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{57) Abstract The invention concems novel pyrrolecarbox
amde of formula (I) wherein R, 15 CF; CFH or CFH,; Ry 12
hydrogen or fluoro R; 15 hydrogen or fluoro; and R, is hydro
gen fuoro chloro bromo methyl CF,, OCF; or SCF; The
compaunds of formula (I) have plant-protecuve properties and
are smiable for protecting plants against imfesianons by phy
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PYRROLECARBOXAMIDES FOK THE USE AS FUNGICIDES

The present invention relatas to novel pyrrolecarboxamides which have microbiocidal
activity, in particular fungicidal actvity The invention also relates to the preparation of these
substances, to agrochemical composrhons which compnse at least one of the novel
compounds as achve ingredient, to the preparation of the compositions mentioned and to
the use of the active ingredients or compositions in agnculture and horticulture for
controlling or preventing infestation of plants by phytopathogenic microorganisms,
preferably fungi

The pyrrolecarboxamides of the present invention have the general formula |
Sh
0
N

1 R
CH, Br

wherein

R, is CF3, CFzH or CFH,,

Rz 1s hydrogen or fiuoro,

Rs 1s hydrogen or fluoro, and

R4 18 hydrogen, fluoro, chloro, bromo, methyl, CFa, OCF; or SCF;

Surprisingly, it has now been found that the compounds of formula ) exhibit improved
biological properties which render them more suitable for the prachcal use in egricuiture and
horticulture

Where asymmetncal carbon atoms are present in the compounds of formula |, these
compounds are in optically active form The invention relates to the pure Isomers, such as
enantiomers and diastereomers, as well as to all possible mixtures of 1Isomers, e g mixtures
of diastereomers, racemates or mixture of racemates

Preferred embodiments of compounds of formula | are those wheraln
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R; is CFs, CFsH or CFHj, or
Ry 18 CF;, or

R; 18 hydrogen or fluoro, or

R i1s hydrogen, or

R, 1s fluoro, or

R, 18 hydrogen or fluoro, or

Rs 18 hydrogen, or

Rs 18 fluoro, or

R Is hydrogen, chloro, methyl, CF3; or OCF;, or
R, is hydrogen or methyl, or
R Is hydrogen, or

R, Ry and R, are all hydrogen

Within the group of compounds of formula | those compounds are preferred wherein
R, 1s CF;, GF2H or CFHs,

R; 1s hydrogen or fluoro,

Rs Is hydrogen or fluoro, and

R, Is hydrogen, chloro, methyl, CF; or OCF; (subgroup A)

Within the subgroup A are those compounds preferred wherein
R, ls CF,, CF:H or CFH,,

R; 1s hydrogen,

R, is hydrogen or fluoro, and

Rq Is hydrogen, chioro, methyl, CF; or OCF; (subgroup A1)

Another group of compounds of formula 1 within the subgroup A are those wherein
R; 1s CF3, CFzH or CFH,,

R; Is fluoro,

R; I8 hydrogen or fluoro, and

R, 18 hydrogen, chloro, methyl, CFs or OCF; {subgroup A2)

Among these subgroups, those compounds are preferred wherein Rz, R; and R, are all

hydrogen
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Preferred individual compounds are
1-methyl-4-triflucromethyi-1H-pyrrole-3-carboxylic acid (4'-bromobiphenyt-2-yl) amide,
1-methy-4-difluoromethyl-1H-pyrrole-3-carboxylic acid (4™-bromobiphenyi-2-yl) amide

The compounds according to formula | may be prepared according to the following reaction
in schemes (Ac designates an acetyl group)

A) Synthesis of the pyrrole carboxylic aclds

Route 1 (Tosmic-route)

Schemse 1
1)Tosmic/base COO-C.-C.al
Rin__ -20° to reflux R‘\U rCealot
COO-C,-Calkyl 2) CHX N
(X=leaving group) CH,
OI-QH,O H‘U/I | COOH
0°C ~ reflux [:'
CH, il

Route 2 (Tnflucroacetoacetic acid-route, analogous to JP-07157466)

1) HC(OMe), or HC{OER),

R/ﬁ\/ﬁ\oc'-c@lkyl T R 0G,C, alkyl

Ac,O
0°C to reflux temp

OMe or
0]

R CO0C,-C,alkyl
U

2) Ac,0 'il
AT to reflux tem
P COCH,

1) H;NCH,COOH

Y

- ————— - ————
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R, COO0C,-C,afkyl
Base 1/ H,O/MeOH or E1OH U
i
or Isopropanol/THF N
H
0°C to reflux temp
1) 1 equiv Base 2/ THF or R, QOH
other solvent
. o
2)CH , X = leaving group '}l
3) OHH,0 MeOH or EtOH CH,
0°C reflux temp

Base 1 = NaHCO,, Na,CO,, KHCO,, K,CO,, CaCO, and other bases

Basa 2 = NaOH, KOH, NaH, KH, n-BulLs and athers

The synthesis of the pymole carboxylic aclds of formula )l wherem Rz = H is descnbed in
WO-00/09482

The synthesis of the pyrrole carboxylic acids of formula Il wherein R; 1s fluoro may be
conducted according to the Schemes 2A or 2B

Scheme 2A

R, OH 3 OH
I | 1) 2-3 equl LDA
78°C [THF | |
F

N + N
) 2) F-reagent |
CH, ) F-rege CH,

F"'-reagenta = N-fluoro-bis(phenylsulfonyl)amine, N-fluoro-N-mathyl-toluene-4-sulfonamide,
2-fluoro-3,3-dimethyi-2,3-dihydro-1,2-benzlscthiazole-1, 1-dioxide,
1-fluoro-sym -collidimumtetrafiuoroborate

LDA = Iithiumdnsopropylamide

- Y —
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Scheme 2B
R, OH R, OH
|| || 1) 2-3 equl LDA/-78°C ]
';l ancs«cn,orcl,c-cci ,}' a
CH, CH,
KF / sulfolane R,
= "L —
o — |
N °F
CH,
B) synthesis of the amine 1|
Scheme 3
Ry R, Br, / solvent R, R,
Lewis-acid
=0 - )
{FaCl,, SnCi,, AlX,,
T{OAc),, etc )
0, 0°C refiux temp O,
5 min -24 hours
R, R,
H, / caislyst, or
- Br
Fe / CHyCOOH / H,0, @ @
or SnCl, NH, I

(AlX, Is preferably AICl, solvent water, DMF, THF, CH,Cl,, CHCl,, GICH,CH,CI, etc)

C) Synthesis of the amides
Scheme 4

R, OOH R, o
n I - I—NI N
N" "Ry
CH, H T R

1} 80OCl, or (CICO),

o in CH,Cl or other “H R,
solventa or without
solvent

2) basa/ Ml {soivent: THF
tolusne CH,CL, or others)

Base = N(C;H,), Hinig-base Na,CO, K,CO, and cthers
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The pyrrole carboxylic acid Il reacts with an activating agent such as thionyl chloride,
phosphorous pentachlonde or oxalic acld (or oxalyl) chlonds in the prasence of a solvent at
a temperature between 0°C and refiux temperature and a reaction tme of 30 minutes to 24
hours to give the corresponding acid chlonde Representative solvents are toluene,
benzene, xylene, hexane, cyclohexane chloroform or methylenechlonde The obtained acyl
chlonde are normally not isolated The new carboxamides of formula | are preferably
obtained by reacting the activated pyrrolecarboxylic acid with an aromatic amine of formula
lil In the presence of a solvent like toluene, benzene, xylene, hexane, cyclohexane
chloroform or methylenachloride and in the presence of an acid binding agent like
triethylamine, Hinig base, sodium carbonate, potassium carbonate or sodium hydrogen
carbonate at a temperature between D°C and refiux temperature Preferably the entire
reachon sequence of scheme 4 8 conducted as a single-vessel reaction

The carboxylic acid fluoride intermediates of formula 1l wherein R, 1s CHF; may be obtained
according to the following reaction route

Scheme §
C —
OHC COOH F S-X HF, CO-F DABCO HF!C CO‘ﬁ_Q
lvent
7\ solvent /i N\ _HNG Z/ \S
'f @ 0°C to reflux tmp é +8010 +140°C IP
CH, 10minto48h H, CH,

Ry R,
wherein Q 1s radical @ @ Bras defined as part of formula | and Xis F,

-N(GH:): ' -N(Csz)g ’ -N(CHzCHQOCHa)g or —\_/O The reagants F;S-X are known.

e g from J Org Chem, 1999, (64), 7048

The last reaction step of Scheme 5 compnsis a coupling (amidation) reaction which 1s
advantageously conducted in the presense of 1 to 2 equivalents of a sterically hindered
base like DABCO (1,4-diazabicyclof2 2 2Joctane) in a few drops of acetonfirile as a contact
madium, by heating the reaction mixture for 2 to 3 hours to a temperature of 80°C to 140°C

-——— - —— e —— - — - -
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until the reaction has taken place After coling routine work-up procedure yields the finat

product of formula | wherain Ry 1s CHF2

The compound B and the synthesis thereof has especially been created for the production

of the active ingredients of the present invention, and therefore represent further features of

this invention Likewise the novel compound A and the preceding esters are part of this
invention Compound A may be obtained as follows

Scheme 6,
COOR* R*00C, COOR" COOR*
Stan 1
| 7\ 0°C to reflux tamp.
- e
. 1) TOSMIC/soivent N
COOR  Cwmanmme & oHFH,0rmicohol
30 min to 12h 3 (06 0.9 equivalents Hy
E-and Zdsomers  2) L-CH,
Step 3
1) SOCL/ DMF or
CO,CLIOMF
2) Pd/charcoalbass

OHCG, COOR*

Z_S . oan.o H

N at standard hydroloysis canditions N

o @ (6.9 NeOH or KOH m water l
or m water/alcohole 0.1 to 10hours CH,
10°C o reflux temp-

wherein R* 1s C-Cealkyl, or Si(C+-Cealkyl)s , and L Is a leaving group like a halogen atom,
-O-Tos , eic Reaction Step 3 1s a modiiied verston of a Rosenmund reaction, which Is not
yet known in the art, and thus represents another feature of this Invention Specifics are
reactant combinatons SOCL/DMF or oxalic acid dichloride/DMF, DMF in catalytic amount,
optional inert solvent, in the first step and in the second step reducing conditions like Pd on
carbon at a temperature between 0°C and +10°C, preferably between 0°C and +5°C, and
advantageously in the presence of tertiary amins, like e g a Hlnig-base

Attemnatively, the 3,4-diester-1-methyipyrrole of Scheme 6 may be obtamed according to
R K Huisgen, US 3,285,931) as outlined In scheme 7

— - - —— ——r, . Sp—— — e — ———— — ——
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Scheme
R*0OC, COOR"*
CHO A'00C—=———COOR" ﬁ
I.l‘c-_-N\c— H - N
CoO 0/70to0110°C )
H, A% CH,

Surpnsingly, It has now been found that the novel compounds of formula | have, for
practical purposes, a very advantageous gpectrum of actvities for protecting plants against
diseases that are caused by fungi as well as by bactena and viruses

The compounds of formula | can be used tn the agncultural sector and related fields of use
as active ingredients for controlling plant pests The novse! compounds are dishnguished by
excellent actvity at low rates of applicahon, by being well tolsrated by plants and by being
environmentally safe They have very useful curatlve, preventive and systemic properties
and are used for protecting numerous cultivated plants The compounds of formula | can be
used to inhibit or destroy the pests that occur on plants or parts of plants (fruit, blossoms,
leaves, stems, tubers, roots) of different crops of useful plants, while at the same time
protactng also those parts of the plants that grow later e g from phytopathogenic micro-
organisms

It 1s also possible to use compounds of formula | as dressing agents for the treatment of
plant propagation matenal, in particular of seeds (frurt, tubers, grains) and plant cuttings
(e g rice), for the protection against fungal infactions as well as agamnst phytopathogenic
fungi occumng in the soll

The compounds | are, for example, effective against the phytopathogenic fungi of the
following classes Fung imperfecti (8 g Botrylis, Pyricularia, Helminthosponum, Fusarium,
Septoria, Cercospora and Altemana) and Basidiomycetes (e g Rhizoctonia, Hemilewa,
Pucomia) Additionally, they are also effective against the Ascomycetes classes (e g Ven-
turla and Erysiphe, Podosphaera, Monilinia, Uncinula) and of the Oomycetes classes (e g
Phytophthora, Pythlum, Plasmopara) Outstanding activity has been observed against
powdery mildew (Erysiphe spp } Furthermore, the novel compounds of formula | are
effective agamnst phytopathogenic bacteria and viruses (e g against Xanthomonas spp,
Pseudomonas spp, Erwmia amylovora as well as against the tobacco mosaic virus)
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Within the scape of present nvention, target crops to be protected typically comprise the
following species of plants cereal (wheat, barley, rye, oat, nce, maze, sorghum and related
species), beet (sugar beet and fodder beet), pomes, drupes and soft frult (apples, pears,
plums, peaches, aimonds, chemes, strawberries, raspberries and blackbemes), laguminous
plants (beans, lentis, peas, soybeans), oll plants (rape, mustard, poppy, olives, sunflowers,
coconut, castor oll plants, cocoa beans, groundnuts), cucumber plants (pumpkins, cucum-
bers, melons), fibre plants (cotton, flax, hemp, jute), citrus frult {oranges, lemons, grapefrurt,
mandanns), vegetiables (spinach, lettuce, asparagus, cabbages, carrots, onlons, tomatoes,
potatoes, paprika), lauraceae (avocado, cinnamomum, camphor) or plants such as tobacco,
nuts, coffee, eggplants, sugar cane, tea, papper, vinas, hops, bananas and natural rubber

! plants, as well as omamentals

The compounds of formula | are used in unmodified form or, preferably, together with the
adjuvants conventionally employed in the art of fonnulaton To this end they are conve-
niently formulated 1n known manner to emuisifiable concentrates, coatable pastes, directly
sprayable or dilutable solutions, dilute emulsions, wettable powders, soluble powders,
dusts, granulates, and also encapsulations e g in polymenc substances As \'Mth the type of
the compositions, the methods of application, such as spraying, atomising, dusting, scatter-
ing, coating or pounng, are chosen In accordance with the intended objectives and the pra-
valling circumstances The compositions may also contain further adjuvants such as
stabllizers, antfoams, viscosity regulators, binders or taclafiers as well as fertiizers,
micronutnent donors or other formulations for obtaining spectal effects

Suiiable camers and adjuvants can be solid or hquid and are substances usefu) in formula-
tion technology, @ g natural or regenerated mineral substances, solvents, dispersants,
wetting agents, tackifiers, thickeners, binders or fertlizers Such carlers are for example
described in WO 87/33890

The compounds of formula | are normally used in the form of compositions and can be
applied to the crop area or plant to be treated, simultaneously or In succession with further
compounds These further compounds can be e g fartlizers or micronutnent donors or
other preparations which influence the growth of plants They can also be selectve herbicl-
des as well as Insechcides, fungicides, bactencides, nematicldes, mollusccides or mixtures

— —— - et g e n8 S rrrtm——
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of several of these preparations, if desired together with further caniers, surfactants or
appiication promoting adjuvants customanly employed in the art of formulation

The compounds of formula | can be mixed with other fungicides, resulting in some cases in
unexpected synergistic activittes Mixing components which are parhicularly preferred are
azoles, such as azaconazole, BAY 14120, bitertanol, bromuconazole, cyproconazole,
drfenoconazole, diniconazole, epoxiconazole, fenbuconazole, fluquinconazole, flusllazole,
fiutnafol, hexaconazole, imazali, imibenconazoale, ipconazole, metconazole, myclobutanil,
pefurazoate, penconazole, pynfenox, prochloraz, propiconazole, simeconazole, tebucon-
azole, tetraconazole, tnadimetfon, trladimenol, trflumizole, tnticonazole, pynmidinyl
carbinole, such as ancymidol, fenarimol, nuanmol, 2-ammo-pyrimidines, such ag bupinmats,
dimethinmol, ethinmol, morpholines, such as dodemorph, fenpropidine, fenpropimorph,
spiroxamine, tndemorph, anilinopyrimidines, such as cyprodinil, mepanipynm, pynmethanil,
pyrroles, such as fenpicionil, fludioxonil, phenylamides, such as benalaxyl, furalaxyl, meta-
laxyl, R-metalaxyl, ofurace, oxadncyl, benzimidazoles, such as benomyi, carbendezim,
debacarb, fubendazole, thizbendazole, dicarboxmides, such as chlozolinate, dichlozoline,
Iprodione, myclozoline, procymidone, vinclozoline, carboxamides, such as carboxan,
fenfuram, flutolanil, mepronll, oxycarboxin, thifluzarmde, guanidines, such as guazatne,
dodine, iminoctadine, strobilunnes, such as azoxystrobin, kresoxim-methyl, metomi-
nostrobin, SSF-129, tnfloxystrobin, picoxystrobin, BAS 500F (proposed name pyraclostro-
bin), BAS 520, dithlocarbamates, such as ferbam, mancozeb, maneb, metiram, propineb,
thiram, 2ineb, ziram, N-halomethylthiotetrahydrophthalimides, such as captafol, captan,
dichlofiuanid, fluoromides, folpet, tolyfluanid, Cu-compounds, such as Bordeaux mixture,
copper hydroxide, copper oxychlonde, copper sulfate, cuprous oxide, mancopper, oxine-
copper, nitrophenol-derivatives, such as dinocap, nitrothal-isopropyl, organo-p-detivatives,
such as edifenphos, iprobenphos, isoprothiolane, phosdiphen, pyrazophos, tolclofos-
methyl, vanous others, such as acibenzolar-S-methyl, anilazme, benthlavallcarb, blasticidin-
S, chinomethionate, chloroneb, chiorothalonil, cyfiufenamid, cymoxanil, dichlone,
diclomezine, dicloran, diethofencarb, dimethomorph, SYP-LI90 {proposed name flumorph),
dithianon, ethaboxam, etndiazole, famoxadone, fenamidone, fenoxanil, fentin, fenmzone,
fluazinam, flusutfamide, fenhexamid, fosetyl-aluminium, hymaxazol, iprovalicarb, IKF-916
(cyazofamid), kasugamycin, methasulfocarb, metrafenone, nicobifen, pencycuron,
phthalide, polyoxins, probenazole, propamocarb, pyroquilon, quinoxyfen, quintozene, sulfur,
tnazoxide, incyclazole, inforins, validamycin, zoxamide (RH7281)

— v — — ————— g
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A preferrad method of applying a compound of formula |, or an agrochemical composition
which contains at least one of sald compounds, s foliar application The frequency of
appiication and the rate of apphcation will depend on the risk of infestation by the corra-
sponding pathogen However, the compounds of formula | can also penetrate the plant
through the roots wvia the soil (systermic action) by drenching the locus of the plant with a
hquid formulation, or by applying the compounds in solid form to the soll, e g in granular
form (soll application) In crops of water rice such granulates can be applied 1o the flooded
rice field The compounds of formula | may also ba appiled to seeds (coating) by impregna-
ting the seads or tubers either with a iquid formulation of the funglcide or coating them with
a solid formulation

The fommulation, 1 @ the compositions contaning the compound of formula | and, f desired,
a sohd or iquid adjuvant, are prepared In known manner, typically by intmately mxing
and/or grinding the compound with extenders, e g solvents, solid carrlers and, optionally,
surface active compounds (surfactants)

The agrochemical formulations will usually conten from 0 1 to 89 % by welght, preferably
from 0 1 to 95 % by weight, of the compound of formula I, 89 8 to 1 % by welght, preferably
98 8 to 5 % by weight, of a solid or iquid adjuvant, and from 0 to 25 % by weight, preferably
from 0 1 to 25 % by weight, of a surfactant.

Advantageous rates of application are normally from 5 g to 2 kg of active ingredient (a l)
per hectare (ha), preferably from 10 g to 1 kg a i/ha, most preferably from 20 g to 600 g

a [/ha When used as seed drenching agent, convenient dosages are from 10 mg to 1 g of
achve substance per kg of seeds

Whereas it 1s preferred to formulate commercial products as concentrates, the end user will
nommally use dliute formulations

The following non-imiting Examples itiustrate the above-descnibed invention in more detas

Temperatures are given in degrees Celsius The following abbreviations are used
m p = melbng point; b p = bolling point. "NMR" means nuclear magnetic resonance
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spectrum MS stands for mass spectrum “%" is percent by weight, unless corresponding
concentrations are indicated mn other units

Example 1
1-Methyl-4-tnfluoromethyl-1H-pyrrole-3-carboxylic acid {(4'-bromobiphenyl-2-yl) amide

A solution of 1-methyl-4-tnfluoromethyl-1H-pyrrole-3-carboxylic acid (0 42 g, 2.2 mmol) and )
oxalyl chlonde (0 30 g, 2 4 mmol) 1n methylene chlonde (20 mi) 1s stirred for 3 hours at room
temperature in the presencae of a catalytic amount of DMF Then the resulting acid chlonde
solution [s slowly added to a solution of 2-(4’-bromophenyl)aniline (0 55 g, 2 2 mmol) and
triethylamine (0 33 g, 3 3 mmol) in 15 ml of methylene chlonde The resulting mixture is then
stired for 16 hours at room temperature After the addition of ethylacetate, the organic
phase is washed twice with water After drying the organic phase over Na;SQ,, the solvent
Is removed In a water-jet-vacuum &nd the obtamned crude product is finally purified by
column chromatography (silica gel, eluant ethylacetate/hexane=12) 0 52 g of 1-methyl-4-
trifluoromethyi-1H-pyrole-3-carboxylic acld (4’-bromobiphenyl-2-yl) amide are obtained in
the form of a yellow powder having a melting point of 163-164°C

The following compounds of formula | are prepared in a similar way, using analogous _

‘ methods
Table 1 R,
3 ]
g Compd No | R, R2 phys data, mp °C
11 CF; H 1683-164
- 12 CF,H H 166-167
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13 CFH; H H H

14 CF; F H H resin, M'=411

15 CFH F H H resin, M*=423

16 CFH, F H H

17 CF; H 8-F H

18 CFH H 8-F H

19 CF; F 8-F H

110 CFRH F 6-F H

Exa 2 4-Formyl-1-methyl-tH-pymrole-carboxylic acid ethylester

0
CO—0—C,H,

CH,
A solution of 21 6 g (0 11 mol) 1-maethyl-1H-pyrrazole-3,4-dicarboxylic acld monoethylester
and 14 8 g (0 117 mol) oxalyl chlonde and 150 ml methylene chlonde Is strred for 3 hours
at room temperature in the presence of a catalyhc amount of absolute DMF After 3 hours
the solvent is remorvd in a water jet vacuum and the crude acid chionde (21 5 g) is
dissolvad in 400 ml of dry tetrahydrofurane After addrion of 142 g (0 11 mol) of
N,N-diisopropylethylamine (Himig-base) the mixture Is hydrogenated with hydrogen in the
presence of 6 0 g 10% Pd/C at 0°-5°C for 5 % hours Then the catalyst is filtered off and the
solvent removed in a water jet vacuum The raw material Is purnfied by flash-chromato-
graphy over sllica gel (eluant: t-butyimethyletherhexane 1 5) Yield 16 g 4-formyl-1-methyl-
1H-pymole carboxylic acid ethylester in the form of a yellow powder, mp 75°-76°C

ample 3 4-Formyl-1-methyl-1H-pymrrole-carboxylic acld

° CO—0—H
T

1

CH,
To a solution of 4 6 g (0 0255 mol) 4-formyi-1-methyi-1H-pyrrole-carboxylic acid ethylester
and 980 ml of ethanol 1s added a solution of 2 1 g (0 031 mol) potassium hydroxide of 85%
and 20 m{ of water producing a shightly exothemic reaction The resulting mixture 1s stred
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for 2 hours at +80°C and then the solvent mixture EtOH/H;0 1s distilled off in vacuo The
resulting oil 1s dissolved in 100 ml of H;O and washed twice with ethylacetate Then 20 mi of
2N hydrogen chlonde solution 1s added slowly of the water phase in the cold The
precipitated solid is filtered off and washed with water After drying of the precipitate in a
vacuum oven the pure acid 1s obtained Yield 3 6 g of 4-formyl-1-methyl-1H-pyrrole-
carboxylic acid in the form of a slightly yellow powder; mp 178°-180°C

Example 3
4-Difluoromethyl-1-methyl-1H-pymole-3-carbonyl fluonde
F
F CO—F
H
[ \
N
CH,

To a cooled solution of 2 6 g (0 017 mol) 4-formyl-1-methyl-1H-pyrrole-carboxylic acid and
70 ml methylene chlonde is added a solution of 11 0 g (0 068 mol) diethylaminosulfurtn-
fluoride (DAST) and 10 ml methylenechlonde in such a manner that the temperature
remains constant at 0°to +2°C Then the mixture Is stirred for 30 minutes at 0°C and 18
hours at room temperature The reaction mnxture Is taken up In ethylacetate and washed
twice with ice water and bnne After drying the solvent Is removed In a water Jet vacuum and
the residue punfied by flash chromatography over silica gel (eluant hexane/ethylacetate

2 1) Yleld 1 85 g 4-difluoromethyl-1-methyi-1H-pymole-3-carbonyl fluonde n the form of a
browmsh solid, mp 53°-54°C

In a slmilar manner the intermediates of the general formula B of table 2 may be obtained

Table 2
OHC COOR*
2/ \S

I}I

CH,
Compound No R* phys Data (mp [°C])
11 CHs
12 CzHs 76-77

- -
* -

V24




LY. s

's"

\]‘r';

NEL

WO 02/064562 PCT/EPO2/0134 / 7

-15 -
13 CaHrn
14 Cerl'l
15 CQHﬂ-I'I
16 Si1(CHa)a
Formulation Examples for compounds of formula |

Working procedures for prepanng formulations of the compounds of formula | such as
EmuisHfiable concentrates, Solutions, Granulates, Dusts and Wettable powders are
described in WO 97/33890

Biological les Fupgicidal actions
mple B- on_against Puccinia recondilg /w on wheat

1 week old wheat plants cv Arina are treated with the formulated test compound

{0 02% active Ingredient) in a spray chamber One day after application wheat plants are
noculated by spraying a spore suspension (1 x 10° uredospores/ml) on the test plants
After an incubation penod of 2 days at 20° C and 95% r h plants are kept in a greenhouse
for 8 days at 20°C and 60% rh The disease Incidence 18 assessed 10 days after
Inoculation

Compounds of Table 1 show good activity in this test (< 20% infestation) Infestation 18
prevented virtually completely (0-5% infestatton) with compounds 1 1,12,14and 15

le B- against Podosphaers /e / apple ery mi le
5 week old apple seadlings cv Mcintosh are treated with the formulated test compound
(0 002% actve ingredient) in a spray chamber One day after application apple plants are
moculated by shaking plants Infected with apple powdery mildew above the test plants
After an incubation period of 12 days at 22° C and 80% r h under a light regime of 14/10 h
(hght/dark) the disease incidence is assessed
Compounds of Table 1 show good actmvity in this test The compounds11,12,14and 15
exhibit strong efficacy (< 20% infestation)

- R —_— — - s —— —— —— ——— - ————
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i Action against Vi Inae cab o le
4 week old apple seedlings cv Mcintosh are treated with the formulated test compound
(0 02% active ingrediant) in a spray chamber One day after application apple plants are
inoculated by spraying a spore suspension (4 x 10° conidia/ml) on the tast plants After an
Incubation penod of 4 days at 21° C and 95% r h the plants are placed for 4 days at 21°C
and 60% r h in a gresnhouse After another 4 day Incubation period at 21° C and 95%
r h the disease incidence Is assessed
Compounds of Table 1 show good activity in this test The compounds 11,12,14and 15
exhibit strong efficacy (< 20% infestation)

I Action agamn 1ph inis / barley (Powdery midew e
1 week old bariey plants cv Express are treated with the formulated test compound
(0 02% active ingredient) in a spray chamber One day after application barley plants are
inoculated by shaking powdery mildew infected plants above the test plants After an
iIncubation period of 6 days at 20°C / 18°C {day/night) and 60% r h In a greenhouse the
disease incidence Is assessed
Compounds of Table 1 show good activity in this test The compounds11,12,14and 15
exhibit strong efficacy (< 20% infestation)

Example B-5 on agajns le (Botryhis on apple f
In an apple fruit cv Golden Delicious 3 holes are dnlled and each filled with 30 pl droplets of

the fomulated test compound (0 002% active Ingredient} Two hours after epplication 50 pl
of a spore suspension of B cmnerea (4 x 10° conmdia/ml) are pipetted on the application
sites After an ncubation penod of 7 days at 22° C m a growth chamber the disease

tncidence Is assessed
Compounds of Table 1 show good activity in this test The compounds11,12,14and15
exhibit very strong efficacy (< 10% infestation)

S week old grape seedlings cv Gutedel are treated with the formulated test compound
(0 002% active ingredient) in a spray chamber Two days after application grape plants are
moculated by spraying a spore suspension (1 x 10° conlidia/ml) on the test plants After an
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incubation penod of 4 days at 21° C and 85% r h In a greenhouse the disease incidence Is

assessed
Compounds of Table 1 show good activity in this test The compounds 11,12,14and 15
exhiblt very strong efficacy (< 10% Infestation)

4 woeek old tomato plants cv Roter Gnom are treated with the formulated test compound

(0 002% active ingredient) in a spray chamber Two days after application tomato plants are
mocutated by spraying a spore suspension (1 x 10* conidia/ml) on the test plants After an
incubation penod of 4 days at 20° C and 95% r h In a growth chamber the disease
incidence i1s assessed

Compounds of Table 1 show good actvity in this test The compounds 11,12, 14and 15
exhibit very strong sfficacy (< 10% infestaton)

EXAMpie 2-0, AcCon against Fyrenopinora teres/ barie [NGL NG 1h* sl

1 week old barley plants cv Express are treated with the formulated test compound

(0 002% active ingredient) in a spray chamber Two days after application barley plants are
inoculated by spraying a spore suspension (3 x 10* conidia/ml) on the test plants After an
incubation period of 2 days at 20° C and 85% r h plants are kept for 2 days at 20°C and
60% rh In a greenhouse The disease incidence Is assessed 4 days after ;noculation
Compounds of Table 1 show good actwity in thistest The compounds 11,12,14and15
exhibrt strong efficacy (< 20% infestation)

Example B-9, Achon against Sepfons nodorum /wheat (Septona leaf spot on wheat)

1 week old wheat plants cv Anna are treated with the formulated test compound

(0 02% active ingredient) In a spray chamber One day after application wheat plants are
inoculated by spraying a spore suspension (5 x 10° conidia/ml) on the test plants After an
Incubation penod of 1 day at 20° C and 85% r h plants are kept for 10 days at 20°C and
80% rh in a greenhouse The disease incidence Is assessed 11 days after inoculation
Compounds of Teble 1 show good activity In this test The compounds 11,12, 14and15
axhiblt strong efficacy (< 20% infestation)
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What s claimed [s

1 A pymolecarboxamide of formuia |
[y
N
I H Q R, ()
Y R

CH, Br

wherein

R, 18 CFs, CF;H or CFH,,

Rz 1s hydrogen or fluoro,

Rs Is hydrogen or fluoro, and

R4 Is hydrogen, fluoro, chloro, bromo, methyl, CF3, OCF; or SCF,.

2 A compound of formula | according to claim 1, wherem
R4 is hydrogen, chlore, methyl, CF; or OCF,

3 A compound of formula | according to claim 2, wherein
R3 1s hydrogen

4 A compound of foomula 1 according to claim 2, wherein
Rz 18 fluoro

5 A compound of formula | according to claim 1 selected from the group comprising

1-methyl-4-tnfluoromethyt-1H-pymrole-3-carboxylic acld (4'bromobphanyl-2-yl) amide or
1-methyl-4-difluoromethyl-1H-pyrrole~3-carboxylic acld (4'bromobiphanyl-2-yi) amide

— —— amem- P
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6 A process for the preparation of compounds of formula ) which compnses reacting the
starting matenals according to the scheme

R, COOH  soc, or R, cocl
| Ry

CH, H'n GOk CH,

| UH:
-S4

whereln R,, Rz, R; and R, ara as defined for formula  in claim 1

Y

7 A composition for controliing microorganisms and prevenhng attack and infestahon of
plants therewith, wherein the active ingredient Is a compound as claimed i claim 1 together
with a suitabie canfer

8 A method of controlling or preventing infestation of cultivated plants by phytopathogenic
microorganisms by applicatron of a compound of formula | as claimed In claim 1 to plants, to
parts thereof or the locus thereof

9 A compound of the general formula

OHC COOR"®
2/ \S

I
CH,
wherein R* 1s hydrogen, Cy-Cgalkyl, or St(C,-Cpalkyl)s

23
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10 The compound of the formula

HF,GUOO'F

¥
CH,

11 A process for the prepamation of a compound of the formula

OHCZT COOH

!
CH,

which process compnses reducing a compound of the formula
HOO COOR*
s
N
CH,

wheraln R* is C1-Cealkyl, or Si(C,-Cealkyl)s , In a two-step process by reacting It first with a
halogenating agent selected from SOCly/ dimethylformarmde and oxalic acld chloride/
dimethylformamide, and in a second step reducing the intermediate acid ahlonde with
palladium on carbon in the presence of a base, and hydrolyzing the resulting ester of the

OHCUCOOH'

'f
CH,
wherein R* Is C1-Cgalkyl, or Si(Cy-Cealkyl)s under alkaline conditions

formula
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E the person D the name D the address D the nationality D the residence
Name and Address State of Nationality State of Residencs

gIARD, tsatf.‘lmnt'e?ul

yngen mi Telephons No.
Intellectual Pro De
L £ e o2 v s a0

racknell, be re Facsimils No.
United Kingdom 01344 481112

[ Taleprinter No.

m

D the designated Offices concerned
E the elected Offices concomned

D other

The Internstional Buresu of WIPO Authorized afficer
34, chamin des Colombettas Diana NISSEN (Fax 338 8970)
1211 Ganeve 20, Switzeriand
Facsimiie No. {41-22) 740.14.35 Telephona No {41 22) 338.33.38
Form PCTAR/308 (March 1894) 005268357
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PCT/EP02/01344
PATENT COOPERATION TREATY 3;)
From the INTERNATIONAL BUREAU
PCT o
INFORMATION CONCERNING ELECTED WARD, Steven, Paul
OFFACES NOTIRED OF THEIR ELECTION Syngenta Limited
Intellectual Proparty Dept.
{PCT Rule 61 3) PO Box 3538
Bracknell, Berkshire RG42 6YA
éxlarad dola United KXingdom

Duto of melling {day/monthyear) LN ﬂpwr .
15 November 2002 (15 11 02)

Applicant's or agent's fle reference
PF/5-50068A IMPORTANT INFORMATION
international appiiceton No international filing dste (day/monthivear} | Priorlty duts {day/monthiyear)
PCT/EPO2/01344 08 February 2002 (08 02 02) 09 February 2001 (09 02.01)
Applicart

SYNGENTA PARTICIPATIONS AG et al

1 The applicant is hereby informed that the Intsmational Bureau hes, according to Article 31(7} notified sach of the fallowmg
Offices of its elaction

EP AT,BE,CH,CY,DE,DK,ES,FI,FR,GB,GR,IEIT,LU,MC,NL,PT,SE, TR
National AU,BG,CA,CN,DE,GB,IL,JP,KP,KR,MN,NO,PL,LRO,RU,SK,US

2 The following Offices have walved the requirement for the notification of their election the notrfication will be sent to them
by the internetional Bureau only vpon their request
AP GH,GM.KE,LS,MW,M2,SD,SL,SZ,TZ,UGZM 2ZW
EA AM.AZBYKG,KZMD,RU,TJ,TM
OA BF,BJ,CF,CG,CI,CM,GA,GN,GQ,GW,ML MR,NE,SN,TD, TG
Nestional AE,AG,ALAM,AT,AZ,BA,BB,BR,BY,BZ,CH,CO,CR,CU,CZ,DK,DM,DZ,EC,EE,
ES,FI,GD,GE,GH,GM,HR,HU,ID,IN,IS KE,KG,KZ,LC,LK,LR,LS,LT,LU,LV,MA,MD,MG,
MK,MW,MX,MZ,NZ,PH,PT,SD,SE,SG,SI,SL.TJ, TM, TN, TR, TT,TZ,UA,UG,UZ,VN,YU,ZA,
ZwW

A The applicant is reminded that he must enter the "national phase” before the expiration of 30 manthes from the priority date
befare each of the Offices ilsted above. This must be done hy paying the national fes(s) and furnishing |f prescnbed, &
transigtion of the Internetional appiication [Articie 38(1)(a)) as well as, where applicabls, by furnishing & transtation of sny
annexes of the [nternational preliminary exasminstian report {Article 36(3){b} and Rule 74.1).

Somae offices have fixed time limits expiring later than the ebove-mentioned time limit. For detsiled informstion about the
:rpllubhﬂmo limits and the sats to be parformed upon entry inta the national phase before a particular Office, see Volume H
the PCT Appllcant's Guide.

The sntry into the European regional phass Is postponed unhl 31 months from tha priority date for all States designated for
the pumposas of obtaining a Europesan patent.

The International Bureau of WIPO Authorized cfficor
34, chemin des Colombettes Dians NISSEN (Fax 338 8370)
1211 Geneva 20, Switzeriand
Facalmils No. (41 22) 740 14.35 Telephone No. (41 22) 338.83.38
Form PCTAR/332 (September 1807) 6288354
- _ l. .




TR T T AT wne . am m-

gn‘-r.—-ri—"-g:‘,-ﬂ pt —'m—'-vl\r\.-— - T = s -
3 B R . W ey THE AT =7

Not yst published

FILE No 017 31 07 "03 11 49 1D SYNGENTA FAX 01344481112 PAGE 27 2
L ITEFVLV 1099
PATENT COOPERATION TREATY
Fram the INTERNATIONAL BUREAL
PCT To
NOTIFICATION CONCERNING BASTIAN, Wemer
SUBMISSION OR TRANSMITTAL Syngenta Participations AG
OF PRIORITY DOCUMENT intoliectus| Property
{PCT Admumstrativa Instructiona, Section 411) gm Basel
SUISSE
Data of malling {dsy/monthiyear)
10 Juns 2002 {10.06 02)
Appllaanr's or sgent’s fils refarance
PF/5-50068A IMPORTANT NOTIFICATION
imarnational application No- imemationsl flling date {dey/monthAvesr)
PCT/EPO2/01344 08 February 2002 (08 02 02) »/
Intamational publication date {deymontivysar) Priarity date (day/manthiyesr)

09 February 2001 {08 02 01)¥

Applfcam

SYNGENTA PARTICIPATIONS AG et al

1 The applicant 13 hereby notified of the duts of receipt {exospt whore the |ettars "NR" appaar In the nght-hand column] by the
imernationa! Buresu of tha priority documentis) relsting 1o the sariler sppiication(s) indicated balow Unloss atherwiss
indicated by an asterisk appaaring next to a date of rasaipt, or by the lettars *NR" [n tha right-hand calumn the priarity
documam conoernad was submhtad or transmittad 1o the Intemations! Bureau In compilance with Rule 17 1{a) or (b).

2 This updetes and roplases any previously idsusd notificatian canseming submissian or tranemital of priority documents.

A, Anastarhi{®) sppsanng next to a dais of recelpt. in the right-hund ealumn, denotes a priarity dacumant submited
or ranamhtad to the internationat SBuresu but not in campilancs with Ruda 17 1(a) or [b) tn such a case, the mtentbon
of the appficant ks directed 1o Rula 17 1{2) which providas that no dasignated Offics may disregard tha priarity olalm
concarmed before giving the applhoant an appartunkty upon snay Into the national phase, 10 fumish the prierfty dosument
within 2 dmo (imit which s ressanable undsrthe ciroumstances.

4. The lotters “NR" appsaring In the right-hand column denote a priority document which waa net recelved by ths intemnational
fwvesu or which the applicant did not raquest the recsiving Office to prepars and tranamit to the International Suresu,
a3 provided by Rule 17 1{a) or (b), respactivaly In such a case, the sttention of tha applicant is dirsated to Rule 17 1{c} which
provides that no designated Offloe may dinregard the priority clslm cansernad before giving tha applicant an opportunity
upan entry inte tha national phase to fumish 2he priorfty docurnent within a tims limkt which s reasonabis undor the

clrumstanoss
Priority dato Prindty sgollostion Na, Country or magianal Offioe Date of mooict
ar PLT recelving Office piadarity documant
v v
Febr 2001 {09 D2 01) 0103258 0 GB 29 Apn 2002 (29 04 02)
The intsmatiarl Bureas of WIPO Autharited officar
M, chomin des Colombatios Sun LEE
1211 Genevs 20, Bwliszariami
Facarmile No. {#1:22) 780.14.95 Telaphone No- {41-22) 335.83.58
Form PCYAB/A04 (July 1888) 004805283
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For racarving Office usa only

PCT

Internauonat Application No.

REQUEST
International Filing Dale

The undersigned requests that the present
intemabonal qpﬂal?uum be processed

according to the Patent Cooperation Treaty
Name of receaving Office and "PCT International Applicaison”

Applicant’ or agent file reference -
{¢f desired) (12 characiers maximum) PF/5 -50068A

BaxNo.1  TITLE OF INVENTION
NOVEL PYRROLECARBOXAMIDES

BaxNo. Il APPLICANT O This person 15 also inventor
Name sl midvesr { Farnlly stme foltowed I fficial designation. The addrexs
MWMM;:-dmz;ﬂ;;mkmﬂnﬂn thiz Box iz the applicent 3 Telzphons No. +41 6132311 11
Saury (shar b, couniry) of rasidence if no Siate of regidence Iy indicared beiow.)

Syngenta Participations AG FesaleNa,  +41 61 323 50 44

N Schwarzwaldallee 215

4053 Basel Teloprinier Mo,

CH Appheant 5 repstretion No. with te Cffler
State (zhat ix, country) of nationahty CH Suate fthat is country) of remdence: CH

as Thus person s applicant -nd-mul all demgnated States except the Unsted States the States sndicated m

for the purpowes of the Umted States of Amenca of Amenca only the Supplemental Box

BoxNo.Ill FURTHER APPLICANT(S) AND/OR (FURTHER) INVENTOR(S)

Nemo and addear: { Family azme followed by given nama Jor a legal entiry, full officiel designation. Tie addrezs This
st incliude pusiol code and xame of conntry. The coumiry of the adkdreas indicared b this Box is tha applsant 3 persan 1s
Suaxte (that is, country) of revidence {f ne Suis of residence is indicated below.) [-J
- WALTER, Harald applicant only
Syngenta Crop Protection AG 3 applicant and mventor
?&:aw;::lald."“ 215 D inventor only (If this check box s
- CH marked, do not fill s below.)
Appleara 1 regutetion Ne. with the Office
State (char s, couarry) of mionality CH State {thar 12, couniry) of remdence: CH
Thus person 15 applcam dldupmd all demgnated Siatey eacepn the Urnted States the States incicated 1n
for the purposes of* the Uniind Stairy of Amencs of America oaly the Supplemental Box

E Further applicants and/or (further) inventors are indicated on a continuation sheet.

! Box No. IV AGENT OR COMMON REPRESENTATIVE, OR ADDRESS FOR CORRESPFONDENCE
The person idennifled below 1 hereby/has been apponted to act on behalf E agent D COMUDON represenative
of the applicant(s) before the compesent Intermanonal Anthonbes ax
prp—prr— { Fmlly name followed by given nome, for a legnl enticy, full officral dasignation. The
3 addrazs muti inchuds pastal cods and mame of couniry.) Telephone No.  +41 61 323 11 11
- BASTIAN, Wemner
c/o Syngenta Participations AG
Fa Intellectual Property FecmmikeNo.  +41 61 323 50 44
v PO Box
CH-4002 Basel
y Switzeriand Telegeinter No.

D Address for correspondence Mark this check box where no agent or common representative wwhas been apposnted and the

space above 15 used instead to indicate a specaal address to which correspondence should be sent

By Along Form PCT/ROV101 See Notes to the request form

—_ - - — — —— — - —
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Box No.V

DESIGNATION OF STATES

mark the applicable check-boxes below at least one must be marked.

The following desgnations are hereby made under Rule 4 9(a)

Regional Patent

E EA  Eoresian Patemt AM Armems AZ Azboljan, BY Belarus KG Kyrgyastan KZ Kamkhstan, MD Republic of Moldove, RU Ruman
Federaton, TJ Tapkistan, TM Turkmemstan, and ay other State whuch 18 & Contracting State of the Euraman Patent Convention and of the PCT
EP  Europesn Patent. AT Austna BE Belgum, CH and LI Switzeriand and Liechiemtesn, CY Cyprus, DE Germany DK Denmark ES Span,
F1 Pinland, FR Prance, CB Umited Kingdom GR Oreees, IE ireland, IT Imly LU Luxembourg, MC Monaco, NL Netherlands, PT Portugal,
SE Sweden, TR Turkey and any other State winch 1s s Contracting State of the Enropesn Patent Convention and of the PCT
OA  OAPIPstent BF Burkina Fam, BJ Baun, CF Central Afican Republic, CG Congo, CI Ciite dlvorre, CM Cameroon, GA Gabon, GN Gures,
GW Guoea-Buxau ML Mal, MR Msuntme, NE Niger SN Senegal TD Chad, TG Togo, and any other State which ts a member Stae of
OAP] and a Cantracting Siate of the PCT ({f other Hnd of protection or trearmens desired, specify on dotted line). . v e oo — e e
Natlonal Patent (if other kind of protection or ireatmant desired, specify on dotted line).
5 AE  Unted Arab Eursies e o o GE Grogit - e oo MW MalaWi oo e e e
AG  Antguaand Barbuds. .. GH Ghama___ . __— .. B MX Mo . .
B AL aAbona_. .. - . GM Gambie s m ;e e o MZ  Mosambigoe, e v e .
B AM Amemte e e o= E HR  Croatm. e cerem v e NO  Norway -
AT AUBND— o s e e e HU HUBgaly ccmvee - - NZ NewZealandeo — oo
H AU Averaln o oo .. [ D Indonesa - - . . B OPL Polndee o
AZ  AZTRER e e L o Jsmel & e e PT  Powgl..
BA BosusandHerzegovina ... -~ B IN  Indimee cn e — . — RO  Romanlh. e - ee e
e e e o e 5 Ieband e ee e — B RU  Russian Federatiofu. ————. —
%l BB Babeda ... __ ___ ... 1B JP Dbpr.. o -
K BG Bulgamm_ o e o KE  Kofluan onmre o e Sudan.
Bl BR  BABL. o o e oo KG Kymymsan . coeom e oo SE  Sweden —
B BY Beamumeomue coe com KP  Democmtic People’s Republic SG  Singapore -
B 5z Bleee o . . OF KOTBRsen e s i o Slovena. .
CA Camta _ __ oo KR  Republx of Koret c e « o = SK  SlovaKibew - oo
CH&LI Switzmriondand Licchtengen B8 KZ  Kamkhsan o coooooeeee e SL  SiemaLleone. e s o
CN Chobe e e LC SN LUCH. w e in e sesserenen T)  Tejfisan.
X co Cotmbibenuun —- coe ——- B LK  SnLoankAe womeeee  wens T™M  Turkmemsin. -
CR CoaRlew ——_ oo LR Libea_ TR  Turkey - —
CU  Cubh woevirns = oo oo e LS  Lotothou— muc—ce m e o TT Tondsdand Tobego... —— .
€Z Crech Republice. o ——_ « B LT Luwemt e e o e o e — —_—
E pDE Gemany—— e B LU Luxembourp eeeee— o~ eeee TZ  Unted Repubbc of Tanzams. ...
DK Denmatk - o e B LY Lade_ - - ___ __ UA  UkMIDE i st e o
B DM Domme oo MA  MOMGO. e e e e e UG  Uganda —
DZ Algerin emee e _ MD  Republic of MOMOVE e = seveeee US  Untod Stastesof Amenea
E EE Emown o - e e s —— s UZ  Uzbekistano s e o e
ES  SpMiles s o mirsn MG Madagascar . oo - VN Viet Nameeiae . —— -
M F1 Fnland .. .. .. MK  The former Yugoslav Republic of YU Yugoslava -
X GB UmtedKingdom. ... MacedOnis o e eae o e ZA  South ARICE e e,
GD Greneda - oo X MN Mongolid e e e = = B9 ZW ZimbebWeeer e e e

ARIPO Patent. GH Ghana GM Gamina, KE Kenys LS Lesotho, MW Malawi MZ Morambique, SD Sudan, SL Sierra Leone, S22 Swazlland,
TZ Umied Repubhe of Tanzama, UG Ugands, ZW Zimbabwe, and any other State wiech 15 8 Contracting State of the Hurare Proiocol and of the

T

Check-box reserved for denignating States which have become party 10 the PCT afier issunnce of tus sheet.
TN  Tomua (fram 10* December 01)

B xc
E ru

Ecusdor —
Phubipennes (from 17* August 01) _

0

a0

Precautionary Designation Statement In addition (o the designstions made above the applicant also makes under Rule 4 9(b) all other
designations which would be permutied under the PCT except any designation(s) indicated in the Supplemental Box as being exciuded from
the acope of this statement The apphicant declares that those additional designations are subject to confirmation and that any designation

which 18 not confirmed before the expiration of 15 months from the prionty date 15 Lo be regarded
expiration of that ime limit (Confirmarnon (incheding fees) must reach the receiving Office within the 15-month rime linlr )

ag withdmwn by the applicant at the

Along Form PCT/RO/101

See Notes to the request form
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BoxNo. VI PRIORITY CLAIM

The pronity of the following earkier applicaton(s) 1s herebry claumed.

Filing Date Number Wheze earlier apphcation is.
of carher application of earlier spplication *natonal spphicatior | regional application * | intemanonal spphcation.
(day/monih/year) - u.".i"';, upc:n%ﬂiu mmom:
nem(l) 09 February 2001 0103258.0 GB
(09 02 01)
hem 2)
nem (3)
nem (4)
iem {5)

O Furher pnonty clams are indicated in the Supplemental Box

The receiving Office is requestad to prepare and transmt (0 the Interaational Bureau a certsfied copy of the earlier application(s) (only {f the earlier appiication
war filed with the Office winch for the purposes of the present internarional applicarion is the receiving Office) dentified above ax

O mees O tem O e O vemmn O sem) O nemesy [ ober see Suppl Bea

* Where the earher applicarion is an ARIPO applicanon, it is mandaiory to indicate in the Supplemanial Box at least one couniry party o the Parls
Convention for ihe Protsction of Industrenl Property for which that eartier application was filed (Rule 4. 1(b)l1). - o —mrmmvcciirss = e v e

Box No. VII  INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY

Choice of International Searching Authority (ISA) ({f rwo or more Internanonal Searching Authorities are competent 1o corry out the wiernattonal
search, [ndicate the Authoriry chosen, the two-lettar code may be used).

ISA /

Request (o use results of earller search, reference to that search (f an earfier search has been carried owt by or requested from the Internanonal
Searching Authority).

Dute (daymonth/year) Number Country for regional Office)

Box No. YIII DECLARATIONS

The following deciarations are contained 1n Boxes Nos  VII1) to (v} (mark the applicable Number of
check-boxes below and wndicate in the night column the number of each type of declaranon} declerauons

D Box No. VI (1) Declaration as to the 1dentity of the inventor

Box No. VIII (n) Declaration as to the applicant s entitlement as at the international filing
date, to apply for and being granted a patent

Box No. VIO (1)  Declaration as to the applicant s entitlement as at the nternational filing
date to claim the pnonty of the earlier apphication

Unuited States of Amenica)

O

O

O BaxNovm (v)  Declaration of mventorship (only for the purposes of designation of the

OO0 BoaxNe.vm v} Declaration as to non-prejucseaal disclogures or exceptions to lack of novelty

Aleng Form PCT/RO/101 See Notes to the request form




Sheet _4 . 5-/

Box No. 1X CHECK LIST, LANGUAGE OF FILING
Thus interuational apphcation contalns, Ttus International spplcation s sccompanled by the following Number
() ihe followang mumber of sterls) (mark the applicable check-boxes below and Indicate i of items

sheety In paper form right column the number of each item)

roquess 4

h‘lwﬂl (ml 1 E fee caleulatron sheet 1

sequenca lisung part) 1; 2 onginol sepamie pawer of akomey 1

. 1 3 D aongnal general power of attarmey

drawiogs 0 4 copy of general power of aniomey” reference mumber ifany: AV 42789 1

Sub-tetal pumber of sheets 25 s [0 wmtement explomng lack of signature

soquence listusg port of 6 paenty document(s) idenuficd i Bax No VI as 1ier(s) (1)\M‘\ @WJ 1

ﬁmmm’ 7 [  translanon of iemsucnal application imo (languagey:

ﬁﬁh"‘"-"*"""ﬂ""’“"' s O separate indications concerming depasited microorganism or other

in m.‘ﬂ readable Mﬂ materinl
Jorm. see (b) below) 0 ™ '
9 D sequence histing in camputer readable farm (indicate also typ
Total pumber of sheets 25 and number of carneres (diskette, CD-ROM CD-R or other})
® O  copy submued for the purpases of intenationat search under

®) mm‘wpmﬁum rule 13ter only (and oot as part of the international appleation)

M D anly (under Section BO{a)(i))

(i) D In adkitson 4o being filed w paper
form (under Sectron 801(a)is))

and sumber of carrier (cskette,
gt g par s contued {addinonal
18 coOniAl
capk.luhlnd::dw"nm [T
nght column).

10 O

) [ (onty where check-bax (b)y) or (b)il} s marked in laft column)
addinonal copses including, where applicable, the copy for the
purposes of internatlonal search onder rule 13ter

() D together with relevam stalement as (o the identty of the copy or
copees with the sequence Lsting part mentioned 1n left column

g O —

Figure of the drawings which
should acconypany the sbatract. -

Language of of the
iotermananal .mu English

BexNo.X  SIGNATURE OF APPLICANT OR AGENT

Next o each slgrature Indicate the name of the person nigning and the capacity in which the person signs (if such capacity is not obrvious from reading

tha request) In the name of the applicants
The representative
28 01 2002 ZWICKL, Markus, AV 42789
For recarving Office usa anly —
1 Date of actual recapt of the purported wing

ternationsl appicavon.

Dmvd

3 Corrccted date of actus] recept due to later but
nmely recesved papers or dravangs completing
the purported izternatioaal spplication.

[ e,

4  Date of hmely recespt of the requared
corrections under PCT Arucle 11(2).

3  Imernational Searching Avthonty  ISA/

et

6[ | Transmital of search copy delayed

(if two ar mare are competent) unhl search fee 1s pud
For Intemational Bureau use only
Date of reesapt of the record copy
by the International Buresu

Along Form PCT/R0O/101

- — p—— p———— — e
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See Notes to the request form




This sheet is not part of and does not count as a sheet of the international application.

PCT e Ocs e

FEE CALCULATION SBEET
Annex to the Request Imernational appheaton No.
e " PF/5 -50068A Do sarp ot g O
Appla Syngenta Participations AG et al
CALCULATION OF PRESCRIBED FEES
I TRANSMITTALFEE. wn - -~ -- weeme  —me- - |EUR 102 - [T]
2 SEARCHFEE...o oo — meweeee oo = = — - .. |EUR___ 945 [s]

Internatumal search to be carned out by
{If two or more International Searchung Autharifes are compeient w relarion to the international
applicadion, indicate the name of the Authority which Is chosen to carry out the interanonal search )

3 INTERNATIONAL FEE

Basle Fee
Where itz (b) of B No. IX apphes, enter Sub-total pumber of sheets } 25
Wheve itzm (b) of Bax No. IX does not apply enter Total number of sheets
| Blsmwses . . .. ... |EUR 400 - [b,]
0 x 8= - |EUR 0- |b,
mumber of shects foe per gheet
1n excess of 30

adelitzonsal componet (only if sequence lisung part of descripuon
1s filod w5 filed In computer readable form under Sectlon BO1({a){1), or
both 10 that form and on paper nader Secton 801(a)u)

400 x 0- = |EUR 0-|bs
fee per sheet

Add smounts eniered st b, by and by and emer total i B .— - — | EUR 409 - [B]
Degigration Fees
Tha Itenanonal applicaton contsns B9 designauons

8 x 88 - JEUR  528-[D]

nunber of depgnanen fees amount of designanon fee
payable (mazuwun 65)

Add amouets eotesed a1 B and D and enter 02l &t e o e = o —n e » | EUR 837 — I_Ij

(Applicants from certain Siates are envitied to & reduction of 75% of the
wernational fee. Where the applicant is (or all applicants are) so enntled, the
totel 1o be entered at I is 25% of the sum of the amounts eniered at B and D )

- | 4 FEEFORPRIORITY DOCUMENT (ifapphicable) .. - v wun o e [gun 0—|F|
5 TOTALFEES PAYABLE
Ad amoucts etcred st T S, [and P and enter total inthe TOTAL bax -— [ EUR 1984 -
TOTAL

D The dempnanon fees wre not pard ar thas ime.

MODE OF PAYMENT

B autazavon to charge 0] posst money arder O aw O coupons
depont account (see below)

D cheque D bank draft D revenue stamps D other (speciy).

AUTHORIZATION TO CHARGE (OR CREDIT) DEFOSIT ACCOUNT Recaving Office RO/ EP

is mod be avallable ot all
(Th e of paymeni may not be avallable at all recewving Offices ) Deposst Accoumt No.. 2811 0232

Dtz (ay/month/yenr) 28 01 2002

Aznthonzation to charge the total fecs inchoaizd above. Name: Syngenta Crop Protection AG
(Thus check-box may be marked only if the condunrons for deposu accoun: .
A s e 4ty Grouu f.nre=
0 OF GTRCEE any overpaywIen in the o . Jocelyne Ceronl Martina Simon
Antharization to charge the fee for prionty document Signature Apolication Speclalists

Along Form PCT/RO/101 {(Annex) Sce Notes to the fee calculation sheet

- — - — — —
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i
:
1

o e e e -

w7 veTULTLIUAL OSeORS
From the I ~ 1.0 L feY m?g it .
INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINING JAUTHORITY 7 § ! v 1) b@b '
WARD, Steven Paul T Sisiae = O v,
SINGENTAPARTCIPATIONS AG -~ = " i oF rransuTTaLOF
Po o ¥ THE INTERNATIONAL PRELIMINARY
CH-4002 Basal . y EXAMINATION REPORT

SUISSE I VEE 'FV ' (PCT Rule 71 1)
= Date of mafing

{day/montvyear) 06 06 2003

Applicant's or agents fle reference
PF/5-50088A IMPORTANT NOTIRCATION
Intamatianal applicetion No Intemastional fling dale (day/monthiywer) Priorlty date (day/manth/year)
PCT/EP02/01344 08/02/2002 06/02/2001

Appicant

SYNGENTA PARTICIPATIONS AG et al

1 The applicant is hereby notifled that this intemationai Preliminary Examining Authonty transmits herawith the
nternational prellminary examination report and its annexes, if any, established on the intamational application

2. A copy of the report and its annexes H any is being transmitted to the Intemational Bureau for communication
to all the electad Offices

3 Whare required by any of the elected Offices the Intemational Bureau will prepare an English translation of the
report (but not of any annexss) and will transmit such transiation to those Offices

4 REMINDER

The applicant must enter the national phase before each elected Office by performing certain acts (filing
translatons and paying national fees) within 30 months from the priority date (or later in some Offices) {(Article
39(1)) (see also the reminder sent by the Intemational Bureau with Form PCT/IB/301)

Where a translation of the intamational application must be fumished to an elected Office, that translation must
contan a translation of any annexas to the intemational preliminery examination report It is the applicant's
responsibifity to prepare and fumish such translation directly to each elected Offica concemed

For further details on the applicable tme imits and requirements of the elected Offices, see Volume Il of the
PCT Applicant's Guide

For the purposs of deciding whether the claimed Invention Is patentable or not, the elected Offices may apply
criteria additional to or different from the critena on which the intemational praliminery exammnation report ls
based (see Articles 27(5), 33(5)) Additional criteria may include e g exemptions from patentabliity and the
requirements of enabling disclosure and of clarity and support of claims

e ——
—————

Name and maliing addrass of the IPEA/ Authorized officar

European Patent Ofice P B. 5818 Patentiaan 2 Cardenas, C
NL-2280 HV Rijswilk Pays Baa

@ Tel 43170340 2040 Tx 31651 epond

Fax +3170 340 3016 Tel +31 70 340-3370

Form PCTAPEA/416 (July 1982)



PATENT COOPERATION TREATY

PCT

INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION REPORT

|

(PCT Article 36 and Rule 70)
Applicant's or agents fla reference Soe Notification af Tranemittal of Intamational
PF/5 50068A FOR FURTHER ACTION  Preminary Examination Report (Form PCT/APEA/416)
lntemational application No Intarnational ffing tte (dayiontivyear) Priority date (daymontivyear)
PCT/EP02/01344 08/02/2002 08/02/2001
intemational Patent Classification (IPC) or naional classification and IPC
Co7D207/34
Applicant

SYNGENTA PARTICIPATIONS AG et al

1 This intemnational preliminary examination report has been prapared by this International Preliminary Exarmuning Authority
and Is tranamitted to the applicant according to Article 36

2. This REPORT conslsts of a tolal of 5 sheets, including this cover shest

O This report is also accompanied by ANNEXES Le shests of the description clalms and/or drawings which have
been amended and are the basls for this report and/or sheets contalning rectifications made before this Authority
(ses Rule 70 18 and Section 607 of the Administrative Instructions under the PCT)

These annaxes coneist of a total of shests

3 This report contains indications relating to the following items.

| & Basls of the report
n O Priority
m O Non-establishment of opinion with regard to novelty inventive step and industnal applicabiiity
v O Lackof umty of Invention {
v & Reasoned statement under Article 35(2) with regard o navelty inventive step or Industrial applicability- !
citations and explanations suporting such statement
vi O Cerain documents cited |
vii O Cerain defects in the Intemational application
vit O Cerlaln obsaervations on the mtemnational application
]
1
1
Dete of submission of the demand Data of compiation ol this repart
12/08/2002 06.08.2003 .
Namae and malling addresa of the intamationat Authorized officer .
praliminary axamining authorty _.\\ '
European Patsnt Office P B. 5818 Patentiagn 2 f )
ﬁ NL-2280 HV Rijowlk Pays Bas Settner, | . !
Tol. +31 7040 2040 Tx: 31857 epond \._ ,
Fax. +3170340 3016 Telaphone No. +31 70 340 2380 e 22

Form PCTAPEA/4089 (cover sheet) (January 1994)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY
EXAMINATION REPORT Intematonal applcation No PCT/EP02/01344

Basis of the report

1 With regard to the elements of the Intemational application (Replacement sheels which have been furmished to

the recaiving Office In responsa to an invitation under Article 14 are referred fo m this report as “onginally filed™
and are not annexed lo this report since they do not contan amendments (Rules 70 16 and 70 17))

Description, pages

1-17 as onginally filed
Claims, No
1-11 as orignally flled

With regard to the language all the elements marked above were available or furnished to this Authonty in the
language in which the ntematonal application was filed, unless otherwise indicated under this item

These slements were avalilable or fumished to this Authonty In the following language  which s

3 the languags of a transtahon furmished for the purposes of the international seareh (under Rule 23 1(b))
O the language of publication of the international application (under Rule 48 3(b))

O the language of a transiation furnished for the purposes of international prelminary examination (under Rule
55 2 and/or 55 3)

With regard to any nucleotide and/or amino acid sequence disclosed In the international application the
intemnational preliminary examination was carned out on the basis of the sequence listing

contalned in the intemational application In wntten form

filed together with the intsmational application In computer readable form
fumished subsequently to this Authonty in wntten form

fumished subsaquently to this Authority in computer readabla form

The statement that the subsaquently furmished wntien sequence hsting does not go beyond the disclosure in
the intemational apphcation as filed has been furmished

The statement that the information recorded in computer readable form 1s identical to the wniten sequence
listing has been fumished

O O0Oo0oD

The amendments have resulted in the cancellation of

O the descnpbon, pages

O the clams, Nos

OO the drawings, sheets

O Ths report has been astablished as if (soms of) the amendments had not been made, since they hava bean

considered to go beyond the disclosure as filed (Rule 70 2(c))

Form PCTAPEA/408 (Boxes | VIl Sheet 1) (July 1888)
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(Any replacement sheet contalning such amendments must be referred to under tem 1 and annexed to this
raport )

6 Additlonal observations, f necessary

V Reasoned ‘staternent under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or Industrial applicability,
citations and explanations supporting such statement

1 Statement
Novelty (N) Yes Claims 1-11
No Claims
Invantive step (IS) Yes Claims 1-8

No Claims 8-11

Industnal applicablity {(IA} Yes Claims 1-11
No Claims

2 Citatons and explanations
seo separate shest

b MW

rr oV R S8l M

-

Form PCTAIPEA/409 (Boxes | VIl Sheet 2) (July 1888)
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INTERNATIONAL PRELIMINARY Intemational application No PCT/EP02/01344
EXAMINATION REPORT - SEPARATE SHEET

L

Re item V

Reasoned s ment under Article 35(2) with regard to novelty, inventive step or

industrial applicability, citations and explanations supporting such statement

Reference is made to the following document

D1 WO 00 09482 A (NOVARTIS ERFIND VERWALT GMBH ,EBERLE MARTIN
(CH), NOVARTIS AG (CH)) 24 February 2000 (2000-02-24) cited in the
application

N velty and Inventive Step

Document D1, which 1s considered to represent the most relevant state of the art,
discloses fungicidal compounds (cf examples 1 02 and 1 03, table 1, as well as claims
5-7, and 10-12) from which the subject-matter of the present claims 1-5 mainly differs in
that the second phenyl nng of the biphenyt moiety is substituted by bromeo in position 4,
whereas D1 Is claiming the corresponding halogen denvatives in general and I1s
explicttly disclosing the chlorine and fluorine denvatives

The compounds of present claim 1 represent a novel selection of D1 and therefore, the
subject matter of claims 1-11 i1s considered novel (Article 33(2) PCT)

The problem to be solved by the present invention may be regarded as the provision of
further fungicidal compounds The solution proposed In claim 1 and of the present
application is considered as involving an inventive step (Article 33(3) PCT) for the
following reason

The bromo-denvatives of the present application have been proven to be significantly
more biologically active than the chlonne and fluonne denvatives of D1 which is
regarded as an unexpected effect confermng inventiveness

The subject matter of claims 1-8 1s therefora considered as inventive (Arhicle 33(3)
PCT)

However, the intermediate chemical products according to claims 9 and 10 as well as
the process for their preparation according to claim 11 do not make any structural
contnbution to the final products of claim 11 e they do not display the 4-bromo-biphenyl
motety which differentiates the compounds of clam 1 from the known compounds in the

Form PCT/Saparate Shest/408 (Sheet 1) (EPO-Apill 1997)
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International application No PCT/EP02/01344

pnor art D1

Consequently, the subject matter of claims 9-11 1s not considered as involving an

inventive step .

Industrial Applicability

The compounds of the present application are useful as fungicides and are therefore

considered as industrially applicable (Article 33(4)PCT)

Form PCT/Separate Sheet/409 (Sheet 2) (EPO-Aprl 1857)
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REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL

Solicitud internacional No PCT/EP02/0134

Ra Itam V

Daclaracibén motivada bajo el articulo 35(2) con respeto a
novedad, nivel inventivo o aplicabilidad industrial, las
citaciones y explicaciones ayudan a dicha declaracién

Se hace referencla a los sigulentes documentos
D1 WO 00 09482 A (NOVARTIS ERFIND VERWALT GMBH,
EBERLE MARTIN (CH), NOVARTIS AG (CH)) 24 de Febrero

2000 (2000-02-24) citado en la sclicitud

Novedad y Nivel Inventivo

Documento D1, que se considera representa el méis
importante estado de 1la técnica, describe compuestos
fungicidas (cf Ejemplos 1 02 y 1 03, tabla 1, asi como
también las reivindicaciones 5-7 y 10-12 de cual 1la
materia de asunto de la presentes reivaindicaciones 1-5
difiere principalmente en que el segundo anillo de fenilo
de la porcidédn bifenilo se sustituye por bromo en la
posicibn 4, por lo tanto Dl estd reivindicando los

derivados de halbégeno correspondientes en general y



o A

explicitamente se describen los derivados de cloroc y
fldor

Los compuestos de la actual reivindicacién 1 representa
una seleccién novedosa de D1 y por lo tanto, la materia
de asunto de 1la reivindicaciones 1-11 se considera
novedosa (Articulo 32(2) PCT) El problema a ser resuelto
por la presente i1nvencidén puede ser considerado como la
provisién de compuestos fungicidas adicionales La
solucién propuesta en la reivindicacién 1 y de la
presente solicitud se considera dque 1mplica un nivel
inventivo (Articulo 33(3) PCT)

Los derivados -bromo de la presente solicitud han sido
probados por ser activos bioldgicamente mas
significativamente que los derivados de cloro y el flior
de D1 que es considerado como un efecto 1nesperado que
confiere inventiva

La materlia de asunto de las reivindicaciones 1-8 se
considera por lo tanto como ainventivoe (Articulo 33(3)
PCT)

Sin embargo, los productos quimicos 1i1intermedios de
acuerdo con las reivindicaciones 9 y 10 asi como también
el proceso para su preparacién de acuerdc a la
reivindicacién 11 que no hace ninguna contribucién

estructural de los productos finales de la reivindicacidn

Rl
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1 es decir ellos no muestran la porcién 4-bromo-bifenil
que diferencia los compuestos de la reivindicacién 1 de
los compuestos conocidos en la técnica anterior D1

Consecuentemente, la materia de asunto de las
reivindicacionas 9-11 no se consideran gque implican un

nivel inveantivo

Aplicabilidad Industrial

Los compuestos de la presente solicitud son dtiles como

fungicidas y s8son por 1lo tanto considerados como

aplicables industrialmente (Articulo 33(4) PCT)

N



REPORTE DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Solicitud Internacional No
PCT/EP 02/01344

A Clasificacibdn de la materia de asunto

IPC 7 C07D207/34 AO01N43/36

De acuerdo a la Clasificacién de Patentes Internacional

(IPC) o a ambos, clasificacidén nacional e IPC

B CAMBIQOS BUSCADOS
Documentacidédn minima buscada (sistema de clasificacidn

seguido por simbolos de clasificacién)
ICP 7 C07D AQLIN
La documentacién minima buscada no es otra que 1la

documentaciétn minima para que el alcance de tales

documentos se incluya en los campos buscados

La base de datos electrdédnica consultada durante 1la

blisqueda internacional ({(nombre de la base de datos vy,



donde la bisqueda praActica de los términos de bisqueda se

utiliza)

EPO Internal, WPI Data, PAJ, BEILSTEIN Data, CHEM ABS

Data

C DOCUMENTOS CONSIDERADOS A SER IMPORTANTES

Categoria ° Cjitaclién del documento, 1indicaciédn, Importanc
donde es apropiado, de los tramites 1a de la

importantes reivindic
acidn No
WO 00 09482 A (NOVARTIS ERFIND VERMWALT 1-5,7,8

GMBH ,EBERLE MARTIN (CH), NOVARTIS AG
(CH)) 24 February 2000 (2000-02-24)
cited in the application

example P1

table 1

examples 1 02,1 03, table 12

claim 7, examples 2,3

claims 1,10-12

WO 97 08148 A (BASF AG ,EICKEN KARL (DE), 1-5,7,8
RANG HARALD (DE), HARREUS ALBRECHT (DE))
6 March 1997 (1997-03-06)

example 1 182, table 1

examples 3 9,3 10,3 19,3 20, table 3
claims 3-6

-f—

B documentos adicionales se listan a continuaciédn de la

casilla C



B los miembros de las familias de patentes se listan en

el anexo

° categorias espaciales de documentos citados

“A” documentos gque definen el estado general de la
técnica que no se considera de particular importancia

“E” documentos anticipados pero publicados o después de
la fecha de presentacién internacional

“L” documentos que pueden arrojar dudas sobre la
prioridad de la(s) reivindicacibdn(es) o que se citen para
establecer la fecha de publicacién de otra citacién u
otra razdédn especial {como se especifique)

“0" documento que se refiere a una descripcién oral, uso,
exhibicién u otros medios

“P” Documento publicado antes de la fecha de presentacién
internacional pero después que la fecha de prioridad
reivindicada

“T” documento posterior publicado después de la fecha de
presentacidén internacional o fecha de prioridad y no en
conflicto con la solicitud pero citado para entender el

principio o teoria resaltada en la invencién

Y&



wX” documento de particular importancia, la 1invencidn
reivindicada no puede ser considerada novedosa o no puede
ser considerada que implica un nivel i1nventivo cuando los
documentos se toman solos

“"Y# documento de particular importancia, la invenciédn
reivindicada no puede ser considerada que implica un
nivel inventivo cuando el documento se combina con unc u
otros mids de tales documentos, tales como combinacién que
son obvias para un experto en la técnica

“&” documento medio de la misma familia de patente

Fecha de actual de terminacién de 1la blsqueda

internacional

10 junio 2002

fecha de <correspondencia del reporte de Dbisqueda

internacional

21/06/2002

Nombre y correspondencia del ISA

‘@4



European Patent Office, P B 5818 Patentiaan 2
NL-2280 HV Rijswijk

Teléfono (+31-70) 340-2040, Tx 31 651 epo nl,
Fax (+31-70)340-3016

Oficial autorizado

Seitner, I

Solicitud Internacional No
PCT/EP 02/01344
C (Continuacién) DOCUMENTOQS CONSIDERADOS A SER

IMPORTANTES

5D



Categoria ° Citacién del documento, 1indicaciébn, Importanc
donde es apropiado, de los tramites i1a de 1la

importantes reivindic
acién No
EP 0 219 756 A (CELAMERCK GMBH & CO Ké) 1-5,7,8

29 April 1987 (1987-04-29)
example 2, table C
claims 7-9

REPORTE DE BUSQUEDA INTERNACIONAL

Informacién sobre los miembros de familia de patentes

Solicitud Internacional No

PCT/EP 02/01344

s/
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WO 0009482 A 24-02-2000 AU 5513899 A 06~03-2000
BR 9912962 A 08—-05-2001
Ci 1311774 7 05-09-2001
WO 0009482 Al 24-02-2000
EP 1105375 Al 13-06-2001
PL 345823 Al 14-01-2002
TR 200100478 T2 21-06-2001
Us 2002019541 Al 14~-02-2002

WO 9708148 A 06~03-1997 DE 19531813 Al 06-03-1997
AU 6928596 A 19-03-1997
WO 9708148 Al 06-03-1997
EP 0847388 Al 17-06-1998
JP 11511449 T 05-10-1999
us 5998450 A 07-12-1999

EP 0219756 A 29-04-1987 DE 3536029 Al 09-04-1987
DE 3541718 Al 27-05-1987
DE 3615447 Al 12-11-1987
AT 99682 T 15-01-1994
AU 6360886 A 16~04-1987
AU 654470 B2 10-11-1994
AU 6599990 A 11-04-1991
BR 8604917 A 07-07-1987
CA 1290326 Al 08-10-1991
| 4 8607259 A3 11-09-1996
DD 258170 A5 13-07-1988
DE 3689506 D1 17-02-1994
) 480286 A 10-04-1987
EP 0219756 Al 29-04-1987
ES 2061432 13 16-12-1994
F1 864062 A 10-04-1987
Hl 43997 A2 28-01-1988
IE 63475 B 19-04-1995
IL 80257 A 21-11-1991
JP 2048027 C 25-04-1996
JP 7072164 B 02-08-1995
JP 62103051 A 13-05-1987
KR 9409529 B1 14-10-1994
NZ 217845 A 26-07-1990
PT 83504 A ,B 01-11-1986
us 4910200 A 20-03-1990
YU 172586 Al 31-10-1988
ZA 8607662 A 29-06-1988




TRATADO DE COOPERACIGON DE PATENTES

DE LA

AUTORIDAD EXAMINADORA PRELIMINAR INTERNACIONAL
A
WARD, Steven Paul
SYNGENTA PARTICIPATIONS AG
Intellectual Property
P O Box
CH-4002 Basel
SUISSE
NOTIFICACION DE REMISION DEL REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR

INTERNACIONAL
(Regla 71 1 PCT)

Fecha de correspondencia {dia/mes/afio)

06 06 2003
Archivo de referencia del agente o solicitante

PF/5-50068A

NOTIFICACION IMPORTANTE

Solicitud internacional No

PCT/EP02/01344
Fecha de presentacién internacional (dia/mes/afio)

08/02/2002
Fecha de prioridad (dia/mes/afio)

09/02/2001

Solicitante

SYNGETA PARTICIPATIONS AG et al



1

Por medio de la presente se notifica al solicitante
que la Autoridad Examinadora Preliminar Internacional
transmite Junto con esto el reporte de examen
preliminar internacional y sus anexos, 351 los hay,

establecidos en la solicitud internacional

Una copia del reporte y sus anexos, s1 los hay, estan
si1endo transmitidos a la Oficina Internacional para

comunicacién a todas las oficinas elegidas

Cuando se requliera por cualquiera de las oficinas
seleccionadas, la Oficia Internacional preparara una
traduccién en 1i1ngles del reporte (pero no de ninguno
anexo Yy transmitird dicha traduccidédn a aquellas

oficinas

ADVERTENCIA

El solicitante debe entrar a la fase antes de que cada
una de las oficinas seleccionadas para desempefiar
ciertos actos (presentar traducciones y pagar tarifas
nacionales) dentro de los treinta meses a partir de la

fecha de prioridad (o después en algunas oficinas)
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(articulo 39 (1)) (ver también la advertencia por la

Oficina Internacional con la forma PCT/IB/301)

Cuando una traduccién de la solicitud internacional se
deba suministrar a una oficina seleccionada, dicha
traduccién debe contener una traduccién de cualquier
anexo al reporte de examen preliminar internacional

Es responsabilidad del solicitante preparar Y
suministrar dicha traduccidén a cada una de las

oficinas seleccicnadas concernientes

Para detalles adicionales sobre los limites de tiempo
aplicables y requerimientos de las oficinas
seleccionadas, ver Volumen II de la guia del

solicitante PCT

Para el propésito de decidir si1 la anvencadn
reivindicada es patentable o no, las oficinas
seleccionadas pueden aplicar criterios adicionales a o
diferentes de los criterios sobre 1los cuales el
reporte de examen preliminar internacional se basa
(ver Articulos 27(5), 33(5)) Criterios adicionales
pueden incluir por ejemplo excepciones de

patentabilidad y los requerimientos de promulgar la

JJ



descripcibn Yy de claradad Y apoyo de

reivindicaciones

Nombre y direccién de correspondencia del IPEA/

European Patent Office-P B 5818 patentlaan 2
NL-2280 HV Rijswijk- Pays Bas

Tel +31 70 340 - 2040 Tx 31 651 epo nl

Fax +31 70 340 - 3016

Oficiral autorizado

Cardenas, C
Tel +31 70 340 - 3370

las
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I

TRATADO DE COOPERACION DE PATENTES

PCT

REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL

(Articulo 36 y regla 70 PCT)

Archivo de referencia de agente o solicitante
PF/5-50068A
PARA ACCION ADICIONAL
Ver notificacliédn de remisién de reporte de examen
preliminar internacional (de PCT/IPEA/416)
Solicitud Internacional No
PCT/EP02/01344
Fecha de presentacién internacional (dia/mes/afio)
08/02/2002
fecha de prioridad (dia/mes/ailo)
09/02/2001
Clasificaciébn de  Patente Internacional (IPC) (o}
clasificacidén nacional e IPC
CO7D207/34
Solicitante

SYNGENTA PARTICIPATIONS AG et al
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1 Este examen de reporte preliminar internacional ha
sido preparado por esta Autoridad Examinadora
Preliminar Internacional Yy es remitada al
solicitante de acuerdo con el articulo 36

2 Este REPORTE consiste de un total de 5 hojas

i1ncluyendo esta portada

O Este reporte también estd acompafiado por ANEXO0S, por
ejemplo hojas de la descripcién, reivindicaclones y/o
dibujos los cuales han sido corregidos y son la base
para este reporte y/o las hojas que contienen las
rectificaciones hechas antes por esta autoridad

Estos anexos consisten de un total de hojas

3 Este reporte contiene 1indicaciones relacionadas con
los siguientes items

I 7] Base del reporte

II O Prioridad

IITI 0O Opinién de sin fundamento con respeto a

novedad, nivel inventivo y aplicabilidad industrial
iv 0O Falta de unidad de invencién
v V] Declaracidén motivada bajo el articulo 35(2) con

respeto a novedad, nivel inventivo o aplicabilidad



VI

VII

VII

14

industrial, las citaciones y explicaciones ayudan a
dicha declaracién

O Ciertos documentos citados

O Ciertos defectos en la solicitud internacional
(m) Ciertas observaciones sobre la solicatud

internacional

Fecha de sumisién de la demanda

12/08/2002

fecha de terminacién del reporte

06 06 2003

Nombre y direcciédn de correspondencia de la autoridad

examinadora preliminar internacional

European Patent Office-P B 5818 patentlaan 2
NL-2280 HV Rijswijk-~ Pays Bas

Tel. +31 70 340 - 2040 Tx 31 651 epo nl

Fax +31 70 340 - 3016

4

Oficial autorizado

Seitner, I

Teléfono No +31 70 340 2389

IZ
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REPORTE DE EXAMEN PRELIMINAR INTERNACIONAL

Solicitud internacional No PCT/EP02/0134

Bases del reporte

con respeto a los elementos de 1la solicitud
internacional (reemplazo de las hojas que han sido
suministradas a la oficina de recepcidn en respuesta
a una invitacibébn de acuerdo con el articulo 14 se
refieren a en este reporte como “originalmente
presentadas” y no son anexadas a este reporte ya que
ellas no contienen correcciones (regla 70 16 y
70 17))

Descripcibn, paginas

1-17 como se presento originalmente
Reivindicacionaes, No

1-11 como de presento originalmente

Con respecto al idioma, todos los elementos marcados
anteriormente estuvieron disponibles o fueron
suministrados a esta autoridad en el idioma en el
que la solicitud internacional fue presentada, a
menos de que se indique lo contrario de acuerdo con

este item

6D
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Estos elementos estuvieron disponibles o fueron

suministrados a esta autoridad en el siguiente

1dioma r el cual es

a El 1dioma de una traducciédn suministrada para
propbdsitos de bilsqueda internacional(bajo la
regla 23 1(b))

O El 1dioma de la publicacién de la solicitud
internacional (de acuerdo con la regla
48 3(b)}

O El 1idioma de traducciétn suministrado para
propbésitos de examen preliminar internacional
(de acuerdo con la regla 55 2 y/o 55 3)

Con respeto cualquier secuencia de &cido amino y/o

nucledtido descrito en la solicitud internacional,

el examen preliminar internacional se llevo a cabo

sobre la base de la lista de secuencila

(| Contenida en 1la solicitud internacional en
forma escrita

O Presentada junto con la solicitud internacional
en forma legible por computadeor

a Suministrada subsecuentemente a esta autoridad

en forma escrita

&/
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D Suministrada subsecuentemente a esta autoridad
en forma escrita forma legible por computador

O La declaraciédn de que el listado de secuenclas
escrito suministrado subsecuentemente no va méas
alld de la descripcién en la solicitud
internacional como se presento ha sido
suministrada

O La declaracidén de que la informacidn registrada
en forma leqible por computador es 1i1déntica al
listado de secuencias escrito que se ha
suministrado

Las correcciones han resultado en la cancelacién de

a La descripcién, paginas
a Los reivindicaciones, Nos
(] Los dibujos, hojas

(| Este reporte ha sido establecido como si1
(algunas de) las correcciones no hubieran sido
hechas, ya que ellas se han considerado que van mas
alld de 1la descripcién como se presentd (regla

70 2(c}))

62



18 63

(Cualquier hoja de reemplazo que contenga tales
correccirones debe ser referida bajo el item 1, y anexada

a este reporte

6 OCbservaciones adicionales, sS1 es necesario

\' Declaracidén motivada bajo el articule 35{(2) con
respeto a novedad, nivel inventivo o aplicabilidad
industrial, las citaciones y explicaciones ayudan a

dicha declaracién

l Declaracién
Novedad (N) 81 reivindicaciones 1-11
No reivindicaclones
Nivel inventivo (IS) s1 reivindicaciones 1-8

No reivindicaciones 9-11
Aplicabilidad industrial (IA)
S1 reivaindicaciones 1-11

No reivindicaciones

2 Citaciones y explicaciones

Ver hoja independiente



PIRROLCARBOXAMIDAS PARA USO COMO FUNGICIDAS

La presente invencién se relaciona con
pilrrolcarboxamidas novedosas las cuales tienen actividad
microbicida, en particular actividad fungicida La
invencliédn tamblén se relaciona con la preparacliédn de
estas sustancias, con composiciones agroquimicas que
comprenden al menos unc de los compuestos novedosos como
ingrediente activo, con la preparacién de las
composiciones mencionadas y con el uso de los
ingredientes o composicilones activos en agricultura vy
horticultura para controlar o prevenir la infestacién de
plantas por microorganismos fitopatégenos,

preferiblemente hongos

Las pirrolcarboxamidas de 1la presente invencién

tienen la férmula general I

H R, (1)

5y



En donde
R, es CF;, CFH o CFH3,
Rz es hidrbgeno o fltor,
R3 es hidrb6geno o fldor, y
Rs es hidrbégeno, flidor, cloro, bromo, metilo, CF,,

OCF3 o SCF,

Sorprendentemente, se ha encontrado que los
compuestos de férmula I exhiben propiedades bilolégicas
mejoradas que los hacen mAs adecuados para el uso

practico en agricultura y horticultura

Cuando los 4&tomos de carbono asimétricos estén
presentes en los compuestos de fé6rmula I, estos
compuestos estdn en forma Optimamente activa La
invencién se relaciona con 1i1sémeros puros, tales como
enantiémeros y diasteredmeros, asi como también todas las
mezclas posibles de isémeros, por ejemplo, mezclas de

dirasteredmeros, racematos o mezclas de racematos

Las modalidades preferidas de 1los compuestos de

férmula I son aquellas en donde

R, es CF;, CF:H o CFHgz,

6J



Ry

g 2

Ra

Ra
Ra
R4
R,

Ry

CFs, ©
hidrégeno o fldor, o
hidrégeno, o

flGor, o

hidrégeno o flior, y

hidrégeno, o

fldor, o

hadrégeno, cloro, metilo, CF; u OCFa, ©
hidrégeno o metilo, o

hidrégeno, o

Rz, R3 ¥ R; son todos hidrégeno

Dentro del grupo de compuestos de la férmula I

aquellos compuestos son preferidos en donde

Ry

S

A)

CF;, CF2H o CFHy,
hidrégenc o flior,
hidrégeno o flior, y

hidrégeno, cloro, metile, CFi u OCF3; (subgrupo

Dentro del subgrupc A estdan aquellos compuestos

preferidos en donde



R; es CF3;, CF;H o CFHp,

Rz es hadrégeno,

Ry es hidrégeno o flGor, y

Ry es hidrégeno, cloro, metilo, CFs u OCFs (subgrupo

Al)

Otro grupo de compuestos de la férmula I dentro del

subgrupo A son aquellos en donde

R, es CF,;, CFz:H o CFH;,
R; es fldor,
. Ra es hidrbgeno o fllor, y
Ry es hidrégeno, cloro, metilo, CF3 u OCF3; (subgrupo

A2)

Entre estos subgrupos, aquellos compuestos son

preferidos en donde Rz, R; y Ry son todos hidrdgeno

Los compuestos individuales preferidos son

(4’ -bromobifenil-2-yl) amida de a&acido 1-metilo-4-

trifluorometilo-1H-pirrol-3-carboxilico,

6+



(4’ -bromobifenil-2-yl) amida de &cido 1-metilo-4-

difluorometilo-1H-plrrol-3-carboxilico

Los compuestos de acuerdo con la férmula I se pueden
preparar de acuerdo con la sigulente reaccidn en esquema

(Ac designa un grupo acetilo)
A) sintesis de los acidos pirrolo carboxilicos
Ruta 1 (ruta Tosmic)

Esquema 1

1jToamic/base

R -2:Ih;lta RI CcOo 01‘94""!"
1 reflujo
E\ > l

COO-C,-Calkyl  2)CH, X |

(X=grupo sallente) CH,
o0 HIU' COOH
0°C - refluje ?
CH,

Ruta 2 (ruta de &cldo Trifluoracético, anélogos a la

JP-07157466)
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1) HC{OMe), © HC{OEY),

n/ﬂ\/ﬁ\oc,-c‘um ~ R 0C,C,alkyl

i Ac,0 |
0°C haata temperatora de
refhgo OMe o
oR
1) HyNCH,COOH R, COOC,-C,alkyl
- || ]
2) Ac,0 Pi'
RT a temperatura de CO
reflujo O
R COOC,-C
Base 1/H,0/MeOH 0 EtOH 'U’ vCal
L
o Isopropanol/THF f
H
0°C hasta temperatura de reflyo
1) Equivalente Bage 2 / R
THF u otro solveate 1
Lt
DCHX , Orremhe N
3)o /MeOH o EIOH CH,
0°C tamperatura de reflujo
Base 1 = NaHCOj, Na CO3;, KHCO,, CaCO; y otras bases

Base 2 NaOH, KOH, NaH, KH, n-Bull y otros
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La sintesis de los Acidos pairrolocarboxilicos de la

férmula II en donde R; = H se describe en WO-00/09482

La sintesis de los &cidos pirrolocarboxilicos de la
férmula II en donde R; es fluor se puede conducir de

acuerdo al esquema 2A o 2B

Esquema 2A
R, OH 1) 2-3 equivalente R, OH
LDA -78°C/THF
| » | |
N "H N
) 2) F*- reactivo i F
CH, CH,

fl

F'-reactivos = N-fluor~-bis (fenilsulfonil) amina, N~
fluor-N-metilo—-tolueno-4-sulfonamida,
2-fluor-3,3-dimetil-2, 3-dihidro-1, 2-
benzisotiazol- 1,1-diéxido,

1-fluor-sym -colidiniumtetrafluorcborato

LDA = litiodiisopropilamida



THF,

Esquema 2B

N h
| 2} NCSo Clo CLC-CCY
CH, CH,
KF / sulfolano R,
100-250°C w
N °f
cH,
B) Sintesis de amina III
Esquema 3
R " Brysolvente R,
. Ar;dolems 5
- r
(FeCl,, BnCi,, AlX,,
THOAC),, etc.) o,
O 0°C tempersiura d
reflgyo 5 mn -2
homs R,
H, / catalyst, o
- Br
Fe / CH,COOH/HD,
o SnCl NH, m

(AXXy es preferiblemente AICI;, solvente agua, DMF,

CH,CI,, CHCI,, CICHzCHCI, etc )

7



¢) Sintesis de amidas

Esquema 4
R, H A,
moo H Ry
N 1)socy, o (CicO), &,
ui) En CHChL u otros
solvenies, a mn solverds i .
2) BaseMl (solvemte: THF
tolusno, CHaCh u otros)

Base = N(C:Hs)s, base hiinig, Na.COs;, K,CO3; y otros

El 4Acido pirrolocarboxilico II reacclona con un
agente activante tal como el cloruro de tionilo, el
pentacloruro fosforoso o el cloruro de &cido oxédlico (u
salino) en la presencia de un solvente a una temperatura
entre 0°C y la temperatura de reflujo y un tiempo de
reacclidédn de 30 minutos a 24 horas para dar el cloruro de
Acldo correspondiente Los solventes representativos como
tolueno, benceno, xileno, hexano, ciclohexano, cloroformo
¢ metilenocloruro El cloruro de acyl obtenido es
normalmente no aislade Las nuevas carboxamidas de la

f6érmula I se obtienen preferiblemente al hacer reaccionar

72



10

el Acido parrolocarboxilico actaivado con una amina
aromidtica de f6rmula III en la presencia de un solvente
como tolueno, benceno, x1leno, hexano, cloroformo
ciclohexano © metilenccloruro y en la presencia de un
agente qgque liga un Acido como la traetilamina, la base
hinig, el carbonato de sodio, el carbonato de potasio o
el carbonato hidrdégeno de sodio a una temperatura entre
0°C y temperatura de reflujo Preferiblemente 1la
secuencia de reacclédn completa del esquema 4 es conducida

en una reacciédn de vaso simple

Los intermedios del fluoruro de acideo carboxilico de
la férmula II en donde R; es CHF; se pueden obtener de

acuerdo con la siquiente ruta de reacclédn
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Esquema 5

OHC COOH HF,G, CO-F HF,GC CO-N—Q

FyS-X DABCO
o G i .- i

N
EH,G) 0°C & temperaturs de é": CH,

reflyjo 10 mnadih

Rl
En donde Q es radical @ @ Br  Como st defim6 como parte de la fornmla Iy X es F

-N(CH)z , N(CaHa)a , -N(CH2CHZOCH)s of "'\_/°/ \

Los reactivos Fy$-X son conccidos, por ejemplo de

J Org Chem, 139939, (64}, 7048

La ultima etapa de reacclién del esquema 5 comprende
una reaccibén acoplante (amidacio) que es conducida
ventajosamente en la presencia de 1 a 2 equivalentes de
la base estorbada como DABCO (1,4-
diazabiciclo[2 2 2]octano) en pocas gotas de acetonitrilo
como un medio de contacto, al calentar la mezcla de
reaccién durante 2 a 3 horas a una temperatura de 80°C a
140°C hasta que tenga lugar la reaccidn Después de la
rutina de enfriamiento el procedimiento de conformacién
produce en el producto final de la férmula I en donde R,

es CHF;
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El compuesto B y la sintesis de este han sido
especlalmente creados para la produccién de los
ingredientes activos de la presente invencidn, y por lo
tanto representan caracteristicas adicionales de esta
invencié4n De manera similar el compuesto novedoso A de
los esteres precedentes son parte de esta invencién El

compuesto A se puede obtener como sigue
Esquema 6

COOR* R*00OC COOR* COOR*
( Etapa 1 1- M 0" temparatura.de nﬂnp OO}X
¥

0°C a temperutura de
nﬂl;o:lomnuh CH, (o.ebo.s-qmmaﬂ
E-and Zsomers  2)L-CHs

Etapa 3

1) SOCL/ DMF, or
CO,C{/DMF
2) Pd/charconlbase

OHC COOH OHG COOR*

s Yy

'il @ En condiciones estandares de h|l
CH, hadréhma(por gempln NaOH o KOH CH,
en agua o en agua /alcohol 01 a 10

horas 10°C a temperstura reflyo-
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En donde R' es alquilo C;-Cs, o Si{alquilo C;-Cegls, Y
L es un grupo saliente como un Atomo de halédgeno, -0-
Tos, etc La etapa de reaccién 3 es una versibn
modificada de la reaccidn de Rosenmund, que no es todavia
conocida en la técnica, Yy represente a cierta
caracteristica de esta invencidn Especificas son las
combinaciones reactivas SOC2/DMF de bicloruro de &cido
oxalico/DMF, DMF en cantidad catalitica, solvente inerte
opcional, en la primer etapa y en 1la segunda etapa
condiciones de reduccién como Pd sobre carbono a una
temperatura entre 0°C y +10°C, preferiblemente entre 0°C
y +5°C, y ventajosamente en la presencia de una amina

terciaria, comoc por ejemplo una base hilnig

Alternativamente, el 3,4-dlester-1-metilpirrol del
esquema 6 se puede obtener de acuerdo a (R K Huisgen, US

3,285,931) como se subraya en el esquema 7

Esquema 7
oHO R*00C, COOR*
R*O0C — COOR"* ?\—j
C—COCH 110* |
Hy Ac,0/70 g C CH,

3
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Sorprendentemente, se ha encontrado ahora que 1los
compuestos novedosos de f6rmula I tienen, para propédsitos
practicos, un espectro muy ventajoso de actividades para
proteger plantas contra enfermedades gue son originadas

por hongos asi como también por bacterias y virus

Los compuestos de férmula I se pueden utilizar en el
sector agricola y campos relacionados de uso como
ingredientes activos para controlar plagas de plantas
Los compuestos novedosos son distinguidos por excelente
actividad a bajas proporciones de aplicacidn, siendo bien
tolerados por las plantas Yy siendo ambientalmente
sequros Ellos tienen propiedades curativas, preventivas
y sistémicas muy dtiles y son utilizados para proteger
numerosas plantas cultivadas Los compuestos de férmula I
se pueden utilizar para inhibir o destruir las plagas que
se presentan sobre las plantas o partes de las plantas
{frutas, flores, hojas, tallos, tubérculos, raices) o
diferentes plantaciones de plantas 1utiles, aunque al
mismo tiempo protegen también aquellas partes de las
plantas que crecen posteriormente por ejemplo de 1los

microorganismos fitopatébgenos

V7
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También es posible utilizar compuestos de férmula I
como agentes de recubrimiento para el tratamiento de
material de propagaclién vegetal, en particular de
semillas (frutos, tubérculos, granos) y plantas de corte
{por ejemplo arroz), para la proteccibn contra
infecciones fungosas asi como también contra hongos

fitopatégenos que ocurren en el suelo

Los compuestos I son, por ejemplo, efectivos contra
los hongos fitopatdégenos de las siquientes clases Fungi
Imperfecti (por ejemplo Botrytis, Piricularia,
Helmintosporiun, Fusarium, Septoria, Cercospora Y
Alternaria) y Basidiomicetes (por ejemplo Rizoctonia,
Hemileia, Puccinia) Adicionalmente, ellos son efectivos
contra clases de Ascomicetes (por ejemplo Venturla vy
Eryshipe, Podosfera, Monilinia, Uncinula) y de las clases
Oomicetes (por ejemplo Fitoftora, Pitium, Plasmopara) La
actividad restante ha sido observada contra mildew
polvoriento (Eryshipe spp ) Adicionalmente, los
compuestos novedosos de férmula I son efectivos contra
las bacterias y 1los virus fitopatégenos (por ejemplo
contra Xantomonas spp, Seudomonas sSpp, Erwinia amilovora

asi como también contra el virus del mosalco del tabaco)

75
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Dentro del alcance de la presente invencibdn, los
cultivos objeto que se deben proteger tipicamente
comprenden las siguientes especles de plantas cereales
(trigo, cebada, centeno, avena, arroz, maiz, sorgo Yy
especles relacionadas), remolacha (remolacha de azicar y
remolacha de forraje), pomos, drupas y frutas suaves
(manzanas, peras, ciruelas, melocotones, almendras,
cerezas, fresas, frambuesa Y zarzamora), plantas
lequminosas (habas, lentejas, alverjas, soya), plantas de
acelte (colza, mostaza, amapola, olivas, girasoles, coco,
plantas de aceite de castor, semillas de cacao, mani),
plantas de cohombro (calabaza, c¢ohombros, melones),
plantas de fibra (algoddn, lino, céafiamo, yute), frutas
citricas (naranjas, limones, toronlas, mandarinas),
vegetales (espinaca, lechuga, esparragos, coles,
zanahorias, cebollas, tomates, papas, paprika), lauréceas
(aguacate, canela, alcanfor} o plantas tales como tabaco,
nueces, café, beren)enas, cafla de azicar, te, pimienta,
vides, ldpules, bananos y plantas de caucho natural, asi

como también ornamentales

Los compuestos de férmula I son utilizados en forma
no modificada o, preferiblemente, 7jJunto con ayudantes

convencionalmente empleados en la técnica de formulacibén

7¢
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Para este fin ellos son convenientemente formulados de
manera conoclda en concentrados emulsificables, pastas
recubribles, soluciones directamente roceables o]
diluibles, emulsiones diluidas, polvos humectables,
polves solubles, talcos, granulados, Yy también
encapsulaciones por ejemplo en sustancias poliméricas

Como con el tipc de las composicicnes, los métodos de
aplicacién, tales como rociado, atomizacibdn, tasqueado,
esparcido, recubrimiento ¢ vertimiento, son escogidos de
acuerdo con los objetivos pretendidos Y las
circunstancias prevalentes Las composiciones también
pueden contener adyuvantes adicionales tales como
estabilizadores, antiespumantes, reguladores de
viscosidad, ligantes o© ©pegantes asi como también
fertilizantes, donadores de micro nutrientes u otras

formulaciones para ocbtener efectos especiales

Los portadores adecuados y adyuvantes pueden ser
sblidos o© 1liquados y son sustancias f(Gtiles en la
tecnologia de formulacién, por ejemplo, sustancias
minerales naturales o regeneradas, solventes,
dispersantes, agentes humectantes, pegantes, espesantes,
ligadores o fertilizantes Tales portadores son por

ejemplo descritos en la WO 97/33890
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Los compuestos de férmula I son normalmente
utilizados en la forma de composiciones Yy sSe pueden
aplicar al Area de cultivos o a la planta a ser tratada,
simultaneamente o en su ses16n con compuestos
adicionales Estos compuestos adicionales pueden ser por
ejemplo fertilizantes o donadores de micro nutrientes u
otras preparaciones que 1influencian el crecimiento de
plantas Ellos también pueden ser herbicidas selectivos
asl como también 1insecticidas, fungicidas, bactericidas,
nematicidas, moluscicidas o mezclas de varias de estas
preparaciones, s1 8se desea junto con portadores
adicionales, tensoactivos o adyuvantes que promueven la
aplicacifédn empleados cominmente en la técnica de

formulacién

Los compuestos de férmula I pueden ser mezclados con
otros fungicldas, dando como resultado en algunos casos
actividades sinérgicas inesperadas La mezcla de
componentes que son particularmente preferidos son
azoles, tales como azaconazol, BAY 14120, bitertanol,
bromuconazol, ciproconazol, difenoconazol, diniconazol,
epoxiconazol, fenbuconazol, fluquinconazol, flusilazol,

flutriafol, hexaconazol, 1mazalil, imibenconazol,
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piconazol, metconazol, miclobutanilo, pefurazoato,
penconazol, pirifenox, procloraz, propiconazol,
simeconazol, tebuconazol, tetraconazol, triadimefon,
triadimenol, triflumizol, triticonazol, pirimidinil
carbinol, tales como ancimidol, fenarimol, nuarimol, 2-
amino-pirimidinas, tales como bupirimato, dimetirimol,
etirimol, morfolines, tales como dodemorf, fenpropidino,
fenpropimorf, esplroxamina, tridemorft,
anilainopirimidinas, tales como ciprodinilo, mepanipirim,
pirimetanil, plrroles, tales como fenpiclonil,
fludioxonil, fenilaminas, tales COomo benalaxil,
furalaxil, metalaxil, R-metalaxil, ofurace, oxadixil,
benzimidazoles, tales Ccomo benomil, carbendazim,
debacarb, fuberidazol, tiabendazol, dicarboximidas, tales
como clozolinato, diclozolino, 1prodiona, miclozoline,
procymidona, vinclozelino, carboxamidas, tales como
carboxin, fenfuram, flutolanil, mepronil, oxicarboxin,
tifluzamida, guanidinas, tales como gquazatina, domina,
iminoctadina, estrobilurinas, tales como azoxistrobaina,
kresoxim-metil, metominostrobain, SSF-129,
trifloxistrobina, plcoxistrobina, BAS 500F (nombre
propuesto de piraclostrobin), BAS 520, ditiocarbamatos,
tales como ferbam, mancozeb, maneb, metiram, propineb,

tiram, Zzineb, ziram, N-halometiltiotetrahidroeftalimidas,

£z
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tales como captafol, captan, diclofuanil, fluoromidas,
folpet, tolifuanid, compuestos de cobre, tales como
mezcla Bordo, hidroxido de cobre, oxicloruro de cobre,
sulfato de cobre, oxido cuproso, mancobre, oxincobre,
derivados de nitrofenol, tales como dinocap, nitrotal-
i1sopropil, organo-p-derivados, tales como edifenfos,
iprobenfos, isoprotionalo, fosdifen, pirazofos,
tolclfosmetil, otros varios, tales como acibenzolar-S-
met2:], anilazina, betiavalicarb, blasticidin-s,
quinometiolato, cloroneb, clorotalonilo, ciflufenamida,
cimoxanil, diclona, diclomezina, dicloran, dietofencarb,
dimetomorf, SYP-LIO90 (nombre propuesto flumorif),
ditianon, etaboxam, etridiazol, famoxadona, fenamidona,
fenoxanil, fentin, ferimzona, fluazinam, flusulfamida,
fenexamida, fosetil-aluminic, himexazol, 1provalicarb,
IKF-916 (crazofamida), kasugamicina, metasulfocarb,
metrafenona, nicobifen, pencicuron, ftalida, polioxinas,
probenazol, propamocarb, piroquilon, quinoxifen,
quintozeno, azufre, triazoxido, triciclazol, triforina,

validamicina, zoxamida {(RH7281)

Un método preferido para aplicar un compuesto de
férmula I, o una composicién agroquimica que contiene al

menos uno de dichos compuestos, es la aplicacidn foliar

22
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La frecuencia de la aplicacién y la proporcidén de la
aplicacién dependerdn del riesgo de 1infestacién por el
patébgeno correspondiente Sin embargo, los compuestos de
fé6rmula I también pueden penetrar la planta a través de
las raices por via del suelo (accibn sistémica) al mojar
el locus de la planta con una formulacifn liquida, o al
aplicar los compuestos en forma sélida al suelo, por
ejemplo, en forma granular (aplicacidén al suelo) En los
cultivos de arroz de agua tales como granulados se pueden
aplicar al campo de arroz fluido Los compuestos de
f6rmula I también se pueden aplicar a semlillas
{recubrimiento) al impregnar las semillas © los
tubérculos bien sea con una formulaciétn 1liquida del

fungicida o recubriéndolos con una formulaciédn sélida

La formulacibén, es decir 1las composiciones que
contienen el compuesto de férmula I y, si se desea, un
86lido o un ayudante liquido se preparan de manera
conoclda, tipicamente al mezclar intimamente y/c moler el
compuesto con extendedores, por ejemplo, solventes,
portadores sélidos vy, opcionalmente, compuestos de

superficie activa (tensoactivos)
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Las formulaciones agroquimicas usualmente contendran
de 01 a 99% en peso, preferiblemente de 0 1 a 95% en
peso, del compuesto de férmula I, 99 9 a 1% en peso,
preferiblemente 99 8 a 5% en peso, de un adyuvante sélido
o liquido, y de 0 a 25% en peso, preferiblemente de 0 1 a

25% en peso, de un tensocactivo

Las proporciones ventajosas de aplicacién son
normalmente de 5 g a 2kg de ingrediente activo (a 1 } por
hectarea (ha), preferiblemente de 10 g a 1kg a 1 /ha, mis
preferiblemente de 20 g a 600 g a 1i/ha Cuando se utiliza
COmo agente humectante de semillas, las dosis
convenientes son de 10 mg a 1 g de sustancia activa por

kg de semillas

Mientras que se prefiere formular productos
comerciales como concentrados, el usuario final utilizara

normalmente formulaciones diluidas

Los siguientes ejemplos no limitantes i1lustran 1la
invencliédn anteriormente descrita con mas detalle Las
temperaturas son dadas en grados Celsius Las siguientes
abreviaturas son utilizadas p f = punto de fusibén, p e

= punto de ebullicibén “ERM” significa espectro de
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resonancia magnética nuclear El1 MS establece el espectro
de masa “%” es el porcentaje en peso, a menos que las
concentraciones correspondientes sean indicadas en otras

unidades

Ejemplo 1

(4’ -bromobifenil-2-yl) amida de 4&cido 1l-metilo-4-

triflucrometilo-1H-prrrol-3-carboxilico,

FC. ,CONH

zﬂ’ Br

Una soluciédn de acido l-metilo-4-trifluorcmetilo-1H-
pirrol-3-carboxilico (0 42 g, 2 2 mmol) y cloruro de
oxalilo (0 30 g, 2 4 mmol) en cloruro de metileno (20 ml)
se agitaron durante 3 horas a temperatura ambiente en la
presenclia de una cantidad catalitica de DMF ILuego 1la
solucidn de cloruro acido resultante se agrega lentamente
a la solucidn de 2-(4’-bromobifenil) anilina (0 55 g, 2 2
mmol) y trietilamina (0 33 g, 3 3 mmol) en 15 ml de

cloruro de metileno La mezcla resultante es luego



agitada durante 16 horas a temperatura ambiente Después
de la adiclédn de etilacetato, la fase orgdnica se lava
dos veces con agua Después de secar la fase organica
sobre Naz;S04, el solvente se remueve en un vacio de chorro
de agua y el producto crude obtenide es finamente
purificado por cromatografia de columna (silica gel,
eluante etilacetato/hexano = 1 2) 052 g de (4'-
bromobifenil-2-yl) amida de acido l-metilo-4-
trifluorometilo-1H-pirrol-3-carboxilico se obtiene en la
forma de un peolvo amarillo que tiene un punto de fusién
de 163-164°C

Los siguientes compuestos de la férmula I se

preparan de manera similar, utilizando métodos andlogos

Tabla 1

0]
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£

Datos
Compuesto
Ry Rz Rs Ry fisicos,
No
p f °C
11 CF, H H H 163-164
12 CFzH H H H 166-167
13 CFH; H H H
14 CF; F H H Resina,M =411
15 CF:H F H H Resina,M =423
16 CFH2 F H H
17 CFy H 6-F H
18 CF2H H 6-F H
168 CF5 F 6-F H
110 CF:H F 6-F H
Ejemplo 2
Etilester de acido 4-Formil-l-metil-1H-pirrol-
carboxilico,

O
CO—0--CH,
23

)
CH,



Una solucién de 21 6 g (0 11 mol) de monoetilester
de 4cido 1l-metil-1H-pirrazol-3, 4-dicarboxilico y 14 9 g
(0 117 mol) de cloruro de oxalilo y 150 ml de cloruro de
metileno se agitan durante 3 horas a temperatura ambiente
en la presencia de una cantidad catalitica de DMF
absoluto Después de 3 horas el solvente se remueve en un
vacio de chorro de agua y el cloruro de acido crudo (21 5
g) se disuelve en 400 ml de tetrahidrofurano seco
Después de la adicién de 14 2 g (0 11 mol) de N, N-
diisopropiletilamina (base hilnig) la mezcla se hidrogena
con hidrégeno en la presencia de 6 0 g 10% Pd/C a 0°-5°C
durante 5 ¥ horas Luego el catalizador se filtra y el
solvente se remueve en un vacio de chorro de agua La
materia prima se purifica mediante cromatografia de
destello sobre silica gel (eluante t-
butilmetileter/hexano 1 5) Rendimiento 16 g de
Etilester de acido 4-Formil-l-metil-1H-pirrol carboxilico

en la forma de un polvo amarillo, p £ 75°-76°C

&
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Ejemplo 3

Acido 4-Formil-l-metil-1H-pirrol-carboxilico

1 CO—0—H
T

\
CH,

A una solucidén de 4 6 g (0.0255 mol) de Etilester de
dcido 4-Formil-l-metil-l1H-pirrol-carboxilico y 90 ml de
etanol se agrega a una solucibén de 2 1 g (0 031 mol) de
hidroxido de potasio de 85% y 20 ml de agua que producen
una reaccién ligeramente exotérmica La mezcla resultante
es agitada durante 2 horas a +80°C y luego la mezcla de
solvente EtOH/H,0 se destila en vacio El acelte
resultante se disuelve en 100 ml de H;O0 y se lava dos
veces con etilacetato Luego se agregan 20 ml de solucidén
de cloruro de hidrégeno 2N lentamente de la fase de agua
en el frio El sb6lido precipitado se filtra y se lava con
agua Después de secar el precipitado en un horno de
vacio se obtiene el &cido puro Rendimiento 3 6 g de
dcido 4-Formil-l-metil-1H-pirrol-carboxilico en la forma

de un polvo ligeramente amarillo, p £ 178°-180°C
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Ejemplo 3

Fluoruro de 4-difluorometil~l-metil-1H-pirrol-3-

carbonilo

A una solucién enfriada de 2 6 g (0 017 mol) de
dcido 4-Formil-l-metil-1H-pirrol-carboxilico y 70 ml de
cloruro de metileno se agrega una solucién de 11 0 g
(0 068 mol) de fluoruro dietilaminosulfurtrifluoruro
(DAST) 10 ml de metilenocloruro de tal manera que la
temperatura permanece constante a 0° a +2°C Luego la
mezcla se agita durante 30 minutos a 0°C y 16 horas a
temperatura ambiente La mezcla de reacciédn se toma en
etilacetato y se lava dos veces con agua helada y aqua
salobre Después de secar los solventes se remueven en un
vacio de chorro de agqua y el residuo purificado mediante
cromatografia de destello sobre silica gel (eluante
hexano/etilacetato 2 1) Rendimiento 1 95 g de Fluoruro
de 4-difluorometil-l-metil-1H-pirrol-3-carbonilo en la

forma de un s6lido caf&, p £ 53°-54°C

/4
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De una manera similar los 1ntermedios de la fé6rmula

general de la tabla 2 se pueden obtener

Tabla 2
OHC COOR*
N
CH,
Datos fisicos
Compuesto No R"
(p £ [°C))

11 CH;
12 C.Hs T76-1717
1 3 CsH7=n
14 Cqu—n
15 Can—n
16 51 (CHs) 3

EjJemplos de formulaciédn para compuestos de férmula I

El procedimiento de trabajo para preparar

formulaciébn en los compuestos de férmula I tal como

72
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concentrados emulsificables, soluciones, granulados,
talcos y polvos humectables se describen en la WO

97/33890

Ejemplos biloldgicos Acciones fungicidas

Ejemplo B-1 Accién contra Puccinia recondita/trigo

{honqo café sobre trigo)

Plantas de trigo de 1 semana cv Arina son tratadas
con el compuesto del ensayo formulado (0 02% de
ingrediente activo) en una cémara de rociade Un dia
después de 1la aplicacidén las plantas de trigo son
inoculadas mediante rociado con una suspensién de esporas
(1 x 10° uredoesporas/ml) sobre las plantas de ensayo
Después del periodo de incubacidén de 2 dias a 20°C y 95%
de humedad relativa las plantas son mantenidas en un
invernadero durante 8 dias a 20°C y 60% de humedad
relativa La incidencia de enfermedad se evalda 10 dias

después de la 1noculacidn

Los compuestos de la tabla 1 muestran buena

actividad en este ensayo (<20% de infestacién) La

73
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infestacién se evita virtualmente de manera completa (0-

5% de i1infestacién) con compuestos 1 1, 1 2, 1 4y135

Ejemplo B-2 Accibén contra Podogsfera leucotricha/manzana

(m1ldew polvoroso sobre manzana)

Plantas de manzana de 5 semanas cv Mcintosh son
tratadas con el compuesto del ensayoc formulado (0 002% de
ingrediente activo) en una camara de rociado Un dia
después de la aplicacidédn a las plantas de manzanas son
inoculadas al agitar las plantas i1infectadas con mildew
polvoroso de manzana por encima de las plantas de ensayo
Después del periodo de incubacién de 12 dias a 22°C y 60%
de humedad relativa bajo un régimen de luz de 14/10 h

(luz/oscuridad) se evalda la incidencia de la enfermedad

Los compuestos de la tabla 1 muestran buena
actividad en este ensayo Los compuestos 11, 12, 14 y

1 5 exhiben fuerte eficacia (<20% de i1nfestacibn)
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Ejemplo B-3 Accibén contra venturia inaequalis/manzana

{rofla sobre manzana)

Plantas de manzana de 4 semanas cv Mcintosh son
tratadas con el compuesto del ensayoc formulado (0 02% de
ingrediente activo) en una cémara de rociado Un dia
después de la aplicaciétn las plantas de manzanas son
inoculadas mediante rociado de una suspensiédn de esporas
(4 x 10% conidia/ml) sobre las plantas de ensayo Después
del periodo de incubacién de 4 dias a 21°C y 95% de
humedad relativa las plantas son ubicadas durante 4 dias
a 21°C y 60% de humedad relativa en un invernadero
Después de otro periodo de 4 dias de incubacidn a 21°C y
95% de humedad relativa la incidencia de la enfermedad se

evalida

Los compuestos de 1la tabla 1 muestran buena
actividad en este ensayo Los compuestos 1 1, 1 2, 1 4 ¥y

1l 5 exhiben fuerte eficacia (<20% de i1nfestacién)
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Ejemplo B-4 Accién contra Erysiphe graminis/cebada

(mildew polvoroso sobre cebada)

Plantas de cebada de 1 semana cvVv Express son
tratadas con el compuesto de ensayo formulado (0 02% de
ingrediente activo) en una camara de rociado Un dia
después de 1la aplicacié4n las plantas de cebada son
inoculadas al agitar las plantas 1nfectadas con mildew
polvoroso por encima de las plantas de ensayo Después de
un periodo de 1incubacién de 6 dias a 20°C / 18°C
{dia/noche) y 608 de humedad relativa en un invernadero

se evalia la incidencia de la enfermedad
Los compuestos de la tabla 1 muestran buena
actividad en este ensayo Los compuestos 11, 12, 14 vy

1l 5 exhiben fuerte eficacia (<20% de infestacién)

Ejemplo B-5 Accién contra Botrytis cinerea/manzana

(Botrytis sobre frutas de manzana)

En una fruta de manzana cv Golden Delicious se
perforan 3 huecos y cada uno se llena con 30 pl gotas del
compuesto de ensayo formulado (0 002% de ingrediente

activo) Dos horas después de la aplicacién 50 pl de una

A8
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suspensibdn de esporas de B cinerea (4 x 10° conidia/ml)
se pipetean sobre los sitlos de aplicacidén Después de un
pericdo de incubacién de 7 dias a 22°C en una cémara de

crecimiento la incidencia de la enfermedad se evalia
Los compuestos de 1la tabla 1 muestran buena
actividad en este ensayo Los compuestos 11, 1 2, 1 4 y

1 5 exhiben muy fuerte eficacia (<10% de infestaciébn)

Ejemplo B-6 Accibn contra Botrytis cinerea/uva

(Botrytis sobre uvas)

Pléantulas de uva de 5 semanas c¢v Gutedel son
tratadas con el compuesto de ensayo formulado (0 002% de
ingrediente activo) en una camara de rociado Dos dias
después de 1la aplicacién 1las plantulas de uva son
inoculadas mediante el roclado de una suspensidén de
esporas (1 x 10° conidia/ml) sobre las plantas de ensayo
Después de un periodo de incubaciétn de 4 dias a 21°C y
95% de humedad relativa en un invernadero la incadencia

de la enfermedad se evalia

73
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Los compuestos de la tabla 1 muestran buena
actividad en este ensayo Los compuestos 1 1, 1 2, 1 4 y

1 5 exhiben muy fuerte eficacia (<10% de infestaciébdn)

Ejemplo B-7 Accibén contra Botrytis cinerea/tomate

(Botrytis sobre tomates)

Plantas de tomate de 4 semanas cv Roter Gnom son
tratadas con el compuesto de ensayo formulade (0 002% de
ingrediente activo) en una céamara de rociade Dos dias
después de 1la aplicacién las plantas de tomate son
inocculadas mediante el roclado de una suspensidn de
esporas (1 x 10° conidia/ml) sobre las plantas de ensayo
Después de un periodo de incubacién de 4 dias a 20°C y
95% de humedad relativa en una cémara de crecimiento la

incidencia de la enfermedad se evalia

Los compuestos de la tabla 1 muestran buena
actividad en este ensayo Los compuestos 1 1, 1 2, 1 4 y

1 5 exhiben muy fuerte eficacia (<10% de infestacién)



36

Ejemplo B-8 Accibén contra pyrenophora teres/cebada

(mancha neta sobre cebada)

Plantas de cebada de 1 semanas cv Express son
tratadas con el compuesto de ensayo formulado (0 002% de
ingrediente activo) en una cémara de rociado Dos dias
después de la aplicacidédn las plantulas de cebada son
inoculadas mediante el rociado de una suspensitn de
esporas {3 x 10' conidia/ml) sobre las plantas de ensayo
Después de un periodo de incubacidén de 2 dias a 20°C y
95% de humedad relativa las plantas son mantenidas dos
dias a 20°C y 60% de humedad relativa en un invernadero
La incidencia de la enfermedad se evaliua 4 dias después

de la inoculacién
Los compuestos de 1la tabla 1 muestran buena
actividad en este ensayo Los compuestos 11, 12, 14 vy

1 5 exhiben fuerte eficacia (<20% de infestacién)

Ejemplo B-9 Accién contra Septoria nodorum/trigo

(mancha de hoja de Septoria sobre trigo)

Plantas de trigo de 1 semanas cv Arina son tratadas

con el compuesto de ensayo formulado (0 02% de

74
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ingrediente activo} en una cémara de rociado Un dia
después de la aplicaciédn las plantas de trigo son
inoculadas mediante el rociado de una suspensiédn de
esporas (5 x 10° conidia/ml) sobre las plantas de ensayo

Después de un periodo de incubaciédn de 1 dia a 20°C y 95%
de humedad relativa las plantas son mantenidas durante 10
dias a 20°C y 60% de humedad relativa en un 1invernadero.
La 1ncidencia de la enfermedad se evalGa 11 dias después

de la i1noculacidn

Los compuestos de la tabla 1 muestran buena
actividad en este ensayo Los compuestos 1 1, 12, 14 vy

1 5 exhiben fuerte eficacia (<20% de infestaclén)

700
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REIVINDICACIONES

1 Una pirrolcarboxamida de férmula I

? (¥
PI N
A
| H R, (n
R,
CH, L

En donde

Ry es CFs, CF;H o CFHa,

Rz es hidrégeno o flior,

Rs es hidrégeno o flior, y

Ry es hidré6geno, flidor, cloro, bromo, metilo, CFi,

OCF3; o SCF»

2 Un compuesto de férmula I de acuerdo a 1la
reivindicacién 1, en donde

Ry es hidrégeno, cloro, metilo, CF; u OCF;

3 Un compuesto de férmula I de acuerdo a la
reivindicaciédn 2, en donde

Rz es hidrégeno
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Un compuesto de férmula I de acuerdo a la
reivindicacidn 2, en donde

Rz es fluor

Un compuesto de férmula I de acuerdo a 1la
reivindicacién 1 seleccionado del grupo que
comprende (4’-bromobifenil-2-yl) amida de A&caido
l-metilo-4-trifluorometilo-1H-pirrol-3-

carboxilico o {4’ -bromobifenil-2-yl1}) amida de
acido l-metilo=-4-difluorometilo-1H-pirrol-3-

carboxilico

/D2



6 Un proceso para la preparacié4n de compuestos de
férmula 1 que comprenden hacer reaccionar los

materiales de partida de acuerdo con el esquema

R, COOH  gocy, o R, coc
\ N

R,
CH, (COnCh t'2H, e
R,
bép Ry, i Ry
i H
é,.l, R,
. I
Br

En donde R,, R;; Ra y Ry son como se definid para

Y

la férmula I en la reivindicaciéon 1

7 Una composicidédn para controlar microorganismos y
evitar el ataque e 1infestaciétn de plantas con
esta, en donde el 1ingrediente active es un
compuesto como se reivindicd en la reivindicaciédn

1 junto con un portador adecuado

£O3
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B Un método para controlar o prevenir la
infestacidn de plantas cultivadas por
microorganlismos fitopatbégenos mediante la
aplicaciédn de un compuesto de férmula I como se
reivindicé en la reivindicacién 1 a plantas, a

partes de esta o a locus de esta

9 Un compuesto de fé6rmula general

OHCHCOOH.

N
CH,

En donde R' es hidrégeno, alquilo C1-Cs, o Si

(alquilo C;-Ce)3a

10 El compuesto de férmula

HF,CZ_SOO'F

iy
CH,
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Un proceso para la preparacién de un compuesto

de fé6rmula

OHONGOOH

CH,

Cuyo proceso comprende reducir un compuesto de

férmula

COOR"
%
)
CH,

En donde R’ es alquilo C;-C¢, © Si (alquilo C;-
Ce)3, en un proceso de dos etapas al hacer
reaccionar este primero con un agente halogenante
seleccionado de SOCI;/dimetilformamida y cloruro
de 4cido oxAlico/dimetilformamida, Yy en una
segunda etapa reducir el <cloruro de 4&cido
intermedio con paladio sobre carbono en la
presencia de una base, e hidrolizar el estar

resultante de la férmula
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OHC-72_§;OOOR'

CH,

En donde R" es alquilo C;-C¢, o Si (alquilo C;-Cgls

bajo condiciones alcalinas



RESUMEN

La 1invenciédn se relaciona con pirrolcarboxamidas
novedosas de la férmula (I) en donde R, es CF;, CFH o
CFHz, Rz es hidrégeno o fliior, R; es hidrédgeno o flior, Ry
es hidrégeno, fldor, cloro, bromoc, metilo, CF3; OCFy o
SCF; Los compuestos de la férmula (I) tienen propledades
protectoras para las plantas y son adecuados para
proteger plantas contra infestaciones por microorganismos

fitopatégenos

/0
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prowoceién de sccretos Indnavisies, ¥ e grncal los julelos caviles,
pecales, administrazives o conmnciase-sdminigrativer relacionadog con
esios daechox;, scclones y proccsos que proMOVRION ¢ B 10t
proaneven. Y para qua en wdos log atcrtos aribs determinados, pucim
susiroir ess pmndaro, trenmgic concliisr, edmbr los heches del
proceso, dededr, cmacelar, reoibr remunelsr, y mibficar los actoy de
agantes oficlasos.

/07

of perents, wilty modals and munswisl demgns; tha regiratcn of
tradematla, collective, defensive sud servics marks, dogens, commercial
tarncs, tads emblems, doowin emues, veget! vaneter and
denomeahcas of origin, its renowal, astigmment, changs of e or
dosmiclle, voluntary cancelianion; wd the registratios of licansas of ve of
the shove riphts; 1) Actions of unfhir competiton, proteedon to (he
conmmmer, oppomtions or ohservetions, admiistrwtive or Couwt
cnculinton, mulkty, mérmgement, pantng of Besnses, te aztan Sy wri
mandareus, the protection of trads semes, and in gaamal the avil, peal,
snd séminutretrve mit relvimg o toss nghts wctons and sty
mutiezzad by me (us) or agains me (us). And thar m all the above mztery
‘auy umy mubstitize tns Power of Aoemcy, compromise, concilizi, mimit
tha facts of the cane deslet, canex), rocalva, resign, mnd rarlty sy dane by
reprasentalives without & powey af sttomey

Dado y firzmdo hoy/Given sod dgnedths_ 03 June 2003

enfin Un

Kingdom

poety Clare DOWLING, Authorised Signatory

Fm e QoS

© CAVELIER ABOGADOS
WPPODEO!-192 (MINUTA 111 11105
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— ————— —

MC Lo

Clare DOWLING
Authorised Signatory
Syngenta Participations AG
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APOSTILLE
(Convention ds La Hays du 5 octobrs 1961)
1 Comtry — —
This pubhic dociznent
2 has been signed by
3 achng m the caprcity of ..
4  bears the seal/stamp of
Certified
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9 Seal/stamp 10 &
W
VELIER ABOGAD i
%
JLA '] TR LY
oCA o8 g "“'N;i'-d'”r W MEDINA

'WPPODEDL-192 (MINUTA 121 1.2101) e t.u:um.m

-

=\



APOSTILLE
(Hague Convention of 3 October 1961 / Convention de La Haye du 5 octobre 1961)

UNITED KINGDOM OF GREAT BRITATN AND NORTHERNM IRELAND
1 Comtry Umted Kingdom of Great Britain and Northem Ireland
Pays. Roynume-Uni de Grande-Bremgne et d Iriande du Nord
This public document / Le présent acte public

2  Hus been signed by K Greenwood
a été signé par

3 Acungmnthecspacityof Aotary Public
aguset en quahté de

Cerufied/Attests
6 thefle 035 June 2003

10. Signsture A Walsldn

S~

For thi Secrwury of Sate / Pour ks Saprdicive & Exar

1f thus document 19 to be used 11 & country which 18 not party to the Hague Conrvention of 5 October 1961
nt should be presented to the consuler secuon of the missron represenung that country
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TRADUCCION OFICIAL NOMERO 099/2003 REALIZADA POR EDUARDO CALADO
NOGUERA, TRADUCTOR OFICIAL APROBADO POR RESOLUCION 541 DEL 27 DE
FEBRERO DE 1976 Y DEBIDAMENTE INSCRITO ANTE EL MINISTERIO DRE
RELACIONES EXTERIORES DE COLOMBIA, DE LOS SELLOS b 4
AUTENTICACIONES QUE APARECEN EN EL DOCUMENTO DE REPRESENTACION,
RATIFICACION Y PODER OTORGADO POR SYNGENTA PARTICIPATIONS AG,
DOMICILIADA EN SCHWARZWALDALLEE 215 CH-4058 BASBEL, SUIZA POR EL
CUAL RATIFICAN LAS SOLICITUDES DE REGISTRO NUMEROS 03 000 260 Y
03 038 176, PRESENTADA POR EL DOCTOR EMILIO FERRERO COMO AGENTE
OFICIOSO ANTE LA SUPERINTENDENCIA DE INDUSTRIA Y COMERCIO DE
BOGOTA, COLOMBIA EL DIA 3 DE ENERO Y EL 7 DE MAYO DE 2003,
RESPECTIVAMENTE Y QUE IGUALMENTE OTORGA PODER A LOS DOCTORES
EMILIO FERRERO, TPA 31929, GONZALO PERDOMO, TPA 831, LUZ
CLEMENCIA DE PAEZ, TPA 23555 Y GERMAN CAVELIER, TPA 832 Dado Y
Eirmado hoy 3 de junio de 2003 en Bracknell, Reino Unido por
Clare DOWLING, Firma Clare DOWLING, firmante autorizado,
Syngenta Participations AG

A continuacién aparece una autentlcac;.én notarial en inglés y en

espafiol por la cual se certifica la firma anterior, el domicilio

Y la direccidén de la empresa y la capacadadsdel,-f1r

COMQ NOTANIO SEXTO D l"IH‘ﬂll.ﬂ
DR DOOOTA. MAZE CONI™CR QLT LA

otorgar el poder y la ratificacién pre%@ TREOS Tenme n o ] L

e para

Q
eI e ALA ) o
CE o - L

X rFar

APOSTILLA -

-
¥

(Convencién de La Haya del 5 de octubre de- 1961) . _,,,‘.:m,,,‘g

“
L ' Ay

1 Estados Unidos de América

Este documento piiblico

2 ha sido firmado por K GREENWOOD

3 quien actGa en su calidad de NOTARIO PUGBLICO

4 1lleva el sello de dicho NOTARIO PUBLICO

/4
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CERTIFICADO
5 en Londres

6 el 5 de junio de 2003

por el Secretario principal de Su Majestad para Asuntos
extranjeros y de la comunidad
8 NGmero G180585

9 Sello

Oficina de la Comunidad y Asuntos Extranjeros

10 Farma A Walakira (ilegible) a nombre del secretario de
estado -

S1 este documento va a usarse en un pais que no sea parte de

la Convenci6n de la Haya del 5 de octubre de 1961, debe

presentarse ante la seccién consular de la misidn que

representa dicho pais
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DEPOSITANTE TIM Phoo BANCD CUENTA Ro PAGD FECHA PSD Vr PASD
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' Depesdencias 220 pryrsyg o Te
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REQUISITOS NECESARIOS PARA PRESENTACION Y AGILIZACION DEL
TRAMITE

\ USUARID  RADICADOR

PATENTE DE INVENCION MODELO DE UTILIDAD () (

indicaclon de que se soficita la concesion de una patente { )
Datos de denificacrén del solicitante o de {2 persona que se presemtalasolictud ()

Descripcion de laInvenclion {)
Dibujos de ser estos parfinentes { )
Comprobante de Pago dé las tasas sstablecidas

—

A gy, PSey e
L L

COMPLETA { ) INCOMPLETA ( ) ()

DISENO INDUSTRIAL ( )

- Indicacion de que se soliclta el registro de Disefio Industrial () ()
- Datos de identificacion del solicitante o de la persona que presenta () { )
- lasolicitud
- Represeniacién gréfica y fotografica del Diseho industrial o muestra del
Materiai que incorpora el disefio ( ) { )
Comprobante de pago de las tasas establecidas ( ) ()
COMPLETA () INCOMPLETA { ) { )
ESQUEMA DE TRAZADO { )
- Indicacion de qllse solicita el registro de un Esquema de trazado () ( )
- Datos da Identificacion del solcitante o de la persona que presenta
Lasolicliud | {) {)
Representacion grafica del esquema de trazado () ()
Comprobante de pago de las tasas establecidas () (]
COMPLETA ( ) INCOMPLETA () { )

Firma Responsable

Fecha
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Industria y Comercio
SUPERINTENDENCIA
Bogotd, D C,
Doctor oncione 08433
EMILIC FERRERO
Apoderado
Syngenta Parbicipations AG
ASUNTO Radicacidn N° 03-067451
Solicitud ntemacional PCT/EP02/01344
Fecha niclo fase naconal 08/06/2003
Trémite ot1
Evento 379
Actuacién 430
Folios 001

Como resultado del examen de forma, realzado con fundamento el el articulo 38 de la Decisitn 488 de la
Comisién de [a Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de Cooperacidn en Malerla de Patentes (PCT),
regia 51 bis del Reglamento y Circutar Unica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le comunica
que:

0 La solictud no contiene la copia del documento en que consia la cesion del derecho a la patents del
inventor al solicitante o a su causants. (Art. 26-k) Decision 486).

En cumpiinrento de lo dispuesto por el articulo 39 de la Decisién 486, se le requiere para que dentro del
término de dos meses siguienies a la fecha de nobficacién del presente ofico, complete los requistos
anteriorments enunciados. En caso de no dar cumplimiento al presents requenmiento, la solicitud se
conaiderard abandonade y perder su prelaciin

Notifiquese el presents oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, Keral e), del caphulo quinto del
tfulo primero de la Gircular Unica N° 10 de 2001

10 0c7 2309
El anterior requerimiento fue nolificado por fjacidn en ksta de fecha,




