1.77 (s, 3H); 3.42 (d, 1H); 4.02 (d, 1H): 4.45 (m, 2H); 7.08 (d, 1H); 7.14 (d, 1H); 7.19
' (bm, TH): 7.25 (m, 2H); 8.31 (d, 1H)
18.22 1.77 (s, 3H); 3.46 (d, 1H); 4.06 (d, 1H): 4.45 (m, 2H); 7.07 (m, 1H); 7.17 (m, 1H):
' 7.25 (m, 2H): 7.32 (bm, 1H); 8.31 (d, 1H)
18.24 1.76 (s, 3H); 3.21 (d, 1H); 3.75 (d, 1H): 4.43 (m, 2H); 7.06 (m, 1H); 7.16 (m, 1H):
' 7.35 (m, 1H): 7.43 (m, 1H); 8.31 (m, 1H)
18.25 1.76 (s, 3H); 3.41 (d, 1H): 4.01 (d, 1H): 4.45 (m, 2H); 7.07 (m, 1H): 7.17 (m, 1H):
' 7.25 (m, 2H); 8.33 (d, 1H)
18.27 142 (t, 3H); 1.70 (s, 3H); 2.18 (s, 3H): 3.16 (d, 1H); 3.74 (d, 1H); 4.04 (q, 2H); 4.23
' (m, 2H); 6.87 (bm, 1H); 7.23 (s, 1H); 7.32 (d, 1H); 7.40 (d, 1H)
18.28 1.44 (t, 3H); 1.71 (s, 3H); 2.20 (s, 3H); 3.38 (d, 1H); 3.99 (d, 1H); 4.05 (q, 2H); 4.25
' (m, 2H); 6.87 (bm, 1H); 7.11 (d, 1H); 7.26 (m, 2H)
18.29 1.45 (t, 3H): 1.71 (s, 3H); 2.20 (s, 3H): 3.36 (d, 1H); 3.99 (d, 1H); 4.08 (q, 2H); 4.25
' (m, 2H); 6.81 (bm, 1H); 7.25 (s, 1H); 7.30 (s, 1H)
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Beispiel Nr. | NMR (& Werte): in CDCl; gemessen, sofern nicht anders angegeben
18.30 141 (t, 3H): 1.71 (s, 3H); 2.19 (s, 3H): 3.23 (d, 1H); 3.79 (d, 1H); 4.05 (q, 2H); 4.23
' (m, 2H); 6.92 (bm, 1H); 7.25 (s, 1H); 7.38 (m, 1H); 7.44 (d, 1H);7.48 (d, 1H)
19.19 143 (t, 3H): 1.71 (s, 3H); 2.19 (s, 3H): 3.31 (d, 1H); 3.89 (s + d, 4H): 4.05 (g, 2H):
' 4.23 (m, 2H); 6.91 (bt, 1H): 7.25 (s, 1H); 7.42 (s, 1H)
201 1.11 (d, 3H); 1.18 (d, 3H); 1.78 (s, 3H): 3.12 (d, 1H): 3.69 (d, 1H); 3.93 (s, 3H); 4.01
' (m, 1H); 6.74 (bd, 1H); 7.62 (s, TH); 7.72 (s, 1H)
203 1.11 (d, 3H); 1.18 (d, 3H); 1.76 (s, 3H): 3.20 (d, 1H); 3.81 (d, 1H); 3.87 (s, 3H); 4.02
' (m, 1H); 6.69 (bd, 1H); 7.74 (s, 1H)
206 0.51 (m, 2H), 0.77 (m, 2H); 1.46 (t, 3H): 1.66 (s, 3H): 2.43 (s, 3H); 2.72 (m, 1H);
' 3.12 (d, 1H); 3.69 (d, 1H): 6.93 (bs, 1H): 7.44 (s, 1H)
2012 1.48 (t, 3H), 1.75 (s, 3H); 2.44 (s, 3H); 3.19 (d, 1H); 3.70 (d, 1H); 4.11 (q, 2H); 4.44
' (m, 2H); 7.06 (d, 1H); 7.15 (s, 1H); 7.42 (bt, 1H); 7.46 (s, 1H); 8.30 (d, 1H)
2015 1.44 (m, 6H), 1.89 (s, 3H); 2.21 (s, 3H): 3.15 (d, 1H): 3.69 (d, 1H): 3.95 (s, 3H): 4.11
’ (q, 2H); 4.22 (m, 2H); 6.99 (bt, 1H); 7.29 (s, 1H); 7.52 (s, 1H); 7.70 (s, 2H)
2017 1.45 (m, 6H), 1.69 (s, 3H): 2.20 (s, 3H); 2.41 (s, 3H); 3.15 (d, 1H); 3.70 (d, 1H); 4.09
' (m, 4H); 4.24 (m, 2H): 6.96 (bt, 1H); 7.23 (s, 1H): 7.44 (s, 1H)
215 0.51 (m, 2H): 0.78 (m, 2H); 1.70 (s, 3H): 2.72 (m, 1H); 3.22 (d, 1H); 3.78 (d, 1H);
' 3.85 (s, 3H): 6.88 (bs, 1H); 7.28 (s, 1H): 8.19 (s, 1H)
59 11 [DMSO-de] 0.52 (m, 2H); 0.59 (m, 2H); 1.56 (s, 3H); 2.68 (m, 1H); 3.41 (d, 1H); 3.82
' (d, 1H); 7.93 (d, 1H); 8.01 (d, 1H); 8.15 (bs, 1H)
59 12 0.51 (m, 2H): 0.79 (m, 2H); 1.70 (s, 3H): 2.47 (s, 3H); 2.73 (m, 1H); 3,38 (d, 1H);
' 3.96 (d, 1H); 6.78 (bs, 1H): 6.98 (s, 1H)
1.23 (t, 3H): 1.71 (d, 3H); 2.48 & 2.54 (2 x d, 2H), 3.40 & 3.41 (2 x d, 1H), 3.95 &
22.13 3.99 (2 x d, 1H); 4.09 & 4.16(2 x g, 2H); 4.31 (m, 1H); 7.11 (bm, 1H); 7.44 (d, 1H);
7.90 (d, 1H)
9917 [DMSO-de] 1.27 (t, 3H); 1.57 (s, 3H); 2.05 (s, 3H); 3.44 (d, 1H); 3.78 (d, 1H); 3.95 (q,
' 2H); 4.06 (m, 2H): 7.40 (s, 1H); 7.93 (d, 1H): 8.01 (d, 1H); 8.37 (bt, 1H)
232 0.50 (m, 2H): 0.77 (m, 2H); 1,69 (s, 3H): 2.50 (s, 3H); 2.71 (m, 1H); 3.15 (d, 1H);
' 3.71 (d, 1H); 6.85 (bs, 1H): 7.78 (s, 1H)
238 144 (t, 3H): 1,71 (s, 3H); 2.18 (s, 3H); 2.49 (s, 3H): 3.18 (d, 1H); 3.72 (d, 1H); 4.05
' (g, 2H): 4.22 (m, 2H); 6.88 (bt, 1H): 7.24 (s, 1H); 7.79 (s, 1H)
155 &1.61(2xd, 3H); 1.71 & 1.75 (2 x s, 3H); 2.74 & 2.75 (2 x s, 3H); 3.32 & 3.37
23.12 (2xd, 1H); 3.83 & 3.84 (2 x d, 1H); 4.82 (m, 1H); 7.13 (bd, 1H); 7.49 & 7.51 (2 x s,
1H)
2314 1.71 (s, 3H); 1.79 (m, 1H); 2.28 (m, 1H); 2.75 (s, 3H); 3.29 (2 x d, 1H): 3.62 (m, 1H);
' 3.83 (m, 4H): 4.46 (m, 1H); 7.00 (bd, 1H); 7.46 & 7.47 (2 x s, 1H)
1.22 (m, 6H); 1.69 & 1.70 (2 x s; 3H); 2.49 (m, 2H): 2.74 (s, 3H); 3.27 & 3.28 (2 x d,
23.16 1H); 3.81 & 3,84 (2 x d, 1H); 4.08 & 4.15 (2 x q, 2H); 4.30 (m, 1H); 7.10 & 7.15 (2 x
bd, 1H): 7.45 & 7.46 (2 x s, 1H)
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Beispiel Nr. | NMR (& Werte): in CDCl; gemessen, sofern nicht anders angegeben

23.18 1.78 (s, 3H); 2.75 (s, 3H); 3.35 (d, 1H); 3.87 (d, 1H); 4.43 (m, 2H); 7.07 (dd, 1H):
' 7.16 (d, 1H); 7.36 (bt, 1H): 7.50 (s, 1H); 8.30 (d, 1H)

2391 146 (t, 3H): 1.72 (s, 3H); 2.74 (s, 3H): 3.30 (d, 1H); 3.85 (d, 1H); 4.12 (q, 2H); 4.28
' (m, 2H); 7.01 (bt, 1H); 7.33 (s, 1H); 7.40 (s, 1H); 7.45 (s, 1H)

2412 0.52 (m, 2H): 0.78 (m, 2H); 1.70 (s, 3H): 2.72 (m, 1H); 3.28 (d, 1H); 3.86 (d, 1H);
' 6.82 (bs, 1H); 7.61 (s, 1H)

2413 0.52 (m, 2H): 0.78 (m, 2H): 1.70 (s, 3H): 2.73 (m, 1H); 3.34 (d, 1H); 3.94 (d, 1H);
' 6.81 (bs, 1H)

0414 1.26 (m, 6H); 1.69 & 1.70 (2 x s, 3H); 2.50 (m, 2H): 3.27 & 3.28 (2 x d, 1H); 3.82 &
' 3.85 (2 x d, 1H): 4.11(m, 2H): 4.31 (m, 1H); 7.12 (bm, 1H); 7.63 (s, 1H)

2415 1.27 (m, 6H); 1.69 & 1.70 (2 x s, 3H); 2.50 (m, 2H): 3.34 & 3.35 (2 x d, 1H); 3.89 &
' 3.92 (2 x d, 1TH); 4.12(m, 2H): 4.31 (m, 1H); 7.08 (bm, 1H)

2416 1.77 (s, 3H); 3.35 (d, 1H); 3.89 (d, 1H): 7.07 (dd, 1H): 7.16 (d, 1H); 7.30 (bt, 1H);
' 7.67 (s, 1H): 8.31 (d, 1H)

2418 144 (t, 3H): 1.72 (s, 3H); 2.19 (s, 3H): 3.30 (d, 1H); 3.86 (d, 1H); 4.05 (q, 2H); 4.24
' (m, 2H); 6.84 (bt, 1H): 7.25 (s, 1H); 7.62 (s, 1H)

2419 144 (t, 3H); 1.72 (s, 3H); 2.20 (s, 3H): 3.36 (d, 1H); 3.95 (d, 1H); 4.05 (q, 2H); 4.24
' (m, 2H); 6.83 (bt, 1H): 7.25 (s, 1H)

2913 1.45 (s, 6H); 1.46 (t, 3H); 1.68 (s, 3H); 2.20 (s, 3H): 2.97 (m, 2H); 3.18 (d, 1H); 3.74
' (d, 1H): 4.07 (g, 2H); 4.25 (m, 2H); 6.71 (bt, 1H): 7.27 (s, 1H)

305 1.70 (s, 3H); 3.00 (d, 1H); 3.45 (d, 1H): 4.01 (m, 4H) 4.44 (d, 2H); 5.63 (s, 1H): 7.08
' (d, 1H): 7.19 (s, 1H): 7.28 (bm, 1H): 8.34 (d, 1H)

1.31 (m, 3H); 1.46 (t, 3H); 1.65 & 1.66 (2 x s, 3H); 2.25 (s, 3H): 2.99 (M, 1H); 3.45
30.8 (m, 2H); 4.11 (m, 3H); 4.26 (m, 3H); 5.59, 5.60 & 5.72 (3 x s, 1H); 6.87 (bm, 1H);
7.29 (s, 1H)
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B. Formulierungsbeispiele

1. Staubemittel

Ein Staubemittel wird erhalten, indem man 10 Gew.-Teile einer Verbindung der Formel
(1) und 90 Gew.-Teile Talkum als Inertstoff mischt und in einer Schlagmuhle

zerkleinert.

2. Dispergierbares Pulver

Ein in Wasser leicht dispergierbares, benetzbares Pulver wird erhalten, indem man 25
Gewichtsteile einer Verbindung der Formel (1), 64 Gewichtsteile kaolinhaltigen Quarz
als Inertstoff, 10 Gewichtsteile ligninsulfonsaures Kalium und 1 Gew.-Tell
oleoylmethyltaurinsaures Natrium als Netz- und Dispergiermittel mischt und in einer
Stiftmuhle mahlt.

3. Dispersionskonzentrat

Ein in Wasser leicht dispergierbares Dispersionskonzentrat wird erhalten, indem man
20 Gewichtsteile einer Verbindung der Formel (1), 6 Gew.-Teile
Alkylphenolpolyglykolether (®Triton X 207), 3 Gew.-Teile Isotridecanolpolyglykolether
(8 EO) und 71 Gew.-Teile paraffinischem Mineraldl (Siedebereich z.B. ca. 255 bis lber
277°C) mischt und in einer Reibkugelmuihle auf eine Feinheit von unter 5 Mikron

vermahilt.

4. Emulgierbares Konzentrat
Ein emulgierbares Konzentrat wird erhalten aus 15 Gew.-Teilen einer Verbindung der
Formel (1), 75 Gew.Teilen Cyclohexanon als Losemittel und 10 Gew.-Teilen

oxethyliertes Nonylphenol als Emulgator.

5. Wasserdispergierbares Granulat
Ein in Wasser dispergierbares Granulat wird erhalten, indem man

75 Gew.-Teile einer Verbindung der Formel (1),

10 " ligninsulfonsaures Calcium,
5 " Natriumlaurylsulfat,
3 " Polyvinylalkohol und

7 " Kaolin
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mischt, auf einer Stiftmihle mahlt und das Pulver in einem Wirbelbett durch

Aufspriihen von Wasser als Granulierflissigkeit granuliert.

Ein in Wasser dispergierbares Granulat wird auch erhalten, indem man

25 Gew.-Teile einer Verbindung der Formel (1),

5 " 2,2'-dinaphthylmethan-6,6'-disulfonsaures Natrium,
2 " oleoylmethyltaurinsaures Natrium,

1 " Polyvinylalkohol,

17 " Calciumcarbonat und
50 " Wasser

auf einer Kolloidmuhle homogenesiert und vorzerkleinert, anschlieend auf einer
Perlmihle mahlt und die so erhaltene Suspension in einem Spriuhturm mittels einer

Einstoffdiise zerstaubt und trocknet.

C. Biologische Beispiele

1. Herbizide Wirkung gegen Schadpflanzen im Vorauflauf

Samen beziehungsweise Rhizomstlicke Mono- und dikotyler Schadpflanzen werden in
Topfen von 9 bis 13 cm Durchmesser in sandiger Lehmerde ausgelegt und mit Erde
bedeckt. Die als emulgierbare Konzentrate oder Staubemittel formulierten Herbizide
werden in Form waliriger Dispersionen oder Suspensionen bzw. Emulsionen mit einer
Wasseraufwandmenge von umgerechnet 300 bis 800l/ha in unterschiedlichen
Dosierungen auf die Oberflache der Abdeckerde appliziert. Anschlielend werden die
Topfe zur weiteren Kultivierung der Pflanzen im Gewachshaus unter optimalen
Bedingungen gehalten. Nach 3 bis 4 Wochen Standzeit der Versuchspflanzen im
Gewdéchshaus unter optimalen Wachstumsbedingungen wird die Wirkung der
erfindungsgemafien Verbindungen durch optische Bonitur ermittelt. So zeigen
beispielsweise die Verbindungen der Nr. 1.7, 1.38, 2.8, 2.9, 2.15, 2.16, 2.17, 2.27,
2.49, 2.53, 6.3, 6.17 und 17.18 bei einer Aufwandmenge von 320 Gramm pro Hektar
jeweils eine mindestens 80%-ige Wirkung gegen Polygonum convolvulus und
Veronica persica. Die Verbindungen der Nr. 1.33, 1.34, 1.36, 2.1, 2.8, 2.19, 2.26, 2.28,
2.41,242,2.45,2.46,2.49,2.52, 3.8, 3.18, 15.16, 17.16 und 18.27 zeigen bei einer
Aufwandmenge von 320 Gramm pro Hektar jeweils eine mindestens 80%-ige Wirkung

gegen Alopecurus myosuroides und Lolium multiflorum.
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2. Herbizide Wirkung gegen Schadpflanzen im Nachauflauf

Samen von mono- und dikotylen Schadpflanzen werden in Papptépfen in sandigem
Lehmboden ausgelegt, mit Erde abgedeckt und im Gewachshaus unter guten
Wachstumsbedingungen angezogen. Zwei bis drei Wochen nach der Aussaat werden
die Versuchspflanzen im Dreiblattstudium behandelt. Die als Spritzpulver bzw. als
Emulsionskonzentrate formulierten erfindungsgemafien Verbindungen werden mit
einer Wasseraufwandmenge von umgerechnet 600 bis 800 I/ha auf die Oberfldche der
griinen Pflanzenteile gespriht. Nach 3 bis 4 Wochen Standzeit der Versuchspflanzen
im Gewachshaus unter optimalen Wachstumsbedingungen wird die Wirkung der
erfindungsgemalien Verbindungen durch optische Bonitur ermittelt. So zeigen
beispielsweise die Verbindungen der Nr. 1.34, 1.38, 2.1, 2.18, 2.28, 2.29, 2.33, 2.41,
2.46,2.49, 2.51, 2.52, 2.53, 6.17 und 18.27 bei einer Aufwandmenge von 320 Gramm
pro Hektar jeweils eine mindestens 80%-ige Wirkung gegen Polygonum convolvulus
und Veronica persica. Die Verbindungen der Nr. 2.39, 3.8, 18.11, 18.25,

zeigen bei einer Aufwandmenge von 320 Gramm pro Hektar jeweils eine mindestens

80%-ige Wirkung gegen Pharbitis purpureum.
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Patentanspriiche

1. 3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamide und 3-Heteroarylisoxazolin-5-thicamide

der Formel (I) und deren N-Oxide

worin

R'und R?  bedeuten unabhingig voneinander jeweils Wasserstoff, Fluor, Chlor,
Brom, lod, Cyano, oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor,
Chlor, Brom, lod und Cyano substituiertes (C1-C4)-Alkyl oder (C+-Cas)-Alkoxy,

oder

R'und R?  bilden gemeinsam mit dem Kohlenstoffatom, an das sie gebunden sind,
einen gesattigten, teilweise oder vollsténdig ungeséttigten drei-, vier- oder
funfgliedrigen Ring, der aus q Kohlenstoffatomen und p Sauerstoffatomen aufgebaut

ist;

R3 bedeutet Fluor, Chlor, Cyano, (C+-Cs)-Alkylcarbonyloxy oder S(O), R?,

oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano, (C1-Cs)-Alkoxy und Hydroxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl,
(C2-Ce)-Alkenyl oder (C2-Cs)-Alkinyl,

oder durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod, Cyano
und (C+-Ce)-Alkoxy substituiertes (C2-Cs)-Alkenylcarbonyl;

oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano, (C1+-Cs)-Alkoxy und Hydroxy substituiertes (C1-Cs)-Alkoxy, (C3-Ce)-Cycloalkoxy,
(C2-Cs)-Alkenyloxy oder (C2-Cs)-Alkinyloxy,

R* bedeutet Wasserstoff, Cyano,

oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano, Hydroxy und (C+-Cs)-Alkoxy substituiertes (C+-Cs)-Alkyl oder (Cs-Cs)-
Cycloalkyl;
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A bedeutet eine Bindung oder eine divalente Einheit aus der Gruppe bestehend

X%«Xﬁ«

R11

11 R
%/\ / O\
R'2 R'

R R' R'2 R'3 R"und R bedeuten unabhéngig voneinander jeweils
Wasserstoff, Fluor, Chlor, Brom, lod, Hydroxy, Cyano, COzR8, CONR®R?, R?,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Hydroxy und Cyano substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl, (C2-Cs)-Alkenyl,
(C2-Ce)-Alkinyl,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano und (C+-C2)-Alkoxy substituiertes (C+-Cs)-Alkoxy, (Cs-Cs)-Cycloalkoxy, (C2-Cs)-
Alkenyloxy oder (C2-Ce)-Alkinyloxy;

aus

Y bedeutet Sauerstoff oder Schwefel;

X bedeutet Wasserstoff, Cyano, Hydroxy, X',

oder

durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod, Cyano,
Hydroxy, OR’, X1, OX!, NHX, §(0)n R%, SO2NR°R’, SO:NR®COR?, COzR?®, CONRCRE,
COR®, CONR®SO2R®, NR°R8 NR®COR?, NR6CONR®R?®, NR®CO2R8, NRSO2R®,
NR®SO.NRPRE, OCONRPR?, OCSNR®R®, PORR?® und C(R®)=NOR?® substituiertes (C+-
Ciz2)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl, (C2-C12)-Alkenyl oder (C2-Cqz)-Alkinyl,

oder

X, A und R* bilden mit dem Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, einen
gesaéttigten, teilweise oder vollstédndig ungeséttigten funf-, sechs- oder

siebengliedrigen Ring, der neben diesem Stickstoffatom k Kohlenstoffatome, n
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Sauerstoffatome, p Schwefelatome und p Elemente aus der Gruppe bestehend aus
NR” und NCOR? als Ringatome enthalt, wobei ein Kohlenstoffatom p Oxogruppen
tragt;

X! bedeutet einen drei-, vier-, fUnf- oder sechsgliedrigen geséttigten, teilweise
ungesattigten, vollstdndig ungeséttigten oder aromatischen Ring, der aus r
Kohlenstoffatomen, s Stickstoffatomen, n Schwefelatomen und n Sauerstoffatomen
aufgebaut ist, und der durch s Reste aus der Gruppe bestehend aus R®, R®, R® und
R? substituiert ist, wobei die diesen Ring aufbauenden Schwefelatome und

Kohlenstoffatome jeweils n Oxogruppen tragen;

Het bedeutet einen drei-, vier-, finf- oder sechsgliedrigen geséttigten, teilweise
ungesattigten, vollstandig ungeséttigten oder aromatischen Ring, der aus r
Kohlenstoffatomen, s Stickstoffatomen, n Schwefelatomen und t Sauerstoffatomen
aufgebaut ist, wobei die Indices n, s und t nicht alle gleichzeitig null sein sollen, und
woei die diesen Ring aufbauenden Schwefelatome und Kohlenstoffatome jeweils n

Oxogruppen tragen;

R bedeutet Fluor, Chlor, Brom, lod, Hydroxy, Cyano, Nitro, SFs, CONR8SO2R5,
CONR®RE, COR®, CO2R®, CONR®RE, C(R®)=NOR?, NR°COR®, NRCCONR®R®,
NROCO2R8, NR6SO2R®, NR*SO,NR®R?, OCONR®RE, OSO2R?®, $(0), R*> SO2NR®RS,
OSO:NR®RE,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Hydroxy und Cyano substituiertes (C1-Ce)-Alkyl, , (C2-Cs)-Alkenyl, (C2-Cs)-Alkinyl,
oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano und (C+-Cz)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkoxy, (Cs-Cs)-Cycloalkoxy, (C2-Ce)-
Alkenyloxy oder (C2-Ce)-Alkinyloxy;

R® bedeutet durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor,
Brom, lod, Cyano und Hydroxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl oder (Cs-Cs)-Cycloalkyl;

RS bedeutet Wasserstoff oder R5;
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Rf2  bedeutet Fluor, Chlor, Brom, Jod, Cyano, Hydroxy, S(O).R® oder durch jeweils
m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C+-C2)-Alkoxy
substituiertes (C4-Cs)-Alkoxy, (Cz-Ce)-Alkenyloxy oder (Cs-Ce)-Alkinyloxy;

R’ bedeutet Wasserstoff oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend
aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C+-Cz2)-Alkoxy substituiertes (C1-Ce)-Alkyl, (C3-Ce)-
Cycloalkyl, (C2-Ca)-Alkenyl oder (C2-Ca)-Alkinyl;

R®  bedeutet R’,

RY bedeutet (C+-Ca)-Alkyl oder (C1-Ca)-Alkoxy;

Kk bedeutet 3, 4, 5 oder 6;

m bedeutet 0, 1, 2, 3, 4 oder 5;

n bedeutet 0, 1 oder 2;

p bedeutet O oder 1;

q bedeutet 3, 4 oder 5;

r bedeutet 1, 2, 3, 4 oder 5;

S bedeutet 0, 1, 2, 3 oder 4;

t bedeutet 0, 1 oder 2,

wobei die Verbindungen, in denen A-X den Rest 5-Fluor-4-oxopentan-3-yl-sédure bildet,

ausgenommen sind.

2. 3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamide und 3-Heteroarylisoxazolin-5-thiocamide

nach Anspruch 1, worin
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R'"und R? bedeuten unabhangig voneinander jeweils Wasserstoff, Fluor, Chlor,
Brom, lod, Cyano, oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor,
Chlor, Brom, lod und Cyano substituiertes (C1-C4)-Alkyl oder (C+-Cs)-Alkoxy,

oder

R'und R?  bilden gemeinsam mit dem Kohlenstoffatom, an das sie gebunden sind,
einen geséttigten, teilweise oder vollstédndig ungeséttigten drei-, vier- oder
funfgliedrigen Ring, der aus q Kohlenstoffatomen und p Sauerstoffatomen aufgebaut

ist;

R3 bedeutet durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor,
Brom, lod, Cyano, (C1-Cs)-Alkoxy und Hydroxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (C3-Ce)-
Cycloalkyl, (C2-Ce)-Alkenyl oder (C2-Ce)-Alkinyl,

R* bedeutet Wasserstoff, Cyano,

oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano, Hydroxy und (C4-Ce)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-Alkenyl, (Cs-
Cs)-Alkinyl oder (Cs-Cs)-Cycloalkyl;

A bedeutet eine Bindung oder eine divalente Einheit aus der Gruppe bestehend aus
14
R R R rR"

RO R R™ R0 R RS R
O
)«%\ S und A>$< N
R12 \ R12 R13

R0, R R, R™, R und R"®  bedeuten unabhingig voneinander jeweils
Wasserstoff, Fluor, Chlor, Brom, lod, Hydroxy, Cyano, COzR8, CONR®RS, R®,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Hydroxy und Cyano substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl, (C2-Cs)-Alkenyl,
(C2-Ce)-Alkinyl,
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oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano und (C+-C2)-Alkoxy substituiertes (C4-Cs)-Alkoxy, (Cs-Cs)-Cycloalkoxy, (C2-Cs)-
Alkenyloxy oder (C2-Ceg)-Alkinyloxy;

Y bedeutet Sauerstoff oder Schwefel;

X bedeutet Wasserstoff, Cyano, Hydroxy, X',

oder

durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod, Cyano,
Hydroxy, OR’, X', OX', NHX", S(O): R® SO2NR°®R’, SO2NCOR®R®, CO2R?¥ CONR®RS,
CORS®, CONRBSO2R?, NR°R®, NRSCOR®, NR6CONRERE, NR®CO2R8, NR®SO2R®,
NR®SO.NRPRE, OCONRPR?®, OCSNRPR®, PORR® und C(R®)=NOR?® substituiertes (C+-
Ciz)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl, (C2-C12)-Alkenyl oder (C2-Ciz)-Alkinyl,

oder

X, A und R* bilden mit dem Stickstoffatom, an das sie gebunden sind, einen
geséttigten, teilweise oder vollstédndig ungeséattigten finf-, sechs- oder
siebengliedrigen Ring, der neben diesem Stickstoffatom k Kohlenstoffatome, n
Sauerstoffatome, p Schwefelatome und p Elemente aus der Gruppe bestehend aus
NR7 und NCOR? als Ringatome enthalt, wobei ein Kohlenstoffatom p Oxogruppen
tragt;

X! bedeutet einen durch s Reste aus der Gruppe bestehend aus R®, R%, R® und

RY substituierten Ring aus der Gruppe bestehend aus

OO T oA e N

O

e
Z



10

15

WO 2014/048853 PCT/EP2013/069613

116

iy
I
Y/
25
| zZ
o
s

o
i
o
P

I

N N N N

NN I\‘ISQ\ |\T>§\ N NI

SIS R O B DA W A
N \N\ ~N E/\\\N r\>(\\\N

N NN N

AR A DR R
DO 0 O-0

und
N N N e N\N/) ' El(O)n

oder X' bedeutet durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus R®, R% R® und R°

substituiertes Phenyl;

Het bedeutet Pyridin-2-yl, Pyridin-3-yl, Pyridin-4-yl, Pyridazin-3-yl, Pyridazin-4-yl,
Pyrimidin-2-yl, Pyrimidin-4-yl, Pyrimidin-5-yl, Pyrazin-2-yl, 1,2,4-Triazin-3-yl, 1,2,4-
Triazin-5-yl, 1,2,4-Triazin-6-yl, 1,3,5-Triazin-2-yl, 1,2,4,5-Tetrazin3-yl, Pyrrol-2-yl, Pyrrol-
3-yl, Furan-2-yl, Furan-3-yl, Thiophen-2-yl, Thiophen-3-yl, Pyrazol-1-yl, Pyrazol-3-yl,
Pyrazol-4-yl, Pyrazol-5-yl, Imidazol-1-yl, Imidazol-2-yl, Imidazol-4-yl, Imidazol-5-yl,
Oxazol-2-yl: Oxazol-4-yl, Oxazol-5-yl, Thiazol-2-yl, Thiazol-4-yl, Thiazol-5-yl, Isoxazol-3-
yl, Isoxazol-4-yl, Isoxazol-5-yl, Isothiazol-3-yl, Isothiazol-4-yl, Isothiazol-5-yl, 1H-1,2,3-
triazol-1-yl, 1H-1,2,3-triazol-4-yl, 1H-1,2,3-triazol-5-yl, 2H-1,2,3-triazol-2-yl, 2H-1,2,3-
triazol-4-yl, 1H-1,2,4-Triazol-1-yl, 1H-1,2,4-Triazol-3-yl, 2H-1,2,4-Triazol-3-yl, 4H-1,2,4-
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Triazol-3-yl, 4H-1,2,4-Triazol-4-yl, 1,2,3-Oxadiazol-4-yl, 1,2,3-Oxadiazol-5-yl, 1,2,3-
Thiadiazol-4-yl, 1,2,3-Thiadiazol-5-yl, 1,2,4-Oxadiazol-3-yl, 1,2,4-Oxadiazol-5-yl, 1,2,4-
Thiadiazol-3-yl, 1,2,4-Thiadiazol-5-yl, 1,2,5-Oxadiazol-3-yl, 1,2,5-Thiadiazol-3-yl, 1,3,4-
Oxadiazol-2-yl, 1,3,4-Thiadiazol-2-yl, 1H-Tetrazol-5-yl, 2H-Tetrazol-5-yl, 1,4,5,6-
Tetrahydropyrimidin-2-yl, 1,4,5,6-Tetrahydropyridazin-3-yl, 5,6-Dihydro-4H-1,3-oxazin-2-
yl, 5,6-Dihydro-4H-1,2-oxazin-3-yl, 5,6-Dihydro-4H-1,3-thiazin-2-yl, 5,6-Dihydro-4H-1,2-
thiazin-3-yl, 4,5-Dihydro-1H-imidazol-2-yl, 4,5-Dihydro-1H-pyrazol-3-yl, 4,5-Dihydro-1,3-
oxazol-2-yl, 4,5-Dihydro-1,2-oxazol-3-yl, 4,5-Dihydro-1,3-thiazol-2-yl, 4,5-Fihydro-1,2-
thiazol-3-yl, Azetidin-1-yl, Azetidin-2-yl, Azetidin-3-yl, Pyrrolidin-1-yl, Pyrrolidin-2-yl,
Pyrrolidin-3-yl, Piperidin-1-yl, Piperidin-2-yl, Piperidin-3-yl, Piperidin-4-yl, Piperazin-1-yl,
Piperazin-2-yl, Piperazin-3-yl, Oxiran-2-yl, Oxetan-2-yl, Oxetan-3-yl, Tetrahydrofuran-2-
yl, Tetrahydrofuran-3-yl, Tetrahydro-2H-pyran-2-yl, Tetrahydro-2H-pyran-3-yl,
Tetrahydro-2H-pyran-4-yl, 1,3-Dioxolan-2-yl, 1,3-Dioxolan-4-yl, 1,3-Dioxan-2-yl, 1,3-
Dioxan4-yl, 1,3-Dioxan-5-yl, Morpholin-2-yl, Morpholin-3-yl oder Morpholin-4-yl;

R bedeutet Fluor, Chlor, Brom, lod, Hydroxy, Cyano, Nitro, SFs, CONR8SO2R?,
CONRS®RE, CORS®, CO2R®, CONR®R®, C(R%)=NOR?, NR°COR®, NRSCONR®R®,
NR®CO2R®, NRPSO2R?8, NR*SO.NR®RE OCONRER?®, OSO2R5, S(0O): R® SO:NRCR®,
OSO2NR°RE,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Hydroxy und Cyano substituiertes (C1-Ce)-Alkyl, , (C2-Cs)-Alkenyl, (C2-Cs)-Alkinyl,
oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, lod,
Cyano und (C+-Cz)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkoxy, (Cs-Cs)-Cycloalkoxy, (C2-Ce)-
Alkenyloxy oder (C2-Cs)-Alkinyloxy;

R® bedeutet durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor,

Brom, lod, Cyano und Hydroxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl oder (C3-Cs)-Cycloalkyl;
R®  bedeutet Wasserstoff oder R5;
R®  bedeutet Fluor, Chlor, Brom, Jod, Cyano, Hydroxy, S(O).R® oder durch jeweils

m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C4-C2)-Alkoxy
substituiertes (C+-Ce)-Alkoxy, (C2-Ces)-Alkenyloxy oder (C2-Cs)-Alkinyloxy;
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R’ bedeutet Wasserstoff oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend

aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C+-Cz)-Alkoxy substituiertes (C1-Cs)-Alkyl, (Cs-Cs)-

Cycloalkyl, (Co-C4)-Alkenyl oder (C2-Ca)-Alkinyl;

R® bedeutet R7,

R®  bedeutet (C+-Cs)-Alkyl oder (C1-Cs)-Alkoxy;

k bedeutet 3, 4, 5 oder 6;

m bedeutet 0, 1, 2, 3, 4 oder 5;

n bedeutet 0, 1 oder 2;

p bedeutet O oder 1;

q bedeutet 3, 4 oder 5;

S bedeutet 0, 1, 2, 3 oder 4;

t bedeutet 0, 1 oder 2.

3. 3-Heteroarylisoxazolin-5-carboxamide und 3-Heteroarylisoxazolin-5-thicamide
nach Anspruch 1 oder 2, worin

R'und R? bedeuten unabhéngig voneinander jeweils Wasserstoff, Fluor, Chior,
Brom, lod, Cyano, oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor,
Chilor, Brom, lod und Cyano substituiertes (C+-C4)-Alkyl,

R3 bedeutet durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor,
Brom, Cyano, (C4-C2)-Alkoxy-substituiertes (C4-Ca)-Alkyl, (C3-C4)-Cycloalkyl, (C2-Cs)-
Alkeny! oder (C2-Cs)-Alkinyl,
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A bedeutet eine Bindung oder eine divalente Einheit aus der Gruppe bestehend
aus CHa, CH2CH2, CHCH3, CH2CH2CH2, CH(CH2CH3), CH(CH3)CHa, C(CHz)a,
C(CH3)2CHz, C(iPr)CHs, CH(CH2iPr)CHz, CH2CH=CH, C(CH3).C=C, CH(CF3)CHz,
CH(CH3)CH20, CH2CH20, CH(cPr)CH20, CH(CH20CH3),CH(CH2CH2SCHs),
CH(COOH), CH(COOCHj3), CH(COOH)CH2, CH(COOCH3)CH2, CH2COH(CF3),
CH(CONHCH?3), CH(CONHCH3)CH2 und CH2CH2CONHCHj;

R4 bedeutet Wasserstoff oder (C+-Cs)-Alkyl;
Y bedeutet Sauerstoff oder Schwefel;

X bedeutet Wasserstoff, Cyano, Hydroxy, X',

oder

durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Cyano, Hydroxy,
ORY, X1, OX', NHX', S(0), R5% CO2R8 CONR®R?, CONRESO,R?® und PORR?
substituiertes (C1-C12)-Alkyl, (C3-Cs)-Cycloalkyl, (C2-C12)-Alkenyl oder (C2-C12)-Alkinyl;
X! bedeutet einen durch s Reste aus der Gruppe bestehend aus R®, R%, R® und

RY substituierten Ring aus der Gruppe bestehend aus
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oder X' bedeutet durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus R®, R% R® und R®

substituiertes Phenyl;

Het bedeutet Pyridin-2-yl, Pyridin-3-yl, Pyridin-4-yl, Pyridazin-3-yl, Pyridazin-4-yl,
Pyrimidin-2-yl, Pyrimidin-4-yl, Pyrimidin-5-yl, Pyrazin-2-yl, 1,2,4-Triazin-3-yl, 1,2,4-
Triazin-5-yl, 1,2,4-Triazin-6-yl, 1,3,5-Triazin-2-yl, Pyrrol-3-yl, Furan-2-yl, Furan-3-yl,
Thiophen-2-yl, Thiophen-3-yl, Pyrazol-3-yl, Pyrazol-4-yl, Oxazol-2-yl: Oxazol-4-yl,
Oxazol-5-yl, Thiazol-2-yl, Thiazol-4-yl, Thiazol-5-yl, Isoxazol-3-yl, Isoxazol-4-yl,
Isoxazol-5-yl, Isothiazol-3-yl, Isothiazol-4-yl, Isothiazol-5-yl, 1H-1,2,3-triazol-4-yl, 2H-
1,2,3-triazol-4-yl, 1H-1,2,4-Triazol-3-yl, 1,2,4-Oxadiazol-3-yl, 1,2,4-Oxadiazol-5-yl,
1,2,4-Thiadiazol-3-yl, 1,2,4-Thiadiazol-5-yl, 1,3,4-Oxadiazol-2-yl, 1,3,4-Thiadiazol-2-yl,
oder 2H-Tetrazol-5-yl.

R bedeutet, Fluor, Chlor, Brom, Cyano,

oder jeweils durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor und Chior
substituiertes (C+1-Cs)-Alkyl,

oder durch m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor und Chlor substituiertes (C+-
Ce)-Alkoxy;

R®  bedeutet Methyl oder Ethyl;

RS bedeutet Wasserstoff oder R5;
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R®2  bedeutet Fluor, Chlor, Brom, Jod, Cyano, Hydroxy, S(O).R® oder durch jeweils
m Reste aus der Gruppe bestehend aus Fluor, Chlor, Brom, Cyano und (C+-C2)-Alkoxy
substituiertes (C4-Cs)-Alkoxy, (C2-Ce)-Alkenyloxy oder (C2-Ce)-Alkinyloxy;

R’ bedeutet Wasserstoff oder durch jeweils m Reste aus der Gruppe bestehend
aus Fluor und Chlor substituiertes (C1-Ce)-Alkyl;

RS bedeutet R7,

R® bedeutet (C1-Cs)-Alkoxy;

m bedeutet 0, 1, 2 oder 3;

n bedeutet 0, 1 oder Z;

S bedeutet 0, 1, 2, 3 oder 4;

t bedeutet 0, 1 oder 2.

4. Herbizide Mittel, gekennzeichnet durch einen herbizid wirksamen Gehalt an

mindestens einer Verbindung der Formel (1) gemal} einem der Anspriche 1 bis 3.

5. Herbizide Mittel nach Anspruch 4 in Mischung mit Formulierungshilfsmitteln.

6. Herbizide Mittel nach Anspruch 4 oder 5 enthaltend mindestens einen weiteren
pestizid wirksamen Stoff aus der Gruppe Insektizide, Akarizide, Herbizide, Fungizide,
Safenern und Wachstumsregulatoren.

7. Herbizide Mittel nach Anspruch 6 enthaltend einen Safener.

8. Herbizide Mittel nach Anspruch 7, worin der Safener ausgewahlt ist aus der

Gruppe bestehend aus Mefenpyr-diethyl, Cyprosulfamid, Isoxadifen-ethyl,

Cloguintocet-mexyl, Benoxacor und Dichlormid.
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9. Herbizide Mittel nach einem der Anspriiche 6 bis 8 enthaltend ein weiteres
Herbizid.

10.  Verfahren zur Bekdmpfung unerwiinschter Pflanzen, dadurch gekennzeichnet,
dafld man eine wirksame Menge mindestens einer Verbindung der Formel (1) geman
einem der Anspriiche 1 bis 3 oder eines herbiziden Mittels nach einem der Anspriiche
4 bis 9 auf die Pflanzen oder auf den Ort des unerwiinschten Pflanzenwachstums

appliziert.

11.  Verwendung von Verbindungen der Formel (1) gemaf einem der Anspriiche 1
bis 3 oder von herbiziden Mitteln nach einem der Anspriiche 4 bis 9 zur Bekdmpfung

unerwinschter Pflanzen.

12. Verwendung nach Anspruch 11, dadurch gekennzeichnet, daf die
Verbindungen der Formel (1) zur Bek@mpfung unerwinschter Pflanzen in Kulturen von

Nutzpflanzen eingesetzt werden.

13.  Verwendung nach Anspruch 12, dadurch gekennzeichnet, daf die

Nutzpflanzen transgene Nutzpflanzen sind.

14.  Fungizide Mittel, gekennzeichnet durch einen fungizid wirksamen Gehalt an

mindestens einer Verbindung der Formel (I) gemal einem der Anspriche 1 bis 3.
15.  Fungizide Mittel nach Anspruch 14 in Mischung mit Formulierungshilfsmitteln.
16.  Fungizide Mittel nach Anspruch 14 oder 15 enthaltend mindestens einen

weiteren pestizid wirksamen Stoff aus der Gruppe Insektizide, Akarizide, Herbizide,

Fungizide, Safenern und Wachstumsregulatoren.
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