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ROHM AND HAAS COMPANY

PROCESSO PARA A PREPARACAO DE ACIDOS GLUTARAMICOS SUBSTITUTDOS

E SEUS DERIVADOS E COMPOSICOES HERBICIDAS E ALGICIDAS

QUE 0S CONTEM

A presente invencdo diz respeito a dcidos gluta-
ramicos substitufdos e aos seus derivados, as composicdes herbi
cidas ou algicidas que contém estes compostos e a métodos para

controlar a presenca de ervas daninhas ou de algas.

Durante os Gltimos anos, tem havido um trabalho
de investigacdo intensificado para a degcoberta de herbicidas
para controlar plantas ndo desejadas. As patentes de invenc¢do
norte-americanas nGmeros 3 642 891, 3 723 474, 3 941 581,4 489 010,
4 595 408 e 4 557 756 referem-se a 4dcidos N-(m-amidofenil)-gluta
rdmicos e aos seus derivados e & utilizacdo dos mesmos como agen-

tes herbicidas. Ndo se refere outra substituicdo no nlcleo feni-

lico.
Existe ainda a necessidade de agentes herbicidas
adicionais que sejam tdo efectivos ou mais efectivos do que os

compostos presentemente existentes.

A presente invencdo refere-se a uma nova classe
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de &cidos glutarédmicos substituidos e de derivados de &cido glu

tardmico de férmula geral

i (0) E @ CHF\C/RE)H A
0) ~N—C—CH —C—CH—
Y X R2
na qual
0 simbolo A representa um grupo hidroxi-metilo (CHZOH);
clorometilo (CH,Cl1); carboxi (COOH); sal de carboxi

2
(COO—M+); alcoxi-carbonilo ou alquilaminocarbonilo;

0o simbolo D representa umgrupo CH ou um &tomo de azoto;

o simbolo n representa o ndmero 0 ou 1;

o simbolo R representa um dtomo de hidrogénio (H) ou gru
po alquilo (C1-C4), halogeno—alquilo (C1-C4) que contém

um a nove &tomos de halogéneo ou fenilo;

o simbolo R1 representa um atomo de hidrogénio, ou um

grupo alquilo (C1-C2) ou halogeno-alquilo (C1-C2);

o simbolo R, representa um dtomo de hidrogénio ou um gru-

po alquilo (C1—C2);

0o simbolo T representa um &tomo de hidrogénio ou de fltor

(F)s



o simbolo X representa um dtomo de hidrogénio ou um &to-

mo de halogéneo;

com a condi¢do de que, quando os simbolos X e Z represen
tam, cadaumdeles, independentemente, um &tomo de hidro-
génio ou um &tomo de halogéneo, o simbolo Y representa
Jdm dtomo de halogéneo e o simbolo D representa um grupo
CH, o simbolo R tem que representar um grupo trifluorome
)3

tilo (CF3

o simbolo Y representa um dtomo de hidrogénio ou de halo

)

géneo ou um grupo halogeno-alquilo(C1-C3),a1quﬂblcf£3
ciano, nitro (NOZ), fenoxi ou feniltio; com a condicdo
de que, quando o simbolo Y representa um &tomo de hidro-

génio, R representa um grupo trifluorometilo (CF,), oOs

3
simbolos R, e R, representam, cada um, um &atomo de hidro

1 2
génio e o simbolo Zndorepresenta um &tomo de hidrogénio; e
quando o simbolo Y representa um &tomo de cloro (Cl) e o
simbolo Z representa um substituinte ligado ao ndcleo fe
nilico por um &tomo de oxigénio, o simbolo R ndo represen

ta um &tomo de hidrogénio;

o simbolo Z representa um &tomo de hidrogénio; um grupo

hidréxi (OH); um dtomo de halogéneo; um grupo alcoxi; al
ceniloxi; alciniloxi; alquiltio; alceniltio; alciniltio;
carboxi-alcoxij;carboxi-alquiltio; alcoxicarbonil-alcoxi;

alcoxicarbonil-alquiltio; ciclo-alcoxi; ciclo-alquil-al-



coxi; ciclo-alquiltio; ciclo-alquil-alquiltio; heteroci-
clil-alcoxi; formilo; alcanoflo; alcoxi-carbonilo; alceni
loxi-carbonilo; alciniloxi-carbonilo; ciclo-alcoxi-carbo
nilo; ciclo-alquil-alcoxicarbonilo; alcoxicarbonil-alco-
xicarbonilo; alquilo; hidroxi-alquilo; alcoxi-alquilo;
alceniloxi-alquilo; alciniloxi-alquilo; alquiltio-alqui-
lo; alceniltio-alquilo; alciniltio-alquilo; ciclo-alcoxi-
-alquilo; cicloalquil-alcoxi-alquilo; cicloalquiltio-al-
quilo; cicloalquil-alquiltio-alquilo; alcoxicarbonil-al-
coxi-alquilo; fenoxi-alquilo; feniltio—alquiio; alquil-
amino-alquilo; heterociclilo; oximilo (~-CH=NOH); alqui-
loxi-imilo (-CH=NOalquilo); alceniloxi-imilo (-CH=NOal-
cenilo); alciniloxi-imilo (-CH=NOalcinilo); alcoxicarbo
nil-alcoximilo Z'—CH=NO(a1coxicarbonil)-alquilo_7; al-
quil-(alquil)-oximilo L -C(alquil)=NOalquilo 7; alcenil
(alquil)-oximilo/ -C(alquil)=NOalcenilo 7; alcinil-(al-
quil)-oximilo £ -C(alquil)NOalcinilo_7; alcoxicarbonil-
-alquil-(alquil)-oximilo /£ -C-(alquil)=NO(alcoxicarbonil)-
-alquilo 7; alquilamino; mono-alcenilamino; mono-alcinil-

amino; alquil-sulfonilamino; ou alcanoilamino;

com a condi¢do de que, quando o simbolo Z representa um

-

grupo acetamido, o simbolo Y ndo representa um dtomo de

cloro; ou
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0s simbolos Y e Z, em conjunto, formam um ndcleo hetero-
ciclico fundido com um néicleo fenilico para formar um

compostos com uma das fdérmulas de estrutura

E©:': \I:B’ X?V&o
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em que

o simbolo L representa um dtomo de oxigénio (0) ou de

enxofre (S) ;

o simbolo R3 representa um dtomo de hidrogénio ou um gru

po alquilo;

o simbolo R4 representa um-atomo de hidrogénio; um grupo
alquilo; alcenilo; alcinilo; alcoxi-alquilo; alceniloxi-
-alquilo; alciniloxi-alqdilo; alcoxicarbonil-alquilo;
cicloalquiloj;cicloalquil-alquilo; fenilalquilo; alquil-
tio-alquilo; alceniltio-alquilo; alciniltio-alquilo; he
terociclil-alquilo; alquilamino-alquilo; alcoxicarbonilo;

ou alcanoilo, e
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0 simbolo M" representa um catido dos sais agronomicamen

te aceitdveis.

"Alquilo" significa grupos alquilo de cadeia li-

near e ramificada, por-exemplo alquilo-(C1-C6),

lo, n-propilo, isopropilo, n-butilo, isobutilo, s-butilo ou 1-

como metilo,eti~

-etil-propilo.Uma parte alquilo de um qualquer dos substituintes
da lista indicada antes para Z & opcionalmente substituida por
um até cinco dtomos de halogéneo para formar grupos tais como
trifluorometilo, 1,1,1,2,2-pentafluoroetilo (trifluoro-metil)me
tilo; opcionalmente substituido por fenilo para formar grupos
como benzilo ou fenetilo. Um gfupo alquilo de qualquer dos subs

tituintes indicados antes para Z ou R, & opcionalmente substituf

4
do por ciano para formar grupos como cianometilo, 2-ciano-etilo

ou 1-ciano-etilo.

Ciclo-alquilo &, por exemplo, ciclopropilo, ciclo
butilo, ciclopentilo, ciclo-hexilo e inclui ciclo-alquilo opcio-
nalmente substituido por a1quilo(C1-C4), por exemplo 2-metil-ci

clopropilo ou halogéneo, por exemplo 2,2-dicloro-ciclopropilo.

Fenilo & opcionalmente substituido por um ou dois

1—C3), halogéneo, alcox1(C1-C3)

ou trifluorometilo. Halogeno-alquilo para R &, por exemplo,fluoro

substituintes tais como alquilo(C

metilo, difluorometilo, trifluorometilo ou pentafiuoroetilo. He-

terociclilo &, por exemplo, um nlcleo pentagonal ou hexagonal,
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aromdtico ou ndo aromético, opcionalmente substituido, que con-
tém um a trés &tomos independentemente escolhidos de entre azo-
to, oxigénio ou enxofre, como piridilo, tetra-hidrofuranilo ou

5,5-dimetiloxi-azolinilo.
"Halogéneo" significa fldor, cloro, bromo e iodo.

Quando indicado na-lista de substituintes Y e Z,
tio inclui tio-(-S-), sulfinilo(-S03 e sulfonilo(-SOZ-), embora

tio (-S-) seja preferido.

Os grupos amino substituidos tais como alquilami
no, incluem grupos mono-substituidos e.di-substituidos, por exem

plo, mono-alquilamino e dialquilamino.

As 6ximas estdo ou na configuracdo sin ou na con-

figuracdo anti ou sd3o as misturas destas configuracdes.

Os catides agronomiéamente aceitdveis incluem os
catides conhecidos na técnica, por exemplo, oS sais de metais
tais como sais de sédio, potédssio, cdlcio e magnésio, sais de
aménio, tais como sais de ambénio e isopropilambénio e os sais de
trialquil-sulfénio, tais como trimetil-sulfénio. Incluem também
os sais de Ethomeen.

"Alcoxi" &, por exemplo, alcoxi (C1-C tal como

5>
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metoxi, etoxi, n-propiloxi, isopropiloxi, n-butiloxi, isobuti-
loxi ou s-butiloxi. "Alceniloxi" &, por exemplo,alcaﬂloxiﬂ%-cﬁh

como aliloxi. "Alciniloxi" &, por exemplo, alciniloxi(C,-C.) co

306

mo propargiloxi, ft-metil-propargiloxi ou 2-butiniloxi. "Alquil-
tio" &, por exemplo, alquiltio(C1-C6). “Alceniltio" &, por
exemplo, alceniltio(C3-C6). “Alciniltio” &, por exemplo, alcinil
tio(CB-C6), tal como propargiltio. "Ciclo-alcoxi" &, por exemplo
ciclo—alcoxi(c3-C6). "Ciclo-alquil-alcoxi" &, por exemplo, ciclo-

-alquil(03-66)-a1coxi(c1-c6). "Cicloalquiltio" &, por exemplo,

2

cicloalquiltio(CS-C6). "Cicloalquil-alquiltio" &, por exemplo,

z

cicloalquil(C3—C6)-a1quiltio(C{-C6). "Fenilalcoxi" &, por exem-

plo, fenilalcoxi(c1-C6), como fenil-metoxi (benziloxi). "Fenil-

2z

alquiltio" &, por exemplo, fenil-alquiltio-(c1—C6). "Carboxi-al

coxi" &, por exemplo, carboxi-alcoxi(c1—C6).

&, por exemplo, carboxi*alquiltio(c1-C6) como carboxi-metiltio.

"Carboxi-alquiltio"

"Alcoxi-carbonil-alcoxi" &, por exemplo, alcoxi(C,-C.)-carbonil-

1 6)
—alcoxi(c1-C6). “Alcoxicarbonil-alquiltio" é, por exempld, alco-

xi(01-C6)—ca1boni1—a1quiltio(C1-C6) como metoxi-carbonil-metil-

tio ou isopropiloxi-carbonil-metiltio. "Alcanoilo" &, por exem-

plo, alcanoilo(c1-C ) tam como acetilo. "Alcoxi-carbonilo" &,

6

por exemplo, alcoxi(C1-C )-carbonilo, tal como metoxi-carbonilo,

6
etoxi-carbonilo, n-propiloxi-carbonilo ou isopropiloxi-carboni-
lo. "Alceniloxi-carbonilo" &, por exemplo, alceniloxi(C3—C6)—
-carbonilo. "Alciniloxi-carbonilo" &, por exemplo, (alciniloxi
CB—CG)—carbonilo. “Cicloalcoxi-carbonilo" é, por exemplo, (ci-

cloalcoxi C3-C6)-carbonilo. "Cicloalquil-alcoxi-carbonilo" &,



por exemplo, (cicloalquil C,-C,.)-(alcoxi C1-C )-carbonilo. "Al-

3776 6
coxicarbonil-alcoxicarbonilo" &, por exemplo, (alcoxi C1—C6)-ca£

bonil-(alcoxi C,-C_)-carbonilo. "Hidroxi-alquilo" &, por exemplo,
176

hidroxi-alquilo(C1—C6)=

&, por exemplo, (alcoxi C1-C6)*a1quilo—(C1—C6

-metilo ou isopropiloxi-metilo. "Alceniloxi-alquilo" &, por exem

tal como hidroxi-metilo. "Alcoxi-alquilo"

) tal como metoxi-

plo, (alceniloxi C3-C6)-a1quilo(c1-c6). “Alciniloxi-alquilo" &,

por exemplo, (alciniloxi C3—C6)—a1quilo(C1—C6) tal como propar-

giloxi~metilo ou l-metil-propargiloxi-metilo. "Alquiltio-alquilo"

é,por exemplo, (alquiltioC1-C -alquilo(C1-C6) tal como isopro-

6)
piltiometilo ou etiltiometilo. "Alceniltio-alquilo" &, por exem

plo, (alceniltio 02—C6)—a1quilo(C1-C6). "Alciniltio-alquilo" &,

por exemplo, (alciniltio CB-CG)-alquilo(C

quilo" &, por exemplo, (cicloalcoxi 03-0

1-C6). "Cicloalcoxi-al-

6)-alqu110(C1—C6). Ci-

cloalquil-alcoxi-alquilo" &, por exemplo, ( cicloalquiloc3-06)-

-(alcoxi C1-66)-a1qu1lo(c1-c6).

exemplo, (cicloalquiltio C3-C6)-alquilo(C1—C6

quiltio-alquilo &, por exemplo, (cicloalquilo C,-C.)-alquiltio

376
C1-C6)-a1quilo C1—C6. "alcoxicarbonil-alcoxi-alquilo" &, por

“Cicloalquiltio-alquilo" &, por

). "Cicloalquil-al

exemplo (alcoxi C,-C.)-carbonil-alcoxi C,-C ),tal

176 1 6) 6
como 1-(etoxicarbonil)-etoxi-metilo. "Fenoxi-alquilo" &, por

-alquilo(C1—C

exemplo, fenoxi-(alquilo C1-C tal como fenoxi-metilo. "Fenil-

6)
tio-alquilo" &, por exemplo, feniltio-(alquilo C1—C6),

feniltiometilo. "Alquilamino-alquilo" &, por exemplo, mono(al-

tal como

quiloC1-C6)-amino-(alquilo €C,-C.) ou di-(alquilo C,-C.)-amino-

1 76 1 76
-(alquilo C1-C6) tal como di-isopropilaminometilo ou dimetilami

no-etilo. "Alcenilo" & por exemplo, alcenilo-(CS-C6), tal como
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alilo, 2-cloro-alilo ou 3,3-dicloro-alilo."Alcinilo" &, por exem

plo, alcinilo(C3-C6) tal como propargilo. "Alquiloximilo" &, por

P

exemplo, alquiloximilo(c1—06). "Alceniloximilo" é, por exemplo,

alceniloximilo(CB-C "Alciniloximilo" &, por exemplo, alcinilo

6)'
ximilo(03-06). “Alcoxicarbonil-alquiloximilo" &, por exemplo,(al

coxi C,-C ). "Alquil-(alquil)~oxi-

176
milo" &, por exemplo, (alquiloC1-C

)-carbonil—(alquiloximilo:CrC6

)-L (alquiloC -06);7—oximi-

6 1
lo. "Alcenil-(alquil)-oximilo"™ &, por exemplo (alcenilo C3—C6)-
-[ (alquilo C,-C¢) J-oximilo. "Alcinil-(alquil)-oximilo" &, por
exemplo, Calcinilo 03-C6)—a1quilo C1-C6)-oximilo. "Alcoxi-carbo-
nil-alquil-(alquil)-oximilo" &, por exemplo, (alcoxi C1—C6)—car—
bonil-(alquilo C1-C6)7€1quilo(C1—C6)-oximilo. "Alquilamino &,
6 17Cg)-

-amino. "Alcenilamino" &, por exemplo, mono-(alcenilo C3—C3)-ami

por exemplo, mono-(alquilo C1-C )-amino ou di-(alquilo C

2

no. "Alcinilamino" é&,por exemplo, mono-(alcinilo C3—C6)-amino.

P

"Alcanoilamino" &, por exemplo, mono-(alcanoflo C1-C )-amino,

6
tal como acetamido. "Alquil-sulfonilamino" &, por exemplo, (al-

-C_)-sulfonilamino,

)-sulfonilamino ou di-(alquilo C1 6

quilo C1—C6

tal como (dimetil-sulfonil)-amino.

Numa forma de realizacdo preferida da presente in

vencdo, 0s compostos obtidos tém a fdérmula geral

T H 0 R R,

[0 N/
%T(O)H—N——C —CH, —C —-—?H — A
Y2 D7 N X R,



na qual

o simbolo A representa um grupo de férmula CH.,OH, CH2C1,

2

COOH, coo-M*,(c,-C -carbonilo ou (alquilo

1 6)
-aminocarbonilo;

alcox1(C1—C6)

C1-C6)

0 simbolo n representa o némero 0;
0 simbolo D representa um grupo CH ou um 4tomo de azoto;

o simbolo R representa um 4dtomo de hidrogénio ou um gru

po alquilo (C1-C4), halogeno-alquilo (C1-C4) ou fenilo;

0 simbolo R1 representa um &tomo de hidrogénio ou um ra-
dical alquilo (C1-C2);

o simbolo R2 representa um &tomo de hidrogénio ou em gru
po alquilo (C1-C2);

0 simbolo T representa um dtomo de hidrogénio ou de fldor;

0o simbolo x representa um dtomo de hidrogénio ou de halo
géneo; com a condicdo de que, quando os simbolos X e Z
representam, cada um, independentemente um do outro, 4to-

mos de hidrogénio ou de halogéneo, o simbolo Y representa
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um dtomo de halogéneo e o simbolo D representa um grupo
CH, o simbolo R deve representar um radical de férmula

CF3;

o simbolo Y representa um adtomo de hidrogénio ou de halo

géneo ou um radical de férmulas CF3OC6H5 ciano ou N02;

com a condigdo de que, quando o simbolo Y representa um
dtomo de hidrogénio, o simbolo R representa um grupo tri

fluorometilo (CF,), os simbolos R, e R, representam &to-

3 1 2
mos de hidrogénio e o simbolo Z n3o representa um &tomo

de hidrogénio; e, quando o simbolo Y representa um &tomo
de cloro (Cl) e o simbolo Z representa um substituinte
ligado ao ncleo fenilico por oxigénio, o simbolo R ndo

representa um dtomo de hidrogénio; e

0 simbolo Z representa um dtomo de hidrogénio ou de halo

géneo ou um grupo alcoxi(C,-C_.), alceniloxi(C,-C_ ), halo

1 76 3 6
geno-(alceniloxi C3-C6), alciniloxi(cs—CG), alquiltio(C1-

), alceniltio(C,-C.), alciniltio(CB—CG), fenil-(alcoxi

6 3 6)

C1-C6), heterociclil-(alcoxi C1

C1-C6), carboxi-(alquiltio C1—C6), (alcoxi C1—C6)-carbo—

nil-(alquiltio c,-C 1—C6), (alcoxi C1—C6)-

1_C6)’ hidroxiwalquilo (C1—C6),(a1-
coxi C1-C6)-a1quilo (C1-C6), (alceniloxi C3-C6)-a1qu1lo

(C1'C6)’ (alciniloxi C3—06)-a1qu110(01-06), (alquiltio

-C

-C6), fenil-(alquiltio

6)’ alcanoilo (C

-carbonilo, alquilo (C



C1-C6)—a1qu1lo (C1-C6), (alcoxi C1-C6)[—_

-carbonil-(alcoxi C,-C.)-alquilo (C -C6), fenoxi-(alqui

1
lo C1'C6)’ feniltio-(alquilo C1—C6), heterociclilo, di-

-(alquilo C1-C )—amino-alquilo(c1—c ,» mono-(alcanoflami

6 6)
no C1-C6), com a condicdo de que, quando o simbolo Z re-
presenta acetamido, o simbolo Y ndo representa cloro nem
di-(alquilo C1-C6)—su1fonilamino ou
os simbolos Z e Y, em conjunto, formam um ndcleo hetero

ciclico fundido com um néicleo fenilico para formar um

grupo de férmula de estrutura

X LRy X X
| /L
jcodibonlibon
R4 R4 R4 0

em que

0 simbolo L representa um &tomo de oxigénio ou de enxo-

fre;

o simbolo R3 representa um atomo de hidrogénio ou um ra-

dical alquilo(C,-C );

3



o simbolo R4 representa um atomo de hidrogénio ou um gru
po alquilo (C1-C6), alcenilo CS-CG), halogeno-(alcenilo

C3-C4 ) alcinilo(C,-C,), (ciclo-alquilo C3-C6)-élquilo

(C1-C6), (alcoxi C1—C6)-a1quilo(c -CG), fenil-alquilo(c1—

1

C6), ciano—alquilo(C1-C6), heterocicli1-a1quilo(C1—C6),

) —C Veamino. T C o e
(alquilo C1 6) amino-alquilo (C1 C6) ou (alcoxi C1 C6)

—carbonil-alquilo(C1—C6).

Uma classe da forma de realizacdo preferida de
acordo com a presente invencdo & constituida pelos compostos de

éter de acido glutardmico e de &cido tioéter-glutardmico de fér

mula geral I, na qual

o simbolo A representa um grupo COZH, (alcoxi C1-C6)—Caﬁ

bonilo ou COZ-M+;

0 simbolo D representa um grupo CH ou quando o simbolo X

representa um &tomo de hidrogénio ou um &tomo de azoto;

0 simbolo n representa o niimero 0;

0 simbolo R representa um grupo alquilo (C1-C4) ou halo

geno-alquilo (C1—C4);
o simbolo R1 representa um atomo de hidrogénio ou um ra

dical alquilo (C1—C2);



o simbolo R2 representa um atomo de hidrogénio;

o simbolo X representa um &tomo de hidrogénio ou de halo

géneo;

0 simbolo Y representa umitomo de hidrogénio ou de halo-

géneo;
0 simbolo T representa um &tomo de hidrogénio ou de fldor

o simbolo Z representa um &tomo de hidrogénio ou um gru-

1-C6), alceniloxi(C

6)’ a1c1n110x1(C3—C6) 1

(CB—CG), alciniltio(Cs—C6), fen11-a1cox1(C1—C6), hetero-

ciclil-alcoxi(C1—C6),fenil-alquiltio(c1—c6), carboxi-al-

quiltio(C1-C6) ou (alcoxi C1—C6)—carboni1—a1quiltio(C1-
C6).

_.po alcoxi(C -C_), halogeno-alceniloxi

376

(CB-C ,» alquiltio(C —C6), alceniltio

Os compostos preferidos destes derivados de 4cido

glutardmico sdo os compostos de férmula geral I, na qual

0 simbolo A representa um grupo carboxi, (alcoxi C1-C6)-

-carbonilo ou COZ-M+ ;

0o simbolo D representa um grupo CH;



o simbolo n representa o nimero 0;

o simbolo R representa um grupo de férmulas CH,,CF,,CHF

3°7°3 2

ou CFZCF3

o simbolo R, representa um &tomo de hidrogénio;

1

o simbolo X representa um dtomo de cloro ou de fldor;

0 simbolo Y representa um &tomo de bromo, de fldGor ou de

cloro;
o simbolo T representa um dtomo de hidrogénio; e

o simbolo Z representa um grupo alcoxi (C1-C ) alcenilo

)
xi(C,-C_.); ou alciniloxi(C.-C.).

376 376
Mais preferivelmente, o simbolo A representa um
grupo carboxi, etoxi-carbonilo, metoxi-carbonilo, isopropiloxi-
-carbonilo, carboxilato de etomina, carboxilato de isopropilamd
nio ou carboxilato de potassio; o simbolo X representa um &tomo
de fldor; o simbolo Y representa um dtomo de cloro ou de bromo;
e 0 simboloiz representa um grupo propargiloxi, aliloxi, n-pro-

piloxi, isopropiloxi, etoxi ou metoxi.

Mais preferivelmente, quando o simbolo A repre-
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senta um grupo COOH, o simbolo Y representa um atomo de cloro e

o simbolo R representa um grupo CF,, 0 simbolo Z representa um

3
grupo propargiloxi, isopropiloxi, n-propiloxi, etoxi, metoxi ou

aliloxi.

Mais preferivelmente ainda, quando o simbolo A
representa um grupo COOH, o simbolo Y representa um &tomo de
bromo e o simbolo R representa um grupo CF3, 0 simbolo Z repre-

senta um grupo propargiloxi.

Mais preferivelmente'ainda, quando o simbolo R
representa um grupo CH3, o simbolo Y representa um atomo de clo
ro e 0 simbolo A representa o grupo COOH, o simbolo Z represen-

ta um grupo propargiloxi.

Mais preferivelmente ainda, quando o simbolo R
representa um grupo de férmula CFZCFS’ o simbolo Y representa
um &tomo de cloro e o simbolo A representa um grupo COOH, o sim

bolo Z representa um radical propargiloxi.

Miis preferivelmente, quando o simbolo R represen
ta um radical CFB, o simbolo Y representa um dtomo de cloro e o
simbolo Z representa um grupo propargiloxi, o simbolo A repre-
senta um grupo carboxi, etoxi-carbonilo, metoxi-carbonilo, iso-
propiloxi-carbonilo, carboxilato de etomina, carboxilato de iso-

propilaménio ou carboxilato de potéssio.
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Mais preferivelmente, quando o simbolo R repre-

senta um grupo CF,, 0 simbolo Y representa um &tomo de cloro e

3
0o simbolo Z representa um grupo isopropiloxi, o simbolo A re-

presenta um radical carboxi ou metoxi-carbonilo.

A uma segunda classe da forma de realizagdo pre
ferida de acordo com a presente invencdo pertencem 0os compostos

de ésteres de &cido glutardmico de férmula geral, na qual
-0 simbolo A representa um radical carboxi;

0 simbolo D representa um grupo CH ou, quando o simbolo
X representa um atomo de hidrogénio o simbolo D represen

taum &tomo de azoto;
0 simbolo n representa o ndmero 0;

o simbolo R representa um radical alquilo (C1-C4) ou ha-
logeno-alquilo (C1-C4);

o simbolo R1 representa um dtomo de hidrogénio ou um ra-

dical alquilo(C1-C2);

0o simbolo R2 representa um dtomo de hidrogénio;

0 simbolo X representa umdtomo de hidrogénio ou de halo-

géneo;



0 simbolo Y representa um dtomo de hidrogénio ou de halo

géneo;
o simbolo T representa um &tomo de hidrogénio ou de flior;

0 simbolo Z representa um grupo (alcoxi C1-C6)-carbonilo,

e 0S seus sais agronomicamente aceitdveis.

Os compostos preferidos destes compostos de éste
res do acido glutardmico sdo compostos de férmula geral I, na
qual o simbolo A representa um grupo COOH; o simbolo D represen-

ta um grupo CH; o simbolo R representa um grupo CF, ou CF_H; o

3 2
simbolo R, representa um &tomo de hidrogénio; o simbolo X repre

1
senta um &tomo de cloro ou de fldGor; o simbolo Y representa um
dtomo de bromo, de fldor ou de cloro; o simbolo T representa um
dtomo de hidrogénio; e o simbolo Z representa um grupo (alcoxi

C1-CG)-carbon110.

Mais preferidos sdo os compostos em que o simbolo
R representa um radical CF3 ou CF2H; o simbolo X representa um .
dtomo de fldGor; o simbolo Y representa um dtomo de cloro ou de
bromo; e o simbolo Z representa um radical isopropiloxi-carboni-

lo.

Os mais preferidos sdo os compostos em que o sim

bolo R representa um radical CF,; o simbolo X representa um ato

3



mo de fldor; o simbolo Y representa um atomo de cloro; e o simbo
lo Z representa um grupo isopropiloxi-carbonilo; o simbolo R re-
presenta um radical CF3; o simbolo X representa um &tomo de fllor;
o simbolo Y representa um &tomo de bromo; e o simbolo Z represen
ta um grupo isopropiloxi-carbonilo; e o simbolo R representa um

radical CFZH; e o simbolo X representa um dtomo de fllGor; o sim-
bolo Y representa um &tomo de cloro; e o simbolo Z representa um

grupo isopropiloxi-carbonilo.

Em uma terceira classe da forma de realizacdo pre
ferida da presente invencdo estdo incluidos os &cidos alquil-glu

tardmicos de férmula geral I na qual
o simbolo A representa um grupo carboxi;

o simbolo D representa um grupo CH ou, quando o simbolo
X representa um dtomo de hidrogénio, o simbolo D repre-

senta umatomo de azoto;
o simbolo n representa o ndmaro 0;

o simbolo R representa um radical alquilo (C1—C4) ou halo
);

geno-alquilo (C,I—C4

o simbolo R1 representa um dtomo de hidrogénio ou um gru-

po alquilo (C1—C2);



o simbolo R2 representa um dtomo de hidrogénio;

0 simbolo X representa um dtomo de hidrogénio cudehalogé-

neo;

o simbolo Y representa um &tomo de hidrogénio ou de halo

géneo;
0 simbolo T representa um &tomo de hidrogénio ou de fldor;

0 simbolo Z representa um grupo (alcoxi C1-C6)-alquilo

(C1-C6), (alceniloxi C3—C6)-a1qu1lo (C1'C6)

xi C3-C6)-alquilo(C1-C6), e 0S seus sais agronomicamente

ou (alcinilo
aceitdveis.

Os compostos preferidos destes 4cidos alquil-glu-
tardmicos sdo os compostos de férmula geral I na qual o simbolo
A representa um grupo carboxi; o simbolo D representa um grupo
CH; o simbolo n representa o nGmero 0; o simbolo R representa um
radical CF3; 0 simbolo R1 representa um dtomo de hidrogénio; o
simbolo X representa um dtomo de cloro ou de fldGor; o simbolo Y
representa um atomo de bromo, de fldor ou de cloro; o simbolo T
representa um dtomo de hidrogénio; e o simbolo Z representa um
grupo (alcoxi C,-C )-alquilo(C1—C ), (alceniloxi C,-C )-alquilo

176 6 b
(c,-C

1 6) ou (alciniloxi C3—C6)—a1qu1lo(C1-C6).



Mais preferivelmente, o simbolo X representa um
dtomo de fllor, o simbolo Y representa um dtomo de cloro e o

simbolo Z representa um radical isopropiloxi-metilo ou l-metil-

-propargiloxi-metilo.

Em uma quarta classe dos compostos preferidos de
acordo com a presente invencdo encontram-se os compostos de dci

do glutardmico heterociclicos de férmula geral I, na qual

os simbolos Y e Z formam um niicleo heterociclico de uma das fér

mulas
\\;];s , 7 | . N/i\o
L :

Y 4

o simbolo A representa um grupo COOH, (alcoxi C1-C6)-ca£

bonilo ou C00™M*:

o simbolo D representa um grupo CH ;

o simbolo n representa o ndmero 0 ;



o simbolo L representa um dtomo de oxigénio ou de enxofre;
o simbolo X representa um dtomo de hidrogénio ou de fldor;

o simbolo R representa um radical alquilo(C1-C4) ou halo-

geno-alquilo(C,-C )3

4

o simbolo R1 representa um dtomo de hidrogénio ou um radi

cal alquilo(C1-C2);

o simbolo R2 representa um &tomo de hidrogénio;

o simbolo R, representa um &tomo de hidrogénio ou um radi

3

cal alquilo(C1-C3) ;e

o simbolo R4 representa um dtomo de hidrogénio ou um radi

cal alquilo(c1-C6), alcenilo(Cg-C6), halogeno-alcenilo(C3-

6)’ a1c1n110(C3-C6), (ciclo-alquilo C3—C6)—a1quilo(C1—

-06),(a1cox1 C1-C6)-a1qu1lo(c1-06), fen11-alquilo(C1-C6),

C

ciano-alquilo(C,-C.), heterociclil—alquilo(C1—C6),(alquil

176
amino C1-C6)-a1qu110(C1—C6) ou alcoxi C

).

1—06)-carbon11-al—

qu1lo(C1-C6

Os compostos preferidos desta classe da forma de

realizacdo preferida sdo compostos de uma das férmulas
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nas quais

0 simbolo A representa um grupo carboxi, coo™ Mt ou (alcoxi

c,-C

1 6)—carbonllo;

0o simbolo X representa um &tomo de hidrogénio ou de fltor;
0 simbolo L representa um dtomo de oxigénio ou de enxofre;

o simbolo R representa um grupo CH3 CF2H ou CFS;
o simbolo R3 representa um &tomo de hidrogénio ou um gru-

po alquilo(C1—C ); e

3
o simbolo R4 representa um grupo alquilo(C1—06),a1cenilo
(03—06), halogeno-alcenllo(CB—C6), a1c1n110(C3-C6),( ci-

clo-alquilo C3-C6)-a1quilo(c1-c6), (alcoxi C1-06)—metilo,

ciano-alquilo(C1—C6), furanil-alquilo(C,-C.) ou fenil-al-

176
qu110(C1-C6).



Mais preferivelmente, os referidos compostos té&m

a férmula de estrutura

na qual o simbolo A representa um grupo carboxi, o simbo-
lo L representa um dtomo de oxigénio; o simbolo X repre-
senta um &tomo de hidrogénio ou de fldor, o simbolo R re-
presenta um grupo CF, ou CHF, e o simbolo R, representa

3 2 3
um radical metilo, o simbolo R, representa um radical pro
pargilo; e quando o simbolo A representa um grupo carboxi
ou alcoxi-carbonilo, o simbolo L representa um &tomo de
oxigénio,o simbolo X representaum itomo de hidrogénio ou
de fldor, o simbolo R representa um grupo CF3 ou CHF2 e

o simbolo R, representa um dtomo de hidrogénio, o simbolo

3
R4 representa um grupo propargilo, etilo, alilo, 2-metil-
-alilo, n-propilo, isopropilo, isobutilo, cianometilo,

etoxi-metilo, metoxi-metilo ou 2-butenilo.

Mais preferivelmente, quando o simbolo A represen
ta um grupo carboxi, o simbolo L representa um dtomo de oxigénio,
o simbolo X representa um &tomo de hidrogénio, o simbolo R repre
senta um grupo CF3 e 0 simbolo R3 representa um atomo de hidrogé
nio, o simbolo Z representa um radical propargilo, alilo ou me-

toxi-metilo.
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Mais preferivelmente, quando o simbolo A represen
ta um grupo carboxi, o simbolo L representa um dtomo de oxigénio,
o simbolo X representa umdtomo de fldor, o simbolo R representa
um grupo CF3 e o simbolo R3 representa um &tomo de hidrogénio, o
simbolo Z representa um radical propargilo, etilo, alilo, 2-me-
til-alilo, 2-cloro-alilo, n-propilo, isopropilo, isobutilo, ci-
clopropil-metilo, cianometilo, 2-tetra-hidrofuranil-metilo, me-

toxi-metilo, etoxi-metilo ou 2-butenilo.

Mais preferivelmente, quando o simbolo A represen
ta um grupo metoxi-carbonilo ou isopropiloxi-carbonilo, o simbo-
lo L representa um dtomo de oxigénio, o simbolo X representa um
dtomo de fldor, o simbolo R3 representa um dtomo de hidrogénio e
o simbolo R4 representa um radical alilo.

Mais preferivelmente, quando o simbolo A represen
ta um grupo de férmula COO_NH4+ ou COO_K+, 0 simbolo L represen-
ta umdtomo de oxigénio, o simbolo X representa um &tomo de fldor,
0o simbolo R3 representa um &dtomo de hidrogénio e o simbolo R re

4
presenta um grupo alilo.

Mais preferivelmente, quando o simbolo R represen
ta um grupo CFZH, 0o simbolo A representa um grupo COOH, o simbo-
lo L representa um 4tomo de oxigénio, o simbolo X representa um

dtomo de fldor e o simbolo R4 representa um radical propargilo.



Mais preferivelmente, quando o composto tem a

féormula de estrutura

L X
j\NJ@[N i EF3
N-C-CH,,-CH=CH, - A

: i

o simbolo A representa um grupo COOH, o simbolo X representa um
dtomo de hidrogénio ou de fldor e o simbolo R4 representa um

grupo propargilo.

0s acidos glutardmicos e 0s seus derivados de
acordo com a presente invencdo podem preparar-se a partir de um

composto inicial de anilina ou de amina de fdérmula geral

na qual os simbolos D, T, X, Y, Z e n tém os significa-

dos definidos antes na férmula geral I.

Faz-se reagir o composto de fdérmula geral II com
um equivalente de um anidrido glutdérico apropriadamente substi-

tuido de férmula geral



0 0 ¥ (111)

na qual os simbolos R, R1 e R2 tém os significados defi
nidos antes na férmula geral I,

para se obter num composto de férmula geral

T 1o RLR
(0) -N-C-CH.-C-CH-COOH
O n 2
Y 2 (1)

0s exemplos de dissolventes apropriados para a
realizacdo desta reaccdo incluem éteres, tais como tetra-hidro-
furano (THF) e glime, hidrocarbonetos tais como tolueno,:aceto-
nitrilo, N,N-dialquilamidas tais como dimetilformamida e deriva
dos halogenados de hidrocarbonetos tais como cloreto de metile-
no e cloroférmio. Geralmente, a reaccdo realiza-se & pressio
atmosférica e a uma temperatura compreendida entre cerca de -10°¢
e cerca de 100° C. Preferivelmente, a temperatura empregada esté
compreendida dentro do intervalo desde cerca de 09 mécercarde

70°¢.

Em seguida, o 4cido glutardmico pode ser feito
reagir, por processos conhecidos dos especialistas na matéria,
com &lcoois ou com aminas, para formar os compostos de férmula

geral I, na qual o simbolo A representa um éster ou uma amida.
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Como variante, pode reduzir-se a fun¢do acido com obtencdo de
funcdo &lcool primério (A = CHZOH) a realizar-se a cloracdousan-
do reagentes como cloreto de tionilo para se obter compostos de

férmula geral I na qual o simbolo A representa CHZCI.

No caso em que os simbolos Y e Z, em conjunto,for
mam um anel heterociclico, pfepara-se o composto heterociclico
substituido por amina por meio de processos conhecidos dos es-
pecialistas na matéria e, em seguida, faz-se reagir com o anidri

do glutérico de férmula geral (III) necessédrio como se descreveu

antes.

Os anidridos glutédricos de partida preparam-se
como se sabe na técnica, por exemplo, em J. Gootjes e W. Th.Nan-
to,"Rec. Trav. Chem." 80 1183 (1965). Como variante, faz-se rea-
gir 4,4,4-trifluorocrotonato de etilo com malonato de dietilo na
presenca de sédio e de uma quantidade catalitica deum.catalisa-
dor,tal como brometo de tetrabutilambénio, para se obter 2-(tri-
fluorometil)-propano-trioato de etilo que, por sua vez, se tra-
ta comuma base forte, tal como hidroxido de potdssio, preferivel
mente a uma temperatura compreendida entre cerca de 50°C e cerca
de 150°C e depois acidula-se e descarboxila-se para se obter o

dcido 3-(trifluorometil)-glutérico.

Os compostos de anilina e de amina de partida pre

param-se como & conhecido dos especialistas na matéria e se des-
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creve, por exemplo, nas patentes de invencdo norte-americanas ni
meros 4 439 229, 4 484 940, 4 484 941, 4 594 099 e 4 640 707 e
nos pedidos de patente de invencdo PCT/EP89/-00279 e PCT/US87/

/0056 e nas referéncias nelas citadas.

Os Exemplos seguintes ilustram melhor a presente
invencdo, mas ndo se destinam a limité-la de qualquer maneira.
Nos Quadros I a IV, encontram-se listas de dcidos glutarédmicos
N-substituidos tipicos e seus derivados, com a indica¢do dos res
pectivos pontos de fusdo. Os dados dos ensaios de ressondncia
magnética nuclear protbénica (RMN) estdo indicados no Quadro V pa
ra aqueles compostos em que ndo se indica o ponto de fusdo.Depois
do Quadro V, descrevem-se preparacdes ilustrativas especificas

dos compostos.
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A
CO.H
COH .
CO.H
CO.H
CO.H
COH
CO.H
CO.H
CO.H
COH
COH
CO,CHa
CO,CH,CHs

CO,CH(CH3);
CO,CH(CHz)

COpK*

COy-NH3CH(CHz )t
COZ-etomeenH+

CO.H

CHy CO;H

N
CH;,-C-

A

z

OH

OCH;
OCH,CHj
O(CH,)»CH;
O{CH213CHa
OCH(CHz)

OCH(CH3)CH;CH;3
OCH,CH(CH3» )
OCH,;CH=CH;

OCH,C=CH
OCH;CsHs

OCH,C=CH
OCH,C=CH
OCH,C=CH
OCH(CHz)
OCH,C=CH
OCH,C=CH
OCH;C=CH
OCH;C=CH
OCH,C=CH

&

Ponto de
fusio (0p)

AL LU WA
171-174
141-144
93-95
95-98
108-111
128-129
96-98
131-133
114-116
140-142
144-146
103-104
83-50
77-78 ,
6leo
172-175
152-157
6leo
137-140
104-105



Cbmposto

ndmero R Ri A z Ponto de fusdo (°C)
78. CH; H COH OCH(CHzR 85-50

29. CFs H COH CHO 162-164
3. CHCH; H COH OCH,C=CH 133-136
32 CHCH3; H COH OCH(CH3), 104-106
33. CH(CH3}, H CO.H OCH,Cx=CH 149-150
34. CH(CH3;2; H COH OCH(CHs), 127-129
35. CFCF3 H CO.H OCH,C=CH 115-116
36. CF,CF3. H CO.H OCH(CH3), 87-50
- 37.. CgHs H COH OCH,C=CH. 142-144
38. CFy H CH,Cl OCH(CH3), 5763

39. CF; H COCH; OCH(CH3) 53-56

45. CF H CH,OH OCH(CHz), 6leo

51. CF; H COH CO,CH(CHs), 127-129
52. CF; H COH SCH,CO,H 142-145
53. CFs H CO,CH; SCH,CO,CH; 7275

. CH H COH SCH,;CO,CHj3 99-103

55. CFs H COH CO,CH3 138-139
56. CFs H COCH; CO;CH; 95-97

57. CFs H COH SCHj 138-140
58. CF3 H COH CO,CH,CH; 138-140
59. CFs H COH CO»(CH,),CH; 139-141
60. CF3 H COH SCH(CH3), 73-74
61. CFy H  CO,CH(CH3); CO,CH(CH3h 101-102
62. CF3 H CO;H SCH,CO,CH(CH3), 135-137
63. CF H COH CH,0H 151.5-153
66. CFy H COH CH,OCH; 125,5-122,5
67. CF3 H COH CH,OCH(CH3), 120,5-122)5
68. CFy H COH CH,OCH,C=CH 95-97



_3;/

By eyt
Ponto de

o fusdo (0C)
Composto R,! A Z -
nimero-R. -
72. CFy H o COH CH2$CH(CH3)2 129-130,5
73. CF3 H COH CH,SCH;CH;
74. CFy H COH CH,SC¢Hs 95-101
75. CF; H COH CH,0C4H; 137-140
76. CF; H COH CH;OCH(CH3)CO,CoHs  6leo
80. CF; H COH CH;N(CH(CH3)), 138-141
81. CF; H COH CHs 150-151
94. CFj H COH OCH,CH,C=CH 136-137
95.. CF3 H COH OCH(CH3)C=CH - 87-50 .
9. CFs H COH CH,OCH(CH3)C=CH ~ 128-130
98. CF; H COH COCH; 107-109
115. CFy H COH OCH;0CH;3 7880
119. CF; H COyK+ COy K+ dec,
123. CH,F H COOH OCH,C=CH
127. CF3 H COH O_Q 126-127
128. CHj H COH CO,CH(CH3) 1205122
130. CF3 H COH SCH,CH(CH3), 108-111
140. CF3 H COH CH=NOCH, 169171
141. CH,F H COOH CO,CH(CH3)
142. CFs H COH NO, 140-142
144, CF H COH- NH, 62-64



Composto
ndmero R. R1 A VA Ponto de fusdo (°C)
CH,
N CH,
A,
148. CF; H COH 0 162-165
- l
N :
150. CFj H COH OCH, N 167-168,5
" 151. CF3 H COH OCHZQ ' 103-106
153. CFs H COH OCH; 66-70
155. CF; H COH 0SO,CH; 153156
156. CF,H H COH COLH(CH), 122-123
158. CF; H COH OCHZC{C1)=CH2‘ 92-95
159. CFRH H COH OCH,C=CH 8891
160. Cr3 H COH OCH,CH=C(Cl), 17-118,5
163. CF3 H COH S(O)CH,CH(CHs), 110-115
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QUADRO ITI

0 R
LA

i
N-C-CH,-CH-CH,-A

. | 2 2
R H
4
Composto
“ndmero L X R Rs Ry A Ponto de fusdo (0()
69. 0 H CF3 CH3 CH2C=CH COZH 139-141
70 0 H CF3 H CH2C=CH COZH 158-159
77. 0 H CF3 H CH2C=CH COZH 97-100
78. 0 F S-CF3 H CH2C=CH COZH 143-144,5
79. 0 F CF3 H CH,C=CH CO,H 167-170
82. 0 F CF3 H CHZCHZCHB COZH 151-153
83. 0 F CF3 H CHZCH=CH2 COZH 171-172
84. S CF3 CH2C=CH COZH 103-105
86. 0 F CF3 CH2C6H5 COZ,H 214-218
87. 0 F CF3 H CHZCH(CH3)2 COZH 176-178
co -

89. 0 F CF3 H CH3 2H 189-193
90. 0 F CF3 H CHZCN COZH 115-120
91. 0 F CF3 H H C02H 228-230
92. 0 F CF3 H CHZCOZCH(CH3)2 COZH 158-161
93. 0 F CF3 H CHZOCHZCH3 C02H 170-173
97. 0 F CF3 H CH(CH3)2 COZH 120-123
99. 0 F CF3 H CH(CH3)CN COZH 6leo

105. 0 H CF3 h CHZCH=CH2 COZH 158-159,5



Composto

niimero L X
106. @)
107. O
108. O
109. O
110. O
112. O
113. O
116 O
-117. 0O
120. O
121. O
122. S
125. ]
129. O
131. O
132. O
136. O
137. O
139. O

™ oMo oMo oM oM om o

!
8
oy

0
J
mm:::x:m:nm::::x:lw;u

A
o

CF; H

CF3y H
CH,FH

CF; H
CH,FH

Ry

CH,CH=CHCH;,
CH,C(CH3)=CH,
CH,CH3;
CHRCH,CH,CHs
CH,CH=CH,
CH,CH=CH;,
CHOCH;
CH,CH=CH;,

CH,CH=CH,

VAN

CH,C(=0)CHs
CH,CH=CH,

CH,CH=CH;

/-38-

A Ponto de fusdo (OC)
CO.H 170:172
CO.H 180-182
COH 170-174
CO;H 175-176
CO,CH;3 119-121
CO,CH(CH3), 139-140
CO.H 120122
CO;NH4+  150-153
COy K+ . 149152
CO.H 155-156
CO,H

COH 163-164
COH Espuma
CO,H * 160-161
CO;H 184-185
CO;H 149-150
COH

COH 6leo

COH



Composto
nomero . X R Ry Ry
4. O H CF H  CH,CH,OH
4. O F CF H CH;CH,N(CHz),
147. O F CFH H CH;OCH;
149. O F CRK H CH,C(C1)=CH,
15 0 F CFH H CH,CH=C(Cl),
154. O F CF; CHyCH; CH,Cx=CH
157. O F CRHH CH,C=CH
6. O F CR H CH,CH=CH,
162 O F CFH H  CH,CH(OH)CH;
QUADRO TV

COMPOSTOS HETEROCICLICOS

Composto nlmero

71.
O
}\ T
o N N~=C-CHy=CH-CH,~COOH
CH,CmCH H
8s.
S
A o
Hee” N N=C-CHy=CH-CH,~COCH

H

CO.H
CO.H
CO.H
CO.H
CO;H
CO.H
CO.H
CH,OH
CO.H

Ponto de fusdo (°C)

170-173
128-130 dec
132-135
190-192
187-189
148-150
165-167
6leo

148-151

Ponto de fusdo (°c)

194-1%96



. ~r"‘§

Composto Ponto de fusdo (OC)
ndmero
103. 190-192
0 i Ch
N=-C=CHp~CH-CH,~COOH
o H
114. 158-160
| 0 o
Q* N-C~CHp~CH-CHy—COOH
CH(CHg), H
118. 173-176
o]
/\ TR
7 N-C~CH,-CH-CH,~COOH
CH,CH,CH, H
QUADRO V
Dados dos Espectros de Ressondncia Magnética Nuclear
Composto
nlmero Dissolvente (200 MHz,escala de desvios em relacdo a TMS
como padrdo
15. d.-acetona 1,2(d,6H), 1,4(d,6H), 2,5-3,0(m,4H),3,4(m,1H),

6
4,5(heptete,1H),5,0(heptete, 1H),7,2(d, 1H),

8,1(d,1H),9,2(bs*, 1H)
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Composto Dissolvente (200 MHZ escala de desvio em relacdo a TMS
nimero como padrdo
18. d6-acetona 0,9(m,3H),1,2-1,4(m,20H),1,5(m,2H), 2,3-2,6

(m,4H),2,6-3,0(m,4H(,3,13(t,1H),3,3(m, H),
3,48-4,0(m,17H),4,55(bs,2H),4,85(d,2H),7,30
(d,1H),8,34(d,1H),1Q,O(bS,1H)

45, coel, 1,4(d,6H),1,7(m, 1H),2,1(m,1H),2,5-2,9(m, 3H),
3,05(m, 1H),3,8(m,2H) ,4,55(heptete, 1H),
7,15(d,1H),7,82(bs,1H),8,05(d, 1H)

76. COC1, +,90- 1,33(t,3H), 2,55-2,85(m,4H), 3,25-3,45(m,1H),
tas de dg-ace 4 41(q,1H),4,26(q,2H),4,52(A de AB,1H),4,70
tona

(B de AB,1H), 7,14(d,1H), 8,36(d,1H), 8,79
(bs, 1H)

102. d-acetona 1,8(d,3H),2,8(m,2H),3,0(bm** 2H),
3,6(bm,1H),4,8(s,2H),6,1(q,1H),8,4(d, 1H),
9,2(bs,1H)

161. -d6acet0na 1,7(m,1H),2,0(m, 1H),2,8(m,4H),3,1(m, 1H),3,2
(s,b,1H), 4,5(d,2H),4,5(s,1H),5,2(m,2H),
5,9(m,1H),6,9(d, 1H),8,0(d, 1H),9,3(b, 1H)

* bs = singlete largo

*% bm

1}

multiplete largo



EXEMPLO A

Preparacdo de 4-cloro-2-fluoro-5-propargiloxi-anilina

Emun paldo de fundo redondo com trés tubuladuras,
de 300 mililitros (ml) de capacidade, equipado com agitador
actuado superiormente, funil de carga e termbémetro, colocou-se
5-acetamido-2-cloro-4-fluorofenol £ 21,0 gramas (g), 0,103 mo-
le 7 e sulféxido de dimetilo (DMSO) (100 ml). Agitou-se a mis-
tura reaccional & temperatura ambiente e adicionou-se, gota a
gota, durante dez minutos, uma solucdo aquosa de hidréxido de
potdssio (KOH) L 7,0 g de KOH, a 88% em peso/peso, 1,01 equiva
lentes (eq), dissolvidos em 10 ml de H20_7. Verificou-se uma
reaccdo exotérmica ( subida da temperatura de 25° para 40° C)
durante a adicdc. Agitou-se a soluc¢do durante uma hora e, em
sequida, adicionou-se, gota 'a gota, uma solucdo de brometo de
propargilo ( a 80% em tolueno, 12,7 ml, 1,10 equivalentes). No-
tou-se uma reaccdo exotérmica que fez subir a temperatura de
25° para 20° ¢ durante a adicdo. Agitou-se a mistura reaccio-

nal & temperatura ambiente durante a noite

Na manhd@ seguinte, o ensaio de cromatografia em
camada fina (TLC) L gel de sflica, 1 : 1 volume/volume de hexa
no/acetato de etilo (EtOAc) 7 mostrou que a reaccdo estava com
pleta. Despejou-se a mistura reaccional em 4dgua com gelo (600

. 2 . 0
ml), filtrou-se, lavou-se com &gua e secou-se sob vazio a 50 C
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durante a noite, para se obter a propargiloxi-acetanilida espe-
rada sob a forma de um pdé castanho (24,0 gramas; 96%; ponto de

fusdo: 142O

- 145° ¢).

Em um baldo de fundo redondo de trés tubuladuras
com 250 ml de capacidade, equipado com agitador actuado superior
mente, termémetro e condensador, colocou-se a propargiloxi-aceta
nilida (9,64 gramas; 40 milimoles), etanol (absoluto, 43 ml),
dgua (56 ml) e &cido clorfdrico aquoso concentrado (HC1) (a 35%
em peso/peso, 37,5 ml). Utilizou-se uma manta de aquecimento para
aquecer a mistura a refluxo com agitacdo. Depois de uma hora de
aquecimento a refluxo (920C), 0 ensaio de TLC ( gel de silica,

3 : 1 de hexano/EtOAc, volume/volume ) de uma amostra alcaliniza
da indicou que a reaccdo estava completa. Despejou-se a mistura
reaccional em dgua com gelo (200 ml) e alcalinizou-se a pH 10
utilizando uma solugdo de hidréxido de sédio aquoso a 50% (NaOH)
(25 ml), durante a qual se formou um precipitado sélido castanho.
Extrafu-se a mistura com éter ( 3 x 100 ml) e lavaram-se as fa-
ses orgdnicas depois de combinadas ( 2 X 50 ml de &qua, 1 X 50ml
de salmoura ) e secou-se sobre sulfato de magnésio anidro (MgSO4).
Filtrou-se a mistura, evaporou-se o dissolvente sob vazio e se-
cou-se durante a noite a 25° C, para se obter a anilina preten-

dida sob a forma de um 6leo castanho.
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EXEMPLO B

Anidrido 3-(trifluorometil)-glutérico

A 115 miligramas ( 5 milimoles) de s6édio metdli-
co ( cortado em pequenas porcles e lavado com hexano ) em 5 ml
de THF adicionou-se uma solucdo de malonato de dietilo (800 mg,
5 milimoles) em 10 ml de THF. Agitou-se a mistura reaccional &
temperatura ambiente até se ter consumido todo o sédio metdlico
(duas a trés horas ). Adicionou-se uma quantidade catalftica de
brometo de tetrabutilaménio, seguida por uma solucdo em THF
(10 m1) de 4,4,4-trif1uorocrot6nato de etilo (0,84 grama, 5 mi-
limoles). Aqueceu-se a mistura reaccional a 40° C e agitou-se
durante dezassete horas. Depois de se deixar arrefecer até 1000,
adicionou-se dcido acético glacial (300 mg, 5 milimoles) e eli-
minou-se o THF sob vazio. Tratou-se o residuo resultante com uma
solucdo de KOH a 87,3% ( 1,28 gramas, 20 milimoles) em 10 ml de
dgua e aqueceu-se a mistura reaccional a refluxo durante 4,5 ho
ras. Depois de se arrefecer até 10° C, adicionaram-se, gota a
gota, 2,5 ml ( 26 milimoles) de HCl concentrado, por meio de uma
pipeta, e aqueceu-se de novo a mistura reaccional a refluxo até

ter cessado a libertacdo de CO, ( cerca de uma hora ). Arrefe-

2
ceu-se a solucdo a 159 C e extraifu-se com Et,0 ( 3 x 10 ml ).Se-
caram-se as fases orgdnicas depois de combinadas sobre Na2504,
filtrou-se e concentrou-se sob vazio, para se obter &cido 3-(tri
fluorometil)-glutdrico sob a forma de um sélido branco com um

rendimento de 95% ( ponto de fusio : 100° - 100,5° ¢ ).
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Em um baldo de trés tubuladuras de dois litros
de capacidade, equipado com agitador mecdnico e condensador de
refluxo, colocaram-se 320 gramas ( 1,6 moles ) de dcido 3-(tri
fluorometil)-glutdrico e 775 ml de anidrido acético. Aqueceu-
-se a solucdo reaccional a refluxo durante 2,5 horas e deixou-
-se arrefecer até a temperatura ambiente.Eliminou-se a maior
parte do anidrido acético sob vazio (800C) para se obter um sé-
lido castanho que se dissolveu em 800 ml de CHCl3 em banho de
vapor. A seguir a adicdo de 200 ml de hexano, comegou a formar-
-se um precipitado branco. Provocou-se a cristalizacdo posterior
por armazenagem no frigorifico. Separou-se por filtracdo o séli-
do branco floculento que se formou e secou-se na estufa ( SOOC,

30 milimetros de mercirio) para se obterem 261 gramas ( 89% de

rendimento) do produto pretendido, ponto de fusdo : 88 - 91° ¢.

Exemplo 1

Acido N-(4'-cloro-2'-fluoro-5!-hidroxi-fenil)-3-(trifluo-

rometil)-glutardmico (Composto 1)

Emum Haldo de fundo redondo de trés tubuladuras,
com um litro de capacidade, equipado com agitador magnético,
termémetro, funil de carga, condensador e entradas de N2, colo-
cou-se 4-cloro-2-fluoro-5-hidroxi-anilina ( 25,7 gramas, 0,159

mole ), &gua (24 ml ), &cido acético ( 8,4 ml ) e tetra-hidrofu



rano (THF) (48 ml). Agitou-se a mistura reaccional até ficar ho
mogénea, depois aqueceu-se a 400 C e adicionou-se, gota a gota,
uma solucdo de anidrido 3-(trifluorometil)-glutarico ( 34,8 gra
mas, 0,191 mole ) em THF ( 60 ml ),por.meio do funil de carga e
verificou-se uma reaccdo exotérmica com subida da temperatura

. 0
igual a cerca de 3 a 4° ¢. Aqueceu-se a mistura resultante a 50

o

C durante tré&s horas e, em seguida, arrefeceu-se até a tempera-

tura ambiente.

Despejou-se a mistura reaccional em 600 ml de ‘ge
lo. Depois de o gelo ter fundido, isolou-se o sélido por filtra-
¢do com aspiracdo através de um funil de vidros sinterizado gros
seiro. Lavou-se bem o s6lido com dgua e secou-se sob vazio a
50° ¢ para se obter o dcido glutardmico sob a forma de um s6li-
do cinzento ( 51,91 gramas; 95% de rendimento; ponto de fus3o:

1171 -174° ¢).

EXEMPLO 2

Acido N-(4'-cloro-2'-fluoro-5'-propargiloxi-fenil)-3-

~-(trifluorometil)-glutarémico (Composto 10)

Em um baldo de fundo redondo de trés tubuladuras,
com um litro de capacidade, equipado com agitador actuado supe-
riormente, funil de carga, termbmetro e entrada de azoto (N2),
colocou-se anidrido 3-(trifluorometil-glutédrico ( 18,2 gramas;



0,100 mole ) e cloreto de metileno (CHZCIZ) ( 250 m1 ). Agitou-
-se a mistura reaccional até ficar homogénea e adicionou-se, go
ta a gota, 4-cloro-2-fluoro-5-propargiloxi-anilina (19,9 gramas;
0,100 mole ) em CHZCI2 ( 50 ml ), durante dez minutos, para se

obter uma solucdo limpida. Agitou-se a mistura reaccional duran

te a noite & temperatura ambiente, . tempo durante o qual se

formou um precipitado branco espesso.

Na manhd@ seguinte, filtrou-se a mistura reaccio-

nal sob vazio e lavou-se cuidadosamente com CH Cl2 para se obter

2
o dcido glutardmico sob a forma de um s6lido branco, 36,6 gramas

(96% de rendimento), ponto de fusdo : 140 - 142% .

Usando as mesmas maneiras de proceder que se des-
creveram no Exemplo 2, preparam-se os Compostos 2-9, 11, 19-25,
29, 44, 46, 47, 51, 52, b4, 55, 57-60, 62-64, 66-68, 72-76, 80,
81, 85, 88, 96, 98, 100, 103, 111, 124, 126, 127, 130, 133-135,
138, 143, 145 e 158, como se definiu nos Quadros I, II e IV,com
a diferénca de o composto de anilina ou de amina ( férmula I1 )
ter sido; 4-cloro-2-fluoro-5-metoxi-anilina, 4-cloro-2-fluoro-
-5-etoxi-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-n-propiloxi-anilina, 4-clo
ro-2-fluoro-5-n-butiloxi-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-isopropi-
loxi-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-s-butiloxi-anilina, 4-cloro-2-
-fluoro-5-isobutiloxi-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-aliloxi-anili
na, 5-benziloxi-4-cloro-2-fluoro-anilina, 2,4,6-trifluoroanili-
na, 4-bromo-2-fluoroanilina, 2,4-difluoroanilina, 3,4-dicloro- -

anilina, 4-cloro-3-propargiloxi-anilina, 2,4-dicloro



-5-propargiloxi-anilina, 5-amino-2-cloro-piridina, 4-cloro-2-
-fluor-5-(isopropiltio)-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-(isopropi-
loxi-carbonil)-metiltio-anilina, 5-amino-2-cloro-4-fluoro-ben-
zoato de isopropilo, 4-cloro-2-fluoro-5- ['(metoxicarbonil)-mg
tiltio 7-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-/ (carboxi)-metiltio 7-ani
lina, 4-cloro-2-fluoro-5-(metiltio)-anilina, 5-amino-2-cloro-
-4-fluorobenzoato de metilo, 4-clorofenoxi-amina, 3-metoxi-car-
bonil-4-nitrofenoxi-amina, 5-amino-2-cloro-5-fluorobenzoato de
etilo, 5-amino-2-cloro-4-fluorobenzoato de n-propilo, 4-cloro-
~-2-fluoro-5-hidroximetil-anilina, 5-amino-2,4-diclorobenzoato

de isopropilo, 4-cloro-2-fluoro-5-metoxi-metil-anilina, 4-cloro-
-2-fluoro-5-/ (isopropiloxi)-metil 7-anilina, 4-cloro-2-fluoro-
—5-['(propargiloxi)—metil_?—anilina, 5-amino-2-cloro-4-fluoro-
tolueno, 5-amino-2-cloro-4-fluoro-benzaldeido, 4¥bromo—anilina,
5-amino-2-metil-benzotiazol, 4-cloro-2-fluoro-5-(isopropil-tio-
metil)-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-(etil-tiometil)-anilina, 4-
-cloro-2-fluoro-5-(fenoxi-metil)-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-
-(fenil-tiometil)-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5- [ (1-etoxi-carbo
nil)-etoxi-metil 7-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-/L (3-butinil-2-
-oxi)-metil 7-anilina, 3-amino-4-fluoro-benzoato de isopropilo,
4-c10ro-2-f1uoro-5—['(N,N—di—isopropilamino)-metil_]-anilina,4-
-cloro-3-L (N,N-bis-(metil-sulfonil)-amino 7-anilina, 6-aminofta
lida, 4-aminobenzonitrilo, 5-amino-2-cloro-4-fluoro-acetofenona,
A-nitro-anilina, 4-(trifluorometil)-anilina, 4-cloro-5-ciclopen

tiloxi-2-fluoro-anilina, 4-cloro-2-fluoro-5-(isobutiltio)-anili
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na, 5-amino-2-bromo-4-fluorobenzoato de isopropilo, 5-amino-2-
-clorobenzoato de isopropilo, 2,4,5-trifluoroanilina, 2,4,di-
fluoro-5-propargiloxi-anilina, 5-amino-2,4-difluorobenzoato de
isopropilo, 4-bromo-2-fluoro-5-propargiloxi-anilina ou 4-cloro-

-5-(2-cloro-aliloxi)-2-fluoro-anilina.

Além disso, utilizou-se a maneira de proceder
que se descreveu no Exemplo 2 para preparar os Compostos 26,27,
28, 31-37, 40, 41, 43, 65,128 e 156, como Se descreveu no Qua-
dro I, com a diferenca de se ter empregado o anidrido glutari
co apropriado de férmula geral III, isto &, o anidrido 3-metil-
-glutdrico, anidrido 3-etil-glutdrico, anidrido 3,3-dimetil-glu
tdrico, anidrido 2-metil-glutédrico, anidrido glutédrico, anidri-
do 3-(pentafluoroetil)-glutdrico, anidrido 3-isopropil-glutdri
co, anidrido 3-(difluorometil}glutdrico, anidrido 3-fenil-glutd
rico, que se fez reagir com um composto de anilina ( férmula ge
ral II ) sequinte : 4-cloro-2-fluoro-5-isopropiloxi-anilina,4-
-cloro-2-fluoro-5-propargiloxi-anilina, 4-bromo-2-fluoro-anili-
na, 4-(trifluorometil)-anilina, 4-bromo-anilina, 5-amiﬁo-2-clo-

ro-4-fluorobenzoato de isopropilo ou 4-fenoxi-anilina.

EXEMPLO 3

N-(4'-Cloro-2'-flGor-5t-propargiloxi-fenil)-3-(trifluoro-

metil)-glutaramato de metilo

(Composto 12)

A uma solucdo agitada de dcido N-(4'-cloro-2-fluo



ro-5)-propargiloxi-fenil)-3-(trifluorometil)-glutardmico (1,99
gramas; 5,24 milimoles) no seio de metanol, adicionou-se , por
meio de seringa, cloreto de tionilo destilado (0,57 ml; 7,8 mi

limoles). Agitou-se a mistura reaccional & temperatura ambien
te durante a noite e depois despejou-se em cerca de 100 ml de
gelo. Extrafu-se a mistura resultante cométer etilico ( 1X75 ml)
e separou-se a fase orgdnica, secou-se sobre sulfato de magné-
sio e eliminou-se o dissolvente sob vazio para se obter 1,87

gramas (91% de rendimento) de um s6lido esbranquigado ( ponto

de fusio : 103 -104° ¢ ). g

Usando a mesma maneira de proceder, prepararam-
-se os Compostos 39, 48, 53, 56, 110 ¢ 104, a partir do &cido

glutardmico apropriado.

Utilizando etanol ou isopropanol em vez de meta-
nol, usou-se a mesma maneira de proceder para preparar 0s Compos

tos 13, 14, 15, 49, 50, 61 e 112.

EXEMPLO 4

Sal de isopropilamina do dcido N-(4'-cloro-2'-fluoro-5'-

-propargiloxi-fenil)-3-(trifluorometil)-glutarémico

(Composto 17)

Agitou-se d temperatura ambiente durante cerca de

duas horas uam mistura constituida por 4dcido N-(4-cloro-2t-flu-
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oro-5-propargiloxi-fenil)-3-(trifluorometil)-glutarémico (0,50
grama, 1,3 milimoles), isopropilamina ( 0,11 ml,1,3 milimoles )
e 1,5 ml de metanol. Eliminou-se o dissolvente sob vazio para

se obter 0,53 grama ( 92% de rendimento) de um sélido esbranqui

cado ( ponto de fusdo : 152 - 1579 ¢ ).

EXEMPLO 5

Sal de etomina C/15 de &cido N-(4t'-cloro-2%-fluoro-5'-

-propargiloxi-fenil)-3-(trifluorometil)-glutaréamico

( Composto 18 )

~

Agitou-se & temperatura ambiente durante trés a
quatro horas uma mistura constituida por é&cido N-(4'-cloro-21-
-fluoro-5'-propargiloxi-fenil)-3-(trifluorometil)-glutardmico
(0,50 gramas; 1,3 milimoles) e etomina C/15 (1,12 gramas) para
se obterem 1,2 gramas de 6leo. A etomina &

CHy (CH, ) (N (OCH,CHy) OH ) 7 [ (0CH,CH,) OH) T ( x +y =5 ).

EXEMPLO 6

N-(4'-Cloro-2'-fluoro-5'-isopropiloxi-fenil)-5-cloro-3-

-(trifluorometil)-pentanamida (Composto 38

A uma solucdo de N-(4'-cloro-2'-fluoro-5-isopro-

piloxi-fenil)-5-hidroxi-3-(trifluorometil)-pentanamida ( 1,2
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gramas; 3,2 milimoles) ( Composto 45 ) em cloreto de metileno
(100 ml), adicionou-se cloreto de tionilo ( 0,24 ml ) de uma

s6 vez, por meio de pipeta; a solucdo tornou-se castanha. Aque
ceu-se a mistura reaccional a 40 - 50° C durante sete horas,
conservou-se d temperatura ambiente durante sessente e quatro
horas, aqueceu-se a 40° C durante trés horas e depois agitou-se
d temperatura ambiente durante dezoito horas. Em seguida, adi-
cionou-se mais cloreto de tionilo ( 0,1 ml ) e aqueceu-se a
mistura reaccional a 40° C durante mais quatro horas. Depois de
se arrefecer, elimindu-se o dissolvente sob vazio e purificou-
-se a mistura semi-sélida de produto de cor castanha doirada
por cromatografia rédpida ( fraccdes de 20 ml, coluna de 2' x 7!;
;1 : 9, acetato de etilo/hexano ) para se obter um sélido cas-

tanho com o ponto de:fusdo igual a 57 - 63° C.

EXEMPLO 7

Acido N-(4)-cloro-3t-propargiloxi-fenil)-3-(trifluorome-

til)-glutardmico (Composto 42)

Em um baldo de fundo redondo de uma tubuladura
com 200 ml de capacidade,a dicionou-se anidrido 3-metil-glutari
co (0,35 grama; 2,8 milimoles), 4-cloro-3-(propargiloxi)-anili-
na (0,50 grama; 2,8 milimoles) e 10 ml de THF. Agitou-se a mis-

tura reaccional & temperatura ambiente durante dez0ito horas e
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depois concentrou-se sob vazio para se obter o produto pretendi
do sob a forma de um s6lido castanho ( 0,86 grama; rendimento

quantitativo); ponto de fusdo : 128 -130° ¢.

Usando a mesma maneira de proceder que se descre
veu no exemplo anterior, preparou-se o Composto 30, com a dife-
renca de se ter utilizado 2,4-dicloro-5-(propargiloxi)-anilina

em vez de 4-cloro-3-(propargiloxi)-anilina.

EXEMPLO 8

N-(4'-Cloro-2'-fluoro-5'-isopropiloxi-fenil)-5-hidroxi-

-3-(trifluorometil)-pentanamida (Composto 45)

A uma solucdo de &cido N-(4}-cloro-2!-fluoro-5!-
-isopropiloxi-fenil)-3-(trifluorometil)-glutarémico ( 4,32 gra-
mas; 11,4 milimoles ) em 20 ml de tetra-hidrofurano ( recente-
mente destilado em sédio/benzofenona ) adicionou-se lentamente
complexo de borano-sulfureto de metilo 10 molar ( 1,18 ml ),por
meio de seringa. Manteve-se a temperafura a 10 -20° ¢ com um
banho de gelo enquanto se verificou uma libertacdo vigorosa de
bolhas. Deixou-se aquecer a mistura reaccional lentamente até a
temperatura ambiente e agitou-se durante cento e cinquenta ho-
ras sob uma atmosfera de azoto, aqueceu-sSe a 55° C durante seis
horas, depois arrefeceu-se até a temperatura ambiente e deixou-

-se repousar durante dezasseis horas. Arrefeceu-se o baldo em
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um banho de gelo/&gua e depois adicionaram-se lentamente 7 ml de
metanol ( MeOH ) por meio do funil de carga . A mistura reaccio-
nal tornou-se demasiadamente espessa para se continuar a agita-
cdo. Deixou-se aquecer lentamente até & temperatura ambiente quan
do o agitador magnético permitiu novamente agitar a mistura.Eli-
minou-se o MeOH e o THF sob vazio ( 20 a 50 Torr ) e cromatogra-
fou-se o residuo ( coluna 2" x 7% , 3 : 1 hexano/acetato de eti-
lo, fraccBes de 75 ml. Diluiram-se as fraccOes 18 —45 e elimi-
nou-se o dissolvente sob vazio. Secou-se o resfiduo em estufa de
vicuo a 50° ¢ para se obter 1,66 gramas ( 39% de rendimento) da

pentanamida sob a forma de 6leo quase incolor.

EXEMPLO 9

Acido N-/ 4-propargil-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona-6-il1 J-

-3-(trifluorometil)-glutardmico (Composto 70)

a) 6-Nitro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

A uma mistura de 10,6 gramas ( 182 milimoles )de
Tluoreto de »otdssio e 55 ml de dimetil-formamida anidra adicio
naram-se 7,76 ml ( 72 milimoles ) de bromo-acetato de etilo e
agitou-se a mistura reaccional & temperatura ambiente durante
quinze minutos. Em seguida, adicionaram-se 10,79 gramas ( 70,0
milimoles) de 2-amino-4-nitrofenol e aqueceu-se a mistura reac-

. 0 . .
cional a 55 C durante seis horas. Arrefeceu-se a mistura reac-
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cional lentamente até d temperatura ambiente, agitou-se durante
doze horas e despejou-se em 300 ml de gelo. Separou-se por fil-
tracdo o sélido formado, lavou-se com &gua e secou-se ( 20 - 50
Torr; 50O C; 16 horas ). Tomou-se o sélido cor-de-laranja resul
tante em 100 ml de EtOAc e 100 ml de H20. Extrafu-se a fase
aquosa com EtOAc ( 2 x 100 ml ). Combinaram-se entdo as fases
orgdnicas e lavaram-se com dgua ( 3 x 150 ml ) e HCl a 10% e se
cou-se ( MgSO4). Eliminou-se o dissolvente sob vazio e recrista
lizou-se o s6lido resultante em dicloreto de etileno para se ob
ter 3,6 gramas ( 27% de rendimento) de 6-nitro-2H-1,4-benzoxa-
zin-3(4H)-ona sob a forma de um sélido cor-de-laranja com o pon

to de fusdo igual a 221 - 223O C.

b) 6-Nitro-4-propargil-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

Enquanto se conserva sob atmosfera de N2, lavou-
-se 0,81 grama ( 20 milimoles) de hidreto de sé6dio ( dispersdo
a 60% embleo ) com 3 ml de pentano e suspendeu-se em 20 ml de
dimetilformamida anidra. Enquanto se arrefece com um banho de
gelo/salmoura, adicionaram-se 3,59 gramas (18,5 milimoles) de
6-nitro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona por meio de um funil de pé
seco ( aumento de temperatura igual a cerca de 5% ¢ devido a
reaccdo exotérmica). Adicionaram-se mais 10 ml de DMF e agitou-
-se a mistura a 0°C durante trinta minutos. Adicionaram-se ento

2,06 ml ( 18,5 milimoles) de uma solucdo a 80% de brometo de
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propargilo em tolueno e agitou-se a mistura reaccional & tempe-
ratura ambiente durante doze horas. Despejou-se a mistura reac-
cional em 50 ml de &gua e extrafu-se com EtOAc ( 2 X 50 ml ).

Combinaram-se as fases orgdnicas, lavaram-se com &gua ( 2 x 50
ml ) e secaram-se ( MgSO4 ). Eliminou-se o dissolvente sob va-
zio para se obter 6-nitro-4-propargil-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-
-ona sob a forma de um sélido amarelo, 4 gramas ( 93% de rendi-

mento ).

c) 6-Amino-4-propargil-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

A uma suspensdo de 5,1 gramas ( 91 milimoles) de
pé de ferro em 42,5 ml de &cido acético aquoso a 5%, adicionou-
-se, gota a gota, uma solucdo de 4 gramas de 6-nitro-4-propargil-
-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona dissolvida em 42,5 ml de &cido acé-
tico glacial e 42,5 ml de EtOAc. Aqueceu-se a mistura reaccional
a ligeiro refluxo durante uma hora e depois arrefeceu-se até i
temperatura ambiente. Separou-se o ferro por filtracdo com aspi-
racdo. Adicionou-se EtOAc ( 50 ml ) ao filtrado e separaram-se
as camadas. Extrafu-se a fase aquosa com EtOAc ( 2 x 50 ml ) e
combinaram-se as fases orgdnicas, lavou-se com solucdo aquosa
saturada de bicarbonato de sédio ( 100 ml ) e secou-se ( MgSO4 ).
Eliminou-se o dissolvente sob vazio para se obter um 6leo casta-
nho fino que se tomou em 50 ml de dgua e se re-extraiu com EtOAc

( 3 x50 ml ). Combinaram-se as fases orgdnicas, lavou-se com

dgua ( 2 x 50 ml ) e em seguida secou-se ( MgSO4 ). Eliminou-se
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0o dissolvente sob vazio para se obterem 2,55 gramas ( 75% de
rendimento) de 6-amino-4-propargil-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona
sob a forma de um sdélido castanho-escuro; ponto de fusdo: 136 -

- 140° ¢.

Fez-se reagir a 6-amino-4-propargil-2H-1,4-ben-
zoxazin-3(4H)-ona com anidrido 3-(trifluorometil)-glutérico,co
mo se descreveu no Exemplo 2, para se obter o produto pretendi

do, ponto de fusdo igual a 158 - 159° ¢.

Utilizando a mesma maneira de proceder que se
empregou neste Exemplo, prepararam-se também os Compostos 69,71
e 77, descritos nos Quadros III e IV, com a diferenca de se ter
utilizado 2-cloro-propionato de metilo, em vez de bromo-acetato
de etilo para o Composto 69; utilizou-se fosgénio em acetato de
etilo para reagir com o 2—amino—47nitrofenol para preparar o
Composto 71; e utilizou-se anidrido 3-metil-glutdrico em vez de

anidrido 3-(trifluorometil)-glutdrico para o Composto 77.

Utilizando a mesma maneira de proceder que se
descreveu nas alineas b) e ¢) do Exemplo anterior, preparou-se

o Composto 114 a partir de 6-nitro-indol.
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EXEMPLO 10

Acido N-[ 4-alil-7-fluoro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona-

-6-11 7-3-(trifluorometil)-glutaramico (Composto 83)

a) 5-Fluoro-2-nitrofenoxi-acetato de metilo

A 100 gramas (0,64 mole) de 5-fluoro-2-nitrofe-
nol em 1000 ml de metil-etil-cetona, adicionaram-se 105 gramas
(0,76 mole) de K2C03 ( recentemente moido), seguidos por 107
gramas ( 0,70 mole ) de bromo-acetato de metilo Aqueceu-se a
mistura reaccional a refluxo durante seis horas e depois arre-
feceu-se até a temperatura ambiente e agitou-se durante mais
dezoito horas. Despejou-se a mistura reaccional em 1 litro de
dgua, separaram-se as fases e extraiu-se a fase aquosa com EtOAc
( 2 x 600 ml ). Em seguida, separam-se as fases orgadnicas depois
de combinadas ( NaSO4 ) e concentrou-se sob vazio para se obte-
rem 135 gramas ( 93% de rendimento ) do produto pretendido sob

a forma de um sélido amarelo; ponto de fusdo : 85 - 87° ¢.

b) 2,4-Dinitro-5-fluoro-fenoxi-acetato de metilo

A uma solucdo de 14,5 gramas ( 63 milimoles) de
5-fluoro-2-nitrofenoxi-acetato de metilo em 17 ml de &cido sul-
flrico concentrado (H2304) a 8° C, adicionou-se lentamente, por
intermédio de um funil de'carga, uma mistura constituida por
5,0 ml ( 76 milimoles ) de &cido nitrico a 70% e 5,0 ml de

H2804 concentrado. Depois de completada a adicdo, agitou-se a



mistura reaccional durante mais uma hora a 15° C. Despejou-se a
mistura reaccional em 150 ml de acetato de etilo/&gua a 1 : 1
e separaram-se as fases resultantes. Extraliu-se a fase aquosa
com acetato de etilo ( 2 x 60 ml ) e secaram-se as fases orga-
nicas depois de combinadas ( NaSO4) e concentraram-se sob vazio
para se obterem 17,2 gramas ( 98% de rendimento ) do produto

nitrado pretendido sob a forma de um s6lido amarelo.

c) 6-Amino~7-fluoro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

A uma suspensdo de 12,2 gramas ( 0,22 mole ) de
p6 de ferro em 100 ml de &cido acético aquoso a 5% adicionou-se,
gota a gota, uma solucdo de 10,0 gramas( 36,5 milimoles ) de 2-
-4-dinitro-5-fluoro-fenoxi~-acetato de metilo em 100 ml de EtOAc
e 100 ml de &cido acético glacial. Agitou-se a mistura reaccio-
nal d temperatura ambiente durante dezdéito horas. Separou-se o
ferro por filtracdo com aspiracdo através de uma pequena almofa
da de Celite(:> e lavou-se a almofada de filtracdo com 50 ml de
EtOAc. Transferiu-se o filtrado para um funil de separacdo e se
pararam-se as fases. Extrafu-se a fase aquosa com Et0Ac (3x50 ml)
e lavaram-se as fases organicas, depois de combinadas, com car-
bonato de hidrogénio e sédio ( 2 x 50 ml ), secaram-se sobre
Na2804 e filtrou-se. Eliminou-se o dissolvente do filtrado sob
vazio para se:obterem 3,9 gramas ( 60% de rendimento ) de 6-ami-
no-7-fluoro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona sob a forma de um sdélido

castanho.
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d) 4-Alil-6-amino-7-fluoro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

Enquanto se mantinham sob uma atmosfera de Nz,lg
varam-se 2,41 gramas ( 60,4 milimoles ) de hidreto de sb6dio
(dispersdo a 60% em 6leo) com 100 ml de hexano e em seguida sus
penderam-se em 20 ml de dimetil-formamida anidra. Adicionou-se
uma solucdo de 10,0 gramas ( 54,9 milimoles ) de 6-amino-7-fluo
ro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona em 100 ml de dimetil-formamida a
suspensdo de hidreto de sédio, lentamente, por meio de seringa
enquanto se arrefecia com um banho de gelo e agitou-se a mistu-
ra reaccional & temperatura ambiente durante 0,5 hora. Em segui
da, adicionaram-se 7,91 gramas ( 65,9 milimoles ) de brometo de
alilo, por meio de uma seringa, enquanto se arrefecia com um
banho de gelo. Deixou-se aquecer a mistura reaccional até a tem
peratura ambiente e, em seguida, despejou-se em 100 ml de agua.
Extrafu-se a mistura resultante com EtOAc ( 2 x 50 ml ), combi-
naram-se as fases orgénicas e lavaram-se com &gua ( 3 x 50 ml ),
secou-se sobre Na2504 e filtrou-se. Eliminou-se o dissolvente
sob vazio para se obterem 11,0 gramas ( 90% de rendimento ) de
4-alil-6-amino-7-fluoro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona sob a forma

de um s6lido castanho.

Fez-se reagir a 4-alil-6-amino-7-fluoro-2H-1,4-
-benzoxazin-3(4H)-ona com anidrido 3-(trifluorometil)-glutérico,
como se descreveu no Exemplo 2, para se obter o produto preten-

dido com o ponto de fusdo igual a 171 - 1729 ¢.



Utilizando a mesma maneira de proceder que se em
pregou neste Exemplo, prepararam-se os Compostos 79, 91, 92,106,
107, 120, 132, 137, 146, 149, 152 e 162, descritos no Quadro III,
usando o halogeneto de alquilo ou® mesilato de alquilo apropria

damente substituido.

Usou-se também esta maneira de proceder para
preparar o Composto 78, com a diferenca de se ter empregado ani
drido 3-metil-glutdrico em vez de anidrido 3-(trifluorometil)-
-glutdrico. Preparou-se o Composto 154 utilizando substancial-
mente a mesma maneira de proceder e substituindo o bromo-aceta-

to de metilo por 2-bromobutirato de etilo.

EXEMPLO 11

Acido N-/ 4-propargil-2H-1,4-benzotiazin-3(4H)-ona-6-

-il 7-3-(trifluorometil)-glutardmico (Composto 84)

a) S-(2,4-Dinitrifenil)-mercapto-acetato de etilo

Em um baldo de fundo redondo com 100 ml de capa
cidade, colocaram-se 14,8 gramas ( 10 ml; 79,6 milimoles ) de
2,4-dinitrofluorobenzeno, THF (20 ml, recentemente destilado de
sddio/benzofenona) e trietilamina ( 11,1 ml; 79,6 milimoles).
Arrefeceu-se a mistura reaccional em banho de gelo enquanto se
adicionaram, gota a gota, 9,55 gramas ( 8,73 ml; 79,6 milimoles)

de 2-mercapto-acetato de etilo dissolvido em THF ( 10 ml ). Dei-
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Xou-se aquecer lentamente até 3 temperatura ambiente a solucdo
resultante quase negra e agitou-se durante dez6ito horas. Des-
pejou-se a mistura reaccional em 150 ml de gelo e separéram-se
as fases resultantes. Extrafu-se a fase aquosa com EtOAc ( 2 x
X 125 ml ). Combinaram-se as fases orgdnicas e lavaram-se com
dgua ( 100 ml ), secaram-se sobre MgSD4 e concentraram-se até

a secura sob vazio para se obterem 16,9 gramas de um sélido

castanho-avermelhado ( 74,1% de rendimento ).

b) 6-Amino-2H-1,4-benzotiazin-3(4H)-ona

A uma suspensdo de p6 de ferro ( 15 gramas,0,27
mole) em 21,7 ml de &cido acético aquoso a 5%, adicionou-se, go
ta a gota, por intermédio de um funil de carga, uma solucdo de
S-(2,4-dinitrofenil)-mercapto-acetato de etilo ( 5,91 gramas;
20,6 milimoles) em 20,6 ml de dcido acético glacial e 21 ml'de
Et0Ac. Aqueceu-se a mistura reaccional a 80° C durante duas ho-
ras e depois arrefeceu-se até & temperatura ambiente. Separou-
-se o ferro por filtracdo com aspiracdo e extrafu-se o filtra-
do com EtOAc ( 3 x 75 ml ). Lavaram-se as fases organicas, de-
pois de combinadas, uma vez com 100 ml de &gua e duas vezes com
100 ml de uma solugdo aquosa saturada de carbonato de hidrogé-
nio e sédio, secou-se (MgSOA) e concentrou-se até & secura sob

vazio para se obterem 2,3 gramas de um sélido castanho-escuro.



Alquilou-se a 6-amino-2H-1,4-benzotiazin-3(4H)-
-ona com brometo de propargilo, como se descreveu no Exemplo 9
(b), e depois transformou-se no Composto 84 utilizando a manei

ra de proceder que se descreveu no Exemplo 2.

Preparou-se o Composto 122 usando substancial-
mente a mesma maneira de proceder, com a diferenca de se ter
utilizado 2,4-dinitro-1,5-difluorobenzeno em vez de 2,4-dini-

tro-fluorobenzeno.

EXEMPLO 12

N-/ 7-fluoro-4-isobutil-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona-6-

-il 7-3-(trifluorometil)-glutaramico (Composto 87)

a) b5-Fluoro-2-nitrofenoxi-acetato de metilo

A 10 gramas (63,7 milimoles) de 5-fluoro-2-ni-
trofenol em 100 ml de metil-etil-cetona, adicionaram-se 10,5
gramas ( 76,4 milimoles ) de carbonato de potéssio finamente
moido, seguido por 10,7 gramas ( 70,1 milimoles) de bromo-ace-
tato de metilo. Aqueceu-se a suspensdo resultante a refluxo du
rante seis horas e depois agitou-se a& temperatura ambiente du-
rante a noite.Durante este 1intervalo de :empo, a cor mudou de
vermelho profundo para amarelo pédlido. Despejou-se a mistura

reaccional em 1 litro de &gua, separaram-se as camadas e ex-



trafu-se a fase aquosa duas vezes com EtOAc ( 2 x 100 ml ).Com

binaram-se as fases orgdnicas, secaram-se ( Na250 ), filtrou-

4
-Se e evaporou-se a secura sob vazio para se obterem 13,3 gra-
mas ( 91% de rendimento ) de 5-fluoro-2-nitrofenoxi-acetato de
metilo sob a forma de um sélido amarelo-claro ( ponto de fusdo

igual a 85 - 87° ¢ ).

b) 7-Fluoro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

Em um baldo de Parr contendo 500 mg de catali-
sador de Pd/C,a 5% adicionaram-se 100 ml de EtOH e 5,0 gramas
( 21,8 milimoles ) de 5-fluoro-2-nitrofenoxi-acetato de metilo.
Colocou-se o baldo num aparelho de Parr, submeteu-se a vazio e
depois carregou-se com hidrogénio. Sacudiu-se a suspensdo du-
rante duas horas. Depois de se evacuar o baldo e se recarregar
com azoto, separaram-se os sblidos mediante filtracdo sob va-
zio através de Celite (:). Como algum produto precipita, lava-
~-se repetidamente o bolo de filtracdo com EtOAc (200 ml).Aque-
ce-se o filtrado a refluxo durante quatro horas e, em seguida,
evapora-se até 3 secura sob vazio para se obter o produto pre-
tendido, 7-fluoro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona, sob a forma de
um sélido branco ( ponto de fusdo 201 - 202° C) com rendimento

quantitativo.



c) 7-Fluoro-4-isobutil-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

A 3,96rgramas ( 99 milimoles ) de hidreto de
s6dio a 60% lavado com hexano em 150 ml de N,N-dimetilformami-
da, adicionaram-se em vdrias porcdes sob a forma de um sélido
15 gramas ( 90 milimoles ) de 7-fluoro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-
-ona. Quando a adigdo estava completa, agitou-se a mistura re-
accional a temperatura ambiente durante dez minutos, depois do
que se adicionaram 19,8 gramas ( 108 milimoles ) de iodeto de
isobutilo. Agitou-se entdo a mistura reaccional durante a noi-
te, antes de despejé-la em 200 ml de 4gua. Extrafu-se a fase
aquosa com EtOAc ( 2 x 150 ml ) e secaram-se as fases orgdnicas
depois de combinadas sobre Na2304, filtrou-se e evaporou-se
sob vazio para se obter o produto alquilado pretendido, sob a

forma de um 6leo amarelo ( 13 gramas; 65% de rendimento ).

d) 7-Fluoro-4-isobutil-6-nitro-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

A 2,50 gramas ( 11,2 milimoles ) de 7-fluoro-
-4-isobutil-2H-1,4~-benzoxazin-3(4H)-ona em 25 ml de anidrido
acético adicionou-se, gota a gota, durante dez minutos, uma SO
lucdo de 2,5 gramas ( 26,9 milimoles ) de &4cido nitrico a 70%
em 5 ml de afido acético glacial. Depois de completada a adi-
¢do, agitou-se a mistura reaccional durante uma hora & tempera
tura ambiente e depois interrompeu-se a reaccdo despejando-a em

50 ml de gelo/&gua . Recolheu-se o precipitado branco resultan

te mediante filtracdo sob vazio e secou-se em estufa de vacuo a
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600 C durante a noite para s eobterem 2,71 gramas ( 90% de
rendimento ) do produto nitrado pretendido, com o ponto de fu-

sao igual a 108 - 110° C.

e) (6zAmino-7-fluoro-4-isobutil-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

A 2,82 gramas ( 50,5 milimoles ) de p6é de ferro
suspenso em 30 ml de dcido acético glacial a 5%, adicionou-se,
gota a gota, durante 0,5 hora, uma solucdo de 2,71 grama (10,1
milimoles) de 7-fluoro-4-isobutil-6-nitro-1,4-benzoxazin-3(4H)-
-ona em 60 ml de EtOAc/&cido acético glacial a 1 : 1. Depois de
completada a adi¢do, aqueceu-se a mistura reaccional a refluxo
durante duas horas e, em seguida, separaram-se os s6lidos me-
diante filtracdo sob vazio. Extrafu-se o filtrado com EtOAc
(2 x 100 ml ) e lavaram-se as fases orgdnicas depois de combi-
nadas com NaHCO, ( solucdo saturada, 2 x 150 ml ) e secou-se soO
bre Na2504 antes de se filtrar e concentrar sob vazio, para se
obterem 2,32 gramas ( 96% de rendimento ) da anilina pretendida,
6-amino-7-fluoro-4-isobutil-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona sob a for-

ma de um produto semi-sélido vermelho.

Fez-se reagir a 6-amino-7-fluoro-4-isobutil-
-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona com anidrido 3-(trifluoro-metil)-glu-
térico, como se descreveu no Exemplo 2, para se obter o produto

pretendido, ponto de fusdo 176 - 178° C.



Empregando o agente de alquilagdo apropriado em
vez do iodeto de isobutilo da fase c), utilizaram-se as maneiras
de proceder acima descritas para preparar os Compostos 82,86,89,
90, 93, 97, 102, 108, 109, 125 e 131.Preparou-se o Composto 147
seguindo substancialmente essas maneiras de proceder e utilizan-
do as condicdes reaccionais que se empregaram no Exemplo 21 a)

em vez das que se descreveram no Exemplo 12 c).

Preparou-se o Composto 157 utilizando substan-
cialmente as mesmas maneiras de proceder com a diferenca de se
ter utilizado brometo de propargilo em vez de iodeto de isobuti
lo e fez-se reagir a 6-amino-7-fluoro-4-propargil-1,4-benzoxa-
zin-3(4H)-ona com anidrido 3-difluoro-metil)-glutdrico, como se

descreveu no Exemplo 2.

EXEMPLO 13

Acido N-L 5'-(3-butiniloxi)-4%-cloro-2¢-fluorofenil 7-3-

-(trifluorometil)-glutarémico (Composto 94)

Adicionou-se carbonato de potédssio ( 7,8 gramas;
56 milimoles ) a uma solugdo de 5-amino-2-cloro-4-fluoro-fenol
3,23 gramas; 19,9 milimoles ) em 50 ml de metil-etil-cetona e
agitou-se a mistura reaccional 3 temperatura ambiente durante
uma hora. Em seguida, adicionaram-se 4,2 gramas ( 19,9 milimoles)

de 4-fenil-sulfoniloxi-1-butino ( perparado a partir de cloreto
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de benzeno-sulfonilo e de 3-butin-1-0l, de acordo com uma manei-
ra de proceder conhecida) e aqueceu-se a mistura reaccional a re
fluxo durante vinte e quatro horas. Despejou-se a mistura reac-
cional em 50 ml de &gua e separaram-se as camadas. Extrafu-se a
fase aquosa com EtOAc ( 1 x 50 ml ) e lavaram-se as fases organi
cas depois de combinadas com HZD ( 3 x50 ml ), secou-se sobre

MgS0, e concentrou-se. Dissolveu-se o residuo em 110 ml de CH,Cl

4 22
e filtrou-se através de uma pequena almofada de gel de sfilica, a

qual foi repetidas vezes lavada com CH2C12 (

traram-se as fases orgdnicas depois de combinadas sob vazio, pa-

4 x 100 ml ).Concen

ra se obter 0,95 grama ( 22% de rendimento) do produto pretendi-

do sob a forma de um &leo castanho.

Fez-se reagir a anilina com anidrido 3-(trifluoro
metil)-glutédrico como se descreveu no Exemplo 2, para se obter o

produto pertendido com o ponto de fusdo igual a 136 - 137° C.

Usando a mesma maneira de proceder que se descre
veu neste Exemplo, preparam-se os Compostos 95, 150, 151, 153 e
155, com a excep¢do de se ter empregado o agente de alquilacdo
apropriado ( preparado a partir de cloreto de metano-sulfonilo e
de um &lcool, de acordo com maneiras de proceder conhecidas),por
exemplo, 2-metil-sulfoniloxi-3-butino em vez de 4-fenil-sulfoni-

loxi-1-butino.



EXEMPLO 14

Acido N-(3-acetamido-4-metoxi-fenil)-3-(trifluoro-meti)-

-glutardmico (Composto 101 )

Adquiriu-se no comércio 2-metoxi-5-nitro-anilina
e acetilou-se utilizando HOAc/AcZO em HZO/THF, procedendo de
acordo com oS processos conhecidos para preparar 2-metoxi-5-ni-
tro-acetanilida. Reduziu-se depois esta utilizando hidrogenacédo
catalitica ( Ptoz, H2, EtOH ) para preparar a 3-acetamido-4-me-
toxi-anilina, que se fez reagir como se descrevu no Exemplo 2

para se obter o dcido glutardmico pretendido.

EXEMPLO 15

Acido N-[ A-metoxi-metil-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona-6-

-il 7-3-(trifluorometil)-glutardmico (Composto 113 )

a) 6-Nitro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

A uma suspensdo de 2-amino-4-nitrofenol (10,7
gramas 69,4 milimoles) em 150 ml de CHZCI2 adicionaram-se 19,37
ml ( i39 milimoles) de trietilamina e agitou-se a mistura até
ficar homogénea. Arrefeceu-se em seqguida o baldo reaccional até
OOC, enquanto se adicionou, gota a gota, uma solucdo de cloreto
de cloreto-acetilo ( 11,06 ml; 139 milimoles )} em CH,Cl, ( 50

2772
ml). Deixou-se aquecer a mistura reaccional até a temperatura am
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biente e agitou-se durante dezasseis horas, depois do que se des
pejou em 250 ml de gelo. Recolheu-se o precipitado branco resul-
tante mediante filtracdo sob vazio, lavou-se com CHZCI2 25 ml e

secou-se em estufa de vacuo a 50° ¢ para se obterem 20,56 gramas

(90% de rendimento) do produto intermediério pretendido.

A uma solucdo de 7,82 gramas ( 25,6 milimoles )
de N,0-bis-(clorometil-carbonil)-2-amino-4-nitrofenol em 25 ml
de THF adicionaram-se 2,67 ml ( 51,2 milimoles) de NaOH a 50% e
10 ml de &gua. Agitou-se a mistura reaccional constituida por
duas fases a temperatura ambiente durante dezasseis horas e, em
sequida, eliminaram-se os dissolventes sob vazio. Dividiu-se o
resfduo entre Et,0 ( 100 ml) e &gua ( 100 ml ) e separaram-se

2
as fases. Extrafu-se a fase aquosa sequencialmente com EtZO
(2 x 100ml ) e com EtOAc ( 2 x 100 ml ) e secaram-se as fases
orgadnicas, depois de combinadas sobre MgSO4 e concentraram-se
sob vazio, para se obter 1,3 gramas ( 26% de rendimento )do pro
duto pretendido ( ponto de fusdo : 223 - 228° ¢ ) sob a forma

de um sb6lido amarelo.

b) 4-Metoxi-metil-6-nitro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona

A 0,976 grama ( 5,02 milimoles) de 6-nitro-2H-
-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona em 100 ml de clorofdérmio adicionaram-
-se 2 ml de dimetoxi-metano. Adicionou-se em vérias porcdes pen

téxido de fésforo ( 5 gramas; 35 milimoles ) e agitou-se a mis-
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tura reaccional a temperatura ambiente durante dezasseis horas.
As andlises por cromatografia em camada fina mostraram que esta
va ainda presente material de partida e, portanto, adicionaram-
-se mais 2 ml de dimetoxi-metano juntamente com diversas porcdes
de pent6xido de fésforo ( 2 x 1,2 gramas e 2,0 gramas) e cloro-
formio ( 50 ml ). Agitou-se a mistura reaccional durante mais
dezasseis horas e depois despejou-se cuidadosamente em &gua

(50 ml). neutralizou-se lentamente a mistura reaccional com 50
ml de NaOH 1 N tendo decorrido entretanto uma libertacdo de ca
lor. Depois de a mistura reaccional ter sido arrefecida até &
temperatura ambiente, separaram-se as fases e extraiu-se a fase
aquosa com clorofdérmio ( 2 x 50 ml ). Lavaram-se as fases orgé-
nicas depois de combinadas com dgua ( 2 x 50 ml ), secou-se so-
bre MgSO4 e concentrou-se para se obter o produto pretendido
(0,5 grama; 42% de rendimento) sob a forma de um sélido amarelo

pédlido

Reduziu-se o composto nitrado usando a maneira
de proceder descrita no Exemplo 9 (c¢) para se obter a 6-amino-
-4-metoxi-metil-2H-1,4-benzoxazin-3-ona, que se fez reagir com
anidrido 3-(trifluorometil)~-glutérico como se descreveu no
Exemplo 2, para se obter o produto pretendido, ponto de fusédo

igual a 120 - 122° ¢.

Utilizando a maneira de proceder que se descre-

veu neste Exemplo, com a diferenca de se ter utilizado 9b em



-72-

\m...:.‘vﬂ“

vez da parte b, prepararam-se os Compostos 99, 105 e 141, usan-

do o agente de alquilacdo apropriado.

EXEMPLO 16

Acido N-(5!-amino-4!-cloro-2'-fluoro-fenil)-3-trifluoro-

metil)-glutarémico (Composto 144)

A 100 ml de etanol absoluto em um baldo de Parr
adicionaram-se 3,21 gramas ( 8,61 milimoles ) de 4cido N-(4!-
-cloro-2!'-fluoro-5t-nitrofenil)-3-(trifluorometil)-glutaramico
(Composto 142). Depois de se fazer borbulhar azoto através da
solucdo durante quinze minutos, adicionaram-se 100 miligramas
de 6xido de platina (IV). Colocou-se o baldo num aparelho de Parr
e sacudiu-se durante uma hora sob uma atmosfera de hidrogénio.
Separaram-se os s6lidos mediante filtracdo através de Celite e
concentrou-se o filtrado até a secura para se obterem 3,1 gramas
(100% de rendimento) de um s6lido esbranquicado que contém &cido N-
-(5t'-amino-4t-cloro-2!-fluorofenil)-3-(trifluorometil)-glutara-

mico, com o ponto de fusdo: 140 - 142° ¢.
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EXEMPLO 17

Acido N-L 4'-cloro-2'-fluoro-5'-(4" ,4"-dimetil-2-0xazo-

lin-2-il)-fenil 7-3-(trifluorometil)-glutaramico

(Composto 148)

a) Cloreto de 2-cloro-4-fluoro-5-nitrobenzofilo

A uma solucdo de &cido 2-cloro-4-fluoro-5-nitro-
benzéico ( 4,0 gramas; 18 milimoles ) em 65 ml de tolueno adicio
naram-se duas gotas de DMF, seguidas por 1,8 ml ( 25 milimoles)
de cloreto de tionilo. Aqueceu-se a mistura a refluxo durante
18 horas, arrefeceu-se até a temperatura ambiente e eliminou-se
o dissolvente sob vazio para se obter 4,0 gramas ( 93% de rendi-
mento) de um sélido branco identificado por eépectroscopia de
infravermelhos e por espectroscopia de ressondncia magnética nu-
clear como sendo o cloreto de benzoilo pretendido. Utilizou-se o

material bruto directamente na fase seguinte do processo reaccio

nal.

b) N-(1,1-Dimetil-2-hidroxi-etil)-2-cloro-4-fluoro-5-

-nitrobenzamida

A uma solucdo arrefecida (OOC) de 2-amino-2-me-
til-1-propanol ( 2,4 ml; 2,2 gramas; 25 milimoles) em CHZCI2

(10 ml) adicionaram-se, gota a gota, por meio de um funil de car
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ga, 3,0 gramas ( 12 milimoles) de cloreto de 2-cloro-4-fluoro-
-b-nitrobenzoilo em 20 ml de CH2C12. A seguir 3§ adicdo, deixou-
-Se aquecer a mistura reaccional até & temperatura ambiente e
formou-se um precipitado branco. Depois de'1,5 horas,adiciona-
ram-se 10 ml de dgua e filtrou-se a mistura para se obterem 2,1
gramas de um s6lido amarelo pédlido identificado por ressonancia
magnética nuclear como sendo o produto pretendido. Extraiu-se o
filtrado com EtOAc ( 3 x 75 ml ) e lavaram-se com salmoura as
fases orgdnicas depois de combinadas e depois com uma solucdo
saturada de carbonatd de hidrogénio e s6dio e novamente com sal
moura e, em seqguida, secou-se sobre MgSO4.
A concentracdo da solucdo originou 1,0 grama

adicional de produto ( 3,1 gramas; 86% de rendimento total ).

c) 2-(2'-Cloro-4'-fluoro-5'-nitrofenil)-4,4-dimetil-2-

-oxazolina

A uma suspensdo de N-(1,1-dimetil-2-hidroxi-
-etil)-2-cloro-4-fluoro-5-nitrobenzamida ( 2,0 gramas; 6,9 mili-
moles ) em 30 ml de EtOAc adicionaram-se, gota a gota, 1,6 ml
( 2,6 gramas; 22 milimoles ) de cloreto de tionilo. Agitou-se a
solucdo amarela limpida resultante 3 temperatura. ambiente duran
te vinte e cinco minutos, formando-se um precipitado branco. Em
seguida, tratou-se a mistura reaccional com 30 ml de NaOH a 10%,

provocando uma ligeira reaccdo exotérmica enquanto os s6lidos se
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dissolveram. Extrafu-se a fase aquosa com EtOAc ( 3 x 25 ml )e
lavaram-se as fases orgdnicas, depois de combinadas, com salmou
ra e secou-se ( MgSO4 ). A concentracdo originou 1,85 gramas
(98% de rendimento) de um produto sob a forma de um s6lido ama

relo.

Reduziu-se a 2-(2'-cloro-4'-fluoro-5t-nitrofe-
nil)-4,4-dimetil-2-oxazolina como se descrevieu no Exemplo 9c,
com obtengdo da correspondente anilina, que se transformou no
dcido glutaradmico ( Composto 148 ) usando a maneira de proceder

descrita no Exemplo 2.

EXEMPLO 18

Acido N-(6-fluoro-3-propil-2H-1,3-benzoxazin-2(3H)-ona-

-5-i1)-3-(trifluorometil)~-glutardmico (Composto 118)

a) 2-Amino-5-fluorofenol

A 500 mg de paléddio a 10% sobre carvio em um ba-
130 de Parr com 50 ml de etanol anidro adicionou-se uma solucdo
de 10 gramas ( 64 milimoles ) de 5-fluoro-2-nitrofenol em 150 ml
de etanol. Submeteu-se o baldo a vécuo, carregou-se com hidrogé
nio e sacudiu-se num aparelho de Parr durante uma hora. Separou-
-se o catalisador mediante filtracdo através de Celite <:) e eva

a

porou-se o filtrado até & secura sob vazio para se obterem 7,54
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gramas (93% de rendimento) de um s6lido de cor escura, que a res
sondncia magnética nuclear proténica mostrou ser o produto preten

dido.

b) 6-Fluoro-1,3-benzoxazolin-2(3H)-ona

A 5,0 gramas ( 39,3 milimoles ) de 2-amino-5-fluoro
fenol em 150 ml de CHZCI2 a 0° C adicionaram-se 13,4 gramas ( 98
milimoles) de carbonato de potdssio e 23 gramas ( 47 milimoles)
de fosfogénio a 20% em peso em tolueno. Depois de se deixar aque
cer até a@ temperatura ambiente, agitou-se a mistura reaccional
durante mais de uma hora antes de se despejar em 200 ml de gelo/
/&gua.Separaram-se as fases e extrafu-se a fase aquosa com EtOAc
(1 x 100 ml ) antes de se terem combinado as fases orgdnicas e
secou-se sobre Na2804. Eliminou-se o dissolvente sob vazio para
se obterem 5,76 gramas ( 96% de rendimento ) do produto pretendi

do como se determinou por ressondncia magnética nuclear proténi-

ca.

c) 6-Fluoro-3-n-propil-1,3-benzoxazolin-2(3H)-ona

A 670 mg ( 16,74 milimoles ) de hidreto de sédio
lavado com hexano em 20 ml de DMF adicionou-se uma solucdo de
2,23 gramas ( 15,22 milimoles) de 6-fluoro-1,3-benzoxazolin-
-2(3H)-ona em 40 ml de DMF. Agitou-se a mistura reaccional duran

te dez minutos antes de se adicionarem 3,11 gramas ( 18,3 milimo



les) de 1-iodopropano e, em seguida, agitou-se @ temperatura
ambiente durante trés horas. Depois de se despejar em 50 ml de

gelo/4qua, extraiu-se a fase aquosa com EtOAc ( 2 x 100 ml ).La

varam-se com &gua ( 1 x 100 ml ) as fases orgdnicas depois de

combinadas secou-se sobre NaZSO4 e evaporaram-se até a secura

sob vazio para se obterem 2,2 gramas ( 75% de rendimento ) de

produto alquilado sob a forma de um sélido castanho.

d) 6-Fluoro-5-nitro-3-n-propil-1,3-benzoxazolin-2(3H)-

-0na

A 2,0 gramas ( 10,3 milimoles ) de 6-fluoro-3-
-n-propil-1,3-benzoxazolin-2(3H)-ona em 25 ml de anidrido acéti
co adicionou-se, gota a gota, uma solucdo de 2,3 gramas ( 24,7
milimoles) de &cido nitrico a 70% em 2 ml de adcido acético gla
cial. Depois de completada a adicdo, agitou-se a mistura reac-
cional & temperatura ambiente durante duas horas e depois despe
jou-se em 50 ml de gelo/&dgua. Extraiu-se a fase aquosa com
EtOAc ( 2 x 70 ml ) e secaram-se sobre Na2SO4 as fases orgdni-
cas depois de reunidas, apbds o que se evaporaram até d secura
sob vazio para se obterem 1,66 gramas ( 67% de rendimento) do

produto nitrado sob a forma de 6leo amarelo.

Reduziu-se a 6-fluoro-5-nitro-3-n-propil-1,3-
-benzoxazolin-2(3H)-ona acima preparada, com obtencdo da anili-

na correspondente, seguindo a maneira de proceder que se descre



veu no Exemplo 12 (e) e fez-se reagir a anilina com anidrido 3-
~-(trifluorometil)-glutdrico como se descreveu no Exemplo 2, pa-

ra se obter o produto pretendido, ponto de fusdo : 173 - 17600.

EXEMPLO 19

Rcido N-(6-fluoro-1-n-propil-4H-3,1-benzoxazin-2(1H)-ona

~7-i1)=3-(trifluorometil)-glutardmico) (Composto 129)

a) 3,1,4-Benzoxazin-2(1H)-ona

A 4,0 gramas ( 32,5 milimoles) de 4lcool 2-ami-

nobenzilico em 200 ml de CH C12, a OO C, adicionaram-se 11,12

2
gramas ( 81,2 milimoles ) de carbonato de potéssio, seguidos de
19,3 gramas ( 39,0 milimoles ) de fosgénio a 20% em peso em to-
lueno. Aqueceu-se a mistura reaccional lentamente até 3 tempera
tura ambiente e depois agitou-se durante cinco horas. Despejou-
-se a mistura reaccional em 200 ml de uma solucdo saturada de

NaHCO3, separaram-se as afses e secou-se a fase orgdnica sobre

Na2804. A concentracdo originou 4,55 gramas ( 84% de rendimento)

do produto pretendido sob a forma de um sbélido branco.

Transformou-se esta 3,1,4-benzoxazin-2(1H)-ona
no acido glutard@mico pretendido ( ponto de fusdo: 160 - 161° C),
como se descreveu no exemplo 12c)ae) no Exemplo 2, com a dife-
renca de se ter utilizado l-iodopropano em vez de iodeto de iso

butilo.



EXEMPLO 20

Sal de aménio do dcido N-/ 4-alil-7-fluoro-2H-1,4-benzo-

xazin-3(4H)-ona-6-i1 _7-3-(trifluorometil)-glutaramico

( Composto 116 )

A 550 mg ( 1,36 milimoles ) de &cido N-/ 4-alil-
-7-fluoro-2H-1,4-benzoxazin-3(4H)-ona-6-il 7-3-(trifluorometil)-
-glutardmico (Composto 83) em 20 ml de acetona adicionaram-se
2 ml de amoniaco aquoso ., Agitou-se a mistura reaccional i tem-
peratura ambiente durante 0,5 hora antes de se ter eliminado o
dissolvente sob vazio para se obterem 570 miligramas ( 100% de

rendimento) do sal de aménio pretendido sob a forma de um sélido

branco, ponto de fusdo 150 - 1539 ¢.
?
Preparou-se o composto 117 usando a maneira de
proceder descrita antes, com a diferenca de se ter utilizado 1

equivalente de hidrdéxido de potdssio em vez de ambnia.

EXEMPLO 21

ARcido N-L A4'-cloro-2¢-fluoro-5t-(metoxi-metoxi)-fenil J-

-3-(trifluorometil)-glutardmico (Composto 115)

a) 4-Cloro-2-fluoro-5-(metoxi-metoxi)-nitrobenzeno

A 1,12 gramas ( 5,9 milimoles) de 2-cloro-4-



-fluoro-5-nitrofenol em 100 ml de CH2612 adicionaram-se 2 ml de
dimetoxi-metano, seguidos de 7,48 gramas ( 53 milimoles ) de pen
téxido de fésforo. Agitou-se a mistura reaccional § temperatura
ambiente durante trés horas, depois do que se adicionou uma

quantidade adicional de 100 ml de CH C12. Despejou-se a mistura

2
reaccional em 200 ml de gelo e separaram-se as camadas resultan-
tes. Extraiu-se a fase aquosa mais uma vez com dgua ( 2 x 100ml),

secou-se sobre MgS0, e concentrou-se:para se obter 1,16 gramas

4
(95% de rendimento) do produto pretendido sob a forma de um s6li

do amarelo pdlido.

Transformou-se o nitrobenzeno intermedidrio na
anilina correspondente utilizando ferro e 4cido acético como se
descreveu no Exemplo 12 (e). Esta anilina foi feita reagir com
anidrido 3-(trifluorometil)-glutdrico como se descreveu no Exem-

plo 2 para se preparar o Composto 115, ponto de fusdo: 78 - 80°¢c.

EXEMPLO 22

Acido N-(4'-cloro-2'-fluoro-5t-nitrofenil)-3-(trifluoro-

metil)-glutardmico (Composto 142)

a) 4-Cloro-2-fluoro-5-nitro-acetanilida

Em um baldo de fundo redondo de trés tubuladuras

com 500 ml de capacidade, equipado com agitador mecénico, coloca
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ram-se 56,3 gramas ( 0,3 mole ) de 4-cloro-2-fluoro-acetanilida
e H2504 concentrado ( 100 ml ). Enquanto se arrefecia a 0° ¢
adicionou-se dcido nitrico fumante ( 21 gramas; 0,33 mole) duran
te trinta minutos e depois despejou-se a mistura reaccional em
2 litros de gelo. Depois de o gelo ter fundido, recolheu-se o
produto sélido mediante filtracdo, lavou-se com dgua e secou-se

sob vazio para se obterem 44 grams (63% de rendimento ) do mate

rial nitrado sob a forma de um sélido castanho amarelado.

b) 4-Cloro-2-fluoro-5-nitro-anilina

Aqueceu-se a refluxo durante uma hora uma mistu
ra de 4-cloro-2-fluoro-5-nitro-acetanilida ( 10,88 gramas;46,8
milimoles ), 50,4 ml de etanol, 65,7 ml de &gua e 43,8 ml (526
milimoles) de &cido cloridrico concentrado e, em seguida, despe
jou-se em 300 ml de gelo. Alcalinizou-se fortemente a fase aquo
sa por adigdo de solucdo de hidréxido de s6édio aquosa a 50% e
extrafu-se com Et20 (2 x 200 ml ). Lavaram-se com &gqua ( 200
ml) e com salmoura ( 200 ml ) as fases orgénicas depois de com-

~

binadas, secou-se sobre Na2504 e concentrou-se até 3 secura sob
vazio para se obterem 8 gramas ( 90% de rendimento ) da anilina

pretendida sob a forma de um s6lido amarelo.

Fez-se reagir esta anilina com anidrido 3-(tri-
fluorometil)-glutérico como se descreveu no Exemplo 2 para se
obter a glutarimida pretendida com o ponto de fusdo igual a

120 - 122° ¢
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EXEMPLO 23

Acido N-L 4'-cloro-5'-(3,3-dicloro-aliloxi)-2'-fluorofe-

nil 7-3-(trifluorometil)-glutardmico (Composto 160)

Adicionou-se hidrdéxido de potéssio ( 1,95 gra-
mas; 34,8 milimoles ) dissolvido em 5 ml de &gua a uma solucdo
de 5-amino-2-cloro-4-fluorofenol ( 5,65 gramas; 34,8 milimoles)
em 40 ml de sulféxido de dimetilo. Agitou-se a mistura resultan
te 3 temperatura ambiente durante dez6ito horas e depois despe-
jou-se em 100 ml de dgua e extrafu-se com EtzO (2 x 100 ml ).
Lavaram-se com &gua ( 2 x 100 ml ) as fases orgdnicas depois de
combinadas, secou-se sobre Na2504 e filtrou-se através de wuma
almofada de alumina neutra com EtZO ( trés lavagens com 50 ml).
Concentrou-se o filtrado sob vazio para se obterem 7,56 gramas
( 74% de rendimento ) de um 6leo castanho que contém principal-
mente o produto pretendido como se verifica por espectrometria

de ressondancia magnética ntclear proténica.

Fez-se reagir esta anilina bruta com anidrido
3-(trifluorometil)-glutdrico como se descreveu no Exemplo 2 pa-

ra se obter o produto pretendido, ponto de fusdo : 117 - 118,500

Preparou-se também o Composto 159 utilizando es
ta maneira de proceder, apenas com a diferenca de o agente de

alquilacdo ter sido brometo de propargilo e se ter feito reagir
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anilina com anidriso 3-(difluorometil)-glutarico em vez de com

anidrido 3-(trifluorometil)-glutédrico.

EXEMPLO 24

Acido N—(5'-isobutil-sulfoxi-4‘-cloro-Z'-fluorofenil)-3-

-(trifluorometil)-glutardmico ( Composto 163 )

a) 4-Cloro-2-fluoro-5-(isobutiltio)-acetanilida

Adicionou-se carbonato de potéssio ( 26 gramas;
188 milimoles ) a uma solugdo de 5-acetamido-2-cloro-4-fluoro-
tiofenol ( 11,35 gramas; 52,4 milimoles ) em 50 ml de DMF ani-
dra e agitou-se a mistura reaccional & temperatura ambiente du-
rante dez minutos. Em seguida,-adicionaram-se 6,63 ml ( 57,0 mi
limoles ) de l-iodo-2-metil-propano e aqueceu-se a mistura reac
cional a 50° C durante dezéito horas. Despejou-se a mistura
reaccional em 200 ml de &gua e, em sequida, filtrou-se com aspi
racdo para se isolar um sélido quase branco, que se secou sob

vazio para se obterem 13,31 gramas ( 93% de rendimento ) do pro

duto alquilado sob a forma de um sélido esbranquicado.



b) 4-Cloro-2-fluoro-5-(isobutil-sulfoxi)-acetanilida

A uma solucdo de 4-cloro-2-fluoro-5-(isobutil-
tio)-acetanilida ( veja-se o Exemplo 28 a ) ( 1,04 gramas; 3,8
milimoles ) em 30 ml de etanol, arrefecida a 0° C, adicionou-se
periodato de sédio ( 1,29 gramas; 6,0 milimoles ) em 6 ml de
dgua. Deixou-se aquecer a mistura reaccional até & temperatura
ambiente e agitou-se durante dez6ito horas. Eliminaram-se os sé
lidos mediante filtracdo com aspiracdo e dissolveu-se o filtra-
do em 75 ml de CH,Cl, e depois lavou-se com &gua ( 50 ml ). Se-

272

cou-se a fase orgdnica sobre NaZSO e concentrou-se até a secu-

4
ra para se obter 1 grama ( 90% de rendimento ) do sulféxido pre

tendido sob a forma de 'um s6lido branco.

c) 4-Cloro-2-fluoro-5-(isobutil-sulfonil)-anilina

Adicionou~se dcido cloridrico concentrado (16,65
ml; 200 milimoles ) a uma suspensdo de 4-cloro-2-fluoro-5-(isobu
til-sulfoxi)-acetanilida (5,46 gramas; 17,7 milimoles ) em &gua
(24,85 ml ) e etanol ( 19,08 ml ). Aqueceu-se a mistura reaccio-
nal a refluxo durante duas horas e depois despejou-se em 200 ml
de gelo e alcalinizou-se fortemente por adicdo de uma solucdo a
50% de NaOH. Extrafu-se a fase aquosa com EtZO (2 x 100 ml )e
lavaram-se as fases orgdnicas depois de combinadas com &gua (1 x
X 100 ml ) e com salmoura ( 1 x 100 ml ) e depois secou-se

(Na2504) e concentrou-se sob vazio. Por espectroscopia de resso-



ndncia magnética nuclear verificou-se que o sélido castanho as-

sim obtido ( 3,8 gramas; 81% de rendimento ) continha a anilina

pretendida como componente principal.

Fez-se reagir a 4-cloro-2-fluoro-5-(isobutil-
-sulfonil)-anilina acima obtida com anidrido 3-(trifluorometil)-

-glutérico como se descreveu no Exemplo 2 para se obter o Compos

to 163, ponto de fusdo: 110 - 115° C.

Os compostos de acordo com a presente invencdo
sdo herbicidas de largo espectro e podem ser vantajosamente em-
pregados para controlar selectivamente ervas daninhas monocotile
déneas e/ou dicotiledbneas em culturas agrondmicas e horticolas,
silvicultura, pomares, gramados, vinhas ou para o controlo total

de ervas daninhas.

Os compostos de acordo com a presente invencdo
sdo Gteis tanto como herbicidas de pré-emergéncia como de pds-
-emergéncia. Os herbicidas de pré-emergéncia podem ser aplicados
na superficie do terreno ou incorporados no terreno. 0s herbici-
das de p6s-emergéncia sdo os que sdo aplicados depois de as plan

tas terem emergido e durante o seu periodode desenvolvimento.

Os compostos de acordo com a presente invencdo

sdo selectivos ou ndo selectivos, dependendo da dosagem aplicada,
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da combinacdo de plantas a que sdo aplicados e se sdo aplicados
em pré-emergéncia ou em pés-emergéncia. Estas varidveis sdo com
preendidas pelos especialistas na matéria. Para maiores valores
das taxas de dosagem, os herbicidas tendem a ser ndo selectivos,
enquanto a menores taxas de dosagem tendem a ser selectivos.Por
exemplo, os compostos de acordo com a presente invengdo apresen
taram selectividade de pré-emergéncia e/ou de pbés-emergéncia em
culturas tais como trigo, milho, arroz, soja, girassol,amendoim

e algoddo, mas ndo se limitando a estas culturas.

Os dcidos glutardmicos de acordo com a presente
invencdo e os seus derivados podem ser aplicados em qualquer
quantidade que origine o controlo pretendido das ervas daninhas.
Uma dosagem de aplicacgdo preferidas dos herbicidas de acordo com
a presente invencdo estd compreendida entre(cerca de 0,001 e cer
ca de 13,4 kg/ha cerca de 0,001 e cerca de 12 libras por acre) e
especialmente preferida desde cerca de 0,01 a cerca de 5,6 kg/ha
cerca de 0,01 a cerca de 5 libras por acre do &cido glutardmico
ou do seu derivado. Mais preferivelmente, usa-se desde cerca de
0,02 até cerca de 2,2 quilogramas por hectare ( cerca de 0,02

até cerca de 2 libras por acre ).

Os 4cidos glutardmicos e os seus derivados de
acordo com a presente invencdo podem ser aplicados & superficie
do terreno antes da emergéncia das plantas ou incorporados no

terreno ou em outro meio de desenvolvimento antes da plantacdo.
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Esta incorporagdo pode realizar-se por quaisquer meios convenien
tes, incluindo simples mistura com o terreno, aplicacdo do &cido
glutaramico ou do seu derivado a superficie do terreno e depois

passagem com disco ou cava do terreno até a profundidade preten-
dida ou empregando uma substédncia veicular liquida para efectuar

a necessdria penetracdo e impregnacido.

Um 4cido glutardmico ou um seu derivado de acor
do com a presente invencdo podem ser aplicados no tratamento de
pb6s-emergéncia ds plantas a tratar ou ao meio de desenvolvimen-
to ou por si préprios ou, como se faz geralmente, como componen
tes de uma composicdo ou de uma formulagéo herbicida que também
compreende uma substdncia veicular agronomicamente aceitével.A
concentragdo de dcido glutardmico nas composi¢Bes herbicidas po
de variar desde cerca de 0,0001%, preferivelmente desde cerca

de 1%, até cerca de 98%.

Por diluente ou substdncia veicular agronomica-
mente aceitédvel pretende-se significar qualquer substdncia que
possa ser utilizada para dissolver, dispersar ou difundir um
composto herbicida existente na composigdo sem prejudicar a efi
cdcia do composto herbicida e que, em si prépria, ndo tenha qual
quer efeito prejudicial sobre o solo, equipamento, culturas ou
ambiente agronémico ( um diluente aceitdvel sob o ponto de vis-

ta algicida ou uma substédncia veicular aceitdvel sob o ponto de

vista algicida podem também interpretar-se da mesma maneira ).
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As misturas de dacidos glutaramicos e dos seus derivados de acor
do com a presente invencdo podem ser também utilizadas em quais
quer destas formulacdes herbicidas. As composicBes herbicidas
de acordo com a presente invencdo podem ser formulacles sblidas
ou liquidas ou soluc¢des. Por exemplo, os ‘dcidos glutardmicos e
os seus derivados podem ser formulados sob a forma de pds molhd
veis, solucdes, concentrados emulsiondveis, pbés para polvilha-
¢cdo, formulacdes granuladas, aerossfis, formulacBes granuladas
dispersaveis em dgua ou concentrados escodveis, como & do conhe
cimento dos especialistas na matéria. Nestas formulacBes, o0s
compostos sdo diluidos com uma substédncia veicular lfiquida ou
s6lida; quando assim se pretende, incorporam-se agentes tensio-
-activos apropriados. 0s exemplos de dissolventes que sdo Gteis
na pratica da presente inven¢do incluem &lcoois, cetonas, hidro
carbonetos aromdticos, hidrocarbonetos halogenados, dimetilfor-

mamida, dioxano, sulféxido de dimetilo e semelhantes.

E geralmente desejével, em particular nas apli-
cacOes de pOs-emergéncia, incluir agentes auxiliares tais como
agentes molhantes, agentes de espalhamento, agentes dispersantes,
agentes que aumentam a viscosidade, agentes adesivos e semelhan-
tes, de acordo com as préticas agricolas. Exemplos de agentes
auxiliares que sdo vulgarmente utilizados na técnica podem encon
trar-se na publicac¢do de John W. McCutcheon, Inc. "Detergents

and Emulsifiers Annual".
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Os &dcidos glutardmicos e os seus derivados de
acordo com a presente invencdo podem ser também misturados com
adubos ou materiais fertilizantes antes da sua aplicacdo. Num
tipo de composicdo fertilizante s6lida em que os &cidos gluta-
rdmicos e os seus derivados podem ser utilizados, partfculas
de adubo ou de ingredientes fertilizantes, tais como sulfato
de ambénio, nitrato de amdénio ou fosfato de aménio, podem ser re
vestidos com um ou mais dos dcidos glutardmicos ou dos seus de-
rivados. 0 acido glutardmico s6lido ou o seu derivado e o mate-
rial fertilizante sélido podem ser misturados em equipamento de
mistura ou podem ser incorporados nos adubos em formulacses gra
nulares. Pode utilizar-se qualquer proporcdo relativa de &cido
glutardmico ou do seu derivado e de adubo que seja apropriada

para as culturas e as ervas daninhas a tratar.

Os acidos glutardmicos e os seus derivados de
acordo coma presente invencdo podem ser aplicados por pulveriza
¢cOes de herbicidas por métodos vulgarmente empregados, tais como
pulverizacdes hidraulicas convencional com um elevado volume
por unidade de &rea, pulverizacbes de pequeno volume por unida-
de de &rea, pulverizacdo com jacto de ar, pulverizacdo aérea e

polvilhacdo.

Para algumas aplicacBes, um ou mais outros agen
tes herbicidas podem ser adicionados aos &cidos glutardmicos e

aos seus derivados de acordo com a presente invencdo, proporcio
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nando assim vantagens e eficdcia adicionais. Quando se empregam
misturas de herbicidas, as proporc¢des relativas a utilizar de-
pendem da eficdcia relativa dos compostos na mistura em rela-
cdo ds plantas a tratar. Exemplos de outros herbicidas que po-
dem ser combinados com os dcidos glutardmicos e os seus deriva-

dos de acordo com a presente invencdo incluem:

Acidos carboxflicos e seus Derivados

dcido 2,3,6-tricloro-benzdico e 0s seus sais;

dcido 2,3,5,6-tetracloro-benzbéico e 0s seus sais;

dcido 2-metoxi-3,5,6-tricloro-benzéico e 0s seus sais;

dcido 2-metoxi-3,6-dicloro-benzbico e 0s seus sais;

dcido 2-metil-3,6-dicloro-benzdéico e 0s seus sais;

dcido 2,3-dicloro-6-metil-benzdico e os seus sais;

dcido 2,4-diclorofenoxi-acético e os seus sais e ésteres;
dcido 2,4,5-triclorofenoxi-acético e os seus sais e ésteres;
dcido 2-metil-4-clorofenoxi-acético e 0s seus sais e ésteres;

dcido 2-(2,4,5-triclorofenoxi)-propiénico e os seus sais e és-

teres;
dcido 4-(2,4-diclorofenoxi)-butirico e os seus sais e ésteres;

dcido 4-(2-metil-4-clorofenoxi)-butirico e os seus sais e éste

res;
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dcido 2,3,6-triclorofenil-acético e o0s seus sais;
dcido 3,6-endoxo-hexa-hidroftdlico e os seus sais;
2,3,5,6-tetracloro-~tereftalato de dimetilo;

dcido tricloro-acético e os seus sais;

acido 2,2-dicloropropibnico e os seus sais;

dcido 2,3-dicloro-isobutirico e os seus sais;

2-(4-isopropil-4-metil-5-ox0-2-imidazolin-2-il)-nicotinato de

isopropilaménio;

dcido 2-L 4,5-di-hidro-4-metil-4-(1-metil-etil)-5-ox0-1H-imida-

zol-2-il 7-3-quinolino-carboxilico;

éster met{lico do &cido 6-(4-isopropil-4-metil-5-ox0-2-imidazo
lin-2-il)-m-toluico e éster metflico do &cido 6-(4-isopropil-

-4-metil-5-oxo-2-imidazolin-2-il)-p-toluico;

sal de isopropilaménio de N-(fosfonometil)-glicina;
dcido [ 3,5,6-tricloro-(2-piridinil)-oxi J-acético;
dcido 3,7-dicloro-8-quinolino-carboxilico; e

dl-homo-alanina-4-il-(metil)-fosfinato de amdnio;
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Derivados de Acidos Carbidmicos

N,N-di-(n-propil)-tiol-carbamato de etilo;
N,N-di-(n-propil)-tiol-carbamato de n-propilo;
N-etil-N-(n-butil)-tiol-carbamato de etilo;
N-etil-N-(n-butil)-tiol-carbamato de n-propilo;
N,N-dietil-ditiocarbamato de 2-cloro-alilo;
sais do &cido N-metil-ditiocarbamico;
f-hexametilenimino-carbotiolato de etilo;
N-fenil-carbamato de isopropilo;
N-(m-clorofenil)-carbamato de isopropilo;
4-cloro-2-butinil-N-(m-clorofenil)-carbamato;
N-(3,4-diclorofenil)-carbamato de metilo;
dinitro—g—(sec.—butil)-fenol e 0S seus sais;
pentaclorofenol e 0s seus sais; e

S-(4-clorobenzil)-N,N-dietil-tiol-carbamato;

Ureias Substituidas

2-cloro-N—£'(4-metoxi-6—metil-1,3,5—triazin—2-il)-aminocarbonil;Y—

-benzeno-sulfonamida;

3-(3,4-diclorofenil)-1,1-dimetil-ureia;



3-fenil-1,1-dimetil-ureia;
3-(3,4-diclorofenil)-3-metoxi-1,1-dimetil-ureia;
3-(4-clorofenil)-3-metoxi-1,1-dimetil-ureia;
3-(3,4-diclorofenil)-1-n-butil-1-metil-ureia;

3-(3,4-diclorofenil)-1-metoxi-1-metil-ureia:

3--(4-clorofenil)-1-metoxi-1-metil-ureia;
3-(3,4-diclorofenil)-1,1,3-trimetil~ureia;
3-(5,4-diclorofenil)-dietil-ureia;
dicloral-ureia;

2-2[ L LL(4,6-dimetil-2-pirimidinil) J-amino_7-carbonil 7-
-amino_]-sulfonil:}-benzoato de metilo;

N-£L (6-metoxi-4-metil-1,3,5-triazin-2-il)-aminocarbonil 7-2-(2-
-cloro-etoxi)-benzeno-sulfonamida;

dcido 2-{ﬁ[ [ (4-cloro-6-metoxi-pirimidin-2-il)-aminocarbonil J-
-aminoQ]-sulfonil} -benzéico e o seu éster etflico;
2-{[’['[f(4-metoxi~6-metil-1,3,5-triazin-2—il)-amino;7-carbonil,7-
-aminoL?-sulfonil}'-benzoato de metilo;
3—{[’[’[’(4—metoxi-6-metil-1,3,5-triazin—2-il)-amino_]—carbonil_]-
-amino 7-sulfonil }-Z—tiofeno-carboxilato de metilo ;
2-{[’[‘[’[’(4,6-dimetoxi-pirimidin-2-i1)—amino.7-carbonil;7-ami
no7-sulfonil 7-metil }-benzoato de metilo; e
2-{[f£'[:(4-metoxi—6-metil-1,3,5-triazin-2-il)—metilamino.7—ca£
bonil 7-amino 7-sulfonil }-benzoato de metilo;



Triazinas Substituidas

2-cloro-4,6-bis-(etilamino)-s-triazina;
2-cloro-4-etilamino-6-isopropilamino-s-triazina;
2-cloro-4,6-bis-(metoxi-n-propilamino)-s-triazina;
2-metoxi-4,6-bis-(isopropilamino)-s-triazina;
2-cloro-4-etilamino-6-(3-metoxi-n-propilamino)-s-triazina;
2-metil-merca§to-4,6-bis-(isopropilamino)—s-triazina;
2-metil-mercapto-4,6-bis-(etilamino)-s-triazina;
2-metil-mercapto-4-etilamino-6-isopropilamino-s-triazina;
2-cloro-4,6-bis-(isopropilamino)-s-triazina;
2-metoxi-4,6-bis-(etilamino)-s-triazina;
2-metoxi-4-etilamino-6-isopropilamino-s~-triazina;

2-metil-mercapto-4-(2-metoxi-etilamino)-6-isopropilamino-s-tri-

azina; e

4-amino-6-(t-butil)-3-(metiltio)-1,2,4-triazin-5(4H)-ona;

Derivados de Eter Difenflico

éter 2,4-dicloro-4t-nitro-difenilico;
éter 2,4,6-tricloro-4t-nitro-difenilico;

éter 2,4-dicloro-6-fluoro-4t-nitro-difenilico;

ter 3-metil-4'-nitro-difenilico;
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éter 3,5-dimetil-4'-nitro-difenilico;

éter 2,4'-dinitro-4-(trifluorometil)-difenilico;

éter 2,4-dicloro-3!-metoxi-4'-nitro-difenilico;
5-['2-cloro-4-(trif1uorometi1)—fenoxi_]-2—nitro—benzoato de
sddio;
2-cloro-1-(3-etoxi-4-nitrofenoxi)-4-(trifluorometil)-benzeno;

5-f 2-cloro-4-(trifluorometil)-fenoxi _7-2-nitrobenzoato de 1%-

~-(carbo-etoxi)-etilo; e

5-L 2 cloro-4-(trifluorometil)-fenoxi 7-N-(metil-sulfonil)-2-

-nitrobenzamida.

Anilidas

2-cloro-N-(2-etil-6-metil-<fenil)-N-(2-metoxi-1-metil-etil)-ace-

tamida;
2-cloro-2',6'-dietil-N-(2-propiloxi-etil)-acetanilida;
N-(3,4-diclorofenil)-propionamida;
N-(3,4-diclorofenil)-metacrilamida;
N-(3-cloro-4-metil-fenil)-2-metil-pentanamida;
N-(3,4-diclorofenil)-trimetil-acetamida;
N-(3,4-diclorofenil)-alfa, alfa-dimetil-valeramida;

N-isopropil-N-fenil-cloro-acetamida;
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N-n-butoxi-metil-N-(2,6-dietil-fenil)-cloro-acetamida; e

N-metoxi-metil-N-(2,6-dietilfenil)-cloro-acetamida;

Herbicidas de Oxifenoxi

s me g A e m

propionato de 2-L 4-(2,4-diclorofenoxi)-fenoxi J-metilo;

2-5.4-['3-cloro—5-(trif1uorometi1)-2-piridiniloxi;7-fenoxi}--

-propionato de metilo;

(R)-2-{ 4-L 5-(trifluorometil)-2-piridiniloxi ]-fenoxi}-pro-

pionato de butilo;

2-{:4-['(6-cloro—2-benzoxazolil)-oxiL7-fenoxi:}—propanoato de
etilo;

2—€'4-£'['5-(trifluorometil)-Z—piridinil_]—oxi_J—fenoxi? -pro-

pionato de butilo; e

dcido 2-{ 4-/ (6-cloro-2-quinoxalinil)-oxi 7-fenoxi }-propiéni

Co e 0 seu éster etilico;
Uracilos

5-bromo-3-s-butil-6-metil-uracilo;
5-bromo-3-ciclo~hexil-1,6-dimetil-uracilo;
3-ciclo-hexil~5,6~trimetileno-uracilo;

5-bromo-3-isopropil-6-metil-uracilo; e

3-butil terc.-5-cloro-6-metil~uracilo;



Nitrilos

2,6-dicloro-benzonitrilo;
difenil-acetonitrilo;
3,5~dibromo-4-hidroxi-benzonitrilo; e

3,5-di-iodo-4-hidroxi-benzonitrilo;

Qutros Herbicidas Orgdnicos

2-cloro~N,N-dialil-acetamida;
N-(1,1-dimetil-2-propinil)-3,5-diclorobenzamida;

hidrazida do acido maleico;

3-amino-1,2,4-triazol;

metano-arsonato de monossddio;

metano-arsonato de dissédio;

N,N-dimetil-alfa, alfa-difenil-acetamida;
N,N-di-(n-propil)-2,6-dinitro-4-(trifluorometil)-anilina;
N,N-di-(n-propil)-2,6-dinitro-4-metil-anilina;
N,N-di-(n-propil)-2,6-dinitro-4-metil-sulfonilanilina;
isopropil-fosforamido-tioato de 0-(2,4-diclorofenil)-0-metilo;
dcido 4-amino-3,5,6-tricloro-picolinico;

2,3-dicloro-1,4-naftoquinona;



di-(metoxi-tiocarbonil)-dissulfureto;
3-(1-metil-etil)-1H-2,1,3~benzotiadiazin-(4)3H-ona-2,2-di6éxido;
sais de 6,7-di-hidro-dipiridol/[ 1,2-a:2%,1'-c 7 pirazidinio;
sais de 1,1 -dimetil-4,4' -bipiridinio;
3,4,5,6-tetra-hidro-3,5-dimetil-2-tio-2H-1,3,5-tiadiazina;

2-[ 1-(etoxi-imino)-butil 7 =5« [ 2-(etiltio)-propil 7-3-hidro-

Xi-2-ciclo-hexano-1-ona;
2-(2-clorofenil)-metil-4,4-dimetil-3-isoxazolidinona;
N-(1-etil-propil)-3,4-dimetil-2,6-dinitrobenzamida;

4-cloro-5-(metilamino)-2-(alfa, alfa, alfa-trifluoro-m-toluil)-

-3(2H)-piridazinona; e

2-(3,5-diclorofenil)-2-(2,2,2-triclorometil)-oxirano.

A actividade herbicida dos &cidos glutardmicos
e dos seus derivados de acordo com a presente invencdo em relacdo a
um certo nlmero de ervas daninhas foi avaliada usando um método de en
saio em estufa. Utilizando as maneiras de proceder descritas a seguir,
os &dcidos glutardmicos e os seus derivados de acordo com a presente
invengdo foram avaliados relativamente ao controlo das seguintes ervas

daninhas:



Monocotiledbneas

Milhd pé de galo (BYG)
Capim sanguindrio (CRB)
Capim rabo de raposa (FOX)
Sorgo sudanés (JON)

Capim rabo de raposa dos prados (MF)
(NUT)

(WO )

Junca

Aveia brava

Dicotileddneas

Picdo (BID)

Cardo (CKL)
Campainha (MG)

Erva moura (NS)

Beldroega pequena (PIG)

Poligono (SMT)

Malva da India (VEL)

"

/u

Echinochloa crus-galli

Digitaria sanguinilis

Setaria viridis

Sorghum halepense

Alopecurus pratensis

Cyperus esculentus

Avena fatua

Bidens pilosa

Xanthium strumarium

Ipomoea lacunosa

Solanum nigrum

Amaranthus retroflexus

Polygonum lapathifolium

Abutilon theophrasti
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Empregaram-se as seguintes maneiras de proceder
de ensaio. Sementes de plantas escolhidas foram semeadas em ta
buleiros ou em vasos. Para os ensaios de pré-emergéncia,imedia
tamente depois da sementeira, pulverizou-se o composto a en-
saiar directamente sobre a superficie do solo. Os tabuleiros
ou vasos foram entdo regados por irrigacdo superior. Para os
ensaios de pés-emergéncia, deixaram-se germinar as sementes e
desenvolver durante dez a vinte e um dias. Cada série de plan-
tas de ensaio foi escolhida relativamente & uniformidade, ta-
manho e estdgio de desenvolvimento. As plantas de ensaio foram
entdo tratadas com o composto a ensaiar. As plantas para os en

saios de pbés-emergéncia foram regadas apenas por sub-irrigacdo.

0 composto a ser avaliado foi dissolvido num
dissolvente apropriado, geralmente acetona, e pulverizado sobre
0os tabuleiros ou vasos usando o volume de substdncia veicular
equivalente a 235 a 470 litros por hectare(25 a 50 galdes por
acre) com a dosagem de aplicacdo expressa em Kg/hectare e em li
bras por acre (1b/A), especificada no Quadro. Cerca de dez a
vinte e um dias depois da aplicacdo do composto.de ensaio, ob-
servou-se 0 estado de desenvolvimento das plantas. Cada espécie
foi avaliada numa escala de 0 a 100, em que 0 significa ausén-

cia de actividade e 100 significa controlo total.

0s quadros seguintes ( Quadros VI e VII) mostram
os resultados obtidos referentes aos compostos de ensaio com a

taxa de aplicac¢do indicada.

=
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Composto  Dosagem
niimero (Ib/A) (Kg/ha) Tipo CKL MG PIG> SMT VEL BYG FOX ION NUT WO
1. 1 1,12 PRE 0 0 o g 9 g g g -
s 0 0
1 1,12 POST 5 0 40 0 0 00 0 90 0 0
2- 2 2,24 PRE w0 1w 10 - 1 W 10 %9 10 4
2 2,24 POST 10 100 10 100 10 100 10 10 100 0
3. 2 2,24 PRE 0 100 10 - 100 100 00 9% 1™
> 70
2 2,24 POST 100 10 100 100 100 75 25 5 75 ;s
4. .
2 2,24 PRE. 0 100 100 100 100 100 100 100 25 45
2 2,24 POST & 100 10 10 9 8 15 5 0 0
5, 2 2,24 PRE - 35 10 10 10 6 % 35 2 0
2 2,24 POST 100 S0 10 100 45 25 % 10 0 0
6. 4 4,48 PRE 100 100 - 100 100 100 100 9% S 9%
4 4,48 POST 100 100 100 100 10 100 & 35 15 5
7. 1 1,12 PRE 0 6 10 100 10 720 % 10 0 0
1 1,12 POST & % 100 3 S 10 15 10 - 0
8 . 1 1,12 PRE 61 100 100 100 10 9 10 100 20 75
1 1,12 POST 50 100 100 100 100 25 100 100 0 2
9 ° 2 2,24 PRE - 100 100 100 100 100 100 70 35 €0
2 2,24 "POST 100 100 100 100 100 70 5- 0 0 0
10. 4 4,48 PRE 10 100 100 100 100 100 100 100 100 100
4 4,48 ,POST 100 100 100 100 10 35 25 & & 70
11. 4 4,48 PRE 0 100 10 - 8 25 100 15 O
4 4,48 POST 15 15 10 0 .33 0 0 10 1% 0
12. 1 1,12 PRE 90 100 10 100 100 100 100 8 & 75
1 1,12 POST 10 100 10 100 10 100 60 55 20 10
13. 1 1.12 PRE 8 -100 100 100 100 100 100 25 & 80
1 1,12 POST 100 100 100 100 100 10 9% 20 10 100
14. 1 1,12 PRE 95 100 10 100 10 S 100 15 15 70
1 1,12 POST 100 75 100 100 10 SO 20 30 10 9
15. 1 _UZ PRE 51 100 100 100 100 100 100 70 & &
1 1,12 POST 600 20 & 20 0 0 0 ) 0 0
16. 1 1,12 PRE 0 10 10 160 100 100 100 95 15
1 1,12 POST 100 100 100 100 10 95 &0 20 15 10
17. 1 1,12 PRE 0 10 10 10 10 100 10 % 20 &
1 1,12 POST 100 100 100 100 100 100 100 40 25 55
18. 1 1,12 PRE 100 100 100 100 100 100 100 95 100 98
1 1,12 POST 100 100 100 100 10 100 100 8 20 100
19. 4 448 pRE . 0 1@ 100 10 10 100 100 n
4 4,48 posT 100 W0 10 100 10 & 100 5 10 38
20 0,5 0,56 PRE - 100 10 S 0 8 8 6 15 0
0,5 0,56 POST 10 0 75 ¢ S0 5 10 10 0 0



Composto Dosagem

Nimero  (Ib/A) Kg/ha Tipo CKL MG PIGC SMT VEL BYC FOX ION NUT WO

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

R T e O Tk T S e e e O N - X T NN
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4,48
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POST 75
PRE 0
POST 0
PRE 0
POST -
PRE 0
POST 5
PRE 41
POST 0
PRE 100
POST 70
PRE -
POST 10
PRE 0
POST 35
PRE 0
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PRE %
POST 40
PRE 0
POST 65
PRE 0
POST %0
PRE -
POST 15
PRE 0
POST 100
PRE 0
POST 70
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Composto Dosagem ] :
nimero  (Ib/A) Kg/ha Tipo TKL MG PIG SMT VEL BYG FOX ION NUT wWo

37. R T

4 4,48 PRE 0 0 0 0
4 4,48 POST 0 20 10 - % 0 0 0 0 0
38. 2 2,24 PRE- 31 71 10 0 51 6 100 S71 10 2
2 2,24 post 0 0 0 0 0 0 1 o0 0 0
39, 1 1,12 PRE 0 8 100 100 1M % W 0 B K9
1 1,12 POST 100 9% 100 10 100 % 10 % - 98
40. 4 A48 pre . & . - 0 o o o o o
4 4,48 POST 0 - 0 0 0 0 0 0
at. 4 4,48 PRE 0 0 100 0 0 0 0 0 0 0
4 4,48 POST 0 0 0 0 0 0 0 0 0
42, 4 4,48 PRE 0 0 100 0 0 0 0 0 0 0
4 4,48 POST 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
43, 4 4,48 PRE - 0 0 0 35 ¢ 0 - 0 0
4 4,48 POST - 0 0 0 0 0 0 0 0 0
44. 4 448 pRE 0 0 W 2 5 o0 W 15 0 0
4 4,48 POST 5 15 & 1@ 75 ¢ 70 10 0 0
45, 2 2,24 pRE 0: 25 10 100 10 100 100 .80 22 70
2 2,24 POST 0 25 10 10 S1 15 8 25 0 0
46. 4 448 pre . 0 0 3 0 0 W 5 0 o0
4 4,48 POST - 65 100 10 & 15 0 0 .0 0
47. 2 2,24 PRE 0 0 0 0 0 0o 0 0 0 0
2 2,24 post 0 0 & 10 4 10 5 0 0
48 4 4,48 PRE 0 100 100 9% 10 100 100 & 35 5
4 4,48 POST 5 S0 10 100 10 S5 98 25 35 25
49, 4 4,48  pRrg 0 S 100 100 100 100 100 8 95 35
4 4,8 POST 0 % 10 10 W & 75 10 15 B
50. 4 4,48  PRE 0 10 10 0 1 15 10 15 0 0
4 4,48 POST O 8 & & 25 15 8 15 5 10
51. 1 1,12 PRE 0 100 100 10 160 100 - &8 0 %
1 1,12 POST 100 100 100 100 10 100 % 10 0 25
52. 4 4,48 PRE 0 %8 XN 10 ¢ 0 10 &8 37 0
4 4,48 POST 70 100 45 100 41 & N 4 0 0



Composto Dosagem

ndmero

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.
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Composto Dosagem

ndmero (Ib/A) Kg/ha Tipo <CKL MG PIG SMT VEL BYG FOX ION NUT WO

68.
69,

70.
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72.

73.
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75.
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82.
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Composto Dosagem
nimero  (Ib/A) kg/ha Tipo CRL MG PIG SMT VEL BYG FOX ION NUT WO

86.

—_ -

4,48  :pRrg 0 100 100 100 100

4 0 100 - 0 9

4 4,81 POST 10 30 S5 6 10 S0 100 7 45 40
87. 1 1,12 PRE 20 100 - 100 10 & 100 10 10 10

1 1,12 POST 10 20 10 % 10 40 10 & 3 0
88. 1 1,12 pre o o0 - & 18 0 0 0 - 0

T 1,12 posT o 0o o o o0 0o 0 0 0
89. 1 1,12 PRE 10 100 - 100 10 100 10 100 0 «

1 1,12 POST 20 6 100 9% 9 15 %8 0
90. 1 1,12 pre 15 10 - 100 100 8 108 100 30 25

1 1,12 POST ¢ 10 10 100 10 0 65 % 0
91. 1 1,12 PRE 20 50 - 100 6 100 100 100 10 0

1 1,12 POST 0 30 40 M 10 0 & 33 35 0
92. 1 1,12 PRE 0 0 - - 15 40 1w 15 0

1 1,12 POST 10 15 10 100 45 0 25 0 0 0
93. 4 4,48 PRE 55 100 - 100 100 100 100 100 & 10

4 4,48 POST 45 100 10 9 100 100 9 100 9% 10

QUADRO  VII
Actividade Herbicida

Composto  Dosagem

nimero  (Ib/A) Kg/ha Tipo BID NS SMT YEL BYG CRB FOX ME

29. 1 1,192 PRE o o o0 0o 0 0 O g
1 1,12 POST .0 35 0 0 0 0 0

77. 1 1,2 PRE ¢ 25 & 0 0 & g g
1 1,12 POST - 60 3 0 8

78. 1 1,2 PRE , 0 10 100 100 100 100 100
1 1,192 POST 10 - 10 10 10 100 w00 &



Composto  Dosagem
nimero  (Ib/A) Kg/ha Tipo
94, 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
95. 1 1,12 PRE
1 1,12 pOsT
9. 1 1,12 pre
1 1,12 POST
97. 1 1,12 PR
1 1,12  posT
98. 1 1,12 PRE
1 1,12 posT
99. 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
100. 1 1,12 PpRrE
1 1,12 POST
101. 1 1,12 PRE
1 1,12  POST
102. 1 1,12 pre
1 1,12 post
103. 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
104. 1 1,12 pre
1 1,12 POST
105. 1 1,12  PRE
1 1,12 POST
106. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
107. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
108. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST

BID NS
-5
- 100
- 100
- %8
100 100
100 100
100 100
100 100
8 100
8 9%
9% &
9% 100
8 0
Q0 -
3 5
0- 0
100 100
100 100
10 100
o o0
0 0
095
100 100
0 100
100 100
10 100
10 100
100 100
100 100
100 100

100
10

100
100

100
100

100
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100
100

100
100

100
100

100

100

100

100
100

100
75

88

B8 o 8o

[ w]

95
100

100
100

100
100

100
100

o8

28 88 "R KBS

=)

QQ

oo

oo ®8

[=]

100
100

100
100

100
100

T 100

100
100

100
100

100
100

100

100

100

100

Qo

co of

O Q

100

95

100
95

100
95

-107-



Composto Dosagem

ndmero (Ib/A)

109.
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P P T Y

—_ —_

—_ —

Kg/ha

BID NS SMT VEL BYG CRB FOX ME
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Tipo “BID NS SMT VEL BYG CRB FOX ME

Composto  Dosagem
niimero (Ib/A) kg/ha
126. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
127. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
128. 1 1,12 .PRE
1 1,12 POST
129. 1 1,12 .PRE
1 1,12 . POST
130. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
131. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
132. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
133. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
134. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
135. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
137. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
138 1 1,12
. ’ PRE
1 1,12 POST
140. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
142. 1 ,12 PRE
1 1,12 POST
143, 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
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Composto Dosagem

nimero (Ib/A) Kg/ha Tipo
144, 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
145, 1 1,12 pge
1 1,12 POST

146. 1 1,12
’ PRE
1 1,12 post
147. 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
148. 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
149, 1 1,12  PRE
1 1,12 POST
150. 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
151. 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
152. 1 1,12 PRE
1 1,12 posT
153. 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
154. 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
155. 1 1,12  PRE
1 1,12 POST
156. 1 1,12  PRE
1 1,12  POST
157. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
158. 1 1,12  PoOST
159. 1 1,12 PRE
1 1,12 POST
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Composto  Dosagem
Nimero (Ib./A)  kg/ha Tipo BID NS SMT VEL BYG .CRB FOX MF

160 1 1,12 PRE 70 100 9% 85 20 9% 20 40
1 1,12 POST 100 100 0 100 20 80 30 0

161 1 1,12 PRE 0 50 0 0 0 0 0 0
1 1,12 POST 25 100 25 60 O 10 10 0

162 1 1,12 PRE 0 25 100 0 0 80 40 0
1 1,12 POST 95 100 100 90 35 25 85 0

163 1 1,12 PRE 0 0 0
1 1,12 Post 30 20 0

Os compostos de &cido glutardamico de acordo
com a presente invencdo sdo també&m Gteis como agentes algicidas.
0s compostos podem ser vantajosamente utilizados ou para evitar
ou para controlar o desenvolvimento de algas. A quantidade exac-
ta de 3cido glutaré@mico necesséria varia, evidentemente, com o
meio a proteger, com as algas a controlar, como &cido glutardmi
co particular a empregar é com outros factores conhecidos dos es
pecialistas na matéria. Os compostos algicidas preferidos sdo os
compostos escolhidos de entre N-(4'-cloro-2'-fluoro-5!-propargi-
loxi-fenil)-3~-(trifluorometil)-glutaramato de etilo, &cido N-
-2}, 4V -dicloro-5!-propargiloxi-fenil)-3-metil-

-glutardmico ou N-(4'-bromo-2!-fluorofenil)-3-(trifluorometil)-

glutaramato de etilo.



Os acidos glutaramicos de acordo com a pre
sente invencdo, quando sdo utilizados para efectuar o controlo
de algas, podem ser empregados sob a forma de quaisquer tipos
de formulacdes acima referidos para o controlo de plantas inde-
sejadas. Estas formulacBes incluem solugdes l1iquidas, tais como
concentrados emulsionédveis e composicBes para pulverizacdo di-
luidas e p6s secos, tais como pbés molhdveis e p6s para polvilha

¢cdo.

As actividades algicida e algistédtica dos
compostos de acordo com a presente invencdo foram determinadas

pela seguinte maneira de proceder:

Em reentrédncias separadas de uma placa de
microtitulacdo ( Placa A ), colocaram-se 100 microlitros de di-
luicBes em série do composto a ensaiar em meio de Allen modifi-
cado, descrito mais adiante. Além disso, uma das reentrancias
continha apenas meio de Allen modificado ( sem adicdo do compos
to ) que serve como controlo. Cada reentrédncia da placa foi de-
pois inoculada com uma cultﬁra mista de algas. As placas foram
cobertas com tampas de plastico transparente e colocadas num sa
co de pléstico transparente juntamente com diversas toalhas de
papel humedecido para criar uma elevada humidade e evitar a eva

poracdo das placas.

0s sacos de plastico contendo as placas fo-



ram colocados em condicBes de iluminacdo intensa ( 200 - 700
pés-candelas ) & temperatura ambiente. Depois de catorze dias,
determinou-se a concentracdo inibitéria minima (MIC) necesséria
para inibir o desenvolvimento das algas a partir da Placa A.O
efeito da inibicdo do desenvolvimento & definido como efeito
estdtico. Para ler as placas de microtitulacdo relativamente &
actividade estdtica ou algicida, utilizou-se um estereoscépio
com pequena ampliacdo para observar o desenvolvimento ou a au-
séncia de desenvolvimento em cada reentrdncia. Utilizaram-se
também leitores de placa para ler o desenvolvimento ou a ausén-

cia de desenvolvimento.

Utilizou-se a seguinte maneira de proceder

para preparar o meio de Allen modificado:

Preparam-se sete solucdes de armazenagem

do seguinte modo:

NaNO3 10,0 ¢ em 400 ml de &gua desionizada
CaClZ 1,0 g em 400 ml de &gua desionizada
Mgso4.7H20 3,0 g em 400 ml de &dgua desionizada
KZHPO4 3,0 g em 400 ml de &gua desionizada
KHZPO4 7,0 g em 400 ml de dgua desionizada
NaCl 1,0 g em 400 ml de agua desionizada

FeCl3 1,0 g em 100 ml de &gua desionizada.



Cada uma das solugdes de armazenagem mencio

nadas antes foi esterilizada por filtracdo.

A 940 ml de &dgua desionizada esterilizada,
adicionou-se uma gota da solucdo de FeCl3 e 10,0 ml de todas as
outras solucBes de armazenagem. 0 valor do PH ambiente deste
meio era iqual a ceréa de 6,1 e a dureza da &gua era igual a

cerca de 65 ppm, expressa em carbonato de cdlcio. Ajustou-se o

pH e a dureza de maneira a obterem-se os valores de pH indica-
dos no Quadro VIII com KOH ou HCl 1 N para o PH e a dureza da
dgua do Quadro VIII com uma solucdo esterilizada de NaHCO3 (56,03
gramas de NaHCO3 em 1,0 litro de &gua fervida e destilada e de-

pois filtrada e esterilizada ).

A cultura de algas mistas foi obtida a par
tir de uma torre de arrefecimento industrial em Spring House,PA,
Esatdos Unidos da América e mantida em laboratério por meios ge
ralmente conhecidos. A cultura mista continha algas verdes e

bactérias azul-verdes.

A actividade algicida ( expressa em ppm )
dos compostos de acordo com a presente ihvengéo em meio de Allen
modificado sob 750 pés-candelas de intensidade de luz estd reuni

da no Quadro VIII.
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QUADRO  VIII

Actividade Algicida

pH8
Composto 200 ppm
ndmero estdtico
1 250
10 250
13 <2
16 250
20 125
21 >250
23 >250
26 250
30 <2
31 >250
35 125
37 250
47 >250
49 16
51 250

52 250
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pH8
Composto 200 ppm
nlmero estdtico
53 250
54 250
60 250
64 125
66 250
68 250
70 >250
71 250

P

E evidente que & possivel fazer alteracBes e va
riaces sem afastamento do espirito e do dmbito da presente in-

vencdo tal como é definida nas reivindicac8es anexas.



ot

( ~117-

5 e

REIVINDICACOES

l.- DProcesso para a preparacao ce Zcidos glutaramicos subs-

ituidos e seus derivados de formula geral

na cual

© sinmbolo W representa um ¢ruzo de formula geral



H Q -
| N
=, —=N—C—=CH,—C—CH—-A
. = I
A2

o simbolo A representa um grupo hidroximetilo, clorome-

tilo, carboxi, alcoxicarbonilo ou alguilaminocarbonilo;

o simbolo n'representa o nlmero 0 ou 1;
o simbolo R representa um atomo de hidrog8nio ou um gru

po alquilo C.-C,, halogenocalgquilo C,-C, que contém um

b

a nove atomos de halogéneo ou fenilo;

1

o simbolo R, representa um dtomo de hidrogénio ou um
radical alquilo Q1TC2 ou halogenocalcuilo Cl—CZ;
o simbolo R, representa um atomo de hidrog énlo ou um ra

dlc;lralqullo Cl—Cz;
o simbolo D representa um grupo CH ou um atomo de azoto;

o simbolo T representa um datomo de hidroganio ou de

£1i

ford
¢]
L8

o simbolo X repr esenta um atomo de hidrogénio ou de ha-
logéneo;
con a condicao de que, cguando os simbclos X e Z rapre-—
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Cl—C3, ciano, nitro, fenoxi ou fenil-3-; com a condi-

gao de que, gquando o simbolo_ ¥ representa um itomo de
hidrogénio, o simbolo R representa um grupo trirfluorome-
tilo, os simbolos R; © R, reprssentam cada um, um &tomo
de hidrogénio e o simbolo Z nao representa um atomo de

hidrogénio; e quando o simbolc Y representa um &tomo

de cloro, o simbolo D representa um grupo CH e o sim-

bolo Z representa um substituinte ligado ao niicleo

b

enilico por meio de um atomo de oxigdnio, o simbolo R
nao representa um dtomo de hidrogénio;

o simbolo 7 representa um atomo de hidrogénio ou de ha-

-C_; alceniloxi
6

-B-; alcenil(c3~

logéneo, um grupo hidroxi; alcoxi Cy

C3=Cgi alciniloxd C3=Cgi alguil(C,-C

3
—_C

17 Cg)

6)--B—; alc1nll(c3—C6)—B—; fenilalcoxi Cl—C ; fenilal-

quil(Cl—CG)—B—; carboxialcoxi Ci1=Cqi carboxialquil(cl—

~C_.)-B~; alcoxi(C,-C,.-carbonilalcoxi C.-C.; alcoxi (C,-
S 1 76 1 76 1

—C,)—carbonilalquil(c1—c )
6 I 76

cloalquil(c3—c6)—alcoxi c,-C

-
& o]

—-B~; cicloalcoxi C3~C6; ci-

; cicloalquil(c3—C6)—B—;
cicloalquil(c3—C6)—alquil(CT—Cs)—B—; neterociclil-alco-

-C,.)~formilo; alcanocilc C,=C.; alcoxi(C,-C,)~-carbo-

5

niio; alceniloxi(c3—c6)—carbonilo; alciniloxi(C

bonilc; cicloalcoxi(c3—C6)—ca:bonilo; cicloalquil(c3—

-C.)-alc xi(C7—C6)—carbo"ilc; alcoxi(cl—c6)—carbonil~al

coxi(c1—C6)—carbonilo; alguilo CI—C67 hidroxialguilo

C.-C_.; alcoxi{C.-C,)=~alcuilzs Z.-C,; alcerniloxil{C,-C_)-
73 L 76 - 6 3 7s5

.
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alguilo Cl ; alc1n1-ox1(c3 CG) alcuilo Cl C6’ al
guil(C C ) - lq uilo C.,-C_.; algquil(C,-C,.)-B-alquilo

=TT= L 1 78 176 -

-C,.; alceni - -B-algui -C,.; alcenil - -
Cl C6, alcen l(C3 C6) B-alguilo Cl C6' alcenil (C C6)

—-R—-a] } - - i i ] — R _aierg —_ . i TAa—

B-alguilo Cl C6, alClnl_(C3 C6) B-aiguilo C C6’ ciclo
1 - -] v — - 11 ‘{cui_‘_ - - -

alcox1(C3 C6) alaguilo Cl C6’ cicloalc _I(C3 C6) alco

- i1 -C_; ci Wil (C.-C_)-B-alcuil
6) alquilo Cl C6’ cicloalquil(C C6) B-alguilo

— - i 7 i 1 —_
1 C6, c1cloa_qu1_(c3 C6) -al quﬂ(cl 5
—C6; alcoxi(cl—CG)-carbonil—alcoxi(clfCG)—alquilo Cl_

xi(Cx—C

C

fenoxi-alquilo Cl—C67 fenil-B-algquilo C17C6; alguil(C, -

-C_)—aminoalquilo C -C_ monossubstituido ou dissubstitul

6! 6

do; heterociqlilo,-CR5=NOR alquil(cj-cs)—amino monos-

61

substituido ou dissubstituido; mono—alcenil(c3-cs)—ami—

no; mono~alcinil(c3—c6)—amino; alquil(C1—C6)—sulfonil—
amiro monossubstituido ou dissubstituido ou alcanoilami-
no monossubstituido ou dissubstituido com a condicZo de

que, quando o simbolo Z representa uz grupo acetamina-

do, o simbolo Y n2o representa um 2:tcno de cloro; ou Os
simbolos ¥ e 2 em conjunto formam um anel heterociciico
fundido 2o nlcleo fenilico ocu de pir:dilo, prefarivel-
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em que

o simbolo L representa um atomo de oxigénic ou de enxo-—

-
re;

o simbolo R, representa um atomo de hidrogénio ou um

o , P
radical alquilo Cl Ceo i .

o simbolo R, representa um atomo de hidrogénic ou um
grupo alquilo Cl—CS; alcenilo C3—C6- alcinilo C —C6;

alcoxi(cl—CG)—alq?llo Cl—C6; alceniloxi(c3—c6)~

CT—CS; alciniloxi(C3—C6)‘alquilo c,-C cianocalguilo

-C - 1emAws -
Cl CS‘ a_uO&l(Cl C6

1il - - : -
quil(C, CG) alguilo c,-C

) —carbonil-alquilo Cy-Cqi cicloal-

h

)]

3
7]
[
Q9
[
[y
p—
O
(@}

—

|
@]

6; T 67

alquil(cl—c6)—tioalquilo Ci-Cq 3 Cg)

3 178 376
C1—C67 heterociclil-alguilec C, C6; algquil(C,-C_ ) -amino-
-alguilo Cl—C,, alcoxi (C.-C.)-carbonilc cu alcancilo
- o] - =z
C,-C.;
1 76’

o simbols B representa unm $ziso tio, sulfinilo ou sulfs
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nilo;
o simbolo RS representa um atomo de nidrogénioc ou um
grupo alquilo Cl ;e

I

o simbolo R6 epresenta um atomo de ~idrogénio ou um

radical algquilo C,-C alcenilo C,-C., alcinilo C_-C

176’ - 3

ou alcoxi(C l-C6)—carbonll -alguilo C -C

[3AY

;
76

ou de um seu sal agrondmica e/ou algicidamente aceitdvel,

caracterizado pelo facto de se fazer reagir ux composto de anili

no ou de amino de formula geral

na qual

6

4

cs simbolos_D, T, %, ¥, Zen t8m os significzdos definidos an-

tes para a formula geral I,

com uma quantidade substancialmente equivalenzs de um anidrido

glutidrico apropriadamente substituido de fdrmula geral

S
A2
|
Fa) o
5v\’“/v§rﬂ
SRS
na gual
os simbolos R, R, e P, tém o significado definido antes
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2.- Processo de acordo com a reivindicagao 1, para a preza

ragao de compostos de formula geral I na qual

o simbolo A representa um grupo CH,O0E, CH,CL, COOH, COO-¥M+, alco-

2

xi—(CT—CG)—carbonilo ou alquil(Cl—Cs)—amino—carbonilo;

o simbolo n representa zero;

o simbolo D representa um grupo CH ou um atomo de azoto;

o simbolo R representa um atomo de_hidrogénio ou um grupc alguilo

Cl—c4, halogenoalguilo Cl—CA ou fenilo;

o simbolo R, representa um &tomo de hidrogénio ou um grupo algui-

o simbolo R2 representa um atomo de hidrogénio ou um grupo algui-

1o Cl—Cz;

o simbolo T reprasenta um &tomo de hidrogénio ou de fldor;

o simbolo X representa um-atomo de hidrogénio ou de halogéneo,
com a condicao de que/ gquando X e Z representam, independentemen-
te um do outro, um adtomo de hidrogdnio ou de halogdneo, o simbolo

¥ representa um atomo de halogéneo e o simbolo D representa um

grupo CH, entao o simbolo R deve representar um grupo CF3;
o simbolo Y representa um atomo de hidrogénio ou de halogéneo cu
um grupo CF3, OCSH

, clano ou NO,, ccm a condigao de que, quando

5 27
o simbolo R representar um atomo dz hidrogénio, o simbolo R re-
presenta um grupo trifluo:o:etlk)(CFz), os simbolos Rl e R, re-
cresantan cada um, um atomo de hicdrocZnio e o-simbolc 2 nac re-



repr

imbolo Z representar um substituinte ligado ao nucleo fenilico
gsenta um atomo de

por um dtomo de oxigénio, o simbolo R nado

‘0o ou de halogé-

hidrogénio; e
um atomo de hid

o simbolo Z
neo ou um grupo alcoxi Cl—CG,
loxi C3—C6, alciniloxi C3—C6, alqui

6)—8—, heterociclil-alcoxi C -C

alceniloxi Cl—CE, halogeno~alceni~-

-B-

representa
, alcenil(C.-C_ ) -
J o]

1 -
_(Cl C6)
fenil-alcoxi

6’

-alquil(C,-C.)-B-, carboxialquil(C,-C }-B-, alco-
alcanoilo C, 1%, alcoxi(cl—

cicloalquil(c3

-B-, alcinil(CB—
Cl_c6’ fenil
Xl(Cl—C6)—Ca*bonll—alQULl(Cl~C6) B-
} —carbonilo, cicloalcoxi(c3~C } —carbonilo,

~C,.)=carbonil-alcoxi (C Co)-

—alcoxi(c1~c6)—carbonilo,
hidroxialguilo C.-C.
= 1 735

1

...C6) —_

_c6
alcoxi(cl-

, alcoxi(c1~cg)
alciniqui(c3—

—CG'
_CG) -

~carbonilo, algquilo Cl
oxi (C —C6)—alquilo,c

-alquilo CT"Cs’ alcen 5
alquil(cl—ce)—B—alquilo C;-Cq alcoxi(Cl
fenoxialguilo C C6’ fa-

-alguilo Cl_cs’
_C6 R

~c6)
1

—carbonil—alcoxi(cl—cs) alquilo C
~C., heterociclilo, dialquil(C,-C
dialgquil{C,-C_
L o}

l(Cl C6)

6)-amin

nil-B-alquilo Cl
monocalcan

-amino,

i"‘(

lo Cc,-C_,
BN Q

mino ou
e Z conjuntamente formam um anel

7

f..
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em que

o simbolo B representa um grupo tio, sulfinilo, ou sulfenilo;

o simbolo L representa um dtomo de oxigénio ou de enxo

ra
P-4

[
N

o simbolo R3 representa um atomo de hidrogénio ou um radical al-

quilo Cl—C3;

o simbolo R, representa um &tomo de hidrogénio ou um grupo al-

~-C alcenilo C,-C

1 7s’ 3 76’ 3

Cy=Ce. c1cloalqull(C3—C6)—alquilo Cy-Cgo alcoxi(cl—c6

17 Cgr fenilalguilo CT_CG’ cianoalquilo Cl—C6 ou heterociclilal-

~amino-alquil e lcoxi(C,-C )~
) —amino-alguilo Cl g ou a cov(Cl CO)

guilo C halogeno-alcenilo C ~Cer alcinilo

) -alquilo

uil -
quilo C,-C,,

-carbonil-algquilo Cx—CS;

o simbolo M+ representa um catidc agrondmica e/ou algicidamente

alquil(C1~C6

e

aceizavel, caracterizado pelo facto dz se utilizar compostos ini

3.- DProcesso de acordo com a reivindicagéo 2, para a pre-
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na qual

o simbolo A representa um grupo COzH, alcoxi(Cj-CG)-carbonilo ou

;1+‘
CO2-. ;

ugo CH ou, quando o simbolo ¥ re-

O
)
b
=4
o
(o]
e
(@]
jw]
N
(0]
L8]
R
[{)]
)
[{}]
3
of
)
g
[te
[}

presentar um atomo de hidrogénio, representa um atomo de azoto;
o simbolo n representa zero;

o simbolo R representa um grupo alquilo Cl—C‘1 ou halogeno-algui-

o simbolo R, representa um adtomo de hidrogénio ou um grupo al-
guilo -C,;
1 Cl CZ’

o simbolo R, representa um atomo de hidrogénio;

o simbolo X representa um adtomo de hidrogdnio ou de halogéneo;
o simbolo Y representa um dtomo de hidrogénio ou de halogéneo;

o simbolo T representa um atomo de hidrogénio ou de flior;

© simbolo % representa um atomo de hidrogénioc ou um grupo alcoxi

Cl—C6, alceniloxi C3—C6, alciniloxi CB:C5’ alquil(cl—CG)—B—, ali-
cenil(CBfCE)—B-, alcinil(c3—c6)—8—, fenilalcoxi C,-C., heteroci
1il- i -C.; fenilalqui - -B- arboxialguil -C. ) -

clil-alcoxi Cl C6’ fenilalqu l(Cl C6) B-, carboxialgu (Cl C6

-3- ou alcoxi(cl—CG)—carbonil—alquil(CT—C6)—B—; e

8]
(@)
[od
n
o
b
th
0
'3
[
-
O
O
)
t

mbolo B r

(¢]
v
4

0]

presenta um grupo tio, sulfipil

I.J

racterizado pzelo facto de se utilizar composzos iniciais corras-
poondentementa substituidos.
4.- Processo de acordo com a reivindicacizc 2, vara a pre-



o simbolo

o simbolo

o simbolo

e dos seus sais agrondmica e/ou

terizado pelo facto de se utilizar compostos

A respresenta um grupo carboxi;

D representa um grupo CH ou, guando o simbolo X re-

atomo de hidrogéniq, representa um atomo de azoto;
n representa zero;

R representa um radical alguilo C]—C[1 ou halogenoalgui-

Rl representa um atomo de hidrogénio ou um grupo alqui-

R, representa um dtomo de hidrogénio;

X representa um atomo de hidrogénio ou de halogéneo;

Y representa um de hidrogénio ou de halogéneo;

T representa um de hidrogénio ou de f£llor; e

Z representa um grupo alcoxi(cl—c6)—carbonilo;
algicidamente aceitaveis, carac-

iniciais correspon-

dentemente substituidos.

-

5 .-

varacao de compostos de fdrmula geral I,

o sizbolo
o s

un

seniar

Processo de acordo com a reivindicacao 2, para a pre-



o simbolo R, representa um atomo de hidrogénio ou um radical al-

quilo C,-C.;
= 1 2
o simbolo R, representa um atomo de hidrogénio:
2

e}

simbolo X representa um atomo de hidrogénio ou de halogéneo;

o simbolo Y representa um dtomo de hidrogZnio ou de halogdneo;
d

=]
[

o simbolo epresenta um atomo de hidrogénio ou de fldor; e

o simbolo Z representa um grupo alcoxi(cl-c6)falquilo c.-C al-

176’
o ) oy : N P . e Y mnT e
cvn,.lOXL(C3 CG) alguilo C;—Cg ou alc_nllox1(c3 C6) alguilo

e 0s seus sals agrondmica e/ou algicidamente aceitdveis, caracte

rizado pelo_facto.de se utilizar compostos iniciais corresponden-

temente svbstituidos.

6.- Processo de acordo com a reivindicacido 2, para a pre-
paracao de compostos de formula geral I, na qual

o simbolo A representa um grupo COOH, alcoxi(CT—C6)—carbonilo ou

COO-M+;

9!
[5e]
I
~a

o simboclo D representa url - grupo

o simbolo n representa o nimero zero; e

os simbolos ¥ e 7 formam um anel heterociclice de fdrmula geral
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o simbolo L representa um dtomo de oxigdnio ou de enxofre;

o simbolo X representa um &tomo de hidrogdnio ou de flior;

o simbolo R representa um grupo alquilo Cl'ca ou halogenoalquilo

C —C4;

1

o simbolo Rl

quilo C.-C

1727
o simbolo R

o simbolo R3

(D

r~ -4 ? - .
guilo Cl C3,

o simbolo R, reoresenta um atomo de hidrogdnio ou um radical alquiio

, representa um dtomo de hidrogénio;

representa um atomo de hidrogénio ou um radical al-

representa um atomo de hidrogénio ou um radical al-

N 1 cani T 3 o _ . B T erns
Cl Ca, alcenilo Cy C6, alcinilo C3=Cg. alcox1(cl C6) alguilo

178 1 75
tercciclil-alguilo C,-C,, cianoalguilo C.-C

—_——



caracterizado pelo facto de se misturar com um agente diluente ou
com um agente veicular agronomicamente aceitdvel uma quantidade

herbicidamente eficaz de pelo menos um composto de £6rmula geral

I, preparado de acordo com uma qualguer das reivindicagoes 1 a 5.

8.- Processo para a preparacao de composicoes algicidas,
caracterizado pelo facto de se misturar com um agente diluente ou
com um agente veicular algicidamente aceitiveis uma quantidade al
gicidamente eficaz de um composto de f£érmula geral I, preparado

de acordo com uma gqualguer das reivindicacoes 1 a 6.

9.- Processo de acordo com uma gualquer das reivindicacoes

7 ou 8, caracterizado pelo facto de se utilizar um composto her-
b P

bicida ou algicida em uma quantidade compreendida entre 0,0001%

e 98%, de preferéncia entre 1% e 98% em peso da composicao £inal.

10.- Processo de acordo com uma qualquer das reivindicacces

ot

7 a 9, caracterizado pelo facto de se adicionar tambdm um agente

tensiocactivo.

Gue se pratende realizar o referido controlo =-a cuartidade de
composigao herbicida praparada de acordo com urz das reivindica-
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agente herbicida de formula geral I preparado de acordo com uma
qualguer das reivindicacoes 1 a 6, compreendida entre cerca de

0,001 e cerca de 13,5 guilogramas, de prefer@ncia, entre cerca

de 0,01 e cerca de 5,6 guilogramas e, em especial, entre cerca
de 0,02 e cerca de 2,25 quilogramas por hectare de terreno tra-

taco.

12.- Processo para controlar ou evitar a presenca de al-
gas, caracterizado pelo facto de se adicionar uma gquantidade de
composicao algicida preparada de acorco com uma gualquer das
reivindicagéeé 8 a2 10, tal que se obtenha uma concentracao de

um composto de formula I compreendida entre cerca de 2 e

250 opm.

Lisboa, 31 de Agosto de 1990
QO Agente Oficial da Propriedade Indusirig)

b
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RESUMDO

"PROCESSO PARA A PREPARACAC DE ACIDOS GLUTARAMICOS SUBSTITUIDOS

E SZUS DERIVADOS E COMPOSICOES

HERBICIDAS E ALGICIDAS QUE OS

CONTEM"

Descreve-se um processo para a preparacao de acidos glutarZmi-

cos substituidos e seus derivados de f&rmula geral

1 HO R A
Z_//\\_%Q%—N—C—CHf—C—?H*A
@) A2

ST

com propriedades algicidas e/ou herbicidas, que consiste em fa-

zer reagir um composto anilino ou amino de Zo0rmula geral

na quantidade substancialmente equivalente de um anidricdo

0
'_-.l
o
[$2Y

ido ¢e fOrmula geral
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Também se descreve a preparacdo de composicGes herbicidas

e algicidas contendo os compostos de formula ceral I.

Lisboa, 31 de Agosto de 1990
Q Agente Oticial da Propriedade Industria
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