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AGENTES REPELENTES DE INSETOS E ACAROS, DERIVADOS DE ALFA-,
OMEGA-AMINOALCOOL SUBSTITUIDOS, ENRIQUECIDOS COM ENANTIOMERO,
PROCESSO PARA A PRODUGAO DESTES, PROCESSO DE COMBATE A INSETOS

E ACAROS, USO DE DERIVADOS DE ALFA-,OMEGA-AMINOALCOOL
SUBSTITUIDOS E PROCESSO PARA A PRODUGAO DE AGENTES DE PROTEGAO

CONTRA INSETOS E ACAROS

A presente invencd@o refere-se a producdo e ao uso de
derivados de «a-,w-amincdlcool substituidos enriquecidos com
enantidmero como agentes repelentes de 1insetos e &caros.
Através da presente 1invencdo s&do preparados ainda novos
derivados de o-,w—-aminoalcool substituidos.

Agentes que repelem insetos ou &acaros (repelentes) tém a
funcdo de impedir que artrdépodes perigosos ou inoportunos
toguem, pigquem, suguem ou mordam superficies que os atraiam,
tais como a pele de animais e humanos, qguando estes tiverem
sido tratados previamente com tais agentes.

Como repelentes Jja& foram sugeridas inumeras substéncias
(vide, por exemplo, K.H. Blchel em “Chemie der Pflanzenschutz-
und Schddlingsbekampfungsmittel”; Editor: R. Wegler, Bd. 1,
Springer Verlag Berlin, Heidelberg, Nova York, 1970, péag. 487
€ seguintes).

Sac particularmente conhecidos e usados ha muito tempo 3-
metil—-adcido benzdico-dietilamida (DEET), dimetilftalato e 2-

etilhexanodiol-1,3, dos gquais sobretudo o DEET obteve uma

importéncia considerédvel (vide, por exemplo, R. K. Kocher,
R.S. Dixit, CI. Somaya; Indian J. Med. Res. 62,1(1974)) na
pratica.

Uma desvantagem marcante dos repelentes conhecidos é a sua
duragao, de certa forma, relativamente curta (apenas algumas
horas) .

Uma parte dos compostos definideos pela férmula (1) a
segulir €é conhecida na forma dos seus racematos (vide DE 1 288
587, coluna 2, 1% férmula com o sigg R = metila). Trata-se
agqui de um produto intermedidrio para a produgdo de N-(3-

carbamoiloxialquil)-éster de 4&acido carbéamico, empregado como
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sedativo (vide EP 0 144 825 Al, composto n° 37 na pagina 43),
© gqual serve de produto intermedidrio para a producdo de
compostos com acdo antibidética.

A patente DE-A 1 150 973 também apresenta alguns compostos
estruturados analogamente, que sao utilizados como
medicamento.

No entanto, até o momento ndo se conhece uma acao
repelente de insetos e acaros desses compostos.

Além disso, s&o conhecidos derivados de o—,w—-aminodlcool
substituidos de fdérmula (1) sob a forma da mistura racémica
dos enantidmeros individuais, tal como constantes da sintese

quimica (EP-A 289 842),

18

na qual

X é hidrogénio, COR' ou R'?, onde R'® é alquila de C;-Cg,

R' ¢ alquila de C;-C7 ramificada ou linear, algquenila de
C3-C7 ou alguinila de C2-C7,

R? & alquila de C;-Cg ou alquenila de C2-C7,

R* a R® sao iguais ou diferentes e s&o hidrogénio ou
alguila de C;-Cs, onde R? e R?®, ou R’ e R’, ou R’ e R®>, ou R° e
R’, junto com os atomos ao gual se ligam, podem também formar
um anel monociclico de 5 ou 6 membros.

Constituiu objeto da invenc&o proporcionar um agente
repelente de insetos e &acaros eficaz.

Descobriu-se entdo que os isdémeros opticos isoclados desses
aminoalcoois de foérmula 1 possuem efeito distinto dos agentes
repelentes de insetos e acaros.

Estes possuem também, sob a forma de misturas racémicas
empregadas, um forte efeito repelente de insetos e acaros.

Como em todas as substdncias existentes em isdbmeros

opticos, a eficdcia Dbioldgica dos enantidmeros individuais
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pode ser bastante diversa, de modo gque se mostra vantajoso
produzir os 1sdmeros Oépticos individuais e testar a sua
eficacia bioldgica.

O isdmero mais eficaz pode entdo ser produzido de forma
enriquecida ou enriquecida com enantiomero e comercializado
como um repelente eficaz contra insetos e &caros.

Uma vantagem deste processo vem a ser uma reducgdo
significativa da taxa de aplicagdo e a “omissao” dos poucos
isbmeros ou nenhum deles. Além de um aumento da eficacia em
relagdo as misturas enantioméricas, evita-se com 1isso o©
emprego de 1sdmeros ineficazes, carregados de efeitos adversos
indesejados e eventualmente mais elevados.

Desta forma, constitui objeto da inveng¢doc um agente
repelente de insetos e &caros, caracterizado por um teor de
pelo menos um derivado de o—-,w—amonialcool substituido,

enriquecido com enantiémero, de férmula (1)

1

na qual

X é hidrogénio, COR'! ou R'?, onde R!® é alquila de C;-Cg,

R' & alquila de C;-C7, algquenila de C3-C; ou alguinila de
Co—-Cy

Rz, rR!'', R!® sao iguais ou diferentes e sdo alguila de C;-Cg
ou alquelina de C;-C-,

R* -R® sdo iguais ou diferentes e si3o hidrogénio ou
algquila de C;-Cq, onde R? e R’, ou R®* e R’, ou R> e R°, ou R® e
R’, junto com os atomos ao qual se ligam, podem também formar
um anel monociclico de 5 ou 6 membros.

Os compostos de férmula geral (1) podem ser produzidos
segundo os métodos e processos conhecidos em analogia com as
misturas racémicas (vide, por exemplo, C, Ferri, Reaktionen

der organischen Synthese, Georg Thieme Verlag Stuttgart, 1978,
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pag. 211 e seguintes, ou 496, 497).

Neste sentido, sdo obtidos os compostos de fdérmula (1)
quando se convertem os o-,w-aminocdlcoois opticamente ativos,
produzidos segundo os processos conhecidos, (por exemplo, (S)
ou (R)-2(2-hidroxietil)piperidina -> S.M. Kupchun e outros, em

J. Am. Chem. Soc. 82 (1960) 261l6) de férmula (2)

na qual

R? a R® possuem o significado indicado na férmula (1),

inicialmente com ésteres de acido clorocarbédénico
conhecidos, de férmula (3), onde R! representa um radical

opticamente ativo como, por exemplo, (R) ou (S)-sec-butila

X, e

RO~ ol

e, além disso, possul o significado indicado na férmula
(1), conforme o caso, na presenca de um aceitador de &cido,
como, por exemplo, trietilamina ou carbonato de calcio e,

conforme o caso, mediante o uso de um diluente, como, por
exemplo, toluol, CHyCl,, tetrahidrofurano ou acetonitrila a
temperaturas entre -40 e 110°C.

Na hipdétese de R? e R’, junto com os &tomos ao qual estédo
ligados, poderem formar um anel de seis membros (piperidina),
o amonidlcool gquiral de férmula (2) pode ser produzido por um
método novo através de hidratagdo de anel quiral de uma
piridina correspondente (WO 2005/049570)

Para a produg¢do de compostos de férmula geral (1), nos
guais X seja diferente de hidrogénio, ocorre posteriormente,
em uma sSegunda etapa de reacgdo, conforme o <caso apds ©

isolamento do produto intermedidrio com grupo OH livre, a
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acilacd&o/alquilacao com cloretos de acido carboxilico
conhecidos, de férmula (4)
R*COC1 (4)
para a producdo de compostos de férmula (1) com X = COR'Y?;

ou halogenetos alcalinos de férmula (6)

RPZ-y (6)
para a produgdo de compostos de férmula (1) com X = RY?;
onde, nas férmulas (4), (6), Y é& cloro, bromo ou iodo,
preferencialmente bromo ou iodo, e RY e RP possuem ©

significado supracitado,

conforme o caso, na presengca de um aceitador de A&cido
como, por exemplo, trietilamina ou carbonato de cdlcio ou uma
base, tal como hidreto de sédio ou butil-litio, conforme o
caso mediante, 0o uso de um diluente, como, por exemplo,
toluol, tetrahidrofurano ou acetonitrila a temperaturas entre
-78 e 110°cC.

B) os compostos de fdédrmula (1) sdo obtidos ainda ao se
converterem os o-,w—aminodlcoois ou o—-,w—aminoésteres,
conhecidos ou produziveis segundo métodos conhecidos, de
férmula (10)

R® - ﬁ
HN/R 1gox (10

na qual

R® a RS possuem © significado indicado na férmula (1) e
onde X' é hidrogénio ou R'?, inicialmente com ésteres de &cido
clorocarbdénico conhecidos com radical alquila de R' opticamente
ativo de férmula (3), conforme o caso, na presenca de um
aceitador de acido, como, por exemplo, trietilamina ou
carbonato de célcio ou, conforme o caso, mediante o uso de um
diluente, como, por exemplo, toluol, CH;Cl,;, tetrahidrofurano
ou acetonitrila, a temperaturas entre -40 e 110°C.

Em uma segunda etapa de reagdo, para a produgdo de

compostos de fdérmula (1), nos gquais X ndo é RY® ou hidrogénio,
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conforme o caso, apds o 1isolamento do produto intermediario
com grupo OH livre, é realizada a posterior acilagdo com
cloretos de A&cido carboxilico conhecidos, de férmula (4), para
a producdo de compostos de fdérmula (1) com X=COR'*, onde, na
férmula  (4) RY possui o significado supracitado, conforme o
caso, na presenca de um aceitador de &cido, como, por exemplo,
trietilamina ou carbonato de calcio ou, conforme o caso,
mediante © uso de um diluente, como, por exemplo, toluol,
tetrahidrofurano ou acetonitrila, a temperaturas entre -78°C e
110°C. Em uma terceira etapa de reacgdo ¢é realizado, conforme o
caso, apds o isolamento do produto intermedidrio com grupo NH-
livre, a N-alguilacdo com halogenetos alcalinos de férmula
(11)
R®-Y’ (11)

para a producdo de compostos de férmula (1), na gqual Y’ é
cloro, bromo ou iodo, preferencialmente bromo ou iodo, e R?
possui o significado supracitado, conforme o caso, na presenca
uma base como, por exemplo, hidreto de sdédio ou butil-litio,
conforme o caso, mediante o uso de um diluente, como, por
exemplo, toluol ou tetrahidrofurano, a temperaturas entre -
78°C e 110°cC.

O reprocessamento ocorre segundo os métodos usuails, por
exemplo, mediante extragdo dos produtos com cloreto de
metileno ou toluol a partir da mistura de reacgdo diluida com
dgua, mistura da fase orgédnica com &agua, secagem e destilacédo
ou a denominada “destilacdo sob pressd3o reduzida”, isto é,
mediante aguecimento prolongado sob baixa pressao a
temperaturas substancialmente elevadas, a fim de 1liberar o
produto das Ultimas particulas voléateis.

Outra purificagcdo pode ocorrer por cromatografia em
silica-gel com, por exemplo, hexano: acetona = 7:3 como
eluente. Para a caracterizacdo dos compostos servem o espectro
de NMR, indice de refracdo, ponto de fusdo, valor de Rf ou
ponto de ebulicdo. A determinacdo da pureza Optica se da

conforme métodos conhecidos como, por exemplo, NMR mediante
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adicdo de reagentes de mudanca quiral ou por cromatografia de
gés em colunas com substratos quirais.
A presente invencgdo refere-se também a novos derivados

opticamente ativos de aminodlcool substituidos de férmula (7)

na qual

X é hidrogénio, COR!? ou R*3, onde R" & algquila de C;-Cs,

R' ¢ alquila de C;-C;, alquenila de C3-C; ou alquinila de
Cx—-Co,

RZ, R, R sao iguais ou diferentes e s&o alquila de Ci-Cg
ou alguenila de C;-Cy,

R>-R® sdo iguais ou diferentes e s&o hidrogénio ou alquila
de C;-Cg, onde R? e R3, ou R’ e R7, ou R® e R5, ou R’ e R7, junto
com os &tomos ao qual se ligam, também podem formar um anel
monociclico de 5 ou 6 membros.

Desta forma, sdo extraidos das combinacdes de
substituintes a) a f) a seguir:

a) X= hidrogénio, R? = metila e R' = terc-butila

b) X= hidrogénio, R' = etila, R° = etila, R® = etila

c) X, R?, R*, R/, R® = hidrogénio, R',R®,R® = etila, R? =
metila

d4) %,R?, RY R® = hidrogénio, R', R?, R®, R® = etila, R’ =
metila

e) X, R}, RY R’, R® = hidrogénio, R, R?, R?’, R° = etila

£) %, R®, RY R’, R® = hidrogénio, R}, R®, R® = etila, R® =
n-propila

Sac obtidos os compostos de férmula (7),

a) guando s&o convertidos os a-,w—-aminodlcoois conhecidos
por si mesmos ou produziveis por processos conhecidos (vide,
por exemplo, Cesare Ferri, Reaktionen der org. Synthese, Georg

Thieme Verlag Stuttgart, 1978, pag. 211 e seguintes, ou 496-
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497) de fdérmula

onde
R’ a R® possuem o significado indicado na fdérmula (7)

inicialmente com derivados de &cico carboxilico conhecidos de

g

R,0™ Y

férmula (9)

&)

onde R!' possui o significado indicado na férmula 7 e Y é
halogénio ou um grupo de saida comum em reacdes de amidacdao,

preferencialmente um radical éster ativador ou um grupo

OR,

conforme o caso, na presenca de um diluente e mediante
adicdo de uma base.

Para a produgdo de compostos de fédrmula geral (7), nos
quais X seja diferente de hidrogénio, ocorre posteriormente,
em uma segunda etapa de reacgdo, conforme o caso, apdés o
isolamento do produto intermedidrio com grupo OH livre, a
posterior acilacdo/algquilacdo com cloretos conhecidos de &acido
carboxilico de fdérmula (4)

R™COCL (4)

para a produgdo de compostos de fédrmula (7) com X = COR'?

ou halogenetos alcalinos de féormula (6)
R~y (6)

para a produgdo de compostos de férmula (1) com X = R'?;
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onde, nas férmulas (4), (6) Y ¢é cloro, bromo ou iodo,

13 possuem o

preferencialmente bromo ou iodo, e R e R
significado supracitado, sendo que a convesdo se da, conforme
O caso, na presenca de um aceitador de Aacido como, por
exemplo, trietilamina ou carbonato de cdlcio ou uma base como
hidreto de sédio ou butil-litioc, mediante, conforme o caso, O
uso de um diluente, como, por exemplo, toluol,
tetrahidrofurano ou acetonitrila, a temperaturas entre -78 e
110°C.

b) S&o obtidos os compostos de férmula (7) ainda, gquando
se convertem o0s o-,w-aminodlcoois ou o=, D= aminoésteres
quirais conhecidos ou produziveis conforme conforme processos

conhecidos de férmula (12)

(12)

na qual

R’ a R® possuem os significado indicado na férmula (7) e
na qual X’ & hidrogénio ou R'?, onde R!'® ¢, conforme o caso,
alguila ou algquenila substituida, inicialmente com ésteres
gquirais de 4&cido clorocarbdnico conhecidos de férmula (3)
conforme o caso, na presenca de um aceitador de A&acido, como,
por exemplo, trietilamina ou carbonato de célcio e mediante,
conforme o caso, o uso de um diluente como, por exemplo,
toluol, CH,C1,, tetrahidrofurano ou acetonitrila,
preferencialmente a temperaturas entre -40 e 110°C.

Em uma segunda etapa de reacgdo se d&a, para produzir
compostos de fdérmula (7), nos quais X ndo é RY® ou hidrogénio,
conforme o caso, apds o isolamento do produto intermedidrio
com grupo OH livre, a posterior acilagdo com cloretos de acido
carboxilico conhecidos de férmula (4) para a produgadao de
compostos de férmula (7) com X = COR“, onde, nas férmulas (4),

R'™ e R' tém o significado supracitado, conforme o caso na
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presenca de um aceitador de Acido como, por exemplo,
trietilamina ou carbonato de cédlcio mediante, conforme o caso,
o) uso de um diluente, como, por exemplo, toluol,
tetrahidrofurano ou acetonitrila, a temperaturas entre -78 e
110°C.

Em uma terceira reacdo se da, conforme o caso, apds o©
isolamento do produto intermedidrio com grupo NH livre, a
posterior N-alguilacdo com halogenetos alcalinos de férmula
(11)

R*-Y’ (11)

para a produgdo de compostos de fdérmula (7), onde Y' &
cloro, bromoc ocu iodo, preferencialmente bromo ou iodo, e R?
possui o significado supracitado, conforme © caso, na presenca
uma base como, por exemplo, hidreto de sédio ou butil-litio
mediante, conforme o caso, o uso de um diluente, como, por
exemplo, toluol ou tetrahidrofurano, a temperaturas entre -78
e 110°C.

O reprocessamento ocorre segundo os métodos usuails, por
exemplo, por extragdo dos produtos com cloreto de metileno ou
toluol a partir da mistura de reagdo diluida com agua, lavagem
da fase orgénica com &gua, secagem e destilagdo ou a
denominada “destilacdo sob pressdo reduzida” isto €, mediante
aguecimento prolongado sob baixa pressao a temperaturas
substancialmente elevadas, a fim de liberar as tltimas
particulas volateis.

Outra purificagdo pode ocorrer por cromatografia em
silica-gel com, por exemplo, hexano:acetona = 7:3 como
eluente.

Os novos derivados opticamente ativos o-,w—amonialcool

substituidos de férmula geral (7) se caracterizam por um forte

efeito repelente de insetos e acaros. Eles podem  ser
empregados também em misturas sinergéticas com outros
repelentes.

Os radicais indicados na féormula (7) possuemn

preferencialmente o significado a seqguir:
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Para os grupos alquila nos radicais R!' a R'® sdo citados, a
titulo de exemplo: metila, etila, n- e i-propila, n, i, s e t-
butila, n-pentila e n-hexila,

Para alquenila sdo citados, por exemplo: propenil-(2),
butenil-(2) e butinil-(3).

Tém especial preferéncia os compostos de férmula geral (7)
na gqual

X é hidrogénio ou R'?, onde R®® ¢& alquila de C;-Cg

R} & alquila de C;-C; ou alquenila de C3-C,

R* a R® sao iguais ou diferentes e sao hidrogénio ou
alguila de C;-Cg,

R e R?, junto com os Aatomos ao qual se ligam, formam
também um anel monociclico de 5 ou 6 membros

Além disso, os compostos de férmula (7) sa&o preferidos,
nos quais R' & alquila de C;-C-, alquenila de C3-C7 ou
alquinila de C2-C7; X é hidrogénio, COR'! ou R!®; R? e R!'! sao
iguais ou diferentes e sdo alquila de C;-C¢; R® a R® sao iguais
ou diferentes e s3o hidrogénio ou alquila de C;-Cq, R &
alquila de C;-Cg,

onde as seguintes combinag¢des de substituintes a) a 1) sio

extraidas

a) X= hidrogénio, R? = metila e R' = terc-butila

b) X= hidrogénio, R' = etila, R® = etila, R® = etila

c) X, R’ R R’, R® - hidrogénio, R! JR>,R® = etila, R? =
metila

d) X,R’, R?*, R® = nidrogénio, R!, R?, R°, R® = etila, R’ =
metila

e) X, R’, R", R’, R® = hidrogénio, R R°,R® = etila

f) X, R’, R*, R’, R® = hidrogénio, R', R°, R® = etila, R? =
n-propila

A titulo de exemplo, utiliza-se S-(+)-2-(2-hidroxietil) -
piperidina) e (R)-(-)-&cido cloroférmico-sec-butiléster como
matérias-primas, de modo que a reacdo desses compostos possa

ser delineada pelo seguinte esquema de férmula:
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/ﬁ\ r
+ Cl _—

H,C C,Hy O)\O OH

OH

I—Z

S&o especialmente preferidos os derivados de o=, -

aminodlcool substituidos, enriquecidos com enantidmero,
segundo a fdérmula (7), caracterizados pelo fato de gque serem
selecionados do grupo formado por 1-[{(S)—-sec-
butiloxicarbonil]-2-(S)-(2-hidroxietil)-piperidina, 1-[(R) -
sec-butiloxicarbonil]2-(R)-(+)-(2-hidroxietil) -piperidina, 1-
[ (8S) -sec-butoxicarbonil]-2-(R)—-(+)-(2-hidroxietil)-piperidina
ou 1-[(R)-sec-butiloxicarbonil)-2-(S)—-(+)-(2-hidroxietil) -
piperidina. Sao especialmente preferidos 1-[ (R) sec-
butiloxicarbonil]-2-(5)~-(2-hidroxietil)-piperidina e 1-[(R) -
sec-butiloxicarbonil)-2-(R)-(2-hidroxietil)-piperidina.

O efeito dos repelentes de fdérmula geral (1 ou 7) se

mantém por muito tempo. Por conseguinte, eles podem ser
empregados com sucesso para repelir insetos e Acaros nocivos
ou lnconvenientes gque sugam ou picam.

O grupo de 1insetos sugadores 1inclui em geral mosquitos

(por exemplo, as espécies Aedes, Culex e Anopheles), mariposas

(Phletotomen), muricocas (espécies Culicoides), Dborrachudos
(espécies Simulium), moscas—-dos-estabulos (por exemplo,
Stomoxys Calcitrans), moscas tsé-tsé (espécies Glossina),

mutucas (Tabanus-, Haematopota—- e Chrysops espécies), moscas
(por exemplo, Musca domestica e Fannia canicularis), moscas-

da-carne (por exemplo, Sarcophaga carnaria), moscas-varejeiras

(por exemplo, Lucilia couprina, Chrysomyia chloropyga,
Hypoderma bovis, Hypoderma lineatum, Dermatobia hominis,
Oestrus ovis, Gasterophilus intestinalis, Cochliomyia
hominovorax), percevejos (por exemplo, Cimex lectularius,

Rhodnius prolixus, Triatoma infestans), piolhos (por exemplo,
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Pediculus humanus, Haematipinus suis, Damalina ovis),
Lausfliegen (por exemplo, Melaphagus orinus), pulgas (por
exemplo, Pulex mutans, Cthenocephalides canis, Xenopsylla
cheopsis) e pulgas da areia (por exemplo, Dermatophilus
penetrans) .

O grupo de insetos que picam inclui, em geral, baratas

(por exemplo, Blattela germanica, Periplaneta americana,
Blatta orientalis, Supella supellectilium), besouros (por
exemplo, Sitophilus granarius, Tenebrio molitor, Dermestes

lardarius, Stegobium paniceum, Anobium puntactum, Hylotrupes
bajulus), cupins (por exemplo, Reticulitermes lucifugus) e
formigas (por exemplo, Lasius niger).

O grupo dos Aacaros compreende carrapatos (por exemplo,
Ornithodorus Moubata, Ixodes ricinus, Boophilus microplus,
Arablyomma hebreum) e éacaros stricto sensu (por exemplo,
Sarcoptes Scabiei, Dermanyssus gallinae).

Portanto, a presente invencdo refere-se a produgdo e ao
uso de derivados opticamente ativos de a—,w—amonidlcool
substituidos de fdérmula geral 1 para repelir insetos e acaros.

A invencédo refere-se ainda a agentes repelentes de insetos
e Aacaros, caracterizados pelo teor de pelo menos um derivado
de o—,w-amonidlcool substituido de fédrmula geral (1) ou (7).

Os agentes segundo a invencgdo, que contém pelo menos um
derivado de férmula (1) ou (7)), podem também conter mais
agentes repelentes de 1insetos. Agqui se aplicam praticamente
todos os repelentes comuns (vide, por exemplo, K.H. Bichel em
“Chemie der Pflanzenschutz- und Sch&édlingsbekampfungsmittel”;
Herausgeber: R. Wegler, Vol. 1, Springer Verlag Berlin,
Heidelberg, Nova York, 1970, pag. 487 e seguintes).

No <caso de combinagbdes de repelentes, sdo utilizados
preferencialmente os derivados de o-,w—amonidlcool
substituidos de férmula geral 1 juntamente com amidas de acido
carboxilico repelentes, 1,3- alcanodidéis e ésteres de acido
carbédnico. Em particular sdo citados: 3-metil-acido benzdico-

dietilamida (DEET) , 2-etil-hexandiol-1,3 (Rutgers 612) e
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dimetiléster de acido ftéalico.

Os derivados de o-,w-aminodlcool substituidos utilizaveis
segundo a invencdo se caracterizam pela fédrmula geral (1).

De preferéncia, sdo utilizados como repelente compostos
enriquecidos com enantidémeros de férmula geral (1), na qual

X é hidrogénio ou R*?, onde R'?® & alquila de C;-Ceg,

R' é alquila de C;-C; linear ou ramificada ou alquenila de
C3-C7;

R*-R® sdo iguais ou diferentes e sdo hidrogénio ou alquila
de C,-Csg,

R?> e R, junto com os atomos ao qual se ligam, formam um
anel monociclico de 5 ou 6 membros e

Além disso, s&o preferidos os compostos, nos quais R! &
alguila de C;-C; ou algquenila de C3-C7, X & COR!'' ou R?% R? e
R!! saoc iguais ou diferentes e sdo alquila de C;-Cs, R3 a R8 séo
iguais ou diferentes e sdo hidrogénio ou alguila de C;-Cs e R'’
é alquila de C;-Csg.

Com preferéncia ainda mais especial os compostos de
férmula geral (1) sd3o utilizados como repelentes, nos quais R?
& alquila de C1-C4, R?, R e R sao iguais ou diferentes e sao
alquila de Ci-Cs, R’-R® sdo hidrogénio e X é hidrogénio, CoORr?'?
ou R*3, onde R' e R'? possuem o significado supracitado.

Além disso, tém uso preferencial como repelentes os
compostos de férmula geral (1), nos guais R' é alquila de Ci-—
Cs, R?> e R’  Jjunto com os atomos aos quais estdo ligados,
formam um anel de 6 membros, R! a R® s&do hidrogénio e X ¢é
hidrogénio ou R'3, sendo que R*® é alquila de C1-Cy.

As substancias ativas segundo a invengdo, que podem ser
utilizadas n&o dissolvidas ou preferencialmente dissolvidas,
podem ser convertidas nas formulag¢des comuns para repelentes.
Elas podem ser empregadas em todas as formas de apresentacéao
comuns na cosmética como, por exemplo, sob a forma de
solucgdes, emulsdes, géis, unguentos, pastas, cremes, pds,
bastdes, sprays ou aerosséis a partir de latas de aerossol.

Para a aplicacdo no campo nao-cosmético, as substancias
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ativas podem ser preparadas, por exemplo, em granulados,
sprays de 6leo ou formulacgdes de liberagao controlada.

As formulacdes sdo produzidas, de forma conhecida, por
mistura ou diluicdo das substancias ativas segundo a invengao
com solventes, (por exemplo, xilol, clorobenzdis, parafina,
metanol, etanol, isopropancl, Aagua), veiculos (por exemplo,

éster de polioxietileno-&cido graxo, éter de polioxietileno-

4lcool graxo, sulfonato de alqguila, sulfonato de arila) e
dispersantes (por exemplo, lavagem de lignina e sulfeto,
metilcelulose).

As substancias ativas segundo a 1invengdo podem ser
misturadas nas formulacdes ou também empregadas em misturas
com outras substancias ativas conhecidas (por exemplo,
protetor solar). As formulacdes contém geralmente entre 0,1 e
95% em peso de substéncia ativa, preferencialmente entre 0,5 e
90% em peso.

Para a protecdo contra insetos ou &caros hematdfagos, as
substancias segundo a invencdo s&o aplicadas sobre a pele
humana ou animal ou sobre pecas de vestuario ou outros objetos
tratados com as mesmas. As substé@ncias ativas da invencgdo sao
indicadas como adicdo de impregnantes, por exemplo, para
Textilbahnen, pecas de vestuario, materiais para embalagem,
bem como como aditivos para agentes de polimento, limpeza e
limpeza de janelas.

Os exemplos a seguir para as formulagdes e para o uso das
substancias da invencdo servem para esclarecer a invengao:

Exemplos

A) Exemplos de formulagao

Exemplo de formulagéo 1

Um agente repelente sob a forma de uma logdo para a
aplicacdo sobre a pele é produzido pela mistura de 20 partes
de uma substancia ativa segundo a invengado, 1,5 parte de
perfume e 78,5 partes de isopropancl. O isopropanol pode ser
substituido por etanol.

Exemplo de formulagdo 2
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Um agente repelente sob a forma de um Aerossol para
aspersdo sobre a pele é produzido, no qual se formulam 50% de
solucdo de substancia ativa, composta de 30 partes de uma das
substancias ativas da invencdo, 1,5 parte de perfume, 68,5
partes de isopropanol, com 50% de difluordiclorometano 11/12
(= hidrocarboneto halogenado como gas propelente) como
preparagao em spray. O difluordiclorometano pode ser
substituido por éxido nitroso ou butano.

Exemplo de formulacao 3

Eine andere preparacdo em spray setzt sich aus 40% Solucao
de substéncia ativa, bestehend aus 20 Teilen eines das
substancias ativas segundo a invencdo, 1 parte de perfume, 79
partes de isopropanol e 60% propano/butanc (proporgao de
15:85) .

Foram produzidas formulagdes individuais correspondentes
aos exmplos de formulacdo 1, 2 e 3 com o uso das seguintes
substancias ativas: compostos segundo os exemplos de produgao
n°s. 1, 2, 3, 4.

Testes com repelentes:

A) Teste com repelentes em cobaias

Animal de teste: Aedes Aegypti (Imagines)

Solvente: etanol (99, 8%)

3 partes por peso da substéncia ativa s&o incluidas em 100
partes volumétricas de solvente.

Uma cobaia, cujo dorso foi raspado em uma area de 50 cm%
é colcoado em uma gaiola (caixa), para que apenas a superficie
raspada receba o0s mosquitos. Depois de a superficie ser
tratada com 0,4 ml de solucdo de substancia ativa, a cobaia é
colocada, junto com a caixa, em uma gaiola de de 60 x 60 x 60
cm apds a evaporacdo des solventes, gaiola esta que contém
apenas mosquitos de ambos os sexos alimentados com agua com
acucar.

Por 10 minutos observa-se como os diversos mosquitos picam
a cobaia. Em seguida, ela é retirada e o teste ¢€ repedido

depois de uma hora. O ensaio é realizado por no maximo 9 horas
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ou pelo tempo necessario até que o efeito passe.
Tabela A

Teste com repelentes em cobaia (Aedes Aegypti)

Preparado FSrmula Durag¢do da

protegdo em

h
1-[(S)-sec-butiloxicarbonil]- 3,9
2-(S)-(2-hidroxietil) - .5
. .y N
piperidina
oA~

1-[(R) -sec-butiloxicarbonil] - 4,4
2-(R)-(2-hidroxietil) - -

N AN
piperidina 41\ L\

1-[R]-sec-butiloxicarbonil]- 3,4
2-(S)-(2-hidroxietil) - [jt],n
piperidina N 1\
0”0 TOH
3
1-[-(S-sec-butiloxicarbonil] - 4,9

2-(R)-(2-hidroxietil) -

piperidina

B) Eficdcia repelente de formulagdes para a aplicagéao
contra mosqgquitos no brago humano:
Os insetos sao mantidos como uma populagdo de picada ativa

(aprox. 1000 mosquitos de ambos os sexos) em gaiola (90 cm de
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comprimento, 30 cm de largura, 40 cm de altura, paredes
laterais de gaze) com 2 portinolhas de tecido leve na parte
anterior. Os insetos foram alimentados exclusivamente com agua
com agucar (10% Dextropur). A idade dos insetos ¢é de pelo
menos 7 dias; a quantidade de insetos é restabelecida duas
vezes por semana por insetos adultos com trés dias de idade.

As picadas sdo testadas durante o periodo de ensaio
consecutivamente a cada hora por meio de exposicdo de um braco
nao tratado aos insetos (um padrao de produto interno
adicional é utilizado por um voluntdrio escolhido).

A fraca iluminacdo elétrica da gaiola fica ativa das 6
horas da manh&@ até as 6 horas da noite; a luz, das 6 horas da
noite até as 6 horas da manhd. A temperatura ¢é de 25-27°C,
variando a umidade relativa do ar entre 50 e 70%.

Os antebracos das pessoas submetidas ao ensio sdo lavados
com sabdao sem perfume, enxaguados com Aagua, em seguida
molhados com uma solugdo de 70% de etanol e 30% de &gua e
secos com uma toalha de méo.

90cm? de cada antebraco de uma pessoa submetida ao ensaio
sdo esfregados com 150 pl (ou 150 mg) do produto do teste. Uma
vez seca a formulagdo (depois de aproximadamente 5 minutos),
prende-se uma manga com abertura de 3,1-8 cm (25 cm?) em torno
do brago, de modo que a abertura cubra totalmente a superficie
tratada. As guinas da abertura da manga sd&o i1gualmente
besuntadas com o material do teste (200 upl) em uma largura de
1 cm, a fim de evitar mordidas nos cantos. As A&areas acima da
manga sao protegidas com pano, gue n&o consegue ser penetrado
pelos mosquitos. As mdos sdo protegidas com luvas de latex.

Os dois Dbracgos sdo introduizidos na gaiola através da
portinhola de tecido e a quantidade de mordidas (e pousos, se
necessario) por brago é anotada em um periodo de teste de 3
minutos. O teste é repetido a cada hora por até 8 horas ou
encerrado antes, caso o efeito passe (trés ou mais mordidas em
3 minutos ou durante 2 sequencias de teste seguidas). Cada

teste compreende de trés a cinco pessoas.
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Na Tabela B é indicado aumento da duracdo da protegao dos
compostos da invencgdado enriquecidos com enantidmeros em

comparacgdo com a mistura racémica.

Tabela B
Teste com repelentes contra mosquitos no antebrag¢o humano
Preparado Férmula Aumento da
duragao da
protegdo *
em$%
1-[(S) -sec-butiloxicarbonil] - 0
2-(S)—-(2-hidroxietil) - *S
piperidina 41\
o7~ Q0 TOH
°
1-[ (R) —sec-butiloxicarbonil] - 3
2-(R) - (2-hidroxietil) - Q.ﬁ'ﬁ
piperidina 04L‘ [\OH
s
1-[(R) —sec-butiloxicarbonil] - 12
2-(S)-(2-hidroxietil) - [it],ﬁ
piperidins N
d;\q OH
S
)
1-[(S) -sec-butiloxicarbonil] - 0
2-(R)-(2-hidroxietil) - s
piperidin N
O)\ OH
jﬁn

* Padrd&o de mistura racémica

B) Exemplos de produgdo
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Exemplo 1

1-[(8)-secButyloxycarbonyl]-2-(S)~-(2-hidroxietil) -
piperidin

(a) 2-(S)-(2-hidroxietil)-piperidina-canforsulfonato

Uma solucdo de 25,5 g de dl-2-(2-hidroxietil)piperidina em
50 ml de etanol foi pingada lentamente a 0-10°C em uma solugao
de 64 g (1S)-(+)-canfora-10-acido sulfénico-monohidrato em 80
ml de etanol. Ela foi deixada descansar da noite para o dia,
tendo sido posteriormente destilados 25 ml de etanol. Apds o©
resfriamento, ocorreu a precipitacdo com 600 ml de dietileéter.
Apdés a succdo e secagem na secadora, foram obtidos 86 g de
material sdélico quase incolor de ponto de fusdo 125-130°C (Lit
118-120). Em seguida, o material sélido é dissolvido em 87 ml
de etanol a 65 °C quase até tornar-se transparenbte e filtrado
a quente. A agua-mae é deixada descansar da noite para o dia a
temperatura ambiente e filtrada. O material s6élido obtido, 27
g com ponto de fusdo de 137-145°C, foi diluido novamente em 60
ml de etanol as 70 °C. A diluicdo com dietiléter ocorreu até o
ponto de uma leve turbidez, sendo que o liguido foi deixado
aquecer da noite para o dia a temperatura ambiente. Apds a
succdo do precipitado, foram obtidos 13,7 g de KBR9527-1 com
ponto de fusdo 158-160°C. Uma nova dilucao em 30 ml de etanol
a 70°C e mistura com dietiléter até haver uma ligeira turbidez
levaram, apds succgdo e secagem, 9 g de d-2-(2-hidroxietil)-
piperidina-d-10-conforsulfonato com ponto de fusao de 168°C
(Literatura: 168°C, S.M. Kupchan et al J. Am. Chem, Soc. 82
(1960) 2616)

(b) Determinacdo da configuracdo absoluta por analise
estrutural com raios-X

Diversos cristais do material obtido acima puderam ser
cristalizados atraves de uma longa evaporacdo de uma solugao
de saturada de acetona. Uma solucédo com a estrutura
correspondente a sugestdo (1) foi obtida através de uma célula
monoclinica mediante o uso do grupo de radical gquiral P2i. A

configuracido definitiva é determinada por S(C2); R(Cb), R(C11)
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relativamente a um parametro de Flack de -0,03 com desvio
padrdo de 0,04. Os valores medidos esperados foram 0 para
corretos e + 1 para estruturas especulares invertidas.

A representacao Ortep e os dados exatos sdo mostrados na
Fig. 1.

(c) 1-[(8S)-sec-butiloxicarbonil]-2-(S)-(2-hidroxietil) -
piperidina

3,6 g (0,0996mol) do (+)canforsulfonato obtido segundo o
item 1l(a) foram colocados em 50 ml de toluol. Sob agitagéao
intensa foram pingados a 20°C 50ml (0,05mol) de 1IN de soda
cdustica. Apds um tempo da agitagdo de 5 minutos, é pingado a
20°C 1,5g (0,01099mo1l) de (S)-(+)-Chlorameisensdure—sec-—
butiléster. Agita-se por 1 hora e serpara-se a fase organica,
seca-se a mesma por sulfato de magnésio e concentra-se

completamente em VAacCuUuo.

Resultado: 1,95 g (85% d.Th.) de 1-[(S)-sec~
butiloxicarbonil]-2-(S)-(2-hidroxietil)-piperidina

[a]p®®: —13,2° (CHCLly)
Os demais enantidmeros foram obtidos de modo andlogo pelos

seguintes meios:

1-[ (R)-sec-butiloxicarbonil]-2-(R)-(+)=(2-hidroxietil) -
piperidina

Do (-)-Canformsulfonato da 2-(R)-(2-hidroxietil)piperidina
e R-(-)cloroformiato de sec-butila [wa]p?’: +12,6° (CHCls)

1-[(S)-sec~butiloxicarbonil]-2-(R)-(+)-(2~hidroxietil) -
piperidina

Do (-)canforsulfonato e (Ry=(+)~-cloroformiato de sec-
butila

[o]p?®: +49,6° (CHCls)

1-[(R) -sec-butiloxicarbonil]-2-(S)-(+)-(2-hidroxietil) -
piperidina

Do (+) —canforsulfonato e (RY-(=)cloroformiato de sec-
butila

[a]1p%°: -50,6° (CHCls)
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Tabela 1 Dados de cristais e refinamento de estrutura para

2—-(S)-(2-hidroxietil)-piperidina-canforsulfonato
cébdigo de Identificacgdo Kbr9527g
Formula empirica C;7 H31 N 05 S
Peso da fdérmula 361.49
Temperatura 153(2)K
Comprimento de onda 0,71073 A
Sistema de cristal Monociclico
Grupo espacial P21
a = 8.804040(10) A = 90°

Dimensdes de célula

unitéaria b = 7.15840(10) A B = 92.1410(10)°
c =14.7546(2) A = 90°

Volume 90°929.27(2) A

Z 2

Densidade (calculada) 1,92 Mg/m’

Coeficiente de | 0, 00Omm™*

absorcgao

F(000) 392

Tamanho do cristal 0,30 x 0,30 x 0,30 mm’

Faixa de theta para a|2,31 a 31,40°

coleta de dados

Faixas de indice -12<h<12, -10<k<10, -21<1L21

Reflexdes coletadas 14189

Reflexdes 5895 [R{(int) - 0,0487]

independentes

Completude para Theta| 96,4%

= 31,409°

Correcao de absorc¢ao SADABS (Bruker-AXS)

Método de refinemento Mitriz completa minimos quadrados em
F

Dados / restricdes /|5895 / 1 /341

parametros

Adequacédo de 1,033

aderéncia em P

Indices R finais |R1 = 00,0382, wR2 = 00,0960

[I>2sigtna (i)]

fndices R (todos os|R1 = 0,0391, wR2 = 0,0968

dados)

Par&metro de estrutura | -0,03 (4)

absoluta

Maior pico de
diferenca e depressdo

0,255 e -0,343 e.A™®
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Comprimentos [A] e angulo [°]

(S

)_

(2-hidroxietil)

-piperidina-

de formacdo para

canforsulfonato

2—
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Tabela 3 Angulo de torcdo [°] para 2-(S)-(2-hidroxietil)-

piperidin-canforsulfonato

G
o <-\3~'>4< CRES,

"’“‘3 C<12>, "60~soa‘;j‘f';i"'i

.: , _ L '\ ka R mﬁ 2 :“Q 3 £ X 2 , A \" l__.\. %3
C(4)-C(S)~C(8) C(IO) -174. 46(9) C(11)- cas) 0(17) 0(5) 5573 (14)
Fig. 1: Representacéao Ortep (50%) de 2=-(S)~-(2-

hidroxietil) -piperdinium-a-canformsulfonato com numeracao dos

dtomos n&o-hidrogénio.
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REIVINDICAGOES
1. Agentes repelentes de insetos e acaros,
caracterizados pelo fato de possuirem um teor de pelo menos um
derivado de o-,w-aminocdlcool substituido, enriquecido com

enantidmero de férmula (1)

&y

na qual

X é hidrogénio, COR' ou R*?, onde R' é alguila de Ci1-Ce,

rR! é alquila de C1-C7, alquenila de C3-C7 ou alquinila de
cz2-Cc7,

R?, R', R'® sdo iguais ou diferentes e s&o alquila de Cl-
C6 ou alguenila de C2-C7,

R° a R® sao iguais ou diferentes e sao hidrogénioc ou
alguila de C1-C6, onde R? e R}, ou R?® e R/, ou R’ e R°, ou R® e
R’, junto com os &tomos ao gqual se liga, podem ainda formar um
anel monociclico de 5 ou 6 membros.

2. Derivados de alfa-,dmega-aminoalcool substituidos,

enriquecidos com enantidémero, de fdérmula (7)

@)

caracterizados pelo fato de que

X é hidrogénio, COR' ou R'?, onde R' é alguila de C1-C6,

R é alquila de C1-C7, alguenila de C3-C7 ou alguinila de
c2-Cc7,

rR?, R, R s&o iguais ou diferentes e sé&o alguila de Cl-
C6 ou alguenila de C2-C7,

R a R® s3ao iguais ou diferentes e sdo hidrogénio ou
algquila de C1-C6, onde R® e R’, ou R’ e R’, ou R e R°, ou R’ e

R’ também junto com os &tomos ao qual se ligam, formam também
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um anel monociclico de 5 ou 6 membros,
onde as seguintes combinacdées de substituintes a) a f) nao

se incluem:

a) X= hidrogénio, R? = metila e R* = terc-butila

b) X= hidrogénio, R' = etila, R = etila, R® = etila

c) %X, R), R, R’, R® = hidrogénio, R' ,R% R® = etila, R® =
metila

d4) R®, RY R® = hidrogénio, RY, R?, R®, R® = etila, R’ =
metila

e) X, R}, RY, R’, R® = hidrogénio, R ',R?, R°,R® = etila

£) %, rR®, RY R’, R® = hidrogénio, R!', R®, R® - etila, R? =
n-propila.

3. Derivados, de acordo com a reivindicacgéao 2,
caracterizados pelo fato de que:

X é hidrogénio ou R*®, onde R' é alquila de C1-C6,

R! é alquila de C1-C7 ou alguenila de C3-C7,

R‘ a R® sao iguais ou diferentes e s&o hidrogénio ou
alguila de Cl1-Co,

R’ e R?® Jjunto com os &tomos ao qual se ligam, formam
também um anel monociclico de 5 ou 6 membros.

4. Derivados, de acordo com a reivindicagdo 2,
caracterizados pelo fato de gue

R! é alguila de C1-C7, alqguenila de C3-C7 ou alguinila de
c2-Cc7,

X & hidrogénio, COR'' ou R'?,

R? e R'! sao iguais ou diferentes e sdo alquila de Cl-C6,

R® a R? sadao iguais ou diferentes e sao hidrogénio ou
algquila de Cl-Cb6,

R*?® & alquila de C1-Cé,

onde, a titulo de excegdo, as seguintes combinagdes de
substituintes a) a f) ndo se incluem:

a) X= hidrogénio, RZ = metila e R! = terc-butila

b) X= hidrogénio, R! = etila, R® = etila, R°® = etila

c) X, R®, R* R’, R® = hidrogénio, R', R®, R® = etila, R? =

metila
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d4) %, R}, RY, R® = hidrogénio, R!, R?, R®, R® = etila, R’ =
metila,

e) X, R®, R4 R7, R® = hidrogénio, R!, R?* R®, R® = etila

£) %, R®), R, R’, R® = hidrogénio, R', R®, R® = etila, R® =

n-propila.

5. Derivados de alfa-,dmega-aminod&lcool substituidos,
enriquecidos com enantiémero, de acordo com a férmula (7).,
caracterizados pelo fato de que fazem parte do grupo 1-[(R) -
sec-butiloxicarbonill]l-2-()-(+)-(2-hidroxietil)-piperidina, 1-
[ (R)-sec-butiloxicarbonil]-2-(R)-(+)-(2-hidroxietil) -
piperidina, l—[(S)—sec—butiloxicarbonil]—2—(R)—(+)—(2—
hidroxietil)-piperidina ou 1-[(R)-sec-butiloxicarbonil]-2-(R) -
(+)—-(2-hidroxietil) -piperidina.

6. Processo para produgdo de derivados de alfa-, Omega-—
aminocalcool substituidos, enriquecidos com enantidmero, de

férmula geral (7)

R3 7

& /}\}‘/ﬁ

~
N1, Y« 140 Q)]

R* 1, RN

* X

H1O,-gon

na qual

X é hidrogénio, COR'' ou R'?, onde R é alquila de C1l-C6,

R' é alquila de Cl1-C7, alguenila de C3-C7 ou alquinila de
cz2-C7,

R?, R, R*? sao iguais ou diferentes e sdo alguila de Cl-
C6 ou alguenila de C2-C7,

R® a R® s&o iguais ou diferentes e sdo hidrogénio ou
alguila de C1-C6, onde R® e R?’, ou R® e R’, ou R® e R’>, ou R° e
R’, também Jjunto com os &atomos ao gual se liga, podem ainda
formar um anel monociclico de 5 ou 6 membros,

onde as seguintes combinac¢des de substituintes a) a f) nao
se incluem:

metila e R! = terc-butila

I

a) X= hidrogénio, R”
b) X= hidrogénio, R* = etila, R® = etila, R® = etila

c) X, R®, RY, R’, R® = hidrogénio, = etila, R® - metila
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d) X, rR*, R*, R® = hidrogénio, R!, R?, R, R® = etila, R’ =
metila

e) X, R’, R*, R’, R® = hidrogénio, R',R?, R>,R® = etila

f) X, R*>, RY, R’, R® = hidrogénio, R!, R°, R® = etila, R® =
n-propila,

caracterizados pelo fato de gue se convertem em

a) derivados de o-,w-aminodlcool substituidos,

enriguecidos com enantidémero, de fdérmula (8)

onde
R° a R? possuem o significado indicado na féruma (7)

abaixo, com derivados de acido carboxilico quirais de fdérmula

(9)
mo’ﬁ\v @
onde
rR? possul o significado indicado na féruma (7) abaixo e
Y é halogénio ou um grupo de saida comum em reacgdes de
amidacao,

conforme o© caso, na presenca de um diluente e, conforme o
caso, com a adigdo de uma base; isolam-se os compostos de
férmula (7), na gqual X ¢é hidrogénio, assim obtidos e se
convertem, conforme o caso, para a obtencido de compostos de
férmula  (7), na qual X é CORY, com cloretos de acido
carboxilico de fdérmula (4)

R'' - cocl (4)

ou, conforme o caso, converte-se para a obtencao de
compostos de férmula (7)), na gqual X é Rx% com halogenetos
alcalinos de férmula (6)

RY” - Y (6)

na gual
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Y é cloro, bromo ou iodo,
b) ou pelo fato de que se convertem derivados de o=, W=
aminodalcool gquirais ou o-,w-aminoéteres gquirais de fdérmula

(12)

12)

na qual
R® a R® possuem o significado indicado na féruma (7), e na
qual X' é hidrogénio ou R'>, onde R!? & alquila de C;Ce,

inicialmente com ésteres de &acido clorocarbdnico quirais de

Y

RO Y

férmula (9)

&)

na qual

R' representa um radical quiral com o sentido indicado na
férmula (7),

conforme o caso, na presenca de um aceitador de &cido e
conforme o caso mediante o uso de um diluente; posteriormente,
em uma segunda etapa de reacdo, conforme o caso, apds o
isolamento do produto intermedidrio com grupo OH livre (X' =
H), para a produgdo de compostos de férmula (7) com X =COR'?,
na qual R' possui o significado supracitado, com cloretos de
acido carboxilico de férmula (4)

R'COC1 (4)

e, conforme o} caso, apds isolamento do produto

intermediério realizado com grupo NH livre ainda com o

composto de férmula (11)

R*-Y’ (12)
na qual R? possui o significado indicado acima e Y' é
cloro, bromo ou iodo, conforme o caso, é convertido na

presencga de uma base e mediante o uso de um diluente.
7. Processo de combate a insetos e acaros, caracterizado

pelo fato de permitir a acdo de derivados de o—,w—aminocalcool
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substituidos, enriquecidos com enantidémero, de férmula (1) ou
(7), em insetos e/ou acaros e/ou seu habitat.

8. Uso de derivados de o-,w-aminodlcool substituidos,
enriquecidos com enantidmero, de férmula (1) ou (7).,
caracerizado por se destinar ao combate a insetos e/ou acaros.

9. Processo para producdo de agentes de protegao contra
insetos e acaros, caracterizado pelo fato de misturar
derivados de «o—,w-aminodlcool substituidos, enriquecidos com
enantidmero, segundo a fdédrmula (1) ou (7), com diluentes e/ou

agentes de superficie ativa.
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AGENTES REPELENTES DE INSETOS E ACAROS, DERIVADOS DE ALFA-—,
OMEGA-AMINOALCOOL SUBSTITUIDOS, ENRIQUECIDOS COM ENANTIOMERO,
PROCESSO PARA A PRODUGAO DESTES, PROCESSO DE COMBATE A INSETOS

E ACAROS, USO DE DERIVADOS DE ALFA-,OMEGA-AMINOALCOOL
SUBSTITUIDOS E PROCESSO PARA A PRODUGAO DE AGENTES DE PROTE(;AO
CONTRA INSETOS E ACAROS

A presente invencdo diz respeito a um agente repelente de
insetos e &caros caracterizado por um teor de pelo menos um
derivado de o—,w-aminocalcool substituido, enrigquecido com
enantidmero, de férmula (I), onde X representa hidrogénio,
COR' ou R'Y, R'® representa alquila de C;-C¢, R! representa
alquila de C;-C,;, alguenila de C5-C; ou alquinila de C,-C-, R?,
R, R™ s3do idénticos ou diferentes e representam alquila de
C,-Ce¢ ou alguenila de C,-C;, R’-R® sdo idénticos ou diferentes e
representam hidrogénio ou alquila de C;-Cq, onde R? e R® ou R’ e
R’, ou R®* e R%, ou R° e R’ também podem formar, Jjunto com os
atomos aos quais se ligam, um anel monociclico de 5 ou 6
membros. A invenc¢do divulga também um método para produzir o

referido agente.
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