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La invencién se refiere a compuestos de la formula general (l),
en donde R;, Rz, Ry, R4, R, Re, R7, R, Rg:, Ry, W, a, b, y n tienen la
importancia dada en la reivindicacién 1, y opcionalmente Ilos
enantibmeros de I|os mismos. Los ingredientes activos tienen
propiedades pesticidas ventajosas. Son especialmente adecuados

para controlar los parasitos en animales de sangre caliente.
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DERIVADOS DE ACETONITRILO ADECUADOS PARA CONTR LAR
PARASITOS

La presente invencién se refiere a nuevos compuestos de

acetonitrilo de la férmula general

Ry PR R R,
\"“F‘{”-“““‘%‘@ ,
A X CN R, Ry (n'h Ry

en donde:

Ar significa arilo o hetarilo, el cual es no substituido o
substituido una o muchas veces, por lo cual los substituyentes
pueden ser independientes uno del otro y se seleccionan del grupo
que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 atomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6
atomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 6 datomos de carbono,
alquenilo de 2 a 6 Atomos de carbono, halo-alquenilo de 2 a 6
atomos de carbono, alquinilo 2 a 6 4tomos de carbono, cicloalquilo
de 3 a 6 atomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6 atomos de
carbono, cicloalquilamino de 3 a 6 4tomos de carbono, cicloalquiltio
de 3 a 8 4tomos de carbono, alqueniloxi de 2 a 8 atomos de carbono,
halo-alqueniloxi de 2 a 8 atomos de carbono, alquiltio de 1 a 6
dtomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 6 atomos de carbono,
aiquilsulfoniloxi de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilsulfoniloxi de

1 a 8 4tomos de carbono, alquilsulfinilo de 1 a 8 atomos de carbono,

A
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halo-alquilsulfinilo de 1 a 8 d4tomos de carbono, alquilsulfonilo de 1 a
6 atomos de carbono, halo-alquilsulfonilo de 1 a 8 #&tomos de
carbono, alqueniltio de 2 a 6 dtomos de carbono, halo-alqueniltio de
2 a 6 atomos de carbono, alquenilsulfinilo de 2 a 8 atomos de
carbono, halo-alquenilsulfinilo de 2 a 6 atomos de carbono,
alquenilsulfonilo de 2 a 6 4tomos de carbono, halo-alquenilsulfonilo
de 2 a 6 atomos de carbono, alquilamino de 1 a 6 atomos de
carbono, di-alquilamino de 1 a 8 4atomos de carbono,
alquilsulfonilamino de 1 a 6 atomos de carbono, halo-
alquilsulfonilamino de 1 a 6 atomos de carbono, alquilcarbonilo de 1
a 6 atomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 6 atomos de
carbono, alcoxicarbonilo de 1 a 8 4datomos de carbono,
alquilaminocarbonilo de 1 a 6 4tomos de carbono, di-
alquilaminocarbonilo de 1 a 8 4tomos de carbono, fenilamino es cual
estd no substituido o substituido una o muchas veces, arilsulfonilo el
cual esta no substituido o substituido una o muchas veces,
fenilcarbonilo el cual esta no substituido o substituido una o muchas
veces, fenilmetoximino el cual esta no substituido o substituido una o
muchas veces; fenilhidroximetilo el cual estd no substituido o
substituido una o muchas veces, 1-fenil-1-hidroxietilo el cual estd no
substituido o substituido una o muchas veces, fenilclorometilo el cual
estd no substituido o substituido una o muchas veces,
fenilcianometilo el cual estd no substituido o substituido una o
muchas veces, fenilo el cual estd no substituido o substituido una o

muchas veces, fenoxi el cual estd no substituido o substituido una o
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muchas veces, fenilacetilenllo el cual estd no substituido o
substituido una o muchas veces y piridiloxi el cual estd no
substituido o substituido una o muchas veces, siempre que los
substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo
de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 6 dtomos de
carbono, alcoxi de 1 a 8 4&tomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 6
datomos de carbono, alquiltio de 1 a 6 é&tomos de carbono,
haloalquiltio de 1 a 8 atomos de carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6
dtomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a 6 atomos de carbono,
alquilsulfonilo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilsuifonilo de 1
a 68 4dtomos de carbono, alquilamino de 1 a 8 dtomos de carbono y di-
alquilamino de 1 a 8 atomos de carbono;

R, significa hidrégeno, alquilo de 1 a 6 atomos de carbono,
halo-alquilo de 1 a 6 &4tomos de carbono, o alcoximetilo de 1 a 6
atomos de carbono;

Rz, R3, R4, Rs, ¥ Rg, 80N ya sea, independientemente uno del
otro, hidrégeno, halégeno, alquilo de 1 a 8 &tomos de carbono el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, alquenilo
de 2 a 6 atomos de carbono el cual esta substituido o no substituido
una vez o muchas veces, alquinilo de 2 a 8 4tomos de carbono, el
cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces, alcoxi
de 1 a 6 4tomos de carbono el cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser

independientes uno del otro y se seleccionan del grupo que consiste

Lo
8
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de halégeno, alcoxi de 1 a 8 atomos de carbono y halo-alcoxi de 1 a
6 4tomos de carbono; cicloalquilo de 3 a 6 4tomos de carbono el cual
esta substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre
que los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de haldégeno, alquilo de 1 a 6
dtomos de carbono; o fenilo el cual esta substituido o no substituido
una vez o0 muchas, siempre que los .aubstituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de haldégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 8 4&tomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 8 atomos de
carbono, halo-alcoxi de 1 a 6 a4tomos de carbono, alquiltio de 1 a 6
atomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 6 atomos de carbono,
alquilsulfinilo de 1 a 68 4tomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a
6 4tomos de carbono, alquilsulfonilo de 1 a 8 4tomos de carbono,
halo-alquilsulfonilo de 1 a 8 4&tomos de carbono, alquilamino de 1 a 6
dtomos de carbono, o di-alquilamino de 1 a 8 4&tomos de carbono;

o Rz y R; juntos significan alquileno de 2 a 6 atomos de
carbono;

R7 significa hidrégeno o alquilo de 1 a 6 atomos de carbono;

cualquier Ry significa fenilcarbonilo el cual esta substituido o
no substituido una vez o muchas veces, fenoxicarbonilo el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces,
benciloxicarbonilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, fenil-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, el cual esta

substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenoxi-alquilo

pIv
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de 1 a 6 dtomos de carbono el cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, fenil-alcoxi de 1 a 8 a4tomos de carbono el
cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
hetariloxicarbonilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, alquilcarboxi de 1 a 6 &tomos de carbono; fenilcarboxi
el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces,
bencilcarboxi el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, fenilcarboxamido el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas veces, alquilcarboxamido de 1 a 8
atomos de carbono, alcoxicarboxamido de 1 a 6 atomos de carbono;
feniloxicarboxamido el cual estd substituido o no substituido una o
muchas veces, fenilaminocarboxi el cual estd substituido o no
substituido una o muchas veces, feniloxicarboxi el cuai esta
substituido o no una o muchas veces, fenilaminocarboxamido el cual
esta substituido o no substituido una vez o'muchas veces, alquiloxi
de 1 a 8 4tomos de carbono-alquiloxi de 1 a 6 4tomos de carbono,
hidroxi-alquilo de 1 a 8 4atomos de carbono, alquiloxi de 1 a 6
dtomos de carbono-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono,
alquilaminocarbonilo de 1 a 8 atomos de carbono, (alquilo de 1 6
dtomos de carbono);aminocarbonilo; fenilaminocarbonilo el cual estéa
substituido o no substituido una vez o muchas veces, alquiltio de 1 a
6 dtomos de carbono-alquilo de 1 a 6 datomos de carbono, feniltio-
alquilo de 1 a 8 Atomos de carbono el cual estad substituido o no
substituido una vez o muchas veces, fenilmetoxiimino el cual esta

substituido o noc substituido una vez o muchas veces,
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fenithidroximetilo el cual est4 substituido o no substituido una vez o
muchas veces, 1-fenil-1-hidroxietilo el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces, fenilclorometilo el cual esté’
substituido o' no substituido una vez o muchas veces, o
fenilcianometilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de Ry; ¥y Ry significa hidrégeno;

0 Rs ¥ Re juntos significan alquileno de 1 a 4 atomos de
carbono el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces a través de alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, siempre que
uno o dos d4tomos de carbono pueden ser reemplazados por oxigeno;

Ry significa halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 6 atomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6
datomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 6 atomos de carbono,
alquenilo de 2 a 8 atomos de carbono, halo-alquenilo de 2 a 6
dtomos de carbono, alquinilo de 2 a 6 atomos de carbono,
cicloalquilo de 3 a 8 dtomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6
dtomos de carbono, cicloalquilamino de 3 a 8 atomos de carbono,
cicloalquiltio de 3 a 8 &tomos de carbono, alqueniloxi de 2 a 8
dtomos de carbono, halo-alqueniloxi de 2 a 6 atomos de carbono,
alquiltio de 1 6 atomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 6 dtomos
de carbono, alquilsulfoniloxi de 1 8 4tomos de carbono, halo-
alquilsulfoniloxi de 1 a 6 4tomos de carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6

dtomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a 8 atomos de carbono,
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alquilsulfonilo de 1 a 6 4tomos de carbono, halo-alquilsulfonilo de 1
8 4tomos de carbono, alqueniltio de 2 a 6 atomos de carbono, halo-
alqueniltio de 2 a 68 dtomos de carbono, alquenilsulfinilo de 2 a 6
étomos de carbono, halo-alquenilsulfinilo de 2 a 6 atomos de
carbono, alquenilsulfonilo de 2 a 6 &tomos de carbono, halo-
alquenilsulfonilo de 2 a 6 d4tomos de carbono, alquilamino de 1 a 6
dtomos de carbono, di-alquilamino de 1 a 8 atomos de carbono,
alquilsulfonilamino de 1 a 6 4atomos de carbono, halo-
alquilsulfonilamino de 1 a 8 atomos de carbono, alquilcarbonilo de 1
a 86 atomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 6 atomos de
carbono, alcoxicarbonilo de 1 a @8 é4tomos de carbono,
alquilaminocarbonilo de 1 a @6 atomos de carbono, di-
alquilaminocarbonilo de 1 a 6 a4tomos de carbono, fenilamino el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
fenilcarbonilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, fenilmetoxiimino el cual esta substituide o no
substituido una vez o muchas veces; fenilhidroximetilo el cual esté
substituido o no substituido una vez o muchas veces, 1-fenil-1-
hidroxietilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, fenilclorometilo el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces, fenilcianometilo el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilo el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenoxi el
cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces,

feniltio el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas

2
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veces, fenilacetilenilo el cual esta substituido o no substituido una
vez o muchas veces o piridiloxi el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 atomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 6
dtomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 8 4&tomos de carbono, alquiltio
de 1 a 8 a&tomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 6 &adtomos de
carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-
alquilsulfinilo de 1 a 6 4tomos de carbono, alquilsulfonilo de 1 a 6
dtomos de carbono, y halo-alquilsulfonilo de 1 a 8 atomos de
carbono;

W significa O, S, ${0)2 o N(R;);

a significa 1, 2, 3, o 4;

b significa 0, 1, 2, 3, 04; y

nes 0,1, 2, o3;

su preparaciéon y uso en el control de endo- y ectoparasitos,
especialmente helmintos, en y sobre ganado productivo de sangre
caliente y animales y plantas domésticas, y ademéds pesticidas que
contienen por lo menos uno de estos compuestos.

Los compuestos de aminoacetonitrilo substituidos que tienen
actividad pesticida se describen por ejemplo en EP-0,065,565 A2.
Sin embargo, los ingredientes activos especificamente descritos ahl
no siempre pueden cumplir con los requerimientos respecto al

espectro de potencia y de actividad. Por lo tanto existe una

13



10

15

20

25

9

necesidad de Ingredientes activos con propiedades pesticidas
mejoradas. Ahora se ha encontrado que Ilos compuestos de
aminoacetonitrilo de la férmula | tienen excelentes propiedades
pesticidas, especialmente conira endo- y ectopardsitos en y sobre
ganado productivo y animales y plantas domésticas.

Arilo es fenilo o naftilo.

Hetarilo - es piridilo, pirimidilo, s-triazinilo, 1,2,4-triazinilo,
tienilo, furanilo, pirrilo, pirazolilo, imidazolilo, tlazolilo, triazolilo,
oxazolilo, tiadiazolilo, oxadiazolilo, benzotienilo, benzofuranilo,
benzotiazolilo, indolilo o indazolilo, preferiblemente piridilo,
pirimidllo, s-triazinilo o 1,2,4-triazinilo, especialmente piridilo o
pirimidilo.

Alquilo - es un grupo per se y como elemento estructural de
otros grupos Yy compuestose, por ejemplo haldgeno-alquilo, alcoxi, y
alquiltio es, en cada caso con debida consideracién del nimero
especifico de atomos de carbono en el grupo o compuesto en
cuestidn, cualquiera de cadena recta, es decir, metilo, etilo, propilo,
butllo, pentilo o hexilo, o ramificado, por ejemplo isopropilo,
isobutilo, sec-butilo, ter-butilo, isopentilo, neopentilo o isohexilo.

Alquenilo — es un grupo per se y como alemento estructural de
otros grupos y compuestos, por ejemplo haloalquenilo, alqueniloxi, o
alqueniltio - es, en cada caso con debida consideracién del n_t':mero
especifico de &dtomos de carbono en el grupo o compuesto en
cuestion y de los enlaces dobles conjugados o aislados- cualquier

agente de cadena recta, por ejemplo, alilo, 2-butenilo, 3-pentenilo,

14
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1-hexenilo, o 1.§-hexadienilo. o ramificados, por ejemplo,
isopropenilo, isobutenilo, isopropenilo, ter-pentenilo o isochexenilo.

Alquinilo — como un grupo per se y como elemento estructural
de otros grupos y compuestios - es, en cada caso con debida
consideracién del nimero especifico de aAtomos de carbono en el
grupo o compuesto en cuestién y de ios enlaces dobles conjugados o
aislados, ya sea de cadena recta, por ejemplo, propargilo, 2-butinilo,
3-pentinilo, 1-hexinilo, 1-heptinilo o 3-hexen-1-inilo, o ramificado
por ejemplo, 3-metilbut-1-inilo, 4-etilpent-1-inilo o 4-metilhex-2-inile.

Cicloalquilo - como un grupo per se y como elemento
estructural de otros grupos y compuestos tales como cicloalcoxi,
cicloalquilamino, o cicloalquiltio, -es en cada c¢aso con debida
consideraciéon del nimero especlifico de atomos de carbono en el
grupo o compuesto en cuestion ciclopropilo, ciclobutilo, ciclopentilo
o ciclohexilo.

Halégeno - como un grupo per se y como elemento estructural
de otros grupos y compuestos tales como haloalquilo, haloalcoxi, y
haloalquiltio, es flior, cloro, bromo o yodo, especialmente fllor,
cloro o bromo, en particular fldor o cloro.

Grupos y compuestos que contienen carbono substituido por
halégeno, tales como haloalquilo, haloalcoxi, y haloalquiltio, puede
ser parciaimente halogenado o perhalogenado, siempre que en el
caso de halogenacién miltiple, los substituyentes del haldgeno
puedan ser idénticos o diferentes. Ejemplos de haldgeno-alquilo -~

como un grupo per se y como elemento estructural de otros grupos y

N
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compuestos tales como haloalcoxi y haloalquiltio, -son matilo- el cual
88 mono- a trisubstituido por flGor, cloro y/o bromo, tal como CHF; o
CF,; etilo el cual es mono- a pentasubstituido por flGor, cloro y/o
bromo, tales como CH3;CF,, CF,CFs, CF2CCl;, CF2CHCIl;, CF;CHF,,
CF2CFCla, CF,CHBra, CF,CHCIF, CF,CHBrF o CCIFCHCIF; propilo o
isopropilo, mono- a heptasubstituido por flGor, cloro y/o bromo, tales
como CH,CHBrCH;Br, CF,CHFCF3, CH,CF,CFs o CH(CF,)2; butilo o
uno de sus isdmeros, mono- a nonasubstituido por fldor, cloro yl/o
bromo, tales como CF(CF3;)CHFCFy; o CH,{CF,)2:CF; ; pentilo o uno de
sus isémeros substituido de una a once veces por fitor, cloro y/o
bromo, tales como CF(CF,;){CHF)2CFy o CH2{(CF:),CF; ;y hexilo o
pentilo 0 uno de sus isdmeros substituido de una a trece veces por
flaor, cloro y/o bromo, tales como (CHz)4,CHBrCH;Br, CF2(CHF),CF,,
CH3(CF,)4.CFy 0 C(CF3)2(CHF)2CFs,.

Los grupos alcoxi tienen una longitud de cadena de 1 a 6
dtomos de carbono. Alcoxi es por ejemplo metoxi, etoxi, propoxi,
isopropoxi, n-butoxi, isobutoxi, sec-butoxi y ter-butoxi, asf como los
isémeros de pentiloxi y hexiloxi; preferiblemente metoxi y etoxi. Los
grupos Haloalcoxi preferiblemente tienen una longitud de cadena de
1 a 8 atomos de carbono. Haloalcoxi es por ejemplo fluorometoxi,
difluorometoxi, trifluorometoxi, 2,2,2-trifluoroetoxi, 1,1,2,2-
tetrafluoroetoxi, 2-fluoroetoxi, 2-cloroetoxi, 2,2-difluoroetoxi y 2,2,2-
tricloroetoxi; preferiblemente difluorometoxi, 2-cloroetoxi y
trifluorometoxi,

Los grupos alquiltio preferiblemente tienen una Iorigitud de

/s
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cadena de 1 a 68 atomos de carbono. Alquiltio es por ejemplo,
metiltio, etiltio, propiltio, isopropiltio, n-butiltio, isobutiltio, sec-
butiltio o ter-butiltio, preferiblemente metiltio y etiltio.

Las modalidades preferidas dentro del alcance de la invencién
son:

(1) Un compuesto de la formula |, en donde Ar significa arilo o
hetarilo los cuales estan substituidos o no substituidos una vez o
muchas veces, en donde lo substituyentes, independientes uno del
otro, se seleccionan del grupo que consiste de halégeno, nitro,
ciano, alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 6
4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alcoxi
de 1 a 6 atomos de carbono, alquenilo de 2 a 6 atomos de carbono,
halo-alquenilo de 2 a 6 atomos de carbono, alquinilo 2 a 8 dtomos de
carbono, cicloalquilo de 3 a 8 atomos de carbono, cicloalquiloxi de 3
a 6 dtomos de carbono, alqueniloxi de 2 a 6§ atomos de carbono,
halo-alqueniloxi de 2 a 6 4&tomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 6
4tomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 8 atomos de carbono,
alcoxicarbonilo de 1 a 8 dtomos de carbono; fenilamino el cual esté
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilcarbonilo
el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces,
fenilo el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces, fenoxi el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, y piridiloxi el cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser

independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste

B
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de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6 atomos de
carbono y halo-alcoxi de 1 a 8 A&tomos de carbono;

Especialmente arilo el cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 4tomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 atomos de
carbono, halo-alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a
5 atomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 5 atomos de carbono,
alquilcarbonilo de 1 a 4 dtomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1
a 4 atomos de carbono, alcoxicarbonilo de 1 a 4 4tomos de carbono;
fenilcarbonilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces y fenoxl el cual esta substituido o no substituido una

vez o muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser

independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste:

de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 Atomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 4 adtomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 Atomos de
carbono y halo-alcoxi de 1 a 4 4tomos de carbono;

En particular, fenilo que esta ya gea substituido o no
substituido una o muchas veces, siempre que los substituyentes
puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de halégeno, alquilo de 1 a 2 dtomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 2 atomos de

carbono, halo-alcoxi de 1 a 2 dtomos de carbono; y fenilcarbonilo el
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cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces,
siempre que los substituyentes puedan ser independientes uno del
otro y se seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro,
ciano, alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 2
4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono, y halo-alcoxi
de 1 a 2 4tomos de carbono;

(2) Un compuesto de la formula I, en donde R, es hidrégeno,
alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, o halo-alquilo de 1 a 4 dtomos
de carbono, especialmente hidrégeno o alquilo de 1 a 2 atomos de
carbono;

méas particularmente hidrégeno;

(3) Un compuesto de la férmula |, en donde R;, Ry, Ry, Rs, ¥
Rs, son, independientemente uno del otro, hidrégeno, halégeno,
alquilo de 1 a 4 atomos de carbono el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces, alcoxi de 1 a 4 atomos de
carbono el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces, siempre que los substituyentes puedan ser independientes
uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste de haldgeno,
alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono, y halo-alcoxi de 1 a 4 dtomos de
carbono; cicloalquilo de 3 a 5 édtomos de carbono el cual esté
substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre que
los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno y alquilo de 1 a 4
atomos de carbono; o fenilo el cual esta substituido o no substituido

una vez 0 muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
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independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 4 &tomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 &tomos de
carbono y halo-alcoxi de 1 a 4 dtomos de carbono;

especialmente, independientemente uno del otro, hidrégeno,
halégeno, alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono y halo-alcoxi de 1 a 4
dtomos de carbono, el cual estad substituido o no substituido una vez
o muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, alcoxi de 1 a 2 4tomos de carbono halo-alcoxi de 1 a 2
dtomos de carbono; o fenilo el cual estd substituido o no substituido
una vez o0 muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 2 atomos de
carbono y halo-alcoxi de 1 a 2 4tomos de carbono;

particularmente, independientemente uno del otro, hidrégeno o
alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas veces siempre que los substituyentes
puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de halégeno, alcoxi de 1 a 2 4&tomos de carbono, halo-
alcoxi de 1 a 2 4tomos de carbono;

(4) Un compuesto de la férmula |, en donde R; significa
hidrégeno, o alquilo de 1 a 4 &tomos de carbono;

especialmente hidrégeno;
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(5) Un compuesto de la férmula I, en donde R, significa
alquilcarboxi de 1 a 6 atomos de carbono, alquiloxi-aqluiloxi de 1 a 6
dtomos de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono,
alquiloxi de 1 a 8 atomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de
carbono, alquiltio de 1 a 6 atomos de carbono-alquilo de 1 a 6
dtomos de carbono, fenil-alquilo de 1 a 8 &tomos de carbono, el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, o fenil-
alcoxi de 1 a 68 dtomos de carbono el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de Ry, y Ry signifiquen hidrégeno;

o0 Ry ¥y Ry juntos significan alquileno de 1 a 4 atomos de
carbono el cual estd substituido o no substituldo una vez o muchas
veces por alquilo de 1 a 2 d4tomos de carbono, siempre que uno o dos
dtomos de carbono puedan ser reemplazados por oxigeno;

especialmente, cualquier R, significa alquilcarboxi de 1 a 4
étomos de carbono, alquiloxi de 1 a 4 4tomos de carbono-alquiloxi de
1 a 4 4tomos de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 4 4&tomos de carbono,
alquiloxi de 1 a 4 atomos de carbono-alquilo de 1 a 4 adtomos de
carbono; fenil-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono, el cual esté
substituido o no substituido una vez o muchas veces, o fenil-alcoxi
de 1 a 4 dtomos de carbono el cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se selecclonen del grupo que consiste

de Rg; ¥ Rg: slgnifica hidrégeno;

&%
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0 Ry ¥y Re juntos signifilcan alquileno de 1 a 3 atomos de
carbono el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas
veces por metilo, siempre que uno o dos atomos de carbono puedan
ser reemplazados por oxigeno;

especialmente, cualquier Ry significa alquiloxi de 1 a 2 atomos
de carbono-alquiloxi de 1 a 2 4tomos de carbono, alquiloxi de 1 a 2
d4tomos de carbono-alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono; fenil-alquilo
de 1 a 2 4tomos de carbono, el cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, o fenil-alcoxi de 1 a 2 4&tomos de carbono
el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
siempre que los substituyentes puedan ser independientes uno del
otro y se seleccionan del grupo que consiste de R;; y Ry significa
hidrégeno;

(6) Un compuesto de la férmula |, en donde R, significa
halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 8 atomos de
carbono, halo-alcoxi de 1 a 6 4&tomos de carbono, cicloalqulio de 3 a
6 atomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6 dtomos de carbono,
alquilcarbonilo de 3 a 8 atomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1
a 6 atomos de carbono, alcoxicarbonilo de 1 a 6 &tomos de carbono;
fenilamino el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas
vece, fenilo el cual esta substituid_o 0 no substituido una vez o
muchas veces, fenoxi el cual esta substituido o no substituido una
vez o muchas veces, o piridiloxi el cual estd substituido o no

substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
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que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 atomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6
dtomos de carbono y halo-alcoxi de 1 a 68 atomos de carbono;

especialmente haldgeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 atomos
de carbono, halo-alquilo de 1 a 4 4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 4
atomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono,
cicloalquilo de 3 a 6 atomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6
adtomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 4 atomos de carbono,
halo-alquilcarbonilo de 1 a 4 d&tomoe de carbono, o alcoxicarbonilo de
1 a 4 atomos de carbono;

més particularmente halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 2
atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono, alcoxi
de 1 a 2 atomos de carbono o halo-alcoxi de 1 a 2 atomos de
carbono;

(7) Un compuesto de la férmula |, en donde W es O 0 S;

especialmente O;

(8) Un compuesto de la formula |, en donde a es 1, 2, 0 3;

especialmente 1 o 2;

particularmente 1;

(9) Un compuesto de la férmula |, en donde bes 0, 1, 2, 0 3;

especialmente 0, 1, 0 2;

particularmente 0;

(10) Un compuesto de la férmula |, en donde n es 0 ¢ 1;

especialmente 0;
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(11) Un compuesto de |la formula |, en donde Ar significa arilo o
hetarilo el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas
veces, siempre que los substituyentes puedan ser independientes
uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste de haldgeno,
nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 d4tomos de carbono, halo-alquilo de 1 a
68 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6 4&tomos de carbono, halo-alcoxi
de 1 a 6 atomos de carbono, alquenilo de 2 a 6 atomos de carbono,
halo-alquenilo de 2 a 6 4tomos de carbono, alquinilo de 2 a 8 atomos
de carbono, cicloalquilo de 3 a 6 atomos de carbono, cicloalquiloxi
de 3 a 8 d&tomos de carbono, alqueniloxi de 2 a 6 4tomos de carbono,
halo-alqueniloxi de 2 a 6 d4tomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 6
datomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 6 4tomos de carbono,
alcoxicarbonilo de 1 a 6 d4tomos de carbono; fenilamino el cual estéa
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilo el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenoxi el
cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, y
piridiloxi el cual estda substituido o no substituido una vez o muchas
veces, siempre que los substituyentes puedan ser independientes
uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste de nitro, ciano,
alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 8 d4tomos de
carbono, alcoxi de 1 a 8 4&tomos de carbono y halo-alcoxi de 1 a 8
dtomos de carbono;

R,; significa hidrégeno, alquilo de 1 a 4 atomos de carbono o

. halo-alquilo de 1 a 4 4tomos de carbono;

R2a, Rs, R4, Rs, ¥ R, independientemente uno del otro significan
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hidrégeno, haldgeno, alquilo de 1 a 4 d4tomos de carbono el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, alcoxi de 1 a 4
dtomos de carbono, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de haldgeno, alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono y halo-alcoxi de 1 a
4 dtomos de carbono; cicloalquilo de 3 a 5§ atomos de carbono el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre
que los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de haldgeno, alquilo de 1 a 4
d4tomos de carbono; o fenilo el cual estd substituido o no substituido
una vez o0 muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 4 a4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 atomos de
carbono y halo-alcoxi de 1 a 4 d4tomos de carbono;

R; significa hidrégeno o alquilo de 1 a 4 atomos de carbono;

cualquier Ry significa alquilcarboxi de 1 a 8 atomos de carbono,
alquiloxi de 1 a 8 d4tomos de carbono-alquiloxi de 1 a 68 atomos de
carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alquiloxi de 1 a
6 dtomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alquiltio de
1 a 8 a4tomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, fenil-
alquilo de 1 a 6 dtomoes de carbono, el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces, o fenll-alcoxl de 1 a 6 atomos
de carbono el cual esta substituido o no substituido una vez o

muchas veces, siempre que Ilos substituyentes puedan ser

g
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independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de Rg; ¥y R, significa hidrégeno;

0 Rs ¥ Ry juntos significan alquileno de 1 a 4 atomos de
carbono, el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces por alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono, siempre que uno o dos
dtomos de carbono puedan ser reemplazados por oxigeno;

Re significa halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 4tomos de
carbono, halo-aiquilo de 1 a 6 4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 6
dtomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 68 atomos de carbono,
cicloalquilo de 3 a 68 atomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6
atomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 6 atomos de carbono,
halo-alquilcarbonilo de 1 a 68 atomos de carbono, alcoxicarbonilo de 1
a 6 4tomos de carbono; fenilamino el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces, fenilcarbonilo el cual esta
substituido o no substituido una vez 'o muchas veces, fenoxi el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre
que los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro, ciano, alqulio
de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 6 atomos de
carbono, alcoxi de 1 a 8 atomos de carbono, y halo-alcoxi de 1 a 6
dtomos de carbono.

Wes O o §;

a significa 1, 2, o 3;

b significa 0, 1, 2, 0 3; ¥y

nes 0o 1;
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(12) Un compuesto de la formula |, en donde Ar significa ariio
el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
siempre que los substituyentes puedan ser independientes uno del
otro y se seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro,
ciano, alquilo de 1 a 4 4tomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 4
dtomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono, halo-alcoxi
de 1 a 4 atomos de carbono, cicloalquilo de 1 a 4 atomos de
carbono, cicloalquiloxi de 1 a 4 a4tomos de carbono, alquilcarbonilo
de 1 a 4 4tomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 4 atomos de
carbono, alcoxicarbonilo de 1 a 4 4&tomos de carbono; fenilcarbonilo
el cual estéd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
fenilo el cual estéd substituido o no substituido una vez o muchas
veces, y fenoxi el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, siempre que Ilos substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y ee seleccionen del grupo que consiste
de haldégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 atomos de
carbono y halo-alcoxi de 1 a 4 4tomos de carbono;

R, significa hidrégeno o alquilo de 1 a 2 a&tomos de carbono;

Rz, Rs, R4, Rs, ¥ Rg, independientemente uno del otro significan
hidrégeno, halégeno, alquilo de 1 a 2 atomos de carbono el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre que
los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, alcoxi de 1 a 2

dtomos de carbono, y halo-alcoxi de 1 a 2 &4tomos de carbono; o

23
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fenilo e! cual estéd substituido o no substituido una vez o muchas
veces, siempre que los substituyentes puedan ser independientes
uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste de haldgeno,
nitro, ciano, alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono, halo-alquilo de 1 a
2 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono y halo-
alcoxi de 1 a 2 dtomos de carbono;

R; significa hidrdgeno;

cualquier R, significa alquilcarboxi de 1 a 4 dtomos de carbono,
alquiloxi de 1 a 4 4tomos de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 4 atomos
de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono, alquiloxi de
1 a 4 4&tomos de carbono-alquilo de 1 a 4 4tomos de carbono; fenil-
alqullo de 1 a 4 4tomos de carbono, el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas veces, o fenil-alcoxi de 1 a 4 atomos
de carbono el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces R,; y Rg significa hidrégeno;

o Re ¥ Rg juntos significan alquileno de 1 a 3 a&tomos de
carbono el cual estad substituido o no substituido una vez o muchas
veces por metilo, siempre que uno o dos 4tomos de carbono puedan
ser reemplazados por oxigeno;

Ry significa halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 4tomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono, alcoxi de 1 a 4
dtomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 4 #atomos de carbono,
cicloalquilo de 1 a 4 atomos de carbono, cicloalquiloxi de 1 a 4
dtomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 4 atomos de carbono,

halo-alquilcarbonilo de 1 a 4 atomos de carbono o alcoxicarbonilo de
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1 a 4 dtomos de carbono;

W significa O;

a significa 1 o 2;

b significa 0, 1,0 2; y

n significa 0;

(13) Un compuesto de la férmula |, en donde Ar significa fenilo
que estda ya sea no substituido o substituido una o més veces,
siempre que los substituyentes sean independientes uno del otro y
se selecclonen del grupo que consiste de halégeno, alquilo de 1 a 2
4tomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono, alcoxi
de 1 a 2 4tomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 2 4tomos de carbono;
fenilcarbonilo el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de haldégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 2 adtomos de
carbono, halo-alcoxi de 1 a 2 adtomos de carbono;

R, significa hidrégeno;

Ra, Rs, Rs, Rs, Y Ry, independientemente uno del otro significan
hidrégeno, o alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre que
los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, alcoxi de 1 a 2
étomos de carbono halo-alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono;

R; significa hidr6genos;

29
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Ra significa alquiloxi de 1 a 2 atomos de carbono-alquiloxi de 1
a 2 atomos de carbono, alquiloxi de 1 a 2 4tomos de carbono-alquilo
de 1 a 2 4tomos de carbono; fenil-alquilo de 1 a 2 atomos de carbono
el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, o
fenil-alcoxi de 1 a 2 4tomos de carbono el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de Ry;

Re- significa hidrégeno;

Ry significa halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 2 atomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 2
dtomos de carbono o halo-alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono,

W significa O;

a gignifica 1;

b significa 0; y

nesO0.

Dentro del contexto de la invencién, se da preferencia
particular a los compuestos de la férmula | listados en el Cuadro 1, y
mas particularmente a aquellos nombrados en los ejemplos de
sintesis.

Un objeto adicional de la invencién es el procedimiento para la
preparacion de los compuestos de la férmula |, respectivamente en
forma libre o en la forma de sal, por ejemplo caracterizado en que un

compuesto de la formula |
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el cual es conocido o puede ser producido analdégicamente a
los compuestos correspondientes conocldos, y en donde Ry, Rz, Rj,
R4, Rs. Rs, Re, R, Ro, W, a, b, y n se definen como se dan para la
formula |, se hacen reaccionar con un compuestio de la férmula

correspondiente

Yo n

Ar

el cual es conocido o puede ser preparado analégicamente a lo

compuestos conocldos correspondientes, vy en donde Ar se define

_como se da para la féormula | y Q es un grupo saliente, opcionalmente

en presencia de un catalizador bdsico y si se desea, un compuesto
de la fébrmula | que se puede obtener de acuerdo con el método y en
otra forma, respectivamente en forma libre o forma de sal, se
convierte en otro compuesto de la férmula |, una mezcla de isémeros
que se pueden obtener de acuerdo con el método se separan y el
isbmero deseado aislado y/o un compuesto libre de Ia férmula | que
se obtiene de acuerdo con el método se convierte en una sal o una
sal de un compuesto de la férmula | que se obtiene de acuerdo con
el método se convierte en el compuesto libre de la féormula | o en

otra sal.
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Lo que se ha declarado anteriormente para sales de los
compuestos | también se aplica analégicamente a sales de
materiales de partida listados aqul anteriormente y a continuacién.

Llos patrones de reaccién pueden hacerse reaccionar uno con el
otro como estdn, es decir, sin la adicién de un solvente o diluyente,
por ejemplo, en ia fusién en la mayoria de los casos, sin embargo, la
adicion de un solvente o diluyente inerte, o una mezcla de los
mismos, es ventajoso. EJemplos de dichos solventes o diluyentes
son: hidrocarburos aromaticos, alifaticos y aliclclicos e
hidrocarburos halogenados, tales como benceno, tolueno, xileno,
mesitileno, tetralina, clorobenceno, diclorobenceno, bromobenceno,
éter de petréleo, hexana, ciclohexana, diclorometano, triclorometano,
tetraclorometano, dicloroetano, tricloroetano, tetracloroetano; éteres,
tales como éter dietilico, éter dipropilico, éter diisopropilico, éter
dibutllico, éter metil tert-butliico, éter etileno glicol monometilico,
éter etileno glicol monoetilico, é&ter etilenc glicol dimetilico, éter
dimetoxidietllico, tetrahidrofurano o dioxano; cetonas tales como
acetona, metil etil cetona o metil isobutil cetona; amidas tales como
N, N-dimetilformamida, N,N-dietil-formamida, N,N-dimetilacetamida,
N-metilpirrolidona o triamida de acido hexametilfosférico; nitrilos
tales como acetonitrilo o propionitrilo; y sulféxidos, tales como
sulféxido de dimetilo.

Los grupos salientes preferidos son Ilos halégenos,
especlaimente cloro.

Las bases adecuadas para facilitar la reaccién son por ejemplo,
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hidréxidos, hidruros, amidas, alcanolatos, acetatos, carbonatos,
dialquilamidas o alquilsililamidas de metal alcalino o de metales
térreos alcalinos; alquilaminas, alquilenodiaminas, opcionalmente N-
alquiladas, opcionalmente insaturadas, cicloalquilaminas,
heterociclos bésicos, hidroxidos de amonio, asl como aminas
carbociclicas. Aquellas que pueden ser mencionadas a manera de
ejemplo son hidroxido, hidruro, amida, metanolato, acetato,
carbonato de sodio, ter-butanolato, hidroxido, carbonato, hidruro de
potasio, diisopropilamida de litio, bis(trimetiletilsilil)-amida de
potasio, hidruro de calcio, trietilamina, diisopropiletilamina,
trietilenodiamina, N-ciclohexil-N,N-dimetil-amina, N-N-dietilanilina,
piridina, 4-(N,N-dimetilamino)piridina, quinuclidina, N-Metil-
morfolina, Hidréxido de benciltrimetilamonio, asl como 1,5-
diazabiciclo[5.4.0]lundec-5-ene (DBU). Se da preferencia a
diisopropiletilamina y 4-(N,N-dimetilamino)piridina.

La reaccidon ventajosamente toma lugar en un rango de
temperatura de aproximadamente 0°C a aproximadamente 100°C,
preferiblemente de aproximadamente 10°C a aproximadamente 40°C.

En un procedimiento preferido, un compuesto de la férmula I
se hace reaccionar a temperatura ambiente en un hidrocarburo
halogenado, preferiblemente diclorometano, con un compuesto de Ia
férmula Ill en presencia de una base, preferiblemente una mezcla de
diisopropiletilamina y 4-(N,N-dimetilamino)piridina.

Un objeto adicional de la invencién es el procedimiento para ia

preparacién de los compuestos de la féormula |1, respectivamente en
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forma libre o0 en forma de sal, por ejemplo caracterizados en que un

compuesto de la férmula

Ry li'. FI'- R,
o>_ (?)'_w—‘f)' R, v,
R, Ry
Ry,

el cual es conocido o puede ser producido analdgicamente a
ios compuestos correspondientes conocidos, y en donde R,, Rz, R,,
Rs, Rs, Rs, Rs, Re', Rz, W, 8, b, ¥y n se definen como en la férmula |,
se hacen reaccionar con un cianuro inorgdanico u orgéanico y con un
compuesto de la férmula Rg-NH; el cual es conocido o puede ser
producido analégicamente a compuestos conocidos correspondientes
y en donde Rg se define como para la féormula |, y si se desea, un
compuesto de la féormula |l que se puede obtener de acuerdo con el
método o en otra forma, respectivamente en forma libre o en la forma
de sal, se convierte en otro compuesto de la fé6rmula |l, una mezcla
de isébmeros que se obtienen de acuerdo con el método se separan y
el isdmero deseado se alsla y/o una forma libre del compuesto de la
formula Il se obtiene de acuerdo con el método se convierte en una
sal o una sal de un compuesto de la formula Il que se obtiene de
acuerdo con el método se canvierte en el compuesto libre de la
férmula [l o en otra sal.

Los cianuros adecuados son cianuro de sodio, cianuro de
potasio, cianuro de trimetilsililo y cianohidrina de acetona.

El meétodo general para hacer reaccionar los compuestos
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carbonilo, por ejemplo, de la formula IV, con cianuros y aminas, por
ejemplo, de la férmula Re-NH;, es una reaccidn Strecker, por ejemplo
como en Organic Synthesis Coll. Vol. 3. 88 (1973).

Las sales de los compuestos | pueden ser producidas en una
forma conocida. Las sales de adicién de &cido de los compuestos |,
por ejemplo, se obtienen a travé.s del tratamiento con un écido
adecuado o reactivo de intercambio de ién adecuado, y las sales con
bases se obtienen a través del tratamiento con una base adecuada o
un reactivo de Intercambio de i6n adecuado.

Las sales de los compuestos | pueden ser convertidas en
compuestos libres | a través de medios usuales, sales de adicién de
dcido, por ejemplo, a través del tratamiento con una composicién
basica adecuada o con un reactivo de intercambio de ién adecuado, y
sales con bases, por ejemplo, tratdndolas con un acido adecuado o
un reactivo de intercambio de i6n adecuado.

Las sales de los compuestos | pueden ser convertidas en otras
sales de los compuestos | en una forma conocida; las sales de
adicion de acido pueden ser convertidas por eJemplo en otras sales
de adicién de acido, por ejemplo, a través del tratamiento de una sal
de un acido inorgéanico, tal como un clorhidrato, con una sal de metal
adecuada, tal como una sal de sodio, de bario o de plata, de un
acido, por ejemplo, con acetato de plata, en un solvente adecuado,
en el cual una sal inorganica resultante, por ejemplo, cloruro de
plata, es insoluble y de esta forma se precipita de la mezcla de

reaccion.
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Dependiendo del método y/o condiciones de reaccién, los
compuestos | con caracteristicas formadoras de sal pueden ser
obtenidos en forma libre o en la forma de sales.

Los compuestos | también pueden ser obtenidos en la forma de
sus hiaratos y/o también pueden inclulr otros solventes, utilizados
por ejemplo en donde sean necesarios para la cristalizacién de
compuestos presentes en forma sdlida.

Los compuestos | pueden estar opcionalmente presentes como
isbmeros &pticos y/o geométricos o como una mezcla de los mismos.
La invencién se refiere a ambos, los isdmeros puros y todas las
mezclas isoméricas posibles y se entilende como se menciond
anteriormente y ee menciona a continuacién que hacen eso, aun si
los detalles estereoquimicos no se mencionan especificaments en
cada caso.

Las mezclas diaesterecisoméricas de los compuestos |, las
cuales se obtienen a través del procedimiento o en otra forma
pueden ser separadas en una forma conocida, o en la bases de
diferencias flsico-quimicas de 8US componentes, en
diaestersocisémeros puros, por ejemplo, a través de cristalizaciéon
fraccional, destilacién y/o cromatografia.

La division las mezclas de enantibmeros, que se obtienen por
consiguiente, en los Isbmeros'puros. puede lograrse a través de
métodos conocidos, por ejemplo, a través de la recristalizacién de un
solvente O4pticamente activo, a través de cromatografifa en

adsorbentes quirales, por ejemplo, cromatografia de liquidos a alta
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presién (HPLC) wen acetil celulosa, con la asistencia del
microorganismo apropiado, a través de divisibn con enzimas
inmovilizadas especificas, a través de |la formacién de compuestos
de inclusién, por ejemplo, utilizando éteres de corona quiral, siempre
que solamente un enantidémero sea formado en complejo.

De acuerdo con la invencién, aparte de la separacién de las
mezclas de is6meros correspondientes, |los métodos generalmente
conocidos de sintesis diasstereoselectiva o enantioselectiva también
se pueden aplicar para obtener diaestereoisémeros o enantioémeros
puros, por ejemplo, Ile.vando a cabo el método del la invencidn
utilizando resultados con la estereoquimica adecuada
correspondientemente.

Es ventajoso aislar o sintetizar e! isémero bioldgicamente mas
activo, por ejemplo, el enantiémero, siempre que los componentes
individuales tengan una eficacia bioldgica diferente.

En el método de la presente invencién, los materiales de
partida y los intermediarios utilizados son preferiblemente aquellos
que dirigen a los compuestos | descritos en el inicio como siendo
especiaimente utiles.

La invencién se refiere especiaimente al método para la
preparacién descrita en el ejemplo. Los materiales de partida y los
intermediarios, los cuales son nuevos y se utilizan de acuerdo con la
invencién para la preparacién de compuestos |, asl como su uso y
procedimiento para la preparacién de los mismos, similarmente forma

un objeto de la invencion.
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Los compuestos | de acuerdo con la invencién son notables pro
su particularmente amplio especiro de actividad y son ingredientes
activos valiosos para uso en contirol de pestes, incluyendo en
particular endo- y ectopardsitos en animales, mientras que son bien
tolerados por animales de sangre caliente, peces y plantas.

En el contexto de la presente invencién, se entiende como
ectopardsito como siendo insectos, dcaros Yy garrapatas en
particular. Estos incluyen insectos en el orden de: Lepidéptera,
Coledptera, Homoptera, Heterdptera, Diptera, Thisanédptera,
Ortéptera, Anoplura, Sifonédptera, Mal6faga, Tisanura, Iséptera,
Psocéptera y Himendptera. Sin embargo, los ectoparédsitos que
pueden ser mencionados en particular son aquelios que le dan
problemas a los seres humanos ¢ animales y llevan patbégenos, por
ejempio moscas, tales como I|la Musca doméstica, Musca
vetustissima, Musca autumnalis, Fannia canicularis, Sarcdéfaga
carnaria, Lucilia cuprina, Hipoderma bovis, Hipoderma lineatum,
Crisomia cloropiga, Dermatobia hominis, Cochlilomia hominivorax,
Gasterdfilus intestinalis, Oestrus ovis, Stomoxis calcitrans,
Haematobia irritans y mosquitos pequeflos (Nematécera), tales como
Culicidae, Simuliidas, Psicodidae, pero también parasitos
chupadores de sangre, por ejemplo pulgas, tales como
Ctenocefalides felis y Cltenocefalides canis (pulgas de gato y perro),
Xenopsylla cheopis, Pulex irritans, Dermatophilus penetrans, piojos,
tales como Damalina ovis, Pediculus humans, moscas mordedoras y

moecas de caballo (Tabanidae), Haematopola spp. Tales como
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Haematopota pluvialis, Tabanidea spp. Tales como Tabanus
nigrovittatus, Chrysopsinae spp. Tales como Chrysopscaecutiens,
moscas tse-tsé, tales como las especies de Glossinia, insectos
mordedores, particularmente cucarachas, tales como Blatellia
germanica, Blatta orientalis, Periplaneta americana, &caros, tales
como Dermanyssus gallinae, Sarcoptes scablei, Psoroptes ovis y
Psorergates spp. y por ultimo pero no menos importante garrapatas.
El daltimo mencionado pertenece al orden de la Acarina. Los
representantes conocidos de las garrapatas con, por ejempio,
Boophilus, Amblyomma, Anocentor, Dermacentor, Haemaphysalis,
Hyalomma, Ixodes, Rhipicentor, Margaropus, Rhipicephalus, Argas,
Otobius y Ornithodoros y similares, los cuales preferiblemente
infestan animales de sangre caliente incluyendo animales de granja,
tales como ganado, cerdos, y cabras, aves tales como pollos, gallos,
y gansos, animales con piel tales como visén, zorros, chinchillas,
conejos y similares, asl como animales domésticos tales como gatos
y perros, pero también seres humanos.

Los compuestos | también pueden ser utilizados contra pestes
de higiene, especialmente del orden de los Dipteros de las familias,
Sarcophagidae, Anophilidae y Culicidae; los drdenes de Ortdptera,
Dictiéptera (por ejemplo, |la familia Blattidae) e Himendptera (por
ejemplo, la familla Formicidae).

Los compuestos | también tienen una eficacia adecuada en
dcaros parasitos e insectos de plantas. En el caso de écaros de

arafia del orden de la Acarina, son efectivos contra huevos, ninfas, y
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adultos de Tetranychidae (Tetranychus spp. y Panonychus spp.).

Estoe tienen una actividad fuerte contra insectos succionadores
del orden Homdptera, especialmente contra pestes de las familias,
Aphididae, Delphacidae, Cicadellidae, Psyllidae, Loccidae,
Diaespididae y Eriophydidae (por ejemplo, dcaro de corrosién o frutas
de citricos); los 6rdenes de Hemiptera, Hetedptera y Thysandptera y
en los insectos comedores de plantas de los 6rdenes Lepiddptlera,
Coledptera, Diptera y Ortéptera.

Son similarmente adecuados como un insecticida sélido contra
pestes en el suelo.

Los compuesto de la férmula | son por lo tanto efectivos contra
todas las etapas del desarrollo de insectos succionadores e insectos
consumidores en cosechas tales como cereales, algoddn, arroz,
malz, soya, papas, vegetales, fruta, tabaco, citricos, aguacates y
otras cosechas.

Los compuestos de la féormula | también son efectivos contra
nematodos de planta de las especies Meloidogyne, Heterodera,
Pratylenchus, Ditylenchus, Radopholus, Rizoglyphus, etc.

En particular, los compuestos son efectivos contra helmintos,
en los cuales los nematodos endoparasiticos y trematodos pueden
ser la causa de serias enfermedades de mamiferos y aves, por
ejemplo, o'vajas, caerdos, cabras, ganado, caballos, burros, perros,
gatos, conejillos de india y péjaros exéticos. Los nematodos tipicos
de esta indicaclién son: Haemonchus, Trichostrongylus, Ostertagia,

Nematodirus, Cooperia, Ascaris, Bunostonum, Oesophagostonum,

3 3,
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Charbertia, Trichuris, Strongylus, Trichonema, Dictyocaulus,
Capillaria, Heterakis, Toxocara, Ascaridia, Oxyuris, Ancylostoma,
Uncinaria, Toxascaris y Parascaris. Los trematodos incluyen, en
particular, la familia Fasciolideae, especialmente Fasciola hepética.
También se puede mostrar sorprendentemente e inesperadamente
que los compuestos de la férmula | tienen wuna eficacia
excepcionalmente alta contra nematodos que son resistentes a
muchas substancias activas. Esto se puede demostrar in vitro a
través de la prueba LDA e in vivo por ejemplo en gerbos de Mongolia
y ovejas. Esto demostré que las cantidades de |la substancia activa
aniquilaran cepas s&ensibles de Haemonchus contorts o
Trichostrongylus colubriformis, también son suficlentemente
efectivas en el control de cepas correspondientes que son
resistentes a benciimidazoles, levamisol y lactosas macrociclicas
(por ejemplo, ivermectina).

Ciertas pestes de las especies Nematodirus, Cooperia y
Oesophagostonum infestan el tracto intestinal del animal huésped,
mientras que otras de las especies Haemonchus y Ostertagia son
parasiticas en el estémago y aquellas de las especies Dictyocaulus
son parasliticas en el tejido del pulmén. Los parasitos de las familias
Filariidae y Setarildae se pueden encontrar en el tejido de la célula
interna y en los d&rganos, por ejemplo, el corazén, los vasos
sangulneos, los vasos linfaticos, y el tejido subcutdneo. Un parésito
notablemente particular es el pardsito del perro Dirofilaria immitis.

Los compuestos de la féormula | son altamente efectivos contra estos
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parasitos.

Ademads, los compuestos de |la férmula | son adecuados para el
control de . parasitos patogénicos humanos. De estos, Ilos
representantes tipicos que aparecen en el tracto digestivo son
aquellos de I|as especies Ancylostoma, Necator, Ascaris,
Strongyloides, Trichinella, Capillaria, Trichuris y Enterobius. Los
compuestos de la presente invencién también son efectivos contra
parasitos de las especies Wuchereria, Brugia, Onchocerca y Loa de
la familia de Filarildae, la cual aparece en la sangre, en el tejido y
en varios 6rganos, y también contra Dracunculus y parasitos de las
especies Strongyloides y Trichinella, los cuales infectan el tracto
gastrointestinal en particular.

La buena actividad pesticida de los compuestos de la féormula |
de acuerdo con la invencidn corresponde a una tasa de mortalidad de
por lo menos 50-860% de ias pestes mencionadas. En particular, los
compuestos de Ila férmula | son notables para la duracién
excepcionalmente larga de eficacia.

Los compuestos de la formula | se emplean preferiblemente en
una forma no modificada o preferiblemente junto con los auxiliares
convencionalmente utilizados en la técnica de la formulacién y
pueden por lo tanto ser procesados en una forma conocida par dar,
por ejemplo, concentrados emulsificables, soluciones directamente
diluibles, emulsiones diluidas, polvos solubles, granulos o
microencapsulaciones en substancias poliméricas. Como con las

composiciones, los métodos de aplicacién se seleccionan de acuerdo
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con los objetivos que se pretenden y las circunstancias que
prevalecen.

La formulacién, es decir los agentes o composiciones que
contienen el ingrediente activo de la férmula I, o combinaciones de
estos ingredientes activos con otros ingredientes activos, y
opcionalmente un auxiliar liquido o sdlido, se producen en una forma
conocida per se, por ejemplo mezclando Intimamente y/o triturando
los ingredientes activos con composiciones distribuidas, por ejemplo,
con solventes, portadores sélidos, y opcionalmente compuestos
activos de superficie (agentes tensioactivos).

Los solventes en cuestién pueden ser: alcoholes, tales como
etanol, propanol y butanol, y glicoles y sus éteres y ésteres, tales
como glicol propilénico, glicol dipropilénico, glicol etilénico, éter
monometlilico o etilico de alcohol glicol etilénico, cetonas, tales como
ciclohexano, isorofona, o alcohol diacetanol, solventes polares
fuertes, tales como N-metll-2-pirrolidona, sulféxido de dimetilo o
dimetilfformamida, o agua, aceites vegetales, tales como colza, aceite
de ricino, coco, o frijol de soya, y también, si es apropiado aceites
de silicona.

Las formas de aplicacién preferidas para uso en animales de
sangre caliente en el control de helmintos incluyen soluciones,
emulsiones, suspensiones (enjuagues), aditivos de alimentos,
polvos, tabletas incluyendo tabletas efervescentes, baga, cdpsulas,
microcapsulas, y formulaciones que se vierten, siempre que la

compatibilidad fisioldgica de los excipientes de la formulacién deban
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sar tomadose en consideracion.

Los aglutinantes para tabletas y baga, pueden ser substancias
naturales quimicamente modificadas que son solubles en agua o en
alcohol, tales como derivados de almidén, celulosa o protelna (por
ejemplo, metil celulosa, carboximetil celulosa, etilhidroxietil
celulosa, proteinas tales como zeina, gelatina y similares), asl como
polimeros sintéticos, tales como alcohol polivinllico, pirrolidona, etc.
Las tabletas también contienen llenadores (por ejemplo, almidén,
celulosa microcristalina, azicar, lactosa, etc.), deslizantes Yy
desintegrantes.

Si los antihelminticos estdn presentes en Ila forma de
concentrados de alimentos, entonces los portadores utilizados son
por ejemplo, rendimiento de comida, granos de alimentos, o
concentrados de protelnas. Dichos concenirados de alimentos o
composiciones pueden contener, aparte de ios ingredientes activos,
también aditivos, vitaminas, antibiéticos, quimioterapéuticos, u otros
pesticidas, principalmente bacterioestatos, fungiestatos,
coccidiostatos, o aun preparaciones de hormona, substancias que
tienen acclén anabdlica o substancias que promueven el crecimiento,
lo cual afecta la calidad de la carne de los animales para matanza o
la cual es benéfica para el organismo en otra forma. Si las
composiciones o los ingredientes activos de la férmula | contenidas
ahl se agregan directamente a la comida o a las bandejas de agua,
entonces |la comida formulada o agua contienen los ingredientes

activos preferiblemente en una concentracidén de aproximadamente
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0.0005 a 0.02% en peso (5-200 ppm).

Los compuestos de la formula | de acuerdo con la invencién
pueden ser utilizados solos o en combinacién con otros biocidas.
Estos pueden combinarse con pesticidas que tienen la misma esfera
de actividad, por ejemplo, para incrementar la actividad, o con
substancias que tienen otra esfera de actividad, por ejemplo, para
ampliar el rango de actividad. También puede.sensible agregar los
asl ilamados repelentes. Si el rango de actividad va a ser extendido
a endopardasitos, por ejemplo, gusanos, los compuestos de [a férmula
| son adecuadamente combinados con substancias que tienen
propiedades endoparasiticas. Por supuesto, también se pueden usar
en combinacién con composiciones antibacterianas. Ya que los
compuestos de la formula | son adulticidas, es decir, ya que son
efectivos en particular contra las etapas adultas de los pardsitos
objetivo, la adicion de pesticidas que en su lugar atacan las etapas
juveniles de los parasitos pueden ser muy ventajosos. En esta forma,
la mayor parte de esos pardsitos que producen un dafio econdmico
grande serdn cubiertos. Ademés, westa accién contribuira
substancialmente en evitar la formacién de resistencia. Muchas
combinaciones también pueden conducir a efectos sinerglisticos, es
decir, la cantidad total del ingrediente activo puede ser reducida, lo
cual es deseable a partir de un punto de vista ecoldgico. Los grupos
de patrones de combinacién preferidos y patrones de combinacién
especialmente preferidos son nombrados a continuacién, siempre que

las combinaciones puedan contener uno o méas de estos patrones
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ademds de un compuesto de la férmula |.

Dichos patrones en la mezcla pueden ser biocidas, por ejemplo,
los insecticidas y acaricidas con un mecanismo variable de actividad,
los cuales son nombrados a continuacién y son conocidos para
aquellos con experiencia en la técnica durante largo tiempo, por
ejemplo, inhibidores de sintesis de quitina, reguladores de
crecimiento; ingredientes activos que son activos como hormonas
juveniles; ingredientes activos que actuan como adulticidas;
insecticidas de banda amplia, acaricidas de banda amplia, ¥y
nematicidas; y también los antihelminticos bien conocidos vy
substancias de disuaden insectos y/o acaridos, dichos repelentes o
desunificadores.

Los ejemplos no limitantes de insecticidas y acaricidas

adecuados son:
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1. Abamectin Ea. Bromophos E Fs. Cyhexatin
F‘ AC 303 830 R4. Bufencarb Fa D 2341
Ia. Acephate 25, Buprofezin |i7. Deltamethrin
|4. Acrinathrin 28. Butocarboxim Iﬂ Demeton M
Is. Alanycarb 27. Bulylpyridaben |40 Demston S
B. Aldicarb [28. Cadusafos Fo Demeton-S-met|
7. a-Cypermethrin 29. Carbaryl [s1. Dichlofenthion
. Alphamethrin 30, Carbofuran Isz Dicliphos
, Amitraz 1. Carbophenothion Fz Diethion
10. Avermectin B, R2. Cartap Fa Diflubenzuron
11. AZ 60541 3. Cloathocarb Fs Dimetoato
42, Azinphos E 34. Chicrethoxylos Fa Dimethyivinphos
13, Azinphos-methyl 5. Chiorfanapyr |57. Diaxathion
14. Azocyclotin 36. Chiorfluazuron |sa DPX-MP082
15. Bacillus subtll, toxin 7. Chlormephos Iso Edifenphos
6. Bendlocarb 8. Chiorpyrifos Po Emamectin
17. Benfuracarb 9. Cls-Resmethrin E Endosulfan
8. Bensuitap rlo Clocythwin Pz Esfenvalerato
19. B-Cyfuthrin Fcloromulna Pa Ethiofencarb
20. Bfenthrin 42, Cyanophos Fa Ethion
21, BPMC 43. Cycloprothrin Fs. Ethofenprox
22, Brofenprox l“ Cyfluthrin Pe Ethoprophos
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F?. Etrimphos t;g Virue actives en 129, Permethrin
Pe. Fenamiphos nsectos 130. Fentoato
p9. Fenazaquin “oo orobenios 131. Forato
. Iprol
70. oxddo de Fenbuiatin r132 Fosalona
71. Fenitrothion H01. Isofenphos 133, Fosmet
72. Fenoxicarb 102. Isoprocarb 134, Phoxdm
73. Fenothiocarb [103. Isaxathion 135. Pirimicarb
74. Fenodcarb 104. lvermectin 138, Pirimiphos E
5. Fenpropathrin 105. A-Cyhalothrin 137. Pirimiphos M

. Fenpirad 108. Lifenuron 138. Promecarb
77. Fenpiroximato 107. Malathion 139. Propafos
78. Fenthlon 108. Macarbam 140. Propaxur
79. Fenvalerato 100. Mesulfenphos 141, Prothofos

. Fipronil 110. Metaldehido 142, Protoato
rn. Fluazinam 111. Methemidophos 143, Piraclophos
Pz. Fluazuron 112. Mathiocarb 144, Piradaphenthion
Pa. Flucycloxuron 113. Metomf 145. Pyresmethrin
EFlucylhﬂnuta 114. Metopreno 148. Pyrethrum
Ps. Fiufencxuron 115. Metolcarb 147, Pyridaben
Po. Fiufenprox 118. Mevinphos 148. Pirimidtfen
P1. Fonophos 117. Milbemectin 149. Piriproxifen
Fa. Formothion 118. Moxidectin 150. RH-5082
Po. Fostiazat 119. Naled 151. RH-2485
Po. Fubfenprox 120, NC 184 152. Salithion
|91. HCH 121. NI-25, Acetamiprid 153, Sebufos
Inz. Heptenophos 122. Nitenpyram 154. Slaflucfen
Ina. Hexafilumuron 123, Ometoato 155. Spinosad

18
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Pq. Hexythlezox 124. Oxamyl 158. Sulfolep
Ps. Hidropreno 125. Oxidemeton M 157. Sulprofos
Pe. imidacioprid 28. Oxidaprofos h58. Tebufenczida
7. Hongo activo en 127. Parathion 5. Tebufenpyrad
- Nemétodos activos 428. Parathion-metio 180. Tebupirimphos
n Insecios
E:n. XMC
h61. Teflubenzuron 174. Thuringlensin metiicarbemato de 3,5-
lilo)
182, Tefluthrin 172. Tralomethrin
163. Temephos 173. Triarleno 162. Xillcarb
164, Terbam 74. Triazamato 183. Y1 5301/5302
185, Terbufos 75. Triazofos 184, z-Cipermethrin
180. Tetraclorvinphos 178. Triazuron 85. Zetamethrin
168. Tlodicarb 178. Triflumuron
160. Tiofanox 176. Trimethacarb
70. Thionazin 180. Vamidathlon

Se mencionan a continuacién ejemplos no limitativos de

antihelminticos adecuados, poseyendo algunos representantes
ademas de la actividad antihelmintica inclusive también una
actividad insecticida y acaricida y que en parte ya estdn contenidos
en el listado anterior:
(A1) Praziauantel = 2-ciclohexilcarbonil-4-0x0-1,2,3,8,7,11b-
hexahidro-4H-pirazino [2,1-a)isoquinolina;

(A2) logsante! = 3,5-diyodo-N-[5-cloro-2-metil-4-(a-ciano-4-
clorobencili)fenil] salicilamida;

(A3) Triclabendazo]l =

5-cloro-8-(2,3-diclorofenoxi)-2-maetiltio-1H-
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bencimidazol;

(A4) Levamisol = L-(-)-2,3,5,6-tetrahidro-8-fenilimidazof2,1b]tiazol;
(A5) Mebendazol = éster metllico del 4acido (5-benzoil-1H-
bencimidazol-2-il) carbamico,

(A8) Omfalotina = un producto de fermentacion macrociclico del
hongo Omphalotus olearius descrito en la WO 87/20857;

(A7) Abamectina = Avermectina B1;

(A8) lvermectina = 22,23-dihidroavermectina B1;

(A9) Moxidectina = 5-O-desmetil-28-desoxi-25-(1,3-dimetil-1-butenil)-
8,28-epoxi-23(metoxiimino)-milbemicina B:

(A10) Doramectina = 25-ciclohexil-5-O-desmetil-25-des(1-metil-

propil)-avermectina A1a;
(A11) Milbemectina = mezcia de milbemicina A3 y milbemicina A4;
(A12) Milbemicinoxima = 5-oxima de la milbemectina.
Ejemplos no limitativos de repelentes o desunidores son:
(R1) DEET = (N,N-dietil-m-toluamida);
(R2) KBR 3023 = N-butil-2-oxicarbonil-(2-hidroxi)-piperidina;
(R3) Cimiazole = N-2,3-dihidro-3-metil-1,3-tiazol-2-iliden-2,4-
xilideno.

Los participes de mezcla mencionados son muy bien conocidos
por el mundo especializado. La mayoria se describe en las distintas
odiciones del Manual de los Pesticidas, The British Crop Protection
Council, Londres; otros en las diferentes ediciones del Indice Merck,
Merck & Co., Inc., Rahway, New Jersey, Estados Unidos de

Norteamérica, o en la literatura de patentes. Por consiguiente el
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gsiguiente listado se limita a algunas referencias bibliograficas a
titulo de ejemplo.

() O-metilcarbamoiloxima de 2-metil-2-(metiltio)propionaldehido
(Aldicarb), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1987), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 26;

(11) $-(3,4-dihidro-4-oxobenzo[d]-[1,2,3]-triazin-3-ilmetil) O,0-dimetil-
fosforoditioato (Azinfos-metilo), del Manual de ios Pesticidas, 11°
edicién (1997), The British Crop Protection Council, Londres,; pagina
67;

(lI1)  Etil-N-[2,3-dihidro-2,2-dimetilbenzofuran-7-iloxicarbonil-(metil)
aminotio]-N-isopropil-R-alaninato (Benfuracarb), del Manual de los
Pesticidas, 11* edicién (1987), The British Crop Protection Council,
Londres, pagina 96;

(IV) 2-metilbifenil-3-ilmetil-(Z)-(1RS)-cis-3-(2-cloro-3,3,3-trifluorprop-
1-enil)-2,2-dimetilciclopropancarboxilato (Bifentrin), del Manual de
los Pesticidas, 11* edicién (1897), The British Crop Protection
Council, Londres; pagina 118;

(V) 2-terc-butilimino-3-isopropil-5-fenil-1,3,5-tiadiazian-4-ona
(Buprofezin), del Manual de los Pesticidas, 11* edicién (1897), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 157;

(VI) 2,3-dihidro-2,2-dimetilbenzofuran-7-il-metilcarbamato
(Carbofuran), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 186;

(VII) 2,3-dihidro-2,2-dimetilbenzofuran-7-il-(dibutilaminotio)

metilcarbamato (Carbosulfan), del Manual de los Pesticidas, 11°

S/
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edicién (1997), The British Crop Protection Council, Londras, pagina
188;
(VIIl) 8,8=(2-dimetilaminotrimetilen)-bis(tiocarbamato){Cartap), del
Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 193;
(1IX) 1-[3,5-dicloro-4-(3-cloro-5-trifluormetil-2-piridiloxi)fenil]-3-(2,6-
diclorobenzoil)urea (Clorfluazuron), de! Manual de los Pesticidas, 11"
edicion (1887), The British Crop Protection Council, Londres, pagina
213;
(X) 0,0-dietil-0-3,5,8-tricloro-2-piridil-fosforotioato (Clorpirifos), del
Manual de los Pesticidas, 11° edicién (1997), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 235;
(X1) (RS)-a-clano-4-fluor-3-fenoxibencil-(1RS,3RS; 1RS,3RS§)-3-(2,2-
diclorovinil}2,2-dimetilciclopropancarboxilato (ciflutrin), del Manual
de los Pesticidas, 11* edicién (1987), The British Crop Protection
Council, Londres, pagina 293;
(XI1) mezcla de (S)a-ciano-3-fenoxibencil-(Z)-(1R,3R)-3-(2-cloro-
3,3,3-trifluor-propenil)2,2-dimetilciclopropancarboxilato Y (R)-a-
ciano-3-fenoxibencil-(Z)-(1R,3R)-3-(2¢cloro3,3,3-trifluor-propenil)-2,2-
dimetilciclopropancarboxilato (lambda-cihalotrin), del Manual de los
Pesticidas, 11* edicién (1997), The British Crop Protection Council,
Londres, péagina 300;
(XI1l) racemato consistente en (S)-a-ciano-3-fenoxibencil-{(1R,3R)-3-
(2,2-diclorovinil)-2,2-dimetilciclopropancarboxilato y (R)-a-ciano-3-

fenoxibencil-(1S,38)-3-(2,2diclorovinil)-2,2-dimetilciclopropan-
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carboxilato (alfa-cipermetrin), del Manual de los Pesticidas, 11*
edicién (1997), The British Crop Protection Council, Londres, pdgina
308,

(X1V) wuna mezcla dejos estereoisdbmeros de (S)-a-ciano-3-
fenoxibencil-(1RS,3RS; 1RS,3RS8)-3-(2,2-diclorovinil)-2,2-dimetil-
ciclopropa ncarboxilato (zeta-cipermetrin), de! Manual de Ilos
Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop Protection Council,
Londres, pagina 314;

(XV) (S)-a-ciano-3-fenoxibencil-(1R,3R)-3-(2,2-dibromovinil)-2,2-
dimetilciciopropancarboxilato (deltametrin), del Manual de Ilos
Pesticidas, 11* edicién (1997), The British Crop Protection Council,
Londres, pagina 344;

(XVI1) (4-clorofenil)-3-(2,8-difluorbenzoil)urea (diflubenzuron), del
Manual de los Pesticidas, 11* edicién (1997), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 395,

{(XVII) (1,4,5,6,7,7-hexacloro-8,9,10-trinorbom-5-en-2,3-
ilenbismetilen-sulfito (endosulfan), del Manual de los Pesticidas, 11"
ediciéon (1897), The British Crop Protection Council, Londres, pagina
459,

(XVIIl) a-etiltio-o-tolil-metilcarbamato (etiofencarb), del Manual de
los Pesticidas, 11* edicidn (1997), The British Crop Protection
Council, Londres, pagina 479;

(XIX) 0©O,0-dimetil-O-4-nitro-m-tolil-fosforotioato (fenitrotion), del
Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1897), The British Crop

Protection Council, Londres, pagina 514;
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(XX) 2-sec-butilfenll-metilcarbamato (fenobucarb), del Manual de los
Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop Protection Council,
Londres, pagina 516;
(XXI) (RS)-a-ciano-3-fenoxibencil-(RS)-2-(4-clorofenil})-3-
metilbutirato (fenvalerato), del Manual de los Pesticidas, 11* edicién
(1997), The British Crop Protection Council, Londres, pagina 539;
(XXI1) S-[formil{metil)carbamoilmetil]-O,0-dimetil-fosforoditioato
(formotion), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997), The
British Crop Protection Council; Londres, pagina 625;
(XXI11) 4-metiltio-3,8-xilil-metilcarbamto (metiocarb), del Manual de
los Pesticidas, 11* edicion (1997), The British Crop Protection
Council, Londres, pagina 813;
(XXIV) 7-clorobicicld[3.2.0]hepta-2,8-dien-B-il-dimetilfosfato
(heptenofos), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1897), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 870;
(XXV) 1-(6-cloro-3-piridilmetil)-N-nitroimidazolidin-2-ilidenamina
(imidacioprid), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 706;
(XXVI) 2-isoproplifenil-metilcarbamato (isoprocarb), del Manual de
los Pesticidas, 11" edicidn (1997), The British Crop Protection
Council, Londres, pdagina 729,
(XXVIlI) O,S-dimetil-fosforamidotioato (metamidofos), del Manual! de
los Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop Protection
Council, Londres, pagina 808;

(XXVIII) S-metil-N-(metilcarbamoiloxi)tioacetimidato (metomil), del
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Manual de los Pesticidas, 11* ediclén (1997), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 815;

(XXIX) metil-3-(dimetoxifosfinoiloxi)but-2-enoato (mevinfos), del
Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 844,

(XXX) O,0-dietil-O-4-nitrofenil-fosforotioato (paration), del Manual
de los Pesticidas, 11* edicién (1897), The British Crop Protection
Council, Londres, pagina 9286;

(XXXI1) 0,0-dimetil-O-4-nitrofenil-fosforotioato (paration-metilo), del
Manua! de los Pesticidas, 11* edicién (1997), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 928,

(XXXII) $-8-cloro-2,3-dihidro-2-0x0-1,3-benzoxazol-3-ilmetil-0,0-
dietilfosforoditioato (fosalone), del Manual de los Pesticidas, 11*
edicion {(1997), The British Crop Protection Council, Londres, péagina
963,

(XXXII) 2-dimetilamino-5,8-dimetilpirimidin-4-il-dimetilcarbamato
(pirimicarb), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1897), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 885;

(XXXIV) 2-isopropoxifenil-metilcarbamato (propoxur), del Manual de
los Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop Protection
Council, Londres, pagina 1036;

(XXXV) 1-(3,5-dicloro-2,4-difluorfenil)-3-(2,8-difluorbenzoiljurea
(teflubenzuron), del Manual de los Pesticidas, 11* edicién (1997),
The British Crop Protection Council, Londres, pagina 1158;

(XXXVI) S-terc-butiltiometil-O,0-dimetil-fosforoditioato (terbufos), del

&%
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Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1907), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 1185;

{XXXVII) etil-(3-terc-butil-1-dimetilcarbamoil-1H-1,2,4-triazol-5-il-
tio)acetato (triazamato), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién
(1997), The British Crop Protection Council, Londres, pagina 1224;
(XXXVIIl) abamectina, del Manual de los Pesticidas, 11" edicién
(1997), The British Crop Protection Council, Londres, pagina 3;
(XXXIX) 2-sec-butilfenil-metilcarbamato (fenobucarb), del Manual de
los Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop Protection
Council, Londres, pagina 5186;

(XL) N-terc-butil-N-(4-etilbenzoil)-3,5-dimetilbenzohidrazida
(tefubenozide), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 1147,

(XLI) (z)-5-amino-1-(2,8-dicloro-a,a,a-trifluor-p-tolil)-4-trifluormetil-
sulfinilpirazol-3carbonitrilo (fipronil), del Manual de los Pesticidas,
11* edicién (1987), The British Crop Protection Council, Londres,
pagina 545;

(XLIlI) (RS)-a-ciano-4-fluor-3-fenoxibencii-(1RS,3RS; 1RS,3RS8)-3-
(2,2-diclorovinil)-2,2-dimetilciciopropancarboxilato {beta-ciflutrin),
del Manual de los Pesticidas, 11* edicién (1997), The British Crop
Protection COunci'I. Londres, pagina 295;

(XLII) (4-etoxifenil)-[3-(4-fluor-3-fenoxifenil)propil)dimetil)silano
(silafluofen), del Manual de los Pesticidas, 11® edicién (1997), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 1105;

(XLIV) (E)-a-(1,3-dimetil-5-fenoxipirazol-4-il-metilenamino-oxi)-p-
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toluato de tercbutilo (fenpiroximato), del Manual de los Pesticidas,
11* edicién (1897), The British Crop Protection Council, Londres,
pagina 530;

(XLV) 2-terc-butil-5,(4-terc-butilbenciltio)-4-cioropiridazin-3(2H)-ona
(piridaben), del Manual de |los Pesticidas, 11" edicién (1997), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 1161,

(XLVI) 4-[[4-(1,1-dImetilfenil)fenil]etoxil-quinazolina {(fenazaquin), del
Manual de los Pesticidas, 11" edicidn (19987), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 507,

(XLVIIl) éter 4-fenoxifenil-(RS)-2-(piridiloxi)propllico ({piriproxifen},
del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 1073;

(XLVIII) 5-cloro-N-[{2-[4-(2-etoxietil)-2,3-dimetilfenoxi]etil}-6-
etilpirimidin-4-amina (pirimidifen), del Manual de los Pestici-das. 11*
edicion (19987), The British Crop Protection Council,' Londres, pagina
1070;

(XLIX) (E)-N-(8-cloro-3-piridilmetil)-N-etil-N-metil-2-nitroviniliden-
diamina (nitenpiram), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién
(1997), The British Crop Protection Council, Londres, pdgina 880;

(L) (E)-N'-[(6-cloro-3-piridil)metil]-N?-ciano-N'-metilacetamidina (NI-
25, acetamiprid), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997),
The British Crop Protection Council, Londres, pagina 9;

(LI) avermectina B,, del Manual de los Pesticidas, 11" edicion
(1997), The British Crop Protection Coiuncil, Londres, pagina 3;

(LIl) un extracto activo contra los insectos de una planta, en

S}
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particular (2R,8a8,12a8)-1,2,6,6a,12,12a-hexahidro-2-isopropenil-
8.9-dimetoxi-cromeno[3,4-b]furo[2,3-h]cromen-8-ona (rotenona), del
Manual de los Pesticidas, 11* edicién (1997), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 1097, y un extracto de
Azadirachta indica, en particular azadiractina, del Manual de los
Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop Protection Council,
Londres, pagina 59;

{LItl) un preparado, que contiene nematodos activos contra insectos,

preferentemente Heterorhabditis bacteriosphora y Heterorhabditis

megidis, del Manual de los Pesticidas, 11* edicién (1897), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 671; Steinernema
feitiae, del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997), The British
Crop Protection Council, Londres, pagina 1115; y Steinernema
scapterisci, del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997), The
British Crop Protection Council, Londres, pagina 1116;

(LIV) un preparado, obtenible de Bacillus subtilis, del Manual de los
Pesticidas, 11" edicién (1997), The British Crop Protection Council,
Londres, pagina 72; o de una cepa de Bacillus thuringlensis con
excepcién de compuestos aislados de GC91 o de NCTC11821; del
Manual de los Pesticidas, 11* edicién (1997), The British Crop
Protection Council, Londres, pagina 73;

(LV) un preparado, que contiene hongos activos contra insectos, de
preferencia Verticillium lecanii, del Manual de los Pesticidas, 11*
edicién (19987), The British Crop Protection Council, Londres, pagina

1286; Beauveria brogniartii, del Manual de los Pesticidas, 11*
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ediciéon (19987), The British Crop Protection Council, Londres, péagina
85; y Beauveria basslana, del Manual de los Pesticidas, 11* edicién
(1987), The British Crop Protection Council, Londres, pagina 83;
(LVI) un preparados, que contiene virus activos contra insectos, de
preferencia Neodipridon Sertifer NPV, del Manual de los Pesticidas,
11* edicién (1997), The British Crop Protection Council, Londres,
pagina 1342; Mamesira brassicae NPV, del Manual de los Pesticidas,
11* edicién (1987), The British Crop Protection Council, Londres,
pagina 759; y virus de Cidia pomonella granulosis, del Manual de los
Pesticidas, 11° edicién (1997), The British Crop Protection Council,
Londres, pagina 281;

(CLXXXI) 7-cloro-2,3,4a,5-tetrahidro-2-[metoxicarbonil-(4-trifluoro-
metoxifenil)-carbamoil]indo[1,2e]oxazolin-4a-carboxilato (DPX-
MPO062, indoxicarb), del Manual de los Pesticidas, 11" edicién (1997),
The British Crop Protection Council, Londres, pagina 453;

(CLXXXII) N-terc-butil-N-(3,5-dimetilbenzoil)-3-metoxi-2-metilbenzo-
hidrazida (RH-2485, metoxifenozide), del Manual de los Pesticidas,
11* edicién (1887), The British Crop Protection Council, Londres,
pagina 1094;

(CLXXXII) éster isopropilico del 4cido (N'-[4-metoxi-bifenil-3-
illhidrazincarboxilico (D 2341), de la Brighton Crop Protection
Conference, 1996, 487-493; y

(R2), libro de resumenes, 212mo. encuentro nacional de la ACS,
Orlando, FL, 2529 de agosto (19968), AGRO-020. Publicista: American
Chemical Society, Washington, DC, CONEN; 63BFAF.
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En conformidad con las menciones anteriores otro aspecto
esencial de |a presente invencion concierne a preparados de
combinacién para combatir parasitos en animales de sangre caliente,
caracterizado porque éstos contienen aparte de un compuesto de la
Férmula | por lo menos otra substancia activa de la misma u otra
modalidad de accién y por lo menos un vehliculo fisiolégicamente
compatible. La presente invencién no se limita a combinaciones de
dos componentes.

Los agentes antihelminticos de acuerdo con l|a invencidn
contienen por lo general de 0,1 a 98 % en peso, en particular de 0,1
a 95 % en peso, de substancia activa de la Férmula |, la o0 mezclas
de las mismas; de 99,9 a 1 % en peso, en particular de 99,8 a 5 % en
peso, de un aditivo sdélido o lilquido, entre ellos de 0 a 25 % en peso,
en especial de 0,1 a 25 % en peso, de un agente tensioactivo.

La aplicacién de los agentes de acuerdo con la invencién al
animal que se va a tratar puede realizarse de forma tépica, peroral,
parenteral o subcutidnea estando presentes los agentes en forma de
soluciones, emulsiones, suspensiones (bafios), polvos, tabletas,
bolos, cédpsulas y como formulaciones de vaciado ("pour-on").

Los métodos de vaciado ("pour-on") o bien de rociado ("spot-
on") consisten en aplicar el compuesto de la Férmula | sobre una
porcion de epidermis o de piel localmente definida, de manera
ventajosa sobre la cerviz o el espinazo del animal. Esto se lleva a
cabo, por ejemplio, mediante la aplicacién por medio de una torunda

o salpicadura de la formulacién de vaclado o bien rociado sobre una
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superficie relativamente pequefia de ia piel, a partir de la cual se
distribuye la substancia activa de forma casi autébnoma sobre una
amplia zona a causa de los componentes de extensidén de Ila
formulacidén y con la ayuda de los movimientos del animal.

Las formulaciones de vaciado o bien rociado contienen
convenientemente vehiculos, que propician la rapida distribucién
sobre la superficie de |la epidermis o bien de la piel del animal
huésped y se designan en general aceites de extensién. Adecuados
son por ejemplo soluciones oleosas; soluciones alcohdlicas e
isopropandélicas, como, por ejempio, soluciones de 2-octildodecanol o
alcohol olellico; soluciones en ésteres de &cidos monocarboxllicos,
como miristato de isopropilo, palmitato de isopropilo, éster oxdlico
de #écido jaurico, éster olellico de dcido oleico, éster decllico de
acido oleico, laurato de hexilo, oleato de oleilo, oleato de decilo,
ésteres de dacido caprico de alcoholes grasos saturados de longitud
de cadena de C;2.Cys; soluciones de ésteres de acidos
dicarboxllicos, como ftalato de dibutilo, isoftalato de diisopropilo,
oester diisopropilico del dcido adlpico, adipato de di-n-butilo o
también soluciones de ésteres de Aacidos alifaticos, por ejemplo,
glicoileno. Puede resultar ventajoso, que esté adicionalmente
presente un agente de dispersion conocido a partir de la industria
farmacéutica o cosmética. Ejemplos son 2-pirrolidona, 2-(N-alquil)
pirrolidona, acetona, polietilenglicol y &sus éteres y #é&steres,
propitlenglicol o triglicéridos sintéticos.

Las soluciones oleosas comprenden, por ejemplo, aceites
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vegetales, como aceite de oliva, aceite de manl, aceite de sésamo,
aceite de pino, aceite de lino o aceite de ricino. Los aceites
vegetales pueden estar presentes en forma epoxidada. Se pueden
emplear también parafina y aceites de silicén.

En general una formulacién de vaciado o bien rociado contiene
de 1 a 20 % en peso de un compuesto de la Férmula |, de 0,1 a 50 %
en peso de agente de dispersién y de 45 96,9 % en peso de
solvente.

Los métodos vaciado o bien rociado se pueden emplear de
manera particularmente ventajosa en animales gregarios, como
vacunos, equinos, ovejas o cerdos, en el caso de los cuales resulta
dificil o trabajoso, tratar todos los animales por via oral o por medio
de inyeccién. En virtud de su simpleza pueden emplearse estos
métodos naturalmente también en el caso de todos los otros
animales, incluso animales domésticos o falderos individuales y goza
de gran preferencia en el caso de los propietarios de animales, ya
que a menudo pueden ser puestos en practica sin la asistencia
especializada del veterinario.

Si bien son mas preferidos como producto comercial agentes
concentrados, el usuario final utiliza por lo general agentes diluidos.

Tales agentes pueden contener ademés otros aditivos, como
estabilizadores, antiespumantes, reguladores de la viscosidad,
aglutinantes, adhesivos asl como otras substancias activas para el
logro de efectos especiales. |

Los agentes antihelminticos de este tipo utilizados por el

62
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usuario final son asimiesmo parte integrante de [a presente invencién.

En cada uno de loe procedimientos de acuerdo con la invencidn
para el control de organismos perjudiciales o bien de los agentes
para el control de organismos perjudiciales de acuerdo con Ia
invencién pueden emplearse las substancias activas de la Férmula |
en todas las configuraciones espaciales o sus mezclas.

La invencién incluye también un procedimiento para la
proteccidén profilactica de animales de sangre caliente, en particular
de animales Utiles, domésticos o falderos contra helmintos parasitos,
que se caracteriza porque se aplican a los animales |las substancias
activas de la Formula o bien las formulaciones de substancia activa
preparadas a partir de las mismas como agregado al alimento o a la
bebida o también en forma sélida o liquida por via oral, mediante
inyeccién o parenteralmente. La invencién incluye también los
compuestos de acuerdo con la invencién de la Férmula | para
utilizacién en uno de los procedimientos mencionados.

Los siguientes Ejemplos cumplen la funcién simplemente de
ilustrar la Invencidén, sin IIimitarla, significando el concepto
substancia activa en calidad de substituto una de las substancias
enumeradas en el Cuadro 1.

Las formulaciones preferidas tienen en particular las siguientes
composiciones:

(% = porcentaje en peso)

43
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EjJemplos de formulaclén
1. Granulado a) b)
Substancia activa 5 % 10 %
Caolin 94% -
Acido sillcico altamente disperso 1% -
Atapulgita - 90 %

La substancia activa se disuelve en cloruro de metileno, se
rocla sobre el soporte y a continuacién se evapora en solvente al
vacio. Tales granulados pueden mezclarse con el pienso de los

animales.

2. Granulado

Substancia activa 3 %
Polietilenglicol (PM 200) 3%
Caolin 94 %

(PM) = peso molecular -

La substancio activa finamente molida se aplica en un
mezclador de modo uniforme sobre el caolln humedecido con
polietilenglicol. De esta manera se obtiene un granuladlo de

recubrimiento exento de polvo.

3. Tabletas o bien bolgs
| Substancia activa 33,00 %

Metilcelulosa 0,80 %

Acido sillcico altamente disperso 0,80 %
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Almidén de maiz 8,40 %
" Lactosa cristalina 22,50 %
Almidén de malz 17,00 %
Celulosa microcristalina 16,50 %
Estearato de magnesio 1,00 %

| La metilcelulosa se agita en agua. Después de que el material
e ha hinchado, se agita el &acido silicico y se suspende
homogéneamente la mezcla. Se mezclan |la substancia activa y
el almidén de maliz. En esta mezcla se incorpora la suspensidn
acuosa y se amasa hasta formar una pasta. La masa asi
obtenida se granula a través de un tamiz 12 M y se seca.

I Se mezclan bien todos los 4 adyuvantes.

il Las pre-mezclas obtenidas de acuerdo con | y Il se mezclan y

se comprimen para formar tabletas o bolos.

. Prepa 8 i |

A. Vehiculo oleoso (liberacién lenta

1. Substancia activa 0,1-1,0 g
Aceite de manl hasta completar 100 mli
2. Substancia activa 0,1-1,0 g
Aceite de sésamo hasta completar 100 ml

Preparacién: La substancia activa se disuelve en una parte del acelte
con agitacién y eventuaimente con un ligero calentamiento, después
de enfriamiento se lleva hasta el volumen tedrico y se esteriliza por

filtrado a través de un filiro de membrana adecuado con 0,22 mm.

65
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B Vehiculo miscible con agua (velocidad de liberacién media

Substancia activa 0,1-1,0 g
4-hidroximetil-1,3-dioxolano (glicerol formal) 40 g
1,2-propandiol hasta completar 100 ml.
Substancia activa 0,1-1,0 g
Glicerindimetilcetal 40 g
1.2-propandiol hasta completar 100 ml

Preparacién: La substancia activa se disuelve en una parte del
solvente con agitacién, se lleva hasta e! volumen tedrico y se
esteriliza por filtrado a través de un filtro de membrana adecuado

con 0,22 mm.

Pr lubilizado en agua (liberacidn rapida
1. Substancia activa 0,1-1,0 g
Aceite de ricino polietoxilado (40 unidades de 10 g

6xido de etileno)

1,2-propanodiol 20 g
Alcohol benclilico 1g

Agua para inyecciones hasta completar 100 ml
2. Substancia activa 0,1-1,0 g
Monooleato de sorbitan polietoxilado (20 8¢9

unidades de éxido de etileno)
4-hidroximetil-1,3-dioxolano (glicerol formal) 20 g
Alcohol bencilico 1¢g

Agua para inyecciones hasta completar 100 mi
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Preparacién: la substancia activa se disuelve en el solvente y el

agente tensioactivo y se lleva con agua al volumen teérico. Se

asteriliza a través de un filtro de membrana adecuado con 0,22 mm

de diametro de poros.

5. Vaclado

A.

Substancia activa
Miristato de isopropilo

Isopropanol

B.

Substancia activa

Laurato de hexilo
Triglicéridos de cadena media

Etanol

C.

Substancia activa
Oleato de oleilo
N-metil-pirrolidona
Isopropanol

Los sistemas acuosos

S5g
10 g

hasta completar 100 ml

29
54
15¢

hasta completar 100 ml

2g
59
40 g

hasta completar 100 ml

pueden emplearse de modo méas

preferido también para |la aplicacién Oral y/o intramuscular.

Los agentes pueden también contener otros aditivos como
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estabilizadores, por ejemplo, aceites vegetales eventualmente
epoxidados (aceite de coco, aceite de colza o aceite de soya
epoxidados); antiespumantes, por ejemplo, aceite de silicona;
agentes conservadores; reguladores de la viscosidad; aglutinantes,
adhesivos asl corro fertilizantes u otras substancias activas para el
logro de efectos especiales.

Pueden agregarse ademé&s otras substancias o aditivos
bloldgicamente activos, que se comportan de modo neutral respecto
de los compuestos de la Férmula | y no tienen ninguna influencia
perjudicial sobre los animales huésped a tratar, asl como sales
minerales o vitaminas a las composiciones descritas.

Los siguientes Ejemplos cumplen la funcién de explicar la invencidn.

Ellos no limitan la invencién. El simbolo "h" significa hora.

EJEMPLOS DE PREPARACION
EJEMPLO 1

N-[1-clano-1-metll-2-(2-bencil-4-clorofenoxl})-etil]-4-

trifluorometoxibenzamida

a) Se disolvieron 5 g de 2-bencil-4-clorofenol, 2.6 ml de
cloroacetona, 1.38 g de carbonato de potasio y 0.34 g de yoduro de
potasio en 50 ml de acetona y se hirvieron bajo reflujo durante 20
horas. Después de enfriar, el precipitado se filtr6, se concentré a
través de evaporacion, el residuo se disolvido en acetato de etilo, la

solucidn se lavd tres veces con una solucién de 1n de hidrdxido de

A
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sodio, después con solucién de cloruro de sodio saturada, se secéd

64

con sulfato de magnesio y se concentr6 a través de evaporacién bajo
vaclio. Después de la cristalizacién a partir de éter dietllico, se
obtuvo 1-(2-bencil-4-clorofenoxi)-propan-2-ona como un polvo blanco
con un punto de fusién de 85-6°C.

b) Se suspendieron 3.8 g de 1-(2-bencil-4-clorofenoxi)-propan-
2-ona, 0.8 g de cianuro de sodioy 1.1 g de cloruro de amonio en 40
ml de solucién de amoniaco al 25% y se agitaron a temperatura
ambiente durante 48 horas. E| producto crudo se extrajo
subsiguientemente a partir de la mezcla de reaccién con acetato de
etilo, la fase orgdnica se lavé con agua y solucién de cloruro de-
sodio saturada, se secé con sulfato de magnesio y se concentrd a
través de evaporacién bajo vacio, de esta forma de obtuvo 2-amino-
3-(2-bencil-4-clorofenoxi)-2-metil-propionitrilo.

c) Una mezcla de 180 mg de diisopropilamina de etilo, 14.6 mg
de 4-dimetilaminopiridina y 269 mg de cloruro de 4-(2-
trifluorometoxi)-benzoilo se agregé gota a gota a una solucién de 300
mg de 2-amino-3-(2-bencil-4-clorofenoxi)-2-metil-propionitrilo en 3 ml
de cloruro de metileno y subsecuentemente se agitdé a temperatura
ambiente durante 20 horas. Posteriormente, la mezcia de reaccion se
diluyéd con acetato de etilo, después se lavdé con 1N de dcido
clorhidrico acuoso, agua, y solucién de bicarbonato de sodio
saturada y finalmente con solucién de cloruro de sodio saturada.
Después de secarla fase organica con sulfato de magnesio y

concentrar mediante evaporacién bajo vaclo, el residuo se
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recristalizé en éter dietllico/hexano. El compuesto del titulo asl se
obtuvo como un polvo blanco con un punto de fusién de 103-4°C.

Las substancias nombradas en el siguiente cuadro también
pueden ser preparadas analégicamente al método anteriormente
descrito. Los valores de los puntos de fusién se indican en °C. Bd

significa un enlace directo.
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m
H; Z (o)
Ne N i
No. Ry Ry _Rp - datoa fls.
1.1 H  2-CHCeH, H 2-CF,
1.2 H  2-CHyCsHs H 3-CFs
1.3 H  2-CHiCeH;s H 4-CF,
1.4 H  2-CHyCeHs H 2-OCF;
1.5 H  2:CHCsHs H 3-OCF,
1.8 H  2-CHyCeHs H 4-OCF;
17 H  2-CHiCeHs H 2-0f
1.8 H 2-CH.CgHs H . 3C{0)CeH,
1.8 H  2CHGHs H  4C{O)CHs
110 H  2-CHCiHs 1 2-<CF;
111 H  2-CH,CgHs 4&C1 3CF,
.12 H  2-CHCiHs 401 4CF;
113 H 2-CHGCH:s 4C1 2-OCF;s
1144 H  2-CHgCoHs 40 30CR
145 H  2-CHyCoHs 4C1 4OCF, pf. 103-4°
118 H  2-CHCeHs 4Cl  2-C{0)CsHs
117 H  2-CH.CH; 4Cl  3-C(O)CoHs
118 H  2-CHGHy 40l 4-C(O)CoHs
118 H  2-OCH;CoHs H 2-CF»
120 H 2-OCH,CoH; H 3-CF;
121 H  2-OCH:Cots H 4CFa
122 H 2-0CHCeHs H 2-OCF,
123 H 2-OCHCeH, H 3-OCF,
124 H  2-0CHCoHg H 4-OCF, acelte amarilio
125 H  2-OCHCoHs H
128 H  2-OCHCeHs H 3-C{O)CeHs
127 H  2-OCH,.CeHy H 4-C{O)CgHe
128 H  2-OCH:CoH, 401 2CF,
120 H 2-0CH:Cets 4Cl 3CF,
130 H  2-OCH:Cels 401 4CF,
131 H 2-0CH.CiH, 4Cl 2-OCF,
1.32 H 2-0CH;CgHs 4Cl 3-0CF;
1.33 H 2-OCH;CeHs 4C] 4-OCF;
134 H 2-0CH,CeHs 4C1 2-C(O)CeHs
195 H  2-OCH:CeHs 4Cl  3-C(0)CsHs
13 H  2-OCH;CeHs 4Cl  4-C{O)CeHs
187 H 2-C(O)OCHCHy H 2-CF,
138 H 2C(O)OCHCeHs H 3-CF,
139 H 2-C(O)OCH:CoHy H 4-CFy acelte
140 H 2-C(O)OCHCHy H 2-OCF,
141 H 2-C(O)OCHCHs H 3-OCF,
1.42 H 2CO)OCHLCH; H 4-OCF,
143 H 2C{0JOCHGHy H 2-C{O)CqHy
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H  2-C[O)OCH,CeHs
H  2-G(0)OCH.CoH,s
H  2-C{0OYOCHLCeH,
H 2-C(O)JOCHCeHy
H 2-C{O)OCHLCH;
H 2-C(OJOCH;CeHe
H 2-C(0)JOCH/C ety
H 2-C(0)OCH.CeHs
H  2-C(C)OCH,CeHy
H Z-O(g)ocﬂagu
H JOCH;:CeHa
H  2-0CHOCH;
H
H 2-0CHOCH,
H 2-0CHOGCH;
H 2-0CGHOCH;
H 2-OCH,OCH,
H 2-0CH,0C:H;
-R 2-0C,H,OCH,

. < H 2-0CH.0C,H,
1.84 H 2-0C;H,OCH,
1.68 H 2-0CH,0CsH,
1.68 H 2-0CH,0C:H,
1.67 H 2-0CH,0CH;
1.68 H 2-0CH0C;Hs
1.69 H 2-0C,;H,0CHy
1.70 H 2-0C:H,0C:Hs
1.1 H 2-0C;H,0C;Hs
1.72 H 2-OCHOC;Hs
173 H  2(SCeHs-2,4-Ch)
1.74  2-(CH.CH CH,CH,)-3
1.76  2<{CH:CH:CH{CH,)3
1.78 2-(CHLHLCHCH,)-3
1.77  2-{CH;CH;CH:CHa)-3
1.78  2-{CHCH;CH CHa)-3
178 2{(CHLHCH,CHy)-3
180  2-(CHCH,CHyClHy)-3
1.81  2-(CH,CH,CH;CH,)-3
1.82 C -3
183  2(CHCH,CH.CH,)-3
184  2(CH/CHCHCHy)-3
1.86  24CHCH;CHCH;)3
188  2(CHCHyCHiCHy)-3
1.87  24{CHCHLCH,CH,)-3
1.88  2-{CH,CHLCH/CH,)-3
189  2-(CHCHCH
1.80  2{CHyCH,CH,C
191  2(CHOC -3
192  2{OC(CHa)eCH:)-3
1.89 2-{OC{CHy)CHy)-3
184  2{OC{CH)yCH,)-3
185  2{OC{CHy):CHa)-3
197 sioacciys

197 2{OCICHACHS

SRRE 1 2:7:1:7:1-7-1- Sl -1-1-7-1-1:1-1:1 et 1-3-1-3-1 -1 2

acolle

crist. blanco

pf. 1323°

p{. 81-3°
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188  2<(0G( H 2-C{O)CeH,
1.80  2{OG(CH,)sCHy)-3 H O)CeHy
1.100  2-0C( Hy)-3 H 4-C(O)Cole
1.101  2(OC(CHx):CHo)-3 40 s
1102  2-(OC(CH;):CHh)-8 40 8-CF,
1.108 20C 3 401 4CF
1.104 2{OC(CHa):CHz)-3 4Cl 2-OCF,
1.105 2-{OC(CHge)sCHo)-3 4Cl 3-OCF,
1.108 2-(OC{CHs):CHi)-3 40) 40OCF,
1107  2{OC{CHa)sCHc)-3 4C  2-C{0)CeHs
1,108  2-(OC(CH)sCHe)-3 401  3-C(O)CeHs

1.109  2-{OC{CHy):CHa)-3 4Cl . 4-C(O)CeHy

1110 3-{OCH;0)-4 H  2CF
1.111  3{OCH:0)4 H  3CF,
1.112  3{OCH;0)4 H  4CF
1113 3-(OCH;0)4 H  2-OCF
1.114 3-{OCH,0)4 H 3-OCF,
1115  3-(OCH;0)4 H 4-OCF, pf. 146-8°
1.116  3-(OCH0)4 H  2-C(O)CeHs
1117  3{OCH;0)4 H 3-C(0)CHs
1118  3-(OCH.0)4 H  4C(O)CoHs
1,119 3-(OCH,O)4 Br CF; pf. 116-7°

EJEMPLOS BIOLOGICOS

1. Prueba In vivo en_ Trichostronavius colubriformis y

Haemonchus contor en rbos Mongoles Meriones

unauilculatus) utllizando aplicacién bucal

Los gerbos de Mongolia de seis a ocho semanas de edad se

infectaron mediante alimentacién artificial con aproximadamente
2000 larvas del tercer tipo cada una de T. colubriformis y H.
contortus. Seis dias después de la infeccidn, Ilos gerbos se
anestesiaron ligeramente con N20O y se trataron a través de
aplicacién bucal con |los compuestos de prueba, se disolvieron en

una mezcla de 2 partes de DMSO y 1 parte de glicol polietilénico
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(PEG 300), en cantidades de 100, 32 y 10-0.1 mg/kg. En el dla 9
(tres dlas después del tratamiento), cuando la mayor parte de H.
contortus que aln esta presente son las Gitima larvas del cuarto tipo
y la mayor parte de 7. colubriformis son adultos inmaduros, los
gerbos se aniquilaron con el fin de contar loe gusanos. La eficacia se
calculé como el % de reducciéon del nimero de gusanos en cada
gerbo, comparado con el promedio geométrico del numero de
gusanos de 8 gerbos no tratados e infectados.

En esta prueba, se logré una vasta reduccién en infestacién de
nematodos con compuestos de la féormula |, especiaimente de la
Tabla 1.

Para examinar la actividad insecticida y/o acaricida de los
compuestos de la formula | en animales y plantas, se pueden utilizar

los siguientes métodos de prueba.

2. Actividad en larva L;de Lucilia sericata

Se mezclé 1 mg de una suspensién acuosa de |la sustancia
activa que va ha ser probada con 3 ml de un medio de crecimiento de
larva especial a aproximadamente 50°C, por Io que se obtiene un
homogenato de ya sea 250 o 125 ppm del contenido del ingrediente
activo. Aproximadamente 30 larvas Lucilia (L,) se utilizan en cada
muestra del tubo de ensayo. Después de 4 dias, se determina |la tasa

de mortalidad.
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3. Actividad del acaricida en Boophllus microplus {cepa Blarra).

Una pieza de cinta adhesiva se anexo horizontalmente a una
hoja de PVC, por lo que las 10 garrapatas hembra completamente
congestionadas de Boophilus microplus (cepa Biarra) pueden ser
adheridas a las mismas en sus espaldas, de |lado a lado, en una fila.
Al utilizar una aguja para inyeccidon, se inyectd 1 ml de un liquido
dentro de cada garrapata. El liquido es una mezcla de 1:1 de glicol
polietilénico y acetona y contiene, disuelto en el mismo, una cierta
cantidad de ingrediente activo seleccionado de 1, 0.1, o 0.01 pg por
garrapata. A los animales de control se les dio una inyeccién sin el
ingrediente activo. Despuéds del tratamiento, los animales se
mantuvieron bajo condiciones normales en un insectario a
aproximadamente 28°C y a una humedad relativa de 80% hasta que
tomé lugar la puesta de huevos y las larvas se incubaron a partir de
los huevos de los animales de control. La actividad de una sustancia
probada se determindé a través de IRy, ©8 decir, se hace una
evaluacién del grado del ingrediente activo en el cual 9 de 10
garrapatas hembra (=90%) pusieron huevos que son infértiles aln

después de 30 dlas.

4. Eflcacla In vitro en Boophilus microplus hembra congestionada
{BIARRA);

Se adhirieron 4x10 garrapatas hembra congestionadas del a
cepa BIARRA resistente a OP a una tira adhesiva y se cubrieron

durante 1 hora con una bola de algodén-lana empapada en una

s
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emulsidon o suspensidén del compuesto de prueba en concentraciones
de 500, 125, 31, y 8 ppm respectivamente. La evaluaciéon tomé lugar
a los 28 dias después basados en la mortalidad, puesta de huevos e
incubacioén de las larvas.

Una indicaciéon de la actividad de los compuestos de prueba se

muestra a través del nimero de hembras que:

mueren rapidamente antes de poner los huevos

sobreviven durante algtn tiempo si poner huevos,

ponen huevos en los cuales no se forman embriones,

ponen huevos en los cuales de forman embriones, a partir de
los cuales las larvas normaimente se incuban dentro de los 26 a 27

dias.

5. Eficaclia /n vitro de ninfas de Ambivomma hebraeum

Se colocaron alrededor de 5 ninfas en ayunas en un tubo de
ensayo de poliestireno conteniendo 2 ml del compuesto de prueba en
solucidn, suspensién o emulsién.

Después de la inmersién durante 10 minutos, y agitacién
durante 2x10 segundos en un mezclador vértice, ios tubos de ensayo
ae bloquearon con un tapén ligero de lana de algoddn y se rotd. Tan
pronto como se empapd de liquido a través de |la bola de algodén-
lana, se empujé a medio camino dentro del tubo de ensayo el cual
aun estaba rotando, por lo que la mayor parte del liquido se exprimié
de la bola de algodén-lana y fluyé dentro del disco de Petri hacla

abajo.
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Los tubos de ensayo después se mantuvieron a temperatura
ambiente en un cuarto con luz de dia hasta que se evaluaron.
Después de 14 dias, los tubos de ensayo se sumergieron en un vaso
de laboratorio con agua hirviendo. Si las garrapatas se empiezan a
mover como reaccion al calor, la substancia de prueba es inactiva a
la concentracién probada, de Ilo contrario las garrapatas son
consideradas como muertas y las substancias de prueba son
consideradas como activas a la concentracién probada. Todas las

substancias se probaron en un rango de concentracién de 0.1 a 100

ppm.

6. Actividad contra Dermanyssus gallinae

Se agregaron de 2 a 3 ml de una solucidn conteniendo
ingrediente activo a 10 ppm, y aproximadamente 200 acaros
(Dermanyssus gallinae) a diferentes etapas de desarrollo a un
contenedor de vidrio el cual esta abierto en la parte superior.
Después el contenedor se cerré con un tapén ligero de lana de
algoddn, se agitd durante 10 minutos hasta que los adcaros estuvieron
completamente mojados, y después se invirti6 brevemente para que
el restante de la solucidn de prueba pudiera ser absorbido por la
lana de algodén. Después de 3 dlas, la mortalidad de los d4caros se
determiné a través de los individuos muertos y se indicd como un

porcentaje.

3;/
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7. Actividad contra Musca doméstica

Se tratd un cubo de azicar con una solucién de la substancia
de prueba en dicha forma que |la concentracién de la substancia de
prueba en el azlucar, después de secar durante la noche, es de 250
ppm. El cubo tratado en esta forma se colocd en un plato de aluminio
con lana de algodén himeda y 10 Musca doméstica adultas de una
cepa resistente a OP, se cubrieron con un vaso de laboratorio y se
incubaron a 25°C. La tasa de mortalidad se determind después de 24

horas.
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REIVINDICACIONES

1. Un compuesto de la férmula

Rf\" T .(Z; "W"'(Fl'l *
AT I'._Qn. '-

Ar significa arilo o hetarilo, el cual es no substituido o
substituido una o muchas veces, por lo cual los substituyentes
pueden ser independientes uno del otro y se seleccionan del grupo
que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 atomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 8
datomos de carbono, halo-alcoxi de 1- a 6 atomos de carbono,
alquenilo de 2 a 68 atomos de carbono, halo-alquenilo de 2 a 6
atomos de carbono, alquinilo 2 a 6 4tomos de carbono, cicloalquilo
de 3 a 6 dtomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6 atomos de
carbono, cicloalquilamino de 3 a 8 atomos de carbono, cicloalquiltio
de 3 a 6 atomos de carbono, alqueniloxi de 2 a 6 atomos de carbono,
halo-alqueniloxi de 2 a 6 atomos de carbono, alquiltio de 1 a 8
datomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 8 dtomos de carbono,
alquilsulfoniloxi de 1 a 8 4&tomos de carbono, halo-alquilsulfoniloxi de
1 a 6 A&tomos de carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6 &4tomos de carbono,
halo-alquiisulfinilo de 1 a 6 dtomos de carbono, alquilsulfonilo de 1 a
6 atomos de carbono, halo-alquilsulfonilo de 1 8 atomos de

carbono, alqueniltio de 2 a 6 adtomos de carbono, halo-alqueniltio de

ERN
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2 a 6 atomos de carbono, alquenilsulfinilo de 2 a 8 atomos de
carbono, halo-alquenilsulfinilo de 2 a 6 atomos de carbono,
alquenilsulfonilo de 2 a 6 atomos de carbono, halo-alquenilsulfonilo
de 2 a 8 atomos de carbono, alquilamino de 1 a 68 atomos de
carbono, di-alquilamino de 1 a 6 4tomos de carbono,
alquilsulfonilamino de 1 a 6 4atomos de <carbono, healo-
alquilsulfonilamino de 1 a 6 atomos de carbono, alquilcarbonilo de 1
a 6 4tomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 8 atomos de
carbono, alcoxicarbonilo de 1 a 8 d4tomos de carbono,
alquilaminocarbonilo de 1 a 6 Aatomos de carbono, di-
alquilaminocarbonilo de 1 a 8 atomos de carbono, fenilamino el cual
estd no substituido o substituido una o muchas veces, arilsulfonilo el
cual esta no substituido o substituido una o muchas veces,
fenilcarbonilo el cual estd no substituido o substituido una o muchas
veces, fenilmetoximino el cual estd no substituido o substituido una o
muchas veces; fenilhidroximetilo el cual estd no substituido o
substituido una o muchas veces, 1-fenil-1-hidroxietilo el cual estd no
substituido o substituido una o muchas veces, fenilclorometiio el cual
estd no substituido o substituido una o muchas veces,
fenilcianometilo el cual estd no substituido o substituido una o
muchas veces, fenilo el cual estd no substituido o substituido una o
muchas veces, fenoxi el cual estd no substituido o substituido una o
muchas veces, fenilacetilenilo el cual estd no substituido o
substituido una o muchas veces y piridiloxi el cual estd no

substituido o substituido una o muchas veces, siempre que los
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substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo
de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 8 atomos de
carbono, alcoxi de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 6
d4tomos de carbono, alquiltio de 1 a 6 &tomos de carbono,
haloalquiltio de 1 a 6 a4tomos de carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6
dtomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a 6 datomos de carbono,
alquilsulfonilo de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquilsulfonilo de 1
a 6 4&tomos de carbono, alquilamino de 1 a 86 4tomos de carbono y di-
alquilamino de 1 a 6 4tomos de carbono;

R, significa hidrégeno, alquilo de 1 a 6 atomos de carbono,
halo-alquilo de 1 a 6 &tomos de carbono, o alcoximetilo de 1 a 6
dtomos de carbono;

R2, Ris, R4, Rs, ¥ Rg, 80n ya sea, independientemente uno del
otro, hidrégeno, halégeno, alquilo de 1 a 6 atomos de carbono el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, alquenilo
de 2a 6 dtomos de carbono el cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, alquinilo de 2 a 8 4tomos de carbono, el
cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces, alcoxi
de 1 a 6 atomos de carbono el cual esta substituido o no substituido
una vez 0 muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionan del grupo que consiste
de haldgeno, alcoxi de 1 a 6 atomos de carbono y halo-alcoxi de 1 a
6 4tomos de carbono; cicloalquilo de 3 a 6 4&tomos de carbono el cual

esta substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre
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que los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno y alquilo de 1 a 6
dtomos de carbono; o fenilo el_cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas, slempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6 atomos de
carbono, halo-alcoxi de 1 a 6 atomos de carbono, alquiltio de 1 8
dtomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 8 é&tomos de carbono,
alquilsulfinilo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a
68 atomos de carbono, alquilsulfonilo de 1 a 6 atomos de carbono,
halo-alquilsulfonilo de 1 a 8 dtomos de carbono, alquilamino de 1 a 6
dtomos de carbono, o di-alquilamino de 1 a 6 atomos de carbono;

o R2 y R; juntos significan alquileno de 2 a 6 &4dtomos de
carbono;

Ry significa hidrégeno o alquilo de 1 a 68 atomos de carbono;

cualquier Ry significa fenilcarbonilo el cual estd substituido o
no substituido una vez o muchas veces, fenoxicarbonilo el cual estéa
substituido o no substituido una vez o muchas veces,
benciloxicarbonilo el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, fenil-alquilo de 1 a 8 4tomos de carbono, el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenoxi-alquilo
de 1 a 6 4tomos de carbono el cual esta substituido o no substituido
una vez o muchas veces, fenil-alcoxi de 1 a 8 atomos de carbono el

cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
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hetariloxicarbonilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, alquilcarboxi de 1 a 8 &tomos de carbono; fenilcarboxi
el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
bencilcarboxi el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, fenilcarboxamido el! cual esta substituido o no
substituido wuna vez o0 muchas veces, alquilcarboxamido,
alquiloxicarboxamido de 1 a 6 dtomos de carbono;
feniloxicarboxamido el cual esta no substituido o substituido una o
muchas veces, fenilaminocarboxi el cual estda substituido o no
substituido una vez o muchas veces, feniloxicarboxi, el cual estd no
substituido o substituido una o muchas veces, fenilaminocarboxamido
el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
alquiloxi de 1 a 6 a4tomos de carbono-alquiloxi de 1 a 6 atomos de
carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alquiloxi de 1 a
6 4atomos de carbono-alquilo de 1 86 atomos de carbono,
alquilaminocarbonilo de 1 a 6 datomos de carbono, (alquilo de 1 a 6
atomos de carbono)z;aminocarbonilo; fenilaminocarbonilo el cual esté
substituido o no substituido una vez o0 muchas veces, alquiltio de 1 a
6 atomos de carbono-alquilo de 1 a 68 atomos de carbono, feniltio-
alquilo de 1 a 6 atomos de carbono el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces, fenilmetoxiimino el cual esta
substituido o no substituido una vez o0 muchas veces,
fenilhidroximetilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, 1-fenil-1-hidroxietilo el cual esta substituido o no

substituido una vez o muchas veces, fenilclorometilo el cual esta
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s.ubstituido o no substituido una vez o muchas veces, o
fenilcianometilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de Ry; Y Ry significa hidrégeno;

o Rs ¥ Ry juntos significan alquileno de 1 a 4 atomos de
carbono el cual estéd substituido o no substituido una vez o muchas
veces a través de alquilo de 1 a 4 d4tomos de carbono, siempre que
uno o dos 4tomos de carbono pueden ser reemplazados por oxigeno;

Re significa haldégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 68 d4tomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 8
atomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 6 atomos de carbono,
alquenilo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquenilo de 2 a 6
dtomos de carbono, alquinilo de 2 a 8 atomos de carbono,
cicloalquilo de 3 a 6 atomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6
dtomos de carbono, cicloalquilamino de 3 a 6 Atomos de carbono,
cicloalquiltio de 3 a 6 atomos de carbono, alqueniloxi de 2 a 8
dtomos de carbono, halo-alqueniloxi de 2 a 6 Atomos de carbono,
alquiltio de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 8 atomos
de carbono, alquilsulfoniloxi de 1 a 6 &atomos de carbono, halo-
alquilsulfoniloxi de 1 a 6 atomos de carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6
dtomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a 8 4tomos de carbono,
alquilsulfonilo de 1 a 8 dtomos de carbono, halo-alquilsulfonilo de 1
a 6 dtomos de carbono, alqueniltio de 2 a 6 atomos de carbono, halo-

alqueniltio de 2 a 6 atomos de carbono, alquenilsulfinilo de 2 a 8
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dtomos de carbono, halo-alquenilsulfinilo de 2 a 6 atomos de
carbono, alquenilsulfonilo de 2 a 6 #&tomos de carbono, halo-
alquenilsulfonilo de 2 a 8 atomos de carbono, alquilamino de 1 a 6
dtomos de carbono, di-alquilamino de 1 a 6 atomos de carbono,
alquilsulfonilamino de 1 a 6 a4tomos de carbono, halo-
alquilsulfonilamino de 1 a 8 4&tomos de carbono, alquilcarbonilo de 1
a 6 atomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 8 atomos de
carbono, alcoxicarbonilo de 1 a 6 atomos de carbono,
alquilaminocarbonilo de 1 a 6 &tomos de carbono, di-
alquiltaminocarbonilo de 1 a 6 d&tomos de carbono, fenilamino el cual
esta substituido o no substituido una vez o muchas veces,
fenilcarbonilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, fenilmetoxiimino el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces; fenilhidroximetilo el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, 1-fenil-1-
hidroxietilo el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, fenilclorometilo el cual estd substituide o no
substituido una vez o muchas veces, fenilcianometilo el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilo el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenoxi el
cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
feniltio el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas
veces, fenilacetilenilo el cual esta substituido o no substituido una
vez 0 muchas veces, o piridiloxi el cual estd substituido o no

substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
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puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 8 atomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6
4tomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 8 4tomos de carbono, alquiltio
de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 68 dtomos de
carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-
alquilsulfinilo de 1 a 6 atomos de carbono, alquilsulfonilo de 1 a 6
dtomos de carbono, y halo-alquilsulfonilo de 1 a 6 éatomos de
carbono;

W significa O, 8§, §(0), o N{(R3;);

a significa 1, 2, 3, o 4,

b significa 0, 1, 2, 3, 04,y

nes 0,1, 2, 03;

2. Un compuesto de la férmula |, de acuerdo con Ila
reivindicacién 1, en donde Ar significa arilo o hetarilo los cuales
estan substituidos o no substituidoe una vez o muchas veces, en
donde lo substituyentes, independientes uno del otro, se seleccionan
del grupo que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 8
dtomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 8 dtomos de carbono, alcoxi
de 1 a 6 &tomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 6 atomos de carbono,
alquenilo de 2 a 6 atomos de carbono, halo-alquenilo de 2 a 8
atomos de carbono, alquinilo 2 a 6 atomos de carbono, cicloaiquilo
de 3 a 6 atomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6 atomos de
carbono, alqueniloxi de 2 a 8 d4tomos de carbono, halo-alqueniloxi de

2 a 6 datomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 6 4tomos de
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carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 6 4tomos de carbono,
alcoxicarbonilo de 1 a 6 atomos de carbono; fenilamino el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilcarbonilo
el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
fenilo el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces, fenoxi el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, y piridiloxi el cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6 Atomos de
carbono y halo-alcoxi de 1 a 8 atomos de carbono.

3. Un compuesto de la férmula | de acuerdo con |la
reivindicacién 1, en donde Ar significa arilo el cual esta substituido
¢ no substituido una vez o0 muchas veces, siempre que Ilos
substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo
de 1 a 4 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 4 atomos de
carbono, alcoxi de 1 a 4 édtomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 4
atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 5 dtomos de carbono,
cicloalquiloxi de 3 a 5§ atomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 4
4tomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 4 atomos de carbono,
alcoxicarbonilo de 1 a 4 atomos de carbono; fenilcarbonilo el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilo el

cual estd substituido o no substituido una o muchas veces y fenoxi el
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cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
siempre que los substituyentes puedan ser independientes uno del
otro y se seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro,
ciano, alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 4
atomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 4&tomos de carbono y halo-alcoxi
de 1 a 4 4tomos de carbono.

4. Un compuesto de la férmula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde Ar significa fenilo que estd ya sea
substituido o no substituido una o muchas veces, siempre que los
substituyentes puedan e&er independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo. que consiste de halégeno, alquilo de 1 a 2
d4tomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, alcoxi
de 1 a 2 4tomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 2 dtomos de carbono;
y fenlicarbonilo el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, siempre que Ilos substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de haldégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, halo-
alquilo de 1 2 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 2 atomos de
carbono, y halo-alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono.

5. Un compueeto de |a formula | de acuerdo con Ia
reivindicacién 1, en donde R, es hidrégeno, alquilo de 1 a 4 atomos
de carbono, o halo-alquilo de 1 a 4 4tomos de carbono.

6. Un compuesto de la férmula | de acuerdo con |la
reivindicacién 1, en donde R, es hidrégeno, o alquilo de 1 a 2

dtomos de carbono.
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7. Un compuesto de |a férmula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde R; es hidrégeno.

8. Un compuesto de la formula |, en donde R2, Rs, R4, Rg, ¥ R,
son, independientemente uno del otro, hidrégeno, halégeno, alquilo
de 1 a 4 atomos de carbono el cual estéd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre
que los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de haldégeno, alcoxi de 1 a 4
dtomos de carbono, y halo-alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono;
clcloalquilo de 3 a 5 atomos de carbono el cual estad substituido o no
substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de halégeno y alqullo de 1 a 4 dtomos de carbono; o
fenilo el cual esta substituidec o no substituido una vez o muchas
veces, siempre que los substituyentes puedan ser independientes
uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste de halégeno,
nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 4tomos de carbono, halo-alquilo de 1 a
4 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 dtomos de carbono y halo-
alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono.

9. Un compuesto de la férmula | de acuerdo con Ia
reivindicacién 1, en donde Rz, Rs, R4, R, Yy Rg, son,
independientemente uno del otro, hidrégeno, halégeno, alquilo de 1
2 dtomos de carbono, el cual estd substituido o no substituido una

vez o muchas veces, siempre que |os substituyentes puedan ser
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independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, alcoxi de 1 a 2 4tomos de carbono, y halo-alcoxi de 1 a
2 dtomos de carbono; o fenilo el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de haldgeno, clano, nitro, alquilo de 1 a 2 atomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 2
dtomos de carbono, y halo-alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono.

10. Un compuesto de la férmula | de acuerdo con la
relvindicacién 1 en donde R;, R3, R4, Rg, ¥ Rg, independientemente
uno del otro, significan hidrégeno; o alquilo de 1 a 2 atomos de
carbono, el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas
veces, siempre que los substituyentes puedan ser independientes
uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste de halégeno,
alcoxi de 1 a 2 4tomos de carbono, y halo-alcoxi de 1 a 2 d4tomos de
carbono.

11. Un compuesto de la férmula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde R; significa hidrégeno, o alquilo de 1 a 4
dtomos de carbono.

12. Un compuesto de la fédrmula | de acuerdo con Ia
reivindicacién 1, en donde R; es hidrégeno.

13. Un compuesto de Ila férmula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde en donde R, significa alquilcarboxl de 1 a
8 atomos de carbono, alquiloxi-aqluiloxi de 1 a 8 atomos de carbono,

hidroxi-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alquiloxi de 1 a 8 4tomos
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de carbono-alquilo de 1 a 8 a4tomos de carbono, alquiltio de 1 a 6
dtomos de carbono-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, fenil-alquilo
de 1 a 6 atomos de carbono, el cual esta substituido o no substituido
una vez o muchas veces, o fenil-alcoxi de 1 a 6 atomos de carbono
el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces,
siempre que los substituyentes puedan ser independientes uno del
otro y se seleccionen del grupo que consiste de Ry, y Ry signifiquen
hidrégeno;

o Rs ¥y Rs juntos significan alquileno de 1 a 4 &tomos de
carbono el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces por alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono, siempre que uno o dos
4tomos de carbono puedan ser reemplazados por oxigeno.

14. Un compuesto de la férmula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde cualquier Ry significa alquilcarboxi de 1 a
4 4tomos de carbono, alquiloxi de 1 a 4 dtomos de carbono-alquiloxi
de 1 a 4 dtomos de carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 4 Atomos de
carbono, alquiloxi de 1 a 4 4tomos de carbono-alquilo de 1 a 4
dtomos de carbono; fenil-alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, o faenil-
alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de Rg; y Ry significa hidrégeno;

0 Rg ¥ Ry juntos significan alquileno de 1 a 3 adtomos de

carbono el cual estd substituido o no substituide una vezxz o muchas
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veces por metilo, siempre que uno o dos atomos de carbono puedan
ser reemplazados por oxigeno.

15. Un compuesto de Ila férmula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde cualquier Ry significa alquiloxi de 1 a 2'
dtomos de carbono-alquiloxi de 1 a 2 #tomos de carbono, alquiloxi de
1 a 2 4tomos de carbono-alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono; fenil-
alquilo de 1 a 2 a4tomos de carbono, el cual estad substituido o no
substituido una vez o muchas veces, o fenil-alcoxi de 1 a 2 dtomos
de carbono el cual esta substituido o no substituido una vez o
muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de Rg; y R, significa hidrégeno.

16. Un compuesio de Ila férmula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, Ry significa halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6
atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 8 4&tomos de carbono, alcoxi
de 1 a 6 4tomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 8 4tomos de carbono,
cicloalquilo de 3 a 8 aAtomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6
4tomos de carbono, alqullcarbonilo de 3 a 6 atomos de carbono,
halo-alquilcarbonilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxicarbonilo de 1
a 6 atomos de carbono; fenilamino el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas vece, fenilo el cual esta substituido o
no substituido una vez o muchas veces, fenoxi el cual estd
substituido o no substituido una vez o muchas veces, o piridiloxi el
cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,

siempre que los substituyentes puedan ser independientes uno del

vl
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ciano, alquilo de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 6
atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6 atomos de carbono y halo-alcoxi
de 1 a 6 atomos de carbono.

17. Un compuesto de la férmula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde R, significa halégeno, nitro, ciano, alquilo
de 1 a 4 4tomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 4 dtomos de
carbono, alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 4
dtomos de carbono, cicloalquilo de 3 a &5 4atomos de carbono,
cicloalquiloxi de 3 a 5 atomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 4
dtomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 4 atomos de carbono,
o alcoxicarbonilo de 1 a 4 atomos de carbono.

18. Un compuesto de Ila férmula | de acuerdo con Ila
reivindicacién 1, en donde R significa halégeno, nitro, ciano, alquilo
de 1 a 2 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 2 atomos de
carbono, alcoxi de 1 a 2 4tomos de carbono, o halo-alcoxi de 1 a 2
dtomos de carbono.

19. Un compuesto de la férmula |, de acuerdo con Ila
reivindicacion 1, en donde W es O o S.

20. Un compuesto de la féormula |, de acuverdo con |Ia
reivindicacién 1, en donde W es O.

21. Un compuesto de la férmula |, de acuerdo con Ia
reivindicacién 1, en donde a es 1, 2 o0 3.

22. Un compuesto de Ila férmula |, de acuerdo con la

reivindicacién 1, en donde a es 1 0 2.

TN
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23. Un compuesto de la formula |, de acuerdo con Ila
reivindicacién 1, en donde a es 1.
24, Un compuesio de Ila férmula |, de acuerdo con la

reivindicacién 1, en donde bes 0, 1, 2, o 3.

25. Un compuesto de la férmula |, de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde b es 0, 1, 0 2,

286. Un compuesto de la férmula |, de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde b es 0.

27. Un compuesto de Ila féormula |, de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde nes 0 o 1.

28. Un compuesto de la férmula |, de acuerdo con la
reivindicacion 1, en donde n es 0.

29. Un compuesto de la férmula |, de acuerdo con Ila
reivindicacién 1, en donde Ar significa arilo o hetarilo el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre que
los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo
de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 68 atomos de
carbono, alcoxi de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 6
dtomos de carbono, alquenilo de 2 a 8 atomos de carbono, halo-
alquenilo de 2 a 8 atomos de carbono, alquinilo de 2 a 6 étomos de
carbono, cicloalquilo de 3 a 8 a4tomos de carbono, cicloalquiloxi de 3
a 6 Atomos de carbono, alqueniloxi de 2 a 6 a4tomos de carbono,
halo-alqueniloxi de 2 a 8 4&tomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 6

atomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 6 dtomos de carbono,
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alcoxicarbonilo de 1 a 8 atomos de carbono; fenilamino el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilcarbonilo
el cual esta substituido o no substituido una o muchas veces, feniio
el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces,
fenoxi el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas
veces, y piridiloxi el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, siempre que Ilos substituyentes puedan ser
independlientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 4tomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 8 atomos de
carbono y halo-alcoxi de 1 a 8 4&tomos de carbono;

R; significa hidrégeno, alquilo de 1 a 4 atomos de carbono o
halo-alquilo de 1 a 4 atomos de carbono,

Rz, Ra, R4, Rs, ¥ Rg, independientemente uno del otro significan
hidrégeno, halégeno, alquilo de 1 a 4 4&tomos de carbono el cual esta
substituido o no substituido una vez o0 muchas veces, alcoxi de 1 a 4
dtomos de carbono, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de halégeno, alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono y halo-alcoxi de 1 a
4 4tomos de carbono; cicloalquilo de 3 a 5 atomos de carbono el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre
que los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, y alquilo de 1 a 4
atomos de carbono; o fenilo el cual estd substituido o no substituido

una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
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independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de haldgeno, nitro, clano, alquilo de 1 a 4 4tomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 atomos de
carbono y halo-alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono;

Ry significa hidrégeno o alquilo de 1 a 4 &tomos de carbono;

cualquier Ry significa alquilcarboxi de 1 a 6 atomos de carbono,
alquiloxi de 1 a 6 atomos de carbono-alquiloxi de 1 a 8 atomos de
carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alquiloxi de 1
6 4tomos de carbono-alquilo de 1 a 8 atomos de carbono, alquiltio de
1 a 68 atomos de carbono-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, fenil-
alquilo de 1 a 8 dtomos de carbono, el cual estid substituido o no
substituido una vez o muchas veces, o fenil-alcoxi de 1 a 8 atomos
de carbono el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, siempre que los substituyentes puedan ser
independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste
de Rg; ¥ Ry significa hidrégeno;

o0 Ry ¥ Ry Juntos significan alquileno de 1 a 4 atomos de
carbono, el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces por alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono, siempre que unoc o dos
dtomos de carbono puedan ser reemplazados por oxigeno;

Ry significa halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 a4tomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 8 dtomos de carbono, alcoxi de 1 a 6
dtomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 6 dtomos de carbono,
cicloalquilo de 3 a 6 &tomos de carbono, cicloalqulloxi de 3 a 6

dtomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 8 a4tomos de carbono,

"
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halo-alquilcarbonilo de 1 a 8 dtomos de carbono, alcoxicarbonilo de 1
a 6 atomos de carbono; fenilamino el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas veces, fenilcarbonilo el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilo el cual
esta substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenoxi el
cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces, o
piridiloxi el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas
veces, siempre que los substituyentes puedan ser independientes
uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste de halégeno,
nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a
6 dtomos de carbono, alcoxi de 1 a 6 atomos de carbono, y halo-
alcoxi de 1 a 6 Atomos de carbono;

Wes Oo0 S;

a significa 1, 2, o 3;

b significa 0, 1, 2, 0 3; y

nes 0o 1;

30. Un compuesto de la férmula |, de acuerdo con la
reivindicacién 1, en donde Ar significa arilo el cual esta substituido
o no substituido una vez o muchas veces, siempre que Ilos
substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo
de 1 a 4 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 4 atomos de
carbono, alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono, halo-alcoxl de 1 a 4
atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 5 atomos de carbono,

cicloalquiloxi de 3 a 5 atomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 4

24
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dtomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 4 atomos de carbono,
alcoxicarbonilo de 1 a 4 4tomos de carbono; fenilcarbonilo el cual
esta substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilo el
cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces, y
fenoxi el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces, siempre que los substituyentes puedan ser independientes
uno de! otro y se seleccionen del grupo que consiste de haldgeno,
nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 Atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a
4 Atomos de carbono, alcoxi de 1 a 4 Atomos de carbono y halo-
alcoxi de 1 a 4 dtomos de carbono;

R, significa hidrégeno o alquilo de 1 a 2 étomos de carbono;

Rz, R3, R4, Rs, ¥ Rg, independientemente uno del otro significan
hidrédgeno, halégeno, alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre que
los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, alcoxi de 1 a 2
dtomos de carbono, y halo-alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono; o
fenilo el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas
veces, siempre que los substituyentes puedan ser independientes
uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste de haldgeno,
nitro, ciano, alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, halo-alquilo de 1 a
2 Atomos de carbono, alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono y halo-
alcoxi de 1 a 2 &tomos de carbono,

Ry significa hidrégeno;

cualquier Ry significa alquilcarboxl de 1 a 4 dtomos de carbono,
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alquiloxi de 1 a 4 Atomoe de carbono-alcoxi de 1 a 4 atomos de
carbono, hidroxi-alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, alquiloxi de 1 a
4 atomos de carbono-alquilo de 1 a 4 atomos de carbono; fenil-
alquilo de 1 a 4 atomos de carbono, el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces, o fenil-alcoxi de 1 a 4 étomos
de carbono el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, siempre que Ilos substituyentes puedan ser
independientemente uno del otro y se seleccionen del grupo que
consiste de Ry; y Rs significa hidrégeno;

0 Rs ¥y Ry juntos significan alquileno de 1 a 3 atomos de
carbono el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces por metilo, siempre que uno o dos atomos de carbono puedan
ser reemplazados por oxigeno;

Ry significa halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 4 4tomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 4 dtomos de carbono, alcoxi de 1 a 4
dtomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 4 atomos de carbono,
cicloalquilo de 3 a 5 atomos de carbono, cicloaiquiloxi de 3 a 5
atomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 4 atomos de carbono,
halo-alquilcarbonilo de 1 a 4 4tomos de carbono o alcoxicarbonilo de
1 a 4 4tomos de carbono;

W significa O;

a significa 102;

b significa 0, 1,0 2; vy

n significa 0.

31. Un compuesto de la férmula | de acuerdo con la

QA
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reivindicacién 1, en donde Ar significa fenilo que est4d ya sea no
substituido o substituido una o méas veces, siempre que los
substituyentes sean independientes uno del otro y se seleccionen del
grupo que consiste de halégeno, alquilo de 1 a 2 4&tomos de carbono,
halo-alquilo de 1 a 2 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 2 4&tomos de
carbono, halo-alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono; y fenilcarbonilo el
cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces,
siempre que los substituyentes puedan ser independientes uno del
otro y se seleccionen del grupo que consiste de halégeno, nitro,
ciano, alqu_ilo de 1 a 2 4tomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 2
dtomos de carbono, alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono, halo-alcoxi
de 1 a 2 4tomos de carbono,

R, significa hidrégeno;

Rz, Rs3, R4, Rs, ¥ Ry, independientemente uno del otro significan
hidrégeno, o alquilo de 1 a 2 &atomos de carbono, el cual esté
substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre que
los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se
seleccionen del grupo que consiste de halégeno, alcoxi de 1 a 2
dtomos de carbono y halo-alcoxi de 1 a 2 4&tomos de carbono;

Ry significa hidrégeno;

Ry significa alquiloxi de 1 a 2 4tomos de carbono-alquiloxi de 1
a 2 atomos de carbono, alquiloxi de 1 a 2 d4tomos de carbono-alquilo
de 1 a 2 A&tomos de carbono; fenil-alquilo de 1 a 2 4tomos de carbono
el cual estd substituldo o no substituido una vez o muchas veces, o

fenll-alcoxi de 1 a 2 4tomos de carbono el cual esta substituido o no

&
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substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo
que consiste de R,;

Ry significa hidrégeno;

Ry significa haldgeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 2 dtomos de
carbono, halo-alquilo de 1 2 4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 2
dtomos de carbono o halo-alcoxi de 1 a 2 atomos de carbono;

W significa O;

a significa 1;

b significa 0; y

nes 0.

32. Un compuesto de Ila férmula |, de acuerdo con |a
reivindicacién 1, que tilene el nombre de N-[1-ciano-1-metil-2-(2-
bencil-4-clorofenoxi)-etil]-4-trifluorometoxibenzamida.

33. El procedimlento para |la preparacién de compuestos de la
férmula |, respectivamente en forma libre o en la forma de sal, de

acuerdo con la reivindicacién 1, siempre que un compuesto de la

férmula
R, R Ry
N o Ry
H'N_clu_ (f).—w—( "
R R, "

el cual es conocido o puede ser producido analégicamente a

los compuestos correspondientes conocidos, y en donde R4, Rz, Rs,
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R4, Rs, Re, Rg, Rg, Ry, W, a, b, y n se definen como se dan para la

formula |, se hacen reaccionar con un compuesto de la férmula
correspondiente

;o i,

Ar

el cual es conocido o puede ser preparado analégicamente a lo
compuestos conocidos correspondientes, y en donde Ar se define
como se da para la formula | y Q es un grupo saliente, opcionalmente
en presencia de un catalizador basico y si se desea, un compuesto
de la féormula | que se puede obtener de acuerdo con el método o en
otra forma, respectivamente en forma libre o forma de sal, se
convierte en otro compuesto de la féormula |, una mezcla de isémeros
que se pueden obtener de acuerdo con el método se separan y el
isémero deseado aislado y/o un compuesto libre de la féormula | que
se obtiene de acuerdo con el método se convierte en una sal o una
sal de un compuesto de la férmula | que se obtiene de acuerdo con
ol método se convierte en el compuesto libre de la f6rmula | o en
otra sal.

34. El procedimiento para la preparacién de compuestos de la
férmula |1, respectivamente en forma libre o en la forma de sal, de
acuerdo con la reivindicacién 2, siempre que un compuesto de la

féormula

A . &
) —W—(C) v,
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ol cual es conocido o puede ser producido analégicamente a
los compuestos correspondientes conocidos, y en donde Rz, R;, Ry,
Rs, Rg, Ry, Rg, Rg, W, a, b, y n se definen como en la féormula |, se
hacen reaccionar con un cianuro inorganico u orgénico y con un
compuesto de la férmula Ry-NH: el cual es conocido o puede ser
producido analégicamente a compuestos conocidos correspondientes
y en donde R, se define como para la féormula |, y si se desea, un
compuesto de la féormula Il que se puede obtener de acuerdo con el
método o en otra forma, respectivamente en forma libre o en la forma
de sal, se convierte en otro compuesto de la férmula Il, una mezcla
de isémeros que se obtienen de acuerdo con el método se separan y
el isomero deseado aislado y/o un compuesto libre de la férmula Il se
obtiene de acuerdo con el método se convierte en una sal o una sal
de un compuesto de la formula Il que se obtiene de acuerdo con el
método se convierte en el compuesto libre de la formula Il o en otra
sal.

35. La composicién para el control de pardasitos, fa cual
contiene como ingrediente activo por lo menos un compuesto de la
formula | de acuerdo con la reivindicacién 1, ademas de portadores
y/o dispersantes

36. El uso de los compuestos de la férmula | de acuerdo con la
reivindicaciéon 1, en el control de pardsitos.

37. El método para controlar parasitos, siempre que una
cantidad efectiva de por lo menos un compuesto de la formula | de

acuerdo con la reivindicacién 1, se utilice en los parasitos.
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38. El uso de un compuesto de la féormula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, en un procedimiento para controlar pardsitos en
animales de sangre caliente.

39. El uso de un compuesto de |la féormula | de acuerdo con la
reivindicacién 1, en la preparacién de una composiciéon farmacéutica

contra pardasitos en animales de sangre caliente.
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BoxNo.V DESIGNATION OF STATES Mk the applicable chack-buzes beiow; ot leaxt ons womt be marked,
The fbllowing designations are hereby made under Rule 4.9(s):
Reglonal Patent
01 AP ARIPO Patent: GH Ghana, GM Gambis, KE Kenyn, LS Lesotho, MW Malawi, MZ Mozambigue, 8D Sudan,
BL Siorma Leone, 87, Swaziland, TZ United Republic of Tanzanis, UG Uganda, ZM Zambis, ZW Zimbabwe, and anry other
State which is s Coatracting State of the Harare Protocol and of the PCT (I arker kind of protection or trectment dezired,
SPOCY) OM OIBAIIRE) . s ev e s tsennne sy sasesesasneanssssasssassassasssnsnnseaanoasesssnsensnrannes
B EA EurssianPatent: AM Armenis, AZ Azerbaijan, BY Belaras, KG Kyrgysstn, K Kaxakbetan, MD Republic of Mokiova,
RU Russian Foderstion, TJ Tajikistan, TM Turkmenistan, and any other State which is a Contrasting State of the Eurasian
Patent Convention and of the PCT
il EP EwropsamPatsat: AT Anstria, BE Belgium, BG Bulgaria, CH & LI Switzeriand and Liechtenstoin, CY Cyprus, CZ Caech
Republic, DE Germuny, DK Deumark, EE Estonls, K5 Spein, FI Pioland, FR France, GB United Kingdom, GR Greece,
IR Lreland, IT Iuly, LU Liuxembowg, MC Mouaco, NL Netbetlands, PT Fortugal, SE Sweden, 81 Slovenia, SK Slovakia,
TR Tuwrksy, and any other State which is a Contracting State of the Buropean Patwnt Convention and of ths PCT
0 OA OAPI Pateat: BF Burkins Faso, BJ Benin, CF Ceutral African Republic, CG Congo, C1 Cte d°Ivoire, CM Cameroon,
GA Gsbon, GN Guines, GQ Equatarial Guincs, GW Guincs-Bissau, MI, Mali, MR Mumritanis, NE Niger, BN Sanegal,
TD Chad, TG Togo, snd any other State which is « member State of OAP] and s Cantracting State of the PCT (3 ather kind
of protection or treatment desired, specly on doBad BRg) . . ... ... .icieiieriiiiiieer s saat e s aaneasas
National Patent (if other kind of profection or treatmant davired, specify on dotted line):
B AE United Arsb Bmirates ...... ... .... O GM Gambia K NZ New Zealand . ... ...........
B AG Antigus snd Barbude [ O OMOman
B AL Albenls..........oooeneneans. W HEUHmgary ..o O PH Philippines...........c0.00..
W AMAmeS......c..ovnnenns ID Indonesia [ T
[ O [ A B PT Porugal........ccconvnenen.
W AU Austrabin ......ooovvieiannnnns B IN India.....ccoovvnneinnnnnnns @ RO Romania
B AZ Azettafjen................... I8 lccland B RU Russisn Pederstion . . .........
B BA Bomis and Hereegovina ... ... .. ... B OP Jopan......ccovvviiiiiiiies  eeveereeiaeereaaraaaa,
BB Barbados KE Ketys....oovierreennseannsnn @ 5C Seychelles
KIBGC Belgarin.......cecvvinennnnns B KG Kyripysstan . .........oocenenn O sp Sudas
EBR Brall........ccccvvveinninnns B KP Democratic Poople’s Regublic 0l SE Sweden
HIBY BAarus.....covevnvvneennnnnns OfKOroR ....oovnverrneens. B 8G Singapors
WBZ Belizo......c.oeeevvenennnnnn. Of KR Republic of Kores. . ... . .......... BB SK Slovakds..........oeevnenens
B CA Canads 0 XZ Kamabbwtan . ........cc....... O SL SiemLecze.................
B CH & LI Switeeriand and Licchtenstein 3N LC Saint Lucia B T Tojikistan.........coovneenes
EoNChim........ccvvvennnnn, O LK Se Lanka O T Tukmenisws................
B CO Colombia O LR Liberis O TN Tunisie
B CR ComaRiea......cccovucnenne. D LS Lesotho....covevivcrnrenenss TR Tukey..ooocvevenennnnnnnn,
B CoUChE......ovvvivveeerennnnens ¥ LT Lithasnia TT Trinided and Tobago ..........
B CZ Caech Republe . ............... D LU Limembourg ™= = ceveiecessecsseracaraneees
@ Dk Gemany.......... reneennes B LV Luvia ] TZ United Regublic of Tanzania
W DK Deomark..........0ocnenenn. MAMOIOBO0 . oo vunerennrnnneens B UAUKSne ......covvvvvnnnnes
B DM Dominica MD Republic of Moldova . . ... ... OuGuUgnda ........ccovvvveenn
T US United States of America . . ... ..
@ EC Bowader..................... D MGMadagaoear. . .......ccvvvvie veeiererersssnsicannnanes
B EK Bstonis.......cc.cnnnvnne... B8 MX The former Yugoslev Republic of I UZ Usbelistan ....................
BES Spain ....ccecvvieiinene Macedonin ........evenennnn. il VC Saint Vincent and the Greaadines
B F Fioland...ccooooeeeneennnn, B MN Mengolia VN Vit Nam . .ooovveennannses
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Check-baxes below reserved for designating Statey which have become party to the PCT after issmance of this sheet:
. NINcaem, .. ORI | T
i 0 [
Precantionary Desigunation Statement: In addition to the designations made above, the spplicant also makes under Rule 4.9(b) all
other designations which would be permitted under the PCT excopt any designation(s) indicated in the Supplementsl Box as being
exchoded fiom the scopa of this statement. The applicant declares that those sdditional designations wre subject to confirmation snd that
any designation which is not confirmed before the expimtion of 15 months from the priarity dats is to be regarded as withdrawn by the
applicaut st the expiration of that time limit. (Conyrmation (inchuding feex) mst reach the receiving Office witkin the 15-movth thwe Lt )
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BexNe.VI PRIORITY CLAIM
Tho priority of the following earfier application(s) is horeby claimed:
Filing dato Number Where earlier application is:

of earlier applicaticn of cartier application ; — - —
(dayiworetvyecs) e P s rogiana applcaion | ntrrmtions] applia

item (1
(13 June 2002 1047/02 CH
(18.08.02)

item (2)

item (3)

item (4)

ftem (5)

O] Futher peiority claims are indicsted in the Supplemental Box.
mmOﬁuthm-ﬂMhhwBmuutlﬁulmafhmﬂum-)(w
Fﬁ-ﬁ#uﬁﬂﬁ%ﬂhhm—fﬁmwrd-mm
Dlllll-n Ownw [ tem@ [J eme [ maw [ e=o th

* Whare the earlier application it an ARIPO indicate af leart one contry the Pariz Comvention
Indairiod Property ot ons Mamber & O ¥, apu:upmmmzpmuﬁumgum...f

Box No. VI INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY

sthoritier the
Chﬁndlmaﬂullﬁn?.hh mmﬁﬁm"mfmmhMA are compeient 10 carTy oM

Ragnest te wie resulls of earflor search; reference to that search () aw sarlier search hax been carried oud by or regueasted fiom the
Intermational Searching Authority):
Date (dayimonth)ear) Number Country (or regional Office)

Box No. VI DECLARATIONS

The following declarstions are comtained in Boxes Nos. VI (3) to ﬁlw Number of
[ BoxNe.vEI() Declaration as to the identity of the inventor
[J BoxNe. VIO (i) Declaration sa to the applicant’s entitiement, as at the international filing
date, 10 apply for and be granted & patent
[0 BoxNo. vin Gil) Declaration as to the applicant’s entitlement, as at the intemational filing
date, © claim the priority of the earlier application
[] BoxNo. VIl Gv) Declaration of inventorship (anly for the purposes of the designation of the

Unitad States of America)

[0 BoxNe.viz (v) Declaration as to non-prejudicial disclosures or exceptions to lack of novelty

Form PCT/RO/101 (third shest) (July 2002; reprins January 2003) Sae Notes 10 the request form
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BoxNo.IX CHECK LIST; LANGUAGE OF FILING

This intemational application contalns: Thia internationsl applicaticn is accomypanied by the following Number
(&) Ln paper form, the following mumber of ;ﬁ:) :wh#wmdmh °fl=-:
mu L foe calculation shest :
‘ " 5 : 8 | 2B original separate power of attomey : 1
‘h"'w" “"‘ﬂ .0 mpndpuﬂmafm :
m) : 4 | 4+ equ N-‘l sitomey; reference numbar,
lai . 12 1+l-6!71 ............................ : 2
abstract . 11 50 m::plmmglu:kufnpnn :
im0 W pypmenuesssserens
. : 60 translation of interuational epplication i
sequence listings : »o flanguoge): .........ccouviiinnas |.||ln ................
tables related thereso : 8.0 scpamis indications concaruing doposited microorpasia
poper.
mwuﬁﬁ 5.0 ming::dmmmm; | L
200 &) belon) T D e o e s of e e ppliticn)
Total namber sfsheaty 80 ) D(mmmm mhﬂhﬂw
®) ] onlyin wter rendable form dlmm“lu““.ﬂmmhh .
|:|: ﬂm’ (i Dwmmmmuh:huwofﬂnewym.
('g O tll;”:uwwm copics with the sequence listings mentioned in loft column ~  :
@0 lhhm 10.0 ﬂhmm d@xmrﬂlﬂdbmﬂm
submitied for the pyrposes of imermational sesrch ondeor
(% E hﬁnmmmm o memm)mu(mdu-mofhm ]
Mnﬂnﬂhdw lakerre, (i D(ﬁuﬁndﬂhﬂ@w(ﬂ@i-ﬂhﬂw
CD-R i
containat e | ) 08 Phich are oo O Tt e o Sontins SO purs
g . eiinisriinenn the
E:::nllﬂm'. e ()] wawhmmuﬁhﬂmﬂud qwnr:
1. other (e ..o iiviirier ittt ca e
mmrﬁmm a (apocify:
'.lﬂllfﬂldl’l'llﬂﬂm Llllll of ofﬂll
Bll:l No.X SIGNATURE OF APPLICANT, AGENT OR COMMON REPFRESENTATIVE
Mbdl_ﬂlﬂ:ﬂh-dﬁn“dhﬁhﬂhm*ﬂd”lﬂwﬁ-_'ﬁw
in the nama gf the nis
The
02.08.2003 GRUBB, Phtip AV 38871 + 48171
For recelving Office use only
1. Date of actnal receipt of the purported . 2. Drmawings:
international eppiication: 18 JUN 2003 @&_ﬁ@ [ et
3. Comreeted date of actual receipt due to Iater bat
- d
hm““‘“’. mwml Imbﬂn
4. Date not received:
afhdyrnﬁ_ nrlrd D
3. Internstional Sesrching Authority N Transmitial of search delayed
(if two or more are competant): © JSA / § D mﬁlﬂ:hfuupﬂm
For Internstional Buremu vee only
Dute of receipt of the record
byllnlm:uﬂunl&mm
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(12) SOLICITUD INTERNACIONAL PUBLICADA DE ACUERDO CON EL TRATADO DE
COOPERACION DE PATENTES (PCT)

(19) Organizacién de Ia Propledad Intelectual Mundial
Oficina Internacional

(43) Fecha de Publicacién Internaclonal
31 de Diciembre del 2003 (31.12.2003)

PCT

(10) Niimero de Publicaciin Internacional
WO 03/039544 Al

(51) Clasfficacién de Patente Inter.’: CO7C 255729, 323720,
CO07D 307/86, AG1K 31/277, 31/343, 31736, AGIP 33/14, 33/10,
AQIN, 39/02

(231) Ndmero de Sollcitud Inter.: PCT/EP2003/0006490

(22) Fecha de Presentacién Inter..: 18 de Junio del 2003
(18.06.2003)

(25) Idloma de Presentacidn: Inglés
(26) Idioma de Publicaclén: Inglés
(30) Datos de Prioridad:

1047/02 19 de Junio del 2002 (19.06.2002) CH

(71) Selicttante (para todos los Estados dexignados excepto AT,
US): NOVARTIS AG [CH/CH]; Lichstrasse 35, CH-4056 Bascl
(CH).

(71) Solicitante (sdlo para AT): NOVARTIS PHARMA GMBH
[AT/AT]; Brunner Strasse 59, A-1230 Vienna (AT).

(72) Inventores: y

(75) Inventores/Solicitantes: DUCRAY, Picrre [FR/FR]; 8, rue
des halléis, F-68128 Village-Neuf (FR). GOEBEL, Thomas
[DE/DE]; Lettenweg 28B, 79539 Lorrach (DE).

(74) Agente: GRUBB, Phi-lip; NOVARTIS AQ, Corporate
Intellectual Property, CH-4002 Basel (CH).

(81) Estados Designados (racional):AE, AG, AL, AM,
AU, AZ, BA, BB, BG, BR, BY, BZ, CA, CH,
CU, CZ, DE, DK, DM, DZ, EC, EE, ES,
GH, HR, HU, ID, 1L, IN, IS, JP, KE, KG, KP, KR,
LK, LT, LU, LV, MA, MK, MN, MX, NO, NZ, OM,
PT, RO, RU, SE, SG, S, SK, TJ, TM, TN, TR, TT,
US, UZ, VC, VN, YU, ZA, ZW.

(84) Estados Designados (regional): patente
(AM, AZ, BY, KG, KZ, MD, RU, TJ, TM).
(AT, BE, BG, CH, CY, CZ, DE, DK, EE, ES, FI, FR,
GR, IE, IT, LU, MC, NL, PT, SE, SK, TR).

Publicada:

- Con informe de bisqueda internacional

- Antes del término del limite de tiempo parc enmendar las
reivindicaciones y para voiver a publicar en caso ds recibir
las enmiendas.

(88) Fecha de publicacién del informe de bisquedsa Inter.:
19 de Febrero del 2004

Para cidigos de dos leiras y otras abreviaturas, hacer
referencia a "Nofas de Guia sobre Cddigos y Abreviaturas”
que aparece al principio de coda emizion regulor de Ia
Gaceta del PCT.

(54) Tiwlo: DERIVADOS DE ACETONITRILO ADECUADOS PARA CONTROLAR PARASITOS

(57) Resumen:

La invencldn se refiere a compuestos de Ia férmula general (1), en donde Ry, Ry, Ry, Ry, Ry, Re. Ry, Ry, Ry, Ry, W, 8, b, yn
tienen la importancia dada en la reivindicacién 1, y opcionalmente los enantiémeros de los mismos. Los ingredientes activos
tienen propicdades pesticidas ventajosas. Son especialmente adecuados para controlar [os pardsitos en animales de sangre caliente,
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WO 2004/000793 A3 IIIIIIIMIMII

(19) World Intellectual Propecty

e

(12) INTERNATIONAL APPLICATION PUBLISHED UNDER THE PATENT COOPERATION TREATY (PCT) \\. Z

Organization
Internationsl Burcan s HIRIEENERIIERERMIAnR
{43) Internsational Publication Date (10) Inierostional Publication Number
31 December 2003 (31.12.2003) PCT WO 2004/000793 A3
(51) Interpational Patent Classification”>  CO7C 255/29, (74) Ageni: GRUBB, Phillp; Novartis AG, Corporate Intellec-

323720, CO7TD 307/86, 317/64, AGIK 31/277, 317343,
31736, AGLP 33/14, 33/10, AOLN 39/2

(21) Intergationsl Application Number:
PCT/EP2003X006490

(22) International Flling Date: 18 June 2003 (18.06.2003)

(25) Flliny Languuge: English
(26) Publication Language: Bnglish
(30) Priority Data:

104702 19 June 2002 (19.062002) CH

(7T1) Applicant (for ail designored Stares except AT, US): NO-
VARTIS AG [CHACH]; Lichistrasse 35, CH-4056 Basel
(CHD).

(71) Applicant {for AT only): NOVARTIS PHARMA GMBH
[AT/AT); Bronner Strasse 59, A-1230 Vienna (AT).

(72) Inventors; and

(75) Inventors/Applicants (for US only): DUCRAY, Plerre
[FR/FR]; 8, rue des alliés, F-68128 Village-Neuf (FR).
GOEBEL, Thomas [DE/DE]; Lettsnweg 288, 79539
Larmach (DE).

nm] Property, CH-4002 Basel (CH).

{(81) Designaied Sintes {national): AE, AG, AL, AM, AT, AU,
AZ, BA, BB, BG, BR, BY, BZ, CA, CH, CN, CD,CR, CU,
CZ, DB, DK, DM, DZ, BC, ER, ES, F, GB, OD, GR, GH,
HR, HU, D, IL, I, IS, JF, KE, KG, KP, KR, KZ LC, LK,
LT, LU, LV, MA, MD, MK, MN, MX, NI, NO, NZ, OM,
PH, PL, PT, RO, RU, SC, SR, 5G, SK, TI. TM, TN, TR,
TT, UA, US, UZ. VC, VN, YU, ZA, ZW.

(84) Designated States (rugional): Borasian petent (AM, AZ,
BY, KG, XZ, MD, RU, TJ, TM), Buropean patent (AT, BE,
BG, CH, CY, CZ, DE, DK, EER, ES, FL FR, GB, GR, HU,
IE, IT, LU, MC, NL, PT, RO, 8E, SL SK, TR).

Published:

=— with lizernational search report

before the expiration of the time Lmit for amavnding the
claims and 10 be republished in the event of rceipt of
amendments

(88) Date of publication of the International search report:
19 Febroary 2004

For two-leiter codes and oiher abbraviations, refer io the "Guid-
ance Noles on Coues and Abbreviations” appearing at the begin-
ning of each regular issue of the PCT Gazente.

(54) Titke: AMINOACETONTTRILE DERIVATIVES SUITABLE FOR CONTROLLING PARASITES

304—(0,.-‘,,_?@

(57) Abstract: The invention relates io componnds of
the general formnla (T), wherein Ry, Ry, R;, Ry, Ry, Ry,
Rz Ry, Ry Ry, W, 2, b and n have the significances given
in claim 1, and optionally the enantiomers thereof. The
active ingredients have advantageous pesticidal proper-
ties. They are eapecially suilable for controlling paraxiles
on warm-blooded animals.
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From the INTERNATIONAL SEARCHING AUTHORITY PCT

To:

NOVARTIS AG
Corporate Intellectual Property

NOTIFICATION OF TRANSMITTAL OF
THE INTERNATIONAL SEARCH REPORT

Attn. Grubb, Philip OR THE DECLARATION
CH-4002 Basel
SWITZERLAND Corporate intellectual Propgrty (PCT Rule 44.1)
f 0. Dez. 2003
APPL.| MD | FIL | PS | Copy: of melling )
11/12/2003
Applcant's or agent's flie refarance
H-32531A FOR FURTHER ACTION See paragraphs 1 and 4 below
Inteynational appfication No. intemational filing date
PCT/ EP 03/ 06490 (daymonihysar 1 g /06/2003
Applicant
NOVARTIS AG

=

1. E_] The appiicant is heraby notifiad that the Iniemational Search Report has been astablished and |s ranamited herewith,

Fliing of amendments and statament undar Articis 18-
The applicant is entitied, f he so wishes, 1o amend the claime of the Intemational Appication (ese Rule 46):

When? The time Imi for fling such amendments is normally 2 months from the date of transmiital of the
Intermnational Search Report; however, for more detalis, see the notes on the accompanying sheet.

Where? Direclly tothe Intemational Bursau of WIPO
34, chemin das Colombeitas
1211 Gonova 20, Bwitzeriand
Fascimie No.- {41-22) 740.14.35

For more deinfled Instructions, see the notes on the accompanying shaet.

2 D ‘The applicant s heraby nofifled that no intemnational Search Report will be established and that the deciaration under
Articie 17({2)(a) to that sfiact s tranamittsd harewith.

a ]:I With regard o the protest against payment of (an) additional fee(s) under Rule 402, the applicant la notified that

D the proteat together with the dacision thereon has been transmitiad 1o the Intemational Bureau together with the
. applicant'a request io forward the texts of both the protest and the decision thareon fo the deaignated Offices.

D no decislon has been made yet on the prowst; the applicant wil be notified as soon as a decision |s made.

4. Further action{s):  The applicant Is reminded of the folowing:

Shortly after 18 months from the pricrity date, the intemational application wi be publishad by the iniemational Bureau.
It the appiicant wishes © avoid or postpona publication, -mmwmmmmmmm oronhe
priority claim, must reach the inlemnational Bureau as provided in Rulas B0bis.1 and 80bia.3, respactively, before
compietion of tha technical preparations for intemnational publication.

Within 18 months from the priorily dete, a damend for intermnational prefiminsry ssamination must ba filed If the applicant
wishes 10 posipone the entty inid the national phase untll 30 months from the priority date (in some Offices even Leker).

Within 20 mantha from tha priority daie, the applicant must pariorm the prescribed acts for antry into the national phaee
before all designated OiMices which have not been aleciad In the demand or In & later election within 18 months from the
priarity date or couki not be slactad becauss they are not bound by Chapter Il

Name and mailing addresa of the Intemational Ssarching Authorlly | Authorized officer

= European Patent Offics, P.B. 5818 Patentaan 2 N

NL-2280 HV Riswij Kerstin G "tz

. Tel. (+31-70) 540-2040, Tx. 31 851 epo nl,
~— e Fax: (+31-70) 340-3018

Form PCT/ISA%220 (July 1986)



NOTES TO FORM PCT/1SA/220

These Notes are intended io give the baslo isirustions sonesming the fiiing of amendmants under ariicle 19. The
Notss sre based on the requirermants of the Patsnt Cooparation Treaty, the Reguistions and the Adminisirstive Instructions
under thal Treaty. In casa of belween these Noles and those requirements, the istier are sppiliosbls. For more
detailed informalion, sse siso the PCT Guide, a publisation of WIPO.

in theas Notes, “Ariide”, "Ruls”, and "Sealion™ refer ko the provisions of the PCT, iiw PCT Regulsliors and the PCT
mwmumm

INSTRUCTIONS CONCERNING AMENDMENTS UNDER ARTICLE 19

The applicant has, afier having received the intemalional search raport, ane opporiunily to amend the daims of the
odemnational sppiication. R should however be emphasizad thel, sinoa all parta of the inlsmational appiiestion {olaime,
desoription and drawings) may be emanded during the intermational preliminery sxamination prosedure, there s usually
mn-dbl-m(ihﬂnunhmw”d-noqhqihﬂubhhhhhm
for tha purposss of provisional protediion or has another mason for smending the elaims belore intemalional pbulioation.
Furtharmare, & should be amphasized that provisions] protection ia svalshis in some Gtates only.

What parts of thw ninmatienal applicaiion may be amanded ¥
Under Artiele 19, anly the olairs may be amended.

During the inlamationsl phase, the claime aiac be amanded (or fusther amancdesd) under Ariiale 34 bedo

. Avtisle 34 bafore ihe intemationsl Examining Authorlly
-ilyilbhnlhlllﬂl-od of the intemnational applicalion be amended under Artivle 28
mﬂ'#‘ pe i
When? Within 2 montha from the dals of transmittal of the international ssaroh report or 16 monthe irom the priorty

daie, whichever ime imit sxpires leler. & should be nobed, however, thet the amendmenis will be considered
a8 having bean recuived on tive ¥ they are ressivad by the Intlsmalions] Bureau after the axpiration of the
time limi but belors the compistion of the ischniosl preperations for inlamational publioation

appiioable
(Pula 48.1).
Whare not te file the sssendments?

The amendments mey orrly be fiad with the intemational Bureau and nat with the recalving Offios or the
intarnational Sasrching Authority (Rule 46.2).

Where a demarud for iIntemational preliminary sxaminstion has been/ia fiad, ses balow.

How? Elthar by cancaliing one or more entire claima, by adding one or mom new clalma or by smending Bw et of
an® of more of the slaims as Sed.
' A replacament shest must be submiiisd for sach shest of the clsime whish, on asoount of an amendment or
' amendments, differs from the shest originally Sied.

Mhdﬁ-w-hm;r:—m-:mdhrrnn:-ﬁh Ard-dmn-ﬁ.ll-ldd::'
oensafied, no renumbering olher alajme s recuired. omae whers claime sre enumbered, mast
be mrumbsrad comesoutively (Adminisirative instrucliona, Section 205(b)).

The emandments must be made In the language s which the intemationad appiication ls to be publishesd.

What docaments must/may sccompany the anendments ?
Lastter (Saction 200(b)):
Tha smandmants must be submitted with a lelter.

The letter wil ol be published with he intemational appliagiion and the emenciad dlaims. it should not be
confused whh the *Stalemart undar Articls 18(1)" (ves below, Under “Statement under Artiols 19(1)7).

" Tiva tntter musst be In English or Fransh, ot the ehales of the applieant, Hewever, il the language of the
intamational application s English, the lotiar musi be in English; ¥ the language of tha Intarnational
is Pranok, the lslier must be in French.

Nolss to Form PCTABA/220 (Arst shest) (Jaruary 1994)

DOCID: «XEBAZICNOENPS | >



NOTES TO FORM PCTASA/220 (continued) us

intier must rviinale the differerses between the clairs as filed and the olaime as amendad. R must, In
partioulsr, indoads, in scnnection with sach aim appearing in the inksmational applieation (&t being undersiood

the elaim replaces one or more claime as filed;

1]
m
(@) the olaim is new;
v)
(v) the cizim in the result of the division of a siaim aa Sad,

1. [Whers originally there were 48 olaims snd after amendment of some daims there are 51];
Clarmm 1 10 28, 31, 32, 34, 35, 37 1o 48 replaced by amended slaims bearing the sams numbars;
aaiva 30, 33 ard 38 unchangad; new claims 40 o 51 ackied "

2 [Whare ariginally lhare wars 15 olaims end after amendment of all slaima there are 11):
“Clabrs 1 o 15 replaced by amendad alslve { to 11.°

a M-‘dﬂum- thare ware 14 elaims end the smendmenta coraist in asnesling same slaims and In ackiing
e :
"Claima 1 I];.-d14umm7h13m_dﬁn15. 18 arvd 17 added.” or

? "Claims 7 1o 13 carsslied; new claima 15, 18 and 17 added; all other clsims unohanged.”

4. [Where various kinds of amendments are mads):
"Claime 1-10 unchengad; daims 11 10 13, Ilﬂil-ﬂoﬂ;dﬁn“ﬂi-ﬂicnﬂmﬂb!
claimn 14; claim 17 subdividiad inio emanded dlaims 15, 18 and 17; new claims 20 and 21 added.

“Statement undyr wilols 10(1)" (Rule 48.4)

Tha amencmants be sscomparied sistement expisining the amenciments and indicaling m
HmfrmMMmhw&mmhmmmum.uL”
The stalsment will be published with the inlemational appliostion snd the amended dlaima.

R snual ba in the language in which the internalions! eppplication s to be published.

K munt ba bried, nol exceeding 500 words # in English or if trmnaleted intn English.

# should not by sonfused with and dosa not replase the laller indisaling the diferences belwesn the claime
a fisd and a8 amended. & must be flad on a esparsie shest and must ha identified as such by a heading,
preferably by using the words “Bisbhament under Artiole 19{1)."

i may nol sontain sy diaparaging commernis on the inlernelional search report or the misvanse of sitalions
corteinad in that repoet. Referenss to citalions, relevent ko & given ciaim, sonisined in the intemationsl seareh
mpoit may be made only in conneciion with an amendment of that claim.

Ml-mnmmmmmmu

N, ai the time of fiing any smendments urder Artiols 10, a demand for intemnationsl prefiminery sxaminalion
has siready besn submitind, the applicant must prefersbly, st the same Eme of filing the amandmenis with the
inlemational Buresy, siso B & aopy of such amendments with the intamationsl Prelminary Examining
Authosty (see Rule 62.2(a), it sentenas).

Consaquience with gard (o ranslslion of the international application for sntry inho the nstlonal phase

The applioants atiention is drewn to the fack thal, whare upon entry indo the nationst phase, & tranalation of the
oluis as amended undar Astiole 19 may have io be fumnished o the designatad/sisated Offioss, Instead of, or
in addition to, the transistion of the daims as fiad,

For huther details on the requirements of eash designated/eissiad Office, ass Vohans |l of the PCT Applicant's

Noles lo Form PCTABA/220 (sscond shesl) (laruary 1994)

J0CID: «<XBBASIONOENPY_|_»



PATENT COOPERATION TREATY ,l/

PCT L6

INTERNATIONAL SEARCH REPORT

{PCT Anticla 18 and Rules 43 and 44)

t's fle reference Notification of Tranamitial of Intemationsl Search Aa
Applloants or agents FOR FURTHER (aﬁ.:mPcTAM)uWIumapplauo.hmsmum
H-32531A ACﬂgN

imemational appiication No. intemational fling cate (day/monthiear) (Earfiast) Priorily Date (dayimonthysar)
PCT/EP 03/ 06490 18/06/2003 19/06/2002
Applicant

NOVARTIS AG

This iIntemational Search Report has besn prepared by this Inlemational Searching Authority end Is transmitied o the applicant
according to Articie 18. A copy s baing tranamittad 1o the Intemational Bureau.

This intemational Search Report conslsis of a oial of 4 shasts.
It Is also accompanied by a copy of sach prior art document cited in this report,

. 1. Basls of the report
a. With regard o the lsnguage, the intemational search waa carrisd out on the basis of the intlemational appiication in the
language In which it was fllad, uniess otherwise indicated under thie tem.

D the Intemational ssarch was carried out on the basis of a tranelation of the inlemational appiicaton fumishad to this
Authortty (Ruls 23.1(b)).

contained In the Intemational appiication in written form.

fiied ingether with the intemnational appication in compulsr readable form.
fumished subseguently to this Authority In written form.

fumished subsequently to this Authorily in computer reasbile form.

the siatement that the subsequently furnished writien sequence Iisting doea not go bayond the disciosurs in he
Inteamational application as fled has been fumished.

the siatament thal the Information recorded In computar readable form |s identical to the written sequence iisting has been
fumished

Certain olaims were found unsearchable (See Box ).
Unity of invention Ia lacking (see Box II).

O 0O 00004

4. With regard 10 the title,
[] tetextis approved as submitiad by the appiicant.
[X]  the taxt has bean eetmbiished by this Authortty 1o read as follows:
AMINOACETONITRILE DERIVATIVES SUITABLE FOR CONTROLLING PARASITES

5. With regard i the abstraot,
[E] thetextis approved as submitied by the applicant.
D the et has been estabished, acconding to Rule 38.2(b), wmbmuuwh&mln The applican may,

within one month from the daie of maling of this Intemational ssarch report, submit comments to this Authority.
8. The figure of the drewinge 1 be published with the absiract is Figure No., -
D as sugpested by the applicant. @ None of the figurea.

[[] because the apphicant falied 1o suggest a figure.
[[] bacause tis agure betier characwrizes the inventon.

Form PCT/ISA/210 (fwet sheet) {(July 1898)



INTERNATIONAL SEARCH REPORT \ntamational Application No

PCT/EP 03/06490
A CLAGSIFC.

IPC 7 CO7C255)29 0070323/20 C07D307/86 CO7D317/64 A61K31/277
A61K31/343  A61K31/36 A61P33/14 A61P33/10  AD1N39/02

‘ According to Inksmtionu Paient Classfiication (1PC) or to both nailonal clessificallon and IPC

Minimum docsmantaiion sesrched (clssaificalion sysiam foliowad by caseliication syinbols)
IPC 7 CQ7C CO7D A61K A61P AOIN

Docsmentation ssgrched other than minimum documentation o the extend that such documenis ame inciuded In (he Miakis sesrched

Electronic deta hass consuiod during the imemational ssarch (name of data bess and, wheme pradical, soarch larms used)

WPI Data, EPO-Internal, CHEM ABS Data

€. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT

page 4, 1ine 5 - 1ine 8; claims 1-29
page 14, line 5 -page 16, last 1ine

Camegory * | Clation of dozament, with indicafion, 'where appropriste, of the mvavani passages Raisvant io cisim No.

X EP 0 953 565 A (NIHON NOHYAKU CO LTD) 1-14,
3 November 1999 (1999-11-03) 16-30,

(] cited in the application 33-37

page 49, 1ine 7 — 1ine 46; claims 1-4
page 5, 1ine 20 -page 8, 1ine 11

E WO 03 080577 A (NOVARTIS PHARMA GMBH 1-12,
;:NOVARTIS AG (CH); GOEBEL THOMAS (DE); 16-30,
DUCRAY) 2 October 2003 (2003-10-02) 33-39

D Further docurnants are listed in the continuation of bax C.

E Patent family mombars are listed in annex.

* Special calagorine of ciad documants :

A d:;ll'.llw‘ ganaral stale of the ar! which s not

e uﬂ:mu published on or aller the Intemational

L duln-l-lﬂs Hlnmdlnon m‘w

ﬂlmordl.qndlh-mhl apaciiied)

‘CF documeni referring 1o an ol disclosure, use, sxhibliion or
othar meana

T intar documonl published sfter the  intermelionsl dale
wmummmﬂmmm b
0 understand tha principle or theory underiying the

X' document of particuier relevance; the clalmad invention
cannol be considered novel or cannot be consiancd 15
Invoiva an invantive stap whan the documant s taken alone

*Y" document of pasticular relevancs; the cieimad imemition
cannot be conaidersd 1o nvolve mn imeniive aisp when the
documant s combinad with one or moms ather such docu-—
meria, such comblnation baing cbvious to a person sikiied

documant published nmtamational nthewmt
L Inrmnmuzohrm Fing cite bt ‘2" documant mamber of the sams patent tamily
Date of the achui compiation of the inlamational search Dute of maling of the Inlemational saarch repor
3 December 2003 11/12/2003
Name and maling ackiress of the |18A Authorized officsr
European Palent Office, P.B. 5818 Palentingn 2
NL - 2280 HV
T, Seufert, &

Form PCTABAR10 a—.umww 1902)
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icaion No.
INTERNATIONAL SEARCH REPORT PCT/EP 03/06490 “{

Box| Observaiions whare certain claims were found unesarchabls (Continuation of em 1 of first sheet)

Thia Intamational Ssarch Report haa not besn sstablished in respact of certain claims under Articls 17(2)(a) for the following reasons:

1. [X] crma Nos:
because they rolate to subjact matier not required © be asarched by this Authority, namely:
Although claims 36-38 are directed to a method of treatment of the
human/animal body, the search has been carried out and based on the alleged
effects of the compound/composition.

2. Claims Noa.:
D becaune thay reists 10 parts of the intamatiensl Application that do not comply with the prescribed requirements 1o such
an extant that no meaningiul insmational Search can be carmied out, apacifically:

a Dcumm-.:
bacauss they are dependent ctaims and are not drafiad in accordance with the second end third ssntences of Rule 8.4(a).

Box i Obesrvations whare unity of Invention ls lacking (Continuation of Ham 2 of first sheef)

This Intemational Bsarching Authority forind muitiple iventions In this intemational appiication, as follows:

1. As all required adcitional ssarch fees ware timely paid by the applicent, this intermational Search Report covers afl
ssarchable claima.,

2 D As all searchable dalms could be searched without sffort justifying an addiional fes, this Authority did not invile payment
of any additional fee.

X As only sorne of the requined addiiong] search fees were timely paid by the applicant, this inemational Saarch Report
.S covers only thosa ciaims for which fees were paid, apacifically ciakms Noe.:

4. D No required adcdiional search fees were timely paid by the applicant. Consaquently, this Inemational Saarch Reportis
reatricied to the invention first mentioned In the dleime; it is coverad by ciaims Noa.:

Aemark on Protest Dmmmmmmmmhmm

E] No prowst accompanied the payment of addional search fees.

Form PCTA8A/210 (continuation of first shaet (1)) (July 1688)



INTERNATIONAL SEARCH REPORT —
S PCT/EP 03/06490 LA
Patent document Publication Patent family Publication
citad In ssarch report dais member(s) dae
EP 0953565 A 03-11-1999 AU 752112 B2 05-09-2002
AU 2602799 A 11-11-1999
CN 1234177 A 10-11-1999
EP 0953565 A2 03-11-1999
JP 2000026392 A 25-01-2000
US 6239077 Bl 29-05-2001
WO 03080577 A 02-10-2003 WO 03080577 A2 02-10-2003

Form PCTABA/Z10 (patart tamily anvvax) Lty 1982)




2
The demand snast be flled divectly with the conpeterst International Preliminary Excmining Authortly o, if two or move Authoritiss are

with the one chosn by the applicont, The fill name or two-letter cods of that Authority may be indiected by the cpplicant on the fine bdow:
IPEA/

PCT CHAPTER IT

DEMAND

under Article 31 of the Putent ion Treaty:
The undersigned ts that the international application specified below be the subject of
international preliminary examination eccording to the Patent Cooperation Treaty and
h:&;electl all eligible States (except where otherwise indicated).

For Intermational Preliminary Examining Authority use anly
Idextification of IPEA Date of receipt of DEMAND
BoxNo.I IDENTIFICATION OF THE INTERNATIONAL APPLICATION Aﬂ”_‘;‘i&ﬁ' file reference
yonel spplcation No. .m“:':fjmgooa' pom) )HTgamfzooz ?
une une
PCT/EP 03/06490 (18.08.03) (19.08.02)
Title of invention
Organic Compounds
BoxNo.II APPLICANT(S)
‘Name and address: o ; fra Telephone No.
ame e T e oy o e et e A, | 4761 324 11 11
Novartls AG ' Facaimile No.
Lichistrasse 35 +4161 322 75 32
4056 Base! Teleprinter No.
CH |
Applicant’s registration No. with the Office
State (that is, country) of nationality: State (that is, cosmiry) of residence:
CH CH
Name and sddress: (Fanlly nowe follvwed by ghen noms; for a legal entity, All afficial devignotion. The address smat includs pestal cudk and noms of coumtry)
Novartis Pharma GmbH
Brunner Strasse 59
1230 Vienna
AT
State (that is, country) of nationality: Stato (Yhat ir, country) of residence:
AT AT
Namo and addresy; (Fandy nans filowad by gives name; o o legal meky, Adf offcial designtion, The ecktress must I posial cod amd s of comiry)
DUCRAY, Pierre
8 rue des alliés
68128 Village-Neuf
FR
State (vhat is, country) of nationality: State (that bs, coumry) of residence:
FR FR
Purther spplicants are indicated on a continustion sheet.

Form PCTAPEA/40] (first sheet) (March 2001; reprint Janusry 2003) See Notes to the dewnand form
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Internxtiona] application No.

SheaNo. 2. PCT/EP 03/06490

Contiaation of Box No.II  APPLICANT(S)
Y rome of the following sulv-baces bs usad, this sheat shouddd not be included in the devend

Name end addrem: (Fanily nous fillowad by ghun nane; for o lsgel entlty, fil officiel designotion. The adkires want inchude possal cods avd news of comary)
GOEBEL, Thomas

Lettenweg 288

79539 L&rmach

DE

Stato (thet &, cowntry) of nationality: State (that is, country) of residence:
DE DE i

Name snd address: (Fanily e fllowed by phvan nans; for o gl ey, Sl aficial duignation. The asbhress suat includs postel cod ard e of aamiry,)

State {thet is, country} of aationality: Sixte (that Ir, courtry) of residence:

Name and address: (Fanilly nons follrend by given none; for o lagnd ey, fill qficial designadion. The aukinmy west incinds postal cods and sase of aowery)

Staty (Y i, comsry) of nationality: Stmie (that Ir, conontry) of residence:

Name snd address: (Fomily nows followad by ghen nane Jor g legnl extity, foll official designation. The ackivess smet includs postal corls and nows of consry)

Staic e is, coumtry) of nationality: State (thot is, conentry) of residence:

|:] Purther applicants are indicated on snofber continuation sheet.

Form PCT/IPEA/40] (continuation sheet) (March 2001; reprint Jarary 2003) See Notez to the demand form
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International spplication Noe.
St No. 3 PCT/EP 03/06490

BexiNo.Ill AGENT OR COMMON REFRESENTATIVE; OR ADDRESS FOR CORRESPONDENCE

The following person ix agent —D_mwnnive

lndD has been appointed exrlier and represents the applicant(s) also for international preliminary exsmination.
[] is hereby appointed and any earfier appointment of (sn) nget{s)/common representative is bereby revoked.

uhhﬂ.;y(. mﬁdEﬁthM:ﬂLefwnhWwaMmthuﬁmﬂ,hdﬁhmb
Name and address: nowe followsd by given name; for a lagal extity, full official deignation, | Telephone No.
o s i e o s e o ) +4161 324 11 11
GRUBB, Philip Facsimile No.
Novartis AG +4161 322 75 32
Corporate Intellectual Property Teleprinter No.
4002 Basel
CH Agent’s registration No. with the Office

Addres for correspondence: Mark this check-box where no or common representative inhas been appointed and the
thﬁhuﬂmﬁhhﬁnﬁnwﬂnﬁub ich comespondence should be seat.

Bax No. IV BASIS FOR INTERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINATION
Statement concerning amendments:*
I. The spplicant wishes the international preliminary examination to start on the basis oft
the international epplication as criginally filed
the description a8 originally filed
as amended under Article 34

the claims ns originally filed
xs amended under Article 19 (together with any sccompanying statement)

=3 amended under Article 34

o originally filed
a3 emended under Article 34

the dmwings

003 0od OO

2. [] “he epplicant wishes aty smendment to the claims under Article 19 to ba considersd as reversed.

3 D ‘The applicant wishes tho start of the internationa) preliminary examination to be postponed until the expiration of 20 months
from the prigrity dxte unlexs the Internstions! Preliminary Examining Authority receives a copy of any amendments made
under Artiele 19 or a notice from the applicant that he does not wish to make such mnendments (Rule 65.1(d)). (This check-
bex may be marked only where the time limit undar Article 19 hae not yet expired)

* Where oo check-box in marked, istenational preliminary examination will start an the basis of the international application
s originally filed or, where s copy of amendments to the claime under Article 19 and/or smendments of the intemational applicstion
under Article 34 are received by the International Preliminary Exumnining Authority before it hes begun to draw up a written opinion
or the international preliminary examination report, as so amended.

Langusge for the purposes of ixternational preliminary examination: English.
witich is the language in which the intcrnational spplication was filed.
[} which is the language of » translation furnished for the prrposes of international search.
which is the Ianguage of publication of the imernational spplication.

[[] which is the langnage of the translstion (to be) furnished for the purposes of international preliminary examination.

Box No.V ELRCTION OF STATES

The applicant herehy eleety all eligible States (thar ks, all Stavey which have been derignated and which are bound by Chageer 1l of
the PCT)

excluding the hllowing States which the spplicant wishes not to elect:

Porm PCTAPEA/40] (second sheet) (Mmrch 2001; reprint January 2003) Sex Notas to the demand form
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International application No.
Theet No. 4. PCT/EP 03/06490
Bex No. VI CHECK LIST
The demand is accompanied by the following elements, in the language referred to | For International Preliminary
mmw.zhmbifmmmwm:mm: o Examining Authority use only
received not received
1. tsnalation of international application : sheens O -
2. amendments under Article 34 : sheets M O
3. copy (or, where required, transiation) of
amendmenty under Articls 19 sheets | O
4. copy (or, where required, translation) of
sttement under Asticle 19 sheess | .
5. leter sheeny O O]
6. other gpeclfy) sheets D D
The demand is aleo accompanied by the itom{s) marked below:
1.IE) fee calculation sheet 5.[] satement explaining lack of signamre
2.[] original separsie power of attorncy 6.[] vequence listings in computer readable form
3.3 original general power of sttomey 7. tblca in computer readsble form related to
4.[] copy of generul power of attomey;
reference mmber, if any: 5.[J other @pecisy:

Bex No. V11 SIGNATURE OF APFLICANT, AGENT OR COMMON REFRESENTATIVE
Naxt 10 each signature, indicats the ncme of the person digaing ond the cuparily ix which the persan siges (if such capacily s nol obvicus from reading the demond).

In the name of the applicants
The reprasentative

16.12.2003 GRUBB, Philip AV 36671 + 46171

For Intemational Prellminary Examining Anthority use only
1. Date of actoal receipt of DEMAND:

2. Adjusted date of receipt of demand due
to CORRECTIONS under Rule 60.1(b):

» ] The date of receipt of the demmand is AFTER the expiration of 19 months [ The spplicun bas been
) from the pricrity date and item 4 or 5, below, does not apply. informed accondingly.

« [ mdgsnrwofmmummmpumsmmupioﬁ:ym"mubyvimof

s D Although the date of receipt of the demand is after the expirtion of 19 moaths from the priority date, the delay in arrival
) is EXCUSED pursusnt to Rule 82.

For Intcruationa) Buremm use cnly

Demand received from IFEA oa:

Form PCT/IPEA/40] (last sheet) (Jasmary 2003) Sew Notes o the damand form
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[nternational spplication No. Internationsl fling dute {dey/month/year) Priority date (day/monthjyear)
PCT/EP03/064590 18/06/2003 19/06/2002

Applicant
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INTERNATIONAL PRELIMINARY international application No.  PCT/EP03/06490
EXAMINATION REPORT \ Wé

I. Basis of the report
The basis of this international preliminary examination is the application as originally filed.

lli. Non-establishment of opinion with regard to novelty, Inventive step and Industrial
applicabliity

The question of whether the claimed invention appears to be novel, to involve an

inventive step, or to be industirially applicable has not been the subject of the

international preliminary axamination in respect of the claims which have not been

searched (Article 17(2)(a) or (3) and Rule 66.1(e) PCT); see also intemnational search report).

V. Reasoned statement under Rule 66.2{a)(ll) with regard to novelty, Inventive step or
industrial applicability

To the extent that the international preliminary examination has been camied out (see item
lil above), the following is pointed out:

In light of the documents cited in the international search report, it is considered
that the invention as defined in at least some of the claims, which have been the
subject of an intemnational search report, does not appear to meet the criteria
mentioned in Article 33(1) PCT, i.e. does not appear to be novel and/or to involve
an inventive step (see intemational search report, in particular the documents cited
X and/or Y and corresponding claim references).

Form PCT/400NE2 (EPO-03-2002) P20758



h

Corporate Intellsciucl Prons
11, Feb. 2004

09.04.2004 OFFACT
H -32531 PCT - o ———
Rudolt Naef EP03/08460 APPL{ M0 j FiL | e |copy
From the 4 '
IN?'ERNATIONAL PRELIMINARY EXAMINING ALUTHORITY PCT M / . l 'L%
To:

GRUBB, Philip

NOVARTIS AG

Corporate Intellectual Property WRITTEN OPINION

CH-4002 Basel

SUISSE {PCT Rule 66)

Duate of malling
{day/month/year) 09/02/2004
Applicant’s or agent’s file reference REFLY DUE o 2700
H-32531A fram the shove d:: d‘mlllln.
Intermational spplication No, Internstional fiting date (day/monh /yesr) Priority dats (day/month/ysar)
PCT/EP03/06490 18/06/2003 19/06/2002
International Patent Clamification (IPC) or both national classification and IPC
C07C255/29
Applicant

NOVARTIS AG et al.

1. This written opinion is the first drawn up by this Inernational Prellminary Exsmining Autharity.
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1 [X] Basis of the opinian
u [] Priority
m [X] Non-emabligunent of opinion with regerd to novelty, inventive step end industrial apphicability
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Lack of unity of invention
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WRITTEN OPINION International application No. PCT/EP03/06490 \?fﬁ

L Basis of the opinion

The basis of this written opinion is the application as originally filed.

ll. Non-establishment of opinion with regard to novelty, Inventive step and industrial
applicablilty '

The question of whether the claimed invention appears to be novel, to involve an

inventive step, or to be industrially applicable has not been and will not be the subject

of the intemational preliminary examination in respect of the claims which have not been
searched (Article 17{2){a) or (3) and Rule 66.1(e) PCT; see also intemational search report).

V. Reasoned statement under Rule 66.2(a)(ll) with regard to novelty, Inventive step or
industrial applicabliity

1. Tothe extent that the intemational preliminary examination has been caried out (see item
11l above), the following is pointed out:

2. Inlight of the documents cited in the international search report, it is considered that the
invention as defined in at least some of the claims, which have been the subject of an
intamational search report, does not appear to meet the criteria mentioned in Article 33(1)

PCT, i.e. does not appear to be novel and/or to involve an inventive step (see international
search report, in particular the documents cited X and/or Y and corresponding claim references).

3. If amendments are filed, the applicant shouid comply with the requirements of Rule 66.8
PCT and indicate the basis of the amendments in the documents of the application as
originally filed (Article 34 (2) (b) PCT) otherwise these amendments may not be taken
into consideration for the establishment of the international preliminary examination report.
The attention of the applicant is drawn to the fact that if the application contains
an unnecessary plurality of independent claims, no examination of any of the claims will be
carried out.

NB: Should the applicant decide to request detailed substantive examination, then an
intemational preliminary examination report will normally be established directly.
Excepti:gally the examiner may draw up a second written opinion, should this be explicitly
requested.

Form PCT/408AE2 (EPC-03-2002) P20725
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(74) Agent: JIMENA ESCOBAR URIBE
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(54) Tulo: DERIVADOS DE ACETONITRILO ADECUADOS PARA CONTROLAR PARASITOS.

Relvindicacion(es):

1. Un compuesto de la férmula

SN —w-—T.
MO—L—T. T@l l,

Ar significa arilo o hetarilo, el cual es no substituido o substituido una o muchas
veces, por lo cual los substituyentes pueden ser independientes uno del otro y se
seleccionan del grupo que consiste de ﬁalogeno. nitro, ciano, alquilo de 1 a 8 dtomos de
carbono, halo-alquilo de 1 a 8 dtomos de carbono, alcoxl de 1 a 6 &tomos de carbono,
halo-alcoxi de 1 a 6 4tomos de carbono, alquenilo de 2 a 6 dtomos de carbono, halo-
alquenilo de 2 a 6 dtomos de carbono, alquinllo 2 a 8 dtomos de carbono, cicloalquilo de
3 a 6 4&tomos de carbono, cicloalquiloxi de 3 a 6 dtomos de carbono, cicloalquilamino de 3
a 6 dtomos de carbono, cicloalquiltio de 3 a 6 4tomos de carbono, alqueniloxi de 2 a 6
dtomos de carbono, halo-alquenllox| de 2 a 6 atomos de carbono, alquiltio de 1 a 6
adtomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 6 dtomos de carbono, alquilsulfoniloxi de 1 a 6
adtomos de carbono, halo-alquiisulfonlloxi de 1 a 6 4&tomos de carbono, aiquilsuifinilo de 1
a 6 atomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a 6 atomos de carbono, alquilsulfonilo de
1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilsulfonilo de 1 a 6 4tomos de carbono, alqueniltio de
2 a 6 dtomos de carbono, halo-alqueniltio de 2 a 6 dtomos de carbono, alquenilsulfinilo
de 2 a 6 Atomos de carbono, halo-alquenilsulfinilo de 2 a 6 atomos de carbono,
alquenilsulfonilo de 2 a 6 atomos de carbono, halo-alquenilsulfonilo de 2 a 8 4tomos de

carbono, alquilamino de 1 a 6 dtomos de carbono, di-alquilamino de 1 a 6 dtomos de
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carbono, alquilsulfonilamino de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alquilsulfonilamino de 1 a
6 atomos de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 8 dtomos de carbono, halo-alqullcarbonllo de
1 a 6 4tomos de carbono, alcoxicarbonilo de 1 & 6 d4tomos de carbono,
alquilaminocarboniio de 1 a 6 dtomos de carbono, di-alquilaminocarbonilo de 1 a 6 atomos
de carbono, fenilamino el cual estd no substituido o substituldo una o muchas veces,
arilsulfonilo el cual estd no substituido o substituldo una o muchas veces, fenlicarbonllo
el cual esté no substituido o substituldo una o muchas veces, fenilmetoximino el cual estd
no substituido o substituido una o muchas veces; fenilhidroximetilo el cual estd no
substituido o substituido una o muchas veces, 1-fenil-1-hidroxietilo el cual estid no
substituido o substituido una o muchas veces, fenilclorometilo el cual estd no substituido
o substituido una o muchas veces, fenilcianometilo el cual estd no substituide o
substituido una o muchas veces, fenilo el cual estd no substituldo o substituildo una o
muchas veces, fenoxi el cual estd no substituido o substituido una o muchas veces,
fenilacetilenilo el cual estd no substituido o substituido una o muchas veces y piridiloxi el
cual esta no substituido o substituido una o muchas veces, siempre que lo0s
substituyentes puedan ser Independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que
consiste de halégeno, nitro, ciano, alquilo de 1 a 6 4tomos de carbono, halo-alquilo de 1
a 8 dtomos de carbono, alcoxl de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 8 atomos
de carbono, alquiltio de 1 a 6 atomos de carbono, haloalquiltio de 1 a 6 &4tomos de
carbono, alqullsulfinilo de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a 6 dtomos
de carbono, alquilsulfonilo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alquilsulfonilo de 1 a 6
atomos de carbono, alquilamino de 1 a 6 atomos de carbono y dl-alquilamino de 1 a 6
dtomos de carbono;

R+ significa hidrégeno, alquilo de 1 a 6 datomos de carbono, halo-alquilo de 1 a 6
dtomos de carbono, o alcoximetilo de 1 a 8 dtomos de carbono;

R2, Rs, Rs, Rs, ¥ Res, son ya sea, independientemente uno del otro, hidrégeno,
halégeno, alquilo de 1 a 6 4tomos de carbono el cual estd substituido o no substituido
una vez o muchas veces, alquenilo de 2a 6 dtomos de carbono el cual astéd substituido o
no substituido una vez o muchas veces, alquinilo de 2 a 6 4tomos de carbono, el cual
estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, alcoxi de 1 a 6 atomos de
carbono el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre que
los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se selecclonan del grupo que
consiste de halégeno, alcoxi de 1 a 6 4tomos de carbono y halo-alcoxi de 1 a 6 dtomos de

carbono; cicloalquilo de 3 a 6 4tomos de carbono el cual esta substituldo o no substituido
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una vez o muchas veces, slempre que los substituyentes puedan ser independientes uno
del otro y se seleccionen del grupo que consiste de halégeno y alquilo de 1 a 6 4tomos de
carbono; o fenllo el cual esta substituido o no substituido una vez o muchas, siempre que
los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que
consiste de halégeno, nitro, clano, alquilo de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alquilo de 1
a 6 atomos de carbono, alcoxi de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alcoxi de 1 a 6 dtomos
de carbono, alquiltio de 1 a 6 atomos de carbono, halo-alqulitio de 1 a 6 atomos de
carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6 4tomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a 6 4tomos
de carbono, alquilsulfonllo de 1 a 6 a4tomos de carbono, halo-alquilsulfonilo de 1 a 8
4tomos de carbono, alquliamino de 1 a 6 4tomos de carbono, o di-alquilamino de 1 a 6
dtomos de carbono;

o Rz y Ry Juntos significan alquileno de 2 a 6 dtomos de carbono;

Rz significa hidrégeno o elquilo de 1 a 6 4tomos de carbono;

cualquier Rs significa fenilcarbonilo el cual esta substituido o no substituido una
vez o muchas veces, fenoxicarbonilo el cual estd substituido o no substituldo una vez o
muchas veces, benciloxicarbonilo el cual estd substituido o no substituido una vez o
muchas veces, fenil-alquilo de 1 a 6 4tomos de carbono, el cual estd substituido o no
substituido una vez o muchas veces, fenoxi-alquilo de 1 a 6 atomos de carbono el cual
estéd substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenil-alcoxi de 1 a 6 dtomos de
carbono el cual estd substituldo o no substituido una vez o muchas veces,
hetariloxicarbonilo el cual estd substituido o no substituldo una vez o muchas veces,
alquilcarboxl de 1 a 6 atomos de carbono; fenilcarboxi el cual esta substituldo o no
substitvido una vez o muchas veca-s. bencilcarboxl el cual esta substituido o no
substituldo una vez o muchas veces, fenilcarboxamido el cual esta substituido o no
substituldo una vez o muchas veces, alqulicarboxamido, alquiloxicarboxamido de 1 a 6
adtomos de carbono; feniloxicarboxamido el cual estd no substituido o substituido una o
muchas veces, fenilaminocarboxi el cual estd substituldo o no substituido una vez o
muchas veces, fenlloxicarboxi, el cual estd no substituido o substituldo una o muchas
veces, fenllaminocarboxamido el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces, alqulloxi de 1 a 6 atomos de carbono-alquiloxi de 1 a 8 &tomos de carbono,
hidroxi-alqullo de 1 a 6 atomos de carbono, alquiloxi de 1 a 6 4&tomos de carbono-alquilo
de 1 a 6 dtomos de carbono, alquilaminocarbonilo de 1 a 6 atomos de carbono, (alquilo de
1 a 6 dtomos de carbono):aminocarbonilo; fenilaminocarbonilo el cual estd substituido o

no substituido una vez o muchas veces, alquiltio de 1 a 6 4tomos de carbono-alquilo de 1
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a 6 Atomos de carbono, feniltio-alquilo de 1 a 6 &tomos de carbono el cual estd
substituldo o no substituido una vez o muchas veces, fenilmetoxiimino el cual estd
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenllhidroximetilo el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, 1-fenll-1-hidroxletilo el cual esté
substituido o no substitu.do una vez o muchas veces, fenilclorometllo el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, o fenilcianometilo el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre que los substituyentes
pusdan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que consiste de Ry; ¥
Ra' significa hldrégeno;

o0 Re ¥ Ry juntos significan alquileno de 1 a 4 4tomos de carbono el cual estd
substituido o no substituldo una vez o muchas veces a través de alquilo de 1 a 4 d4tomos
de carbono, siempre que uno o dos dtomos de carbono pueden ser reemplazados por
oxigeno;

Re significa halbgoﬁ.o. nitro, ciano, ailqullo de 1 a 6 atomos de carbono, halo-
alquilo de 1 a 6 d4tomos de carbono, alcoxi de 1 a 8 4&tomos de carbono, halo-alcoxi de-1 a
6 dtomos de carbono, alquenilo de 1 a 8 &tomos de carbono, halo-alquenilo de 2 a 6
Atomos de carbono, alquinilo de 2 a 6 Atomos de carbono, cicloalquilo de 3 a 68 Atomos de
carbono, cicloalquiloxi de 3 a 8 atomos de carbono, cicloalquilamino de 3 a 8 Atomos de
carbono, cicloalquiltio de 3 a 6 4tomos de carbono, alqueniloxi de 2 a 8 Atomos de
carbona, halo-alqueniloxi de 2 a 8 dtomos de carbono, alquiltio de 1 a 6 dtomos de
carbono, halo-alquiltio de 1 a 6 atomos de carbono, alquilsulfoniloxi de 1 & 6 d4tomos de
carbono, halo-alquilsulfonilgxi de 1 a 6 atomos de carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6 atomos
de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a 8 atomos de carbono, alquilsulfonilo de 1 a 6
adtomos de carbono, halo-alquilsulfonilo de 1 a 8 4tomos de carbono, alqueniltio de 2 a 6
dtomos de carbono, halo-alqueniltio de 2 a 6 4&tomos de carbono, alquenilsulfinilo de 2 a
6 adtomos de carbono, halo-alqueniisulfinilo de 2 a 8 4tomos de carbono, alquenilsuifonilo
de 2 a & atomos de carbono, halo-alquenlisulfonilo de 2 a 8 atomos de carbono,
alquilamino de 1 a 6 atomos de carbona, di-alquilamino de 1 a 8 &tomos de carbono,
alqullsulfonilamino de 1 a 8 atomos de carbono, halo-alquilsulfonilamino de 1 a 6 4tomos
de carbono, alquilcarbonilo de 1 a 6 4tomos de carbono, halo-alquilcarbonilo de 1 a 6
dtomos de carbono, alcoxit’:'arbonllo de 1 a 6 dtomos de carbono, alquilaminocarbonilo de
1 a 6 atomos de carbono, di-alqullaminocarbonllo de 1 a 6 atomos de carbono, fenilamino
el cual estéa substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilcarbonilo el cual

ostd substituido o no substituido una vez o muchas veces, feniimetoxiimlno el cual esté
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substituido o no substituldo una vez o muchas veces; fenllhidroximetilo el cual asta‘

substituido o no substituldo una vez o muchas veces, 1-fenil-1-hidroxietilo el cual esté
substituido o no substituldo una vez o muchas veces, fenilclorometilo el cual esta
substituldo o no substituido una vez o muchas veces, fenliclanometlio el cual esta
substituido o no substituido una vez o muchas veces, fenilo el cual esta substituido o no
substituido una vez o muchas veces, fenoxl el cual estd substituido o no substituido una
vez o0 muchas veces, feniltio el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas
veces, fenilacetilenilo ol cual esta substituido o no substituido una vez o muchas veces, 0
piridiloxi el cual estd substituido o no substituido una vez o muchas veces, siempre que
los substituyentes puedan ser independientes uno del otro y se seleccionen del grupo que
consiste de halégeno, nitro, clano, alquilo de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alquilo de 1
a 6 adtomos de carbono, alcoxi de 1 a 6 dtomos de carbono, halo-alcoxl de 1 a 6 atomos
de carbono, alquiltio de 1 a 6 4tomos de carbono, halo-alquiltio de 1 a 6 atomos de
carbono, alquilsulfinilo de 1 a 6§ &tomos de carbono, halo-alquilsulfinilo de 1 a 6 dtomos
de carbono, alquilsulfonilo de 1 a 6 atomos de carbono, y halo-alquflsulfonilo de 1 a &
&4tomos de carbono;

W significa O, S, $(0)2 o N(R1);

& significa 1, 2, 3, o 4;

b significa 0, 1,2, 3, 04;y

nes0,1,2 03;
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SUPERINTENDENCIA

2020
.BogotaDC
Doctor(a) OficioN® |
JIMENA ESCOBAR URIBE ~2971
Apoderado(a) - :
NOVARTIS AG
ASUNTO:
Radicacion N° 05 - 3903
Solicitud intemacional PCT/EP2003/006490
Fecha inicio fase nacional 19/01/2005 -
Tramite 011
Evento 379
Actuacion 430
Folios 001

Como resultado del examen de forma, realizado con fundamento en el articulo 38
de la Decisién 486 de la Comisién de la Comunidad Andina, articulo 27 del
Tratado de Cooperacion en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bis del
Regiamento y Circular Unica de la Superintendencia de Industria y Comercio, se le
comunica que:

e El solicitante debera anexar la traduccién del documento en que consta la
cesion del derecho de patente del inventor al solicitante 0 a su causante
establecido, de acuerdo con la regla 4.17 51 bis PCT. (Art. 26-k) Decision
486). Folios 51-53.

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 39 de ia Decisidn 486, se le
requiere para que dentro del término de dos meses siguientes a la fecha de
notificacion del presente oficio, complete los requisitos anteriormente enunciados.
En caso de no dar cumplimiento al presente requerimiento, la solicitud se
considerara abandonada y perdera su prelacion.

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5.2, literal e),
del capitulo quinto del titulo prim no7 la Circular Unica N° 10 de 2001.

ALIX CARMENZA DES DE VERGEL
Jefe de la Divis_i_éy; e Nuevas Creaciones.

El anterior requerimiento fue notificado por fijacibn en lista de fecha,

2005 Sude Comtro: Chrrom 13 No. 27-00 Pison 2,5.7 y 10
Conmulador: 3 320840 Vax: N 505220
Sedo CAN: Tr. 40A No. 35-50 3151265 al 69
202044 Fax: 3 505220, 10nca 9800-910 165
Web: gwwaicgovioy o-mail: infoffjsic gov.ao
Bogotd D.C. - Clombia
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