MEMORIA DESCRITIVA

Resumo

0 presente invento refe-
re-se a um processo para a preparac¢do de um composto de
formula
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em que

Y representa OR' ou HNR", Z representa hidrogenio ou
(R4)n, R' representa hidrogenio, C1-C4-a1quilo, arilo,
arilo substitufdo, C(X)NR'1(R'2), C(O)XRé ou CORé;

Ri representa C1-C9-a1quilo, C1-C4-alcoxi, CZ-C4-alcenilo,

arilo ou arilo substituido:

Ré representa hidrogenio ou C1-C4-a1quilo;

Ré representa C1—C15-alquilo, C2-C4-a1cenilo ou arilo;

R4 representa halogenio, C1-C4-alcoxi ou nitro; e
n é igual a 0, 1 ou 2;
X representa oxigenio ou enxofre;

R" representa C(O)NR1“(R2"), C(S)NR1“(R2"), COOR3", COSR3"
ou COR3”;

? representa C1-C4-alquilo, C1-c4-alcoxi ou arilo;

5 representa hidrogenio ou c1-C4-alquilo, e

g representa C1-C9-a1quilo, C1-C4-haloalquilo, C3-C4-
-alcenilo ou arilo;

e dos seus sais de adigdo de dcidos.

O0s referidos compostos
activos possuem propriedades microbicidas e podem ser uti-
lizados, sobretudo, no combate de microorganismos fitopa-
togénicos.

0 processo de preparacdo
consiste por exemplo, em se fazer reagir um derivado de oxi
ma de formula II,
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com anidrido de acido trifluoroacetico , seguido de reac-
cdo um composto de formula (III")

Ri(Ré)-N-CXCl
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0 presente invento refere

-se a novos derivados de 3-fenil-5-trifluorometil-1,2,4-
-oxadiazol e a agentes fitossanitdrios, que contém como subs
tdncia activa, pelo menos um composto de formula I, ainda
adiante especificada, ou um dos seus compostos de adig¢do

de acidos, bem como se refere ainda & prepara¢do dos referi
dos compostos ou dos preparados ou agentes contendo esses
compostos activos, e refere-se tambem a processos para o
combate de pragas, em especial para o combate ou prevencdo
de uma infestacdo de plantas por microorganismos fitopa-

togénicos.

As referidas substancias

activas correspondem & formula

em que

Y representa OR' ou HNR'',

‘—T (I)

Z significa hidrogenio ou (R4)n,

e que abrange, como sub-grupos de compostos, os compostos

de formulas I' e I"
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em que

R' representa hidrogenio, C1-C4-a1quilo, arilo, arilo subs-
tituido C(X)NRi(Ré), C(O)XRé ou CORé;

Ri representa C1-c9-alquilo, C1-C4—alcoxi, C2-C4-a1cenilo,
arilo ou arilo substitufdo;

Ré representa hidrogenio ou C1-C4-a1quilo
Ré representa C1-C15-a1quilo, C2-C4—a1cenilo_ou arilo.

R4 representa halogenio, C1-C4-a1coxi ou nitro; e
n é igual a 0, 1 ou 2;

X representa oxigenio ou enxofre

R" representa C(O)NR”1(R“2), C(S)NR“1(R"2), COOR"3,
COSRy, ou CORB”;

R"1 representa C1-C4-a1quilo, C1-C4-a1coxi ou arilo:
R"2 representa hidrogenio ou C1-C4-a1quilo e

R"3 representa C1-Cg-a1quilo, C1-C4-haloa1quilo, C3-C4-
alcenilo ou arilo;

incluindo os seus sais de adicdo de acidos.
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0s compostos de formula I'
sdo compostos novos e os compostos de formula II sdo com-
postos parcialmente novos.

0s compostos de formula Ia'
representa um grupo de compostos preferidos:
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em que
R' representa hidrogenio, C1-C4-a1quilo, arilo, arilo substi
tuido, C(X)NR1‘(R2'), C(O)XR3' ou C0R3' ;

R'1 representa C1-C9-a1quilo, C1-C4-alcoxi, C2-C4-a1cenilo
arilo ou arilo substitufdo;

R2' representa hidrogenio ou C1-C4-a1quilo.
R3' representa C1-C15—a1quilo, C2-C4-a1ceni10 ou arilo, e

X representa oxigenio ou enxofre, incluindo od seus sais
de adicdo de acidos.

Um outro grupo compreende
compostos de formula I', em que

n é igual a 1 ou 2.

Sdo compostos novos 0s com
postos de formula I", em que o radical
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se encontra na posicdo 4 do anel de fenilo e R" possui os
significados indicados na formula I". Estes novos compostos
como parte integrante que abrange os compostos de formula
I", sdo contidos na formula Ia" '

E t (Ia")

F3C

em que

R" tem os significados referidos na formula I.

0s novos compostos de
formula Ia", inclusivé os seus sais de adig¢do de acidos,
fazem parte integrante do presente invento.

Consoante o numero de &ato
mos de carbono indicado, entendem-se por alquilo ou por
alquilo como parte integrante de um outro substituinte, os

seguintes grupos lineares ou ramificados; metilo, etilo,
propilo, butilo, pentilo, hexilo, heptilo, octilo, ou noni-
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lo, a penta-decilo, bem como os respectivos isomeros, como,
por exemplo, isopropilo, isobutilo, terc.-butilo, sec-buti-
lo, ou isopentilo.

0 termo alcenilo represen
ta, por ex., propen-1-ilo, alilo, buten-1-ilo, buten-2-ilo,
ou buten-3-ilo.

Halogenio, propriamente di-
to, ou halogenio como parte integrante de um outro substi-
tuinte, significa fluor, cloro, bromo, ou iodo e, de prefe-
rencia, representa fluor, cloro ou bromo.

Arilo representa fenilo ou
naftilo, de preferencia fenilo. Substituintes possiveis
de arilo sao halogenios, C1-C4-a1quilo; em especial metilo,
ou C1-C2-haloa1quilo com 1 a 3 4tomos de haogenio, em espe-
cial trifluorometilo.

Como dcidos capazes de
formacdo de sais com compostos de formula I podem actuar
todos os acidos, organicos e inorganicos, desde que formem
sais fitofisiol6gicamente aceitdveis.

Exemplos de acidos capa-
zes de formarem sais sdo &cidos inorgdnicos: @&cidos
halidricos, tais como 4cidos fluoridrico, cloridrico, bro-
midrico ou iodidrico, bem como &cido sulfurico, fosforico,
dcido fosforoso, dcido nitrico, bem como &cidos organicos,
tais como acidos acetico, trifluorocacetico, tricloroaceti-
co, propionico, tartédrico, glic6lico, tiocidnico, léctico,
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succinico, citrico, benzoico, cinémico, oxdlico, férmico, ben
zenossulfonico, p-toluenossulfonico, metanossulfénico, sali
cilico, p-aminossalicilico, 2-fenoxibenzoico ou 2-aceto-
xibenzoico. De acordo com processos conhecidos per se, os
referidos acidos sdo adicionados aos respectivos compostos
livres de formula I.

Os compostos de formula I
sdo estdveis a temperatura ambiente. Estes compostos poden
ser utilizados no dominio agricola ou em dominios aparenta-
dos, em especial em regime de prevencdo e cura, no combate
de microorganismos fitopatogénicos.

Numa vasta gama de concen
tracdes de aplicacdo, os compostos activos de formula I
distinguem-se por uma optima accdo fungicida e a sua aplica
¢cdo ndo levanta quaisquer problemas.

Além disso, os referidos
compostos possuem propriedades pesticidas adicionais. Assim,
estes compostos podem empregar-se no combate de nemitodes,
em especial nemdtodes fitopatogénicos e no combate de
insectos fitopatogénicos devoradores e sugadores.

Em virtude da sua acentua
da eficacia pesticida, sobretudo a sua accdo microbicidé,
preferem-se especialmente aqueles compostos de formula Ia',
em que




a) R' representa hidrogenio, fenilo, fenilo substituido,
C(X)NR1'(R2'), C(O)XRB' ou COR3‘ ;
R1' representa C1-C9-a1quilo, C1-C4-a1;0xi, CZ-C4—alceni-
lo ou fenilo;

Ré representa hidrogenio ou C1-C4-a1quilo.

R3' representa C1-C15—a1quilo, CZ—C4-alcenilo ou fenilo.
e

X representa oxigenio ou enxofre, ou

b) o radical

_./“‘T
Nyt
\CF3

se encontra na posicdo 4 do anel de fenilo, e que apresen-
tem, ao mesmo tempo, 0s seguintes substituintes ou combi-
nacBes destes substituintes entre si:

R' representa hidrogenio, fenilo, fenilo substituido por
halogenio ou metilo, C(X)NR1'(R2'), C(O)XRB' ou CORS',
sendo que R1' representa C1-C4-alquilo, C1-C2-alcoxi,
alilo ou fenilo; Ré representa hidrogenio ou C1-C2-a1qui-
lo. R3' representa C1-c9-a1quilo, C2-C4-alcenilo ou feni-
lo, e

X representa oxigenio ou enxofre, ou

R' significa hidrogenio, C,-C,-alquilo, fenilo, fenilo




substituido C(X)NR1'(R2‘), C(O)XR3' ou COR3' , sendo que
R1' representa C1-C4-a1quilo, C1-C4-a1coxi, alilo ou fenilo
R2' representa hidrogenio ou C1—C4-a1quilo; R3' representa
C1-C9—alquilo, CZ-C4—a1cenilo ou fenilo e X representa
oxigenio ou enxofre.

Em virtude da sua accdo
biologica preferemse os seguintes compostos individualiza-
dos de formula Ia':

3-(4-metilaminocarboniloxifenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa
diazol;

3-(4-isopropilaminocarboniloxifenil)-5-trifluorometil-1,2,4-
-oxadiazol;

3-(4~etilaminocarboniloxifenil)-5-trif1uorometil§1,2,4-oxa-
diazol;

3-(4-alilaminocarboniloxifenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa-
diazol;

3-/74-(2-cloro-4-trifluorometilfenoxi)-fenil7-5-trifluorome-
til-1,2,4-oxadiazol,

3-/ metoxi-(metil)-aminocarboniloxifenil7-5-trifluorometil-
-1,2,4-o0xadiazol;

3-(4-hexanoiloxifenil)-5-trifluorometil-1,2,4~-0xadiazol;




3-/74-(fenilaminocarboxi)-fenil7-5-trifluorometil-1,2,4-
oxadiazol;

3-/74-(2-metil-3-clorofenilaminocarboxi)-fenil7-5-trifluoro
metil-1,2,4-oxadiazol;

3-/74-(3-etilfenilaminocarboxifenil)/-5-trifluorometil-1,2,4-
-oxadiazol;

Entre os compostos de for
mula I" preferem-se aqueles que sdo abrangidos pela formu-

la Ia"
HYR"
./.\-
1\ /'.' (1a")
i
Yy
FaC/ ,
em que

R" representa oS grupos C(O)NR1"(R2"), C(S)NR1"(R2"),
COOR3", COSR3" ou COR3”, onde

R1" representa C1-C4—alquilo, C1—C4-a1coxi ou arilo;
R2" representa hidrogenio ou C1—C4-a1quilo e

R3" representa C1—C9—alquilo, C1—C4-haloa1quilo, C3-C4-al-
cenilo ou arilo.
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Além disso, preferem-se
aqueles compostos de formula Ia" que apresentam os seguintes
substituintes ou combinacfes desses substituintes entre
si:

R" representa C(O)NR1"(R2"), C(S)R1"(R2"), COORB", COSR3"
ou CORB", sendo que

R1“ representa C1-C2-a1quilo, C1-C2—a1coxi ou fenilo,
R2" representa hidrogenio ou C1-C2-a1quilo e

R3" representa C1-C3-a1quilo, C1-C2-haloalquilo, C3-C4-
~alcenilo ou fenilo.

Preferem-se ainda queles
agentes fitossanitdrios, cujas substancias activas sdo
compostos de formula I", que apresentam substituinfes ou
combinacfes destes substituintes:

R" representa C(O)NR1"(R2"), C(S)NR1"(R2"), COR3", COORB"

ou COSR3"; onde R1" representa 01-C2-alquilo, C1-C2-a1coxi
ou fenilo; R2" representa hidrogenio ou C1-C2-alquilo
e R3" representa C1—C3-alquilo, C1-C2-haloalquilo, C3-C4-

-alcenilo ou fenilo;

Em virtude da sua acgdo
biologica preferem-se os seguintes compostos do presente
invento:

3-['4-(3-meti1—3-metoxi-urefdo)-fenil7-5<trifluorometi1-1,
2,4-0xadiazol;

3-/74-(3,3-dimetilurefdo)-fenil7/-5-trifluorometil-1,2,4-o0xa
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diazol;

3-(4-metoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xadia
zol;

3-(4-etoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xadia-
zol;

3-(4-isopropoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-
-oxadiazol;

3-(4-feniloxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa_
diazol.

3-(4-acetilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xadiazol;

3-(4-aliloxicarbonilaminofenil)-5-triflurometil-1,2,4-0xadia
zol;

3-/74-(2-cloretiloxicarbonilamino)-fenil/-5-trifluorometil-
-1,2,4-oxadiazol;

3-/74-(3-metiltioureido)-fenil/-5-trifluorometil-1,2,4-0xa
diazol.

3-/74-(3,3-dimetiltioureido)-fenil/-5-trifluorometil-1,2,4-
-oxadiazol.
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3-/74-(3-metil-3-metoxitiourefdo)-fenil7-5-triflurometil-
-1,2,4-0xadiazol;
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3-(4-etiltiocarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa-
diazol;

3-(4-etilcarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-oxadia~
zol;

3-(4-clorometilcarbonilaminofenil)-5-trif1ugrometil-1,2,4—
-oxadiazol.

Como substancias activas
de preparados fitossanitdrios do presente invento preferem-
-se 0s seguintes compostos em virtude da sua acgdo biologi-
ca:

3-/73-(3,3-dimetilureido)-fenil7-5-trifluorometil-1,2,4-0xa
diazol;

3-/73-(3-metil)-3-metoxiureido)-fenil/~5-trifluorometil-1,2,4
-oxadiazol;

3-/73-(3-metilureido)-fenil/-5-trifluorometil-12,4-oxadiazol

3-(3-etoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-oxadia-
zol;

3-(3-clorometoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-
-oxadiazol.
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3-(3-metoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-o0xadia

zol;

3-(3-isopropoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-
-oxadiazol;

3-(3-fenoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xadia
zol; ‘

3-(3-aliloxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-oxadia
zol;

3-(2-cloretoxicarbonilamino)-fenil/-5-trifluorometil-1,

/-
4,-oxadiazol.

3-
2,

O0s compostos de formula I
podem ser preparados do seguinte modo:

1) Compostos de formula I'

Faz-se reagir um derivado
de oxima de formula II'




com anidrido de acido trifluoroacético,'obtendo-se um deri-
vado fen6lico de formula Ib'

ﬁ (1TIb")
Ry '-6-C1

que, para a sua substituicdo posterior,

1.1 se faz reagir com um cloreto de carbamoilo de for-
mula III!

R; "(Ra")N-CXCl (I11'")

ou

1.2 com um éster de acido cloroférmico de formula IIIa'

@ (I1Ia'")
R3'XC-Cl

ou

1.3 com um cloreto de acido carboxilico de formula
I111b!

o (111b")
R') ' "'@"Cl

&
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ou

1.4 com sulfato de dialquilo ou haleto de alquilo, de
preferéncia brometo de alupilo ou iodeto de alquilo, com 1
a 4 dtomos de carbono nos grupos alquilo, na presenca de
uma base como composto aceitante de acidos, sendo que X re
preesnta oxigenio ou enxofre e R1', RZ', R3', R4 e n tém
os significados referidos na formula I, ou

1.5 sefaz reagir um derivado de oxima de formula IIa'

?R(a)
/ He
(Ry) By 'ﬁ'—C\ (I1a')
\ / NOH

com anidrido de acido trifluoroacético, obtendo-se um deriva
do fen6lico de formula Ic'

?R(a) CF3
(Ry) ——} *—C(N (Ic*')
/

yZ

em que

R(a) representa arilo ou arilo substitufdo e R4 e n tém
0os significados indicados na formula I.




2) Compostos de formula I"

de anilina de formula II"
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A

Faz-se reagir um derivado

(IIH)

2.1) com um cloreto de carbamoflo de formula III'

R1"(R2")N-CXCL

ou

(111I")

2.2 ) com um éster de acido cloroférmico de formula IIIa"

R3"Xﬁ-Cl

ou

(I11a")

2.3) com um cloreto de acido carboxilico de formula IIIb"

@ (IIIb")
R3"-C-C1




num solvente inerte, na presenca de uma base, como composto
aceitante de acidos, ou

2.4) com um derivado de isocianato de formula IV

Ry"-N=C=X (1v)

num dissolvente inerte, sendo que X representa oxigenio ou
enxofre e R1", R2" e R3" tém os significados assinalados na
formula I".

Nas variantes do processo
(1.1) a (1.4) e (2.1) a (2.3) podem empregar-se como bases
todos os compostos capazes de neutralizarem acidos, apropria
dos, tais como aminas, em especial aminas tercidrias, bem
como compostos de metais alcalinos e metais alcalinoterro-
sos. Como exemplos podem citar-se, o0s hidroxidos, 6xidos
e carbonatos de litio, sédio, potdssio, magnesio, calcilo
e bario, e ainda outros compostos bdsicos, tais como trime
tilamina trietilamina, tripropilamina, tributilamina,
tribenzilamina, triciclo-hexilamina, triamilamina, tri-
-hexilamina, N,N-dimetilanilina, N,N-dimetil-toluidina,
N,N-dimetil-p-amino-piridina, N-metilpirrolidina, N-metil-
-piperidina, N-metilimidazol, N-metil-pirrol, N-metilmor-
folina, N-metil-hexametilenimina, piridina, quinolina, o -pi
colina, P-picolina, isoquinolina, pirimidina, acridina,
N,N,N',N'-tetra-metiletilenodiamina, N,N,N',N'-tetraetile-
nodiamina, quinoxalina, N-propildiidopropilamina, N,N-di-
metilciclo-hexilamina, 2,6-lutidina, 2,4-lutidina,
trietilenodiamina.
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Nas variantes do processo
(1.1) a (1.5) e (2.1) a (2.4) utilizam-se de acordo com as
respectivas condicdes reaccionais, dissolventes e diluentes

por ex.,

hidorcarbonetos halogenados, em especial hidrocarbonetos
clorados, tais como tetracloroetileno, tetracloroetano,
dicloropropano, cloreto de metileno, diclorobutano, cloro-
formio, cloro-naftaleno, dicloronaftaleno, tetracloreto

de carbono, tricloroetano, tricloroetileno, pentacloroeta-
no, difluorobenzeno, 1,2-dicloroetano, 1,1-dicloroetano-
1,2-cis-dicloroetileno, clorobenzeno, fluorobenzeno, bromo
benzeno, iodebenzeno, diclorobenzeno, dibromobenzeno, cloro
tolueno, triclorobenzeno, éteres tais oomo, éter etilpro-
pilico, éter metim-terc.-butflico, é&ter n-butiletilico
éter di-n-butilico, éter di-isobutilico, éter diisoamilico
éter diisopropilico, anisol, fenetol, eter ciclohexilmetili
co, éter dietilico, éter etilenoglicol-dimetilico, tetra-
hidrofurano, dioxano, tio-anisol, éter diclorodietilico,
hidrocarbonetos nitrados, tais como nitrometano, nitroetano,
nitrobenzeno, cloronitrobenzeno, o-nitrotolueno, nitrilos,
tais como acetonitrilo, butironitrilo, isobutironitrilo
benzonitrilo, m-clorobenzonitrilo, hidrocarbonetos alifa-
ticos ou cicloalifaticos, tais como heptano, pinano, nona-
no, cimol, frac¢Bes de petroleo com um intervalo de ebu-
licdo de 70° a 190°C, ciclohexano, metilciclohexano, deca-
lina, éter de petroleo,ihexano, ligroina, trimetilpentano,
2,3,3-trimetilpentano, octano, ésteres tais como acetato

de etilo, acetoacetato de etilo, acetato de isobutilo,
amidas, por ex., formamida, metilformamida, dimetilforma-
mida, cetonas, tais como acetona, metiletilcetona, e even-
tualmente tambem a 4gua. Podem tambem empregar-se misturas
dos referidos diluentes e dissolventes.
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Nas variantes do proces-
so (1.1) a (1.5), as temperaturas de reaccdo variam entre
0° e 180°C, de preferencia, entre 20° ¢ 120°¢C e, em especi-
al, na variante (1.4), do processo, a temperatura reaccio-
nal poderd oscilar entre 0% e 1DO°C, de preferencia, entre
20°C e 80°C e nas variantes (2.1) e (2.4) do processo, as
temperaturas reaccionais poderdo variar entre 20° ¢ 180°¢C
de preferencia, entre 40% ¢ 120°¢C.

Uma parte dos compostos
activos, de formula I, conhecem-se da primeira publicacdo
da patente alemd no.28 01 509. Nesta publicagdo, 0os re-
feridos compostos servem de substancias activas integradas
em composi¢des herbicidas.

Descobriu-se agora, sur-
preendentemente, de que os compostos de formula I, bem
como os preparados fitossanitdrios contendo os referidos
compostos como substancias activas, apresentam um espec-
tro microbicida, muito atil para as necessidades praticas,
em relacao a fungos e bacterias fitopatogénicas.

Estes compostos activos
possuem propriedades vantajosas de ordem curativa, sisté-
. mica e, em especial, profildctica, podendo ser aplicados
na proteccdo de numerosas plantas de cultura. Pela accdo
dos compostos activos de formula I & possivel impedir ou
destruir os microorganismos que ocorrem em plantas ou em
partes de plantas (frutos, botdes, folhagem, caules, tubér-
culos, rafzes) de diferentes culturas Gteis; esta acgdo
impeditiva ou destrufdora estende-se igualmente as partes
de plantas que se desenvolvem posteriormente.




Os compostos activos
de formula I mostram a sua accdo eficaz em relacdo as seguin
tes classes de fungos fitopatogénicos:

fungos imperfeitos (por ex.,Botrytis, Helminthosporium,
Fusarium, Septoria, Cercospora, Pyricularia, Alternaria);
basidiomicetes (por ex., os generos Hemileia, Rhizoctonia,
Puccinia), além disso, actuam sobre a classe dos ascomice-
tes (por ex.,Venturia, Podpsphaera, Erysiphe, Monilinia,
Uncinula). Os compostos de formula I possuem ainda uma
accdo sistémica. Além disso, poderdo usar-se como agentes
desinfectantes no tratamento das sementes (frutos, tubércu-
los, grdos) e tanchdes para a proteccdo contra uma infeccdo
fangica, bem como contra os fungos fitopatogénicos que ocor
rem no solo.

Para além da sua accdo
microbicida, os compostos activos de formula I exercem um
efeito nematicida, pelo que se mostram especialmente apro-
priados para o combate de nehatodes fitopatbgénicos. Para
esta finalidade, os agentes fitossanitarios de acordo com
0 presente invento podem aplicar-se em regime de cura,
profilaxia ou sob a forma de agentes de accdo sistemica.
Neste dominio, eles desenvolvem um largo espectro de accdo

em relacdo 4 varias especies de nemdtodes, podendo satisfa-
zer 3ds exigencias que surjam na pratica agricola.

Nas concentracfes indica-
das mais adiante (concentracdes de aplicacdo), os compos-
tos activos do presente invento distinguem-se por uma tole-
rdncia fitofisiolégica excelente, inclusive aqueles que vé
mencionados na DE-0S 28 01 509.

0 invento refere-se tam-
bem & utilizacdo dos compostos de formulas I no combate de




-24-

microorganismos fitopatogénicos, em especial, fungos fitopa
togénicos ou na profilaxia de uma infestacdo de plantas
por microorganismos fitopatogénicos.

Além das caracteristicas
atrds indicadas, o presente invento refere-se tambem a
preparacdo de composi¢des agroquimicas, que € caracteriza-
da pela misturacdo intima da substdncia activa com uma
substancia ou varias substancias e/ou grupos de substancias
descritas no presente invento.

0 invento refere-se igual-
mente a um processo para o tratamento de plantas, que se
caracteriza pela adicdo dos compostos de formula I ou de
novas composicdes agroquimicas.

No ambito do presente
invento e para as indicacfes diferentes sdo culturas dteis
que se pretendem proteger, por ex., as seguintes espebies
de plantas: cereais (trigo, cevada, centeio, aveia, arroz,
sorgo e cereais aparentados), nabos (beterrabas, sacarinas
e beterrabas de forragem); pomdceas, drupas e bacéceas
(peros, peras, ameixas, p&ssegos, améndoas, cerejas, e gin
jas, morangos, framboesas e amoras), leguminosas (feijdes,
lentilhas, ervilhas, soja); oleaginosas (colza, mostardeira
papoila, azeitonas, girassol, coco, plantas que produzem
6leo de ricino, cacau. amendoim), cucurbitdceas (abé6bora,
pepinos, meldes), plantas fibrosas (algoddo, linho, cédnhamo
juta), citrinos(laranjas, limdes, toranjas, tangerinas), le
gumes(espinafre, alface, espargo, couves, cenouras, cebolas)
tomates, batatas, pimentdo), laurdceas (avocado, cénfora
canela), ou outras plantas, tais como milho, tabaco, nozes,
café, cana de acucar, chd, videiras, lapulos, bananas e
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plantas de borracha naturais, bem como plantas de decoracgdo
(plantas ornamentais) (flores, arbustos, drvores de folha
caduca, e coniferas). No entanto, a presente lista ndo
representa qualquer limitagdo ds especies de plantas existen
tes e abrangidas pela presente meméria de inveﬁgﬁo.

Geralmente, 0s compostos
activos de formula I utilizam-se sob a forma de composicdes
que se podem aplicar, simultdnea ou sucessivamente, em con-
junto com outros compostos activos, sobre a area cultivada.
ou sobre ds platas. As substdncias activas adicionais pode-
rdo revestir a forma de fertilizantes, agentes que libertem
oligo-elementos ou outros preparados que infuem no cresci-
mento vegetal. No entanto, podem tambem ser produtos de
accdo selectivos, tais como herbicidas, insecticidas, fungi
cidas, bactericidas, nematicidas, moluscididas ou misturas
de varios desses preparados, em conjunto, com outros veiculos
compostos tensio-activos, Qeralmente usados na tecnica de
formulacdo, ou com outros aditivos que facilitam a aplica-
¢cdo.

Veiculos e aditivos apro-
priados poderdo ser produtos solidos ou 1liquidos e corres
ponder &s substancias geralmente utilizadas na tecnica
de formulacdo como, por ex., substancias minerais, naturais
ou regeneradas, solventes, dispersivos, compostos humectan-
tes, ligantes, espessantes, aglutinantes, ou fertilizantes.

Um processo preferido para
a aplicacdo de um composto activo de formula I ou de uma
composicdo agroquimica, contendo pelo menos um destes compos
tos activos, constitui a aplicacdo sobre as folhagens (apli
cacdo foliar). Neste caso, o numero de aplicacBes e a quan-
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tidade aplicada regulam-se pelo grau de contaminacdo pelo
respectivo agente patogénico (especie de fungo).

No entanto, as substan-
cias activas de formula I podem tambem chegar & planta
atraves das raizes, por via do solo (efeito sistemico)na
medida em que & possivel impregnar o local da planta ou a
drea cultivada com uma composicdo liquida ou introduzida
as substdncias, sob a forma de solidos, no solo, por ex.,
sob a forma de granulados (aplicacdo ao solo). No entanto
os compostos de formula I podem tambem ser aplicados sobre
as sementes ('coating', revestimento), impregnando as semeﬂ
tes com uma composi¢do liquida do composto activo, ou reves
tindo-as de uma composicdo solida. Além disso, para casos
especiais podem adoptar-se ainda outros metodos de aplicacdo
por ex., o tratamento especifico dos caules ou dos botdes
das plantas cultivadas.

0s compostos de formula I
podem ser aplicados sob a forma inalterada ou, de prefefen-
cia, em conjunto com os agentes auxiliares normalmente uti-
lizados na tecnica de formulacdo podendo ser transformados
de maneira usual, em concentrados emulsivos, pastas, para
aplicacdo em camadas, Solugﬁes directamente pulverizdveis
ou diluiveis, emulsdes diluidas, pés pulverizédveis, pés
solaveis, preparados de polvilhamento, granulados, encapsu-
lados, por ex., em substancias polimeras. Talcomo sucede
com a especie das composic¢des agroquimicas, oS processos de
aplicacdo, tais como pulverizacdo, atomizagéb, nebulizagdo,
dispersdo, aplicacdo em camadas finas ou rega,serdo adopta-
dos consoante as finalidades em vista e as circunstancias
especifica.
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Geralmente, as concentra-
¢Ges aplicadas variam entre cerca de 509 e 5 kg de substan-
cia activa (SA) por hectare, de preferencia, variam entre
100 g e 2 kg de SA/ha, em especial, entre 100 g e 600 g de
SA/hectare.

As formulas, isto &, as
composic8es contendo o composto activo de formula I e, even
tualmente, um composto auxiliar, solido ou liquido, podem
ser preparadas de maneira usual, por ex., pela mistura inti
ma e/ou trituracdo energica dos compostos activos com
diluentes, por ex., dissolventes, veiculos solidos, e, even
tualmente, compostos tensioactivos.

Dissolventes apropriados
sdo: hidrocarbonetos aromdticos, de preferencia as fraccdes
de C8 a C12., como por ex., misturas de xilenos ou naftale-
nos substituidos, esteres do acido ftalico, como ftalato de
dibutilo ou dioctilo, hidrocarbonetos alifaticos, como ciclo
hexano ou parafinas, dlcoois e glicois, bem como 0s seus
ésteres e éteres, tais como etanol, etileno glicol, éter
monometflico ou monoetilico de etilenoglicol, cetonas, tal
como ciclohexanona, solventes fortemente polares, tal como
N-metil-2-pirrolidona, sulfoxido de dimetilo ou dimetilfor-
mamida, e, eventualmente 6leos vegetais epoxidados, tal como
6leo de coco ou 6leo de soja, epoxidados, ou ainda a dgua.

Produtos excipientes
(veiculos) s6lidos, por ex., para agentes de polvilhamento
e p6s dispersivos, sdo geralmente massas rochosas pulverulen
tas, naturais, tais como calcite, talco, caolino, montmoril
lonite ou atapulgite. Para melhorar as propriedades fisicas
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podem ainda juntar-se acido silicio, altamente disperso, ou
polimeros absorventes, altamente dispersos. materiais exci
pientes, granulares, adsorventes, para granulados sao mate-
riais porosos, por ex., pedra-pomes, ladrilhos, pulverizados
sepiolite ou bentonite, e materiais excipientes ndo-absorven
tes sdo, por ex., calcite ou areia. Além disso, é possivel
usarem-se toda uma serie de materiais pre-granulados, de
natureza inorganica ou organica, em especial dolomite ou
residuos vegetais triturados.

Produtos auxiliares, capa-
zes de facilitarem a aplicacdo, especialmente vantajosos,
e que poderdo reduzir substancialmente a taxa de aplicacdo,
sdo tambem fosfolipidos naturais (de origem animal ou vege
tal) e sinteticos, de serie das cefalinas e lecitinas, por
ex., fosfatidil-etanolamina, fosfatidilserina, fosfatidil-
glicerol, liso-lecitina, plasmalogéneos ou cardiolipina,
que se podem obter, por ex., a partir de celulas animis
ou vegetais, em especial a partir do tecido cerebral, cardia
co, hepdtico, de gemas de ovo ou de soja.

Exemplos de formas fisicas
uteis, sdo as misturas de fosfatidileolinas. Exemplos de fog
folipidos sinteticos sdo dioctanoflfosfatidil-colina e di-
palmitoilfosfatidil-colina.

Consoante a natureza
do composto de formula I que se pretende formular, compostos
tensioactivos apropriados sdo os agenteS'mnsio-activos nao-
-i6nicos, cationicos e/ou aniénicos, com boas propriedades
emulsivas, dispersivas e humectantes. O termo 'tensio-activo
' estende-se igualmente ds misturas desses compostos tensio-
-activos.




S

-29-

0s compostos tensio-activos
ani6nicos, apropriados, poderdo ser 'sabdes' hidrossoldveis,
e compostos tensioactivos sinteticos, tambem hidrossoluveis.

Sabdes apropriados sdo
os sais de metais alcalinos, sais de metais alcalino-terro-
sos ou sais de amonio insubstituidos ou substituidos, de
acidos gordo superiores (cadeias de C10—022), por ex., sais
de sodio ou de potassio do acido oleico ou do acido esteé-
rico, ou de misturas de acidos gordos naturais, que se
podem obter, por ex., a partir do 6leo de coco ou do 6leo
sebéceo. Podem ainda mencionar-se os sais de metil-laurina
de acidos gordos. '

No entanto, utilizam-se
mais frequentemente os chamados compostos tensio-activos
sinteticos, em especial sulfonatos gordos, sulfatos gordos,
derivados sulfonados de benzimidazol ou sulfonatos de alqui
lo.

Geralmente, os sulfonatos
gordos ou sulfatos gordos encontram-se sob a forma de
sais de metais alcalinos, alcalino-terrosos ou sais de amo-
nio, insubstituidos ou substituidbs, e contem um radical
de C8-C22-a1quilo, que abrange tambem a parte de alquilo
de radicais acilo, por ex., o sal de sodio ou de calcio do
acido lignossulfonico, de dodecilsulfato ou de uma mistura
de sulfatos de alcoois gordos, obtida a partir de acidos
gordos naturais.

Estes compostos incluem
tambem os sais de adutos sulfatados e sulfonados de alcoois
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gordos/6xido de etileno. De preferencia, 0s derivados
sulfonados de benzimidazol contém 2 grupos de acido sulfo-
nico e 1 radical de acido gordo, contendo 8 a 22 &dtomos

de carbono. Exemplos de alquilaril-sulfonatos sdo os sais
de sodio, calcio ou de trietanolamina de acido dodecilbenze-
nossulfonico, dcido dibutilnaftalenossulfonico, ou de um
condensado de acido naftalenossulfonico e de formaldeido.
Sdo tambem apropriados os correspondentes fosfatos, por
ex., 0s sais de éster de acido fosférico de um aduto de
p-nonilfenol com 4 a 14 moles de 6xido de etileno.
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Compostos tensio-activos
ndo-ionicos, sad, de preferencia, os derivados de éter
poliglicolico de alcoois alifaticos ou cicloalifaticos, ou
de 4cidos gordos, saturados ou insaturados, e de alquil-
-fenois, sendo que os referidos derivados contem -3 a 30
grupos de éter glicolico e 8 a 20 &tomos de carbono na parte
do hidrocarboneto (alifaticp) bem como 6 a 18 &tomos de
carbono na parte de alquilo dos alquil-fenois.

Qutros compostos tensio-
-activos ndo ionicos, apropriados, sdo os adutos hidros-
soluveis de oxido de pdlietileno com polipropileno, etile-
nodiaminoproileno glicol e alquilpolipropileno glicol, con
tendo 1 a 10 4tomos de carbono na cadeia alquilica, adutos
esses que contem 20 a 250 grupos de éter etilenoglicolico
e 10 a 100 grupos de éter propilenoglicélico.

Geralmente, estes compos
tos contem 1 a 5 unidades de etileno glicol por unidade
de propileno glicol.
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Exemplos representativos
de compostos tensio-activos ndo-ionicos sdo nonilfenol-polie
toxietanois, éteres poliglicélicos do 6leo de ricino, adu-
tos de oxido de polipropileno/polietileno, tributilfenoxi-
polietilenoetanol, polietileno glicol e octilfenoxipolieto-
xietanol.

O0s ésteres de acidos gor-
dos de polioxietileno-sorbitano, por ex., trioleato de
polioxietileno-sorbitano, sdo tambem compostos tensio-acti
vos ndo-ionicos apropriados.

De preferencia, compostos
tensio-activos cationicos sdo sais de amonio quaternario,
que contem, como substituinte do azoto (N), pelo menos, um
radical de C8—C22-a1quilo e como substituintes adicionais,
contem radicais alquilo, benzilo ou hidroxi-alquilo inferi-
or, insubstitufidos ou halogenados. De preferencia, oS
sais estdo presentes sob a forma de haletos, metilsulfa-
tos ou etilsulfatos, por ex., cloreto de esteariltrimetil-
amonio ou brometo de benzil-di(2-cloroetilo)-etilamonio.

Geralmente, as composicde
agroquimicas contem 0,1 a 99% em peso, de preferencia 0,1
a 95%, em peso, de um composto de formula I, e contem
99,9 a 1% em peso, de preferencia 99,8% a 5% em peso, de
um composto auxiliar, solido ou liquido e 0 a 25% em peso,
de preferencia 0,1 a 25%, em peso de um composto tensio-
-activo.
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Ao passo que 0S prepara-
dos comerciais serdo geralmente formulados como concentrados
agroquimicos, o consumidor final deverd geralmente empregar
as formulacdes diluidas.

As referidas composicdes
poderdo tambem conter compostos adjuvantes adicionais, tais
como estabilizantes, produtos que impedem a formacdo de espu
ma, agentes que regulam o grau de viscosidade, ligantes,
aglutinantes, bem como fertilizantes ou outros compostos
activos destinados & obtencdo de efeitos especiais.

As referidas composicdes
agroquimicas fazem parte integrante do presente invento.

0s seguintes exemplos
praticos (que, no entanto, ndo esgotam todas as hipoteses
de sintese)servem para explicitar em mais pormenor o
presente invento.
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1) Exemplos de Preparacdo

Exemplo 1.1

a) Preparacdo de

— NHz
wo?  Nc{ (4)
No=/ OW-0H

65,5 g(0,55 moles) de 4-
hidroxibenzonitrilo e 133,8 g de cloridrato de hidroxilami-
na sdo adicionados a 600 ml de etanol, a 80% e, em seguida,
juntam-se, em porcdes 296,5 g (2,145 moles) de carbonato de
potassio, durante um periodo de 20 min. A mistura reaccio-
nal é ggitada, durante 12 horas, ao refluxo, é arrefecida
até 4 temperatura ambiente e é filtrada. O filtrado é
lavado com etanol (o amorfo) quente e o filtrado é concen
trado por meio de evaporacgdo.

A substancia vermelha bri
lhante é digerida com acetona é separada por filtracdo ee”
seca. Obtem-se 79,6 g (= 76,1 % do rendimento teorico) do
composto em epigrafe (A) com ponto de fusdo de 158-160°C.




b) Preparacdo de

N

/ / (B)
HO—+
\o=o \-N"”’—'—CF3

N A

Suspendem-se 152,2 g
(0,8 moles) do composto (A) em 1,5 litro de tearahidrofu-
rano, ap6s o que se lhes juntam 170 ml (1,2 moles) de ani-
drido trifluoroacetico, gota a gota, durante um periodo de
1 hora, durante a reaccdo exotérmica dissolve-se a suspen-
sio. Mediante arrefecimento mantem-se a cerca de 20°¢C a
temperatura interna da reaccdo. Em seguida, a mistura
reaccional é agitada durante 2 horas, & temperatura ambi-
ente e é deitada em dgua gelada. O 6leo que se separa, é
extraido com tolueno/acetato de etilo.

_ Deixado em repouso duran-
te algum tempo, 0 residuo oleoso comeca a cristalizar.
Obtém-se 102,9 g (47,4% do rendimento teorico) do composto
em epigrafe (B), com ponto de fusdo de 66-73°C. '
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c) preparac¢do de
o— N
\ 7
HaCNﬂgo—-f =L i (©)

Juntamente com 0,5 g de tri]
etilenodiamina 46 g (0,2 moles) de composto (B) sao adicio-
nados a 300 ml de tolueno. Em seguida, 23 ml de isociana-
to de metilo sdo gotejados para a mistura resultante, &
temperatura ambiente (reaccdo ligeiramente exotérmica), apés
0 que se verifica dissolucdo completa dos componentes. De-
pois de manter uma agitacdo durante cerca de 15 minutos,

0 produto de reacc¢do comeca a precipitar e a temperatura
sobe ate 30°C.

Uma vez terminada a ope-
racdo de agitacdo(durante uma noite), juntam-se 170 ml de ci
clohexano e, em seguida, procede-se & filtracdo. Obtém-se
55,4 g (96,5% do rendimento te6rico) do composto em epigra-
fe, com ponto de fusdo de 180-185°¢.




Exemplo 1.2

Preparacdo de

13,8 g(0,06 moles) de 3-(
4-hidroxifenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xadiazol sdo adi-
cionados a 100 ml de 2-butanona, em seguida, juntam-se 9,9
g (0,072 moles) de carbonato de potassio.

Juntam-se, gota a gota,
8,6 ml (0,066 moles) de sulfato de dietilo. A suspensdo
obtida & agitada durante 18 horas, a 809¢ e, depois do ar-
refecimento até 3 temperatura ambiente, a suspensdo & filtra
da. Depois da destilacdo do solvente, obtem-se 13,7 g de
um 6leo amarelo, que cristaliza quando deixado em repouso
durante algum tempo.

PF = 48-51°C.




Exemplo 1.3

a) Preparacdo de

AW (8)

Juntamente com 139 g (2
moles) de cloridrato de hidroxilamina, 148,1 g (1 mole)
de 4-nitrobenzonitrilo sdo adicionados a 1300 ml de metanol.
Juntaram-se 80 g (2 moles) de hidroxido de sodio, em por-
¢Bes, durante um periodo de 20 minutos (reaccdo exotérmi-
ca).

A suspensdo amarela & aque
cida até & temperatura de refluxo, durante 3,5 horas e, em
seqguida, & filtrada enquanto estiver quente. Pela
adi¢do de agua gelada, comeca a cristalizar o composto em
epigrafe. (A)

Rendimento: 162,9 g (=89,9% do rendimento teorico).

P.F. = 168-170°¢C.




b) preparacdo de

(3)

74,3 g (0,41 moles) do com
posto (A) sdo dissolvidos em 1400 ml de tetrahidrofurano,
e, em seguida, juntam-se gota a gota, 98,3 g (0,47 moles)
de anidrido de acido trifluoroacetico, durante um periodo
de 1 hora. A temperatura sobe até 359¢.

Depois de agitar durante 2
horas & temperatura ambiente a mistura é concentrada, por
evaporacdo, para metade do volume inicial, é diluida com
0 dobro de seu volume de dgua e & extraida com tolueno/ace-
tato de etilo. O extracto é concentrado, por evaporacdo
e 0 residuo é recristalizado a partir de etanol-agua.

Obtem-se cristais do composto em epigrafe (B).

Renidmento: 72,8 g(=63,5% do rendimento teorico)

0

P.F. = 629 - 63Yc.
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c) Preparacdo de

P
\N=o—CF3

(c)

—ue

J
H3CNH@O—-<

__.\
-_’Q/

262,8 g (1,02 mole) do com
posto (B) sdo dissolvidos em 2200 ml de etanol, a 35°C, apés
0 que se junta uma suspensdo de 109,2 g de cloreto de amo-
nio (2 moles) em 120 ml de agua.

Espalham-se na mistura
obtida, em porcbes 467,2 g de zinco em p6 (7,2 moles) du-
rante um periodo de 30 minutos e, em seguida, agita-se
a mistura reaccional durante 10 horas, & temperatura
de refluxo, e durante mais 10 horas, & temperatura ambiente.
Separa-se o zinco em pé, por filtracdo, e o solvente &
destilado.

0 produto resultante, em
bruto, & dissolvido em tolueno/acetato de etilo (1:2)
0os produtos secundarios insoluveis sdo separados por fil-
tragdo, e a solucdo é concentrada, num evaporador rotativo.
Os cristais que se separam sdo removidos, por filtracdo.
Obtem-se o composto em epigrafe (C) _ '
Rendimento: 142,49 (= 60,9% do rendimento teorico)

P.F. = 539 - 589,
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d) Preparacdo de

H3CO, o =1
3 >N—ﬁ—NH—'< \o—o/N (D)

141,2 ¢ (0,616 moles)
do composto (C) sdo dissolvidos, & temperatura ambiente,
em 480 ml de piridina, ap6s o que se adicionam, gota a gota
durante um periodo de 5 minutos , 135,93 g (1,1 moles) de clo
reto de N-metil-N-metoxicarbamoilo, pelo que a temperatura
sobe até 53°c. Depois de agitar durante 1 hora, & tempe-
ratura ambiente a mistura reaccional é deitada em &gua ge-
lada e é filtrada. Obtem-se o composto em epigrafe (D).

P.F. = 88° - 90%.

0Os compostos que se
enumeram a seguir podem ser preparados analogamente ao pro-
cesso do Exemplo descrito atras.




TABELA 1

Compostos de Formula

'
]\/‘\ A
BN T N
R CF3
Comp. No. R R! R" p.£.(°C)
1.1 C(0)NHCH3 H H 180-185
1.2 CeH3CL(2)CF3(4) H H 59-61
1,3 H I I 110-112
1,4 H H H 68-72
1,5 CH3 H H 41-44
1,6 C(0)NCH3(CH30) H H 46-49
1,7 C(0)N(CH3)2 H H 62-66
1,8 C(0)CsH11 H H 67-69
1,9 c(0)CysHa1 H H 62-64
1.10 C(0)CrH1s H H 42-43
1,11 C(0)CaHys H H 35-37
1.12 C(0)CeHa3 H H 51-53
1,13 C2Hs H H 48-51
1,14 C(0)NHCH(CH3) H H 152-154
1,15 C(0)NHCHs H H 149-151
1,16 C(0)NHCHz-CH=CH. H H 123-125
1,17 C(0)NH-C¢Hs H H 133-135
1,18 C(O)NHCsH3(CF3)2(3,5) | H H 141-143
1,19 C(O)NHCgH3CH3(2)C1(3) | H H 179-181
1,20 C(0)NHCgH4C2Hs(3) H H 114-116
1,21 H c1 cl | 103-110
1,22 C(0)NHCH3 cl C1 | 144-145

4=




a— 1D -
Tabela 1 (continuacdo)

Comp. No. R R R" [ p.£a(°C)
1,23 H Br Br 96-99
1,24 C(0)NHCH3 Br Br | 161-165
1.25 C(0) NHCH; OCH; | Br | 164-167
1,26 | H OCH; | Br | 179-182
1,27 C(0)NHCH; OCH3 | NO» | 109-112
1,28 H OCH; | H 102-103
1,29 H NOz | NO» | 94-97
1.30 C(O)NHCH; NO» NOp | 114-116
1;31 H OCH;3 NO» 98-102
1,32 C(0)NHCH; OCH; | H 166-168
1,33 C(0)O0CH; H H 65-66
1,34 C(0)0C,Hs H H 48-49
1,35 C(0)OCH(CH3) 2 H H 63-64
1,36 C(0)SC2Hs H H
1,37 C(S)NHCH; H H
1,38 C(S)N(CH3), H H
1,39 | CeHyF(4) H H
1,40 C(0)SC,Hs H H 45-47
1,41 C(S)N(CH3), H H 92-96
1,42 C(O)NHC3H H H 130-132
1,43 C(O)NHC(CH3) 5 H H 90-92
1,44 C(0)NHC4Hq H H 128-131




TABELA 2

Compostos de Formula

- (S
T\
AN
>o=o/ \N=0-—CF3
RO
Comp. No R (j::‘?s]igzgtes
2,] H p,f. 64"66°C
2,2 C(O)NHCH; p.f.. 74-77°C
2
2.3 C(0)OCH3 nBS’S 1,4820
2,4 C(0)0CzHs n%5 1,4793
2,5 C(0)OCH(CH3)z | ni® 1,4736
2,6 €(0)SCzHs n2® 1,5170
2,7 C(S)NHCH;
2,8 C(S)N(CH3)2 95-98°C
2,10 C(O)NHC3H p.f.. 83-84°C
2,11 C(O)NHCH(CH3) 2| p.f£. 103-105°C
2,12 C(O)NHC(CH3)s | p.f. 103-105°C
2.)13 C(O)NHC,Hs p.£. 56~58°C
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TABELA 3

Compostos de Formula

B \N CF3

Comp. No. R p.f. (°C)
3,1 CH3 (CH30)N~C(0) 88-90
3,2 (CH3) 2N-C(0) 154-160
3,3 CH30C(0) 117-119
3,4 CzHs0C(0) 100-103
3,5 (CH3) 2CHOC(0) 109-112
3,6 »fo_.>-—-oc(o) 116-120
3,7 CH3-C(0) 170-173
3,8 CH,=CH-CH,0C(0) 100-102
3,9 CICH,-~CH,0C(0) 115-117
3,10 CH3NH-C(S) 148-150
3,11 (CHj) 2N-C(S) 158-159
3,12 CH3(CH30)N-C(8) 142-144
3,13 C2Hs0C(S)
3,14 C2Hs-C(0) 159-160
3,15 C1CH2-C(0) 143-144
3,16 C3H7NH-C(0) 212-214
3,17 C1CH2~CH,NH-C(0) 189-190
3,18 C2HsS-C(0) 133-136
3,19 (CH3) 2CHNH-C(0) 211-212
3,20 CyH9NH~-C(0) 172-173
3,21 (CH3) 3CNH-C(0) 160~167




TABELA 4

Compostos de Formula

e
- . g 45

v=s /N
\
CHj
Comp. No. R p.f. | (°C)
4,1 CH3(CH30)N-C(0) 74-717
4y2 (CH3) 2N-C(0) 158-162
4,3 CH3NH-C(0) 138-140
A C2Hs5-C(0) 113-115
4,5 C1CH,-C(0) 109-114
4,6 CH30C(0) 118-121
4,7 C2Hs50C(0) 83~85
4,8 (CH3) 2CHOC(0) 89-92
4,9 -f._.>-——oc(o) 110-112
4,10 CH2=CH~CH,0C(0) 79-81
4,11 C1CH2-CH,0C(0) 91-93
4,12 CH3NH-C(S) 128-131
4,13 (CH3) 2N-C(S) 99-101
by14 CH3(CH30)N-C(S) 75-71
4,15 C2Hs0C(S)
4,16 (CH3) 3CNH-C(0) 165-169
4.17 CyHgNH-C(0) 106-109
4,18 (CH3) 2CHNH-C(0) 172-174
4,19 C3H7NH-C(0) 132-136
4,20 C1CH,-CH,NH-C(0) 121-123
4,21 C2HsS-C(0) 114-116




A
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2. Exemplos de formulacdo para compostos activos solidos, de
formula I (% = por cento, em peso)

2.1 POS HUMECTAVEIS a) b) c)

composto activo comstante das

Tabelas 25% 50% 75%
lignossulfonato de sodio 5% 5% -
lauril-sulfato de sodio 3% - 5%

diisobutilnaftalenos-
sulfonato de sodio - 6% 10%

éter de octilfenolpolieti-
leno-glicol ( 7 a 8 moles
de oxido de etileno) - 2% -

dcido silicico, altamente
disperso 5% 10% 10%

caolino 62% 27% -

Misturam-se bem o compos-
to activo com o0s produtos auxiliares e tritura-se a mistura
resultante, num moinho apropriado. Obtem-serpés humectaveis
que se podem diluir com dgua, dando origem a suspensdes
em qualquer concentracdo.




2.2 Concentrado emulsivo

composto activo constante das tabelas 10%

éter de octilfenolpolietileno-glicol
(4 a 5 moles de oxido de etileno) 3%

dodecilbenzenossulfonato de célcio 3%

éter poliglic6lico de oleo de ricino

(35 moles de oxido de etileno) 4%
ciclohexanona 30%
mistura de xilenos 50%

Mediante diluicdo com
dgua podem obter-se, a partir deste concentrado, emulsdes
na concentracdo desejada.




v \ gm— -48

2.3 Preparados de polvilhamento

a) b)
Composto activo constante das ’
tabelas (5%) 8%
talco 95% -
caolino - 92%

Obtem-se preparados de
polvilhamento, prontos a serem aplicados, pela misturacdo
do composto activo com os excipientes e tritura¢éo da
mistura resultante, num moinho adequado.

2.4 Granulado de extrusdo

Composto activo constante das tabelas 10%
lignossilfonato de sodio 2%
carboximetil-celulose _ 1%

caolino 879




o

Mistura-se o composto
activo com os excipientes, tritura-se a mistura obtida e
humedece-se a mistura triturada com dgua. Procede-se
d extrusdo da mistura e seca-se, seguidamente, numa corren-
te de ar. '
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2.5 Granulado revestido

Composto activo constante das tabelas 3%
polietileno glicol (PM 200) 3%
caolino 94%

(PM = peso molecular)

Num dispositivo mistura-
dor, o composto activo, finamente triturado, é aplicado
de maneira uniforme ao caolino, humedecido com polietileno
glicol. Obtem-se desta forma, um granulado revestido, ndo-
-pulverulento.




,;' h ;;—i:?‘ -50-

2.6 Concentrado de suspensdo

composto activo constante das tabelas 40%

etileno glicol 10%

éter de nonilfenolpolietileno-

-glicol (15 moles de oxido de etileno) 6%
lignossulfonato de sodio | 10%
carboximetil-celulose 1%
formaldeido aquoso, a 37% 0,2%

6leo de silicone sob a forma de
uma emulsdo aquosa a 75% 0,8%

dqua 32%

0 composto activo, fina-
mente triturado, é misturado de forma enérgica com os
excipientes. Obtem-se desta maneira, um concentrado para
suspensfes, a partir do qual se podem preparar suspensdes
em qualquer concentracdo, mediante diluicdo com &qua.
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Exemplos de formulacdo para compostos activos liquidos de
formula I (% = por cento, em peso)

2.7 Concentrados emulsivos

a) b) c)
composto activo constante das tabelas 25% 40% 50%
dodecilbenzenossulfonato de calcio 5% 8% 6%
éter de polietileno-glicol do
6leo de ricino
(36 moles de oxido de etileno) 5% - -
éter de tributilfenol-polietileno
glicol (30 moles de oxido de etileno) - 12% 4%
ciclohexanona - 15% 20%
mistura de xilenos 65% 25%  20%

Mediante diluicdo com
dgua é possivel prepararem-se emulsdes em qualquer concen-
tracdo, a partir destes concentrados emulsivos.
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2.8 solucdes

a) b) c) d)
composto activo constante das
tabelas 80% 10% 5% 95%
éter monometilico de etile-
no glicol o 20% - - -
polietileno glicol (PM 400) - 70% - -
N-metil-2-pirrolidona 7 - 20% - -
6leo de coco epoxidado - - 1% 5%

fraccGes de petroleo (gama
de ebulicad entre 160 e
190°¢) - - 94%

(PM = peso molecular)

As solucdes resultantes
podem ser aplicadas sob a forma de goticulas. ‘
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2.9 Granulados
a) b)
Composto activo constante das tabelas 5% 10%
caolino 94% -
dcido silicico, altamente disperso 1% -
atapulgite - 90%

0 composto activo é dissol
vido em cloreto de metileno, pulverizado sobre o excipiente
e, em seguida, o dissolvente & separado, por evaporacdo
num vazio.

2.10 Preparados de polvilhamento

composto activo constante das tabelas :; g;
dcido silicico, altamente disperso 1% 5%
talco 97% -

caolino - 909

Pela misturacdo intima
dos excipientes com o composto activo obtem-se preparados
de polvilhamento prontos a serem aplicados.
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3. Exemplos da accdo biologica

Exemplo 3

Accdo sobre Puccinia graminis que ataca o trigo

a) Accdo Residual protectora

6 dias apés a sementeira,
pldntulas de trigo sdo tratadas com uma mistura pulverizé4-
vel (0,06% da substancia activa), preparada a partir de uma
formulacdo de p6 humectédvel do composto de ensaio.

Decorridas 24 horas, as
plantas tratadas sdo contaminadas por uma suspensdo de ure-
désporos do fungo do ensaio. As plantas assim infestadas
sdo incubadas durante 48 horas, a uma humidade relativa
de 95-100% e a cerca de 20°C e, em seguida, sdo colocadas
numa estufa, mantida a cerca de 22°C. 12 dias ap6s a
infestacdo procede-se a uma avaliacdo do desenvolvimento
das pdstulas de 'ferrugem'.
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b) Accdo sistemica

Passados 5 dias sobre a
sementeira, pléntulas de trigo sdo tratadas com uma msitu-
ra pulverizavel (0,02 % do composto activo, referido ao
volume do solo)., preparada a partir de uma formulacdo
de p6 humectavel do composto de ensaio. Decorridas 48
horas, as plantas assim tratadas sdo infestadas por uma
suspensdo de uredfsporos do fungo fitopatogenico.

Em seguida, as plantas
sdo incubadas, durante 48 horas, a uma humidade relativa
de 95-100%", e a cerca de 20°C de temperatura ambiente, e,
em seguida, sdo colocadas numa estufa, mantida a cerca de
22%C . 12 dias apés a infestacdo flingica procede-se a
uma avaliacdo do desenvolvimento das plastulas de 'ferrugem'.

0s compostos constantes
das Tabelas exercem uma boa accdo sobre os fungos de Pucci-
nia ,a infestacdo por Puccinia foi inibida quase total-
mente pelos compostos 1.1, 3.1, 3.12 e 4.2 (infestacdo
de 0 - 10%) e a inibicdo da infestacdo fungica foi de
80 - 90% no caso dos compostos 1.14, 1.15, 1.16, 1.18,
1.41, 1.42, 1.43, 2.2, 2.11, e 3.2 Por outro lado, nas
plantas testemunhas-ndo-tratadas e contaminadas, a inci-
déncia da infestacdo por Puccinia eleva-se a 100%.




Exemplo 3.2

Accdo sobre Cercospora arachidicola que ataca as plantas

de amendoim

Ac¢cdo residual-protectora

Plédntulas de amendoim
de 10 a 15 cm de altura sdo pulverizadas com uma mistura
pulverizavel (0,02% do composto activos), preparada a partir
de uma formulacdo de p6 humectdvel do composto de ensaio.
Ao fim de 48 horas, as plantas sdo contaminadas por uma
suspensdo de conidios do fungo fitopatogénico. As plantas
assim infestadas sdo incubadas durante um periodo de 72
horas. a cerca de 21°C e uma elevada humidade atmosferica,
e, em seguida sdo colocados numa estufa até surgirem as
tipicas manchas nas folhas. A avaliacdo da accdo fungicida
realiza-se 12 dias ap6s a infestacdo fungica, com base
no ndmero e tamanho das manchas. Em comparacdo com as plan
tas-testemunhas, ndo tratadas e infestadas (numero e tama-
nho das manchas = 100%) regista-se uma'notavel reducdo
do ataque por Cercospora nas plantas de amendoim tratadas
com os compostos constantes das Tabelas.

Assim, os compostos
1.1 e 1.2 inibem quase por completo a ocorréncia das man-
chas (0 a 10%).
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Exemplo 3.3

Accdo sobre Erysiphe graminis que infesta a cevada.

a) Accdo residual-protectora

Plédntulas de cevada de
cerca de 8 cm de altura sdo pulverizadas com uma mistura
pulverizdvel (0,006% de composto activo), preparada a partir
de uma formulacdo de pdé humectavel do composto de ensaio.

As plantas tratadas sdo polvilhadas com conidios de fungo
fitopatogénico, decorridas 3 a 4 horas. Em seguida, as
plantas de cevada infestadas sdo colocadas numa estufa,
mantida a cerca de 22°C.

Procede-se & avaliacdo
do ataque fungico decorridos 10 dias. 0Os compostos constan-
tes das Tabelas mostram uma boa ac¢do sobre Erysiphe grami-
nis. Assim, por ex., o composto 1.23 inibe a contaminacdo
por Erysiphe praticamente por inteiro (infestagdo do
0-10%). Por outro lado, regista-se uma infestacdo por
Erysiphe de 100% nas plantas-testemunhas ndo-tratadas e

contaminadas.




,
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Exemplo 3.4

Accdo residual-protectora sobre Venturia inaequalis que ata
ca 0s rebentos de macieiras

Accdo residual-protectora.

Estacas de macieira com
rebentos novos de 10 a 20 cm de comprimento s&o pulverizé-
veis com uma mistura pulverizdvel (0,02% de substancia acti
va), preparada a partir de uma formulacdo sob a forma de p6
humectavel do composto activo. 24 horas mais tarde, as
plantas sdo infestadas por uma suspensdo de conidios do
fungo.

Em seguida, as plantas
sdo incubadas durante 5 dias, a uma humidade relativa
de 90-100%, e colocados numa estufa durante mais 10 dias,
a uma temperatura ambiente de 20-24°C. Avalia-se a infes-
tacdo pela 'sarna' 15 dias ap6s a contaminacdo fdngica.

0Os compostos enumerados
nas Tabelas exercem uma boa accdo sobre Venturia. Assim,
por ex., o composto 3.12 consegue inibir quase por inteiro
qualquer infestac¢do por Venturia (infestacdo de 0 a 10%).
Por outro lado, a incidéncia da infestacdo é de 100% nos
rebentos ndo-tratados e infestados.
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REIVINDICACOES

2 - Processo para a pre-
paracdo de compostos de formula I

VAN,
27—t +~/ (D),
\./ =T
\CFa

em que

Y representa Or' ou NHR", Z significa hidrogenio ou (R4)n,
e que abrangem , como sub-grupos de compostos, os compostos

de formulas I e I"

?Rl ?NR"
./.\. N ./.\. N
(Re) —+ 47 —T ;o _T
\‘/ \N=’\ \’/ \N='
CF3 CF3
(") (1)

em que
R' representa hidrogenio, C1—C4-alquilo, arilo, arilo substi
tuldo C(X)NRi (Ré), C(O)XRé ou CORs;

Ri representa C1-C9 -alquilo, C1-C4-alcoxi, C2-C4-alcenilo,
arilo ou arilo substituido;




Ré representa hidrogenio ou C1-C4-alquilo,

Ré representa C1—C15~a1quilo, C2-C4~a1cenilo ou arilo;

R4 representa halogenio, C1-C4—alcoxi ou nitro; e

n é& igual a 0, 1 ou 2;

X representa oxigenio ou enxofre;

R" representa C(O)NR1"(R5), C(S)NR1"(R2"), COORg, COSRS",
ou CORB";

R? representa C1-C4-a1quilo, C1-C4-a1coxi ou arilo;

» representa hidrogenio ou C1-C4-alquilo, e

N

§ representa C1-C9-a1quilo, C1-C4-haloa1quilo, C3-C4—a1ce-
nilo ou arilo,; incluindo os seus sais de adicdo de acidos,
caracterizado por

1) para a preparacdo de compostos de formula I', se fa-
zer reagir um derivado de oxima de formula II',

OK
A

(Ry)—+  #-C{ (I1')
nON/ woH

com o anidrido do acido trifluoroacetico, para se formar
um derivado fenolico de formula Ib'

(Ib")
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que, para a sua substituicdo ulterior,

1.1) se faz reagir com um cloreto de carbamoflo de
formula III'

R i

1 (Rz')N-CXCl (I11')

ou

1.2) com um ester de acido cloroformico de formula IIIa’

Ry 'XC-Cl (IIIa')

ou

1.3) com um cloreto de acido carboxilico de formula IIIb'

RA-C-C1 (IIIb')

ou

1.4) com sulfato de dialquilo ou haleto de alquilo, de
preferéncia brometo de aluilo ou iodeto de alquilo, com 1
a 4 §tomos de carbono nos grupos alquilo, e em presenca
de uma base como composto aceitante de protbes dcidos, sendo
que

X representa oxigenio ou enxofre e Ry, R5, Ry, R, e n tém
os significados referidos na formula T,
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ou

1.5 ) se faz reagir um derivado de oxima de formula IIa’

(Rl’)n—" {‘—C (I1a')

com o0 anidrido do acido trifluoroacetico, para se formar um
derivado fenolico de formula Ic'

-/ \-
(Ri)_—F ﬁ——d)i_l (1c') |

em que
R(a) representa arilo ou arilo substituido e R4 e n tém os

significados indicados na formula I, e

a 2) para a preparacdo de compostos de formula I'', se
fazer reagir um derivado de anilina de formula II™




I (11")

2.1) com um cloreto de carbamoilo de formula III"

R”(Rg)N-CXCl (111")
ou

2.2) com um éster de acido cloroférmico de formula IIIa"

0

]

R§XC-C1 (ITIa")

ou

2.3) com um cloreto de acido carboxilico de formula IIIb"

Rg -C-Cl (ITIb")

num solvente inerte, e em presenca de uma base como compos-
to aceitante de protdes acidos, ou

2.4) com um derivado de isocianato de formula IV




Ry-N=C=X (IV)

num solvente inerte, sendo que X representa oxigenio ou
enxofre e R?, RE e Rg tém os significados indicados na
formula I"

2.- Processo de acordo
com a reivindicacdo 1, caracterizado por se preparar compos
tos de formula I'

PR’
'\
Wit +CT
n \./c \N=.\

em que
R' representa hidrogenio, C1-C4-a1quilo, arilo, arilo subs-
tituido C(X)NR;(Ré), C(O)XRé ou CORé H

Ri representa C1-C9-a1quilo, C1-C4-alcoxi, C2-C4-a1cenilo,
arilo ou arilo substitufdo;

Ré representa hidrogenio ou C1-C4-alquilo;
Ré representa C1-C15-alquilo, C2-C4—a1cenilo ou arilo;

R4 representa C1-C4-alcoxi ou nitro; e

n é igual a 0 , 1 ou 2;

X representa oxigenio ou enxofre, incluindo os seus sais
de adicdo de acidos.
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32.- Processo de acordo
com a reivindicacdo 1, caracterizado por se preparar compos
tos de formula Ia'

(Ia')

em que
R' representa hidrogenio, C1-C4-a1quilo, arilo, arilo substi-
tuido, C(X)NRi(Ré), C(O)XRé ou CORé;

Ri representa C1-C9-alquilo, C1-C4-alcoxi, C2-C4-a1cenilo,
arilo ou arilo substituido;

Ré representa hidrogenio ou C1—C4-a1quilo;
Ré representa C1-C15-a1quilo, CZ-C4-a1cenilo ou arilo; e -

X representa oxigenio ou enxofre, incluindo os seus sais
de adicdo de acidos.

42 - Processo de acordo
com a reivindicagdo 1, caracterizado por se preparar com-
postos de formula Ia', em que

R' representa hidrogenio, fenilo, fenilo substitufdo,
C(X)NR%(Ré), C(O)XRé ou CORé;

Ri representa C1-C9-alquilo, C1-C4-a1coxi, C2-C4-a1cenilo
ou fenilo;
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Ry representa hidrogenio ou Gy-6y-alquilo;

é representa C1-C15-a1quilo, C2-C4-a1cenilo ou fenilo; e

X representa oxigenio ou enxofre.

52 - Processo de acordo
com a reivindicacdo 1, caracterizado por se preparar com-
postos de formula Ia', em que 0 radical

\CF 3

se encontra na posicdo 4 do anel de fenilo,

R' representa hidrogenio, fenilo, fenilo substitufdo por halo
genio ou metilo, C(X)NR%(Ré), C(O)XRé ou CORé, sendo que -

Ri significa C1-C4-a1quilo, C1—C2-a1coxi, alilo ou fenilo;

Ré representa hidrogenio ou C1-C2—a1quilo; Ré representa
C1-C9—a1quilo, Cz-C4-alcenilo ou fenilo, e

X representa oxigenio ou enxofre.

2.~ Processo de acordo
com a reivindicacdo 1, caracterizado por se preparar com-
postos de formula Ia', em que o radical

/N

[=——=o

CF3
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se encontra na posicdo 4 do anel de fenilo, R' representa
hidrogénio, C1-C4-alquilo, fenilo, fenilo substituido,

C(X)NR{(Ré), -C(O)XRé ou CORé;

Ri representa C1-C4-a1quilo, C1-C4-a1coxi, adilo ou fenilo;

Ré representa hidrogenio ou C1-C4—a1quilo; Ré representa
C1-C9-a1quilo, C2-C4—a1cenilo ou fenilo; E X representa
oxigenio ou enxofre.

8 -~ Processo de acordo

com a reivindicacdo 1, caracterizado por se preparar um com-
posto de formula Ia' escolhido do grupo formado por:

3-(4-metilaminocarboniloxifenil)-5-trifluorometil-1,2,4-oxadig
zole;

3-(4-isopropilaminocarboniloxifeni1)-5-trif1uroormetil-1,2,4—
-oxadiazole;

3-(4—etilaminocarboniloxifenil)—5-trif1uorometil—1,2,4-oxa-
diazole;

3-(4-alilaminocarboniloxifenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa-
diazole;

3-/74-(2-cloro-4-trifluorometilfenoxi)fenil7-5-trifluorometil-
-1,2,4-0xadiazole;

3~/ metoxi-(metil)-aminocarboniloxifenil)7-5-trifluorometil-
-1,2,4-0xadiazole;
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3-(4-hexanoiloxifenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xadiazole;

3-/"4-(fenilaminocarboxi)-fenil7-5-trifluorometil-1,2,4-
oxadiazole;

3-['4-(2-meti1-3-clorofenilaminocarboxi)-fenil7-5-trif1uoro-
metil-1,2,4-0xadiazole;

3~/"4-(3-etilfenilaminocarboxifenil)-5-trifluorometil-1,2,4-
-oxadiazole;

2.- Processo de acordo
com a reivindicacdo 1, caracterizado por se preparar compos-
tos de formula Ia"

H?R"
/o
i/ \l.I ( Ia")
'\‘/.
]
Y
F;3 C/
em que
R" representa C(O)NR1"(R2“), C(S)NR1”(R2"), COORg", ou
COSR3"; ou COR3“;

R? representa C1-C4-a1quilo, C1-C4-a1coxi ou arilo;
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RS representa hidrogenio ou C1-C4-alquilo; e

2

Rg representa C1-C9-alquilo, C1-C4-haloa1quilo, C3-C4-a1-
cenilo ou arilo,

8.- Processo de acordo
com a reivindicacdo 1, caracterizado por se preparar com-
postos de formula Ia",em que

R"™ representa C(O)NR1"(R2"), C(S)NR1"(R2"), COORs", COSR3"
ou CORS":

Rg representa C1-C2-a1quilo, C1-Cz-a1coxi ou fenilo;

R2” representa C1—C3-a1quilo, C1—C2-haloa1quilo, C3—C4—alce-
nilo; ou fenilo.

102.~ Processo de acordo
com a reivindicagdo 1, caracterizado por se preparar um com
posto de formula Ia", escolhido do grupo formado por:

3—['4-(3-meti1-3-metoxi-ureido)-fenil7-5-trif1uorometi1-1,2,
4-oxadiazole;

3-/74-(3,3-dimetilurefdo)-fenil/-5-trifluorometil-1,2,4-0xa-
diazole;

3-(4-metoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa-
diazole;

3-(4-etoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-o0xadia
zole;
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3-(4-isopropoxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa|
diazole;
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3-(4-feniloxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa-
diazole;

3-(4-acetilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-oxadiazole;

3-(4-aliloxicarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa-
diazole;

3-/"4-(2-cloroetiloxicarbonilamino)-fenil7-5-trifluorometil-
-1,2,4-oxadiazole;

3-/74-(3-metiltiourefdo)-fenil/-5-trifluoro metil-1,2,4-oxa-
diazole;

3-/74-(3,3-dimetiltiourefdo)-fenil7-5-trifluorometil-1,2,4-
oxadiazole;

“4-(3-metil-3-metoxitioureido)fenil/-5-trifluorometil-1,

/
4-oxadiazole;

3-
2,

3-(4-etiltiocarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xa-
diazole;

3-(4-etilcarbonilaminofenil)-5-trifluorometil-1,2,4-0xadia-
zole;

3-(4-clorometilcarbonilaminofenil)-5~trifluorometil-1,2,4~-
-oxadiazole;
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112.- Processo para a pre
paracdo de um agente agroquimico, caracterizado por se com
binar Intimamente pelo menos um composto de formula I, de
acordo com a reivindicacdo 1, com aditivos, solidos ou liqui
dos, apropriados, e compostos tensioactivos.

122 .- Processo para o
combate ou a prevencdo de uma infestacdo de plantas de
cultivo por microorganismos fitopatogénicos, caracterizado
por se aplicar um composto de formula I, de acordo com a
reivindicacdo 1, sobre a respectiva planta de cultivo ou
sobre a é4rea cultivada, sendo a taxa de aplicacdo de 509 a
5 kg do composto activo por hectare, de preferencia 100 g
a 2 kg de substancia activa por hectare.

Lisboa, 10 de Dezembro de 1987
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