RaISBECK, LARA, RODRIGUEZ & RUEDA
MIEMBROS DE LA FIRMA

BAKER & McKENZIE

-?ERIDUSTRIA ¥ CovERCID

CALLE 35 No. 7-25, Piso 4 Ravicecior ¢ 2205903 gpeocan Folips; 92
TELEFONO: (57-1) 285-1400 / 570-00 10 Fecha (R1D): 22Cs-B6-07ViB:17:35
SANTA FE DE BoGoTA, D.C. Preite o C2RTDTES D 1 SEGISTHOY 44 REPUESTA
COLOMBIA Deperdencia: 2220 BIVISIDY IE SUEVAS CREACIQLES
Sefiores

SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO
DIVISION DE NUEVAS CREACIONES
E. S. D.

Re  Expediente No. 00.005.909

Solicitud de Patente de Invencion titulada :
“COMPOSICION HERBICIDA DE LIBERACION
RETARDADA QUE CONTIENE DERIVADOS DE
ISOXASOLES”.

Solicitante : AVENTIS AGRICULTURE LIMITED.

RESPUESTA AL AUTO NOTIFICADO POR ESTADO No. 032
DE FECHA 9 DE MARZO DE 2000, CONCEPTO TECNICO No. 301

CARLOS R. OLARTE, mayor de edad y vecino de Santafé¢ de Bogota,
identificado tal como aparece al pie de mi firma en mi caracter de apoderado de la
sociedad en referencia, me permito manifestar lo siguiente ante el auto emanado por ese

Despacho, dentro del término de prérroga solicitado en mi memorial de fecha 25 de Abril
de 2000:

1. En atencion a la primera observacion del Examinador Técnico dirigida al

titulo de la invencion manifiesto que el mismo ha sido modificado de manera que se
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indica la composicién de liberacion retardada que contiene un herbicida de isoxasol. El

nuevo titulo ahora lee: “COMPOSICION HERBICIDA DE LIBERACION
RETARDADA QUE CONTIENE DERIVADOS DE ISOXASOLES”. En consonancia
con lo anterior adjunto un nuevo Extracto para la Publicacion y nuevas Tarjetas del

Archivo Tematico y de Propietarios conteniendo el nuevo titulo de la invencion.

2 En atencién a la segunda observacion del Examinador Técnico, adjunto un
Capitulo Descriptivo Modificado en el cual las unidades de 4rea han sido convertidas al
Sistema Internacional. En el evento que se haya omitido accidentalmente alguna

conversién, me permito suministrar el siguiente equivalente de conversion:
. 2
- 1 Hectarea = 0,01 Km”.

3. En atencién a la tercera observacién del Examinador Técnico, dirigida a
Jas Reivindicaciones 7, 8 y 10 manifiesto que estas han sido modificadas de acuerdo con
las sugerencias del Examinador Técnico de manera que ahora sefialan una composicion

de liberacién retardada y no un método. Acordemente se modificé la Reivindicacion 9.

4. Con respecto a la cuarta observacion del Examinador Técnico, dirigida a
las Reivindicaciones 11 y 13, respetuosamente difiero de la posicién expuesta por €ste
ya que los otros componentes y proporciones son irrelevantes en cuanto concierne al

objeto de la patente, es decir el solicitante pretende proteger todas las composiciones que

contienen isoxazol, en donde la preparacién de éste u otros componentes en dicha
composicidn es irrelevante para la proteccién del objeto de la invencién, y en donde dicha
composicién se caracteriza por una liberacién retardada. De acuerdo con lo anterior

insisto sobre la Reivindicacion 11 en su forma original.

5. En atencién a la quinta observacion del Examinador Técnico dirigida a la
Reivindicacién 12 manifiesto que esta se ha modificado para incluir el ejemplo (I) al que

se hace referencia en dicha reivindicacion.
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6. a- En atencién a la sexta observacion del Examinador Técnico,

dirigida al uso de la palabra “sustancial” en la Reivindicacion 8, respetuosamente debo
disentir de la posicién expuesta, pues considero que al suprimir €l uso de esta palabra se
est4 obligando al solicitante a limitar de manera injustificada su proteccién. El propésito
de la palabra “sustancial” en el texto es el de proporcionar una flexibilidad adecuada a la
proteccién de la patente. Por consiguiente, considero que el término “sustancial” cumple
una funcién importante en el texto de las Reivindicaciones, pues permite una
interpretacién expansiva y justa cuando las circunstancias asi lo ameritan. En
consecuencia, comedidamente insisto en el uso de este término en el texto de las
Reivindicaciones.

No obstante lo anterior, si el Examinador Técnico insiste en su posicion, ruego
que simplemente considere eliminado el término sustancial de las Reivindicaciones
objetadas, mas no que la presente contestacion sea considerada como inadecuada y de
lugar a un abandono.

Para facilidad del Examinador Técnico, el Capitulo Reivindicatorio Modificado

adjunto contiene el término sustancial entre corchetes y tachado.

b- Con respecto a la Reivindicacion 10 manifiesto que esta ha sido

modificada de manera que incluye la Formula(l) a la que hace referencia.

c- Con respecto a la Reivindicacidon 13 manifiesto que modifico dicha
Reivindicacién debido a un error cometido por el remitente de la patente, de manera que
ahora esta depende de la Reivindicacion 11 y no de la 9 como se estipulaba errdneamente
en las Reivindicaciones anteriores, por consiguiente adjunto un nuevo capitulo

Reivindicatorio.

7. Atendiendo la séptima observacién del Examinador Técnico con respecto
al resumen del extracto, considero que éste contiene la informacion suficiente y necesaria
con respecto a la composicion de liberacion retardada al mencionar que este contiene un
herbicida de isozaxol y tanto su método de suministro como el lugar especifico de

aplicacién de este. Por consiguiente no modifico el resumen del Extracto
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8. Atendiendo la ultima observacion del Examinador Técnico, adjunto el arte
final de la férmula estructural de los compuestos de féormula I tamafio 12 x 12 cm por

duplicado y uno de 6 x 6 cm.

9. a- Atendiendo la primera observacion del Examinador Juridico,
adjunto los poderes necesarios en forma correcta acreditando la existencia y |

representacion de la persona juridica solicitante. !
b- Atendiendo la segunda observacién del Examinador Juridico

adjunto copias certificadas de los Documentos de Prioridad y la traduccién de su Capitulo

Reivindicatorio.

Atentamente,

OS R. OLARTE
C.C. No. 79.782.747 de Bogota
T.P. 74.295

Anexos: Capitulo Descriptivo Modificado
Copia certificadas de los Documentos de Prioridad y
Traduccion del Capitulo Reivindicatorio
Nuevo Extracto para la Publicacién
Nuevas Tarjetas del Archivo Tematico y de Propietarios
Arte Final
Poder
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CONSULADO GENERAL DE COLOMBIA

3RD FLOOR, 15-19 GREAT TITCHFIELD STREET, LONDON W1P 7FB
TELEPHONE 020-7637 9893 » TELEFAX 020-7637 5604
E-MAIL consulco@consulco.demon.co.uk

La suscrita Primer Cénsul de Colombia en Londres, vistos los documentos presentados
ante este Despacho,

CERTIFICA

Que, RICHARD GRAHAM ROSSER, Notario Publico de Londres, Inglaterra,

autenticd la firma del Documento precedente y su firma se encuentra registrada en este
Consulado General.

Que, AVENTIS AGRICULTURE LIMITED,/ e:s una Sociedad constituida,

organizada y existente en Ongar, Essex, Inglatera, Gran Bretafia y que cumple con su
objeto social de acuerdo con las leyes de este pals.

Que, CHARLES YVES BRACHOTTE, en su calidad de Apoderado de la
mencionada Sociedad debidamente autorizado, otorga el Documento precedente, y su

firma se encuentra autenticada por RICHARD GRAHAM ROSSER, Notario Publico
de Londres, Inglaterra, Gran Bretaiia.

La Primer Consul no asume responsabilidad por el contenido del mencionado
documento.

Dado en Londres, Inglaterra, Gran Bretaiia, a los veinte (20) dias del ﬁ1%§3(i§Ma_rzo del ;
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Yo, RICHARD GRAHAM ROSSER, Notario Pablico con vecindad y

ejercicio en la Ciudad de Londres, Inglaterra, debidamente admitido y

juramentado por la Autoridad Real,

DOY FE de que la firma suscrita en el poder adjunto es auténtica y del
puiio y letra de Don CHARLES YVES BRACHOTTE, cuya identidad me
consta, Apoderado de la Sociedad con responsabilidad limitada denominada
AVENTIS AGRICULTURE LIMITED, Sociedad debidamente constituida y
existente de acuerdo con las leyes de Inglaterra, inscrita en la Oficina de
Registro de Sociedades de Inglaterra y Gales bajo el ntimero 2467733, y con
domicilio social en Fyfield Road, Ongar, Essex, CM5 OHW, Inglaterra, y
debidamente autorizado al efecto bajo y en virtud de un Poder otorgado en su
favor por la referida sociedad fechado 12 de junio de-1990, el original del cual he

tenido a la vista.

-

Y PARA QUE CONSTE donde y como convenga y fuere necesario expido
el presente Certificado que firmo y sello en dicha Ciudad de Londres, a dieciseis

de marzo del ano dos mil.
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APARTADO AEREOQO 3746
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POWER OF ATTORNEY

The undersigned.

AVENTIS AGRICULTURE LIMITED

located in

Fyfield Road
Ongar — Essex CM5 0HW

England

declares that it hereby grants to

ALVARO CORREA ORDONEZ and/or
CARLOS REINALDO OLARTE
LUZ HELENA VILLAMIL and/or

a full and sufficient power of attorney to apply to the
proper national officers and authorities for the issue of:

Letters Patent, mergers, changes of name,
assignments, filing and prosecutuon of oppositions,
changes of address

to which end it empowers them to take all steps
necessary before said authorities for the objects stated,
to file petitions, prepare descriptions, make protests,
declarations, appeals and objections, pay imposts,
apply for certifications, receive documents and
securities, abandon applications and collect refunds.
To the said mandatories sufficient power is granted
hereby to receive notifications for and on behalf of the
Company, to confer powers on those who are to
represent the company judicially and extrajudicially, to
answer in court in the matter of all claims and demands
that may be presented in connection with the patents,
and to do everything that may be required, before
administrative or judicial officers of any class giving
them likewise power to substitute these presents and
revoke such substitutions if necessary. Additionaily, the
Company hereby ratifies all acts taken to date on its
behalf and in furtherance of this Power of Attorney.

Done and subscribed in  Ongar, Essex, England,

Onthe 13th dayof March 2000

Si?«c;(ufc o" pefsm i;,u.'uj Pou/(/‘

PODER

La abajo firmada.

AVENTIS AGRICULTURE LIMITED

domiciliada en

Fyfield Road
Ongar — Essex CM5 0HW
Englind

declara por el presente otorgar a

ALVARO CORREA ORDONEZ y/o
CARLOS REINALDO OLARTE
LUZ HELENA VILLAMIL y/o

poder especial amplio y bastante para recabar de las
oficinas y autoridades nacionales que correspondan, la
obtencion de :

Patentes de Invencion, fusiones, cambios de
nombre, traspasos, presentacién y tramitacion
de oposiciones, cambios de direccion

a cuyo efecto los faculta para dar ante dichas
autoridades, todos los pasos necesarios al objeto
indicado, elevar solicitudes, formular descripciones ,
protestas, declaraciones, apelaciones y reclamos,
oblar impuestos, solicitar testimonios,  recibir
documentos y valores, desistir y percibir. Se concede a
los expresados mandatarios poder bastante para
recibir notificaciones a nombre de la compaiiia, otorgar
poderes a quienes vayan a representar a la compaiiia
judicial y extrajudicialmente, responder en juicio a
todas las reclamaciones 0 demandas que por motivo
de las patentes se presentaren y hacer cuanto fuere
necesario, ante las autoridades administrativas o
judiciales de cualquier orden, dandoles asimismo
facultad para sustituir el presente y en caso necesario
revocar dichas sustituciones.  Adicionalmente, la
compafiia por medio de la presente ratifica toda
actuacion tomada en representacion suya y en relacion
con este poder. '

Dado y firmado en Ongar A

Alos lj wéka

THARLES EHACHOTTE

AUTHORlZED REPRESENTATNE
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REPRESION DE MALEZAS
Esta invencion se refiere a un método para reprimir
el crecimiento de malezas por la aplicacidn progresiva,,a la
capa superficial de un medio de crecimiento, © la liberaciodn

en dicho medio, de un herbicida de benzoilisoxazol, Yy a

_composiciones para utilizar en dicho método.

Antecedentes de la invencién

El uso de isoxazoles para reprimir malezas ha sido
descrito en las publicaciones de patentes europeas N°
0418175, 0487357, 0527036 Yy 0560482. La actividad herbicida
de los dicetonitrilos {DKN) que pueden formarse a partir de
los isoxazoles también ha sido descrita en las publicaciones
de patentes europeas N° 0213892, 0496630 y 0496631, y en la
publicacidn de patente internacional N° WO 95/25099.

Después de 1la aplicacién de 1los herbicidas de
isoxazol, estos pueden descomponerse en dionas, en particular
compuestos de dicetonitrilo (DKN). Esta conversion es
generalmente irreversible. Los compuestos de DKN son también
generalmente herbicidas. Normalmente son mas solubles en agua
que los herbicidas de isoxazol y pueden ser desplazados en el
perfil del suelo tras la lluvia.

Se ha encontrado que modificands el modo en que son
aplicados los herbicidas de isoxazol, la relacién de isoxazol
a DKN en un medio de crecimiento tal como suelo, puede ser
alterado a favor del isoxazol, aumentando la relacidén de
isoxazol a DKN.

Se ha encontrado que manteniendo la relacién de
isoxazol a DKN, a favor del isoxazol, en la capa superficial
del suelo, por ejemplo, durante el periodo de aplicacién del
isoxazol en el establecimiento de una cosecha, puede obtener-
se una mejor represioén de las malezas. Ademas, puede mejorar-
se la selectividad de la cosecha y puede reducirse el riesgo
de fuga y lixiviaciédn.

Un objeto de la presente invencién es proporcionar
un método de aplicacién y/o una composicién que reduzca el
desplazamiento neto del isoxazol y del DKN a través del suelo
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y retenga los compuestos en el suelo que rodea, preferible-
mente que rodea inmediatamente, el punto de aplicacidén del
isoxazol.

Otro objeto de la presente invencién es proporcio-
nar un método y/o una composicidn que permita el suministro
de menores dosis individuales de herbicidas de isoxazol
manteniendo mientras (y algunas veces mejorando) su eficacia
herbicida. 7

Un objeto mas de la presente invencién es propor-
cionar una composicién, que comprende un isoxazol, con mejor
actividad sobre las especies de malezas y/o mejor selectivi-
dad para las cosechas.

Los objetos de la invencién pueden conseguirse en
su totalidad o en parte por la presente invenciédn.

Se sabe que los 1isoxazoles ejercen su actividad
herbicida en plantas por conversién en compitestos de DKN. Por
consiguiente, podria esperarse qJue seria ventajoso la
aplicacién del isoxazol de tal modo que acelere o favorezca
su conversién en DKN. Los solicitantes han encontrado que
también es verdad la premisa opuesta.

La presente invencién proporciona un método para
reprimir el crecimiento de malezas en un lugar en un medioc de
crecimiento sé6lido, que comprende tratar el lugar con una
composicién que comprende un herbicida de isoxazol para
proporcionar un suministro o liberacién progresivo o secuen-
cial del herbicida de isoxazol a la capa superficial del
medio.

El medio de crecimiento incluye compostes pero
preferiblemente es suelo.

El lugar es preferiblemente un lugar en el que
crecen cosechas, por ejemplo, donde se siembra y cultiva una
cosecha.

La capa superficial va generalmente desde la
superficie hasta una profundidad de 10 cm, preferiblemente
hasta una profundidad de 5 cm, mas preferiblemente hasta una
profundidad de 3 cm.

De acuerdo con un aspecto de la invencidn, el
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método comprende zplicar a

1 lugar, por ejemplo donde se
siembra v cultiva una cosecha, cajas dosis secuenciales de
herbicidas de .soxazol. Por ejemplo, la dosificacidén normal
puede dividirse en dos 0 mas, por ejemplo 2 a 5, porciones
generalmente >guales v aplicarse a intervalos espaciados,
realizandose en primer lugar cada aplicacién, por ejemplo 1
a 4 dias, preferiblemente 1 dia, después de la anterior.

De acuerdo con un aspecto adicional de la presente
invencion, el método comprende tratar el lugar con una
composiciéon de liberacidn retardada que comprende el herbici-
da de isoxazol.

La composiciéon de liberacién- retardada, que
constituye un aspecto de la invencién, puede comprender, por
ejemplo, una composicidn encapsulada que comprende el
isoxazol propiamente dicho o una composicién que lo contiene.
Las composiciones de liberacidn controlada pueden prepararse
por métodos conocidos.

El producto encapsulado puede tener una pared
exterior soélida, estando constituida dicha pared por un
material inerte, genéralmente que no tiene actividad herbici-
da sustancial.

El isoxazol encapsulado de acuerdo con la presente
invencién puede comprender granulos que estan constituidos
por un derivado de isoxazol de foéormula (I), estando cada uno
de estos granulos encapsulado dentro de una pelicula sélida
que estad constituido por un material inerte propiamente dicho
que no tiene actividad herbicida sustancial.

Preferiblemente, el material inerte es un material
polimero soluble en agua, modificado por tratamiento para
hacerlo sustancialmente insoluble en agua.

Los materiales solubles que pueden utilizarse
incluyen:

copoliéster; poli(alcohol vinilico); poliacrilato;
policarboxilato; gelatina; polisulfonato, por ejemplo
poliestiril-polisulfonas; proteina, poli (6xido de etileno):
almidoéon modificado o no; celulosa, por ejemplo carboximetil-
celulosa; dextrano, maltosa, alquil-, hidroxialquil-,
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"carboxialquil-celulosa; polivi-niléter; poli(2,4-dietil-o-

triazoliletileno) ; poli (dcido vinilsulfénico), polianhidrido,
resina de urea-rformaldehido de bajo peso molecular, resina de
melamina-formaldehido de bajo peso molecular, polimetacrila-
to, por ejemplo poli(cianoacrilato de alquilo),
poli(cianoacrilato de isobutilo), poli(metacrilato de 2-
hidroxietilo), poli(acido acrilico) o uno de sus homdélogos;
anfifilos de baja masa molar; anfifilos polimeros de baja
masa molar; poli(adcido acético-a&cido glutamico); dendrimeros
(polimeros hiper-ramificados); fosfolipidos, por ejemplo
diestearoilfosfatidilcolina, dioleoilfosfatidiletanolamina,
dipalmitoilfosfatidilcolina, dipalmitoilfosfatidilglicerol,
fosfatidiletanolamina, fosfatidilinositol; lipoproteina,
poli(ortoéster)policarboxilatos semisdélidos; hidrogeles. Los
materiales pueden estar en forma de, por ejemplo, nano/micro-
esferas lipidas sélidas; microesferas de poliéster; nanocéap-
sulas, niosomas; liposomas, micelas polimeras. Puede utili-
zarse un aceite para facilitar la produccidédn de una emulsidn
con pequefos tamanos de particulas y para inhibir la aglome-
raciéomn. '

Preferiblemente, el material soluble en agua es un
copoliéster, por ejemplo gerol, que es un copolimero por
ejemplo: polimero de la sal 5-sulfomonosédica del &cido 1, 3-
bencenodicarboxilico con 4&cido 1,3-bencenodicarboxilico,
acido 1,4-bencenodicarboxilico, 1,2-etanondiol, 2,2'-[1,2-
etanodiilbis(oxi)]bis(etanol] vy 2,2'-oxibis[etanol]l. Los
materiales solubles en agua pueden variar de peso molecular
y pueden incluir oligdbmeros.

El polimero soluble en agua inerte se precipita
generalmente por asociacién (por formacidédn de complejo o
mezcla) con un material que no solubiliza el mismo el
polimero soluble en agua antes citado. Los materiales que dan
como resultado la precipitacién del polimero incluyen las
sales solubles de metales alcalino-térreos (por ejemplo
calcio). La asociacién puede modularse ajustando el pH de la
solucion soluble en agua del polimero que solubiliza 1los
iones (del metal alcalino-térreo antes citado) que efectia la
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precipitaciédn del ahora polimero insolubilizado para encapsu-
lar las particulas del material activo. El1 pH puede ajustarse
utilizando, por ejemplo, é&cido acético. La precipitaciédn
puede también inducirse ajustando el disolvente o disolventes
sin necesidad de asociacidn con otro material.

El tamario de los granulos del material activo de un
derivado de isoxazol de férmula (I) es generalmente de 0,1 a
50 pm, preferiblemente de 1 a 20 um.

El espesor del revestimiento del material encapsu-
lante es generalmente de 0,1 a 50 um, preferiblemente de 1 a
20 jm.

Los granulos del derivado de 4-benzoilisoxazol
encapsulado de férmula (I) de acuerdo con la presente
invencién pueden estar, por ejemplo, en estado de polvo o en
una formulacién liquida o sdélida, contenidos dentro de un
soporte (o un vehiculo para aplicacién).

Las composiciones de la presente invencidén mejoran
la liberacién de un herbicida en el lugar del suelo en el que
se aplica vy se reduce el desplazamiento resultante por el
agua de lluvia o de fiego. Se proporciona una mejora notable
en la transmigracidén descendente del ingrediente activo desde
la zona de aplicacién inmediata (zona de las semillas de
maleza) a través del perfil del suelo.

Las composiciones de la presente invencidén propor-
cionan un método para reprimir la liberacién de un herbicida
en una gama de tipos de suelo y condiciones edé&ficas por
modificacién de las relaciones de isoxazol:material vehiculo.

El uso de composiciones de la presente invencién
permite un uso mds eficaz de herbicida que es retenido en la
zona de aplicacién del suelo, por ejemplo la zona de las
semillas de malezas; asi puede reducirse la cantidad de
herbicida aplicado. Ademas, el herbicida se mantiene en el
drea de la zona de las semillas de maleza durante mayor
tiempo que el usual.

La localizacidén del herbicida en la zona de las
semillas de maleza mejora la selectividad de las especies de
cosecha, por ejemplo el maiz.
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Las composiciones de la presente invencidn propor-
cionan un método para reducir la velocidad de liberacidn de
herbicidas, tales como isoxazoles, en el suelo retardando con
ello la velocidad total de degradacién. La encapsulacién en

5 un vehiculo matriz aumenta la estabilidad de los herbicidas
puesto que los protege de los componentes que pueden promover
su degradacién, tales como la humedad o la actividad micro-
biana.

Por la expresidn "aplicacidén antes del brote" se

10 entiende una aplicacién al suelo en el que estan presentes
semillas o plantulas de maleza antes del brote de la cosecha.

Z; Un ejemplo de una aplicacidén antes del brote se conoce como

i "pre-planta incorporada" (PPI), en la que se incorpora el
herbicida al suelo antes de sembrar la cosecha..Otro es aquel

15 en el que se aplica el herbicida a la superficie del suelo

i después de sembrar la cosecha. Por la expresién "actividad

folial" se entiende actividad herbicida producida por

b aplicacién a las partes aéreas o expuestas de las malezas que

: han brotado en la superficie del suelo.

20 En general/ la tasa de aplicacidén de los herbicidas
de 4-benzoilisoxazol de férmula (I) en composiciones de la
presente invencidén es de 0,005 kg a 0,5 kg de compuesto
herbicidamente activo, preferiblemente de 0,015 kg a 2 kg de
compuesto herbicidamente activo, mas preferiblemente de 0,02

-

25 kg a 0,12 kg de compuesto herbicidamente activo, incluso méas
preferiblemente de 0,05 a 0,09 kg de compuesto herbicidamente

: activo por hectérea. Cuando se emplean dosis secuenciales
bajas de herbicida de isoxazol, como se describe a continua-
cidn, pueden dividirse las tasas de aplicacién dadas antes.

30 ‘ El método de la invencidén se aplica generalmente a
un lugar antes del brote de las malezas vy de la planta de
cosecha. Preferiblemente el lugar se cultiva y/o se trata en

L.

primer lugar para eliminar las malezas existentes. Por

ejemplo puede utilizarse un herbicida exterminador, tal como
35 glifosato. ¢

R TR0 A

Los herbicidas representativos cuya movilidad en el
suelo es controlada por las composiciones de la presente
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invencién incluven derivados de d-benzoilisoxazol de férmula
Jeneral (I):

O

an la que

A representa un grupo (A-1) o (A-2):

en las que:

R representé un atomo de hidrdégeno o haldgeno; un
grupo alquilo o alquenilo o alquinilo, de cadena lineal o

ramificada, que contiene hasta seis a&tomos de carbono, que

estd opcionalmente sustituido con uno o mas &tomos de
halégeno; un grupo cicloalquilo que contiene de 3 a 6 atomos
de carbono opcionalmente sustituido con uno o mas grupos R>,
uno o mas atomos de halégeno o un grupo -CO,R’; o un grupo
seleccionado de -CO.R?’, -COR®, ciano, nitro, =-CONR'R' vy
-8 (] R*,

R, representa un grupo alquilo, alquenilo o
alquinilo, de cadena lineal o ramificada, que contiene hasta
seis atomos de, carbono que estd opcionalmenve sustituido con
uno o mas &tomos de haldégeno; o un grupo cicloalquilo que
contiene de tres a seils &tomos de carbono, opcionalmente
sustituido con uno o mas grupos R® o uno o més &tomos de
haldégeno;

R’ representa un atomo de haldgenc; un dgrupo
alquilo, alquenilo o alquinilo, de cadena lineal o ramifica-
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da, que contiene hasta seis atomos de carbono y dque esta
opcicnalmente sustituido con uno o m&s &tomos de haldgeno; un
grupo alquilo de cadena lineal o ramificada que contiene
hasta seis &tomos de carbono que estéd sustituido con uno o
mas grupos -OR°; o un grupo seleccionado de nitro, ciano,
~CO,R®, -S(O),R®, =-O(CH,),OR®, =-COR®, ~-NR"R™, -N(R®)SO:R’,
-N(R®)CO,R?, -OR®, -0SO,R’, =-SO.NR°RY, -CONR’R!, -CSNR°RY,
- (CR*R'®) -S(0O),R y -SF:; o dos grupos R?, en &tomos de carbono
adyacentes del anillo de fenilo pueden, junto con los atomos
de carbono a los que estan unidos, formar un anillo heteroci-
clico, saturado o insaturado, de 5 a 7 miembros que contiene
hasta tres heterodtomos en el anillo seleccionados de
nitrégeno, oxigeno y azufre, el cual esta opcionalmente
sustituido con uno o mas grupos seleccionados de haldgeno,
nitro, -S(O),R*, alquilo de C,,, alcoxi de C,, haloalquilo
de C..,, haloalcoxi de C,;, =0 (o uno de sus acetales ciclicos
de 5 o 6 miembros) y =NO-R,, entendiéndose que un &tomo de
azufre, cuando estad presente en el anillo, puede estar en
forma de un grupo -SO- o -50,-;

. n represehta un numero entero de uno a cinco,
cuando n es mayor que uno, los grupos R- pueden ser iguales
o diferentes;

R®* y R' representa cada uno independientemente un
dtomo de hidrdgeno, o un grupo alguilo, cde cadena lineal o
ramificada, que contiene hasta seis atomrs de carbonoc y que
estd opcionalmente sustituido con uno © méds atomos de
halébégeno;

R> representa un grupo alquilo, de cadena lineal o
ramificada, que contiene hasta seis atomos de carbono y que
estd opcionalmente sustituido con uno o méas &tomos de
halégeno; o un grupo alquenilo o alquinilo, de cadena lineal
o ramificada, que contiene de dos a seis (preferiblemente de
tres a seis) Aatomos de carbono y que estd opcionalmente
sustituido con uno o mas atomos de haldgeno;

R° y R’, que pueden ser iguales o diferentes,
representa cada uno R®, o fenilo opciocnalmente sustituido con
uno a cinco Jgrupos que pueden ser 1iguales o diferentes
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seleccionados de un atomo de haldgeno, un grupo alquilo de

cadena lineal o ramificada que contiene hasta sels atomos de
carbono y que estad opcionalmente sustituido con uno o mas
atomos de halégeno; nitro, ciano, -CO.R®, -S(O).,R>, -NR'RY,
-OR® y -CONR-R*;

R®°, R y R! representa cade uno un atomo de
hidrégeno o R%;

R!' y RY representa cada uno hidrbégeno o R?;

R’ representa un grupo alquilo, de cadena lineal
o ramificada, que contiene hasta seis &tomcs de carbono y que
esta opcionalmente sustituido con uno o mas a&atomos de
haldgeno;

k, py q representan independientemente los valores
cero, uno o dos;

m representa uno, dos o tres;

t representa un numero entero de uno a cuatro;
cuando t es mayor que uno, los grupos R’ y R pueden ser
iguales o diferentes;

o una de sus sales o complejos metadlicos agricola-
mente aceptables.

En ciertos casos, los grupos R a R' pueden dar
lugar a isomeria o6ptica y/o estereoisomeria. Todas las formas
son abarcadas por la presente invencién.

Por la expresidédn "sales agricolamente aceptables”
se entiende sales en las que los cationes o aniones son
conocidos y aceptados en la técnica para la formacidn de
sales para uso agricola u horticola. Preferiblemente las
sales son solubles en agua. Las sales de adicién de acido
adecuadas, formadas por compuestos de fédrmula (I) que
contienen un grupo amino, incluyen sales con dcidos inorgani-
cos, por ejemplo, hidrocloruros, sulfatos, fosfatos vy
nitratos, y sales con acidos orgénicos, por ejemplo, &cido
acético. Las sales adecuadas formadas por compuestos de
férmula (I) que son acidas, es decir compuestos que contienen
uno O mas grupos carboxi, con bases incluyen sales de metal
alcalino (por ejemplo sodio y potasioc), sales de metzal
alcalino-térreo (por ejemplo, calcio y magnesio), sales de
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amonio ¥ amina {(por ejemplo dietanolamina, trietanolamina,
octilamina, dioctilmetilamina y morfolina).

En la descripcién a mencs que se especifique otra
cosa "haldgeno" significa un &dtomo de fluor, cloro, bromo o
vodo. '

Se prefieren los compuestos de rérmula (I) en la
que A representa (A-1).

El anillo de fenilo de los compuestos de fdérmula
(I) estd preferiblemente disustituido en las posiciones 2,4,
disustituido en 2,3 o trisustituido en 2,3,4.

Se prefieren los compuestos de iédrmula (I) en la
que R representa hidrégeno o -CO.R’, en donde R’ representa un
grupo alquilo, de cadena lineal ¢ ramificada, gque contiene
hasta tres atomos de carbono; v R* representa ciclopropilo.

Se prefieren los compuestos de féormula (I) en la
que R- representa un atomo de haldgeno; un grupo alquilo, de
cadena lineal o ramificada, que contiene hasta tres atomos de
carbono vy que esté& opcionalmente sustituido con uno o mas
dtomos de halégeno; -S(0),R°; -OR® o CH,S(0),R’; en donde R,
R® v R’ representa cada uno el mismo o diferente grupo metilo
o etilo opcionalmente halogenado;.

Una clase preferida de compuestos de férmula (I) en
la que A representa (A-1) es aquella en la que:

R es hidrdgeno o -CO.Et;

R! es ciclopropilo;

y dos grupos R?, en &tomos de carbono adyacentes al
anillo de fenilo pueden, junto con los &tomos de carbono a
los que estidn unidos, combinarse para formar un anillo
heterociclico, saturado o insaturado, de 5 6 6 miembros que
se fusiona a las porciones 2,3 o 3,4 del anillo de benzoilo;
en el que el anillo heterociclico contiene dos hetercatomos
seleccionados de azufre y oxigeno que estén situados en las
posiciones 2 y 3, o 3 y 4 del anillo de benzoilo; y en el que
el sustituyente en la posicién 4 del anillo de benzoilo es
haldégeno o S(0)Me, o el sustituyente en la posicidén 2 del
anillo de benzoilo es metilc, S(0)Me o -CH,S(0)Me respecti-
vamente; y opcionalmente el anillo heterociclico puede estar
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sustituido con uno ¢ mas atomos de halZgeno.

s

Una <-lase mas preferida de los compuestos de
formula (I) es aquella en la que A re?resenta (A-1); R es
hidrégeno o -CO Et; R- es ciclopropilc; R° es un Aatomo de
haldégeno o un grupo seleccionado de -CF:, Me, Et, -5(0)Me,
-CH.S (0) Me y metoxi o etoxi opcionalmente halogenado; y n es
dos o tres.

Una clase todavia mas preferida de los compuestos

de férmula (I) es aquella que tiene la formula (Ia):

(Ia)

en la que:

R es hidrégeno o -CO.Et:

R se selecciona de -S5(0)Me, Me, Et, un atomo de
cloro, bromo o fluor, metoxi, etoxi y -CH,S(O)Me;

R!5> se selecciona de un atomo de hidrdgeno, un atomo
de cloro, bromo o fluor, metoxi, etoxi y -5(0) Me;

R!® se selecciona de un &tomo de hidrdgeno, un atomo
de cloro, bromo o fluor, metoxi y:CF;;

y en la que al menos uno de R** y R!® es distinto de
hidrégeno.

Una clase especialmente preferida de compuestos de
férmula (I) tiene la fédrmula (Ib):

0 S0,CH;

Ry

(To)
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en La que R esg cloro, bromo o trifluorometilo; v

R es nidrdégeno o CO-Et.

Los siguientes compuestos de férmula (I) estan
entre los mas preferidos para utilizar en la presente
invencién:

5-ciclopropil-4-[2-cloro-3-etoxi~-4-(etilsulfo-
nil)benzoillisoxazol;

4- (4-cloro-2-metilsulfonilbenzoil)-5-ciclopropili-
soxazol;

5-ciclopropil-4-(2-metilsulfonil-4-trifluorometil-
benzcil)isoxazol;

4- (4-bromo-2-metilsulfonilbenzoil)-5-ciclopropili-
soxazol;

5-ciclopropil-d-[4-fluoro-3-metcxi-2- (metilsulfo-
nil)benzoil]isoxazol;

4- (4-bromo-2-metilsulfonilmetilbenzoil)-5-ciclopro-
pilisoxarzol;

5-ciclopropil-4- (2-metilsulfonil-4-trifluorometil-
benzoil)isoxazol-3-carboxilato de etilo:;

5-ciclopropil-4- (2-metilsulfonil-4-trifluorometil-
benzoil)-3-metiltioisoxazol.

El compuesto méas preferido es 5-ciclopropil-4-(2-
metilsulfonil-4-trifluorometilbenzoil)isoxazol (isoxaflutol).

Los procedimientos para preparar los isoxazoles de
formula (I) son como los descritos en las publicaciones de
patentes europeas N° 0418175, 0487357, 0527036 y 0560482,

El método de 1la invencidén puede utilizarse en
cosechas modificadas genéticamente.

Por cosecha modificada genéticamente se entiende la
cosecha que ha sido hecha tolerante a los herbicidas por
métodos de siembra y cultivo conventuales o métodos de
ingenieria genética.

De acuerdo con un aspecto adicional de la presente
invencidén, se proporcionan composiciones adecuadas para uso
herbicida en el método de la invencidén que comprenden uno o
mads de los 4-benzoilisoxazoles de férmula (I) o una de sus

sales o sus complejos metédlicos agricolamente aceptables (que



i 5wl 4
PROTPIFURC AR TR "R LREN A GO S S

TS .
S VRN S A P

it

PR NTSA L P,

RS S

Coa rdaass

AN T

PR SERLL RS

O

s talt ol N i

il

Aol e

s

SV sad 5
PERACBX AR, W9 SV AR

10

15

20

25

30

35

_13_

pueden ser encapsulados como se ha descrito antes), en
asociacidén, y preferiblemente dispersadas homogéneamente, con
uno o mas diluyentes o vehiculos y/o agentes tensiocactivos
agricolamente aceptables y compatibles [es decir diluyentes
o vehiculos vy/o agentes tensioactivos del tipo aceptado
generalmente en la técnica por ser adecuado para uso en
composiciones herbicidas y que son compatibles con los
compuestos de férmula (I)]. La expresién "dispersadas
homogéneamente " se utiliza para indicar composiciones en las
que los compuestos de férmula (I) estédn disueltos en otros
componentes. La expresién "composiciones herbicidas" se
utiliza en un sentido amplio para indicar no sdélo composicio-
nes que estan listas para su uso como herbicidas sino tambieén
concentrados que deben ser diluidos antes cde su uso. Preferi-
blemente, las composiciones contienen de 0,05 a 90% en peso
de uno o mas compuestos de férmula (I).

Las composiciones herbicidas pueden contener tanto
un diluyente o vehiculo como un agente tensioactivo (por
ejemplo humectante, dispersante o emulsionante). Los agentes
tensioactivos que pueden estar presentes en lés composiciones
herbicidas de la presente invencién pueden ser de tipo idénico
0o no iénico, por ejemplo sulforricinoleatos, derivados de
amonio cuaternario, productos basados en condensados de 6xido
de etileno con alquil y poliaril-fenoles, por ejemplo nonil-
u octil-fenoles, triestiril-fenoles, condensados de 6xido de
etileno con alcoholes, o ésteres de &4cidos carboxilicos de
anhidrosorbitoles que han sido hechos solubles por eterifica-
cién de los grupos hidroxi libres por condensacidén con déxido
de etileno, sales de metales alcalinos y alcalino-térreos de
ésteres de &cido sulfurico y acidos sulfénicos, tales como
dinonil- vy dioctil-sulfosuccinatos de sodio y sales de
metales alcalino y alcalino-térreos de derivados de &cidos
sulfonicos de alto peso molecular, tales como lignosulfonatos
de sodio y calcio y alquilbencenosulfonatos de sodio vy
calcio.

Adecuadamente, las composiciones herbicidas de
acuerdo con la presente invencidén pueden comprender hasta 10%
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en veso, por ejemplo de 0,05% a 10% en geso, de agente
tensioactivo pero, si se desea, las composiciones herbicidas
de acuerdo con la presente invencién pueden comprender
mayores proporciones de agente tensioactivo, por ejemplo
hasta 15% en peso de concentrados en suspensién, emulsiona-
bles, liquidos y hasta 25% en peso de concentrados solubles
en agua liquidos.

Ejemplos de diluventes o vehiculos sélidos adecua-
dos son silicato de aluminio, diéxido de silicio microfino,
talco, creta, 6xido de magnesio calcinado, kiéselgur, fosfato
tricalcico, corcho en polvo, negro de carbono adsorbente y
arcillas, tales como caolin, atapulgita, tierra de diatomeas,
mica, o6xido de aluminio, o6xido de titanio y bentonita. Las
composiciones sbélidas (que pueden tomar forma de polvos,
granulos o polvos humectables) se preparan preferiblemente
triturando los compuestos de férmula (I) con diluyentes
s6lidos o impregnando los diluyentes o vehiculos sdlidos con
soluciones de los compuestos de férmula (I) en disolventes
volatiles, evaporando los disolventes y, si es necesario,
triturando los prodhctos para obtener polvos. Las formulacio-
nes granulares pueden prepararse siendo absorbidos los
compuestos de férmula (I) disueltos en disolventes adecuados
(que pueden, si se desea, ser volatiles) por los diluyentes
o vehiculos s6lidos en forma granular y, si1 se desea,
evaporando los disolventes, o granulando las composiciones en
forma de polvo obtenido como se ha descrito antes. Las
composiciones herbicidas sélidas, particularmente polvos
humectables y granulos, pueden contener agentes humectantes
o dispersantes (por ejemplo de los tipos antes descritos),
que pueden también, cuando son sbélidos, servir como diluyen-
tes o vehiculos.

Las composiciones liquidas de acuerdo con 1la
invencién pueden tomar forma de soluciones, suspensiones y
emulsiones acuosas, organicas O acuoso-organicas que pueden
incorporar un agente tensiocactivo. Diluyentes 1liquidos
adecuados para incorporacidén en las composiciones liquidas
incluyen agua, glicoles, glicol-éteres, alcohol tetrahidro-
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furrfurilico, acetcofenona, ciclochexanona, isoforona, alquil-
pirrolidonas, ©butirilolactona, tolueno clorado, =z=ileno,
aceites minerales, animales y vegetales, aceites vegetales
esterificados v fracciones aromdticas y nafténicas ligeras de
petréleo (y mezclas de estos diluyentes). Los agentes
tensioactivos, gue pueden estar presentes en las composicio-
nes liquidas, pueden ser idénicos o no idénicos (por ejemplo de
los tipos descritos antes) Yy, cuando son liquidos, pueden
también servir como diluyentes o vehiculos.

Polvos, granulos dispersables vy composiciones
liquidas en forma de concentrados pueden diluirse con agua u
otros diluyentes adecuados, por ejemplo zceites minerales o
vegetales, particularmente en el <caso de concentrados
liquidos en los que el diluyente o vehiculo es un aceite,
para dar composiciones listas para su uso.

Cuando se desea, las composiciones liquidas de los
compuestos de foérmula (I) pueden utilizarse en forma de
concentrados autoemulsionantes que contienen las sustancias
activas disueltas en los agentes emulsionantes o en disolven-
tes que contienen agentes emulsionantes compatibles con las
sustancias activas, produciendo la simple adicién de dichos
concentrados a agua composiciones listas para su uso.

Los concentrados liquidos en los que el diluyente
o vehiculo es un aceite pueden utilizarse sin méds dilucién
usando la técnica de pulverizacién electrostatica.

Las composiciones herbicidas de acuerdo con la
presente 1invencidédn pueden contener también, si se desea,
coadyuvantes convencionales, tales como adhesivos, coloides
protectores, agentes espesantes, agentes penetrantes, agentes
dispersantes, estabilizadores, tampones, agentes secuestran-
tes, agentes antiapelmazantes, agentes colorantes e inhibido-
res de la corrosién. Estos coadyuvantes pueden también servir
como vehiculos o diluyentes.

A menos que se especifique otra cosa, los siguien-
tes porcentajes se dan en peso. Las composiciones herbicidas
preferidas de acuerdo con la presente invencién son encapsu-
laciones que contienen granulos dispersables en agua que
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comprenden de 1 a 90%, por ejemplo 25

compuestos de Lodrmula (I), de 1 a 15%, por ejemplo 2 a 10%,

de agentes tensioactivos v de 5 a 95%, por ejemplo 20 50%,

o}

de diluyente sdélido, por ejemplo arcilla, granuladas con
adicién de agua para formar una pasta y & continuacién
secadas;

concentrados en suspensidn acuosa que comprenden de
5 a 70% de uno o mas compuestos de férmula (I), de 2 a 10% de
agente tensiocactivo, de 0,1 a 5% de agente espesante y de 15
a 87,9% de agua;

polvos humectables que comprenden de S a 90% de uno
0 méas compuestos de férmula (I), de 2 a 10% de agente
tensiocactivo y de 8 a 88% de diluyente o vehiculo sélido;

polvos solubles en agua o dispersables en agua que
comprenden de 5 a 90% de uno o mas compuestos de férmula (I),
de 2 a 40% de carbonato de sodio y de 0 a 88% de diluyente
sdlido;

concentrados liquidos solubles en agua, que
comprenden de 5 a 50%, por ejemplo de 10 a 30%, de uno o més
compuestos de férmulé (I), de 0 a 25% de agente tensioactivo
y de 10 a 90%, por ejemplo 45 a 85%, de disolvente miscible
en agua, por ejemplo trietilenglicol, o wuna mezcla de -
disolvente miscible en agua y agua:;

concentrados liquidos en suspensidén emulsionables
que comprenden de 5 a 70% de uno o mas compuestos de férmula
(I), de 5 a 15% de agente tensioactivo, de 0,1 a 5% de agente
espesante y de 10 a 84% de disolvente orgénico, por ejemplo
aceite mineral; vy

concentrados emulsionables que <omprenden 0,05 a
90%, y preferiblemente de 1 a 60%, de uno o méas compuestos de
férmula (I), de 0,01 a 10%, y preferiblemente de 1 a 10%, de
agente tensioactivo y de 9,99 a 99,94%, y preferiblemente de
39 a 98,99%, de disolvente organico.

Los granulos dispersables en agua que comprenden
isoxazoles de foéormula (I) cuya densidad aparente era 0,25-
0,75, tenian un tamafio de particulas generalmente de 10-2000
pm, preferiblemente 300-1500 um-
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Las composiciones herbicidas de acuerdo con la
presente invencioén pueden comprender también los compuestos
de <férmula (I) en asociacidén con uno o méas compuestos
plaguicidamente activos, vy preferiblemente dispersados
homogéneamente en ellos, y, si se desea, uno o mads diluyentes
o vehiculos plaguicidamente aceptables compatibles, agentes
tensioactivos y coadyuvantes convencionales como se han
descrito antes.

Ejemplos de otros compuestos plaguicidamente
activos que pueden incluirse junto con las composiciones
herbicidas de la presente invencidén, o utilizarse con ellas,
incluyen herbicidas, por ejemplo para aumentar la gama de
especies de malezas reprimidas, por ejemplo acetoclor,
alaclor [2-cloro-2,6'-dietil-N- (metoxi-metil)-acetanilidal,
atrazina [2-cloro-4-etilamino-6-isopropilamino-1,3,5-triazi-
nal, bromoxinil [3,5-dibromo-4-hidroxibenzcnitrilo], clorto-
lurdén [N'-(3-cloro-4-metilfenil)-N,N~-dimetilureal, cianazina
[2-cloro-4-(l-ciano-1l-metiletilamino)-6-etilamino-1, 3, 5-
triazinal, 2,4~-D [&cido 2,4-diclorofenoxi-acético], dicamba
l[dcido 3, 6-dicloro-2-metoxibenzoico], difenzocuat [sales de
1,2-dietil-3,5-difenil-pirazolio], dimetanamida, flampropme-
til [N-2-(N-benzoil-3-cloro-4-fluoroanilino)-propionato de
metilo], flufenacet, fluometrén [N'-(3-trifluoro-metilfenil)-
N,N-dimetilurea]}, glifosato, glufosinato, isoproturén [N'- (4-
isopropilfenil)-N,N-dimetilureal, metolacloro, metribuzin,
insecticidas, por ejemplo piretroide sintético, por ejemplo
permetrin y cipermetrin, fipronil y fungicidas, por ejemplo
carbamatos, por ejemplo N-(l-butil-carbamoil-bencimidazol-2-
il)carbamato de metilo, y triazoles, por ejemplo 1-(4-cloro-
fenoxi)-3,3-dimetil~-1-(1,2,4-triazol~1-il)-butan—-2-ona.

Los compuestos plaguicidamente activos y otros
materiales bioldgicamente activos que pueden incluirse en las
composiciones herbicidas de la presente invencién, o utili-
zarse junto con ellas, por ejemplo los antes mencionados, y
que son é&cidos, pueden utilizarse, si se desea, en forma de
derivados convencionales, por ejemplo sales y ésteres de
metales alcalinos y aminas.
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; Los siguientes Ejemplos ilustran las composiciones
) herbicidas que pueden utilizarse en la presente invencidn. El
ingrediente activo recogido en los sicuiente ejemplos se

; refiere a un compuesto de férmula general (I).

é .

k Ejemplo C1:

% Un concentrado emulsionable se forma a partir de:

? Ingrediente activo 20% p/v

% N-metilpirrolidinona (NMP) 25% p/v

% 10 Dodecilbencenosulfonato de calcio 70%
(CaDDBS) 4% p/v

u Condensado de 6xido de nonilfenol-

i etileno y 6xido de propileno (NPEOPO) 4% p/v

ﬁ Disolvente aromético hasta 100 volumenes

;? 15 agitando NMP, el ingrediente activo (Compuesto 1), |

ﬁ CaDDBS, NPEOPO y el disolvente aromatico hasta que se forme |

;g una solucidn transparente y ajustédndola hasta el volumen con |

é el disolvente aromético.

i

% 20 Ejemplo C2

i Un polvo humectable se forma a partir de:

% Ingrediente activo 50% p/p

% Dodecilbencenosulfonato de sodio 3% p/p
Metil-oleoil-taurato de sodio 5% p/p

£ 25 Policarboxilato de sodio 1% p/p

1% Policarboxilato de sodio 1% p/p

j Diéxido de silicio microfino 3% p/p

:é Caolin 38% p/p

mezclando los ingredientes anteriores y triturando la
30 mezcla en un molino de chorro de aire.

ST TN

AL

Ejemplo C3

Un concentrado en suspensién se forma a partir de:

-y

S st Latia Dt

;i Ingrediente activo 50% p/v
; 35 Anticongelante (propilenglicol) 50% p/v
3 Triestirilfenol-fosfato etoxilado 0,5% p/v

Nonilfenol etoxilado con 9 moles

B R W U R D . SO P R T
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de &xido de etileno 0,05% p/v
Policartoxilato de sodio 0,02% p/v
Atapulgita 1,5% p/v
Antiespumante ] 0,003% p/v
Agua hasta 100 volumenes

agitando los ingredientes anteriores y mezclandolos en

un molino de bolas.

Ejemplo C4

Un granulo dispersable en agua se IZorma a partir de:

Ingrediente activo 50% p/p
Dodecilbencenosul fonato de sodio 3% p/p
Metil-oleoil-taurato de sodio 5% p/p
Policarboxilato de sodio 1% p/p
Aglutinante (lignosulfonato de sodio) 8% p/p
Caolin 30% p/p
Didéxido de silicio microfino 3% p/p

mezclando los ingredientes anteriores, triturando 1la

mezcla en un molino con chorro de aire y granulédndola por
adicién de agua en'ﬁna planta de granulacidn adecuada (por
ejemplo secador en lecho fluido) y secandola. Opcionalmente
el ingrediente activo puede triturarse bien solo o mezclado
con algunos o todos los ingredientes.

El Ejemplo siguiente no limitativo ilustra la

invencién.

EJEMPIO 1

Experimento en invernadero que wostré una mejora

inesperada de la actividad biolégica sobre malezas después de
aplicacién del compuesto (isoxaflutol).

Tiestos de 7 x 7 cm? se rellenaron con tierra de

marga no estéril. Se colocaron semillas de malezas (Amarant-
hus retroflexus, Echinochloa crus-galli y Setaria viridis) en

tres pocillos poco profundos separados con una semilla de

(Pioneer 3394) insertada a una profundidad de 4 cm en

cada tiesto y las semillas ligeramente cubiertas con tierra.

Una solucién de 1 ml de isoxaflutol técnico,
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diluido adecuadamente para proporcionar una dosis equivalente a
0.625,1.25, 2.5, 5.0 y 10.0 Kg/Km®’ en acetonitrilo, se pipeted
uniformemente sobre la superficie de la tierra de los tiestos
(se repitidé 10 veces) de acuerdo con el siguiente régimen.

El dia 1, se trato un conjunto de 5 tiestos con 5
dosis (0.625-10.0 Kg/Km’) y se puso aparte en él invernadero.
AL mismo tiempo, el dia 1 se trato un segundo conjunto de 4
tiestos con 4 dosis (tratamiento A: 0.625-5.0 Kg/Km2) junto con
un tercer conjunto de 3 tiestos tratados con 3 dosis
(tratamiento B: 0.625-2.5 Kg/Km2). El dia 2, se trataron de
nuevo cada una de los tiestos del segundo y tercer conjuntos,
recibiendo los tiestos tratamiento A y B idénticos y el segundo
conjunto de tiestos se puso aparte en el invernadero. El tercer
dia se tratd de nuevo cada uno de los tiestos del conjunto,
recibiendo los tiestos el tratamiento B idéntico. El dia 4 se
tratd cada uno de los tiestos del tercer conjunto, recibiendo
los tiestos tratamiento B idéntico y se puso aparte en el
invernadero.

Se mantuvieron los tiestos en un invernadero, con un
riego por la parte superior (3 veces al dia) e iluminacidn
suplementaria. 14 dias después del tratamiento (DAT) se realizo
una valoracién visual del % de reduccidn, comparéndolo con las
plantas testigo no tratadas. Los resultados (media de 10
repeticiones) se muestran en la Tablal, en la que el régimen de
dosificacién se refiere al nGmero de aplicaciones diarias

seguido por la dosis de compuesto cada dia.

Jv(%*
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TABLA 1
% de dano 14 DAT: Comparacién de la aplicacidn dnica

frente a las aplicaciones miltiples

3 de dafo
Régimen de A.retro- E. crus- S. viridis Maiz
dosificacién | flexus galli : (P3394)
2 x 0.625 34 18 18 0
1 x 1.25 0 0 0 0
4 x 0.625 80 97 75 0]
2 x 1.25 46 68 42 0
1z 2.5 8 32 10 0
4 x 1.25 79 100 91 6
2 x 2.5 42 70 44 0
1z 5 50 84 24 2
4 x 2.5 90 100 77 6
2 x 5 78 96 66 10
1 x 10 79 : 94 59 B

Como puede observarse en la Tabla 1, la eficacia
del herbicida sobre especies de malezas claves se mejora por
2 aplicaciones separadas por 1 dia y sorprendentemente
incluso se mejora mas por 4 aplicaciones separadas por 3
dias, en comparacién con una unica aplicacién de la misma
dosis total de compuesto. Las aplicaciones repetidas no.

parece que tengan ningun impacto sobre la fitotoxicidad del
maiz.

EJEMPLO 2

Se prepard una solucidén acuosa al 30% de Gerol y se
anadieron 67 g a 80 g de una suspenéién de isoxaflutol (250
g/l) en agua que contenia un dispersante (polinaftalensulfato
de sodio para mantener la suspensién) con agitacién. Se
anadié carbonato de calcio en polvo (1 g) y la mezcla
resultante se tratd con ultrasonido antes de la adicidén de

aceite de polisiloxano (600 ml) para proporcionar una



Tl

st lrak

-

SURAAL O A e tad s s T

EYOCN

10

15

20

25

30

35

emulsién. Se anadid dcido acético (3 ml) y se continud la
agitacién durante 2 horas. Se detuvo la agitacion y la capa
superior se decanté del precipitado. Este s6lido se separd
por filtracién, se lavd con agua y se secd dando microparti-
culas del isoxaflurol encapsulado. El material encapsulado
puede formularse utilizando los métodos descritos anterior-
mente.

Gerol: Copolimero de dietilenglicol-etilenglicol-acido
isoftalico-5-sulfoisoftalato de sodio-acido tereftalico-

trietilenglicol.

EJEMPLO 3

Se sembrd maiz vy a continuacién se dejé crecer en
zonas en las que estaban presentes malezas Yy semillas de
malezas. Las malezas eran una seleccidon de Alopecurus
myosuroides, Avena fatua, Digitaria sanguinalis, Echinochloa
crus-galli, Eleusine 1indica, Lolium multiflorum, Setaria
viridis, Sorghum halepense, Cyperus esculentus, Cyperus iria,
Cyperus rotundus, Eleocharis acicularis, Abutilon theophras-
ti, Amaranthus retroflexus, Bidens pilosa, Chenopodium album,
Galium aparine, Ipomoea purpurea, Lamium purpureum, Matrica-
ria inodora, Sesbania exalta, Sinapis arvensis, Solanum
nigrum, Stellaria media, Veronica hederifolia, Veronica
persica, Viola arvensis y Xanthium strumarium.

Una semana después de sembrado el maiz, se pulveri-
26 isoxazol como una formulacidén encapsulada como se ha
descrito antes a una tasa de]ﬁ_SKg/mfdé compuesto herbicida-
mente activo, siendo la relacién en peso de isoxazol:copo-
liéster 1:10. Al cabo de 4 dias se midieron las cantidades de
isoxazol de foérmula (I) y DKN en un nicleo de suelo de 5 cm
de profundidad alrededor de la semilla o pléantula. Se
encontrd que la relacién en peso de isoxazol:DKN era 1.

Después de 3 semanas se observd la actividad del
isoxazol sobre la cosecha y las malezas y se encontrd que era
igual al 2% y al 95%, respectivamente.

Una aplicacién similar en condiciones de suelo

similares sin el copoliéster proporciond una relacidn en peso
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de iscxazol:DKH de 0,1 y una actividad nerbicida tanto sobre
la cosecha como sobre las malezas del 15% y del 95% respecti-

vamente.

EJEMPLO 4

Se sembrd maiz en una zona donde estaban presentes
malezas y semillas de malezas de la especie Setaria viridis.
Se pulverizd isoxazol sobre la superficie del suelo como una
formulacidén encapsulada en una tasa de 105 g de compuesto
herbicidamente activo por 10000 m? . Se observé la actividad
del isoxazol sobre maiz y Setaria viridis 6, 11, 14 y 17 dias

después de tratamiento (DAT).

Actividad de 4-benzoilisoxazol sobre Setaria

viridis
Tasa de. Formulaciodén DAT
aplicacidn
Kg/Km?
6 11 14 17
10.5. = encapsulada 0 40 70 90
WG 10 50 75 100
Actividad de 4-benzoilisoxazol sobre maiz
Tasa de Formulacién DAT
aplicacidn
Kg/Km?
6 11 14 17
10.5 encapsulada 0 {10 3 8
WG 0 5 7 10

La actividad sobre Setaria viridis por la formula-
cién encapsulada era igual a la de la formulacidédn WG. La

formulacién encapsulada disminuia la fitotoxicidad sobre el
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malz en un 20-30% en comparacidén con la formulacidn de WG.
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EJEMPLO 5

Se sembrd maiz y se dejd crecer en una zona en la
que estaban presentes malezas y plantulas de malezas. Las
malezas eran Amaranthus retroflexus, Echinochlca crus-galli
vy Setaria viridis. Las soluciones de isoxazol en acetonitrilo
se aplicaron directamente a la superficie del suelo en unas
tasas de 10, 5 y 2.5 Kg/Km?a los tiestos A, B y C respectiva-
mente. Un DAT se aplicaron tasas de 5 y 2.5 Kg/Km> a los
tiestos B y C, respectivamente, 2 y 3 DAT se aplicd al tiesto
C una tasa de 2.5 Kg/Km’.

14 dias después de tratamiento (DAT) se observd la

actividad del isoxazol sobre el maiz y las especies de

malezas.

Régimen de A. retro- |E. crus- S. viri- Maiz
dosificacién flexus galli dis

4 x 2.5 Kg/Km2 30 - 100 77 6

2 x 5 Kg/Km’ 78 96 66 10
1 x 10 Kg/Km® |79 94 59 8

~ Manteniendo el isoxazol en la superficie del suelo
dentro de la zona que contiene las semillas y pléantulas de
malezas, por aplicaciones secuenciales de bajas tasas de
isoxazol, se obtienen mejor actividad sobre las malezas.
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REIVINDICACTIQIIES

l.- Un método para rveprimir el crecimiento de

malezas en un lugar en un medio de crecimientoe solido, que

> comprende tratar el lugar con una composicicn que contiene un
herbicida de isoxazol para proporcionar un suministro o
liberacion progresivo o secuencial del herbicida de isoxazol

a la capa superficial del medio.

D

.~ Un método de acuerdo cen le reivindicacion 1,

10 en el que ol medio de crecimiento es suclo.

3.- Un método de acuerde con la reivindicacion 1
6 2, en el que el lugar es un lugar en el gue crecen cosc-
chas.

4.- Un método de acuerdo con la reivindicacion 1,

15 2 6 3, en el que la capa surerficial del medic abarca desde
la superficie hasta una profundidad de 10 cm.

5.- Un método de acucrdo cen una cualguiera de las
reivindicaciones anteriores, que comprende aplicar al lugat
dosis bajas secuenciales del herbicida de isoxazol.

20 6.-  Un método de acuerdo con una cualguicra de las
reivindicaciones 1 a 4, que comprende tratar el ludgar con una
composicidn de liberacién retardada que conviene el herbicida
de 1isoxazol.

25 7. - [MODIFICADA]Una composicién de liberacidén retardada en
la que dicha composicién estd encapsulada.

8. - [MODIFICADA]Una composicién de liberacién retardada de

acuerdo con la reivindicacién 7, en la que se utiliza un isoxazol

encapsulado, que contiene un derivado de isoxasol encapsulado

30 gentro de una pelicula sélida que estd constituida por un
material inerte que por si mismo no tiene actividad herbicida
[sustaneial] . 1
9. - [MODIFICADA]Una composicién de acuerdo con la
55 reivindicacién 8, en el que se utilizan granulos de un derivado

de isoxazol con un tamafio desde 0,1 hasta 50 pum.
10. - [MODIFICADA] Una composicién de liberacién retardada
de acuerdo con cualquiera de las reivindicaciones anteriores, en

el que el derivado de isoxazol tiene la férmula general I:
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0

en la que

A representa un grupo (A-1) o (A-2):

en las que:

R representa un atomo de hidrdédgeno o haldgeno; un
grupo alquilo o alquenilo o alquinilo, de cadena lineal o
ramificada, que contiene hasta seis atomos de carbono, que
esta opcionalmente sustituido con uno o mas atomos de
haldégeno; un grupo cicloalquilo que contiene de 3 a 6 atomos
de carbono opcionalmente sustituido con uno o mas grupos R?,
uno o mas atomos de haldédgeno o un grupo -CO.R'; o un grupo
seleccionado de -CO.R’, =-COR® ciano, nitro, -CONR’R' vy
-5 (0) ,R13,

R, representa un grupo alquilo, alquenilo o
alquinilo, de cadena lineal o ramificada, que contiene hasta
sels dtomos de carbono que estd opcionalmente sustituido con
uno o mas atomos de haldgeno; o un grupo cicloalquilo que
contiene de tres a seis &atomos de carbono, opcionalmente
sustituido con uno o ma&s grupos R> o uno o mas atomos de
haldégeno;

R representa un 4&tomo de haldgeno; un grupo

alquilo, alquenilo o alquinilo, de cadena lineal o ramifica-
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da, <ue contiene hasta seils atomos de carbono 7 que esta
opcicnalmente sustituido con uno o mas étomos de halégéno; un
grupo alquilo de cadena lineal o ramificada que contiene
hasta seis atomos de carbono que esté& sustituido con uno o
mas qgrupos -OR"; o un grupo seleccionado de nitro, ciano,
-CO.kR*, -S(O),R*, =O(CH.),OR®, =-COR>, -NR'R', =-N(R')SO.R’,
-N(R®)CO-R?, =-OR®>, -0SO:R", -SO.NR’R', -CONR‘R', -CSNR°R',
- (CR'R'%) (-S(0) .R" y -SF:; o dos grupos R*, en atomos de carbono
adyacentes del anillo de fenilo pueden, Jjunto con los atomos
de carbono a los que estan unidos, formar un anillo heteroci-
clico, saturado o insaturado, de 5 a 7 miembros que contiene
hasta tres heteroatomos en el anillo seleccionados de
nitrégeno, oxigeno vy azufre, el cual esta opcionalmente
sustituido con uno o mas grupos seleccionados de haldgeno,
nitro, -S(O),R*7, alquilo de C,., alcoxi de C,.,, haloalquilo
de C..,, haloalcoxi de Clq,‘:O (o uno de sus acetales ciclicos
de 5 o 6 miembros) y =NO-R,, entendiéndose que un atomo de
azufre, cuando esta presente en el anillo, puede estar en
forma de un grupo -SO- o -50.-;

n representa un numero entero de uno a cClhco,
cuando n es mayor que uno, los grupos R- pueden ser iguales
o diferentes;

R* v R' representa cada uno independientemente un
dtomo de hidrogeno, o un grupo alquilo, ce cadena lineal o
ramificada, que contiene hasta seis atomes de carbono y que
estd opcionalmente sustituido con uno o mas atomos de
haldgeno;

R® representa un grupo alquilo, de cadena lineal o
ramificada, que contiene hasta seis atomos de carbono y que
estad opcionalmente sustituido con uno © mas atomos de
haldégeno; o un grupo alquenilo o alquinilo, de cadena lineal
o ramificada, que contiene de dos a seils {(preferiblemente de
tres a seis) A&atomos de carbono y que esta opcionalmente
sustituido con uno o mas atomos de haldgeno;

R® vy R’, que pueden ser iguales o diferentes,
representa cada uno R>, o fenilo opcionalmente sustituido con

uno a cinco grupos dque pueden ser iguales o diferentes




10

13

20

- 23—

seleccionados de un atomo de haldgeno, un qgrupo alquilo de
cadena lineal o ramificada gue contiene hasta seis atomos de
carbono y que esta opcicnalmente sustituido con uno o mas
atomos de haldégeno; nitro, ciano, -CO.R*, -S(0). R, -HRUVR',
-OR* y =CONR-'R;

R, R* y R" representa cade uno un atcmo de
hidrégeno o RY;

R* y R'" representa cada uno hidrégeno o R®;

R!** representa un grupo alquilo, de cadena lineal
o ramificada, que contiene hasta seis atomcs de carbono vy que
esta opcionalmente sustituido con uno o mas atomos de
halogeno; ,

k, py qrepresentan independientemente los valores
cero, uno o dos;

m representa uno, dos o tres;

t representa un numero entero de uno a cuatro;
cuando t es mayor que uno, los grupos R? y R*™ pueden ser
igualés o diferentes;

o una de sus sales o complejos metalicos agricola-
mente aceptablesj

en ciertos casos, los grupos R a R pueden dar

lugar a isomeria optica y/o estereoisomeria.




11. - Una composicidén de liberacién retardada que
contiene un herbicida de isoxazol.

12. - [MODIFICADA]Un método de acuerdo con la
reivindicacién 1, sustancialmente como se describe a

continuacioén:

Tiestos de 7 x 7 cm2 se rellenan con tierra de
marga no estéril; se colocan semillas de malezas
(Amaranthus retroflexus, Echinochloa crus-galli Setaria
viridis) en tes pocillos poco profundos separados con una
semilla de maiz(Pioneer 3394) insertada a una profundidad
de 4 cm en cada tiesto y las semillas ligermente cubiertas
con tierra;

una solucién de 1 ml de isoxaflutol técnico,
diluido adecuadamente para proporcionar una dosis
equivalente a 0.625,1.25, 2.5, 5.0 y 10.0 Kg/Km® en
acetonitrilo, se pipetea uniformemente sobre la superficie
de la tierra de los tiestos
(se repite 10 veces) de acuerdo con el siguiente régimen;

el dia 1, se trata un conjunto de 5 tiestos con 5
dosis (0.625-10.0 Kg/Km?) Yy se pone aparte en el
invernadero, al mismo tiempo, el dia 1 se trata un segundo
conjunto de 4 tiestos con 4 dosis (tratamiento A: 0.625-5.0
Kg/Km2) junto con un tercer conjunto de 3 tiestos tratados
con 3 dosis (tratamiento B: 0.625-2.5 Kg/Km2); el dia 2, se
tratan de nuevo cada una de los tiestos del segundo vy
tercer conjuntos, recibiendo los tiestos tratamiento A y B
idénticos y el segundo conjunto de tiestos se pone aparte
en el invernadero; el tercer dia se trata de nuevo cada uno
de los tiestos del conjunto, recibiendo los tiestos el
tratamiento B idéntico. El dia 4 se tratd cada uno de los
tiestos del tercer conjunto, recibiendo los tiestos
tratamiento B idéntico y se pone aparte en el invernadero.

Se mantienen los tiestos en un invernadero, con un
riego por la parte superior (3 veces al dia) e iluminacién
suplementaria, 14 dias después del tratamiento (DAT) se
realiza una valoracidén visual del % de reduccidn,

comparandolo con las plantas testigo no tratadas.



13. - [MODIFICADA]Una composicién de liberacién retardada
de acuerdo con la reivindicacidén 11, sustancialmente como se ha

descrito antes.
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_25_
REIVINDICACIONES
l1.- Un método para reprimir el crecimiento de

malezas en un lugar en un medio de crecimiento sélido, que
comprende tratar el lugar con una composicién que contiene un
herbicida de isoxazol para proporcionar un suministro o
liberacidn progresivo o secuencial del herbicida de isoxazol
a la capa superficial del medio.

2.~ Un método de acuerdo con la reivindicacién 1,
en el que el medio de crecimiento es suelo.

3.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 1
6 2, en el que el lugar es un lugar en el que crecen cose-
chas.

4.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 1,
2 6 3, en el que la capa superficial del medio abarca desde
la superficie hasta una profundidad de 10 cm.

5.- Un método de acuerdo con una cualquiera de las
reivindicaciones anteriores, que comprende aplicar al lugar
dosis bajas secuenciales del herbicida de isoxazol.

6.- Un método de acuerdo con una cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 4, que comprende tratar el lugar con una
composicién de liberacién retardada que contiene el herbicida
de isoxazol.

7.~ Un método de acuerdo con la reivindicacién 6,
en el que la composicién de liberacién retardada contiene una
composicidn encapsulada.

8.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 6
6 7, en el que se utiliza un isoxazol encapsulado, que
contiene un derivado de isoxazol encapsulado dentro de una
pelicula sélida que esta constituida por un material inerte
que por si mismo no tiene actividad herbicida sustancial.

9.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 8,
en el que se utilizan granulos de un derivado de isoxazol con
un tamafio desde 0,1 hasta 50 pm.

10.- Un método de acuerdo con una cualquiera de
las reivindicaciones anteriores, en el que el derivado de
isoxazol tiene la foéormula general I que se ha definido
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antericrmente.

contiene un herbicida de isoxazol.
12.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 1,
sustancialmente como se ha descrito antes en el Ejemplo 1.
13.- Una composicién de liberacién retardada de

acuerdo con la reivindicacidén 9, sustancialmente como se ha
descrito antes.

e

11.- Una composicidén de liberacidn retardada que g;%/
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WEED CONTROL (2/

This invention relates to a method for controlling the growth of weeds by the

progressive application to, or release into, the surface layer of a growing medium, of

a benzoylisoxazole herbicide, and to compositions for use in the method.
Background of the invention.

The use of isoxazoles for controlling weeds has been described in European
Patent Publication Nos. 0418175, 0487357, 0527036 and 0560482. The herbicidal
activity of diketonitriles (DKN) which may be formed from the isoxazoles has also
been described in European Patent Publication Nos. 0213892, 0496630 and 0496631,
and International Publication No. WO 95/25099.

Following the application of isoxazole herbicides they may decompose to
diones, in particular diketonitrile (DKN) compounds. This conversion is generally
irreversible. The DKN compounds are generally also herbicides. They are generally
more water soluble than the isoxazole herbicides and may be subject to movement in
the soil profile following rainfall.

It has been found that by modifying the way isoxazole herbicides are applied
the ratio of isoxazole to DKN in a growing medium such as soil can be altered in
favour of the isoxazole, increasing the ratio of isoxazole to DKN.

It has been found that by maintaining the ratio of isoxazole to DKN, in favour
of the isoxazole, in the surface layer of the soil, for example, during the period from
application of isoxazole to establishment of a crop, improved control of weeds may '
be obtained. Furthermore, crop selectivity may be improved and the risk of run off
and leaching may be reduced.

An object of the present invention is to provide a method of apf)lication
and/or a composition which reduces the net movement of isoxazole and DKN
through the soil and retains the compounds in the soil surrounding, preferably
immediately surrounding, the point of application of the isoxazole.

Another object of the present invention is to provide a method and/or

composition which permits the delivery of lower individual dose rates of isoxazole
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herbicides while maintaining (and sometimes improving) herbicidal efficacy.

A further object of the present invention is to provide a composition,
comprising an isoxazole, with improved activity on weed species and/or improved
crop selectivity.

The objects of the invention can be achieved on whole or in part by the
present invention. A'

It is knovw/n that isoxazoles exert their herbicidal activity in plants by
conversion to DKN compounds. It might be expected, therefore, that application of
isoazole in such a way as to accelerate or favour its conversion to DKN would be
advantageous. The Applicants have found that the opposite is true.

The present invention provides a method for controlling the growth of weeds
at a locus in a solid growing medium which comprises treating the locus with a
composition comprising an isoxazole herbicide to provide progressive or sequential
delivery or release of isoxazole herbicide into the surface layer of the medium.

The growing medium includes composts but is preferably the soil.

The locus is preferably a crop-growing locus, for example, where a crop is
sown and cultivated.

The surface layer is generally from the surface to a depth of 10 cm, preferably
to a depth of 5 cm, more preferably to a depth of 3 cm..

According to a feature of the invention the method comprises applying to the
locus, for example where a crop is sown and cultivated, sequential low doses of
isoxazole herbicidss. For example the normal dosage may be divided into two or
more, for example 2 to 5, generally equal portions and applied at time-spaced
intervals, each application after the first being made, for example 1 to 4 days,
preferably 1 day, after the preceding one.

According ‘o a further feature of the present invention the method comprises

treating the locus with a delayed release composition comprising the isoxazole

 herbicide.

The delayed release composition, which constitutes a feature of the invention,
may comprise, for ¢xample, an encapsulated composition comprising the isoxazole
itself or a composition containing it. The delayed release compositions may be

prepared by known methods.
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The encapsulated product may have a solid outer wall, said wall comprising

an inert material, generally having no substantial herbicidal activity. =
The encapsulated isoxazole according to the present invention may comprise

granules comprising an isoxazole derivative of formula (I), each of these granules
being encapsulated with a solid film comprising an inert material itself having no ‘
substantial herbicidal activity.

Preferably the inert material is a water-soluble polymeric material, modified
by treatment to render it substantially water insoluble.

Soluble materials which may be used include:

a copolyester; polyvinylalcohol; polyacrylate; polycarboxylate; gelatine;
polysulfonate, for example the polystyryl polysulfones, a protein, a polyethylene
oxide; a modified or unmodified starch; a cellulose for example carboxymethyl
cellulose; a dextran, maltose, an alkyl-, hydroxyalkyl-, carboxyalkyl-cellulose; a
polyvinylether; poly(2,4-diethyl-6-triazolylethylene); poly(vinylsulfonic acid),
polyanhydride, a low molecular weight urea-formaldehyde resin, a low molecular
weight melamine-formaldehyde resin, a polymethacrylate for example
poly(alkylcyanoacrylate), poly(isobutylcyanoacrylate), poly(2-
hydroxyethylmethacrylate), polyacrylic acid or a homologue thereof; low molar mass
amphiphiles; low molar mass polymeric amphiphiles; polylactic acid glutamic acid;
dendrimers (hyperbranched polymers); phospholipids for example
distearoylphosphatidyl choline, dioleoylphosphatidylethanolamine,
dipalmitoylphosphatidylchlorine, dipalmitoylphosphatidylglycerol,
phosphatidylethanolamine, phosphatidylinositol; lipoprotein, semi-solid poly(ortho
ester) poylcarboxylates; hydrogels. The materials may be in the form of, for
example, solid lipid nano/micro spheres; polyester microspheres; nanocapsules,
niosomes; liposomes, polymeric micelles. An oil may be used to facilitate the
production of an emulsion with small particle sizes and to inhibit agglomeration.

" Preferably the water-soluble material is a copolyester, for example gerol
which is a copolymer for example : 1,3-Benzenedicarboxylic acid, 5-sulfo-
monosodium salt, polymer with 1,3-benzenedicarboxylic acid, 1,4~

benzenedicarboxylic acid, 1,2-ethanediol, 2,2'-[1,2-ethanediylbis(oxy)]bis[ethanol]

and 2,2'-oxybis[ethanol]. The water soluble materials may vary in molecular weight
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and may include oligomers.

The inert water soluble polymer is generally precipitated by association (by
complexation or mixing) with a material which does not itself solubilise the
aforementioned water soluble polymer. The materials which result in precipitation of
the polymer include soluble salts of alkaline earth metals (for example calcium). The
association can be modulated by adjusting the pH of the water soluble solution of the
polymer which solubilises the ions (of the aforementioned alkaline earth) which
effect precipitation of the now insolubilised polymer to encapsulate the particles of
the active material. The pH can be adjusted using, for example, acetic acid.
Precipitation can also be induced by adjusting the solvent or solvents without the
need for association with another material.

The size of the granules of the active material of an isoxazole derivative of
formula (I) is generally from 0.1 to 50.m, preferably from 1 to 20um.

The thickness of the coating of the encapsulating material is generally from
0.1 to 50um, preferably from 1 to 20um.

The granules of encapsulated 4-benzoylisoxazole derivative of formula (I)
according to the present invention may be for example, in a powdered state or in a
liquid or solid formulation, contained within a support (or a carrier for application).

Compositions of the present invention improve the release of a herbicide to
the soil site to which it is applied and movement resulting from rain water or
irrigation is reduced. A marked improvement in the downward transmigration of the
active ingredient {rom the immediate application area (weed seed zone) through the
soil profile is provided.

Compositions of the present invention provide a method for controlling the
release of a herbicide in a range of soil types and edaphic conditions by modification
of the ratios of isoxazole: carrier material.

The use of compositions of the present invention permits more efficient use
of herbicide which is retained in the area of soil application, for example the weed
seed zone; thus the amount of herbicide applied may be reduced. In addition, the
herbicide is maintained in the area of the weed seed zone for a longer period of time
than usual.

Localisation of the herbicide in the weed seed zone improves selectivity on
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the crop species, for example maize.

Compositions of the present invention provide a method for reducing the
release rate of herbicides, such as isoxazoles, in soil thereby slowing the overall rate
of degradation. Encapsulation in a matrix carrier increases the stability of the
herbicides as it is protected from the components which may promote degradation,
such as moisture or microbial activity.

By the term "pre-emergence application" is meant an application to the soil in
which the weed seeds or seedlings are present before emergence of the crop. One
example of a pre-emergence application is known as "pre-plant incorporated" (PPI),
where the herbicide is incorporated into the soil before planting the crop. Another is
where the herbicide is applied to the soil surface after sowing the crop. By the term
"foliar activity" is meant herbicidal activity produced by application to the aerial or
exposed portions of the weeds which have emerged above the surface of the soil.

In general, the application rate of 4-benzoylisoxazole herbicides of formula
(I) in compositions of the present invention is from 0.005kg to 0.5kg herbicidally
active compound, preferably from 0.015kg to 2kg herbicidally active compound,
more preferably from 0.02kg to 0.12kg herl’)icidally active compound, even more
preferably from 0.05 to 0.09kg herbicidally active compound per hectare. When
sequential low doses of isoxazole herbicide are used, as hereinbefore described, the
application rates given above may be divided.

The method of the invention is generally applied to a locus pre-emergence of
the weeds and crop plant. Preferably the locus is first cultivated and/or treated to
remove existing weeds. For example a burn down herbicide such as glyphosate may
be used. |

Representative herbicides whose mobility in soil is controlled by

compositions of the present invention include 4-benzoylisoxazole derivatives of

general formula (I):

R
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wherein

A represents a group (A-1) or (A-2):

0
R
|
N ~ ~
0] R,
(A-1)
wherein:

R represents a hydrogen or halogen atom; a straight- or branched-chain alkyl or
alkenyl or alkynyl group containing up to six carbon atoms which is optionally
substituted by on¢ or more halogen atoms; a cycloalkyl group containing from 3 to 6
carbon atoms optionally substituted by one or more groups R’, one or more halogen
atoms or a group -CO,R?; or a group selected from -CO,R?, -COR’, cyano, nitro,
-CONR’R* and -S(O),R",

R, represents a straight- or branched-chain alkyl, alkeny! or alkynyl group
containing up to six carbon atoms which is optionally substituted by one or more
halogen atoms; or a cycloalkyl group containing from three to six carbon atoms
optionally substituted by one or more groups R’ or one or more halogen atoms;

R’ represents a halogen atom; a straight- or branched-chain alkyl, alkenyl or
alkynyl group containing up to six carbon atoms which is optionally substituted by
one or more halogen atoms; a straight- or branched-chain alkyl group éontaining up
to six (;arbon atoms which is substituted by one or more groups -OR?; or a group
selected from nitro, cyano, -CO,R’, -S(0),R®, -O(CH,),,OR’, -COR’, -NR''R", -
NR»SO,R’, - N(E¥)CO,R". -OR?, -OSO,R’, -SO,NR’R*, -CONR’R?, -CSNR’R*, -
(CR’R")-S(O);R" and -SF,; or two groups R?, on adjacent carbon atoms of the

phenyl ring may, together with the carbon atoms to which they are attached, form a 5
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to 7 membered saturated or unsaturated heterocyclic ring containing up to three ring
heteroatoms selected from nitrogen, oxygen and sulfur, which ring is optionally
substituted by one or more groups selected from halogen, nitro, -S(0),R"”, C,, alkyl,
C,, alkoxy, C, , haloalkyl, C,,haloalkoxy, =O (or a 5- or 6-membered cyclic acetal
thereof) and =NO-R,, it being understood that a sulphur atom, where present in the
ring, may be in the form of a group -SO- or -SO,-;

n represents an integer from one to five: when n is greater than one the groups
R? may be the same or different;

R® and R* each independently represent a hydrogen atom, or a straight- or
branched chain alkyl group containing up to six carbon atoms which is optionally
substituted by one or more halogen atoms;

R’ represents a straight- or branched-chain alkyl group containing up to six
carbon atoms which is optionally substituted by one or more halogen atoms; or a
straight- or branched-chain alkenyl or alkynyl group containing from two to six
(preferably from three to six) carbon atoms which is optionally substituted by one or
more halogen atoms;

R® and R”, which may be the same or different, each represent R’, or phenyl
optionally substituted by from one to five groups which may be the same or different
selected from a halogen atom, a straight- or branched-chain alkyl group containing
up to six carbon atoms which is optionally substituted by one or more halogen atoms;
nitro, cyano, -CO,R’, -S(0),R"”, -NR''R", -OR’ and -CONR’R’;

R®, R’,and R" each represent a hydrogen atom or R;

R!! and R" each present hydrogen or R?;

R" represents a straight- or branched-chain alkyl group containing up to six
carbon atoms which is optionally substituted by one or more halogen atoms;

k, p and q independently represent the values zero, one or two;

m represents one, two or three; .

ét represents an integer from one to four; when t is greater than one, the groups
R’ and R'® may be the same or different;
or an agriculturally acceptable salt or metal complex thereof.

In certain cases, the groups R to R"> may give rise to optical and/or
p
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stereoisomerism. All such forms are embraced by the present invention.

By the term "agriculturally acceptable salts" is meant salts the cations or
anions of which are known and accepted in the art for the formation of salts for
agricultural or horticultural use. Preferably the salts are water soluble. Suitable acid
addition salts, formed by compounds of formula (I) containing an amino group,
include salts with iiiorganic acids, for example, hydrochlorides, sulphates,
phosphates and nitrates, and salts with organic acids, for example, acetic acid.
Suitable salts formed by compounds of formula (I) which are acidic, i.e. compounds
containing one or more carboxy groups, with bases include alkali metal (e.g. sodium
and potassium) salts, alkaline earth metal (e.g. calcium and magnesium) salts,
ammonium and amine (e.g. diethanolamine, triethanolamine, octylamine,
dioctylmethylaminz and morpholine) salts.

In the description unless otherwise specified ‘halogen’ means a fluorine,
chlorine, bromine or iodine atom.

Compounds of formula (I) wherein A represents (A-1) are preferred.

The phenyl ring of the compounds of formula (I) is preferably 2,4-
disubstituted 2,3-disubstituted or 2,3,4-trisubstituted.

Compounds of formula () in which R represents hydrogen or -CO,R’®
wherein R® represents a straight- or branched chain alkyl group containing up to three
carbon atoms; and R’ represents cyclopropyl are preferred.

Compounds of formula (I) in which R? represents a halogen atom,; a straight-
or branched-chain alkyl group containing up to three carbon atoms which is
optionally substituted by one or more halogen atoms; -S(O)pR6; -OR® or -
CH,S(0);R’; wherein R’, R® and R’ each represent the same or different optionally
halogenated methyl or ethyl groups are preferred.

A preferred class of compounds of formula (I) wherein A represents (A-1) are
those wherein: '

Ris hydrogen or -CO,E;;
R! is cyclopropyl;
and two groups R?, on adjacent carbon atoms of the phenyl ring may, together

with the carbon atoms to which they are attached, combine to forma 5 or 6
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membered saturated or unsaturated heterocyclic ring which is fused to the 2,3 or 3,4
positions of the benzoyl ring; wherein the heterocyclic ring contains two hetero
atoms selected from sulphur and oxygen which are located at the 2 and 3, or 3 and 4
positions of the benzoyl ring; and in which the 4-substitutent of the benzoyl ring is
halogen or S(O) Me, or the 2-substituent of the benzoyl ring is methyl, S(O),Me or -
CH,S(0)Me respéétively; and optionally the heterocyclic ring may be substituted by
one or more halogen atoms.

A more preferred class of compounds of formula (I) are those wherein A
represents (A-1); R is hydrogen or -CO,Et; R! is cyclopropyl; R? is a halogen atom or
a group selected from -CF,, Me, Et, -S(0) Me, -CH,S(0);Me and optionally
halogenated methoxy or ethoxy; and n is two or three.

A yet more preferred class of compounds of formula (I) are those having the

formula (Ia):

(Ia)

wherein:
R is hydrogen or -CO,Et;

R is selected from -S(O),Me, Me, Et, a chlorine, bromine or fluorine atom,

methoxy, ethoxy and -CH,S(0) ,Me;

R" is selected from a hydrogen atom, a chlorine, bromine or fluorine atom,
methoxy, ethoxy and -S(O),Me;
R'S is selected from a hydrogen atom, a chlorine, bromine or fluorine atom,

methoxy and CF,;

Prer

4
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and wherein at least one of R'> and R'® is other than hydrogen.
An especially preferred class of compounds of formula (I) have the formula
(Ib):

(Ib)

wherein R 7 is chlorine, bromine or trifluoromethyl; and
R is hydrogen or CO,Et.
The following compounds of formula (I) are among the most preferred for
use in the present invention:
5-cyclopropyl-4-[2-chloro-3-ethoxy-4-(ethylsulphonyl)benzoyl]isoxazole;
4-(4-chloro-2-methylsulphonylbenzoyl)-5-cyclopropylisoxazole;
5-cyclopropyl-4-(2-methylsulphonyl-4-trifluoromethylbenzoyl)isoxazole;
4-(4-bromo-2-methylsulphonylbenzoyl)-5-cyclopropylisoxazole;
5-cyclopropyl-4-[4-fluoro-3-methoxy-2-(methylsulphonyl)benzoyl]isoxazole;
4-(4-bromo-2-methylsulphonylmethylbenzoyl)-5-cyclopropylisoxazole;
ethyl S-cyclopropyl-4-(2-methylsulphonyl-4-

trifluoromethylbenzoyl)isoxazole-3-carboxylate;

‘5-cyclopropyl-4-(2-methylsulphonyl-4-triﬂuoromethylbenzoyl)-3-methylthio-
isoxazole.
The most preferred compound is 5-cyclopropyl-4-(2-methylsulphonyl-4-

trifluoromethylbenzoyl)isoxazole (isoxaflutole).
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Procedures for preparing isoxazoles of formula (I) are as described in 2
European Patent Publication Nos. 0418175, 0487357, 0527036 and 0560482.

The method of the invention can be used on genetically modified crops.

By genetically modified crop is understood those crops which have been
made tolerant towards herbicides by conventual sowing and cultivation methods or
genetic engineering methods.

According to a further feature of the present invention, there are provided
compositions suitable for herbicidal use in the method of the invention comprising
one or more of the 4-benzoylisoxazoles of formula (I) or an agriculturally acceptable
salt or metal complex thereof (which may be encapsulated as hereinbefore
described), in association with, and preferably homogeneously dispersed in, one or
more compatible agriculturally-acceptable diluents or carrier and/or surface active
agents [i.e. diluents or carriers and/or surface active agents of the type generally
accepted in the art as being suitable for use on herbicidal compositions and which are
compatible with compounds of formula (I)]. The term "homogeneously dispersed” is
used to include compositions in which the compounds of formula (I) are dissolved in
other components. The term "herbicidal compositions" is used in a broad sense to
include not only compositions which are ready for use as herbicides but also
concentrates which must be diluted before use. Preferably, the compositions contain
from 0.05 to 90% by weight of one or more compounds of formula (I).

The herbicidal compositions may contain both a diluent or carrier and
surface-active (e.g. wetting, dispersing, or emulsifying) agent. Surface-active agents
which may be present in herbicidal compositions of the present invention may be of
the ionic or non-ionic types, for example sulphoricinoleates, quaternary ammonium
derivatives, products based on condensates of ethythene oxide with alkyl and
polyaryl phenols, e.g. nonyl- or octyl-phenols, tristyryl phenols, condensates of
ethylene oxide with alcohols, or carboxylic acid esters of anyhydrosorf)itols which
have béen rendered soluble by etherification of the free hydroxy groups by
condensation with ethylene oxide, alkali and alkaline earth metal salts of sulphuric
acid esters and sulphonic acids such as dinonyl- and dioctyl- sodium

sulphonosuccinates and alkali and alkaline earth metal salts of high molecular weight
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sulphonic acid derivatives such as sodium and calcium lignosulphonates and sodium
and calcium alkylbznzene sulphonates.

Suitably, the herbicidal compositions according to the present invention may
comprise up to 10% by weight, e.g. from 0.05% to 10% by weight, of surface-active
agent but, if desired, herbicidal compositions according to the present invention may
comprise higher pertions of surface-active agent, for example up to 15% by weight in
liquid emulsifiable suspension concentrates and up to 25% by weight in liquid water
soluble concentrates.

Examples of suitable solid diluents or carriers are aluminium silicate,
microfine silicon cioxide, talc, chalk, calcined magnesia, kieselguhr, tricalcium
phosphate, powdered cork, adsorbent carbon black and clays such as kaolin,
attapulgite, diatomaceous earth, mica, alumina oxide, titanium oxide and bentonite.
The solid compositions (which may take the form of dusts, granules or wettable
powders) are preferably prepared by grinding the compounds of formula (I) with
solid diluents or by impregnating the solid diluents or carriers with solutions of the
compounds of formula (I) in volatile solvents, evaporating the solvents and if
necessary, grinding the products so as to obtain powders. Granular formulations may
be prepared by absorbing the compounds of formula (I) dissolved in suitable
solvents, (which rnay, if desired, be volatile) onto the solid diluents or carriers in
granular form anc, if desired, evaporating the solvents, or by granulating
compositions in powder form obtained as described above. Solid herbicidal
compositions, particularly wettable powders and granules, may contain wetting or
dispersing agents (for example of the types described above), which may also, when
solid, serve as diluents or carriers.

Liquid compositions according to the invention may take the form of
aqueous, organic or aqueous-organic solutions, suspensions and emulsions which
may incorporate a surface-active agent. Suitable liquid diluents for inéorporation in
the liqﬁid compositions include water, glycols, glycol ethers, tetrahydrofurfuyl
alcohol, acetophenone, cyclohexanone, isophorone, alkyl pyrrolidones,
butrylolactone, chlorinated toluene, xylene, mineral, animal and vegetable oils,

esterified vegetable oils and light aromatic and naphthenic fractions of petroleum
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(and mixtures of these diluents). Surface-active agents, which may be present in the
liquid compositions, may be ionic or non-ionic (for example of the types described
above) and may, when liquid, also serve as diluents or carriers.

Powders, dispersible granules and liquid compositions in the form of
concentrates may be diluted with water or other suitable diluents, for example
mineral or vegetabié oils, particularly in the case of liquid concentrates in which the
diluent or carrier is an oil, to give compositions ready for use.

When desired, liquid compositions of the compounds of formula (I) may be
used in the form of self-emulsifying concentrates containing the active substances
dissolved in the emulsifying agents or in solvents containing emulsifying agents
compatible with the active substances, the simple addition of such concentrates to
water producing compositions ready for use.

Liquid concentrates in which the diluent or carrier is an oil may be used
without further dilution using the electrostatic spray technique.

Herbicidal compositions according to the present invention may also contain,
if desired, conventional adjuvants such as adhesives, protective colloids, thickeners,
penetrating agents, spreading agents, stabilisers, buffers, sequestering agents, anti-
caking agents, colouring agents and corrosion inhibitors. These adjuvants may also
serve as carriers or diluents.

Unless otherwise specified, the following percentages are by weight.
Preferred herbicidal compositions according to the present invention are
encapsulations containing water dispersible granules which comprise from 1 to 90%,
e.g. 25 to 75% of one or more compounds of formula (I), from 1 to 15%, e.g. 2 to
10%, of surface-active agent and from 5 to 95%, e.g. 20 to 60%, of solid diluent, e.g.
clay, granulated with the addition of water to form a paste and then dried;

aqueous suspension concentrates which comprise from 5 to 70% of one or

more compounds of formula (I), from 2 to 10% of surface-active agenf, from 0.1 to

| 5% of ihickener and from 15 to 87.9% of water;

wettable powders which comprise from 5 to 90% of one or more compounds
of formula (I), from 2 to 10% of surface-active agent and from 8 to 88% of solid

diluent or carrier;
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water soluble or water dispersible powders which comprise from 5 to 90% of
one or more compounds of formula (I), from 2 to 40% of sodium carbonate and from
0 to 88% of solid diluent;

liquid water soluble concentrates which comprise from 5 to 50%, e.g. 10 to
30% of one or more compounds of formula (I), from 0 to 25% of surface-active agent
and from 10 to 90%, e.g. 45 to 85%, of water miscible solvent, e.g. triethylene
glycol, or a mixture of water-miscible solvent and water;

liquid emulsifiable suspension concentrates which comprise from 5 to 70% of
one or more compounds of formula (I), from 5 to 15% of surface-active agent, from
0.1 to 5% of thickener and from 10 to 84% of organic solvent, e.g. mineral oil; and

emulsifiable concentrates which comprise 0.05 to 90%, and preferably from 1
to 60% of one or more compounds of formula (I), from 0.01 to 10%, and preferably
from 1 to 10%, of surface-active agent and from 9,99 to 99.94%, and preferably from
39 to 98.99%, of organic solvent.

The water dispersible granules comprising isoxazoles of formula (I) whose
apparent density was 0.25-0.75, have a particle size of generally 10-2000.m,
preferably 300-1500.m.

Herbicidal compositions according to the present invention may also
comprise the compounds of formula (I) in association with, and preferably
homogeneously dispersed in, one or more other pesticidaily active compounds and, if
desired, one or more compatible pesticidally acceptable diluents or carriers, surface-
active agents and conventional adjuvants as hereinbefore described.

Examples of other pesticidally active compounds which may be included in,
or used in conjunction with, the herbicidal compositions of the present invention
include herbicides, for example to increase the range of weed species controlled for
example acetochlor,

alachlor [2-chloro-2,6'-diethyl-N-(methoxy-methyl)-acetanilide], atrazine [2-chloro-

| 4-ethyfamino-6-i:;opropylamino-1,3,5-triazine], bromoxynil [3,5- dibromo-4-

hydroxybenzonitrile], chlortoluron [N’-(3-chloro-4- methylphenyl)-N,N-
dimethylurea, cyanazine [2-chloro-4-(1-cyano-1-methylethylamino)-6-ethylamino-

1,3,5-triazine], 2,4-D [2,4-dichlorophenoxy-acetic acid], dicamba [3,6-dichloro-2-
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methoxybenzoic acid], difenzoquat [1,2-diethyl-3,5-diphenyl-pyrazolium salts],
dimethanamid, flampropmethyl [methyl N-2-(N-benzoyl-3-chloro-4- fluoroanilino)-
propionate], flufenacet, fluometron [N’-(3-trifluoro-methylphenyl)-N,N-
dimethylurea], glyphosate, glufosinate, isoproturon [N’-(4-isopropylphenyl)-N,N-
dimethylurea], metolachlor, metribuzin, insecticides, e.g. synthetic pyrethroid, e.g.
permethrin and cypérmethrin, fipronil and fungicides, e.g. carbamates, e.g. methyl N-
(1-butyl-carbamoyl-benzimidazol-2-yl)carbamate, and triazoles e.g. 1-(4-chloro-
phenoxy)-3,3-dimethyl-1-(1,2,4-triazol-1-yl)-butan-2-one.

Pesticidally active compounds and other biologically active materials which
may be included in, or used in conjunction with, the herbicidal compositions of the
present invention, for example those hereinbefore mentioned, and which are acids,
may, if desired, be utilized in the form of conventional derivatives, for example alkali
metal and amine salts and esters.

The following Examples illustrate herbicidal compositions which may be
used in the present invention. The Active Ingredient listed in the following examples

refers to a compound of general formula (I).

Example C1:
An emulsifiable concentrate is formed from:

Active ingredient 20% w/v
N-Methylpyrrolidinone (NMP) 25% wiv
Calcium dodecylbenzenesulphonate 70%
(CaDDBS) . 4% wiv

Nonylphenol ethylene oxide propylene oxide

condensate (NPEOPO) 4% wiv
Aromatic solvent to 100 volumes

by stirring NMP, active ingredient (Compound 1), CaDDBS,

* NPEOPO and Aromatic solvent until a clear solution is formed, and adjusting to

volume with Aromatic solvent.
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Example C2

A wettable powder is formed from:

Active Ingredient 50% wiw
Sodium dodecylbenzenesulphonate 3% wiw
Sodium methyl oleoyl taurate 5% wiw
Sodium po]jrcarboxylate 1% wiw
Sodium polycarboxylate 1% w/w
Microfine silicon dioxide 3% wiw
China clay 38% wiw

by blending the above ingredients together and grinding the mixture in an air

jet mill.

Example €3

A suspension concentrate is formed from:

Active Ingredient 50% wiv
Antifreeze (Propylene glycol) 50% wiv
Ethoxylated tristyrylphenol phosphate 0.5% wiv
Nonyl phenol 9 mole ethoxylate 0.05% w/v
Sodium polycarboxylate 0.02% wiv
Attaclay 1.5% wiv
Antifoam 0.003% w/v
Water to 100 volumes

by stirring the above ingredients together and milling in a bead mill.

Example C4

" A water dispersible granule is formed from:
Active ingredient 50% wiw
Sodium dodecylbenzenesulphonate 3% wiw

Sodium methyl oleoyl taurate 5% wiw
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Sodium polycarboxylate 1% w/w
um polycarboxy 6 )
Binder (Sodium lignosulphonate) 8% wiw
china clay 30% w/w
Microfine silicon dioxide 3% w/w

by blending the above ingredients together, grinding the mixture in an air jet
mill and granulatiﬂg by addition of water in a suitable granulation plant (e.g. Fluid
bed drier) and drying. Optionally the active ingredient may be ground either on its

own or admixed with some or all of the other ingredients.
The following non-limiting Example illustrates the invention.
EXAMPLE 1

Glasshouse experiment showing unexpected enhancement of biological
activity on weeds following application of compound (isoxaflutole).

7 x 7 cm’ pots were filled with a non-sterile loam soil. Weed seeds
(Amaranthus retroflexus, Echinochloa crus galli and Setaria viridis) were placed in
three separate shallow wells with a maize seed (Pioneer 3394) inserted to a depth of 4
cm in between in each pot and the seeds lightly covered with soil.

A 1 ml solution of technical isoxaflutole, suitably diluted to give a dose
equivalent to 6.25, 12.5, 25, 50 and 100 /ha in acetonitrile, was pipetted evenly on
the soil surface of pots (replicated 10 times), according to the following regime.

On day 1, a set of 5 pots were treated with 5 dose rates (6.25-100 g/ha) and
set aside in the glasshouse. At the same time, on day 1 a second set of 4 pots were
treated with 4 dose rates (treatment A : 6.25-50 g/ha) along with a third set of 3 pots
treated with 3 dose rates (treatment B : 6.25-25 g/ha). On day 2 each of the second
and third pots were treated again the pots receiving identical treatments A and B and
the seéond set of pots set aside in the glasshouse. On day 3 each of the third set of
pots were treated again, the pots receiving identical treatment B. On day 4 each of
the third set of pots were treated, the pots receiving identical treatment B and the pots

set aside in the glasshouse.
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The pots were maintained in a glasshouse, with overhead watering (3 x daily)

and supplementary lighting. Visual assessment of % reduction, compared to

untreated control plants was recorded 14 days after treatment. The results (average

of 10 replicates) are shown in Table 1, where the dosing regime refers to the number

of daily applications followed by the dose of compound on each day.

TABLE 1
% Damage 14 DAT: Comparison of Single vs. Multiple Application
% Damage
Dosing Amare Echcg Setvi Maize
Regime (P3394)
2x6.25 34 18 18 0
1x12.5 0 0 0 0
4x6.25 30 97 75 0
2x12.5 46 68 42 0
1x25 8 32 10 0
4x12.5 79 100 91 6
2x25 42 70 44 0
1x50 50 84 24 2
4 x25 90 100 77 6
2x50 78 96 66 10
1x100 79 94 59 8

As can be seen in Table 1, the efficacy of the herbicide on key weed species

is improved by 2 applications separated by 1 day and surprisingly even more

enhanced by 4 applications separated by 3 days, compared to a single application of

the same total dosie of compound. Repeat applications did not appear to have any

~ impact on maize phytotoxicity.

EXAMPLE 2

A 30% aqueous solution of Gerol was prepared and 67g added to 80g of a
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suspension of isoxaflutole (250g/L) in water containing a dispersant (sodium
polynapthalene sulphate to maintain the suspension) with stirring. Powdered calcium
carbonate (1g) was added and the resultant mixture sonicated with ultrasound before
addition of polysiloxane oil (600 ml) to give an emulsion. Acetic acid (3ml) was
added and stirring contiﬁued for 2 hours. The stirring was stopped and the upper
layer decanted from the precipitate. This solid was filtered off, washed with water
and dried to give microparticles of encapsulated isoxaflutole. The encapsulated

material may be formulated using methods hereinbefore described.

Gerol: Diethyleneglycol-ethyleneglycol-isophthalic acid-sodium 5-sulfoisophthalate-
terephthalic acid-triethylene glycol copolymer.

O] pe

%
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EXAMPLE 3

Maize is sown and then grown up in area where weeds and weed
seeds are present. The weeds are a selection from: Alopecurus
myosuroides; Avena fatua, Digitaria sanguinalis, Echinochloa crus-galli,
Eleusine indica, Loliuny multiflorum; Setaria viridis; Sorghum halepense,

Cvneru§ esculentus, Cyperus iria; Cyperus rotundus, Eleocharis -
acicularis, Abutilon theophrasti, Amaranthus retroflexus, Bidens pilosa,

Chenopodium album, Galium aparine, I[pomoea purpurea, Lamium
purpureum; -Matricariz.-inodora, Sesbania exalta, Sinapis arvensis;-

Solanum nigrum, Stellaria media, Veronica hederifolia, Veronica persica,

Viola arvensis, and Xanthium strumarium.

After one week from sowing the maize, isoxazole is sprayed as an
encapsulated formulation as Bereinbeforgaéscribed at a rate of 105 g/ha ’
of héfbicidally active compound, the weight ratio of
isoxazole :copolyester being 1 :10. The amounts of isoxazole of formula
() and DKN were measured after 4 days in a Scm deep soil core
around the seed or sezdling. The weigﬁt ratio of isoxazole : DKN was
found to be 1.

The activity of the isoxazole on the crop and weeds was observed
after 3 -weeks, and found to be equal to 2%-and 95% respectively.

A similar application in similar soil conditions without the
copolyester provided a weight ratio-of'isoxazole : DKN of 0.1 and-
herbicidal activity on both crop and weeds-was 15% and 95%
respectively.

EXAMPLE 4

Maize is sown in an area where vy_geds and weed seeds of the

species Setaria viricis are present. Isoxazole is sprayed on the soil surface as an
encapsulated formulation at a rate of 105g herbicidally active compound per hectare.

* The activity of the isoxazole on maize and Setaria viridis was observed 6, 11, 14 and

17 days after treatment (DAT).

Activity of 4-benzoylisoxazole on Setaria viridis
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Application | Formulation DAT
rate g/ha
6 11 14 17
105 encapsulated 0 40 70 90 ' %
WG 10 50 A 100

Alctivitv of 4-benzovlisoxazole on Maize

Application | Formulation DAT
rate g/ha
6 11 14 17
105 encapsulated - 0 0 3 8
WG 0 5 7 10

Activity on Setaria viridis by the encapsulated formulation was
equal to that of the WG formulation. The encapsulated formulation
decreased phytotoxicity on maize by 20-30% compared to the WG

formulation.

EXAMPLE 5
Maize.is sown and grown up in an area where weeds and weed

seedlings are present. The weeds are Amaranthus retroflexus, !

Echinochloa crus-galli and Setaria viridis. Solutions of isoxazole in

. acetonitrile were aPplied directly to the soil surface at dose rates of 100,

50 and 25g/ha to plots A, B and C respectively. 1 DAT dose rates of 50
and 25g/ha were applied to plots B and C respectively, 2 and 3 DAT a dose rate of
25g/ha was applied to plot C.

Activity of the isoxazole on maize and the weed species was

observed 14 DAT.
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Dosing regime | AMARE ECHCG SETVI Maize
4 x 25g/ha . 90 100 77 6
2 x 50g/ha 78 96 66 10
1 x 100g/ha 79 94 59 8

Maintaining the isoxazole in the surface of the soil within the area

containing weed seeds and seedlings, by sequential applications of low

dose rates of isoxazole, provides improved activity on weeds.
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CLAIMS

1. A method for controlling the growth of weeds at a locus in a solid
growing medium which comprises treating the locus with a composition comprising
an isoxazole herbicide to provide progressive or sequential delivery or release of

isoxazole herbicide into the surface layer of the medium.
2. A method according to claim 1 in which the growing medium is soil.

3. A method according to claim 1 or 2 in which the locus is a crop-

growing locus.

4. A method according to claim 1, 2 or 3 in which the surface layer of

the medium is from the surface to a depth of 10 cm.

5. A method according to any one of the preceding claims which

comprises applying to the locus sequential low doses of isoxazole herbicide.

6. A method according to any one of claims 1 to 4 which comprises
treating the locus with a delayed release composition comprising the isoxazole

herbicide.

7. A method according to claim 6 in which the delayed release

‘composition comprises an encapsulated composition.

8. A method according to claim 6 or 7 in which an encapsulated

isoxazole is used, comprising an isoxazole derivative encapsulated with a solid film

comprising an inert material itself having no substantial herbicidal activity.

9. A method according to claim 8 in which granules of an isoxazole

derivate from 0.1 to 50 um in size are used.
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10. A method according to any one of the preceding claims in which the

isoxazole derivative is of general formula I as hereinbefore defined.
11. A delayed release composition comprising an isoxazole herbicide.

12. A mathod according to claim 1 substantially as hereinbefore described

in Example 1.

13. A delayed release composition according to claim 9 substantially as

hereinbefore described.
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ABSTRACT

The invention provides a method for controlling the growth of weeds at a
S locus in a solid growing medium which comprises treating the locus with a
composition compfising an isoxazole herbicide to provide progressive or sequential

delivery or release of isoxazole herbicide into the surface layer of the medium.
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Compafiias) de 1982, si wuna compailia nombrada en este
certificado y cualquier documento acompafiante se ha re-
inscrito bajo la Ley de Compafiias de 1980 con el mismo nombre

con el cual fue inscrito inmediatamente antes de la re-

inscripcidn, salvo la substitucidén como, o la inclusidén como,
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de la compafiia en este certificado y cualquier documento
acompaflante serdn tratados como referencias al nombre con el

cual estd re-inscrito.

De acuerdo con 1las reglas, las palabras “compafiia plblica
limitada” pueden ser reemplazadas por p.l.c., plc, P.L.C. &

PLC.

Una re-inscripcidn bajo la Ley de Compafiias no constituye una
nueva entidad 1legal sino apenas sujeta a 1la compafiia a

ciertas reglas de ley corporativa adicionales.

Sello ilegible.

Firmado: ilegible

Fecha: 25 de enero de 2000

Una Agencia Ejecutiva del Departamento de Comercio e

Industria
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REIVINDICACIONES

l.- Un método para reprimir el crecimiento de
malezas en un lugar en un medio de crecimiento so6lido, que
comprende tratar el lugar con una composicién que contiene un
herbicida de 1isoxazol para proporcionar un suministro o
liberacidn progresivo o secuencial del herbicida de isoxazol
a la capa superficial del medio.

2.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 1,
en el que el medio de crecimiento es suelo.

3.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 1
6 2, en el que el lugar es un lugar en el que crecen cose-
chas.

4.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 1,
2 6 3, en el que la capa superficial del medio abarca desde
la superficie hasta una profundidad de 10 cm.

5.~ Un método de acuerdo con una cualquiera de las
reivindicaciones anteriores, que comprende aplicar al lugar
doSis bajas secuenciales del herbicida de isoxazol.

6.- Un método de acuerdo con una cualquiera de las
reivindicaciones 1 a 4, que comprende tratar el lugar con una
composicién de liberacidén retardada que contiene el herbicida
de isoxazol.

7.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 6,
en el que la composicién de liberacién retardada contiene una
composicidn encapsulada.

8.~ Un método de acuerdo con la reivindicacién 6
6 7, en el que se utiliza un isoxazol encapsulado, que
contiene un derivado de isoxazol encapsulado dentro de una
pelicula sélida que estad constituida por un material inerte
que por si mismo no tiene actividad herbicida sustancial.

9.- Un método de acuerdo con la reivindicacién 8,
en el que se utilizan granulos de un derivado de isoxazol con
un tamafio desde 0,1 hasta 50 pm.

10.- Un método de acuerdo con una cualquiera de
las reivindicaciones anteriores, en el que el derivado de
isoxazol tiene la férmula general I que se ha definido

Z
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11.- Una composicién de liberacidn retardada que
contiene un herbicida de isoxazol.

12.- Un método de acuerdo con la reivindicaciédén 1, Z:Y\\
sustancialmente como se ha descrito antes en el Ejemplo 1. Cx\\

13.- Una composicién de liberacidén retardada de
acuerdo con la reivindicacidén 9, sustancialmente como se ha
descrito antes.
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Concept House
Cardiff Road
Newport

South Wales
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I, the undersigned, being an officer duly authorised in accordance with Section 74(1) and (4)
of the Deregulation & Contracting Out Act 1994, to sign and issue certificates on behalf of the
Comptroller-General, hereby certify that annexed hereto is a true copy of the documents as
originally filed in connection with the patent application identified therein.

In accordance with the Patents (Companies Re-registration) Rules 1982, if a company named
in this certificate and any accompanying documents has re-registered under the Companies Act
1980 with the same name as that with which it was registered immediately before re-
registration save for the substitution as, or inclusion as, the last part of the name of the words
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in this certificate and any accompanying documents shall be treated as references to the name
with which it is so re-registered.

In accordance with the rules, the words "public limited company" may be replaced by p.l.c.,
ple, P.L.C. or PLC.

Re-registration under the Companies Act does not constitute a new legal entity but merely
subjects the company to certain additional company law rules.

Signed (:‘\«c‘fﬁd

Dated 25 January 2000

An Executive Agency of the Department of Trade and Industry

INVESTOR IN PEOPLE
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WEED CONTROL

This invention relates to a method for controlling the growth of weeds by the
progressive application to, or release into, the surface layer of a growing medium, of

a benzoylisoxazole herbicide, and to compositions for use in the method.
Background of the invention.

The use of isoxazoles for controlling weeds has been described in European
Patent Publication Nos. 0418175, 0487357, 0527036 and 0560482. The herbicidal
activity of diketonitriles (DKN) which may be formed from the isoxazoles has also
been described in European Patent Publication Nos. 0213892, 0496630 and 0496631,
and International Publication No. WO 95/25099.

Following the application of isoxazole herbicides they may decompose to
diones, in particular diketonitrile (DKN) compounds. This conversion is generally
irreversible. The DKN compounds are generally also herbicides. They are generally
more water soluble than the isoxazole herbicides and may be subject to movement in
the soil profile following rainfall.

It has been found that by modifying the way isoxazole herbicides are applied
the ratio of isoxazole to DKN in a growing medium such as soil can be altered in
favour of the isoxazole, increasing the ratio of isoxazole to DKN.

It has been found that by maintaining the ratio of isoxazole to DKN, in favour
of the isoxazole, in the surface layer of the soil, for example, during the period from
application of isoxazole to establishment of a crop, improved control of weeds may
be obtained. Furthermore, crop selectivity may be improved and the risk of run off
and leaching may be reduced.

An object of the present invention is to provide a method of application
and/or a composition which reduces the net movement of isoxazole and DKN
through the soil and retains the compounds in the soil surrounding, preferably
immediately surrounding, the point of application of the isoxazole.

Another object of the present invention is to provide a method and/or
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composition which permits the delivery of lower individual dose rates of isoxazole
herbicides while maintaining (and sometimes improving) herbicidal efficacy.

A further object of the present invention is to provide a composition,
comprising an isoxazole, with improved activity on weed species and/or improved
crop selectivity.

The objects of the invention can be achieved on whole or in part by the
present invention.

It is known that isoxazoles exert their herbicidal activity in plants by
conversion to DKN compounds. It might be expected, therefore, that application of
isoazole in such a way as to accelerate or favour its conversion to DKN would be
advantageous. The Applicants have found that the opposite is true.

The present invention provides a method for controlling the growth of weeds
at a locus in a solid growing medium which comprises treating the locus with a
composition comprising an isoxazole herbicide to provide progressive or sequential
delivery or release of isoxazole herbicide into the surface layer of the medium.

The growing medium includes -composts but is preferably the soil.

The locus is preferably a crop-growing locus, for example, where a crop is
sown and cultivated.

The surface layer is generally from the surface to a depth of 10 cm, preferably
to a depth of 5 cm, more preferably to a depth of 3 cm..

According to a feature of the invention the method comprises applying to the
locus, for example where a crop is sown and cultivated, sequential low doses of
isoxazole herbicides. For example the normal dosage may be divided into two or
more, for example 2 to 5, generally equal portions and applied at time-spaced
intervals, each application after the first being made, for example 1 to 4 days,
preferably 1 day, after the preceding one.

According to a further feature of the present invention the method comprises
treating the locus with a delayed release composition comprising the isoxazole
herbicide.

The delayed release composition, which constitutes a feature of the invention,

may comprise, for example, an encapsulated composition comprising the isoxazole
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itself or a composition containing it. The delayed release compositions may be
prepared by known methods.

The encapsulated product may have a solid outer wall,’said wall comprising
an inert material, generally having no substantial herbicidal activity.

The encapsulated isoxazole according to the present invention may comprise
granules comprising an isoxazole derivative of formula (I), each of these granules
being encapsulated with a solid film comprising an inert material itself having no
substantial herbicidal activity.

Preferably the inert material is a water-soluble polymeric material, modified
by treatment to render it substantially water insoluble.

Soluble materials which may be used include:

a copolyester; polyvinylalcohol; polyacrylate; polycarboxylate; gelatine;
polysulfonate, for example the polystyryl polysulfones, a protein, a polyethylene
oxide; a modified or unmodified starch; a cellulose for example carboxymethyl
cellulose; a dextran, maltose, an alkyl-, hydroxyalkyl-, carboxyalkyl-cellulose; a
polyvinylether; poly(2,4-diethyl-6-triazolylethylene); poly(vinylsulfonic acid),
polyanhydride, a low molecular weight urea-formaldehyde resin, a low molecular
weight melamine-formaldehyde resin, a polymethacrylate for example
poly(alkylcyanoacrylate), poly(isobutylcyanoacrylate), poly(2-
hydroxyethylmethacrylate), polyacrylic acid or a homologue thereof; low molar mass
amphiphiles; low molar mass polymeric amphiphiles; polylactic acid glutamic acid,
dendrimers (hyperbranched polymers); phospholipids for example
distearoylphosphatidyl choline, dioleoylphosphatidylethanolamine,
dipalmitoylphosphatidylchlorine, dipalmitoylphosphatidylglycerol,
phosphatidylethanolamine, phosphatidylinositol; lipoprotein, semi-solid poly(ortho
ester) poylcarboxylates; hydrogels. The materials may be in the form of, for
example, solid lipid nano/micro spheres; nanocapsules, niosomes; liposomes,
polymeric micelles.

The size of the granules of the active material of an isoxazole derivative of
formula (I) is generally from 0.1 to 50um, preferably from 1 to 20um.

The thickness of the coating of the encapsulating material is generally from
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0.1 to 50um, preferably from 1 to 20um.

The granules of encapsulated 4-benzoylisoxazole derivative of formula (I)
according to the present invention may be for example, in a powdered state or in a
liquid or solid formulation, contained within a support (or a carrier for application).

Compositions of the present invention improve the release of a herbicide to
the soil site to which it is applied and movement resulting from rain water or
irrigation is reduced. A marked improvement in the downward transmigration of the
active ingredient from the immediate application area (weed seed zone) through the
soil profile is provided.

Compositions of the present invention provide a method for controlling the
release of a herbicide in a range of soil types and edaphic conditions by modification
of the ratios of isoxazole: carrier material.

The use of compositions of the present invention permits more efficient use
of herbicide which is retained in the area of soil application, for example the weed
seed zone; thus the amount of herbicide applied may be reduced. In addition, the
herbicide is maintained in the area of the weed seed zone for a longer period of time
than usual.

Localisation of the herbicide in the weed seed zone improves selectivity on
the crop species, for example maize.

Compositions of the present invention provide a method for reducing the
release rate of herbicides, such as isoxazoles, in soil thereby slowing the overall rate
of degradation. Encapsulation in a matrix carrier increases the stability of the
herbicides as it is protected from the componeﬁts which may promote degradation,
such as moisture or microbial activity.

By the term "pre-emergence application" is meant an application to the soil in
which the weed seeds or seedlings are present before emergence of the crop. One
example of a pre-emergence application is known as "pre-plant incorporated" (PPI),
where the herbicide is incorporated into the soil before planting the crop. Another is
where the herbicide is applied to the soil surface after sowing the crop. By the term
"foliar activity" is meant herbicidal activity produced by application to the aerial or

exposed pcrtions of the weeds which have emerged above the surface of the soil.
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In general, the application rate of 4-benzoylisoxazole herbicides of formula
(D) in compositions of the present invention is from 0.005kg to 0.5kg herbicidally
active compound, preferably from 0.015kg to 2kg herbicidally active compound,
more preferably from 0.02kg to 0.12kg herbicidally active compound, even more
preferably from 0.05 to 0.09kg herbicidally active compound per hectare. When
sequential low doses of isoxazole herbicide are used, as hereinbefore described, the
application rates given above may be divided.

The method of the invention is generally applied to a locus pre-emergence of
the weeds and crop plant. Preferably the locus is first cultivated and/or treated to
remove existing weeds. For example a burn down herbicide such as glyphosate may
be used. |

Representative herbicides whose mobility in soil is controlled by
compositions of the present invention include 4-benzoylisoxazole derivatives of

general formula (I):

Ro)y

wherein

A represents a group (A-1) or (A-2):

(A-1) (A-2)
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R represents a hydrogen or halogen atom; a straight- or branched-chain alkyl or
alkenyl or zlkynyl group containing up to six carbon atoms which is optionally
substituted by one or more halogen atoms; a cycloalkyl group containing from 3 to 6
carbon atons optionally substituted by one or more groups R®, one or more halogen
atoms or a group -CO,R?; or a group selected from -CO,R?, -COR?, cyano, nitro, -
CONR?R* and -S(O)R",

R, represents a straight- or branched-chain alkyl, alkenyl or alkynyl group
containing up to six carbon atoms which is optionally substituted by one or more
halogen atoms; or a cycloalkyl group containing from three to six carbon atoms
optionally substituted by one or more groups R® or one or more halogen atoms;

R? represents a halogen atom; a straight- or branched-chain alkyl, alkenyl or
alkynyl group containing up to six carbon atoms which is optionally substituted by
one or more halogen atoms; a straight- or branched-chain alkyl group containing up
to six carbon atoms which is substituted by one or more groups -OR?; or a group
selected from nitro, cyano, -CO,R®, -S(O),R¢, -O(CH,),.OR’, -CORS, -NRMR?, -
N(R®)SO,E’, - N(R®)CO,R". -OR®, -OSO,R’, -SO,NR’R*, -CONR?R*, -CSNRR, -
(CRR')-$(0)R” and -SFs;

or two groups R?, on adjacent carbon atoms of the phenyl ring may, together
with the carbon atoms to which they are attached, form a 5 to 7 membered saturated
or unsaturzted heterocyclic ring containing up to three ring heteroatoms selected
from nitrogen, oxygen and sulfur, which ring is optionally substituted by one or more
groups selected from halogen, nitro, -S(0),R", C,, alkyl, C,, alkoxy, C,4 haloalkyl,
C,., haloalkoxy, =O (or a 5- or 6-membered cyclic acetal thereof) and =NO-R, it
being understood that a sulphur atom, where present in the ring, may be in the form
of a group -SO- or -SO,-;

n represents an integer from one to five: when n is greater than one the groups
R? may be the same or different;

R? and R* each independently represent a hydrogen atom, or a straight- or

branched chain alkyl group containing up to six carbon atoms which is optionally
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substituted by one or more halogen atoms;

R’ represents a straight- or branched-chain alkyl group containing up to six
carbon atoms which is optionally substituted by one or more flalogen atoms; or a
straight- or branched-chain alkenyl or alkynyl group containing from two to six
(preferably from three to six) carbon atoms which is optionally substituted by one or
more halogen atoms;

R® and R, which may be the same or different, each represent R®, or phenyl
optionally substituted by from one to five groups which may be the same or different
selected from a halogen atom, a straight- or branched-chain alkyl group containing
up to six carbon atoms which is optionally substituted by one or more halogen atoms;
nitro, cyano, -CO,R?, -S(0),R*, -NR"R', -OR® and -CONR’R*;

R?, R’ and R each represent a hydrogen atom or RS;

R!! and R'? each present hydrogen or R?;

R® represents a straight- or branched-chain alkyl group containing up to six
carbon atoms which is optionally substituted by one or more halogen atoms;

k, p and q independently represent the values zero, one or two;

m represents one, two or three;

t represents an integer from one to four; when t is greater than one, the groups
R® and R!® may be the same or different;

or an agriculturally acceptable salt or metal complex thereof.

In certain cases, the groups R to R1? may give rise to optical and/or
stereoisomerism. All such forms are embraced by the present invention.

By the term "agriculturally acceptable salts" is meant salts the cations or
anions of which are known and accepted in the art for the formation of salts for
agricultural or horticultural use. Preferably the salts are water soluble. Suitable acid
addition salts, formed by compounds of formula (I) containing an amino group,
include salts with inorganic acids, for example, hydrochlorides, sulphates,
phosphates and nitrates, and salts with organic acids, for example, acetic acid.
Suitable salts formed by compounds of formula (I) which are acidic, i.e. compounds
containing one or more carboxy groups, with bases include alkali metal (e.g. sodium

and potassium) salts, alkaline earth metal (e.g. calcium and magnesium) salts,



10

15

20

25

30

-8-

ammonium and amine (e.g. diethanolamine, triethanolamine, octylamine,
dioctylmethylamine and morpholine) salts.

In the description unless otherwise specified ‘halogen’ means a fluorine,
chlorine, bromine or iodine atom.

Compounds of formula (I) wherein A represents (A-1) are preferred.

The phenyl ring of the compounds of formula (I) is preferably 2,4-
disubstituted 2,3-disubstituted or 2,3 4-trisubstituted.

Compounds of formula (I) in which R represents hydrogen or -CO,R’
wherein R? represents a straight- or branched chain alkyl group containing up to three
carbon atoms; and R} represents cyclopropyl are preferred.

Compounds of formula (I) in which R? represents a halogen atom, a straight-
or branched-chain alkyl group containing up to three carbon atoms which is
optionally substituted by one or more halogen atoms; -S(0),R%; -OR? or -
CH,S(O),R"; wherein R’, R® and R’ each represent the same or different optionally
halogenated methyl or ethyl groups are preferred.

A preferred class of compounds of formula (I) wherein A represents (A-1) are
those wherein:

R is hydrogen or -CO,E,;

R!is cyclopropyl;

and two groups R?, on adjacent carbon atoms of the phenyl ring may, together
with the carbon atoms to which they are attached, combine to form a 5 or 6
membered saturated or unsaturated heterocyclic ring which is fused to the 2,3 or 3,4
positions of the benzoyl ring; wherein the heterocyclic ring contains two hetero
atoms selected from sulphur and oxygen which are located at the 2 and 3, or 3 and 4
positions of the benzoyl ring; and in which the 4-substitutent of the benzoyl ring is
halogen or S(O),Me, or the 2-substituent of the benzoyl ring is methyl, S(O),Me or -
CH,S(0) Me respectively; and optionally the heterocyclic ring may be substituted by
one or more halogen atoms.

A more preferred class of compounds of formula (I) are those wherein A
represents (A-1); R is hydrogen or -CO,Et; R is cyclopropyl; R? is a halogen atom or
a group selected from -CF,, Me, Et, -S(0),Me, -CH,S(0),Me and optionally
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halogenated methoxy or ethoxy; and n is two or three.
A yet more preferred class of compounds of formula (I) are those having the

formula (la):

(Ia)

wherein:

R is hydrogen or -CO,Et;

R™ is selected from -S(O),Me, Me, Et, a chlorine, bromine or fluorine atom,
methoxy, ethoxy and -CH,S(O) ,Me;

RY is selected from a hydrogen atom, a chlorine, bromine or fluorine atom,
methoxy, ethoxy and -S(O),Me;

R is selected from a hydrogen atom, a chlorine, bromine or fluorine atom,
methoxy and CF;;

and wherein at least one of R!* and R'¢ is other than hydrogen.

An especially preferred class of compounds of formula (I) have the formula

(Iv):

Ny
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wherein R is chlorine, bromine or trifluoromethyl; and

R is hydrogen or CO,Et.

The following compounds of formula (I) are among the most preferred for
use in the present invention:

5-cyclopropyl-4-[2-chloro-3-ethoxy-4-(ethylsulphonyl)benzoyl]isoxazole;

4-(4-chloro-2-methylsulphonylbenzoyl)-5-cyclopropylisoxazole;

5-cyclopropyl-4-(2-methylsulphonyl-4-trifluoromethylbenzoyl)isoxazole;

4-(4 -bromo-z-methylsulphonyibenzoyl)-S-cyclopropylisoxazole;

5-cyclopropyl-4-[4-fluoro-3-methoxy-2-(methylsulphonyl)benzoyl]isoxazole;

4-(4-bromo-2-methylsulphonylmethylbenzoyl)-5-cyclopropylisoxazole;

ethyl 5-cyclopropyl-4-(2-methylsulphonyl-4-
trifluorome:hylbenzoyl)isoxazole-3-carboxylate;

5-cyclopropyl-4-(2-methylsulphonyl-4-trifluoromethylbenzoyl)-3-methylthio-
isoxazole.

The most preferred compound is 5-cyclopropyl-4-(2-methylsulphonyl-4-
trifluoromethylbenzoyl)isoxazole (isoxaflutole).

Procedures for preparing isoxazoles of formula (I) are as described in
European Patent Publication Nos. 0418175, 0487357, 0527036 and 0560482.

The method of the invention can be used on genetically modified crops.

By zenetically modified crop is understood those crops which have been
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made tolerant towards herbicides by conventual sowing and cultivation methods or
genetic engineering methods.

According to a further feature of the present invention, there are provided
compositions suitable for herbicidal use in the method of the invention comprising
one or more of the 4-benzoylisoxazoles of formula (I) or an agriculturally acceptable
salt or metal complex thereof, in association with, and preferably homogeneously
dispersed in, one or more compatible agriculturally-acceptable diluents or carrier
and/or surface active agents [i.e. diluents or carriers and/or surface active agents of
the type generally accepted in the art as being suitable for use on herbicidal
compositions and which are compatiblé with compounds of formula (I)]. The term
"homogeneously dispersed" is used to include compositions in which the compounds
of formula () are dissolved in other components. The term "herbicidal
compositions" is used in a broad sense to include not only compositions which are
ready for use as herbicides but also concentrates which must be diluted before use.
Preferably, the compositions contain from 0.05 to 90% by weight of one or more
compounds of formula (I).

The herbicidal compositions may contain both a diluent or carrier and
surface-active (e.g. wetting, dispersing, or emulsifying) agent. Surface-active agents
which may be present in herbicidal compositions of the present invention may be of
the ionic or non-ionic types, for example sulphoricinoleates, quaternary ammonium
derivatives, products based on condensates of ethythene oxide with alkyl and
polyaryl phenols, e.g. nonyl- or octyl-phenols, tristyryl phenols, condensates of
ethylene oxide with alcohols; or carboxylic acid esters of anyhydrosorbitols which
have been rendered soluble by etherification of the free hydroxy groups by
condensation with ethylene oxide, alkali and alkaline earth metal salts of sulphuric
acid esters and sulphonic acids such as dinonyl- and dioctyl- sodium
sulphonosuccinates and alkali and alkaline earth metal salts of high molecular weight
sulphonic acid derivatives such as sodium and calcium lignosulphonates and sodium
and calcium alkylbenzene sulphonates.

Suitably, the herbicidal compositions according to the present invention may

comprise up to 10% by weight, e.g. from 0.05% to 10% by weight, of surface-active
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agent but, if desired, herbicidal compositions according to the present invention may
comprise higher portions of surface-active agent, for example up to 15% by weight in
liquid emulsifiable suspension concentrates and up to 25% by weight in liquid water
soluble concentrates.

Examples of suitable solid diluents or carriers are aluminium silicate,
microfine silicon dioxide, talc, chalk, calcined magnesia, kieselguhr, tricalcium
phosphate, powdered cork, adsorbent carbon black and clays such as kaolin,
attapulgite, diatomaceous earth, mica, alumina oxide, titanium oxide and bentonite.
The solid compositions (which may take the form of dusts, granules or wettable
powders) are preferably prepared by grinding the compounds of formula (I) with
solid diluents or by impregnating the solid diluents or carriers with solutions of the
compounds of formula (I) in volatile solvents, evaporating the solvents and if
necessary, grinding the products so as to obtain powders. Granular formulations may
be prepared by absorbing the compounds of formula (I) dissolved in suitable
solvents, (which may, if desired, be volatile) onto the solid diluents or carriers in
granular form and, if desired, evaporating the solvents, or by granulating
compositions in powder form obtained as described above. Solid herbicidal
compositions, particularly wettable powders and granules, may contain wetting or
dispersing agents (for example of the types described above), which may also, when
solid, serve as diluents or carriers.

Liquid compositions according to the invention may take the form of
aqueous, organic or aqueous-organic solutions, suspensions and emulsions which
may incorporate a surface-active agent. Suitable liquid diluents for incorporation in
the liquid compositions include water, glycols, glycol ethers, tetrahydrofurfuyl
alcohol, acetophenone, cyclohexanone, isophorone, alkyl pyrrolidones,
butrylolactone, chlorinated toluene, xylene, mineral, animal and vegetable oils,
esterified vegetable oils and light aromatic and naphthenic fractions of petroleum
(and mixtures of these diluents). Surface-active agents, which may be present in the
liquid compositions, may be ionic or non-ionic (for example of the types described
above) and may, when liquid, also serve as diluents or carriers.

Povvders, dispersible granules and liquid compositions in the form of
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concentrates may be diluted with water or other suitable diluents, for example
mineral or vegetable oils, particularly in the case of liquid concentrates in which the
diluent or carrier is an oil, to give compositions ready for use.

When desired, liquid compositions of the compounds of formula (I) may be
used in the form of self-emulsifying concentrates containing the active substances
dissolved in the emulsifying agents or in solvents containing emulsifying agents
compatible with the active substances, the simple addition of such concentrates to
water producing compositions ready for use.

Liquid concentrates in which the diluent or carrier is an oil may be used
without further dilution using the electrostatic spray technique.

Herbicidal compositions according to the present invention may also contain,
if desired, conventional adjuvants such as adhesives, protective colloids, thickeners,
penetrating agents, spreading agents, stabilisers, buffers, sequestering agents, anti-
caking agents, colouring agents and corrosion inhibitors. These adjuvants may also
serve as carriers or diluents.

Unless otherwise specified, the following percentages are by weight.
Preferred herbicidal compositions according to the present invention are
encapsulations containing water dispersible granules which comprise from 1 to 90%,
e.g. 25 to 75% of one or more compounds of formula (I), from 1 to 15%, e.g. 2 to
10%, of surface-active agent and from 5 to 95%, e.g. 20 to 60%, of solid diluent, e.g.
clay, granulated with the addition of water to form a paste and then dried,

aqueous suspension concentrates which comprise from 5 to 70% of one or
more compounds of formula (I), from 2 to 10% of surface-active agent, from 0.1 to
5% of thickener and from 15 to 87.9% of water;

wettable powders which comprise from 5 to 90% of one or more compounds
of formula (I), from 2 to 10% of surface-active agent and from 8 to 88% of solid
diluent or carrier;

water soluble or water dispersible powders which comprise from 5 to 90% of
one or more compounds of formula (I); from 2 to 40% of sodium carbonate and from
0 to 88% of solid diluent;

liquid water soluble concentrates which comprise from 5 to 50%, e.g. 10 to

3
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30% of one or more compounds of formula (I), from 0 to 25% of surface-active agent
and from 10 to 90%, e.g. 45 to 85%, of water miscible solvent, e.g. triethylene
glycol, or a mixture of water-miscible solvent and water;

liquid emulsifiable suspension concentrates which comprise from 5 to 70% of
one or more compounds of formula (I), from 5 to 15% of surface-active agent, from
0.1 to 5% of thickener and from 10 to 84% of organic solvent, e.g. mineral oil; and

emulsifiable concentrates which comprise 0.05 to 90%, and preferably from 1
to 60% of one or more compounds of formula (I), from 0.01 to 10%, and preferably
from 1 to 10%, of surface-active agent and from 9,99 to 99.94%, and preferably from
39 to 98.99%, of organic solvent.

The ‘water dispersible granules comprising isoxazoles of formula (I) whose
apparent density was 0.25-0.75, have a particle size of generally 10-2000.m,
preferably 300-1500um.

Herbicidal compositions according to the present invention may also
comprise the compounds of formula (I) in association with, and preferably
homogeneously dispersed in, one or more other pesticidally active compounds and, if
desired, one or more compatible pesticidally acceptable diluents or carriers, surface-
active agents and conventional adjuvants as hereinbefore described.

Exaniples of other pesticidally active compounds which may be included in,
or used in conjunction with, the herbicidal compositions of the present invention
include herbicides, for example to increase the range of weed species controlled for
example acetochlor,

alachlor [2-chloro-2,6'-diethyl-N-(methoxy-methyl)-acetanilide], atrazine [2-chloro-
4-ethylamino-6-isopropylamino-1,3,5-triazine], bromoxynil [3,5- dibromo-4-
hydroxybenzonitrile], chlortoluron [N’-(3-chloro-4- methylphenyl)-N,N-
dimethylurea, cyanazine [2-chloro-4-(1-cyano-1-methylethylamino)-6-ethylamino-
1,3,5-triazine], 2,4-D [2,4-dichlorophenoxy-acetic acid], dicamba [3,6-dichloro-2-
methoxybenzoic acid], difenzoquat [1,2-diethyl-3,5-diphenyl-pyrazolium salts],
dimethanamid, flampropmethyl [methyl N-2-(N-benzoyl-3-chloro-4- fluoroanilino)-
propionate], flufenacet, fluometron [N’-(3-trifluoro-methylphenyl)-N,N-
dimethylurea], glyphosate, glufosinate, isoproturon [N’-(4-isopropylphenyl)-N,N-
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dimethylurea), metolachlor, metribuzin, insecticides, e.g. synthetic pyrethroid, e.g.
permethrin and cypermethrin, fipronil and fungicides, e.g. carbamates, e.g. methyl N-
(1-butyl-carbamoyl-benzimidazol-2-yl)carbamate, and triazoles e.g. 1-(4-chloro-
phenoxy)-3,3-dimethyl-1-(1,2,4-triazol-1-yl)-butan-2-one.

Pesticidally active compounds and other biologically active materials which
may be included in, or used in conjunction with, the herbicidal compositions of the
present invention, for example those hereinbefore mentioned, and which are acids,
may, if desired, be utilized in the form of conventional derivatives, for example alkali
metal and amine salts and esters.

The following Examples illustrate herbicidal compositions which may be
used in the present invention. The Active Ingredient listed in the following examples

refers to a compound of general formula (I).

Example C1:

An emulsifiable concentrate is formed from:

Active ingredient 20% wiv
N-Methylpyrrolidinone (NMP) 25% wiv
Calcium dodecylbenzenesulphonate 70%
(CaDDBS) 4% wiv

Nonylphenol ethylene oxide propylene oxide

condensate (NPEOPO) 4% wiv
Aromatic solvent to 100 volumes

by stirring NMP, active ingredient (Compound 1), CaDDBS,
NPEOPO and Aromatic solvent until a clear solution is formed, and adjusting to

volume with Aromatic solvent.

Example C2

A wettable powder is formed from:

Active Ingredient ‘ 50% wiw
Sodium dodecylbenzenesulphonate 3% wiw

Sodium methyl oleoyl taurate 5% wiw

S
b
-
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Sodium polycarboxylate 1% wiw
Sodium polycarboxylate ' 1% w/w
Microfine silicon dioxide 3% wiw
China clay 38% wiw

by blending the above ingredients together and grinding the mixture in an air

jet mill.

Example C3

A suspension concentrate is formed from:

Active Ingredient 50% wiv
Antifreeze (Propylene glycol) 50% wiv
Ethoxylated tristyrylphenol phosphate 0.5% wiv
Nonyl phenol 9 mole ethoxylate 0.05% wiv
Sodium polycarboxylate ‘ 0.02% wiv
Attaclay 1.5% wiv
Antifoem 0.003% wiv
Water to 100 volumes

by stirring the above ingredients together and milling in a bead mill.
Example C4

A water dispersible granule is formed from:

Active ingredient 50% wiw
Sodium dodecylbenzenesulphonate 3% wiw
Sodium methy! oleoyl taurate 5% wiw
Sodium polycarboxylate , 1% wiw
Binder (Sodium lignosulphonate) 8% wiw
china clay 30% wiw
Microfine silicon dioxide 3% wiw

by blending the above ingredients together, grinding the mixture in an air jet
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mill and granulating by addition of water in a suitable granulation plant (e.g. Fluid
bed drier) and drying. Optionally the active ingredient may be ground either on its

own or admixed with some or all of the other ingredients.
The following non-limiting Example illustrates the invention.
EXAMPLE 1

Glasshouse experiment showing unexpected enhancement of biological
activity on weeds following application of compound (isoxaflutole). -

7 x 7 cm? pots were filled with a non-sterile loam soil. Weed seeds
(Amaranthus retroflexus, Echinochloa crus galli and Setaria viridis) were pléced in
three separate shallow wells with a maize seed (Pioneer 3394) inserted to a depth of 4
cm in between in each pot and the seeds lightly covered with soil.

A liml solution of technical isoxaflutole, suitably diluted to give a dose
equivalent to 6.25, 12.5, 25, 50 and 100 /ha in acetonitrile, was pipetted evenly on
the soil surface of pots (replicated 10 times), according to the following regime.

On day 1, a set of 5 pots were treated with 5 dose rates (6.25-100 g/ha) and
set aside in the glasshouse. At the same time, on day 1 a second set of 4 pots were
treated with 4 dose rates (treatment A : 6.25-50 g/ha) along with a third set of 3 pots
treated with 3 dose rates (treatment B : 6.25-25 g/ha). On day 2 each of the second
and third pots were treated again the pots receiving identical treatments A and B and
the second set of pots set aside in the glasshouse. On day 3 each of the third set of
pots were treated again, the pots receiving identical treatment B. On day 4 each of
the third set of pots were treated, the pots receiving identical treatment B and the pots
set aside in the glasshouse.

The pots were maintained in a glasshouse, with overhead watering (3 x daily)
and supplementary lighting. Visual assessment of % reduction, compared to
untreated control plants was recorded 14 days after treatment. The results (average
of 10 replicates) are shown in Table 1, where the dosing regime refers to the number

of daily applications followed by the dose of compound on each day.

10
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TABLE 1

% Damage 14 DAT: Comparison of Single vs. Multiple Application

% Damage
Dosing Amare Echcg Setvi Maize
Regime (P3394)
2x6.25 34 18 18 0
1x12.5 0 0 0 0
4x%6.25 80 97 75 0
2x 125 46 68 42 0
1x25 8 32 10 0
4x12.5 79 100 91 6
2x25 42 70 44 0
1x50 50 84 24 2
4x25 90 100 77 6
2x50 78 96 66 10
1x100 79 94 59 8

As can be seen in Table 1, the efficacy of the herbicide on key weed species

is improved by 2 applications separated by 1 day and surprisingly even more

enhanced by 4 applications separated by 3 days, compared to a single application of

the same total dose of compound. Repeat applications did not appear to have any

impact on maize phytotoxicity.
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CLAIMS

1. A method for controlling the growth of weeds at a locus in a solid
growing medium which comprises treating the locus with a composition comprising
an isoxazole herbicide to provide progressive or sequential delivery or release of

isoxazole herbicide into the surface layer of the medium.
2, A method according to claim 1 in which the growing medium is soil.

3. A method according to claim 1 or 2 in which the locus is a crop-

growing locus.

4. A method according to claim 1, 2 or 3 in which the surface layer of

the medium is from the surface to a depth of 10 cm.

5. A method according to any one of the preceding claims which

comprises applying to the locus sequential low doses of isoxazole herbicide.

6. A method according to any one of claims 1 to 4 which comprises
treating the locus with a delayed release composition comprising the isoxazole

herbicide.

7. A method according to claim 6 in which the delayed release

composition comprises an encapsulated composition.

8. A method according to claim 6 or 7 in which an encapsulated
isoxazole is used, comprising an isoxazole derivative encapsulated with a solid film

comprising an inert material itself having no substantial herbicidal activity.

9. A method according to claim 8 in which granules of an isoxazole

derivate from 0.1 to 50 um in size are used.
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10. A method according to any one of the preceding claims in which the

isoxazole derivative is of general formula I as hereinbefore defined.
11. A delayed release composition comprising an isoxazole herbicide.

12. A method according to claim 1 substantially as hereinbefore described

in Example 1.

13. A delayed release composition according to claim 9 substantially as

10 hereinbefore described.




The invention provides a method for controlling the growth of weeds at a

5 locus in a solid growing medium which comprises treating the locus with a
composition comprising an isoxazole herbicide to provide progressive or sequential

delivery or release of isoxazole herbicide into the surface layer of the medium.
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