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Industria y Comercio frmte " 48 PCI-OANNT 470 HEE WET A1t PRESEHIC

SUPERINTENDENC!A becendencia A% DIVISHUN OF MRS CREACIONRS
L
FORMULARIO UNICO DE SOLICITUD DE PATENTE

PCT
ENTRADA EN FASE NACIONAL

soLcrUD DE;

[T ]Puatirité dis Mbdélé de Utitidad.
{X"]capituion
-
Nombre SYNGENTA PARTICIPATIONS AG |
IDENTIFICAGION
SOLICITANTE (71) Direccidn Schwarzwaldalles 215, CH-4058

Basilea - SUIZA. e [ v £
Naclonalidad o Domidillo Basllea SUIZA

 LugatdeConetiucion  Basilea-8UZA [ce [ oo ]
. Teléfono Fax Cual

I@ | E-mail FNﬂmem

Nombre MARGARITA CASTELLANOS A. IDENTIFICACION

cc [x] NT [
ce [ oro [

Cual

E-mal mailthaivarocastellanos com INﬁmom 39779654 TPA 70819
y—— . —

Nombre JOSEF EHRENFREUND, HANS TOBLER, HARALD WALTER y
INVENTOR (ES} (72) CLEMENS LAMBERTH
Direccién Schwarzwaldallee 215, CH-4038 Basliea, SUIZA

REPRESENTANTE
O APODERADO (74) Direccién CALLE 84A No 7A-08

Teldfono 610 7420 Fax 610 0708

Naclonalldad © Bomicitio AUSTRIACO, SUIZO, ALEMAN y ALEMAN

(5) PCT(88)
& Solieitud Intemaciohal No PCT/EP2004/004184 Fecha 21/04/2004
Pubficacion Intersacional No WO 20047088185 Fechp 18/11/2004
(&)  Tiulo(54) ] } Uso.c e
(1) Gisstficacién Intemacional (51) CO7D 408/12, 417H2, 413112, 41112, $33/38, 333728, ADIN 440

{32) Fecha (31) Ndmero de Solicitud
USI0T12003
2082003 o8 e
TR L
. b
(® Gomprobanta de pago No, 08-82,047 Fecha Octubre 25 de 2008

instrucciones para el diligenclamiento del presente formulario, ver reverso de esta plgine
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Anexos

Comprobante de pago de la tasa de presentacién de la solicstud

Documento que acredita la existencia y represeniacién legal cuando el soliciiante sea persona juridica

Poderes &l fuere el caso junto con la sustitucion del mlamo & mi favor

Documento de cesidn del Inventor al solicitante o a au causante

Declaraciones

Copla de la solicitud Intemacional (Resuman descripcién relvindicaciones dibujos)

Traduccién de la solicitud intemacional al castsllano (Resumen descripcién relvindicaciones dibujos)

Copla del examen preliminar intemacional efectuado por la Autoridad Intemacional de Examen Preliminar (IPEA)
Traduccién del emamen preliminar intlemacional efectuado por la IPEA

De ser el caso copla del contrato de acceso

De ser ol caso documento que acredite la licencia o autorizacién de uso de conocimisntos tradicionales de las
comunidades indigenas

De sor el caso certificado de depdsito del material blolégico
Aria final 12x12

De aer el caso Informacidn sobre otras soliciudes de patents o titulos obtenidos en el extranjero por el mismo titular
o 8u causants relacionadas parcial o totaimente con la invencién de esta soliciud

De ser ol caso modificaciones efectuadas a la sollciud intemacional
Otros Tarjeta de Propistario, Tarjets Temética y Extracto para la publicaclén

FIGURA CARACTERISTICA:

X zl S (Rz)r
RS ()
Het |}|1 f R3

R

@ smm— 01 #ov. 2005

NOMBRE: MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO

o (AALLACLLD (Q 0L £
C G No 39°779.654 Usaquén TPA 70.819 C.8.J.

.......... P

instrucclones pam el diligenciamisnto del presente formulario, ver reverso de esta piigina - MCA/geh 6017-FNPCT
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RECIBO OFICIAL DE CAIA 05 - 82 047 Seqemivecaas S8 SIVSIOH D€ Mabs WALl “:;1 NI,
FECHA OCTUBRE 25 DE 2005 e

Folaos: 114

it CONSIGHNACTON sk

DEPOSITANTE TIPG PAGD BANCO CUENTA No PASD FECHA PEO Vr PABD

ALVARD CASTELLANOS CONSIENACION  BANCO POPULAR  050-00110-4 45341523 25/10/2005 1,431,000 00

it C O NCGCEPTO e

CANT  REMTISTICO CONCEPTD TOTAL COMCEPTD
1 50005-01-01 S8OLICITUDES 1 TRAMITES DE SOL DE PATENTE DE IN 443,000 00
TOTAL ] 443,000 00

SON  CUATROCIENTOS CUARENTA Y TRES NIL PESOS

RECIBO DE CAJA APLICADD AL EXPEDIENTE No




ALVARQ CASTELLANOS M &4 CIA
ABOGADOS
Calle 84 A No 7 A-09
Apartado 8348
Bogoth, D C - COLOMBIA

Serlor

Jefe de la Divisién de Nuevas Creaclones
Supenntendencia de Industna y Comercio

Ministeno de Comercio, Desarrollo Industna y Tunsmo

E S D

!

Ref PODER confenido por la sociedad SYNGENTA PARTICIPATIONS AG

Yo, XIMENA CASTELLANOS ABONDANO, mayor de edad, identficada y domiciliada como
aparece al pi6 de mi fima, atentamente manffiesto a Uds que sustituyo en la Dra
MARGARITA CASTELLANOS ABONDANO, el poder que me confind la sociedad
SYNGENTA PARTICIPATIONS AG, con domiciio en Schwarzwaldallee 215, CH-4058
Basllea, SUIZA, debidamente legalizado por Apostilla, bajo el No 8117 el dia 1° de Abnil de
2004, con las mismas facultades que me fueron confendas, para tramdar la solictud de
Patente PCT Entmda en Fase Naconal, en Colombia, para “3-

CARBONILAMINOTIOFENOS Y SU USO COMO FUNGICIDAS"”

Del Seflor Jefe, Acepto
e Y
Wm Undlas o,
ena Castellanos Abondano arganta Castellanos Abondano
C C No 39 773 330 de Usaquén C C No 38 779 654 de Usaquén
TPA No 58238delCSJ TPA No 70819delCS J
Calle 84 ANo 7 A-09 —-Bogota, DC Calle 84 ANo 7 A09-Bogotd, DC
PBX 6107420 PBX 6107420
Bogota, D C
XCAMCA/gct/8017-FNPCT

G/USER/MEPTO PATENTES/PATENTESS0/8017 FNPCT/MEMORIAL SUSTITUCION PODER
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COLOMBIA

El (os) Gregory W Warren
SYNGENTA PARTICIPATIONS AG

Nombran por of presents a XIMENA CASTELLANOS A. ylo
MARGARITA CASTELLANOS A. abogedas con oficinas en la

Carvera 9No 93-00, Bogoth-Colombla para

y para obtener la protecodn de mi (nussira) propiedad
Industrial y con ests fin autorizemos a dichos spoderados para
que NOs representan ante cualesquiera autondedes o personas
de los Grdenes adminisiralivo contencoso —administrativo y
Judiclal en fodo o relacionado con los sigulentss aclos y

gesfiones.

a) Oblsncin de patentes de invencidn modelos y dibujos
industriales, registo de marcas de fabrce, de servicio
colectivas o defensivas y de denominaciones de origen
depdelio de nombres y ensefias comerciales su ranovacion,
promoga, thecripcién de tuspaso y cambio de nombre o
domicllio, cancelacion voluntaria y el registro de licencles de
uso de ey derechos b) Para la obiencidn de reglsiros
sanitarios, ¢) Acciones de oposicion, obssrvacidn cancelacin
mufidad, medides cautelares y en general los juiclos civiles,
penales, adminisiretivos o conlancioso - adminisiratives que
promovamos O se nos promuevan, pudiendo en iodos los
actos y gestiones amiba mencionados sustiurr ésta mandato,
transigr  desislir, recblr cancelar renunciar acepiar
nofificaciones y nombrar apoderados judiciales y
wdirsjudiciaies.

Dedoyfmadohoy 24 de Marzo de 2004

en Rsgearch Triangle Park, Carolina
del Norte 27709
por Gregory W Warrem

POWER OF ATTORNEY

S

| (we) the undenigned Gregory W Warren
Syngenta Participations AG

hereby grant(s) Powar of Atiomey (o XIMENA
CASTELLANOS A. and jor MARGARITA CASTELLANOS o
sttomeys residing at Carrera 9 No §3-08, Bogota- Colombia,
to prosecute

and 10 obiain the protection of my (our industrial Property for
which purpose we authorize the sald aliomeys to represant us
before any authordties or persons, speclally (hose
administrative, conlentious end pdictal, in al matiars
conceming the following

a) Otitention of patents modals and designs, registration of
trademarks, service collectve and defensive marks, and of
designations of origin, the deposit of trade names and
ensigns, Its renewal extenalon, recordal of sssignments,
change of name or domiche, voluntary cancellation end the
registrabon of licenses of use of the above rights  b) For the
obtention of Sanitary registrations, c) Actions of opposiiion
cancellabon nullity nfnngement, granimg of licenses, and in
general the civil, cnminal and administrative sults related to
those nghts, actions and suits instituted by us or against us,
and that i ell the above matiers they may substituie this
power of aitomey, compromise desist, cancel receive
renounce accept notfications and appoint attomeys in fact, In
or oul of court.

Given and signed this 24% March 2004
in Research Tnangle Park, North Carctina 27709

by Gregory W Warren )'i-ﬂo'ﬁw LML

(Notary shall execute on the other side)
(€l notario debe suscriblr el documento en la pagina siguients)
(Conaular legallzation required)
(Se requiere legalizacidn consular)
ALYARQCASIELLANQS M, & CIA.

Canwra § No. 03-00- P 0.8ex 840

Sogotd, Cobbmbie

Tals. (S71) 81074 20/00/80 Fax{i71) 81007 08 o-mal scasipifhinpiel nel.co

1




CERTIFICADO NOTARIAL (Socledad)

Hoy 24 deMarzqyy gno 2004
comparecid (eron) personaimente Gregory W War

a quienes conozco como la{s) personas que firma(n) en

represaniacidn de la Socledad (Compafiia denominada
Cartifico Syngenta Participations AG

a) Que

constiuida y exisients de acwerdo con las leyes de
b)
c}

soclal do la mencloneda Socledad /Compafiia
d) QueelSr Gregory W Warren

COLOMBIA

NOTARIAL (Corporation)

On this 24th day of March of 2004 personally appeared

ren

Gregory W Warren
person(s) who signed this document as reprasentative(s)

whom | know to be the

of the Corporation /Company named Syngenta
Participations AG

a)

b)

osta sutorizado para oforgar el presente poder Lo antenor
esta probado por medio de los sigulentes documentos, que

certifico he visio*

(Cudad) REsearch Triangle Park
(Estado) Carolina del Norte 27709

Hoy del 24 de Marzo de 2004

(Noterio Poblico) LANEISHA C  HAYES

*Los documentos debe idantificarse con fecha y origen

d)

es una socledad/Compalila legaiments | certify

That Syngenia Parficpatons AG Is e corpomation

Que ol domicilio de dicha Sodledad/Compafifaes Basel,Sulza(Company legally constiuted and In exisience in
Que el objeto u objetos para los cuales se olorga el
presante poder sstin comprendidos dantro del obeto

accordance with the laws of Basel Switzeriand

That the domicile of seki Corporabon/Company s
Basel, Switzerland

That tha purpose or purposes for which the present
Power of Attomey ie granied are comprised within the
object set forth m the charler of the mentioned
Corporalion’Company

That Mr Gragory W Warren

Is (are) authorizad o grant the present Power of Alomay
The sforementioned was duly proven through e following
documents and | duly certify having seen them* on the
24% day of March, 2004 In Ressarch Triangle Park, North
Carolina 27709

(City) Research Triangle Park

(State) North Carolina 27709

this 24th day of March of the year 2004

{Notary Publlc)

ts must be iankfiad with date and ongin
l q - ] ek (ripn
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Camovn 8 No, 93-09- P Q.8 6340  Bogots, Colanl
Tols. (371) 810 74 X0/80/80 Fan{871) 61007 08 w-mel scuskeiifpirysast ret.co

Bugola Bﬂ ] f.L

X

¥ "'.I'

g "". ‘:uf"&z TR FE:
P ¥ 210(:7 2005 $ de

$ -

AGUSTIN uonnl.u nw:nﬁ \
N'll 'I'AHID L\Jﬂllgll"l'l \' I.llln -



' Wake C unty Register fDeeds Laura M Riddick

P— q Post Office B x 1897 Register Of Deeds
WAKE Raleigh, North Carolina 27602-1897
COUNTY

NURTH CAROLENA

STATE OF NORTH CAROLINA
WAKE COUNTY

CERI1IFICATE OF REGISTER OF DEEDS [1]1A1
NOTARY PUBLIC WAS ACTING NOI ARY
AT TIME OF SIGNATURE

I, LAURA M RIDDICK, REGISTER OF DEEDS OF THE AFORESAID COUNTY AND
STATE, DO HEREBY CERTIFY THAT Laneisha C Haycs WAS, AT THE TIME OF
SIGNING THE FOREGOING (OR ANNEXED) CERTIFICATE, A DULY COMMISSIONED
AND QUALIFIED NOTARY PUBLIC IN AND FOR THE COUNTY OF WAKE, STATE OF
NORTH CAROLINA, AND AS SUCH FULL FAITH AND CREDIT IS DUE 10 HIS
OFFICIAL ACTS, AND, FURTHELR, THAT HIS SIGNATURE THLRETO IS IN HIS OWN
PROPER HANDWRITING

IN TESTIMONY WHEREQF, 1 HAVE HEREUNTO SET MY HAND AND SEAL Or
OFFICE THIS, THE 30TH DAY OF MARCH, 2004

 AGUSTIN nnnuus:l\f::a ‘
ATENTA Y




QoS- FR PCT

O o ~N O

APOSTILLE
(Convention de La Haye 5 octobre 1961)

COUNTRY UNITED STATES OF AMERICA

This Public Document
has been signed by, CARLA N BROWN

acting in the capacity of :’E""" REGISTER OF DEEDS

bears the seal/stamp of €CUNTY OF WAKE, NORTH CAROLINA

CERTIFIED
at Raleigh, North Carolina
the ST DAY OF APRIL, 2004
by Deputy Secretary of State, State of North Carolina
No. 87
Seal/Stamp 10 Signature

2 b i e DT e
fista copia coinclide son ol originas
g qus tuvo a ls via

§ AGUSTIN MORALED RIV
N ‘HOTARIO CUARANTA




TRADUCCION OFICIAL No -040417

de un documento escrito en INGLES, el cual para su identificacion
lleva el sello de la Traductora e Interprete oficial, Res 2755/68 y

01144 /97 de Minjusticia, al 1gual que la presente

(Anexos a un poder otorgado por Syngenia

Participations AG)
(fdo) illegible

3/24 /04 Research Tnangle Park, NC 27709

ESTADO DE CAROLINA DEL NORTE

CONDADO DE WAKE

Yo, Laura M Riddick, Registrador de Escrituras del condado y estado
antes mencionados, certifico por medio del presente que Laneisha C
Hayes, al momento de firmar este documento era un Notano Publco
debidamente comisionado y habiitado en y para el Condado de Wake,
Estado de Carolina del Norte, y como tal debe dares plena fe y credito a
sus actos oficiales, y ademas, que su firma en el mismo es de su propia
letra

En testimonio de lo cual, he impuesto aqui mu firma y sello de oficio,
hoy dia 30 de Marzo de 2004

Laura M Riddick, Registrador de Escnituras

Por {{do) i1legible

S
ann > -
-3 UMD




Delegado

APOSTILLA
(Convencion de La Haya de octubre 5, 1961)
1 Pais Estados Umidos de América
2 Este documento publico ha sido firmado por CARLA N BROWN
3 actuando en su caracter de Delegado del Registrador de Escrituras
4 lleva el sello de Laura M Riddick, Registrador de Escrituras
Condado de Wake, Carolina del Norte
CERTIFICADO
5 En Raleigh Carohina del Norte
6 el dia 1 de Abnl de 2004
7 por el Secretano de Estado Delegado, Estado de Carolina del Norte
8 No 8117
9 Sello (sello en oblea ocre)
10 Fuma

(fdo) Rodney S Maddox

ES TRADUCCION FIEL Y COMPLETA, a la cual me remito,

sz A A AL

DOPA DUIQIE 1w piop a
IPALICIN™ ¥ AMEEIPACER OFN M,
FES warsshs ¥ onntife, Ll aien
REP 1T CoLoz-

P 3 _ Lol d o 3
[ AGUATIN MOAALES RIVEI
L NOTARIO CUARBNTA ) '
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(12) INTFRNATIONAL APPFLICATION PUBLISIIED UNDER 1HE PATENT COOPERATION TREAFY (PCT)

(19) World Intclieciual Properly

A O
(4] t DS
Inemaionsl Burean @f,f ST 0
Fr Ay

(43) Intcrnationnl Publicetion Datie
18 November 2004 (18 11 2004)

PCT

{10) Inlernatronal Publication Number

WO 2004/099195 A1l

(51) Internationnl Patenl Classdfication”  CO7D 409/12
4172 4112, 411712 333736, 33328 ADIN 4310

(21) Intcrnatlonal Application Number
PCT/LP2004/004194

(22) International Fliing Date 21 Apnl 2004 (21.04 2004) \/

(25) Filiog Language Lnghsh
(26) Publication Langunge Englhsh
(30) Priorliy Data
0310464 3 7 May 2003 (07.05.2003) ¥’ GB
0318920.6 12 August 2003 (12 082003) ~'GB
04048062 3 March 2004 (03.03 2004) «'GB

(71) Applicant (for all designaied Siaics except US) SYN
GENTA PARTICIFATIONS AG [C1I/CH] Schwarzwal
dalles 215 CH-4058 Dasel (CH)

({72) Inventors, and
{75) lavenlors/Applicanist (for US only) EHRENFRE-
UND, Josel [AT/CH] Syngents Crop Protection AG
Schwarzwaldallee 215 CH-4058 Basel (CH). WAL~
TER, Herald [DLACH] Syngenta Crop Protechon
AG Schwarzwaldallee 215 Cl1-4058 Basel (CH) TO
BLER, lians {CH/CH]) Syngenta Crop Protection AG
Schwarzwaldallee 215 CH-4058 Dasel (CH). LAM
BERTH, Clemcns [DE/DE] Syngenta Crop Protection,
Schwarzwaldallee 215 CH-4058 Bascl (CI1).

{7d) Agent WEICIISEL, Christian Syngenta Parlicipations
AG, Intellectual Property PO Box C11-4002 Basel (CH)

1) Designated States (unless otherwise indicated, for every
ki nanonal protection available) AE, AG AL, AM
U AZ,BA BB BG BR BW BY BZ,CA CH CN
CR CU CZ,DE, DK, DM DZ, EC GG, BG, ES, F1
GD GH, GH GM HR, HU ID IL,IN IS JP KE,
KG KP KR, KZ,LC LK LR,LS LT LU LV MA MD
M3 MK MN MW MX MZ,NA NI NO NZ,OM PG
PH PL.PT RO RU SC,SD SE.SG SK SL SYTI T™M

TN TR TT TZ,UA UG US UZ,VC VN YU ZA ZM
LW

(84) Designated States (unless othermnse indicated for every
kind of regional protection available) ARIFO (AW GH
GM KR LS MW MZ, SD SL, SZ, TZ, UG ZM ZW),
Euraslan (AM AZ,BY KG KZ, MD RU T) TM), Euro
pesn (AT BE, BG CH CY,CZ,DE, DK, EL, BS FI FR
GB GR HU IE,IT LU MC NL,PL,PT RO SE, SI SK,
TR) OAF1 (BF BJ CF CJ CI CM GA GN, GQ QW
ML, MR, NE, SN TD TG)

Published
—  with International search report

For nwo lenter codes and other abbrewiations refer 1o the "Guld
ance Notes on Codas and Abbreviations” appearing at the begin

\/ mung of each regular issue of the PCT Gazette

X :’ S (Rz)r
LML o
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‘1
R

{54) Title 3-CARBONYLAMINOTHIOPHENES AND THEIR USE AS FUNGICIDLS ..

{57) Abstract The invention also reliates to novel compounds
of formula (1) where Het 152 5 or 6-membered heterocyche
nng contaming one to three heteroatoms each independently
selecied from oxygen mirogen and sulphur the ning beng sub
stituted by one to thres groups R* R! 13 hydrogen, oplion
ally substituted (C,-)alkyl formyl optionally substituted {C,
JalkylC(=0) optionally subsututed {C; )alkylC(=00 opton
ally substituted (C;-Xalkoxy(C) )alkyl optionally substituted

v/

4/099195 A1 |1 GG T G 0 0RO A

&
-

o

allyl, optionally lIlIbllllllled propargy! or optionally substituied alleny] each R? 15 independently halogen optwonally substituted
{Cr-salkyl opuionally subsuituted (C, J)olkoxy or oplionally substituted (Cy Jalkoxy(C, Jlalkyl R?1s esther at pouuon 2 or at pos
tvon 4 of the thuophene nng and 18 an orgnme group contmning three to thirteen carbon aloms and al least one silicon atom and, option
ally one 1o three helercatoms each independently selected from oxygen mitrogen and sulphur and 1s optionelly substituted by one

KR to four yndependently sclected, halogen aloms each R* 18, independently halogen C, 3 alkyl, C, ; haloalkyl C, ;alkoxy(C, yalkyl

orcyano, tis0,l1or2 and X isO0Oor S or en N ouide thereof to novel intermediates used in the preparation of these compounds
to agrochermical compositions whrch compnse at Jeast one of the novel compounds as an active ingredient and to the use of the ac-

Uve ingredients or composiians in agnculture or horticulture for controlling ar preventing nfestation of plants by phylopathogemc
microorgamisms, prefernbly fung
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WO 20041099195 PCT/EP2004/004194

3-CARBONYLAMINOTHIOPHENES AND THEIR USE AS FUNGICIDES

The present invention relates to novel thrtophene-3-amides, subsuituted in the 2- or 4-
posttion of the thiophene ning by a silicon contaming substituent, which have microbiocidal
activity, m particuler fungicidel activaly The invention also relates to the preparation of these
cdmpounds, to novel intermediates used in the preparation of these compounds, to
agrochemical compositions which compnse at least one of the novel compounds as active
ingredient, fo the preparation of the compositions mentioned and to the use of the active
mngredients or compositions in agriculture or horticulture for controlling or preventing
nfestation of plants l;y phytopathogenic microorgamsms, preferably fungt

Certain thiophene amides, substituted by a sthcon contaimng substituent, are disclosed
m 'US 5739338 and WO 97/19062

The present mvention provides a compound of formula (I)
X 2 l S (Rz)r
oK O
e 4
I R
R

where Het 1s a 5- or 6-membered heterocychc ring contaming one to three heteroatoms, each
independently selected from oxygen, mitrogen and sulphur, the nng being substituted bry one to
three groups R*, R! 15 hydrogen, optionally substituted (Cy.¢)alkyl, formyl, optionally
substituted (C,4)alkylC(=0), optionally substituted (C;.4)alkylC(=0)O, optionally substituted
(Ci.4)alkoxy(C;4)alkyl, optionally substituted allyl, optionally subshtuted propergyl or
optionally substituted allenyl, each R? 15, independently, halogen, optionally substituted
(C1.4)alkyl, optionally subslituted (C;_4)alkoxy or optionally substituted
(Cya)alkoxy(Ci.4)alkyl,

R? 15 eather at pomtion 2 or at position 4 of the thiophene nng and 1s an organic group
containing three to thirteen carbon atoms and at least one sihicon atom and, optionally, one to
three heteroatoms, each independently selected from oxygen, mtrogen and sulphur, and 15
optionally substituted by one to four ndependently selected halogen atoms, each R'is,

independently, halogen, C, ; alkyl, C, 3 haloalkyl, C, ;alkoxy(C).3)alkyl or cyano, r1s 0, 1 or 2,
and X 15 O or S, or an N-oxide thereof

[z
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In another aspect the present mnvention provides a compound of formula (I) as defined
above provided that the Het ring 1s not 1,2,3-tnazole when X1s O
Halogen 1s fluorine, chlonne, bromine or 10dine, preferably fluonine, chlonne or
bromine
Each alkyl moiety 1s a straight or branched chain and 18, for example, methyl, ethyl,
R-propyl, n-butyl, iso-propyl, n-butyl, sec-butyl, iso-butyl or terz-butyl
The alkenyl moieties, where appropnate, can be of esther the (E)- or (Z)-configuration
‘Whien present, each optional substituent on alkyl morehes, allyl, propargyl and allenyl
15, independently, selected from halogen, hydroxy, cyano, carboxyl, methoxycarbonyl,
ethoxycarbonyl, methoxy, ethoxy, methylsulfonyl, ethylsulfonyl, difluoromethoxy, . )
tnfluoromethoxy and tnfluorothiomethoxy
Preferably R' 15 hydrogen, propargyl, allenyl, formyl, CHyC(=0), C;HsC(=0) or
CH,OCH:C(=0)
More prefecably R! 15 hydrogen, propargyl, allenyl, CH;C(=0), C;HsC(=0) or
CH;0CH,C(=0)
Most preferably R! 18 hydrogen
Preferably, cach R? 15 independently selected from halogen, methyl, tnfiuoromethyl and
tnfluoromethoxy
It 15 preferrcd that Het 1s pyrazolyl, pyrrolyl, thiophenyl, furyl, thrazoly), 1sothiazolyl,
oxazolyl, 1soxazolyl, tnazolyl, pyndinyl, pyrazinyl, pynmidinyl, pyndazinyl,
5 6-dihydropyranyl or 5 6-dihydro-1 4-oxathunyl (tnore preferably pyrazolyl, pyrrolyl,
thiophenyl, furyl, thiazolyl, oxazolyl, 1,2,3-tnazolyl, pyndinyl, pynmidinyl, pyndazinyl, 5 6-
dihydropyranyl or 5 6-dihydro-1 4-oxathnnyl) each being substituted by one to three groups
R
Preferably R’ 15 an aliphatic, saturated or unsaturated group contaming three to thirteen
carbon atoms and at least one sihicon atom and, optionally, one {o three heteroatoms, each

*a
o

independently selected from oxygen, mtrogen and sulphur, and 15 optionally substituted by
one to four independently selected halogen atoms

More preferably R* 18 Y'-SI(O.,Me)(O..Me)(OpY') where m, n and p are each,
mdependently, 0 or 1, Y 15 a bond or 15 alkandiyl (alkylene), alkendiyl (alkenylene) or
alkindiyl (alkynylene), each of which 1s branched or unbranched and contains 1-6 carbon
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atoms ophionally inlerrupted by one or two oxygen atoms and optionally substituted by one to
three mdependently selected halogen atoms, and Y? 1s alkyl or alkenyl, each of which 1s
branched or unbranched and contans 1-5 carbon atoms optionaily interrupted by one
heteroatom selected from O, S and N and oplionally substituted by one to three independently
selected halogen atoms

Even more preferebly R? 15 SiMe3, SiMe;Et, SitMe,CHMe;, SiMe;CH2CHMe,,
SiMe,CH,CMe;, S:Me;OCHHMe;, SiMe; OCHzCHMe,, CH,;S:1Me;, CH2S1MeEt,
CH.SiMe;CHMe;, CH;S1Me; CH,CHMe,, CHaS1Me;OMe, CH,S1Me; OCHMe;,
CH381Me;,0CH,CHMe,, CHMeSiMe;, CHMeSiMe;OMe, (CH,),S1Mes, (CH,).S1Me;Et,
(CH,),S1Me;CHMez, (CH;)2S1Me;CMes, (CHz);:S51Me;CH;CHMe;, (CHz)2S1Me;CH,CH:Me,
(CH;):S1iMe;CHzCMe,, (CHz)2SiMe;OCHMe;, (CH;)2S1Me;OCH,CHMe,;, CHMcCH;S1Me,,
CHMeCH,S1iMig;Et, CHMeCH;S1Me; CH;CH;Me, CHMeCH,S1Me;CHMe;,
CHMeCH;5:1Me;CMe;, CHMeCH;S1Mes,CH,CHMe;, CFMeCH;SiMe;,
CHMeCH,CH;S1Me;OMe, CHMeCH;S1Me; OCHMe;, CHMeCH;S1Me; OCH;CHM e;,
CH;CHBMeSiMe,, CH;CHMeSiMe;Bt, CH;CHMeS1Me,CHMe;, CHMeCHMeSiMes,
CMe;CHaS1Me;, (CH,)351Mes, (CHz);51Me;Et, (CHz),S1iMe;CHMe;,,
{CH3)18:Me,CH;CHMe;, (CH2)2S1Me;OMe, (CH;):SiMe;OCHMe;,,
(CH2):81Me;OCH;CHMe;, CHMeCH,CH,S1Me,;, CHMeCH,CH2S1iMe;Et,
CHMeCH,;CH;S1Me;CHMe;, CHMeCH,CH,CH,51Me;OMe,
CHMeCH;CH;S1Me;OCHMe;, CMe=CHS1Me; or CH,CH;SiMe;OMe

Most preferably R? 1s StMes, SiMe;Et, SiMe,CHMe;, SiMe; CH,CHMe;,
SiMe;CH,CMe;, (CHz):51Me;,, (CH;),S1Me;Et, (CH,),S1Me;CHMe;, (CH;)2S1Me;CMes,
(CI-I;):S:MezCI‘I;CI-IMe;, CHMeCH3S81Me,, CHMeCH;S1Me;Et, CH,CHMeS1Me;,
CMe;CH,S1Me; or (CH;)3S1Mes

Nitrogen atoms in the Het nng are, independently, either unsubstituted or substituted by
R' When R* 15 & substituent on a2 mtrogen atom 1t 18 preferably C; 3 alkyl, C).3 haloalkyl or
methoxymethylene, more preferably C, ; alkyl, CF3, CF;Cl, CHF,, CHyF or
methoxymethylene, even more preferably methyl, CHF; or methoxymethylene, yet more
preferably methyl or methoxymethylene, and most preferably methyl

Carbon atoms 1n the Het nng which are not bonded to the atom substituted by CXNR'
are, mndependently, either unsubstituted or subshituted by R* When R* 15 a subshtuent on a

/4
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carbon atom which 1s not bonded to the atom substituted by CXNR' it 1s preferably halogen,
Cy.3alkyl, C; ; haioalky] or methoxymethylene, more preferably chloro, methoxymethylene,
CH,, CHF: or CF, yet more preferably chloro, CH;, CHF; or CFs, and even more prefetably
CHj or CF;

There may be one or two carbon atoms 1n the Het nng bonded to the atom substituted by
CXNR!, such carbon atoms are, independently, either unsubstituted or substituted by R*
‘When R*1s a substituent on a carbon atom bonded to the atom substituted by CXNR! 1t 1s
preferably halogen, C, 3 alkyl or C;.3 haloalkyl, more preferably chloro, fluoro, bromo,

Cia alkyl, CF,, CFaCl, CHF; or CH;F, and even more preferably chloro, fluoro, bromo,
methyl, CF, CHI'; or CH;F )

More preferably, when there 13 only one carbon atom 1n the Het ring bonded to the atom
substituted by CXNR' that carbon atom 15 substituted by R*

More preferably, when there are iwo carbon atoms :n the Het nog bonded to the atom
substituted by CXNR' one such carbon atom 15 substituted by R* end the other carbon atom 15
erther unsubstituted or 1s substituted by fluoro, chloro or methyl

Most preferably the combination of Het, R* and CXNR! 15
1-Me-3-R*-4-CXNR' pyrezolyl, 1-Me-3-R*4-CXNR' pynrolyl, 2-Me-3-R*-4-CXNR' thiazolyl
or 2-R*3-CXNR' pyndinyl

Preferably X 18 oxygen

Preferablyris 0

When a compound of formula (T) 18 an N-oxide then 1t 15 preferred that Het 18 pyndinyl
substituted by one to three groups R*

I’"l!

Throughout this description, Me 15 used to represent the methyl group Likewise, Et
represents the ethyl group

Thiophenes of formulae (Ila) and (1Ib)
R
S
S\ /Z @\A
R® A
(lla) (1Ib)
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where R? 1s as defincd above and A 1s NHz, NHCH(O), optionally substituted
(Cy4)alkylC(=Q)NH, optionally substituted (C;.4)alkylOC(=0)NH, halogen or N=C(C¢H;),
are useful as intermediates in the preparation of compounds of formula (I)

Compounds of formulae (lia) and (IIb) where R® 1s SiMe;Et, SiMe;CHMe;,,
SiMe;CH;CHMe;, SiMe;CHCMe,;, CH=CHS1Me;, (CHz);:SiMe;, (CHz)2S1Mej Et,
(CH,);:5:tMe;CHMe;, (CHz);S1Mc;CMe;, (CH;);S1Me, CH,CHMe;, CHMeCH,SiMe;,
CHMecCH,;SiMe;Et, CH:.CHMeS1Me;, CMe; CH;S1Me; or (CH;)3S1Me;, and A 1s ag defined
above [provided that A 15 not halogen when R? 1s S1Me;) are novel and are preferred as
intermedhates for the preparation of compounds of formula (I) Compounds of fonnulac (Tia)
and (1Ib) where R’ 15 SiMej and A 1s halogen are already known

Therefore, in another aspect the present invention provides & compound of formula (IIa)
or (IIb) where R 18 SiMe;, SiMe;Et, StMe;CHMe;, SiMe;CH;CHMe;, SiMe;CH;CMes, I
CH=CHSiMe;, (CHa)2SiMes, (CHa),SiMe;EL, (CHa).SiMe;CHMe,, (CH,)2S1Me;CMecs,
(CH;);51Me; CH;CHMe;, ClIMeCH;S1Me;, CHMeCH,;S1Me;Rt, CH,CHMeSiMe;,
CMe;CH3S1M ey, (CH;);SlMe':;. and A 15 NH;, NHCH(O), optionally substituted

(Cr4)2lkylC(=O)NH, optionally substituted (C,_4)alkylOC(=O)NH, halogen or N=C(C¢Hs)z,
provided that A 1s not halogen when R? 15 SiMe,

1E2 COmpOuTics O [ImiLed (i), (14 3 (I3) Mey XIS &> C© SErers SeCmcts or
ophical 15omers or in different tautomenc forms This invention covers all such 1somers and
tautomers and mixiures thereof 1n all proportions as well as 1sotopic forms such as deuterated
compounds
‘The compounds 1n Tables 1 to 28 below 1llustrate particularly preferred compounds of
the nvention, 1n wiuch RY, R® and R’ are each, independently, examples of R* as defined

above

Table A rcpresents Table 1 (when A 15 1), represents Table 2 (when A 15 2), represents
Table 3 (when A 15 3) and represents Table 4 (when A 1s 4)
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T1able A
Componnud R R’ R’ R* R" [X
No
Al H SiMe; H Me CFh |O
A2 H SiMe; H Me CFH |O
A3 H CH,S1Me; H Me Cr |O
A4 H CH;S1Mey H Me CF |[S
AS H CH;S1Me; H Me CrH | O
A6 propargyl CHzS1Me; H Me CF |O
A7 H CHMeS1Me; H Me CFy |O
A8 H CHMeS1Me; H Me CFH | O
A9 H CHMeS1Me; H Me CF; |S
A1l0 propargyl CHMeS1Me, H Me CF; |O
All allenyl CHMeS1Mc3 H Me CF, |O
A12 COMe CHMcSiMe, H Me CF; |O
Al3 H CHMeSiMey F Me Me |O
Al4 H (CH2)2.81Me3 H Me CF, |O
A5 H (CHz)251Mey H Me Ch |S
A.16 H (CHz):StMe; H Me CFH | O
A17 propargyl (CH,).S1Me; H Me CF;y |O
Al8 H (CHz):S5:Mcy F Me Mc |O
A19 H (CH;)2S1Me; H |CHOMe| CF; |O
A20 H (CH3)2S1Me; H | CH,OMe | CF:H | O
A2l H CHMeCH,S1Me;, H Me CF |0
A22 H CHMeCH;S1Me; H Me CF; |S
A2} H CHMeCH,;S:1Me; H |[CHOMe| CF; |O
A.24 H CHMeCH,S:1Me; H Me CFRH | O
A25 H CHMeCH;S51Me; H Me CFRH | S
A26 propargyl CHMeCH;S1Me; H Me Ch {0
A27 allenyl CHMeCH;S1Me, H Me Ch |O

S~

€3

[?
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A28 propargyl CHMeCH:S1Me; H Me CFH |0
A29 allenyl CHMeCH2S1Me, H Me CFH |O
A30 H CHMeCH;S1Me; F | Me | Me |O
A3l COMe CHMcCH;S1Me; H Me | CF |[O
A32 H (CH2):SMey H Me |[CFRH|O
A33 H CH;Si{Meg)Et H Me | CF |O
A34 H CH;Si(Me;)Et H | Me |CRH|O
A35 H CH;S1(Me;)CHMe; H Me CFy, [O
A3l6 H CHzSi(Mez)CHMe; H Me CFH |0
A37 H CH;51(Me;)OMe H Me | CF; |O
A38 H CH;Si(Me;)OMe H Me |CFH|O
A39 11 CH;CH,S1(Mcz)OMe H Mc | CFy |O
A 40 H CHMeSi(Mez)OMe H| Me | Ch |O
A4l H CHMeSi1(Me)OMe H Me |CFRH|O
A 42 H CH;CH;S1(Me;)OMe H Me | CFH |O
A43 H C(Me)=CHS1Mes H Me | CF; |O
A 44 H SiMe; H Me | CHF [O
A 45 H (CHz)251Me; H Me CHzF |O
Ad6 H CH;CHMeS1Me; H Me CH.F | O
A&7 H CH,CHMeSiMe; H Me | CFy |O
A 43 H CH,CHMeSiMe, H Me |CFH |O
A49 H CHMeCH,SiMe; H Me |CHF|O
AS50 H CMe;CH,SiMe; H Me | CFR |O
A5l H CMe;CH,SiMe; H Me | CFH |O
A 52 H CHMeCHMeS1Me; H Me |CFH|O
A53 H CHMeCHMeSiMe; H Me | CF, |O
A 54 H CH;CMe;S1Me; H Me Cr; |O
ASS H CH,CMe,SiMe; H Me |CFH|O
AS6 H CHMe(CH,);S1Me; H Me | CFH |O
A 57 H CHMe(CH;),81Me, H Me | CF, |O

&
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A 58 H (CH;):Si(Mez)(CHz):Me | H Me |CFH]O
A 59 H (CH;):S1(Mez)(CHz):Me H Me CF |O
A 60 H CHMcCH;Si(Me)CMe; | H Me | CI; |O
AGl H C(=CH;)CH:S((Me;)CMe; | H Me | CFs [O
A 62 H C(=CHz)CH;S:(Me;)CH:Me | H Me | CF, |O
A63 H (CH;)281(Me)CH;Me H Me | CH |O
A G4 H CHMeCH;S1(Mez)CH,Me | H Me | CF |O
AGS H (CHz)281(Mez)CHMe; H Me | CF JO
A 66 H CHMeCH;Si(Mcz)CHMe, | H Me | CF |O
A67 H | CHMeCH;Si(Me;)CH.CHMe; | H | Me | CF, |O
A 68 H Si(Mc;)CHzMe H Me |CFH|O
A69 H Si(Me;)CHzMe H Me | Ch |O
AT0 H Si(Me;)CHMe; H Me | CF |O
AT H Si(Me;)CHMe; H Me | CFH |O
A72 H Si(Me;)CH;CHMe, H Me | CFH |O
AT3 H Si(Mc;)CH;CHMe;, H Me | CF |O
A74 H C CCH;SiMe; H Me | CF, |O
A75 propargyl (CHy:S1Me, H Me CFH | O
A6 allenyl (CH;):S1Me; H Me CFH |O
AT allenyl (CH:S1Me; H Me | CF |O £
AT8 H (CHahSiMe;, H Me |CFCI[O
A9 H (CH2)sS1Mes H Me Crh |O
A 80 H (CHy):81Me;, Br | Me | CF; |O
A8l H (CH;)2:S1Me; Cl Me CF {O
A82 H (CH):S1Me; H Me | Me |O
A 83 H C CSiMe; H Me | CR |O
A4 H C CSiMe; H Me CFH |O
A 85 CHO (CH;1:S1Me, H Me |CFRH|O
A86 CHO (CH2)251Me; H Me | CF |O
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Table 1 provides 86 compounds of formula (Ia) where R, R®, R, R%, R’ and X are as
defined in Table 1

S\ IZ
R\ N\ R
Rr'
uf \ e (1)
)
R.

I'able 2 provides 86 compounds of formula (Ib) where R, R3, R%, R6, R” and X are as
defined in Table 2

/ ib .
"‘nla\ 8 (i)
.Rl
Table 3 provides 86 compounds of formula (Ic) where R', R%, R5, R®, R? and X arc es
defined 1n Table 3

S
0
R} I‘i R
5 ()
T
R

Table 4 provides 86 compounds of formula (d) where R', R, R%, RS, R” and X are as
defined in Table 4

/ \ R (id)

20
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Table B represents Table 5 (when B 1s 5), represents Table 6 (when B 15 6), represents
Table 7 (when B 15 7) and represents T'able 3 (when B 15 8)

Table B

Compound R R’ R’ R® X
No
Bl H SiMe; Me CF 0
B2 H SiMe; Me ChRH | O
B3 H CH;SiMe; Me CF; o)
B4 H CH;S51Me; Me Cry S
BS A CH:SMe; Me CFH | 0 4
B6 propargyl CH;S:iMe; Me CF, o
B7 H CHMeSiMe; Me CF, | O
B8 H CHMeSiMes Me ChH | O
B9 H CHMeSiMe; Me CF; S
B10 propargyl CHMeS:iMe; Me CF, o)
B 11 allenyl CHMeS1Me; Me CF, 0
B12 COMe CHMeS1Me; Me CF, o
B13 H CHMeSiMes Me Me 0
B 14 H (CHz2)25:Me; Me CF, o)
B15 H (CHz),S1Me; Me CF, | S F
B16 H' (CH3);S1Me; Me CFRH | ©
B 17 propargyl (CH2y:S51Me; Me CF; 0
B18 H (CHz):SiMe; Me Me 0
B 19 H (CHz):S1Me; CF; CFh | O
B20 H CHMeCH;S1Me, Me CF; &)
B2l H CHMeCH,;S1iMe; Me CF, S
B 22 H CHMeCH,;Si1Me; Me CFH 0
B23 H CHMeCH;S1Me; Me CFrH S
B24 propargyl | CHMeCH,;SitMe; Me CF; 0
B25 propargyl | CHMeCH,SiMe, Me CF:H 0O
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B 26 H CHMcCH;S1Me; Me Me 0
B 27 H CHMeCH2S1Me, CF, CF; 0
B28 COMc CHMeCH;S1Me, Me CF o)
B29 H (CHz);S1Me, Me CF o)
B30 H (CH2)3S1Me; Me ChRH | O
B 31 H CHzS1(Me;)Et Me CFs o
B 32 H CH;S1(Me,)Et Me CRH | O
B33 H CH,S1(Me;)CHMe; Me CFs3 0]
B 34 H CHaS1(Me;)CHMEe, Me CF:H 0
B 35 H CH;CHMeS1Me; Me CF, o
B 36 H CH;CHMeS1Me; Me CriH | O
B 37 H CMe;CH2S1Me; Me CF; O
B 38 H CMe,CH,SiMe; Me CRH | O
B39 H CHMeCHMeS1Me; Me CRH [ O
B 40 H CHMeCHMeS:1Me; Me CF; 9
B 41 H CH,;CMe;StMc; Me CF, 0 |
B 42 H CH,;CMe;S1Mie; Me CF.B o)
B 43 H CHMe(CHZ)aS1Me; Me ChRH [ O
B 44 H CHMe(CH;)2S1Me; Me CF, 0O
B 45 H (CH2):S1Me; CHOMe |[CHpMe| O
B 46 H (CH.);:S1Me; CHOCH;Me |CHMe| O
B 47 H SiMe;CH,CHMe; Me CFy 0

Teble 5 provides 47 compounds of formula (le) where R', R*, R®, R® and X are as

defined 1n Table 5

(le}

22
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Table 6 provides 47 compounds of formula (1f) where R', R, R* R®and X are as

defined 1n Table 6
R .S
)
a
p T
'y R (n
14
5 Table 7 provides 47 compounds of formula (Ig) where RY, R, R, R® and X are as
defined in Table 7 e
S
S\ /Z
R N R
(19)

NeL O

Table 8 provides 47 compounds of formula (Ih) where R!, R3, R3, R® and X are as
10  definedin Table 8

R (th)

N0

Table BB represents Table 9 (when BB 15 9) and represents Table 10 (when BB 15 10)
15
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Table BB
Compound R R’ R’ R® X
No
BB 1 H CH;S1Me; Me CF; S
BB 2 H CHMeS1Me; Me CF, S
BB3 H (CH2:S1Me, Me Ch, S
BB 4 H CHMeCHaS1Me; Me CF, S
BB 5 H CHMeCH;S1Me; Me CE:H S

Table 9 provides 5 compounds of formula (l1) where R, R}, RS, RS and X are as defined

1n Table 9
S
S\ /Z
R} N R
I\ R (h)
N N
\N/

L
iR

(4]

Table 10 provides 5 compounds of formula () where R!, R3, R5, RS and X are as
defined 1n Table 10

R
N/\ )N )

10

Table C represents Table 11 (when C 1s 11), represents Table 12 (when C1s 12),
represents Table 13 (when C 15 13) and represents Table 14 (when C 1s 14)
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Table C
Compound R R’ R® R® R | x

No

o | H SiMe; Me Me H 0
C2 H SiMe; Me Me H o
C3 H CH;S1Me; Me Me Me (0]
C4 H CH;S1Me; Me Me CF3 o
C5 H CH251Me; Me Me H O
Cé6 propargyl CH;S1Me; Me Me CF, 0
Cc7 H CHMeSiMe; Me Me CF; 0
Cs H CHMeSiMe; Me Me Me O
C9 H CHMeS:1Me; Me Me Me S
c10 propargyl CHMeS1Me; Me Me Me o
Cli allenyl CHMeSiMe; Me Me Me O
Cl2 COMe CHMeS1Me, Me Me Me 0
Ci13 H CHMeS1Me; Me Me Me o
Cl4 H (CH;)>;S1Me; Me Me CF, 0
C15 H (CH,)2S1Me; H H CFy O
Cl16 H (CH;)2S1Me; H H CF3 S
C17 propargyl (CH;);S1Mes H H CF, 0
Cis H (CHz)2S1Me; Me Me H O
c19 H CHMeCH;S1Me; H H CF; 0
C20 H CHMeCH,81Me; H H CF; S
c2l H CHMeCH,S1Me; Me Me Me 0]
c22 H CHMeCH,SiMe; H Me CF, (o)
C23 H CHMeCH;S1Me; | Me Me H o
C24 COMe CHMeCH,S1Me; | Me Me H o
Ca5 propargyl CHMeCH;SiMe; | Me Me H 0]
C26 allenyl CHMeCH,S1Me; | Me Me H O
c27 propargyl CHMeCH;S1Me3 | Me Me Me 0)

FE

Ay
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C28 allenyl CHMeCH:S1Me; | Me Me Me 0
C29 COMe CHMeCHaS1Me; | Me Me Me 0
Cio COEt CHMeCH:SiMe; | Me Me Me ¢}
C3l H CH,CHMeSiMe; H H Cr; o)
C32 H CH;CHMeSiMe; H H CF; S
C33 H CH;CHMeS1Me; Me Me Me (o)
C34 H CH,CHMceS1Me; H Me CF; (0]
C35 H CH;CHMeS:iMe, Me Me H 0

Table 11 provides 35 compounds of formula (k) where R', R}, R*, RS, R” and X are a5
defined 1n Table 11

R (Ik)

Table 12 provides 35 compounds of formula (1) where R', R, R%, RS R” and X are as
defined in Table 12

Y (i

Table 13 provides 35 compounds of formuia (Im) where R!, R?, R®, R®, R” and X are as
defined in Table 13

(Im)

26
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Table 14 provides 35 compounds of formula (In) where R, R?, R%, R%, R and X are as

defined n Table 14

Table D represents Table 15 (when D 1s 15), represents Table 16 (when D 1s 16),
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(In)

represents Table 17 (when D 15 17) and represents Table 18 (when D 15 18)

TableD

Compound No R R’ R [ X
D1 H SiMe, Me 0
D2 H SiMe; CF; O
D3 H CHz;S1Me; Me (0,
D4 H CH;S1Me; Cr, S
D5 COMe CH;S1Me; Me o)
D6 propargyl CH;SMe; Me 0]
D7 H CHMeSiMe; Me 0
D§ H CHMeS1Mey CF, O
D9 H CHMeS1Me; CF, S
D10 propargyl CHMeS1Me; Me O
D11 allenyl CHMeS1Me; Me 0
D12 COMe CHMeSi1Me, Me o
D13 propargyl CHMeS1Me; CF, 0
D14 H (CHy)281Mes Me 0
D15 H (CHz):81Me3 Ch, O
D16 H (CHa2):S1Me; CF, S
D17 propargyl (CH;)251Me; Me 0

2%

L3
¥
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D18 COMe (CH;):S1Me; Me O
D19 H CHMeCH SiMe; Me o)
D20 H CHMeCH1S1Me; CFs 0
D2l H CHMeCH S1Me; CF, S
D22 propargyl CHMeCHaS1Me; Me 0
D23 allenyl CHMeCH:S1Me; Me o]
D24 COMe CHMeCH;S1Me; Me 0
D25 prapargyl CHMeCH,S1Me; CE; 0
D26 allenyl CHMeCH,SiMe; CrI; 0
D27 COMe CHMeCH,;SiMe; CF, o
D28 allenyl CHMeCH;SiMe; Me 0
D29 H (CH3)2S1Me; Me 0
D30 H (CH2):S1Me;3 CF, 0
D3l H CH,CHMeS:Me; Me 0
D32 H CH,CHMeSiMe; CF, 0

Table 15 provides 32 compounds of formula (fo) where R', R?, R® and X are as defined
mm Table 15

N 1 (lo}

Table 16 provides 32 compounds of formula (Ip) where R', R®, R and X are as defined
in Table 16

N
X (Ip)
R’
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Table 17 provides 32 compounds of formula (Iq) where R, R®, R® and X are as defined

i Table 17
S
2
R
(s_ { :R- (la)
5 0

Table 18 provides 32 compounds of formula (Ir) where R}, R?, R’ and X are as defined
1o Table 18

R S
\Q
S N‘R1 (Ir)
o
10 o
Table E represents Table 19 (when E 18 19), represents Table 20 (when E 1s 20),
represents Table 21 (when E 1s 21), represents Table 22 (when E 1s 22), represents Table 23
(when E 15 23) and represents Table 24 (when E 15 24)
15 Table E
Compound No R R’ R’ X
El H SiMe; Cl o)
E2 H SiMe; CF; O
E3 H CH;S1Me; Cl 0
E4 H CH;S1Me; Br 0
ES H CH;SiMe; CF, 0o
EG propargyl CH3S1Me; Cl o
B7 H CHMeS1Me; c 0
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ES H CHMeSiMe; Br | O
E9 H CHMeS1Mcy CF; 0O
E10 propargyl CHMeS1Me; Cl 0
EN allenyl CHMeSiMe; Cl o
E1l12 COMe CHMeS:1Me; Cl O
E13 H CHMeS:Me; Cl S
E 14 H (CHz):SMe; ct | o
~ B15 H (CH;)2S1Me, Br s)
E 16 H (CH;):S1Mey ChH o)
E 17 propargyl (CHz):S1Me; Cl 0
E 18 COMe (CH2):S1Mc; Ci 9)
E19 H CHMeCH;S1Me; Cl 0
E20 H CHMeCH;S1Me; Cl S
 E21 H CHMeCH:S1Me; Br 0
E 22 H CHMeCHa2S:1Me; Ch (0]
E23 prepargyl CHMeCH,S1Me; Cl 0
— E24 allenyl CHMeCHSMe; | Cl | O
E 25 COMe CHMeCH;S1Me, Cl 0]
E26 propargyl CHMeCH,S1Me, Br )
E 27 allenyl CHMeCH3:S:1Me; Br o)
E 28 COMe CHMeCH;S1Me; Br 0
E29 COCH;OMe| CHMeCH;S1Me; Cl 0
E 30 COCH;0Me | CHMeCH,S1Me; CF; 0)
E31 H (CH3)s81Me; Cl O
E 32 H (CHz):81Me3 Br O
E33 H (CHz)xS1Mey CF, o)
E 34 H CH,CHMeS1Me; ChH 0
E 35 H CH;CHMeS1Me; cl 0
E 36 H CH;CHMet1Me, Br 9)
E 37 H SiMe,CH;Me CF 0

30
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E 38 H SiMe;CH;Me cl | o
E39 H SiMe,CH;Me Br (o)
E 40 H SiMe;CHMe, CF; 0
E41 H SiMe,CHMe, Ci o
B42 H SiMe,CHMe; Br 0
E43 H SiMe;CH;CH;Me CF, 0
E 44 H S1iMe,CH,CH;Me Ci 0
E 45 H SiMe;CH,CH;Me Br o)

Table 19 provides 45 compounds of formula (Is) where R', R3, R? and X are as dcfined

S
2
N R
=N

5 Table 20 provides 45 compounds of formula (It) where R', R?, R® and X are a5 defined

R
¥
(%:’R‘ ()
=N

Table 21 provides 45 compounds of formula (fu) where R', R?, R® and X are as defined

m Table 19

in Table 20

in Table 21

10

N\
\=y

S
2
R
R (lu}

N
3

R

3/
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Table 22 provides 45 compounds of formula (Iv) where R', R3 R’ and X are as defined
in Table 22

\ (Iv)
N/ \ RsR
\s=y

Tablc 23 provides 45 compounds of formula (Iw) where R', R, R’ and X are as defined
in Table 23

S\ /Z

N R

\ (Iw)
7\ _ K
=N

Table 24 provides 45 compounds of formula (Ix) where R', R}, R® and X are as defined

in Table 24
RA__S
M

Vi { \R1 (ix)

N=N
Table 25 provides 10 compounds of formula (Ty) where R” and (R?), are as defined 1n

Table 25
/
h{N / /Eﬁ(R )
/

SiMe,
(ly)

3~
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Xable 25

Compound Number R ®Y,
251 CF, 2-Cl
252 Ch, 5-Cl
253 CF; 2-Br
254 CF; 5-Br
255 CE;H 2-Cl
256 CFH 5-Cl
257 CFH 2Br
258 CF:H 5-Br
259 CFa 2-C},5-Cl
2510 CF:H 2-Cl1,5-Cl

Teble 26 provides 10 compounds of formula (Iz) where R” and (R?); arc as defined 1n

Table 26

Ma,Si
O
S 2
/ F
Me
(1z)
Table 26
Compound Number R’ ®),
261 CFs 4-Cl
262 CF 5-Cl
263 CF; 4-Br
264 Chk; 5-Br

L
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265 CF, 4-C1,5-Cl
266 CF.H 4-Cl
267 CFRH 5-Ci
268 CIH A-Br
269 CF;H 5-Br
26 10 CI:H 4-C),5-C}

Table G represents Table 27 (when G 15 27) and represents Table 28 (when G 1s 28)

Table G
Compound R? A
O Number

Gl (CH;)281Me; NH;
G2 (CH3)2S1Me; NHCHO
G3 (CH2):S1Me; NHCOOC(CHa)s
G4 (CHy):S1Me; Br
GS (CHa):SiMey N=C(CsHs):
Geé6 (CH;)2S1Me; NHCOC(CH,)s
G7 CHMeCH;51Me; NH:
G8 CHMeCH;S1Me; NHCHO
G9 CHMeCH;SiMe; NHCOOC(CH;);
G10 CHMeCH;S51Me; Br
G11 CHMeCH,;S1Me; N=C(C¢Hs)2
G12 CHMeCH;S1Me; NHCOC(CHai)s
G13 SiMe, NHCHO
G14 S1iMe2CH;CHMe; NHCHO
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Table 27 provides 14 compounds of formula (Ia) where R? and A are as defined 1n
Table 27

S
R’@A

(lla)
Table 28 provides 14 compounds of formula (IIb) where R? and A are as defined n
5 Table28

7]

(Ib)
Throughout this descniption, temperatures are given in degrees Celsius, "NMR" means
nuclear magnetic resonance spectrum, MS stands for mass spectrum, and "%" 1s percent by

weight, unless corresponding concentrations are indicated in other uruts

10 The following abbrevialions are used throughout this description
mp = melung point bp= boilingpomnt.
s = singlet br = broad
d = doublet dd = doublet of doublets
t = tnplet q = quartet
m = multiplet ppm = parts per million
qd= quartet of doublets sext= sextet

Table 29 shows selected melting pomnt ,selected NMR data, all wath CDCl, as the
solvent (unless otherwise stated, 1f 2 mixture of solvents 1s present, this 18 indicated as, for
example, (CDCl; / ds-DMSQ)) and charactenstic mass spectrum signals (no attempt 1s made

15  to hst all charactensing data in all cases) for compounds of Tables 1 to 28

35
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Lable 29
Compouund - 'HI-NMR data (ppm/multaphicity/number of Hs) mp /(°C)
Nunber or mass spectrum signal

114 140-142
116 145-147

21 121-124

22 B5-88
214 109-111
216 140-142
272 57-59
273 70-71
275 80-83
276 74-76
284 130-133
2 85 (M’ +Cl) 420

61 88-92
614 74-77
6 47 oM +H) 407

201 04 (5,9), 745 (m,1), 7 6(d,1), 7 8 (d,1), 8 2 (br,1), 8 25 (m,1),

B6(m,1)

20 14 ’ 106-110
272 M- 226

274 0 0(s,9), 0 8(m,2), 2 6(m,2), 6 9(d,1), 7 2(d,1) 126-128
281 0 05(s,9), 0 85(m,2), 2 6(m,2), 3 3{br5,2), 6 6(d,1), 6 9(d,1)

282 52-53
283 0 0(s,9), 0 9(m,2),1 4(s,9), 2 6(m,2), 6 O(br s,1), 7 0(m,2)

The compounds according to the present invention may be prepared according to the

following reaction schemes, in which, unless otherwise stated, the definihion of each vanable

18 as defined above for a compound of formula ()

There are a number of altemnative methods for prepaning a compound of formula (1)
ethod A

A compound of formula (I) may be prepared by reacting a compound of formula (Ia) or

(1) [1n which A 15 NH;, NHCH(O), optionally substituted (C;.4)alkylC(=O)NH or optionally
substituted (C,.4)alkylOC(=0)NH]} with a compound of formula Het-C(=0)OR’ [where R’ 15
C, salkyl] n the presence of a strong base [for example NaH or sodium

bexamethyldisilazane], in a dry polar solvent [preferably THF] and at a temperature between —
10°C and the boiling point of the solvent [preferably at ambient temperature] The article by
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J Wang et al [Synlett 2001, 1485] provides delails of analogous preparalions When A 1s
NHCH(O), opt:onally substituted (C,4)alkylC(=O)NH or optionally subst:tuted (C;_
4)alkylOC(=0)NH, and a compound of formula (I) in which R' 15 H 13 desired, then hydrolysis
according to Method E below must follow

Method B

A compound of formula (I) may be prepared by reacting a compound of formula (IIz) or
(Iib) (where A 1s as defined above in Method A] with 2 compound of formula Het-C(=0O)R"’
[where R'* is OH or a leaving group, such as C}, Br, F or OC(=0)C, 4 alkyl] 1n an inert
orgamc solvent [such as ethylacelate, dichloromethane, dioxane, THF or DMF] and at a
temperature between —10°C and the boihing pomnt of the solvent [preferably at ambient ¢
temperature] IfR”1s OH, then the reaction 18 camed out m the presence of an activating
agent [for example BOP-C1] and two equivalents of a base [such as a terhiary armine, an
morgamc carbonate or a hydrogen carbonate] Altematively, 1f R” 1s a leaving group, then the
reaction 1s camed out 1n the presence of at least one equivalent of base [for example pynidine,

&

a tertiary amine, an 1orgamc carbonate or a hydrogen carbonate, 2 stronger base, such as NaH
or sodium hexamethyldisiiazane 18 used when A 1s NHCH(O), optionally substituted
(C1-0)alkylC(=0)NH or optionally substituted (C;.¢)alkylOC(=0)NH] If 2 compound of
formula () 1n which R 18 H 15 desired, then hydrolysis according to Method E must follow

Method C

A compound of formula (I) [where R! 1s as defined above but 15 not hydrogen] may be
prepared by reacting a compound of formula (I) [where R' 15 hydrogen] with a compound of
formula R'-L' [where R 15 a5 defined above but 1s not hydrogen, and L' 1s a leaving group,

-

such as Cl, Br, ], a sulfonate (for examiple a mesylate or a tosylate) or OC(0)C 4 alkyl] ina
solvent [such as an halogenated solvent (for example dichloromethane), an ether, ethylacetate,
DMTF or even waler (as a biphasic mixture, optionally in the presence of a phase transfer
catalyst such ag tetrabutylammonium hydrogensulfate)] and mn the presence of 2 base [such as
a tertiary amune, an alkal carbonate, an alkah bicarbonate, an alkalh hydroxide or NaH, though
when L! 15 O(CO)C, 4 alkyl then stmply heating without base 1s possible]

Method D

A compound of formulz (I} may be prepared by reacting 2 compound of formula (IIa) or

(IIb) [where A 15 halogen, preferably bromo or 10do] with a compound of formula
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Het-C(=0)NH3 1n the presence of a Cu(I) compound and an aprotic solvent [such as a cychc
ether, for example dioxane] at an elevated temperature and preferably at reflux It 1s preferred
that Cul 15 used at 2% to 100%mole/mole, relative to the compound of formula (1Ib), 1n the
presence of a 1,2-diamine (such as 1,2-diamino cyclohexane or ethylene diamine) as a ligand-
forming substance and at least one equivalent of a base (such as an alkal carbonate or an
alkel phosphate) The article by A Xlapars et al J Am Chem Soc 123, 7727 (2001) provides
details of analogous preparations

Method B

A compound of formula (I) (where R' 15 H] may be prepared from a compound of
formula (I) [wherc R' 1s as defined above, but 1s not H] by acidic or alkaline hydrolysis For
thus purpose the compound 13 treated with aqueous acid or base, for example HCI, HBr or an
orgamc hydroxide [such as sodium-, potassium-, calcium- or banum-hydroxide] 1n an
appropnate solvent which s preferably mixable with water [for example THF, dioxane, a
lower alcohol or water 1tself] at ambient or elevated temperatures

etho

A compound of formula (I) {where R 15 H) may be prepared from a compound of
formule (Ifa) or (Ib) [where A 158 N=C(C¢Hs),] by converting A to NHz, for example
according to methods descnibed by J Ahman et al Tetrahedron Letters 38, 6363 (1997) and
proceeding according to Method A or Method B, preferably without 150lation or punfication
of the intermediates

Some compounds of formulae (Ia) end (TIb) are already known, novel compounds of

formula (TJa) or (IIb) may be prepared according to the following synthetic strategies which
are depicted 1n the following scheme and described below

HorT g 3
Step 2
Flome =
2
(R Ps Ry ps ®) Ps
(1)) (V) Step 3

(lta) or (ilb)

3&
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Step [ Starting from a suttable precursor of formula (1) winch carries a precursor
substituent PS [which 15 a protecied or free amino function, a substituent which may be
converted to NH; 1n a Jater stage of the synthesis or a precursor group for A as defined above)
and, optionally, a substituent 1 [which 1s converlible to “Si", a silicon contaumng substituent
whuch 15 either R? as defined above or 1s a precursor for such R?) an appropniate Si-containmg
functionality (“S:™) 1s introduced into the ortho-position to give a compound of formula (IV)

Step2 If necessary, the introduced “S1* group 18 further mampulated to form the
desired substituent R® 1n a compound of fonnula (V)

Step 3 Deprotection if necessary or conversion of the precursor substituent to yield

31

substituent A, giving a compound of formula (Ila) or (TIb) t Y

Steps 2 and 3 may also be camed out in reversed order

Examples of protecting groups for the NH; functionality are formyl, acyl, haloacyl,
tnalkylsﬂg!l, (subslituted)benzyl and alkoxycarbonyl A more comprehensive hist of methods
for protection and deprotection ofiaromatic and heteroaromatic amnes which are useful in the
context of the present invention may be found in T W Green and P G M Wauts, Protective
Groups 1n Organic Synthesis 3™ edition p 503-614 (Whley 1999)

Examples for precursor subsutuents PS arc mitro and azido [both of which may be
converied to NH; by reduction or hydrogenation], carboxyl and carboxy denvatives [which
may undergo rearrangements to form 1socyanates, for example by Curttus-, Schrmdt- or
Hofimann-degradation] and halides and triflates [which may be converted to NH; 1a protecied
or unprolected form via palladium catalysed aiination reactions curreatly kmown under the -
name “Buchwald Hartwig” reaction, see for example ] Ahman et al Tetrahedron Letters
38,6363 (1997) and X Huang et al , Org Lett 3, 3417 (2001) and references cited therein]

More comprehensive hists for useful precursor substituents for NHz may be found 1n
Rodd's Chermstry of Carbon Compounds III B and its supplements (Elsevier 1974,1981 and
1995) and 1n Compendium of Organic Synthetic Methods Vols 1-9 chapter 7 (Wiley
1971-2000)

For the introduction of S1-containing functionalities mto thienyl derivatives (step 1) &
large vanety of synthetic methods are accessible The chemust skilled 1o the art wall
understand that according to the methodology chosen for step 1 different groups T may be

-'.'l‘,‘
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used Examples of useful T substituents are halogens (such as Cl, Br and I), sul{onates (such
as tnflates, tosylales and mesylatcs), phosphates, Cy4 alkyl, Cy4 alkenyl and C;4 alkynyl

Manipulation of Si-contaimng functional groups (step 2) 18 widely known i the
Iiterature Recent overviews may be found in [he Chenustry of Organosilicon Compounds,
Vols 1-3, S Patay, Z Rappaport and Y Apeloig eds Wiley, 1989, 1998, 2001 and in Houben-
Weyl Science of Synthesis, Organometallics Vol 4, LFleming ed , G Thieme 2002
Examples of mampulations which are especially relevant to the present invention are
hydrogenatron or reduction of double or iriple bonds (or both) 1n the Si-containing group (see
Example 3, step B below), and functional group mampulation on the silicon atom (for
example conversion of halogens (o alkyl or alkoxy groups)

Laterature exaraples which 1llustrate some of the methods which may be used with
appropnate modification of Step 1 1n the above reaction scheme and whach are therefore
especially relevant to the preparation of compounds of formuls ([Ia) and (IIb) include
Tetrahedron 57, 5339 (2001), Tetrahedron 56, 2985 (2000), Tetrahedron 46, 2632 and 2632
(1990), W094/12505, J Org.Chemn 64, 2471 (1999), J Org Chem 55, 2993 (1990),

T Org Chem 51, 5286 (1986), US 4777262, Zh.Qbsches Khimy, 52, 2767 (1982), Chemica
Scripta 18, 192 (1981), ] Med Chem 45, 3022 (2002), A R M Alhson et Al , Tetrahedron
Letters 35, 4425 (1994), Tetrahedron Letters 25, 81 and 83 (1984), Tetrahedron Letters 30,
3735 (1989), Chemustry Letters 2001, 386, Chemistry Letters 1990, 2175 and references cited
therein

Surpnisingly, 1t has now been found that the novel compounds of formula (I) have, for
practical purposes, a very advantageous spectrum of actinities for protecting plants agamst
diseases that are caused by fungi as well as by bactena and viruses

The compounds of formula (I) can be used 1n the agncultural sector and related fields of
use as active ingredients for controlling plant pests The novel compounds are distingmshed
by excellent activity at low rates of application, by being well tolerated by plants and by being
environmentally safe. They have very useful curahve, preventive and systermic properties and
are used for protecting numerous cultivated plants The compounds of formula (I) can be used
to mhubit or destroy the pests that occur on plants or parts of plents (fruit, blossoms, leaves,
stems, tubers, roots) of different crops of useful plants, while at the same time protecting also
those parts of the plants that grow later, for example, from phytopathogenic microorganisms
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It 13 also possible to use compounds of formula (1) as dressing agents for the treatment of plant
propagation matenal, 1n particular of seeds (fruit, tubers, grains) and plant cuttings (for
example nce), for the protection agaimnst fungal infections as well as agamst phylopathogenic

fung: occurmng in the so1l

Furthermore the compounds according to present invention may be used for controlling
fung: 1n rclated areas, for example 1n the protection of techmcal matenals, including wood and
wood related technical products, 1n food storage, 1n hygiene management, etc

The compounds of formula (I) are, for example, effective against the phytopathogenic
fungy of the {ollowing classes Fungi imperfect (for example Botrytis, Pynculane,
Helminthosponum, Fusarium, Septoria, Cercospora and Allernana) and Basidiomycetes .
(forexample Rhizoctonia, Hemileia, Puccima) Additionally, they are also effective against the
Ascomycetes classes (for example Ventuna and Erysiphe, Podosphaera, Momlinia, Uncinula)
and of the OQomycetes classes (for example Phytophthora, Pythium, Plasmopara) Outstanding
activity has been observed againsi powdery mildew (Erysiphe spp) Furthermore, the novel
compounds of formula I are cffective against phytopathogenic bactena and viruses (for
example against Xanthomonas spp, Pseudomonas spp, Erwima amylovora as well as against
the tobacco mosaic virus)

Within the scope of present invention, target crops to be protected typically compnse the
following species of plants cereal (wheat, barley, rye, oat, nce, maize, sorghum and related
species), beet (sugar beet and fodder beet), pomes, drupes and soft fnut (apples, pears, plums,
peaches, almonds, cherries, strawbermies, raspbernes and blackberries), leguminous plants
(beans, lentils, peas, soybeans), o1l plants (rape, mustard, poppy, olives, sunflowers, coconut,
castor o1l plants, cocoa beans, groundnuts), cucumber plants (pumpkins, cucumbers, melons),
fibre plants (cotton, flax, hemp, jute), citrus frutt (oranges, lemons, grapefruit, mandanns),
vegetables (spinach, leituce, asparagus, cabbages, carrots, onions, tomatoes, potatoes,
papnka), lauraceae (avocado, cinnamomurm, camphor) or plants such as tobacco, nuts, coffee,
eggplants, sugar cane, tea, pepper, vines, hops, bananas and natural rubber plants, as well as
ornamentals

The compounds of formula (I) are used 1n unmodified form or, preferably, together with
the adjuvants conventionally employed in the art of formulation. To thus end they are conve-

mently formulated 1n known manner to emulsifiable concentrates, coatable pastes, directly
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sprayable or dilutable solutsons, dilute emulsions, wettable powders, soluble powders, dusts,
granulates, and also encapsulations, for example, in polymenc substances As with the type of
the compositions, the methods of apphcation, such as spraying, atomising, dusting, scallenng,
coating or pounng, are chosen 1n accordance with the intended objectives and the prevailing
crcumstances The compositions may also contain further adjuvants such as stabihzers,
antifoams, viscosity regulators, binders or tackifiers as well as fertihzers, microgutnient donors
or other formulations for obtaining special effects

Suitable camers and adjuvants can be solid or iquid and are substances useful n
formulation technology, {or example, natural or regenerated mineral substances, solvents,
dispersants, wetting agents, tackifiers, thuckeners, binders or fertiizers Such carners are for
example descnibed 1n WO 97/33890

The compounds of formula (I) are normally used 1n the form of compositions and can

be applied 1o the crop area or plant to be treated, sunultancously or 1n succession with further
compounds These further compounds may be, for example, fertihizers or micronutnient
donors or other preparations which influence the growth of plants They may also be selective
herbicides as well as insecticides, fungicides, baclencides, nematicides, molluscicides or
muxtures of several of these preparations, 1f desired together with further camers, surfactants
or apphcation promoting adjuvants customanly employed in the art of formulation

The compounds of formula (I) may be mixed with other fungicides, resulting 1n some
cases 1n unexpected synergistic acivihes  Mixing components which are particularly
preferred are azoles, such a5 azaconazole, BAY 14120, bitertanol, bromuconsazole,
cyproconazole, difenoconazole, diniconazole, epoxiconazole, fenbuconazole, fluquinconazole,
flusilazole, flutnafol, hexaconazole, imazall, imibenconazole, ipconazole, metconazole,
myclobutaml, pefurezoate, penconazole, pynfenox, prochloraz, propiconazole, suneconazole,
tebuconazole, tetraconazole, tnadimefon, tnadimenol, tnflunuzole, tnticonazole, pynmidinyl
carbmole, such as ancymidol, fenarnmol, nuarumol, 2-ammo-pynmdines, such as bupinmate,
dimethinmol, ethirimol, morpholines, such as dodemorph, fenpropidine, fenpropimorph,
spiroxamine, tridemorph, amlinopynmidines, such as cyprodinil, mepanipynm, pynmethanil,
pyrroles, such as fenpicloml, fludioxom), phenylamides, such as benalaxyl, furalaxyl, meta-
laxyl, R-metalexyl, ofurace, oxadixyl, benzinudazoles, such as benomyl, carbendazim,

debacarb, fubendazole, thiabendazole, dicarboximsdcs, such as chlozolinate, dichlozoline,
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tprodione, myclozoline, procymidone, vinclozoline, carboxamtdes, such as carboxin,
fenfuram, flutolaml, mepronil, oxycarboxin, thifluzamide, guanidines, such as guazatine,
dodine, minoctadine, strobilunues, such as azoxystrobin, kresoxim-methyl, metomnostrobin,
SSF-129, tnfloxystrobin, picoxystrobin, BAS 500F (proposed name pyraclostrobin), BAS
520, dithiocarbamales, such as ferbam, mancozeb, maneb, metiram, propineb, thiram, zineb,
ziram, N-halometliylthiotetrahydrophthalimides, such as captafol, captan, dichlofluamd,
fluoromudes, folpet, tolyfluamid, Cu-compounds, such as Bordeaux mixture, copper
hydroxide, topper oxychlonde, copper sulfate, cuprous oxide, mancopper, oxine-copper;
nitrophenol-denvatives, such as dinocap, mtrothal-1sopropyl, organo-p-denivatives, such asg
edifenphos, 1probenphos, 1soprotlnolane, phosdiphen, pyrazophos, tolclofos-mcthyl, vanous
others, such as acibenzolar-S-methyl, anilazine, benthiavalicarb, blasticidin-S,
chinomethionate, chloroneb, chlorothalonil, cyflufenamid, cymoxaml, dichlone, diclomezine,
dicloran, diethofencarb, dimethomorph, SYP-LI90 (proposed name flumorph), dithianon,
ethaboxam, etridiazole, famoxadone, fenamidone, fenoxami, fentin, feimzone, fluazinam,
Rusulfaymde, fenhexamid, fosetyl-alurmimum, hymexazol, iprovahicarb, IKF-916
(cyazofarmd), kasugamycin, methasulfocarb, metrafenone, nicobifen, pencycuren, phthaiide,
polyoxins, probenazole, propamocarb, pyroguilon, quinoxyfen, quintozene, sulfur, triazoxide,
tneyclazole, tnforine, vahidamyein, zoxamide (RH7281)

A preferred method of applying a compound of formula (I), or an agrochennal
composition which contains at least one of said compounds, 1s foliar application The
frequency of application and the rate of application will depend on the nsk of infestation by
the corresponding pathogen However, the compounds of formula I can also penetrate the
plant through the roots via the soil (systemic action) by drenching the locus of the plant with a
liquid formulation, or by applying the compounds 1n sohd form to the soil, for example, 1n
granular form (so1] application) In crops of water rice such granulates can be applied to the
flooded rice field The compounds of formula I may also be applied to seeds (coating) by
impregnating the seeds or tubers either with a liqud formulation of the fungicide or coating
them with a solhid formulation

A formulauon [that 15, 8 composition contaiung the compound of formula ()] and, if
desired, a solid or ltquid adjuvant, 1s prepared in a known manner, typically by intimately
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muxing and/or gnnding the compound with extenders, for example solvents, sohd carmers and,
optionally, surface active compounds (surfactants)

The agrochemical formulations will usually contain from 0 1 to 99% by weight,
preferably from 0 1 to 95% by wesght, of the compound of formula, 99 9 to 1% by weight,
preferably 99 8 to 5% by weight, of a solid or hiquid adjuvant, and from 0 to 25% by weight,
preferably from 0 1 to 25% by weight, of a surfactant.

Advantageous rates of application are nonnally from 5g to 2kg of active mgredzent (a1 )
per hectare (ha), preferably from 10g to 1kg a1 /ha, most preferably from 20g to 600g a1 /ha

When used as seed drenching agent, convement dosages are from 10mg to 1g of active
substance per kg of sceds

Whereas it 18 preferred to formulate commercial products as concentrates, the end user
will normally use dilute formulations

The following non-limiting Examples 1llustrate the sbove-described invention in more
detal

EXAMPLE 1

This Example 1llustrates the preparation of Compound Numbers 27 2 and 1 14

Step A

4-Bromo-3-thiophene carboxylic acid (prepared according to ] Heterocyclic Chem
1999,36,761) (2g), tnethylamine (1 5g) and acetone (15 ml) were cooled to ~10°C and
ethylchloroformiate (1 15g) was added at this temperature The reaction mixture was stirred
at room temperature for 2 hours, cooled to 0°C and sodioumn azsde (0 97g) dissolved 1n water
(Sml) was added slowly After 2 hours at room temperature the mixture was filtered, the
acetone was evaporated and the residue was diluted with dichloromethane, washed with water
and dried over sodium sulfate Evaporation of the solvent yielded 1 7g of an off-white
powder which was directly used in the next step

Step B_4-Bromo-3-thiophene-formamide

Formic acid (30ml) was heated to reflux and the product of Step A, dissolved in formic
acid (10ml), was added dropwise The muxture was heated for 30 minutes until gas evolution

stopped The formic acid was removed under vacuum and then the residue was diluted with

ethyl acetate and washed with saturated sodium bicarbonate solution After drying and
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removal of the solvent the product was chromatographed on silica gel (hexane ethylacetate
2 1) to yield 1 1g of product (m p 108-110°C)

Step C nmethylsilylletimyl-3-tmophene formamide

The product from step B (1g), tnbutylstannyl{tnmethylsilyl)acetylene (2 16g) and
palladium(tetrakis)inphenylphoshine (0 28g) were placed snto degassed toluene (20ml) and
the mixture was heated under reflux for 16 hours under an atmosphere of mitrogen After
cooling, the solvent was removed and the residue was chromatographed on silica gel
(hexane ethylacetate 3 1) After three consecutive crystallisations from hexane, 0 3g of
4-(tnmethylsilyl)ethinyl-3-thiophene formamide was obtained (m p 90-94°C)

tep D Compound Number 27 7y
The product obtained from step C was hydrogenated in THF over Pd on charcoal (10%)

(0 3g) until hydrogen uptake stopped Evaporation of the solvent yielded Compound Number
27 2 (0 28g)

Step E, Compound Number 1.14

Sodium hydride (0 06g) was dispersed in THF (10ml) and the mixture was cooled with
an ice bath Compound Number 27 2 (0 14g), dissolved in THF (5ml), was added and the
suspension was stured at 0-5°C for 30 mnutes N-Methyl-3-tnfluoromethyl-4-
chlorocarbonyl-pyrazole (0 2g) was added at this temperature and the reaction mixture was
stured at room temperature overmght The reaction nixture was poured on lo water and was
extracted with ethylacetate The organic phase was washed with water, dned over sodium
sulfate and the solvent was evaporated The residue was treated with an excess of sodium ::)
methylate m methanol and then, after 15 minutes at room temperature, the mixture was
acidified with HCl and extracted wath ethyl acetate After washing with saturated sodium
bicarbonate, drying over sodium sulfate and removing the solvent, the residue was
chromatographed on silica gel (hexane ethyl acetate 1 1) and recrystalhised from hexane,
yieldmg Compound Number 1 14 (0 072g)

EXAMPLE 2

This Example 1]lustrates the preparation of Compound Numbers 28 2, 2 85 and 2 16

Step A 2-Todo-3-formylaminothiophene

3-Formylamno-thuophene (21g), N-iodosuccimumide (37 2g) and tetrachlormethane

(200m]) were refluxed together for 3 hours The reaction mixture was cooled to 0-5°C and
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filtered The solids were dissolved m ethyl acetate, washed three limes with sodium
hydroxide (10% solution), washed with brine and dned over sodwm sulfaie Evaporation of
the solvents and chromatography of the residuc over silica gel (hexane ethyl acetate 2 1)
yielded 37 8g of product (m p 100-107°C) which was directly used in Step B

Step B 2-(Tnmethylsilylethinyl)-3-formamido-thiophene

The product from step A (37 8g) was dissolved in a mzxture of DMF (500ml) and
tnethylamine (i50mf) Cul (1 4g) and bis{tnphenyiphosphino)palladiumdichlonde (5 2g)
were edded-under mtrogen and after 15 nunutes ethinyl tnmethylsilane (22g) was added
dropwise. After 6 hours the solvents were removed under vacuum and the residue was
chromatographed on silica gel (hexane cthyl acetate 2 1) to yield 2-(trimethylstlylethinyl)-3-
formamdo-thiophene (31 78g) (m p 87-93°C)

Step C Compound Number 28.2

Hydrogenation of the product from Step B (31 78g) in IHF over Pad (30g) on charcoal,
as described for Compound Number 27 2 1n Step D of Example 1, yrelded Compound
Number 28 2 (26 3g)

Step D Compound Numbers 2 85 and 2 I6

Compound 28 2 (23 4g) was treated with sodium hydnde (7 4g) and N-methyl-3-
difluoromethyl-4-chlorocarbony! pyrazole (30g) as descnibed in Step B of Example 1, to form
a reaction mixture

In order to prepare Compound Number 2 85, one tenth of the reaction mixture was
poured on to water and was extracied with ethylacetate The organic phase was washed with
water, dned over sodium sulfate and the solvent was cvaporaled The residue was
chromatographed on silica gel (hexane ethylacelate 1 1) and Compound Number 2 85 was
1solated by removal of the solvent, yield 0 6g

In order to prepare Compound Number 2 16, the reaction mixture was treated with
sodium hydroxide (100ml of a 10% w/w solution 1n water) and stured over mght The
reaction mixture was diluted with saturated ammonium chlonde solution, extracted with cthyl
acetate, dned over sodium sulfate and the solvent was removed under reduced pressure The

restdue was recrystallised with hexane toluene (3 1) to y1eld Compound Number 2 16 (27 7g)
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EXAMPLE3

This Example 1llustrates the preparation of Compound Number 6 1

Step A

3- Formylamnothiophene (Bull Soc Chim Fr 1976,151) (2g), dissolved i dry THF
(20m1l), was dropped 1inio a freshly prepared solutton of htluum duisopropylamme (0 035mol)
m THF (35ml) at —70°C The solution was warmed to ~20°C and stirred for 30 minutes, then
cooled again to ~70°C, whereupon tnmethylsilylchlonde (5ml) was added After stuning for
an additional hour at this temperature the mixture was slowly warmed to room tempcrature
and sturred for 4 hours Quenching with a saturated solution of ammomum chlonde,
extracting with ethyl acetate, drying over sodium sulfate, removing the solvent and applying
chromatography on sthica gel (hexane ethyl acetaic 2 1) yielded 2-trimethylsilyl-3-
formylammothiophene (1 2g) (m p 74-76°C)

Step B_Compound Number 6 1

Preparation of Compound Number 6 1 was camed oul according {o Step D of Example
2 using the above intermediate from Step A (0 4g), sodium hydnde (0 13g), 2-methyl-4-
trafluormethy)-5-chlorocarbonyl-ihazole (0 69g) and sodium hydroxide solution (1 5 ml of a
2 molar solution) Chromatography on silica gel (hexane ethyl acetate 4 1) yrelded
Compound Number 6 1 (0 29g)

FO TION EXAMPLES FOR COMPO F FORMULA

Working procedures for preparing formulations of the compounds of formula I such as
Emulsifiable concentrates, Solutions, Granulates, Dusts and Wettable powders are descnbed
m WO 97/33890

BIOLOGICAL EXAMPLES FUNGICIDAL ACTIONS

Ex eB-1 Actio inst Puccinia recondita / wheat (Brownrust on wheat

1 week ol)d wheat plants cv Anina were treated with the formulated test compound
(0 02% active ingredhent) in a spray chamber One day after application wheat plants were
inoculated by spraying a spore suspension (lxlosuredosmreslml) on the test plants After an
mncubation period of 2 days at 20°C and 95% r h plants were kept 1n a greenhouse for 8 days
at 20°C and 60% r h The disease mncidence was assessed 10days after noculation

Infestation was prevented virtually completely (0-5% infestation) with each of
Compounds 1 14,1 16,21,22,214,216,275,276,284,285and 6 01

4%
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ample B-2. Action apainst Podosphaera leucotricha / apple (Powd ildew on apple

5 week old apple seedhings cv McIntosh were treated with the formulated test
compound (0 002% active ingredient) in a spray chamber One day after application apple
plants were 1noculated by shaking plants infected with apple powdery mildew above the test
plants After an incubation penod of 12 days at 22°C and 60% r h under a hight regime of
14/10 hours (light/dack) the disease 1ncidence was asscssed

Compounds 2 14 and 2 16 each exhibited strong efficacy (<20% infestation)

ample B-3_Action agminst Venturia immaequalis / apple (Scab on apple

4 week old apple seedlings cv Mclntosh were treated with the formulated test
compound (0 02% active ingredient) in a spray chamber One day after application apple
plants were inoculated by spraying a spore suspension (4x10°conidia/ml) on the test plants
After an incubation penod of 4 days at 21°C and 95% r h the plants were placed for 4 days at
21°C and 60% rh 1n a greenhouse After another 4 day incubation penod at 21°C and
95% r h. the disease incidence was agsessed

Compounds 2 14 and 2 16 each exhibited strong cfficacy (<20% mfestation)

-4_Acton t Ervsiphe gramuug / barley (Powdery mildew on barle

1 week old barley plants cv Express were treated with the formulated test compound
(0 02% active ingredient) in a spray chamber One day after application barley plants were
moculated by sheking powdery mildew infected plants above the test plants After an
incubation pentod of 6 days at 20°C / 18°C (day/mght) and 60% r h 1n a greenhouse the
disease incidence was assessed

Compounds 1 14,1 16,2 14,2 16, 2 75, 2 76 and 2 85 each exhibit strong efficacy
(<20% infestation)

Example B-5 Action agsinst Botryiis ¢inerea / tomato (Botrytis on tomatoes)

4 week old tomato plants cv Roter Gnom were ireated with the formulated test
compound (0 02% ective ingredient) 1n a spray chamber Two days after application tomato
plants were inoculated by spraying e spore suspension (1x10°comdia/ml) on the test plants
After an incubation peniod of 4 days at 20°C and 95% rh 1n a growth chamber the disease

mecidence was assessed

Compounds 1 14,1 16, 2 14,2 16, 2 75, 2 76 and 2 B85 each exhibit strong efficacy
(<20% disease 1ncidence)
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ample B-6_Action agamst Sepiorig nodoriun / wheat (Septonia leaf spot on wleat
1 week old wheat plants cv Anna were treated with the formulaled test compound
(0 02% active mgredicnt) 1n a spray chamber One day after application wheat plants were
moculated by spraying a spore suspension (leoscomd:alml) on the test plants Afier an
incubation penod of 1 day at 20°C and 95% rh plants are kept for 10 days at 20°C and
60% rh i a greenhouse The digease mcidence was assessed 11 days after wnoculation

Compounds 1 14,1 16,2 14, 2 16, 2 75, 2 76 and 2 85 each show good activity in this
test (<60% -disease incidence)

S
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CLAIMS

A compound of formula (I)
X 2.8 (Rz).-
P TS o
Het Ilq.l 4 R3
R

where Het 15 a 5- or 6-membered heterocyclic nng contamning one to three heteroatoms,
each independently selected from oxygen, mirogen and sulphur, the nng being
substituted by one to three groups R*, R! 15 hydrogen, optionally substituted (C;.o)alkyl,
formyl, optionally substituted (C,4)alkylC(=0), optionally substituted
(C1.4)alkylC(=0)0, optionally substituted (C,.4)alkoxy(C,.4)alkyl, optionally substituted
allyl, optionally substituted propargyl or optionally substituted allenyl, each R? 1s,
independently, halogen, optionally substituted (C;.4)alkyl, optionally substituted
{C14)alkoxy or optionally substituted (C;.)alkoxy(Cy.4)alkyl, R? 1s either at position 2
or at position 4 of the thiophene ring and 1s an organic group containing three to thirteen
carbon atoms and at least one silicon atom and, optionally, one to three heteroatoms,
each independently sclected from oxygen, mtrogen and sulphur, and 18 optionally
substituted by one to four independently selected halogen atoms, each R'is,
independently, halogen, C; 3 alkyl, C;.3 haloalkyl, C;.yalkoxy(C,.3)alkyl or cyano, ris 0,
1or2, and X 15 O or S, or an N-oxide thereof

A compound of formula (T} as defined 1n claim 1 provided that the Het nng 1s not 1,2,3-
tnazole when X1s O

A compound of formula (I} as defined 1n claim 1 or 2 where R! 18 hydrogen, propargyl,
allenyl, formyl, CH,C(=0), C;HsC(=0) or CH;OCH,C(=Q0}

A compound of formula (I) as defined in claim 1, 2 or 3 where each Rlis independently
selected from halogen, methyl, tnfluoromethy! and tnfluoromethoxy
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10 A method of controlling or preventing infestalion of cullivated plants by
phytopathogenic microorganisms by application of a compound of formula (1) as
claimed 1n claim 1 or 2 composition as claimed in claim 9 o plaats, to parts thereof or

the locus thereof
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3-CARBONILAMINOTIOFENOS Y SU USO COMO FUNGICIDAS

La presente invencién se relaciona con nuevas tiofen-3-amidas, susttuidas en
la posicion 2- o 4- del anillo de tiofeno con un sustituyente que contiene silicio que
tiene actividad antimicrobiana, en particular actvidad fungicida La invencién
también se refaciona para ia preparacién de esos compuestos, con nueves
intermedianos usados en la preparacién de estos compuestos, con composiciones
agroquimicas que comprenden al menos uno de los nuevos compuestos como
ingredients activo para la preparacién de las composiciones mencionadas y con el
uso de los ingredientes activos o composiciones en la agncultura u horticultura para
controlar o prevenir la infestacidn de plantas por microorganismos fitopatogénicos,
preferentemente hongos

Algunas tofen-amidas sustituidas por un sustituyente contiene sllicio se
revelan en US 5739338 y WO §7/18062

La presente invencidn proves un compuesto de la férmula (1)

13— (Rz)r
T I o
Het l?l 3
R1

donde

Het es un anillo heterociclico de 5- o 6- miembros que contiene entre uno y tres
heterogdtomos, cada uno seleccionado en forma independiente entre oxigeno,
nitrégeno y azufre, siendo el anillo sustituide con uno a tres grupos R,

R' es hidrégeno, (Ci«)alquilo opcionaimente sustduido, formilo, (Ci4)alquliiC(=0)
opcionalmente  susfituido, (Ci4)alquiC(=0)O  opcionalmente  sustituido,
(Ci)alcoxi(Ci4)alquio opcionalmente sustituido, ahlo opcionalmente sustiuido,

propargilo apcionalmente sustituide o alenilo opcionalmente sustituido,




cada R? es, de forma independients, halégeno, (Cis)alquilo opcionaimente
sustituido, (Ci4alcoxi opcionalmente sustituido o (Ci)alcoxi(Ciw)alquilo
opcionalmente sustituido,
R® est4 en la posicidn 2 o en la posicidn 4 del anillo tiofeno y es un grupo orgénico
que conhiene entre tres y trece &omos de carbono y al menos un 4tomo de silicio
y, opcionalmentse, entre uno y tres heterodtomos, cada uno seleccionado en forma
independiente entre oxigeno, nitrégeno y azufre, y estd opcionalmente sustituido
con uno a cuatro 4&tomos de haiégeno seleccionados en forma independiente,
cada R* es, de forma independiente, halégeno, Cy.3 alquilo, Ci3 haloalquilo,
C1.atlcoxi(Cq.a)alquilo o ciano,
res0,162,
yXesOo0S,
o un N-éxido del mismo

En otro aspecto la presente invencién provee un compuesto de la formula
(1) segun se definié con anterondad con la condicién que cuando X es O el anillo
Het no sea 1,2,3-triazol

Halégeno es fluor, cloro, bromo o yodo, preferentemente, fluor, cloro o
bromo

Cada porcién alguilo es una cadena lineal o ramificada y es, por ejemplo,
metilo, etilo, n-propilo, n-butilo, iso-propilo, sec-butio, /so-butilo o ter-butilo

Las porciones alquenilo, donde sea apropiado, pueden ser tanto de
configuracién (E) como (Z)

Cuando esté presente, cada sustituyente opcional en porciones de alquilo,
alilo, propargilo y aleniio es, de forma independiente, seleccionado entre
haldgeno, hidroxi, ciano, carboxio, metoxicarbonilo, etoxicarbonilo, metox, etoxi,

metisulfonilo, etilsulfonilo, difluorometox, tnfluorometox y tnfluorotiometoxi

SS



Preferentemente R' es hidrégeno, propargilo, alenilo, formilo, CHaC(=0),
C2HsC(=0) o CH;OCH;C(=0)

Més preferentements R' es hidrégeno, propargilo, alenilo, CHaC(=0),
C2HsC(=0) o CHyOCH,C(=0)

Més preferentemente R’ es hidrégeno

Preferentemente, cada R? es seleccionado de forma independiente entre
halégeno, metilo, tnfluorometio y tnfluorometox

Se prefiere que Het sea pirazolio, pirrolilo, tlofenilo, furnlo, tiazolio,
isotiazolilo, oxazolilo, 1soxazolilo, tnazolio, pindinilo, pirazinilo, pinmidinilo,
pindazinilo, 5,6-dihidropiranito o 5,6-dihidro-1,4-oxatinilo (mds preferentemente
pirazolilo, pirrolilo, tiofenilo, funlo, tiazollo, oxazolilo, 1,2,3-tnazolilo, pindinilo,
pinmidinilo, pindazinilo, 5,6-dihdropiranilo o 5,6-dihidro-1 4-oxatinilo) siendo cada
uno sustituido por entre uno y tres grupos R*

Preferentemente R® es un grupo aliftico, saturado o no saturado que
contiene entre tres y trece &tomos de carbono y por lo menos un &tomo de silicio
y, opcionalmente, entre uno y tres heterodtomos, cada uno seleccironado en forma
independiente entre oxigeno, niirégeno y azufre, y es opcionalmente sustituido
por entre uno y tres &tomos de halégeno seleccionados de forma independiente

Mas preferentemente R® es Y'-S1(OnMe)(O.Me)(Q,Y?) cuando m, ny p son
cada uno, de forma independiente, 0 6 1, Y' es una unién o es alcandilo
(alquileno), alquendilo (alquenileno), o alquundulo (alquimileno), cada uno de los
cuales es ramificado o no ramificado y contiene 1-6 dtomos de carbono
opcionalmente interrumpidos por uno o dos dtomos de oxigeno y opcionalmente
sustituido por entre uno y tres dtomos de halégeno seleccionados de forma
independients, e Y2 es alquilo o alquenilo, cada uno de los cuales es ramificado o

no ramificado y contiene 1-5 &tomos de carbono opcionalmente interrumpido por



un hetero4tomo seleccionado entre O, S y N y opcionalmente sustituido por entre
uno y tres dtomos de halégeno seleccionados de forma independiente

Aun mds preferentemente R? es SiMe;, SiMe;Et, SiMe.CHMey,
SiMeCHCHMae_, SiMeCHCMe;, SiMeOCHMe,, SiMe,OCH2CHMe,,
CHzSIMey, CHzSIMe;Ft, CH.SiMe.CHMe,, CH2SiMa,CH2CHMez, CH2SiMe;OMe,
CH>SiMe:OCHMe,, CH;SiMe.OCHCHMe;, CHMeSiMe;, CHMeSiMa;OMe,
(CHz)2SiMes, (CH.)2SiMesEt, (CHo)2SiMe,CHMeo, (CH2)2SiMe,CMes,
(CHz)2SiMezCH.CHMe>, (CH.)2SiMe,CHzCHzMe, (CHz)SiMezCH;CMes,
(CHz)2SiMe,OCHMe,, (CH2);S1Me,OCH,CHMe,, CHMeCH.SiMes,
CHMeCH.SiMe,Et, CHMeCH2SiMe.CH:CHzMe, CHMeCH,SiMezCHMe»,
CHMeCH2SiMe,CMa,, CHMeCH>SiMe;CHCHMex, CFMeCH,SiMes,
CHMeCH.CH,SiMeOMe, CHMeCH.SiMe-OCHMe,,
CHMeCH;SiMe,OCH2CHMex, CHCHMeSiMes, CH.CHMeSiMazEt1,
CH:CHMeSiMe.CHMe,, CHMeCHMeSiMes, CMezCHzSiMes, (CHz)sSiMes,
(CH2)aSiMezEt, (CH2)aSiMe;CHMe,, (CHgz)sSiMe,CH2CHMeaz, (CHz)aSiMezOMe,
(CHz)sSiMe:OCHMex, (CH2)38MeOCH2CHMeg, CHMeCH.CH,SiMe3,
CHMeCH;CHzSiMezEt, CHMeCHzCH,SiMe,CHMe,,
CHMeCH,CH;CH.SiMesOMe, CHMeCH,CH2SiMe2OCHMe,, CMe=CHSiMe; o
CH,CH2SiMe.OMe

Mé4s preferentemente R® es SiMe;, SiMe:Ef, SiMe;CHMe.,
SiMe2CH.CHMe, SiMa;CH2CMe3, (CHz)2S1Mea, (CHz)2SiMeEt,
(CH2)2S1Me;CHMe,, (CH.)2SiMezCMes, (CHz)2S1Me,CH,CHMez, CHMeCH;SiMes,
CHMeCH,;SiMesEt, CH;CHMeSiMes, CMe,CH2SiMe; 0 (CH2)sSiMey

Los 4tomos de nitrégeno en el anillo Het son, de forma independiente, no
sustituidos o sustituidos por R* Cuando R* es un sustituyente en un Atomo de
nitrégeno, es preferentemente Ci4alquilo, Cy.4 haloalquilo o metoximetileno, més

preferentemente Ci.2 alquilo, CF3, CF.Cl, CHF2, CH.F o metoximetileno, aun més



preferentemente metilo, CHF2. 0 metoximetileno, més preferentementse metlo o
metoximetileno, y méds preferentemente aun metlo

Los &tomos de carbono en el anillo Het que no estdn unidos al dtomo
sustituido por CXNR' son, de forma independients, no sustituidos o sustituidos por
R* Cuando R* es un sustituyents en un dtomo de carbono que no est4 ligado al
dtomo sustitudo por CXNR', es preferentemente halégeno, Cia alquilo,
Cia haloaiquiio o0 metoximetiieno, méas preferentemente cloro, metoximetieno,
CHy, CHF: o CF3, aun méas preferentemente CHs, CHF o CFs, y méds
preferentemente aun CH3 0 CF3

Puede haber uno o dos &tomos de carbono en el anillo Het igado al atomo
sustituido por CXNR', tales 4tomos de carbono son, de forma independients, no
susttuldos o sustituidos por R* Cuando R* s un sustituyente en un &tomo de
carbono ligado al Atomo susttuido por CXNR!, es preferentemente halégeno,
Ciaalquilo o Cighaloalquilo, mas preferentemente cloro, fluoro, bromo,
Ciz alquilo, GFa, CF.;Cl, CHF2 o CHxF, y aun mds preferentemente cloro, fluoro,
bromo, metilo, CF3, CHFz 0 CHoF

Mas preferentemente, cuando hay solamente un atomo de carbono en el
anillo Het ligado al 4tomo susttuido por CXNR' ese atomo de carbono es
sustituido por R*

Mas preferentemente, cuando hay dos dtomos de carbono en el anillo Het
ligado al atomo sustituido por CXNR' uno de dichos 4tomos es sustituido por R* y
el otro &tomo de carbono es tanto no sustituido como sustituido por fluoro, cloro o
metilo

Aun més preferentemente la combinacién de Het, R* y CXNR' es 1-Me-3-
R*-4-CXNR! pirazolilo, 1-Me-3-R*-4-CXNR!' pirrolilo, 2-Me-3 -R*4-CXNR' tiazolilo
0 2-R*-3-CXNR' pindinilo

Preferentemente X es oxigeno



Preferentemente r es 0

Cuando un compuesto de férmula (I) es un N-6xido entonces se prefiere
que Het sea pindinilo sustituido por entre uno y tres grupos R*

A lo largo de esta memona descnptiva, se usa Me para representar el
grupo mehlo Asimismo, Et reprasenta el grupo etilo

Los tiofenos de férmulas (lla) y (lib)

S
O O,
R® A

(lla) (lib)
donde R® tiene los valores defimdos anteriorments y A es NHz, NHCH(O),
(C14)alquilC{(=0O)NH opcilonaimente sustituido, (C1-0)alquitOC(=0)NH
opcionalmente sustituirdo, halégeno o N=C(CsHs)2 son utiles como intermedianos
en la preparacién de los compuestos de la férmula (I)

Los compuestos de férmulas (lla) y (llb) donde R® es SiMeEt,
SiMe.CHMeaz, SiMe,CH.CHMe,, SiMe.CH.CMes, CH=CHSIMes, (CH.)SiMes,
(CH2)2S1MezEt, (CHz)2SiMaCHMe,, {CHa)2SiMe,CMes, (CHz)2SiMeCH.CHMe,,
CHMeCH.SiMe;, CHMeCHzSiMezEt, CH.CHMeSiMe;, CMe,CH,SIMe; o
(CH2)aSiMes, vy A tienen los valores definidos antenormente [con la salvedad de
que A no es halégeno cuando R® es SiMea] son nuevos y son preferidos como
intermediarios en la preparacién de los compuestos de la férmula (i) Ya son
conocidos los compuestos de férmulas (l1a) y (llb) donde R® es SiMes v A es
halégeno

En consecuencia, en otro aspecto la presente nvencibn provee un
compuesto de férmula (lla) o (lIb) donde R® es SiMes, SiMezEt, SiMe,CHMe,,
SiMe,CH.CHMe,, SiMe,CH.CMe;, CH=CHSIMes, (CHz):SiMes, (CHz):SiMe,Et,
(CH2)2SiMe2CHMea, (CHz).SiMe-CMe;, (CH2)2SiMeCH.CHMez, CHMeCH2SiMe3,



CHMeCHzSiMezEt, CH:CHMeSiMe;, CMe.CHa2SiMes, (CHz)sSiMes, y A @8 NH;,
NHCH(O), (Ci4)alquiC(=0)NH opcionalmente sustituido, (C14)alquiOC(=O)NH
opcionaimente sustituido, halégeno o N=C(CgHs)2, con la salvedad de que A no es
halégeno cuando R® es SiMes
Los compuestos de férmula (1), (1la) y (llb) pueden existir como distintos
isémeros geométncos u dpticos o en distintas formas tautoméricas Esta
invencién incluye, para cada férmula, todos estos isémeros y tautémeros y
mezclas de los mismos en todas las proporciones asi como forma isotdpica tal
como compuestos deutarados
Los compuestos en las Tablas 1 a 28 a continuacién ilustran los
compuestos particularmente prefendos de la invencién, en donde R®, R® y R’ son
cada uno, de forma independients, ejemplos de R' como se ha dsfimdo
precedentemente
La Tabla A representa la Tabla 1 (cuando A es 1), representa la Tabla 2

(cuando A es 2), representa la Tabla 3 (cuando A es 3) y representa la Tabla 4

{cuando A es 4)
Tabla A
Nro de R R? R°| R? R’ |X
compuesto
A1l H SiMe; H Me CFR |0
A2 H SiMe, H Me CFRH IO
A3 H CH-SiMey H Me CF |0
Ad H CHzSiMe; H Me CFy, |S
AS H CHzSiMe; H Me CFH [ O
A6 propargilo CHzSiMe; H Me CF |0
A7 H CHMeSiMas _ H Me CF {O
A8 H CHMeSiMey _ H Me CFH | O

&0



AS H CHMeSiMes H Me CF; | S
A 10 propargilo CHMeSiMe3 H Me CF, |O
A1l alenilo CHMeSiMe; H Me CF 10
A 12 COMe CHMeSiMey H| Me CF; |0
A 13 H CHMeSiMe; F Me Me |O
A14 H (CH,),SiMeg H Me CF; |O
A 15 H (CH5);SiMey H| Me | CFy |S
A 16 H (CH;);S1Meg H Me |CFH|O
A17 propargilo (CH,),SiMey H Me CFs |10
A 18 H (CH3).SiMeg F Me Me |O
A 19 H (CHZ)2SiMe; H{CHOMe| CFs |O
A 20 H (CH,),SiMe3 H | CHXOMe | CF;H [ O
A 21 H CHMeCH;SiMe, H Me CF; [O
A 22 H CHMeCHzSiMe; H Me CF; | S
A 23 H CHMeCHoSiMe; H|CH:OMe| CF; |O
A 24 H CHMeCH,SiMeg H Me CFH | O
A25 H CHMeCH,SiMay Hi Me |CFH|S
A26 propargilo CHMeCH;SiMe; H Me CF; |O
A 27 alenilo CHMeCHoS1Me3 H Me CF; |0
A28 propargilo CHMeCHzS1Meg H Me CFH IO
A29 alenilo CHMeCH,SiMe; H Me CFH [O
A 30 H CHMeCH,SiMe; F Me Me O
A 31 COMe CHMeCH;SiMe; H| Me CF |0
A32 H (CH;)aSiMeg H Me CFH | O
A 33 H CHSi(Meo)Et H Me CF |O
A34 H CH2Si(Mez)Et H Me |CFH|O
A 35 H CHzS(Mez)CHMe» H Me CF | O

¢l



A 36 H CH2S1(Mez)CHMe; H Me CFH | O
A 37 H CH,S1{Mez)OMe H|] Me | CFR |O
A38 H CHzSi(Mez)OMe H Me CFH | O
A 39 H CH>CH,Si(Me;)OMe H Me CFy |O
A 40 H CHMaSi{Mez)OMe H|{ Me | CFR (O
A4 H CHMeSi(Me2)OMe H Me CFH | O
A 42 H CHZCH,S1(Me,)OMe H| Me |CFH|O
A43 H C(Me)=CHSiMe3 H Me CF 10
Ad4 H SiMey H Me CH:F | O
A 45 H {CHo)2SIMeg H Me CH,F |O
A 46 H CH;CHMeSiMe; _ H Me CH;F |O
A 47 H CHzCHMeSiMs; H| Me | CFR (O
A48 H CH,CHMeSiMe; H Me CFH|O
A 49 H CHMeCHzSiMey H Me CH,F | O
A 50 H CMe,CH.SiMe; H Me CF 10
A 51 H CMe,CH,SiMez H Me CFH{O
A 52 H CHMeCHMeSiMe; H Me CFH|O
A 53 H CHMeCHMeSiMe3 H Me CF |0
A 54 H CHzCMe;SiMe; _ H| Me_ [ CFR |O
A 55 H CH;CMe;SiMe; _ H| Me |CFH|O
A 56 H CHMe(CHz).SiMe; H Me CFH | O
A 57 H CHMe(CH,),SiMeg H Me Cr 10
A 58 H (CHz)aSi(Mea)(CHo)aMe H Me CF.H | O
A 59 H (CH2)2S1(Meg)(CHz)Me H Ms CF |0
A 60 H CHMeCH,Si{Me;)CMe; | H Me Ckh {O
A 61 H C(=CH,)CH,S1(Meo)CM H Me CF |O
A 62 H C(=CH»)CHoSi{(Mez)CHMe | H Me CF |0

LT
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A 63 H (CH;)zSi{Me,)CH;Me H Me CF |O
A 64 H CHMeCH,S(Mez)CHMe | H Me CF; [O
A 65 H (CH,).S1(Me;)CHMe, H Me CF |O
A 66 H CHMeCH.Si(Me;)CHMe, | H Me CFs |O
A 67 H CHMeCH,Si(Ma)CH,CHMe, | H Me CF |O
A 68 H Si(Mez)CH;Me H Me CFH | O
A 69 H Si(Mez)CH:Me H Me CFs |O
A70 H Si(Mez)CHMe; H Me CF |O
A71 H Si(Mez)CHMe, H Me CFzH | O
A72 H Si(Mez)CHzCHMe, H Me |CFRH|O
A73 H Si(Mez)CH.CHMe, | H Me CF; |0
A74 H C CCH,SiMe; H| Me CFy |O
A75 propargilo {CHz).SiMe, H Me CFH|O
A76 alenilo {CHo)2Si1Me; H Me CFH 1O
A77 alenilo (CH,)z2S1Mes H Me CFrs |O
A78 H (CHz)2SiMes H Me |CF.CI[O
A79 H (CHz)aSIMey H| Me CF, |O
A 80 H (CHp)2SIMea Br( Me CF |O
A 81 H (CHz)2S1Mes Cl| Me CFy [O
A 82 H (CH;),S1Mes H Me Me |O
A 83 H C CSiMey _ H| Me | CFR |O
A 84 H C CSiMeg H Me CFH [ O
A 85 CHO {CH2)2SIMe; H Me CFH|O
A 86 CHO (CHg)2SiMes H| Me | CF |O

&3
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La Tabla 1 provee 86 compuestos de férmula {la) donde R', R?, R%, R®, R7

y X tienen los valores definidos en Ia Tabla 1

La Tabla 2 provee 86 compuestos de férmula (Ib) donde R, R®, R®?, R®, R?

y X tienen los valores defimidos en la Tabla 2

A
oY (ib)

La Tabla 3 provee 86 compuestos de férmula (ic) donde R', R®, RS, R®, R’ y

X tienen los valores definidos en la Tabla 3

La Tabla 4 provee 86 compuestos de férmula (Id) donde R’, R3, R®, R®, R’

y X tienen los valores definidos en la Tabla 4



La Tabla B representa la Tabla 5 (cuando B es 5), representa la Tabla 6
(cuando B es 6), representa la Tabla 7 (cuando B es 7) y representa |a Tabla 8

(cuando B es 8)

12

(id)

Tabla B
Nro de R’ R R® R [ X
compuesto
B 1 H SiMea Me Cks | O
B2 H SiMe, Me CFH | O
B3 H CH;SiMes Me CF: (o)
B4 H CH.SiMe3 Me CF3 S
B5 H CHzSiMeg Me CFkH| O
B6 propargilo CH.SiMe3 Me ChHh | O
B7 H CHMeSIMey Me CFa 0O
B8 H CHMeSiMe; Me CFrH | O
BS H CHMeSiMeg__ Me CFs3 S
B 10 propargilo CHMeSiMey Me CF, O
B 11 alenilo CHMeSIMey Me CF; 0
B12 COMe CHMeSiMes Me Crh | O
B 13 H CHMeSiMe; Me Me O
B 14 H {CH;).SiMe3_ Me Ch | O
B 15 H (CH2)2SiMeg Me CFs | S
B 16 H (CHz)2SiMey Me CFkH] O
B17 propargilo (CHa):SiMey Me C/ | O

Al
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B 18 H (CH:);SiMey Me Me o)
B 19 H (CH,)2SiMe, CFy CFs | O
B 20 H CHMeCH,SiMe; Me Ch | O
B 21 H CHMeCH,SiMes _ Me CFs S
B 22 H CHMsCH,SiMeg _ Me CFRH | O
B 23 H CHMeCHSiMe3 Me CFH | S
B24 propargilo | CHMeCH;SiMey Me CF3 0]
B 25 propargiio | CHMeCH;SiMea Me CFzH 0
B 26 H CHMeCH SiMes _ Me Me 0
B 27 H CHMeCH;SiMe; _ CFi;, | CR | O
B 28 COMe CHMeCH,SiMe; Me CFh | O
B 29 H _(CHj)3S1Meg Me CFs o)
B 30 H _(CH,)sSiMeg Me CRH| ©
B 31 H CH.Si(Me;)Et Me CFs 0
B 32 H CH.Si{Me,)Et Me CFzH (0)
B33 H CHzSi(Me;)CHMez Me CFg 0
B34 H CH,Si(Mez)CHMe, Me CERH| O
B35 H CH,CHMeSiMe; _ Me CFa (o)
B 36 H CH;CHMeSiMe; Me CFRH | O
B 37 H CMe,CH.SiIMag Me CFa o]
B 38 H CMezCH;SiMe; _ Me CFH| ©
B 39 H CHMeCHMeSiMes Me CEH | O
B 40 H CHMeCHMeSIM Me CFy O
B 41 H CH.CMe,SIMeg Me CFa 0
B 42 H CHzCMe2SiMe; Me CFH | O
B 43 H CHMe(CH;).SiMe; Me CFRH | O
B 44 H CHMe(CHj;),SiMey Me CF3 o)
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B 45 H _(CHg);SIM CH;OMe [CH;Me| O
B 46 H (CHz);SiMeg | CH,OCH;Me | CH;Me | O
B 47 H SiMe;CH.CHMe» Me ChR | O

La Tabla 5 provee 47 compuestos de férmula (le) donde R', R®, R%, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 5

n'»:}p{fjn'
NYS fe)

La Tabla 6 provee 47 compuestos de férmula (If) donde R’, R®, R%, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 6

HI
)
A
—\ R {10

NYS

La Tabla 7 provee 47 compuestos de férmula (Ig) donde R', R®, R, Ry X

tienen los valores defimdos en la Tabla 7
S

%

RY N R

—_— X
Na O

R (Ig)
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La Tabla 8 proves 47 compuestos de férmula (Ih) donde R', R®, R, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 8

RR N
\,
= R (h)
Na O
i

La Tabla BB representa la Tabla 9 (cuando BB es 9) y reepresenta la Tabla 10
(cuando BB es 10)

Nro de compuesto | R' iy R°| R* [X
BB 1 H CH,SMe; |Me| CF3 |S
BB 2 H| CHMeSMe; |Mel CF; |S
BB 3 H| (CHp);SMes [Me| CF; |S
BB 4 H | CHMeCHzSMeg [Me | CF3 | S

BB 5 H | CHMeCH;SiMes | Me [ CFeH | S

La Tabla 9 provee 5 compuestos de férmula (Ii) donde R', R?, R®, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 9

S
5.1
et
N “"
i,

La Tabla 10 provee 5 compuestos de fémuta (l)) donde R', R®, RS, R®y X

tienen los valores definidos en la Tabla 10

68
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R |
N/ \ ()]

La Tabla C representa la Tabla 11 (cuando C es 11), representa la Tabla
12 {cuando C es 12), representa la Tabla 13 (cuando C es 13) y representa la
Tabla 14 (cuando C es 14)

Tabla C
Nro de R R’ R® R® R” | X
compuesto
C1 H SiMe; _ Me Me 9]
c2 H SiMeg Me Me H O
c3 H CH2SiMey Me Me Me (o)
C4 H CHzSiMeg Me Me Ckh | O
CSs H CHzSiMes Me Me H 0
c6 propargilo CHzSiMey Me Me C/h | O
C7? H CHMeSiMeg Me Me CHh | O
cs H CHMeSiMes Me Me Me | O
c9 H CHMeSiMe, Me Me Me S
Cc10 propargilo CHMeSiMeg Me Me Me 0
c1 alenilo CHMeSiMes_ Me Me Me (o)
c12 COMe CHMeSiMe; | Me Me Me o
c13 H CHMeSiMe; Me Me Me 0O
C 14 H (CHo).SiMe; Me Me Ch | O
C15 H (CHg)sS1Me; _ H H CF | O
C 16 H (CH,);SiMey H H CFy | 8§
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C17 propargilo (CHj)eS1Mes H H CFs | O
c18 H (CHgz)},SiMeg | Me Me H (0]
c18 CHMeCH,SiMea H CF | O
c20 H CHMeCH:SiM H H CFs | S
C21 H CHMeCH.SIM Me Me Me O
c22 H CHMeCH;SiMe H Me CFh | O
ca3 H CHMeCH;SM Me Me (8]
C24 COMe CHMeCH,SiMes | Me Me (o)
Cc2s propargilo | CHMeCHpSiMes | Me Me H 0o
c26 alenilo CHMeCH;SiMes | Me Me H (0
c27 propargilo | CHMeCHzSIMe; | Me Me Me | O
cas alenilo CHMeCH.SIM Me Me Me o)
c29 COMe CHMeCH.SIM Me Me Me (6]
C 30 COEt CHMeCH;SiMes | Me Me Me 9)
C 31 H CHCHMaSiMey Ch | O
Cc32 H CHCHMeSIM H CFkh | 8§
c33 H CH,CHMeSiMe; | Me Me Me o
C 34 H CH-CHMesSiMe H Me Ckh | O
C35 H CHxCHMeSIM Me Me H (o)

La Tabla 11 provee 35 compuestos de férmula (Ik) donde R', R%, R®, R®, R’

y X tienen los valores definidos en la Tabla 11

(tx)
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La Tabla 12 provee 35 compuestos de férmula (I) donde R', R®, R%, R®, R”

y X tienen los valores definidos en la Tabla 12

N ! (in

La Tabla 13 provee 35 compuestos de férmula (Im) donde R', R3, RS, R®,

R’ y X tienen los valores definidos en la Tabla 13

R (tm)
5
R oo R
La Tabla 14 provee 35 compuestos de férmula (In) donde R', R®, R®, R®, R”

y X tienen los valores definidos en la Tabla 14

/\ R’ (In)
R o R
La Tabla D representa la Tabla 15 (cuando D es 15), representa la Tabla
16 (cuando D es 16), representa la Tabla 17 (cuando D es 17) y representa la
Tabla 18 (cuando D es 18)
Tabla D
Nro de R' R R® | X

compuesto

D 1 H SiMe; Me O

4
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D2 H SiMes CFs_ | O
D3 H CH,SiMe; Me o)
D4 H CH.SIMe; CFy, | §
D5 COMe CHpSiMey Me | O
D8 propargilo CHzS1Meg Me (o)
D7 H CHMeSiMe; Me 0
D8 H CHMeSMes | CF3 | O
D9 H CHMeSiMe; _ CFa | S
D10 propargilo CHMeSiMey Me o
D11 alenilo CHMeS:Meg Me (o)
D12 COMe CHMeSiMe; _ Me (o)
D13 propargilo CHMeSiMe; CHh | O
D14 H (CH);SiMeg Me | O
D15 H (CH);SMey | CF3 | O
D16 H (CHz),SMey3 | CF | S
D17 propargiio (CHa)2S1Mey Me o
D18 COMe (CHa);SiMes_ Me | O
D18 H CHMeCH.SiMes Me 0]
D20 H CHMeCH,SMes | CF3 | O
D21 H CHMeCH.SiMe; | CF; | S
D22 propargilo |  CHMeCH,SiMes Me O
D23 alenilo CHMeCHzSiMes Me O
D24 COMe CHMeCHgSiMe; Me )
D 25 propargilo | CHMeCH,SiMe; CFh | O
D26 alenilo CHMeCH.,SMe; | CF; | O
D27 COMe CHMeCH,SMe; | CF3 | O
D28 alenilo CHMeCH,SiMey Me | O

2
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D29 H (CHz)3SiMeg Me | O
D30 H (CHz)sSiMes CFk | O
D31 H CH,CHMeSiMe; Me | O
D 32 H CHxCHMeSiMeg C/h | O

La Tabla 15 provee 32 compuestos de fémmula (lo) donde R', R®, R® y X

tienan los valoraes definidos en la Tabla 15

" 1 {lo)

La Tabla 16 provee 32 compuestos de férmula (Ip) donde R', R®, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 16

\ 1 (I)

La Tabla 17 provee 32 compuestos de fdmula {Iq) donde R', R?, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 17

3
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La Tabla 18 provee 32 compuestos de férmula (Ir) donde R', RS, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 18

R S
\w
CQ: N\Hi (ir)
R
O

La Tabla E representa la Tabla 19 (cuando E es 19), representa la Tabla 20
(cuando E es 20), representa la Tabla 21 {(cuando E es 21), represenia la Tabla
22 (cuando E es 22), representa la Tabla 23 (cuando E es 23) y representa la
Tabla 24 (cuando E es 24)

%4



Tabla E
Nro de R' R? R® | X
compuesto
E1 H SiMes _ ci | o
E2 H SiMes _ CHR | O
ES3 H CH;SiMes c o
E4 H CH;SIMey Br 0
ES H CHzSiMe; _ CF, | O
ES6 propargilo CHzSiMeg Cl o
E7 H CHMeSiMe; Cl 9
ES8 H CHMeSiMe3 Br o)
E9 H CHMeSiMea CFkh | O
E 10 propargilo CHMeSIMeg Cl (o)
E 11 alenilo CHMeSiMe3 Cl o
E12 COMe CHMeSiIMeg Ci 0]
E 13 H CHMeSiMeg Cl S
E 14 H (CHz)2SiMe3 Cl 0
E15 H (CHz).SiMag Br | O
E 16 H (CH,),SiMeg C/Hh | O
E17 _propargilo (CHy);S1Meg Cl (o)
E 18 COMe (CH2)2S1Mes Cl 0
E 19 H CHMeCH;SMe; | Cl | ©
E 20 H CHMeCH;SMe; | CI | S
E 21 H CHMaCH>SiMeg Br (o)
E 22 H CHMeCH:SIMe; | CF3 | O
E23 propargilo CHMeCH.SIMe3 | ClI 0

I
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E24 alenilo CHMeCH.SiMeg Cl 9]
E25 COMe CHMeCHzSiMey Cl 0
E 26 propargilo CHMeCH;SiMeg Br 9]
E 27 alenilo CHMeCH2SiMeg Br o
E 28 COMse CHMeCHoSiMez Br 0
E 29 COCHOMe | CHMeCH,SiMe; | Cli 0
E 30 COCHzOMe | CHMeCHSiMe; | CF (0]
E 31 H (CHz2)3S1Meg Cl o)
E32 H (CHg)sSiMe3 Br 0
E 33 H (CHz2);S1Me; CFh | O
E 34 H CH.CHMeSiMag Ck | O
E35 H CH.CHMeSiMeg Cl )
E 36 H CH;CHMeSiMe; Br o)
E 37 H SiMe,CH.Me CF | ©
E38 H SiMe;CHzMe Cl o)
E 38 H SiMezCHzMe Br 0
E 40 H SiMezCHMe, Ckh | O
E 41 H SiMe,CHMez_ Cl (8)
E 42 H SiMe;,CHMe; Br | O
E 43 H SiMeCH,.CH,Me | CF (o)
E44 H SiMezCH2CHzMe Cl 0
E 45 H SiMe,CH.CHzMe Br 0

La Tabla 19 provee 45 compuestos de férmula (Is) donde R', R®, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 19
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N 1 R (Ia}

La Tabla 20 provee 45 compuestos de férmula (It) donde R', R®, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 20

N amn

La Tabla 21 provee 45 compuestos de férmula (lu) donde R', R3, R® y X

tienen los valores definidos en la Tabla 21

=
Fz' \, ® )
e

N

La Tabla 22 provee 45 compusestos de férmmula (Iv) donde R', R, R® y X
tienen los valores definidos en la Tabla 22
RS
)
N Iv
7~ R (iv)
N P
—N
La Tabla 23 provee 45 compuestos de férmula (lw) donde R', R?, R®y X

tienen los valores definildos en la Tabla 23
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l\l R
1 (Iw)
/7 \ R
=N

La Tabla 24 provee 45 compuestos de férmula (Ix) donde R', R®, R® y X

tienen los valores definidos en ia Tabla 24
Ri_ S
b3,
N
\ (Ix)
A,
=N

La Tabla 25 provee 10 compuestos de férmula (ly) donde R’ y (R%), tienen

los valores defimidos en la Tabla 25
HT

zl S i
N N (R,
N
Me/ SiMa,
(ly)
Tabla 25
Compuesto niimero R’ (RY),
25 1 CF; 2.Cl
25 2 CF; 5-Cl
253 CF 2-Br
254 CF3 5-Br
2565 CFoH 2-Cl
25 6 CFH 5Cl
257 CFzH 2-Br

&



26

258 CF.H 5-Br
259 CFs 2-C1,5-Cl
25 10 CF.H 2-C1,5-Cl

La Tabla 26 provee 10 compuestos de férmula (1z) donde R’ y (R?), tienen
los valores definidos en la Tabla 26

Me,Si
7
R , s 5
N" N (R,
N
Me/
(12)
Tabla 26
Compuesto nimero R’ (R%),_

26 1 CFa 4-Cl
26 2 CFa 5-Cl
263 CF; 4-Br
26 4 CF; 5-Br
265 CFa 4-C1,5-C)
26 6 CFzH 4-Cl
267 CFeH 5-C
268 CF.H 4-Br
269 CFoH 5-Br
26 10 CFH 4-C1,5-CI

La Tabla G representa la Tabla 27 (cuando G es 27) y representa la Tabla
28 (cuando G es 28)
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Tabla G
Compuesto R® A
nimero

G1 (CHz).SiMe3 NHp
G2 (CHz)2SiMes_ NHCHO
G3 (CHZ)2SiMeg NHCOOC(CHa)s
G4 (CHz)2S1Mes Br
G5 (CHz)2S1Me3 N=C(CaHgs)> |
G6 (CHZ)sSiMey NHCOC(CHg)s |
G7 CHMeCHzSiMe; NH;
G8 CHMeCH,SiMe3 _ NHCHO
G9 CHMeCHzSiMe, NHCOOC(CHa)a
G10 CHMeCH,S\Meg Br
G 11 CHMeCH,SiMe; _ N=C(CgHg)s _
G12 CHMeCH2SMeg NHCOC(CHg)y
G13 SiMes NHCHO
G 14 SiMe;CH.CHMe, NHCHO

La Tabla 27 provee 14 compuestos de férmula (lla) donde R® y A tienen los

valores definidos en la Tabla 27

S

A

(a)

La Tabla 28 provee 14 compuastos de férmula (ilb) donde R® y A tienen los

valores definidos en la Tabla 28
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(lib}
A lo largo de esta descnipcidn, las temperaturas se dan en grados Celsius,

“RMN" significa espectroscopia de resonancia magnética nuclear, MS significa
gspectroscopia de masa, "%" ©s porcentaje en peso, salvo que las
concentraciones correspondientes estén expresadas en otras unidades

A lo largo de esta descnpcion se utilizan las siguientes abreviaturas

pf= punto de fusién pe=  puntode ebullicién
s = singulete br = ancho

d = doblete dd = doblete de doblete
t = triplete q= cuadruplete

m = multiplete ppm = partes por milién

qd = cuadruplete de dobles sext = sexteto

La Tabla 29 muestra los datos seleccionados de puntos de fusién, los datos
seleccionados de RMN, todos con CDCls como solvente (a menos que se
establezca lo contrano, st una mezcla de solventes estd presente, esto se indica,
por ejemplo, (CDCls / de-DMSQ)) y las sefiales de espectro de masa
caracterfsticas (no se realza ningun intento de listar los datos que caractenzan

todos los casos) para los compuestos de las Tablas 1 a 28
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Tabla 29
Compuest | Datos de 'H-NMR (ppm/muitiplicidad/nimero | pf /(°C)
o numero de Hs) o senales de espectro de masa

114 140-142
1186 145-147

21 121-124

22 85-88
214 109-111
216 140-142
272 57-59
273 70-71
275 80-83
276 74-76
284 130-133
285 (M* + Cl) 420

61 88-92
6 14 T4-77
647 (M*+ H) 407

201 | 0,4 (s,9), 7,45 (m1), 7,6 (d1), 7,8 (d,1), 8.2 (br,1).

8,25 (m,1), 8,6 {(m,1)

20 14 108-110
27 2 (M*-1) 226

27 4 0,0(s,9), 0,8(m,2), 2,6(m,2), 6,9(d,1), 7,2(d,1) 126-128
28 1 0,05(s,9), 0,85(m,2), 2,6(m2), 3,3(brs,2),

6,6(d,1), 6,9(d, 1)

282 52-53

283 0,0(s,9), 0,9(m,2),1.4(s,9), 2,6(m,2), 6,0(br,s,1),

¥l
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7,0(m,2)

Los compuestos de acuerdo con la presente invencién se pueden preparar

de acuerdo con los siguientes esquemas de reaccién, en donde, a menos que se
indique lo contrano, la defincibn de cada vanable es como se definid
anteriormente, para un compuesto de férmula (1)

Hay una cantidad de métodos alternativos para preparar un compuesto de
férmula (1)
Método A

Se puede preparar un compuesto de fémula (l) por reaccién de un
compuesto de fémula (lia) o (llb) [en el cual A es NH;, NHCH(O),
(Ci4)alquilC(=O)NH opcionalmente susttuido o0 (Ci4)alquiOC(=O)NH]
opcionalmente sushtuido con un compuesto de formula Het-C(=0)OR' [donde R’
es Cys alquilo] en presencia de una base fuerte [por ejemplo NaH o
hexametildisilazan de sodio), en un solvente polar seco [preferentemente THF] y a
una temperatura entre -10°C y el punto de ebullicidn del solvente
[preferentemente a temperatura ambiente] El articulo escrito por J Wang et al
[Synlett 2001, 1485] provee detalles de preparaciones andlogas Cuando A es
NHCH(O), (C14)alquilC(=0)NH opcionalmente sustituido o (Ci4)alquiOC(=0)NH
opcionalmente sustituido, y 81 se desea un compuesto de férmula (I) en el cual R
es H entonces debe continuarse con la hidréhisis de acuerdo con el Método E que
se menciona a continuacién
Método B

Es posible preparar un compuesto de férmula (l) por reacciébn de un
compuesto de formula (lla) o (lib) [donde A tiene los valores que se han definido
para el Método A] con un compuesto de férmula Het-C{=O)R" [donde R” @s OH o
un grupo de partda, tal como Cl, Br, F o OC(=0)Ci4 alquilo] en un solvente

organico Inerte [tal como etilacetato, diclorometano, dioxano, THF o DMF] y a una
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temperatura entre —10°C y el punto de ebullicién del solvente [preferentements a
temperatura ambiente] Si R® es OH, entonces la reaccién se lleva a cabc; en
presencia de un agente activante [por ejemplo BOP-CI] y dos equivalentes de una
base [tal como una amina terciana, un carbonato inorganico o un carbonato de
hidrégenoc] De manera alternahiva, si R" s un grupo de partida, entonces la
reaccidn se lleva a cabo en presencia de al menos un equivalente de la base [por
ejlemplo pindina, una amina terciana, un carbonato Inorgénico o a carbonato de
hidrogeno, una base fuerte, tal como NaH o hexametiidisiiazan de sodio se utiliza
cuando A es NHCH(O), (Ci4)alquiC(=O)NH opcionaimente susttuido o
(C1-4)alquiOC({=0)NH] opcionalmente sustituido Si se desea un compuesto de
férmula (1) en el cual R' es I-; entonces se deberd proceder con la hidrélisis de
acuerdo con el Método E
Meétodo C

Se puede preparar un compuesto de férmula (1) [donde R' tiene los valores
que se han definido antenormente pero no es hidrégenoc] por reaccidon de un
compuesto de férmula (1) [donde R' es hidrégeno] con un compuesto de férmula
R'-L' [donde R' tiene los valores que se han definido antenommente pero no es
hidrégeno, y L! es un grupo de partda, tal como CI, Br, I, un sulfonato (por
ejemplo a mesilato o0 a tosilato) o OC(O)C4 alquilo] en un solvente [tal como un
solvente halogenado (por ejemplo diclorometanc), un éter, etilacetato, DMF o
Incluso agua {como una mezcla bifdsica, opcionaimente en presencia de una fase
de catalizador de transferencia ial como hidrogenosulfato de tetrabutilamonio] y
en presencia de una base [tal como una amina terciana, un carbonato de Aicali,
un bicarbonato de &lcali, un hidréxido de Alcali o NaH, cuando L' es O(CO)C1.
alquilo entonces es posible calentar simplemente sin una base]
Método D

&4
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Es posible preparar un compuesto de férmula (I) por reacctén de un
compuesto de férmula (lla) o (lib) [donde A es halégena, preferentemente bromo
o yodo] con un compusesto de fémula Het-C(=O)NHz en presencia de un
compuesto Cu(l) y un solvente apréctico [tal como éter ciclico, por ejemplo
dioxano) a una temperatura elevada y preferentemente a reflujo Se prefiere que
Cul se utilice a 2% para 100%mol/mol, con relacién al compuesto de férmula (lib),
en presencia de un 1.2-diamina (tal como 1,2-diamino ciciohexano o etien
diamina) como una sustancia formadora de ligandos y al menos un equivalente de
una base (tal como un carbonato de dlcali o un fasfato de dlcali) El articulo escnto
por AKlapars et al JAm Chem Soc 123, 7727 (2001) provee detalles de
preparaciones andlogas
Método E

Es posible preparar un compuesto de férmula (1) [donde R es H] a partir de
un compuesto de férmula (f) [donde R' tiene los valores que se han definido con
antenondad, pero no es H] por hidrélisis dcida o alcalina Para este propdsito, se
trata el compuesto con édcido acuoso o base, por ejemplo HCI, HBr o un hidréxido
organico [tal como sodio-, potasio-, calcio- 6 bano-hidréxido] con un solvente
adecuado que preferentemente puede ser mezclado con agua [por ejemplo THF,
dioxano, un aicohol inferior o agua] a temperatura ambiente 0 a temperaturas
elevadas
Método F

Un compuesto de férmula (l) [donde R' es H] se puede preparar de un
compuesto de férmula (lla) o (Iib) [donde A es N=C{CgHjs)z] convirtiendo A a NH,
por ejemplo de acuerdo con los métodos descritos por J Ahman et al
Tetrahedron Letters 38, 6363 (1997) y procediendo de acuerdo con el Método A o

Método B, preferentemente sin insolacién o punficacién de los intermedianos

85
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a3

Algunos de los compuestos de férmulas (lla) y (llb) ya son conocidos, y se
pueden preparar nuevos compuestos de férmula (lla) o (lib) de acuerdo con las

siguientes estrategias de sintesis que son presentados en el siguiente esquema y

descntos a continuacién
HorT <" RS
(R) PS " ps (R, PS
(1) (v) l Step 3

(lla) or (lIb)

Paso | Se comienza con un precursor adecuado de férmula (IIl) que lleva un
sustituyente precursor PS [que es una funcién amino libre o protegida, un
sushiuyente que pusede ser convertido en NHz en una etapa postenor de la sintesis
0 un grupo precursor para A como se definid anteniormente] y, optionalments, un
sustituyente T [que puede convertirse en “SiI”, un siicio que contiene un
sustituyente que es R? como se definié antenormente o es un precursor de tal RY]
Si- apropiado que tiene funcionalidad ("Si®) se introduce en la posicién orto para
lograr un compuesto de férmula (IV)

Paso 2 si fuera necesano, se manipula adicionalmente el grupo “S* introducido a
fin de formar el sustituyente R?® deseado en un compuesto de férmula (V)

Paso 3 Desproteccién, s1 fuera necesano, o conversibn del sustituyente

precursos precursor susttuyente para obtener un sustituyente A, obteniéndose un
compuesto de férmula (iia) o (lib)

Pasos 2 y 3 pueden ser realizados también en orden inverso

Ejemplos grupos protectores de la funcionalidad NHz son formilo, acilo, haloacilo,

tnalquilsililo, (sustituido)bencilo y alcoxicarbonilo Una lista mds abarcativa de



métodos de proteccién y desproteccién de aminas aromaticas y heteroaromaticas
que son utiles sn el contexto de la presente invencién puede hallarse en TW
Green and P G M Wuts, Protective Groups in Organic Synthesis 3™ edition p 503-
614 (Wiley 1999)

Ejemplos de sustituyentes de precursores PS son nitro y azido (ambos pueden
convertirse en NH; por reduccién o hidrogenacién), denvados carboxilo y carboxl
[que pueden sufrir reacomodamientos para formar isocianatos, por ejemplo por
degradacién de Hofmann, Curtius-, 0 Schmidt- o Hofmann-] y haluros y triflatos
[que se pueden convertir en NHz in en forma protegida o desprotegida via
reacciones de aminacién catalizadas por paladio actualmente conocidas por el
nombre de reaccién de “Buchwald Hartwig", véase, por ejemplo J Ahman et al
Tetrahedron Letters 38,6363 (1997) and X Huang et al , Org Lett 3, 3417 (2001} y
referencias citadas en la presente documentacién]

Es posible encontrar listas méas abarcativas de sushtuyentes de precursor de NH,
en Rodd's Chemistry of Carbon Compounds ill B and its supplements (Elsevier
1974,1981 y 1995) y en Compendium of Organic Synthetic Métodos Vols 1-9
capitulo 7 (Wiley 1971-2000)

Para la introduccién de Si- que contiene funcionalidades en denvados de tenilo
(paso 1) existen una vanedad de métodos sintéticos disponibles Un quimico
experto en el arte comprenderad que de acuerdo con la metodologia escogida para
el paso 1, es posible utilizar grupos diferentes en el paso 1 Ejemplos de
sushtuyentes T de utiidad son haldgenos (tal como Cl, Br e 1), sulfonatos (tal
como tirflatos, tosilatos y mesilatos), fosfatos, Ci4 alquilo, Cay alquenilo y Cay
alquinilo

La mamipulacién de Si- que contiene grupos funcionales (paso 2) es bien conocida
en la Iiteratura Es posible encontrar revisiones recientes sn The Chemistry of

Organosiicon Compounds, Vols 1-3, S Patay, Z Rappaport y Y Apeloig eds
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Wiley, 1989, 1998, 2001 y en Houben-Weyl Science of Synthesis,
Organometallics Vol 4, | Fleming ed , G Thieme 2002

Ejemplos de manipulaciones que son especiaimente relevantes para la presente
invencién son hidrogenacién o reduccién de enlaces dobles o triples (o ambos) en
el grupo que contlens Si- (véase Ejemplo 3, paso B a contnuacién), y
manipulacién de grupos funcionales en el atomo de silicio (por ejemplo conversién
de haldgenos en grupos alquilo o alcoxi)

Ejemplos de liferatura que 1lustran aigunos de los métodos que pueden ser
utiizados con la modificacién adecuada del Paso 1 en el esquema de reaccién
mencionado y que son por lo tanto especiaimente relevantes para la preparacion
de compuestos de férmula (lla) y (lb) incluyen Tetrahedron 57, 5339 (2001),
Tetrahedron 56, 2985 (2000), Tetrahedron 46, 2632 y 2632 (1990), W0O94/12505,
J Org Chem 64, 2471 (1999), J Org Chem 55, 2993 (1990), J Org Chem 51,
5286 (1986), US 4777262, Zh Obschel Khimi, 52, 2767 (1982), Chemica Scnpta
18, 192 (1981), J Med Chem 45, 3022 (2002), A R M Allison et Al , Tetrahedron
Letters 35, 4425 (1994), Tetrahedron Letters 25, 81 y 83 (1984), Tetrahedron
Letters 30, 3735 (1989), Chemistry Letiers 2001, 386, Chemistry Letters 1990,
2175 y referencias citadas en ia presente documentacién

Inesperadaments, ahora se ha encontrado que los nuevos compuestos de
la formula (l) poseen, para fines précticos, un espectro muy ventajoso de
actividades para proteger a las plantas contra enfermedades causadas por
hongos asl como por bactenas y virus

Los compuestos de la férmula (l) se pueden usar en el sector agropecuario,
y campos de aplicacion relacionados, como ingredientes activos para controlar
plagas de las plantas Los nuevos compuestos se distinguen por su excelents
actvidad con dosis de aplicacién bajas, por ser bien toleradas por las plantas y

por ser seguros para el medio ambiente Poseen propiedades curativas,

e
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preventivas y sistdmicas de gran utiidad y se usan para proteger numerosas
plantas cultivadas Los compuestos de la férmula (I) se pueden usar para inhibir o
destruir las plagas que aparecen en plantas o partes de plantas (frutos, flores,
hojas, tallos, tubérculos, rafces) de diferentes cultivos de plantas utiles, mientras
que al mismo hempo protege también aquellas partes de las planias que crecen
posteriormente, por ejemplo a partir de microorganismos fitopatogénicos

También es posible usar los compuestos de la férmula (1) como agentes de
abono para el tratamiento de material de propagacién vegetal, en particular de
semillas (frutos, tubérculos, granos) y de esquejes o injertos (por ejemplo, de
arroz), para la proteccidn contra infecciones fungicas, asi como contra los hongos
fitopatogénicos que aparecen en la tierra

Ademds, los compuestos acordes con la presente invencibn se pueden
usar para controlar los hongos en é&reas relacionadas, por ejemplo en Ia
proteccidn de matenales técnicos, Iincluyen madera y productos técnicos
relacionados con la madera, en el almacenamiento de alimantos, en el manejo de
la higiene, etc

Los compuestos de la férmula (l) son, por ejemplo, eficaces contra los
hongos fitopatogénicos de las siguientes clases Hongos imperfectos (por ejempio
Botrytis, Pinculana, Helminthosponum, Fusanum, Septona, Cercospora y
Altemana) y de la clase Basidiomycetes (por ejemplo, Rhizoctonia, Hemileia,
Puccima) Ademas, también son eficaces contra la clase Ascomycetes (por
ejemplo, Ventuna y Erysiphe, Podosphaera, Moniima, Uncinula) y de la clase
Oomycetes (por ejemplo, Phytoftora, Pythium, Plasmopara) Se ha observado una
actividad sobresaliente con el mildiu pulverulento (Erysiphe spp) Aun més, los
nuevos compuestos de la férmula | son eficaces contra bactenas y wirus
fitopatogénicos (por ejemplo, contra Xanthomonas spp, Pseudomonas spp,

Erwinia amilovora, asi como contra el virus en mosaico del tabaco)

§1
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Dentro del alcance de la presente invencién, los cultivos de interés que se
pueden proteger comprenden tipicamente las siguientes especies de plantas
cereales (ingo, cebada, centeno, avena, arroz, maiz, sorgo y especies
relacionadas), remolacha (remolacha azucarera y remolacha forrajera), frutos de
pepias, drupas y blandos (manzanas, peras, ciruslas, duraznos, almendras,
cerezas, frutillas, frambuesas y moras), plantas leguminosas (habas, lentejas,
arvejas, porotos de soja), plantas oleaginosas {colza, mostaza, amapola, olva,
girasol, coco, plantas productoras de aceite de castor, semillas de cacao, nuez
moscada), plantas de la famiia Curcubitaceae (zapallo, pepinos, melones),
plantas fibrosas (algodén, lino, cdfiamo, yute), frutos cfiricos (naranjas, imones,
pomelos, mandannas), verduras (espinaca, lechuga, esparrago, coles,
zanahonas, cebollas, tomates, papas, pimientos), lauraceae (pala, canela,
alcanfor) o plantas tal como tabaco, nueces, café, berenjena, caila de azucar, té,
pimienta, uvas, lupulo, bananas y plantas de goma natural, asl como plantas
ornamentales

Los compuestos de la férmula (I) se usan en formas no modificadas o,
preferentemente, junto con los adyuvantes empleados convencionaimente en el
ante de la formulacidn Para ello se férmulan convenientemente de manera
conocida como concentrados emuisionables, pastas de recubnmiento, soluciones
diluibles o de rociado directo 0 emuisiones diluibles, diluidos, polvos humectables,
polvos solubles, polvillos, granulados, y también encapsulados, por ajemplo en
sustancias poliméncas Con respecto al tipo de composiciones, se seleccionan
segun los métodos de aplicacién, tal como rociado, atomizacién, pulvenzacién,
salpicado, recubrimiento o derramado, acordes con los objetivos pretendidos y las
circunstancias imperantes Las composiciones también pueden contener otros

adyuvantes tal como estabilizadores, antiespumantes, reguladores de Ila
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viscosidad, aglutinantes o espesantes, asl como fertilizantes, donantes de
micronutrientes u otras formulaciones para obtener efectos especiales

Los vehiculos y adyuvantes adecuados pueden ser sélidos o liquidos y son
sustancias que son de utiidad en la tecnologla de la formulacién, por ejemplo
sustancias minerales naturales o regenerados, solventes, dispersantes, agentes
humectantes, de pegajosidad, espesantes, aglutinantes o fertilizantes Dichos
vehiculos se describen, por ejemplo, en la publicacién WO 97/33890

Los compuestos de la tédmula (I) se usan habituaiments en la forma de
composiciones y se pueden aplicar al drea de cuitivo o a la planta a tratar, de
forma simultdnea o sucesiva con otros compuestos Eslos compuestos
adicionales pueden ser, por ejemplo, fertiizantes 0 donantes de micronutnentes u
otras praparaciones que afectan el crecimiento de las planias También pueden
sor herbicidas selectivos, asl como nsecticidas, fungicidas, bactencidas,
nematocidas, molusquicidas o mezclas de varias de estas preparaciones, 8i se
deseara junto con ofros vehlculos, agentes tensioactivos o adyuvantes
promotores de la aplicacién que comunmente se emplean en ol arle de la
formulacién

Los compuestos de la férmula (I) se pueden mezclar con otros fungicidas,
dando como resultado en algunos casos una actividad sinérgica inesperada Las
mezclas de componentes que se prefieren particularmente son azoles, tal como
azaconazol, BAY 14120, bitertanol, bromuconazol, ciproconazol, difenoconazol,
diniconazol, epoxicon-azol, fenbuconazol, fluquinconazol, flusilazol, flutnafol,
hexaconazol, imazalilo, imiben-conazol, ipconazol, metconazol, miclobutanilo,
pefurazoato, penconazol, pinfenox, procioraz, propiconazol, simeconazol,
tebuconazol, tetraconazol, tnadimefén, tnadimenol, tnflumizol, tntconazol,
pinmidinil carbinol, tal como ancimidol, fenanmol, nuanmol, 2-amino-pinmidinas,

tal como bupinmato, dmetinmo!, etinmol, morfolinas, tal como dodemorf,
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fenpropidina, fenpropimorf, espiroxamina, indemorf, anilinopinmidinas, tal como
ciprodinilo, mepanipinma, pirimetanilo, pirroles, tal como fenpiclonilo, fludioxonilo,
fenilamidas, tal como benalaxilo, furalaxilo, metalaxilo, R-metalaxilo, ofurace,
oxadixilo, bencimidazoles, tal como benomilo, carbendazm, debacarb,
fubendazol, tiabendazol, dicarboximidas, ial como clozolinato, diclozolina,
iprodiona, miclozolina, procimidona, wvinclozolina, carboxamidas, tal como
carboxina, fenfuram, flutolanilo, mepronilo, oxicarboxina, tfluzamida, guanidinas,
tal como guazatina, dodina, minoctadina, strobilunnas, tal como azoxistrobina,
cresoxim-metilo, metominostrobina, SSF-129, trnfloxistrobina, picoxistrobina, BAS
500F (piraclostrobina como nombre propuesto), BAS 520, ditocarbamatos, tal
como ferbam, mancozeb, maneb, metiram, propineb, tram, zineb, ziram, N-
halometiltio-tetranidro-ftaimidas, tal como captafol, captano, diclofluanida,
fluoromidas, folpet, tolifluanida, compuestos con Cu, tal como mezcla de
Bordeaux, hidréxido de cobre, oxicloruro de cobre, sulfato de cobre, déxido
cuproso, mancobre, oxina de cobre, derivados de nitrofenol, tal como dinocap,
nitrotal-isopropllo, denvados drgano-p, ial como edifenfos, iprobenfos,
1soprotiolano, fosdifen, pirazofos, tolclofos-metilo, diversos otros compuestos, tal
como acibenzolar-S-metilo, anillazina, bentiavalicarb, blasticidin-S,
quinometionato, cloroneb, clorotalonilo, cifliufenamida, cimoxanilo, diclona,
diclomezina, diclordn, dietofencarb, dimetomorf, SYP-LISO (flumorf como nombre
propuesto), ditiandn, etaboxam, etndiazol, famoxadona, fenamidana, fenoxanilo,
fentina, fenmzona, fluazinam, flusulfamida, fenhexamida, fosetil-aluminio,
himexazol, iprovalicarb, IKF-916 (ciazofamid), kasugamicina, metasulfocarb,
metrafenona, nicobifeno, pencicurén, ftakida, polioxinas, probenazol,
propamocarb, piroquilona, quinoxifeno, quintozeno, azufre, triazoxida, tneiclazol,

tnforina, validamicina, zoxamida (RH7281)
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Un método preferido de aplicacién de un compuesto de la férmula (1), o una
composicidn agroquimica que contiene al menos uno de dichos compuestos, es la
aplicacién foliar La frecuencia de aplicacién y la dosis de aplicacion dependera
del nesgo de infestacién por el patégeno correspondiente Sin embargo, los
compuesios de la férmula | también pueden penetrar las planias a través de las
raices por el suelo (accion sistémica) si se empapa el locus de la planta con una
formulacién liquida, o por aplicacién de los compuestos en una forma sélida al
suelo, por ejemplo en la forma de grénulos (aplicacién a la tierra) En los cultivos
de arroz en agua dichos granulados pueden ser aplicados al campo de arroz
inundado Los compuestos de la férmula | también se pueden aplicar a las
semillas (por recubnmiento), por impregnacién de las semillas o de los tubérculos
ya sea con una formulacién hquida del fungicida o por recubrnmiento de los
mismos con una formulacién solida

La formulacién [es decir, una composicién que contiene el compuesto de la
férmula (l)] y, s1 se deseara, un adyuvante séhido o liquido, se prepara de la
manera conocida, tipicamente por mezclado y/o molienda exhaustiva del
compuesio con diluyentes, por sjemplo solventas, vehiculos sd6ldos v,
optativamente, compuestos tensioactivos (agentes tensioactivos)

Las formulaciones agroquimicas contienen habituaimente entre 0,1 y 99%
en peso, preferantemente entre 0,1 y 95% en peso, del compuesto de la férmula I,
entre 99,9 y 1% en peso, preferentemente entre 99,8 y 5% en peso, de un
adyuvante sélido o liquido, y entre 0 y 25% en peso, preferentemente entre 0,1 y
25% en peso, de un agente tensioactivo

Las dosis de aplicacién ventajosas comprenden normaimente entre 5 gy 2
kg de ingrediente activo {1 a } por hectdrea (ha), preferentements entre 10 gy 1 kg

1a./ha, con preferencia mé&ama entre 20 g y 600 g 1 a/ha Cuando se usa como
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agente para empapar semillas, las dosis convenientes comprenden entre 10 mg y
1 g de sustancia activa por kg de semiilas

Si bien se prefiere férmular los productos comerciales como concentrados,
el usuano final utiizard normalmente formulaciones diluidas

Los siguientes Ejemplos no limitantes ilustran la invencién descripta con
mayor detalle

EJEMPLO 1

Este ejemplo ilusira la preparacién de Compuestos numero 27 2y 1 14

Paso A

Acido 4-Bromo-3-tiofencarboxflico (preparado de acuerdo a J Heterocyclic
Chem 1999,36,761) (2g), tnetilamina (1,5g) y acetona (15 mi) se enfnaron a -10'C
y se agregé eticloroformiato (1,15g) a esta temperatura La mezcla de reaccién se
agité a temperatura ambiente por 2 horas, se enfnd a 0'C y se agregd lentamente
azida de sodio (0,97g) disuelta en agua (5ml) 2 horas después a temperatyra
ambiente la mezcia se fitrd, la acetona se evapord y el residuo se diluyé con
diclorometano, se lavé con agua y se secé sobre sulfato de sodio Evaporacién
del solvente dio 1,79 de un polvo blancuzco el cual se utizé directamente en el
siguiente paso

Paso B_4-Bromo-3-ticfen-formamida

Se calentd dcido férmico (30ml) a reflujo y el producto del Paso A, disuelto
en acido férmico (10ml), se agregé por goteo La mezcla se calenté por 30
minutos hasta que cesd la evolucién de gas El 4cido férmico se elimind bajo
vacio y luego el residuo se diluyé con acetato de etlo y se lavé con solucién
saturada de bicarbonato de sodio lLuego de secar y eliminar el solvente el
producto se cromatografié en gel de silice (hexano etilacetato 2 1) para dar 1,1g
de producto (p f 108-110°C)

7
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Paso C 4-(Tnmetilsihl etinil-3-tiofen formamida
El producto del Paso B (1g), tnbutlestanil(tnmetisilil)acetieno (2,16g) y

paladio(tetrakis)tnfenilfosfina (0,28g) se colocaron en tolueno desgasificado (20mil)
y la mezcla se calentd bajo reflujo por 16 horas bajo una atmdésfera de nitrégeno
Luego de enfnar, el solvente se elimind y el residuo se cromatografié en gel de
sflice (hexano etilacetato 3 1) Luego de tres cristalizaciones consecutivas a partir
de hexano, se obtuvo 0,3g de 4-(trmetisiil)etind-3-hofenoformamida (pf 90-
94°C)

Paso D__Compuesto numero 27 2

El producto obtenido del paso C se hidrogend en THF sobre Pd en carbén
vegetal (10%) (0,3g) hasta que cesé la incorporacién de hidrégeno La
evaporacién del solvente dio el Compuesto numero 27 2 (0,280)

Paso E Compuesto numero 1 14

Se dispersd hidruro de sodio (0 06g) en THF (10ml) y la mezcla se enfnd
con un bafio de hielo Se agregé compuesto numero 27 2 (0,14g), disuelto en THF
(5ml), y la suspensién se agité a 0-5C por 30 mmutos Se agregd N-mehl-3-
trifluorometil-4-clorocarbonil-pirazol (0,2g) a esta temperatura y la mezcla de
reaccién se agind a temperatura ambiente durante la noche La mezcla de
reaccién se verttd en agua y se extrajo con etlacetato La fase orgénica se lavd
con agua, s secoé sobre sulfato de sodio y el solvente se evaporé El residuo se
traté con exceso de metilato de sodio en metanol y entonces, luego de 15 min a
temperatura ambiente, la mezcla se acidificé con HCI y se extrajo con acetato de
etilo Luego de lavar con bicarbonato de sodio saturado, secar sobre sulfato de
sodio y ehminar el solvente, el residuo se cromatografi®é en gel de sflice
(hexano acetato de etilo 1 1) y se recnstalizé a partir de hexano, para dar el

Compuesto numero 1 14 (0 072g)

“¢



EJEMPLO 2
Este ejemplo ilustra la preparacién de Compuestos nimero 282, 285 y

216

Paso A 2-yodo-3-formilaminotiofeno

Se sometieron juntos a reflujo 3-Formilamino-tiofeno (21 g), N-
yodosuccimimida (37,2g) y tetraclormetano (200ml) por 3 horas La mezcia de
reaccin se enfné a 0-5'C y se filtré Los sélidos se disolvieron el acetato de etilo,
se lavaron tres veces con hidréxido de sodio (solucién 10%), se lavaron con
salmuera y se secaron sobre sulfato de sodio La evaporacién de los solventes y
cromatografia del residuo sobre gel de sflice (hexano acetato de etilo 2 1) dieron
37.8g de producto (p f 100-107°C) el cual se utilizé directamente en Paso B

Paso B _2-(Tnmetiisililetinil)-3-formamido-ticfeno

El producto del paso A (37,8g) se disolvié en una mezcla de DMF (500ml) y
tnetilamina (150ml) Se agregaron Cul (1,4g) y dicloruro de
bis(tnfenilfosfino)paladio (5,2g) bajo nitrégeno y iuego de 15 minutos se agregé
por goteo etinil trimetilsilano (22g) Luego de 6 horas los solventes se eliminaron
bajo vacfo y el residuo se cromatografié en gel de silice (hexano acetato de etlo
2 1) para dar 2-(tnmetisiiletinmil)-3-formamido-tiofeno (31,78g) (p f 87-93°C)

Paso ompuesto numero 28 2

La hidrogenacién del producto del Paso B (31,78g) en THF sobre Pd (30g)
en carbén vegetal, como se describe para el Compuesto numero 27 2 en el Paso
D del Ejemplo 1, dio el Compuesto numero 28 2 (26,3g)

Paso D Compuestos numeros 285y 2 16

Se traté el Compuesto 28 2 (23,4g) con hidruro de sodio (7,4g) y N-metil-3-
difiuorometil-4-clorocarbonilpirazol (30g) como se descnbe en Paso E del Ejempio

|, para formar una mezla de reaccién

76
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Para preparar el Compuesto numero 2 85, un décimo de la mezcla de
reaccidon se vertid en agua y se extrajo con etilacetato La fase orgénica se lavé
con agua, se sect sobre sulfato de sodio y el solvente se evaporé EI residuo se
cromatografié en gel de silice (hexano etilacetato 1 1) y Compuesto numero 2,85
se aisld con la eliminacién del solvente, dio 0,6g

Para preparar el Compuesto numero 2 16, la mezcla de reaccion se traté
con hidréxido de sodio (100ml de una solucién 10% peso/peso en agua) y se agid
durante la noche La mezcla de reaccién se diluyé con solucién saturada de
cloruro de amonio, se extrajo con acetato de etilo, se secé sobre sulfato de sodio
y el solvente se eliminé bajo presién reducida El residuo se recnstalizd con
hexano tolueno (3 1) para dar el Compuesto numero 2 16 (27,7g)

EJEMPLO 3

Este ejemplo ilustra la preparacién del Compuesto numero 6 1

Paso A

Se vertid 3- formilaminotiofeno (Bull Soc Chim Fr 1976,151) (2g), disuelto
en THF seco (20ml), en una solucidn recién preparada de disopropilamina de litio
(0 035mol) en THF (35ml) a -70°C La solucién se calentd a -20'C y se agid por
30 minutos, luego se enfnd nuevamente a -70C, cuando se agregé
tnmetilsiliicloruro (5mil)} Luego de agttar por una hora adicional a esta temperatura
la mezcla se calenté lentamente a temperatura ambiente y se agité por 4 horas
Después de fraguar con solucidén saturada de cloruro de amonio, extraer con
acetato de etlo, secar sobre sulfato de sodio, eliminar el solvente y aplicar
cromatografia en gel de sfiice (hexano acetato de etilo 2 1) se obtuvo 2-tnmetilsilil-
3-formilaminotiofeno (1,2g) (pf 74-76°C)

Paso B _Compuesto numero 6,1

La preparacién del Compuesto numero 6,1 se llevd a cabo de acuerdo al

Paso D del Ejemplo 2 utlizando el intermediano del Paso A (0,4g), hidruro de

Nk



sodio (0,13g), 2-metil-4-trfluormetil- 5-clorocarbonil-tiazol (0,69g) y solucién de
hidréxido de sodio (1,5 ml de una solucién 2 molar) La cromatograffa en gel de
sflice (hexano acetato de etilo 4 1) dio el Compuesto numero 8 1 (0,29 g)
EJEMPLOS DE FORMULACIONES PARA LOS COMPUESTOS DE LA
FORMULA (1)

Los procedimientos de trabajo para preparar las formulaciones de los
compuestos de la férmula |, tal como concentrados emulsionables, soluciones,
grénulos, polvillos y polvos humectables estdn descnptos en [a publicacion
wWQ097/33890

EJEMPLOS BIOLOGICOS ACCIONES FUNGICIDAS
Ejemplo B-1 Accién contra Puccinia recondita / tngo (roya de tngo

Se trataron plantas de tngo cv Anna de 1 semana con el compuesto de
prueba formulado (ingrediente activo 0,02%) en una cdmara de rociado Un dia
después de la aplicacién, las plantas de trigo fueron inoculadas por rociado con
una suspensién de esporas {1x10° uredosporas/ml) sobre las plantas de prueba
Después de un perfodo de moculacién de 2 dias a 20 °C y 95% de HR, las
plantas se mantuvieron en invemadero durante 8 dlas a 20 °C y 60% HR La
incidencia de la enfermedad fue evaluada 10 dfas después de la inoculacién

La infestacién se pudo prevenir casi por completo (0-5% de infastacién) con
cada uno de los compuestost 14, 116,21,22,214,216,275,276,284, 285
y 6 01
Elemplo B-2 Accidn contra Podosphaera leucotricha / manzana (mildiu
pulverulento de manzana)

Se trataron plédntulas de manzana cv Mcintosh de 5 semanas con el
compuesto de prueba formulado (0,002% de ingrediente activo) en una cdmara de
rociado Al dfa siguiente las plantas de manzana fueron inoculadas por agitacién

de plantas infectadas con mildiu pulverulento de manzana sobre las plantas de

%
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prueba La enfermedad se evalué después de un periodo de incubacion de 12
dias a 22 °C y 60% H R con un régimen de luz de 14/10 horas (luz/oscundad)

Cada uno de los compuestos 2 14 y 2 16 presentaron una eficacia muy
fuerte (<20% de infestacién)

Eiemplo B-3 Accién conira Ventuna inaequals /| manzana (moteado de la
manzana

Se trataron plantulas de manzana c¢cv Mcintosh de 4 semanas con el
compuesto de prueba formulado (0,02% de ingrediente activo) en una camara de
rociado Al dia siguiente de la aplicacién, las plantas de manzana fueron
inoculadas por rociado con una suspensién de esporas (4 x 10° conidios/mi)
Después de un periodo de incubacién de 4 dlas a 21 °Cy 95% H R las plantas se
colocaron durante 4 dias a 21 °C y 60% H R en invernadero La incidencia de la
enfermedad se evalud después de un periodo de otros 4 dias de incubacién a 21
°Cy95%HR

Cada uno de los compuestos 2 14 y 2 16 presentaron una gran eficacia
(<20% de infastacion)

Eiemplo B4 Accién contra Erysiphe gramims / cebada (mildw pulverulento en
cebada)

Se trataron plantas de cebada cv Regina de 1 semana con el compuesto
de prueba formuilado (0,02% de ingrediente activo) en una cdmara de rociado Al
dia siguiente de la aplicacién, las plantas de cebada fueron inoculadas por
agitacién de plantas infectadas con mildii pulverulento sobre las plantas de
prueba La incidencia de la enfermedad se evalué después de un perfodo de
incubacién de 6 dias a 20 °C / 18 °C (dla/noche) y 60% H R en invernadero

Cada uno de los compuesios 114, 116, 214, 216, 275, 276 y 285
presentd una gran eficacia (<20% de infestacién)

Ejemplo B-5 Accién contra Botrytis cinerea / tomate (botntis en tomates

9%
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Se ftrataron plantas de tomate cv Roter Gnom de 4 semanas con el
compuesto de prueba formulado (0,02% de ingrediente activo) en una cdmara de
roclado Dos dias después de la aplicacién, las plantas de tomate fueron
inoculadas por rociado con una suspensién de esporas (1 x 10° corudios/mi) sobre
las mismas La incidencia de la enfermedad se evalué después de un perfodo de
iIncubacién de 4 dfas a 20 °C y 95% H R en una cdmara de crecimiento

Cada uno de los compuestos 114, 116, 214, 216, 275, 276 y 285
presentd una buena eficacia (<20% de incidencia de la enfermedad)

Ejemplo B-6 Accién contra Septona nodorum/ tngo {mancha de la hoja de tngo)

Se trataron plantas de tngo cv Anna de 1 semana con el compuesto de
prueba formulado (0,02% de ingrediente activo) en una cdmara de rociado Al dla
siguwente de la aplicacién, las plantas de tngo fueron inoculadas por rociado con
una suspensién de esporas (5 x 10° conidios/ml) sobre las mismas Después de
un perfodo de incubacién de 1 dia a 20 °C y 95% H R, las plantas se mantuvieron
durante 10 dias a 20 °C y 60% HR en invemadero La incidencia de la
enfermedad fue evaluada 11 dias después de la moculacion

Cada uno de los compuestos 114, 116, 214, 216, 275, 276 y 285
mostré una buena actividad en esia prueba (<60% de incidencia de la
enfermedad)

J00



REIVINDICACIONES
1 Un compuesto CARACTERIZADO PORQUE es de férmula (1)

X :’ S (Rz)r
A ™ o
Het N

donde Het as un anillo heterociclico de 5 0 6 miembros que contiene entre
uno y tres heterodtomos, cada uno seleccionado en forma independiente enire
oxfgeno, nitrégenc y azufre, el anillc esté sustituido con entre uno y tres grupos
R*, R' es hidrégeno, (Ci4)alquilo opcionalmente sustituido, formilo, (C;
4)alquiC(=0) opcionaimente sustituido, (Ci4)alquiC(=0)O opcionaimente
sustituido, (Cq4)aicoxi(Ci4)aiquilo opcionaimente sustituido, alio opcionaimente
sustituido, propargilo opcionaimente sustituido o alenilo opcionalmente susttuido,
cada R?® es, en forma independiente, halégeno, (Cis)alquio opcionaimente
sustituido, (Ci4)alcoxi opcionalmente sustituido o (Ci.4)alcoxi(Ciu)alquilo
opcionalmente sustituido, R esta en la posicion 2 o en la posicién 4 del anillo
tiofeno y s un grupo orgénico que contiene entre tres y trece dtomos de carbono
y al menos un dtomo de silicio y, opcionaimente, entre uno y tres heterodtomos,
cada uno selaccionado en forma independiente entre oxigeno, nitrégeno y azufre,
y estd opcionaimente sustituido por entre uno y cuatro atomos de haldgeno
seleccionados en forma independients, cada R* es, en forma independiente,
halégeno, Cy.3 alquilo, Cy.3 haloalquilo, C¢.3alcoxi(C,.s)alquilo o ciano, res 0, 1 0 2,
y X es O 0 S, o un N-6xido del mismo

2 Un compuesto de fémula () como se define en la revindicacién 1
CARACTERIZADO PORQUE cuando X es O, ¢l anilio Het no es 1,2,3-tnazol

3 Un compuesto de férmula (1) como se define en la reivindicacién 1 o
2 CARACTERIZADO PORQUE R' es hidrégeno, propargilo, alenilo, formilo,
CHsC(=0), C2HsC(=0) o CHzOCH,C(=0)

0]
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4 Un compuesto de férmula (I) como se define en la revindicactén 1, 2
0 3 CARACTERIZADO PORQUE cada R? se selecciona en forma independiente
entre halégeno, metilo, trifluorometilo y tnfluorometoxi

5 Un compuesto de férmula (I) como se define en la revindicacién 1,
2, 3 0 4 CARACTERIZADO PORQUE Het es pirazolilo, pirrolilo, tiofenilo, funlo,
tiazohlo, isotazolilo, oxazollo, Isoxazollo, triazollo, pindinilo, pirazinilo,
pinmidinilo, pindazinilo, §,6-dilidropiranilo o 5,6-<dihidro-1,4-oxatunilo, y cada uno
est4 sustituido con entre uno y tres grupos R*

6 Un compuesto de férmula (I) como se define en la revindicacion 1,
2, 3, 4 o 5 CARACTERIZADO PORQUE R?® es un grupo alfético, saturado o
insaturado que contiene entre tres y trece atomos de carbono y al menos un
dtomo de silicio y, opcionalmente, entre uno y tres heterodtomos, cada uno
seleccionado en forma independiente entre oxigeno, nitrégeno y azufre, y esta
opcionalmente sustituido por entre uno y cuatro &tomos de halégeno
seleccionados en forma independiente

7 Un compuesto de férmula () como se define en la remindicacién 1,
2, 3, 4, 5 0 6 CARACTERIZADO PORQUE X es oxigeno

8 Un compuesto CARACTERIZADO PORQUE es de férmula (lla) o

(lla) (Ib)

(IIb)

donde R? es SiMe.Et, SiMe.CHMe,, SiMe.CH.CHMe,;, SiMe.CH,CMes,
CH=CHSiMes, (CH2)2SiMes, (CHg)2SiMe2Et, (CH»)2SiMe-CHMes,
(CH2)2S1Me2CMC, (CHz)>SiMe.CHCHMes, CHMeCH,SiMes, CHMeCH2SiMesEt,

[0
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CHzCHMeSiMes, CMezCHSIMEs, (CH3)3SIMes, v A 18 NHz, NHCH(O), (C4
4)alquiC(=O)NH opcionalments sustituldo, (C14)alquilOC(=O)NH opcionalmente
sustituido, halégeno o N=C(CgHs)2, con la salvedad de que A no sea haldgeno
cuando R® es SiMe;

9 Una composicidn para controlar microorganismos y prevenir ataques
e infestaciones de plantas con los mismos, CARACTERIZADA PORQUE el
ingrediente activo es un compuesto de férmula (1) de acuerdo con la reivindicacion
1 junto con un vehfculo adecuado

10  Un método de controlar o prevenir infestacién de plantas cultivadas
por microorganismos fitopatogénicos CARACTERIZADO PORQUE comprende
aplicar un compuesto de férmula () de acuerdo con la revindicacién 1 0 una
composicion de acuerdo con la remndicacién 9 a plantas, a partes de las mismas

o ol locus de las mismas

(63
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COMPUESTOS QUIMICOS
RESUMEN

La invencién se relaciona con nuevos compuestos de férmula (1)

(R%),
(1)

'f
R1

donde Het es un anillo heterociclico de 5 ¢ 6 miembros que contiene entre
uno y tres heterodtomos, cada uno seleccionado en forma independiente entre
oxigeno, nitrégeno y azufre, el anillo esta sustituido con entre uno y tres grupos
R R' es hidrégeno, (Ci4)alquio opcionaimente sustituido, formilo, (Cy
4)alquilC(=0) opcionalmente sustituido, (Ci4)alquiC(=0)O opcionalmente
sustituido, (Ci4)alcoxi{Ci4)alquilo opcionalmente sustituido, alilo opcionalmente
sustituido, propargilo opcionalmente sustituido o alenilo opcionalmente sustituido,
cada R? es, en foma independients, halégeno, (Ci)alquio opcionalmente
sustituido, (Ci4)aicoxi opcionaimente susttuido o (Ci)aicoxi opcionaimente
sustituido(C1.4)alquilo, R® esta en la posicién 2 o en Ia posicién 4 del anillo tiofeno
y 6S un grupo orgédnico que contiene entre tres y trece atomos de carbono y al
menos un atomo de silicio y, opcionalmente, entre uno y tres heterodtomos, cada
uno seleccionado en forma independiente entre oxigeno, nitrégeno y azufre, y
estd opcionalmente susttuido por entre uno y cuatro dtomos de halégeno
seleccionados en forma independiente, cada R* es, en forma independents,
haldgeno, Ci.5 alquilo, Cy.3 haloalquilo, Cy.aalcoxi(C4.a)alquilo o ciano, res 0, 102,
y X es O 0 S, o un N-dado del mismo, intermedianos novedosos utilizados en la
preparacién de estos compuestos, composiciongs agroquimicas que comprenden
al menos uno de los compuestos novedosos como un ingrediente activo y

utthzaciéon de dicho ingrediente actvo o composiciones en agncultura u
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horticultura para controlar o prevenir infestacién de plantas por microorganismos

fitopatogénicos, prefenblemente hongos
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- Indicaclén de que se solictta el registro de Disefio industrial { ) ()
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- Representaction grafica o fotogrefica del Disefio industnial o muestra del
Material que Incorpora el disefio () ( )
Comprobante de pago de fas fasas establecidas { ) {)
COMPLETA () INCOMPLETA { ) { )
ESQUEMA DE TRAZADO { )
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Bogoté,
2020

Doctor{a)

CASTELLANOS ABONDANO MARGARTITA
Apoderado(a) y/o Representante de
SYNGENTA PARTICIPATIONS AG

REFERENCIA Radicaclén No 5 111066
Solicitud internacional EP2004/004194
Fecha inicio fase nacional 06/02/2006

Tr&mite 11

Evento 279

Actuacién 430

oficio Mo - ' 1 505

Como resultado del examen de forma, realizado con fundamsnto en el articulo 38 de
la Declslén 486 de la Comisifn de la Comunidad Andina, articulo 27 del Tratado de
Cooperacién en Materia de Patentes (PCT), regla 51 bils del Reglamento y Circular
Unica de la Buperintendencia de Industria y Comercio, se le commica que

1 El solicitante deberi aportar el capitulc reivindicatorio original en Ingles
completo

2 81 fuere el caso, el solicitante debe adjuntar la traducciin de los anexos dal
reporte de examen preliminar internaciomnal (Art 36 2 b) del tratado PCT

3 La solicitud no contieme 1la copia del documento en que consta la cesiém del
derecho a la patente del inventor al solicitante o a su causante (Art 26-k)
Declsitn 486

En cumplimiento de lo dispuesto por el articulo 39 de la Decisifm 486, e le
requliere para que dentro del término de dos meses siguientea a la fecha de
notificacién del presente oficio, complete los requisitos anteriorments enunciados
En caso de no dar cumplimiento al pressnte requerimiento, la solicitud se
considerarfi abandonada y perderd su prelaclén

Notifiquese el presente oficio conforme a lo dispuesto en el numeral 5 2, literal
e), del capitulo 1 titulo primerc de la Circular Unica No 10 ds 2001

ALIX CARMENZA PEDES DE VERGEL
Jafe de la 1i8ién de Nuevas Creaclones

El anterior Trimito fue notificado per fijacién en 1lista de

fecha mc m

adpall




